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原発性甲状腺機能低下症における

　　　血中ミオシン濃度の検討
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1．緒　　言

　心筋ミオシン軽鎖1（Myosin　LCI）は心筋の構

造蛋白であり，心筋の障害により血中へ流出する．

血中Myosin　LCI濃度の測定は心筋梗塞の診断お

よび重症度の判定に有用であることが報告1“’5）さ

れている．

　甲状腺機能低下症においては，粘液水腫心6）や

Hoffmann症候群7）などで知られるごとく，心筋

障害や骨格筋障害の症状が認められる．

　著者らは各種甲状腺疾患患者における血中

Myosin　LCIの測定を行い，原発性甲状腺機能低

下症において高値を示す症例を認め，その測定値
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の意義について検討し，若干の知見を得たのでそ

の成績につき報告する．

II．対象と方法

　健常人75例（男性36例，女性39例）と，心筋梗

塞および腎不全を認めない各種甲状腺疾患患者84

例の合計159例を対象として，血中Myosin　LCI

濃度を測定した．甲状腺疾患患者については

Myosin　LCI値と甲状腺ホルモン，　TSH濃度およ

び生化学検査（CK，　GOT，　LDH，コレステロール，

クレアチニン）成績との関係について検討した、

甲状腺疾患の内訳は，甲状腺機能正常の橋本病21

例（男性4例，女性17例，平均年齢50土15（SD）

歳），甲状腺分化癌全摘患者22例（男性7例，女

性15例，平均年齢50土15（SD）歳），原発性甲状腺

機能低下症20例（男性8例，女性12例，平均年齢

58土11（SD）歳）およびバセドウ病21例（男性6

　Key　words：Myosin　LCI，　Primary　hypothyroidism，

Hypothyroid　myopathy，　Thyroid　state．
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例，女性15例，平均年齢39±17（SD）歳）である．

　甲状腺全摘患者以外は全て未治療患者で，甲状

腺全摘患者は転移の検索のための1311全身シンチ

グラフィ施行時8）の強い甲状腺機能低下状態で採

血した．

　原発性甲状腺機能低下症は，全例が臨床上明ら

かな代謝の低下が認められ，1例で心のう液貯

留，2例で心電図上低電位が認められた．また程

度の差はあれ，筋力低下やこわばりなどの骨格筋

の症状は全例に認められ，このうち，2例では

Hoffmann症候群と診断された．　Myosin　LCI値

が2．5ng／ml（正常上限）以上の高値を示した13例

中12例についてはCK－isozymeを測定した．ま

た6例については甲状腺剤補償治療後のMyosin

LCI値とCK値を経時的に測定した．原発性甲状

腺機能低下症で，Myosin　LCI高値の2血清につ

いては，検体中のミオシン測定値が標準物質のミ

ナシンと同様の反応をするか否かをみるため，キ

ット添付の0濃度血清にて希釈試験を行い，同時

に急性心筋梗塞患者の血清の希釈曲線と比較した．

　Myosin　LCIの測定はミオシンLCIキット「ヤ

マサ」により測定した．血中T3はガンマーコー

トT311（バクスター），　T4はT－4・リアキットII

（ダイナボット），FT4はアマレックスーMフリー

T4（アマシャム薬品），　TSHはリアグノストtTSH

（ヘキストジャパン）の各キットにより測定した．

　Myosin　LCIの平均値・標準偏差（SD）の算出

においてはMyosin　LCI値が最小検出濃度（1．25

ng／ml）以下の場合はその1／2の値0．625　ng／mlを

用いた．

Ill．成　　績

　1）健常者および各種甲状腺疾患患者の血中

　　Myosin　LCI　M度

　Figure　1に示すように，健常者75例のMyosin

LCIは測定感度（125　ng／m1）以下～3．5　ng／m1に

分布し，平均0．74土0．47（SD）ng／mlであり，2・5

ng／ml以下（健常者の97％）を正常域とした．甲

状腺機能正常の橋本病および機能充進症の各21例

は，全例測定感度以下で正常者との間に有意差を

認めなかった，全摘後一過性機能低下症では，22

例中5例（23％）が2．5ng／ml以上で，17例（77％）

は測定感度以下であり，平均1．85±3．16（SD）

ng／mlで正常者に比べて高値（p＜0．005）であった．
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Fig．1　Serum　myosin　LCI　concentrations　in　normal　subjects　and　patients　with　various

　　　thyroid　diseases．
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原発性甲状腺機能低下症では，測定感度以下～

60．3ng／m1の広い範囲に分布し，20例中13例

（65％）は2．5ng／ml以上の高値で，平均8．48土

13．46（SD）ng／m1であり，一過性機能低下症に比

CPM
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Fig．2　Standard　curve　for　myosin　LCI　and　dilution

　　　curves　of　high　myosin　LCI　sera　in　a　patient

　　　with　acute　myocardial　infarction　and　a　patient

　　　with　primary　hypothyroidism．
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／♂

