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1．はじめに

　サイロキシン結合グロブリン（以下TBG）は分

子量約60000のインターαグロブリンであり血中

で主として甲状腺ホルモンの輸送蛋白として重要

な役割をはたしている．従来血中TBG値の測定

はTBGのT4結合能を指標とする間接法に限られ

ていた．しかしTBGの分離ならびに精製技術の

進歩に伴って，1971年にLevyi）らは初めてTBG

の直接測定法であるラジオイムノアッセイ（以下

RIA）法を開発した．その後TBG測定はChop－

ra2）らのcompetitive　ligand　binding　assay法，

Gershengorn3）らのRIA法で開発され臨床面に広

く応用される様になった．今回著者らはCorning

社からligand　partitioning　sandwich　assay法によ

るTBG　RIAキットを入手する機会を得た．そこ

で甲状腺機能の診断におけるTBG値の有用性に
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ついて検討し，2，3の知見を得たので報告する．

IL測定原理

　患者の血清TBGならびに既知濃度の標準TBG

をすべて過剰に存在する抗TBG抗体に結合させ

る．つぎに1251－T4を抗体に結合したTBGと添

加した緩衝液中のウシ血清アルブミン（以下BSA）

の両者間に分配する．1251－T4はTBGの量が多い

ほど，抗体一TBG複合体への結合が増加し，　BSA

への結合は減少する．

　この配位分配サイドイッチ法一ligand　Partition－

ing　sandwich　assay一を原理とするRIA法である．

III．対　　象

　本院の健康正常者74例（男性39例，女性35例），

外来および入院患者で臨床症状および諸検査によ

り診断された甲状腺機能充進症56例（充進群19例，

正常群27例，低下群10例），橋本病22例（正常群14

例，低下群8例），末端肥大症14例，クッシング

病7例，慢性腎不全21例，TBG減少症5例，慢

性B型肝炎11例，4），肝細胞癌10例である．

　Key　words：TBG，　Radioimmunoassay，　Ligand　Parti－

tioning，　Sandwich　Assay，　Thyroid　disease
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IV．方　　法

核医学　 18巻10号（1981）

　1）TBG値の測定

　測定方法はキットに添付されている使用書にし

たがった，そして全対象者のTBG値を測定した．

2）遊離サイロキシン指数（以下FT41）の算出

　①T4（μg／dl）×Triosorb－s（％）×1／100（以下T4×

　　Triosorb－s）

　②T4（μg／dl）÷TBG（μg／m1）×10（以下T4／TBG）

の式から算出した．

　（3）TBG値と甲状腺機能検査値との関係

　全対象者を甲状腺疾患群（甲状腺機能充進症と

橋本病の各群を含む）と非甲状腺疾患群（正常者，

末端肥大症，クッシング病，慢性腎不全，慢性B

型肝炎，肝細胞癌，TBG減少症）に分類して，2群

におけるTBG値とT4値，　TBG値とT3，値TBG

と値Triosorb－s値，　T4／TBG値とT4×Triosorb－s

値との関係について検討した．なおT3（RIA法）

とTSH（RIA法）キットは栄研社製，　T4（RIA法）

キットは科研社製，Triosorb－s（T3　uptake法）キ

ットはダイナボット社製を使用した．

V．結　　果

　（1）TBG値（Table　1，　Fig．1）

　正常者のTBG値は21．3土3．4μ9／mt（平均値

土SD）であった．甲状腺機能冗進症のTBG値は

充進群15．2±2．8μ9／m1，正常群21．9±4．4μ9／m1，

低下群27．4土3．2μ9／m1で冗進群から低下群への

移行に伴い漸増した．各群の平均TBG値は正常

者に比較して充進群が有意に低値，正常群が有意

差無し，低下群が有意に高値であった．また各群

のTBG値は充進群の73．6％，正常群の85．1％，低

下群の70％が正常範囲（平均値土2SD）に入って

おり，各群間の分布は大きな重なりを示した．橋

本病のTBG値は正常群21．0土3．7μg／m1低下群

27．3土8．7μg／m1で正常群から低低下群への移行に

伴い上昇した．各群の平均TBG値は正常者に比

較して正常群が有意差無し，低下群が有意に高値

Table　1 Serum　TBG　values，　thyroid　test　values　and　FT4　1　values　in　normals　and　various

diseases

Case N
T3 T4 TSH Triosorb－

S（T．S）

　％

TBG FT41

ng／dl μ9／dl μU／ml μ9／ml T4／TBG T4×T．S

Normal
Hyperthyroidism

　hyperthyroid

　euthyroid

　hypothyroid

Hashimoto　disease

　euthyroid

　hypothyroid
Acromegaly

Cushing　disease

Choronic　renal

　failure

Chronic　hepa－

titis　B

Hepatocellular－

carclnoma
Di缶ciency　TBG

74　　　142：と24＊1　　　8．2±1．6　　4．0↓

0
／
7
0

1
且
〔
∠
－

4
8
4
．
7

1
　
　
　
1

540十84

1531：19

128±37

146土32

69土43

140±24

146土23

21　　110±34

11

0
5

1

88土17

18．7：t2．2　　　0．5土　0

7．7土1．1　　　1．1土　0．9

2．2士1．2　　58．9土35．2

7．9±1．9

2．0土1．5

7．8士1．9

7．0　－L　1．4

1．2：L1．1

66．6士28．9

0．5土0

1．5土1．0

28．0±2．8　　21．3±3．4

43．0：と　4．0

27．5土　3．2

22．0：と　1．2

4．0土0．9　　　2．3土0．4

15．2土2．8（5）＊2　12．6土2．3（5）

21．9±4．4（1）　　　3．6土0．9（1）

27．4土3．2（5）　　　0．8土0．5（5）

28．5士　2．7　　21．0：ヒ3．7（1）

22．4士　1．9　　27．3±8．7（5）

28．2土　6．3　21．3土5．8（1）

24．8ヨ：　3．5　　24．2土4．0（2）

3．8±1．1（1）

0．7±0．4（5）

4．3：ヒ3．1（1）

3．0土0．8（4）

8．1土1．3（5）

2．1士0．3（2）

0．5土0．3（5）

2．2：ヒ0．6（1）

O．4土O．3（5）

2．2土0．6（1）

1．7：ヒ0．5（4＞

65±1．9　　　1．6土　1．8　　　28．3±　4．2　　20．1±3．2（1｝　　　3．2土0．9（5）　1．8：士O．5（5）

8．1土2．6

7．8：と1．3

2．7土1．2 1．6士0．9

24．5：と　3．6　　31．5土8．1（5）　　　2．5：ヒ0．5（5）　　1．9土0．5（3）

25．0土　3．8　23．6±4．4（1）

51．7±10．2　0（N＝3），

　　　　　　7．2，12．0

3．5±0．7（1）　1．9土0．4（3）

4．3，3．4　　　1．3土0．5（5）

＊1mean±SD
＊2　significance　　　（1）

　　　　　　　　（4）

p＜0．05（ns）　　　　（2）　0．02＜p＜0．05

0．001＜p＜0．Ol　　　（5）　p＜0．001

（3）　0．Ol＜pく0．02
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Fig．1　Serum　TBG　values　in　normals　and　various　diseases．

であった．また各群のTBG値は正常群の85．7％

低下群の50％が正常範囲に入っており，各群間の

分布は大きな重なりを示した．末端肥大症のTBG

値は21．3±5．8μg／m～で正常者とは有意差がなか

った．クッシング病のTBG値は24．2±4．0μg／ml

で正常者に比較して有意に高値であった．慢性腎

不全のTBG値は20．1土3．2μg／mlで正常者とは

有意差がなかった．慢性B型肝炎のTBG値は
31．5±8．1μg／mlで正常者に比較して有意に高値

であった．また分布は17．0～43．2μg／mlと広範囲

であった．肝細胞癌のTBG値は23．6土4．4μ9／m’