較して有意に高値（p〈0．05）であった．

　Myosin　LCI高値の原発性甲状腺機i能低下症の

希釈曲線は，標準曲線および急性心筋梗塞の血清

の希釈曲線とよく平行した（Fig．2）．

　2）各種甲状腺疾患患者の血中Myosin　LCIと

　　甲状腺機能および生化学検査成績

　各種甲状腺疾患患者のMyosin　LCI，甲状腺ホ

ルモン，TSH，　CK，　GOT，　LDH，コレステロール

およびクレアチニン値の平均値をTable　lに示す．

原発性甲状腺機能低下症と全摘後一過性甲状腺機

能低下症の甲状腺ホルモソは，いずれも低値で，

T3値は一過性機能低下症の方が有意（P＜0・01）に

低値であった．TSHは両者間で統計的な有意差を

認めなかった．

　原発性甲状腺機能低下症におけるCK値は平均

1，3721．U．と異常高値であり，　GOTおよびLDH

の軽度上昇がみられた．なおMyosin　LCI高値の

12例におけるCK・isozymeの検討では，全例CK・

MMが98～100％でCK－MB有意の上昇を認め
なかった．一過性甲状腺機能低下症ではCK値の

ごく僅かの上昇がみられたが，GOTおよびLDH

は正常範囲内で，いずれも原発性甲状腺機能低下

症との間に有意差（p＜0．05）を認めた．機i能正常

の橋本病および機能充進症は，CK，　GOTおよび

LDHは正常範囲であった．

Table　1 Serum　myosin　LCI　concentrations，　thyroid　function　and　chemical　data　for　84　patients

Euthyroidism
　（n－21）

Hypothyroidism
following　total

thyroid㏄tomy
　　（n＝22）

Primary　hypo－
thyroidism
　（n＝20）

Hyperthyroidism
　　（n－21）

Myosin　LCI
　（ng／ml）

FT4（ng／dl）

T3（ng／ml）

TSH（μU／m1）

CK（LU．）

GOT（1．U．）

LDH（1．U．）

Cholesterol

　（mg／d1）

Creatinine

　（mg／d’）

0．63：LO．00

1．17土0．30

1．38土0．28

4．5土3．9

　81±46

　19土5

354土79

208土42

0．97±0．66

1．85土3．16

0．15：｛：0．12

0．36：ヒ0．18

128．5土86．4

143±121

　31土17
397土65

281土52

1．05土0．29

8．48土13．46

0．20土0．14

0．63：ヒ0．41

143．9土89．7

1，372土2，226

　64土39
　622±392

265±75

1．11±0．30

0．63土0．00

7．35±2．49

4．86±1．83

0．1土0．0

　60土33

　25土11

309±53

136土28

0．59土0．16

Values　are　means±SD
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　原発性甲状腺機能低下症および一過性甲状腺機

能低下症のコレステロールはいずれも高値であっ

たが，両者間に有意差を認めなかった．
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Fig．3　Correlation　between　serum　myosin　LCI　con－
　　　centration　and　CK　activity　in　patients　with
　　　primary　hypothyroidism．

　3）原発性甲状腺機能低下症患者の血中Myo－

　　sin・LCI値とCK値の関係

　Figure　3に示すように，原発性甲状腺機能低下

症におけるMyosin　LCI値とCK値の間にはr＝

0．684の正相関を認めた．

　4）Myosin　LCI高値の原発性甲状腺機能低下

　　症の治療後のMyosin　LCI値，　CK活性およ

　　び甲状腺ホルモン値の推移

　Myosin　LCIが高値の6例で甲状腺剤（T4投与

4例，乾燥甲状腺末投与2例）による補償治療後

のMyosin　LCI値，　CK活性および血中T3，　T4

値の推移をFig．4に示す．治療開始後のT3は1

例を除き約1か月以内に，T4値はやや遅れて正常

化する傾向がみられた．これらのMyosin　LCIお

よびCKは約1～1．7か月で正常値まで低下した．

甲状腺機能の正常化の遅れた1例は2．6か月で
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　Fig．4　Changes　of　serum　myosin　LCI　conoentration，　CK　activity　and　thyroid　hormone
　　　　levels　before　and　after　thyroid　hormone　repla㏄ment　therapy　in　patients　with
　　　　primary　hypothyroidism．　Dotted　lines　indicate　normal　upper　or　lower　limits．
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T3，　T4ともに正常化するとともにMyosin　LCIお