で正常者とは有意差がなかった．また分布は15．0

±30．0μg／m1で1例を除いて正常範囲にあった．

TBG減少症5例のTBG値はOμ9／m1が3例と，
7．2，12．0μg／m1でいずれも異常低値を示した．

　2）T4／TBG値（Table　1，Fig．2）

　正常者のT4／TBG値は4．0士0．9（平均値±SD）

であった．甲状腺機能充進症のT4／TBG値は充

進群12．6±2．3，正常群3．6±0．9，低下群0・8±0・5

で充進群から低下群への移行に伴い漸減した．そ

して充進群では全例が異常高値，正常群では1例

を除いてすべて正常値，低下群では全例が異常低

値であり，各群間の分布は重ならず分離した．橋

本病のT4／TBG値は正常群3．8±1．1，低下群0．7土

0．4で正常群から低下群への移行に伴い低下した．

また各群間の分布は重ならず分離した．末端肥大

症のT4／TBG値は4．3±3．1で2例を除いてすべ

て正常値であった（p＞0．05）．クッシング病のT4！

TBG値は3．0土0．8で1例を除いてすべて正常値

であるが，正常者に比較して有意に低値であった．

慢性B型肝炎のT4／TBG値は2．5土0．5で2例を

除いてすべて正常値であるが正常者に比較して有

意に低値であった．肝細胞癌のT4／TBG値は3．5

士0．7で全例正常値であった（p＞0．05）．TBG減少

症のT4／TBG値は3．4と4．3でいずれも正常値で

あった（残り3例のT4／TBG値はTBG　Oμ9／mlの

ため計算不能）．

　3）TBG値と甲状腺機能検査値との関係

　（1）TBG値とT4値との関係（Fig．3）

　正常者では有意性がなかった．甲状腺疾患群で

はTBG値の広範囲の濃度において負の有意な相

関があった（相関係数一〇．60，p〈0．001）．非甲状
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Fig．2　T41TBG　values　in　normals　and　various　diseases．
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Fig．3　Correlation　between　serum　TBG　and　T4

　　　values　in　subjects　with　or　without　thyroid

　　　disease．

腺疾患群ではTBG値の広範囲の濃度において正

の有意な相関があった（相関係数0．60，p＜0．001）．

　（2）TBG値とT3値との関係（Fig．4）

　正常者では有意性がなかった．甲状腺疾患群で

は負の有意な相関があった（相関係数一〇．56，P＜

0．001）．非甲状腺疾患群では正の有意な相関があ

った（相関係数0．45，P〈0・001）．

　（3）TBG値とTriosorb・s値との関係（Fig．5）

　正常者では負の有意な相関があった（相関係数

一
〇．83，p＜0．001）．甲状腺疾患群と非甲状腺疾患

群ではいずれも負の有意な相関があった（相関係

数一〇．86，－0．83，p〈0．001）．

　（4）T4／TBG値とT4×Triosorb－S値との関係

　　（Fig．6，　Table　1）

　正常者では正の有意な相関があった（相関係数

0・82，p＜0．001）．甲状腺疾患群と非甲状腺疾患群

ではいずれも正の有意な相関があった（相関係数

0．96，0．73，P〈0．001）．またこの関係で特に問題に

なる差を示した疾患はTBG減少症であった．こ

の疾患のT4／TBG値は3．4，4．と全く正常値であ
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Fig．5　Correlation　between　serum　TBG　and　Triosorb・

　　　Svalues　in　subjects　with　or　without　thyroid

　　　disease．

るが，これに対応するT4×Triosorb－S値は1．5，1．3

と正常下限の領域値であった．またTBG　Oμg／mt

を示した3例のT4×Triosorb－S値は正常下限値

（1．7，1．5）と異常低値（0．4）であった．

V．考　　察

　著者らはCorning社のTBG　RIAキットを使

用して患者の血中TBG値を測定して以下の知見

を得た．

　正常者のTBG値は21．3土3．4μ9／mlであった．

この値はChopraら2）の28．5μ9／m1よりもかなり

低く，またBurrら6）の男性11．2μg／m1，女性12．5

μ9／m1，　Gershengornら3）の14．8μ9／m1よりもかな

り高値であった．このように測定者によりかなり

の相違が生じているが，これはTBGの分離精

製7・8）にはいくつかの方法があるが，いまだに国際

的に認められた標準品がないことが大きな原因に

なっていると考えられる．

　甲状腺機能充進症で充進群のTBG値は15．2土
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2．8μg／m1で正常者とは有意な低値を示し，正常