よびCKも正常値以下に低下した．6例中2例に

おけるMyosin　LCIは治療開始直後いったん上昇

した後低下した．このうち1例はCK値も同様の

推移を示した．

IV．考　　案

　近年開発されたミオシン軽鎖1キットは，心筋

の構造蛋白であるミオシンが心筋の壊死により血

中へ流出されるため，その測定により心筋梗塞の

診断や重症度の判定に有用であることが報告1～5）

されている．本キットは骨格筋ミオシンとの間に

17．6％の交叉性が認められ5），また腎不全で高値

となる5）ため，心筋梗塞の診断においては筋肉疾

患や腎不全の有無を考慮しなければならない．

　著者らは甲状腺機能異常において心筋障害や骨

格筋障害がある6・？）ことから，甲状腺機能状態の

異なる各種甲状腺疾患患者におけるMyosin　LCI

の測定を試みた．甲状腺機能状態の違いによりミ

オシン自身の代謝が異なり，測定値に差がでるか

どうかを調べるため，未治療の甲状腺機能正常の

橋本病，機能尤進のパセドウ病，機能低下症の

Myosin　LCI値を比較した．機能低下症について

は，慢性の機能低下の続いてきた原発性甲状腺機

能低下症と，甲状腺全摘後で転移の検索のための

1311全身シンチグラフィ施行時の一過性の強い機

能低下症のMyosin　LCI値を比較した．

　機能正常の橋本病および機能尤進症を示すバセ

ドウ病のMyosin　LCIは全例が検出されず，両者

の間に全く差を認めず，健常者との間にも有意差

を認めなかった．原発性甲状腺機能低下症におけ

るMyosin　LCIは65％（13／20）が高値であったが，

いっそう強い機能低下症を示した全摘後の一過性

機能低下症では，むしろ73％（16／22）でMyosin

LCIが検出されず，わずか23％（5／22）で上昇を

みたにすぎなかった．以上から，原発性甲状腺機

能低下症でのMyosin　LCIの高値の原因の1つと

して，Myosin　LCIの代謝の遅延の影響を完全に

は否定はできないものの，その主な理由とは考え

にくい．また原発性機能低下症20例中1例で心

1519

のう液貯留，2例で心電図の低電位がみられたが，

臨床所見および心電図上からは心筋梗塞の所見は

なく，CK－MBも陰性であったことから，心筋障

害によってMyosin　LCIが高値となったとは考え

にくい．

　一一般に長期持続した甲状腺機能低下症における

骨格筋の生検組織で筋線維の障害がみられるこ

と9・10）や，血中CKが高値を示す10・11）ことが報

告されている．今回検討した甲状腺機能低下症の

うち2例で明らかなHoffmann症候群を認め，他

の症例においてもいずれも筋障害の臨床症状があ

り，Myosin　LCI値とCK値が強い相関を示し，

甲状腺剤の補償により両者がすみやかに低下した．

本ミオシン測定系では，本症でのMyosin　LCI高

値血清の希釈曲線が標準曲線および心筋梗塞患者

血清とよく平行したことからnon・specificなもの

とは考え難い．さらに本測定キットが骨格筋ミオ

シンと交叉性5）のあることを考え合わせると，

慢性の機能低下症による骨格筋の障害により，

Myosin　LCIが血中へ流出し高値を示した可能性

が最も考えられる．不明な点の多い甲状腺機能低

下症による骨格筋障害の診断や機序の一端の解明

に，骨格筋ミオシンのみに特異的な測定が行われ

れぽ，この点についてはもっと明らかにされるも

のと期待される．

V．結　　語

　心筋梗塞および腎不全を認めない各種甲状腺疾

患患者84例の血中Myosin　LCI濃度を測定し，

以下の成績を得た．

　1）原発性甲状腺機能低下症においては65％

（13／20）にMyosin　LCIの異常高値を認め，平均

8．48土13．46（SD）ng／m1であったのに対し，さら

に機能低下の強い甲状腺全摘後の一過性機能低下

症では，わずかに23％（5／22）に上昇がみられた

にすぎず，平均1．85土3．16（SD）ng／m1で前者で

有意（p＜0．05）に高値であった．

　経過観察しえた原発性甲状腺機能低下症6例に

おけるMyosin　LCIおよびCK高値は，甲状腺剤

の補償治療により1～2．6か月で正常化した．
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　2）　甲状腺機能正常の橋本病およびパセドウ病

による機能充進症でのMyosin　LCIは，全例測定

感度以下で，健常者との間に有意差を認めなかっ

た．

　3）原発性甲状腺機能低下症のMyosin　LCI値

とCK値とは正相関（r＝0．684，　P＜0．001）した．

　本論文の要旨は第24回日本核医学会近畿地方会にお

いて発表した．本研究の一部は神戸市立中央市民病院医

学振興事業研究補助金によった．本研究にご協力いただ

いた真弓こずえさんに感謝いたします．
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