群，低下群への移行に伴い漸増した．この傾向は

Chopraら2）の甲状腺機能充進症のTBG値はPTU

治療に伴い上昇したという報告と一致した．橋本

病で正常群のTBG値は21．0土3．7μ9／m1で正常

者とは有意差がなく，また低下群への移行に伴い

上昇した．以上の甲状腺疾患におけるTBG値は

治療により変動することが推察されたが，甲状腺

機能充進群と正常群，あるいは正常群と低下群に

おけるTBG値の分布は大きな重なりを示し，甲

状腺機能診断におけるTBG単独測定の意義は低

いと考える．

　末端肥大症のTBG値は21．3±5．8μ9／mtで正

常者とは有意差がなく，仁瓶ら9）の有意に高値で

あるとの報告とは一致しなかった．クッシング病

のTBG値は24．2土4．0μ9／mlで正常者に比し有

意の高値を示した．慢性腎不全のTBG値は20．1

±3．2μg／m1で正常者とは有意差がなく，中谷ら10）

の高度の蛋白尿をもった本症例では有意に低値で

あるとの報告とは一致しなかった．著者らは透析

を必要としない患者を対象にしたが，今後さらに

患者の条件を限定して検討する必要性が示唆され

た．

　慢性B型肝炎のTBG値は31．5土8．1μg／m1で

正常者に比し有意の高値を示した．本症例のTBG

値の分布は正常低値域から完全な異常高値域まで

と広範囲であり，TBG値が肝機能の状態によっ

て変動することが示唆された．肝細胞癌のTBG

値は23．6土4．4μg／mlで正常者とは有意差がなく

Gershengornら3）の有意に高値であったとの報告

とは一致しなかった．彼らの報告では19例のTBG

値の分布は9．4～58．5μg／m1と非常に広範囲であ

り，またその12例でthyroxine　binding　prealubu－

min（以下TBPA）の顕著な低下を認めた．この

TBPAは半減期が2日以内であるために肝実質障

害で最も鋭敏に減少する蛋白の一つである11）とい

われている．以上から肝細胞癌においては肝実質

障害の程度により，TBG値は大きく異なること

が推察された．

　TBG減少症のTBG値は0～12．0μ9／mtに分布

し全例異常低値内にあった．これより本疾患にお

けるTBG測定の重要性が示唆された．

　正常者のT4／TBG値は4．3±0．9であった．甲

状腺機能充症進ならびに橋本病のT4／TBG値は充

進群，正常群，低下群への移行に伴い漸減し，各

群間の分布はT4／TBG値の正常範囲を境として重

ならず分離した．また非甲状腺疾患のT4／TBG値

は若干例を除いて正常範囲内にあった．以上から

T4／TBG値は従来のFT41に匹敵する指数として

十分に使用できることが示唆された．

　TBG値とT4値，　TBG値とT3値との関係は甲

状腺疾患群では負の有意な相関，非甲状腺疾患群

では正の有意な相関を示し，両疾患群では丁度逆

の関係にあった．これより甲状腺疾患の治療の際

にTBG値の動きには注意が必要であると考える．

　TBG値とTriosorb－S値との関係は，甲状腺疾

患群と非甲状腺疾患群ではいずれも負の高い有意

な相関があった．Triosorb－S値はサイロキシン結

合蛋白（以下TBG）に結合している甲状腺ホルモ

ン量を間接的に測定した値である．そのTBPの大

半がTBG6・12）であり，このTBG値とTriosorb－S

値に高い相関を示したことは，TBG値の増減は

Triosorb－S値を大きく変動させることを示唆した．

　T4／TBG値とT4×Triosorb－S値との関係は甲

状腺疾患群と非甲状腺疾患群ではいずれも正の有

意な相関を示したが，甲状腺疾患群の方がより高

い相関を示した．しかしTBG減少症において

T4／TBG値は正常，　T4×Triosorb－S値は低めの傾

向にあり両者に差を認めた．T4／TBG値は血中の

総サイロキシンがTBPであるTBG，　TBPA，　Albu－

min（以下Alb）の各分画に正常の比率で結合して

いる際に，その値は最も甲状腺機能を反映すると

考えられる．しかしTBG減少症ではTBG値が

顕著に低く，総サイロキシンのTBPA，　Albとの

結合比は正常者に比較して顕著に高い状態にあっ

た6・12）．この状態においてT4／TBG値が甲状腺機

能を反映しているか問題が残された．

VI．結　　語

TBG測定の有用性について臨床的検討を試み

Presented by Medical*Online



TBG　RIAキット（コーニング）の臨床的検討 1513

た．甲状腺疾患の診断には単独でのTBG測定値

よりはT4値との関連比T4／TBG値としてその有

用性を特に認めた．単独でのTBG測定はTBG

減少症においてその有用性を認めた．また肝疾患

においてTBG値が広範囲に分布していることが

示唆され，その関係については今後さらに検討す

る価値が十分にあると考えられた．
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