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　　Fifty－o鵬patients　being　treated　for　hyperthyroidism　with　seruln　levels　of　T4　and　T3　within

the　normal　range　but　with　negative　or　normal　responses　to　thyrotropin　releasing　hormbn（TRH）

were　evaluated　with　reference　to　serum．free　T4　and　thyroxine－bindillg　globulin（TBG）．　Thirty－

three　patients　being　treated　for　hypothyroidism　with　serum　levels　of　T4　and　T8　within　the

ロor皿al　range　but　with　supranormal，　nornlal　or　negative　responses　to　TRH　alsq　were　studied．

Serum　TBG　in　hyperthyroid　patients　remained　signi且cantly　low　even　after　treatment　with

antithyroid　drugs　when　their　TRH　test　was　negative．　Negative　responses　of　TSH　to　the　TRH

test　were　in　good　accordance　with　signi丘cantly　high　levels　of　serum－free　T4　and　T4／T．BG．　IIl

colltrast，　serum　TBG　levels　in　hypothyroid　patients　were　still　significantly　high　even．　after

treatment　with　L－thyroxine　when　the　result　of　the　TRH　test　was　over・responsive．　These　data

suggest　that　individual　normalization　of　serum　TBG　Ievels　in　these　patients，　re且ected　by

normal　responses　of　TSH　to　the　TRH　test，　is　direct　evidence　for　a　euthyroid　state．　Shinshκ

Med．ノ．，80：888－886，1982　　　　　　　　　　　　　（Received　fQr　publication　February　6，1982）
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甲状腺機能，遊離型サイPキシン，サイロキシン結合蛋白

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　により各種ホルモンの微量測定が可能になり，内分泌

　　　　　　　　　　　1はじめに　　　　難もより詳繊病態が明らかにされつつある。本稿

　Euthyroidismとは甲状腺疾患がありながら甲状　　では，遊離型サイロキシン（free　T・）およびサイロキ

腺機能が正常である状態をいう。たとえば良性甲状腺　　シン結合蛋白thyroxine　binding　globulil1（TBG）

腫瘍などがこれに相当するわけである。さて，“eu・　　を測定することにより，　euthyroid　stateとはいか

thyroid　state”ということばは比較的よく使われる　　なる状態をいうべきか考察した。

用譜であるが，何を意味しているかというと専門家の
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　H　対象と方法
間でもはっきりせず誤用されているようである。従来，

euthyroid　patientという英語の意味はバセドウ病　　　対象としては正常者28例，未治療甲状腺機能充進症

患者を治療してその甲状腺機能が正常の範囲にあるも　　20例，甲状腺機能充進症に抗甲状腺剤メチルメルカプ

のをいうのである。つまり，パセドウ病が治癒したと　　　トイミダゾールまたはプロピルサイオユラシルを隔日

いうことは意味しない。近年，ラジオイムノアッセイ　　　に1錠投与中または中止した患者で，血中T4，　T3が
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正常範囲にあり，TRHテストに無反応の者15例，正　　は21．3±0．7μ9／m】と有意にTBG値が上昇してい

常反応の者36例，さらに原発性甲状腺機能低下症で未　　る事実が認められた。同じ患者血清中のfree　T，値

治療の者9例，サイPキシン（T4）投与中で，血中　　を測定してみるとTRH無反応群は正常反応群と比

T4，　Tsが正常範囲にあり，　TRHテストに過大反応　　べてfree　T4値が有意に高値を示した（図2）。この

を示す者11例，正常反応の者15例，無反応のi9　7例の　　事実は血中free　T，値が正常に戻り，　TRHテスト

計141例につき血巾TBGおよびfree　T4を測定し

た。TBGの測定には栄研化学社製のリアキットを，

free　T4の測定にはトラベノール社のガンマコート・　　　30

フリーT4リアキットを用いた1）。なお，各群の測定

値間の有意差はt検定によった。

　　　　　　　　皿結　　果　　　　　　　　　　　：20
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　な
　正常者28例における血清TBGは20．5±0．5μg／m1　　ミ
（Mea。±S，・E．），未治療甲状騰能尤進症、。例では　9

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ゆ17・2±（）・　9Ptg／m1・抗甲状腺剤投与中または中止した　　fl］

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　10患者でTRHに無反応の者15例では18．2±1．1μ9／

m1，正常反応の者36例では21．3±0．7μ9／m1であっ

た（図1）。同じ患者血清につきfree　T4を測定して

みると，正常者は0，95±0．05ng／d1，未治療甲状腺機
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　0
能充進症で3．30±0．31ng／d1，抗甲状腺剤投与中また

は中止した患者でTRHに無反応の者で1．16±0．09

ng／dl，正常反応のi9　O．77±0．05ng／d1であった（図

2）。また，T4／TBGを算出したものを図3に示した。

纐甲状腺機能低下症・・おけ・血清TBG購　図1欝讐讐囎摯徽『BG値

治療群9例で24・1±1・1μ9／ml・T4投与中でTRH　　　　　　TRH（十）：TRHテスト正常反応

に過大反応群（1日平均丁4投与量：86μg）11例では

24．3±1．1μ9／ml，正常反応群（1日平均T4投与量：　　　　6

107μg）15例では20．0±0．7μg／m1，無反応群（1日

平均T4投与量：121μ9）7例では20．9±0．9μ9／ml　　　　5

であった（図4）。同様にfree　T4を測定してみると，　＿

未治療群で0．31±0．05ng／dl，　T4投与中でTRHに　　音　4

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ぼ過大反応群では0，71±0．09ng／dl，正常反応群では　　）
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　や0．94±0．08ng／d1，無反応群では1．43±0．12ng／d1で　　　ト　3

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ゆ
あった（図5）。この場合のTYTBGは図6に示した。　醍

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　2

　　　　　　　　1V　考　　　察

　未治療バセドウ病懸着で血清TBGが低値を示すご　　　　1

とはよく知られている2）3）。われわれの成績でも，正常

者血清TBG値20．、S±O．、Spt9／皿1と比較して，未治　　゜

療バセドウ病患者では17．2±0．9μ9／m1と有意に低

値を示した（図1）。抗甲状腺剤投与中ないしは中止

した患表の申で，TRHテストでTSH無反応の群
はTBG　18・　2±1・1μ9／m1とまだ正常者のレベルに戻　　　　　図2　甲状腺機能充進症患者における

らない状態であるが，TRHに正常反応を示した群で　　　　　　　血中free　T，値
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図3　甲状腺機能充進症患者におけるT4／TBG　　　　　　　　　　　　　　　　　　p＜O，Ol　　　。
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　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　図6　甲状腺機能低下症患老におけるT，／TBG
図4　甲状腺機能低下症患者におけるTBG値
　　　（）：T4平均1日投与量　　　　　　　　　　でTSHが正常に反応するようにならなければ減少し

　　　摺1靱罵惹スト過大反応　たTBG値・磁・戻・ない・とを示・てお・，・・状

　　　TRH（一）：陰性　　　　　　　　　　　　腺機能異常と代謝異常とを直接関連づける現象として
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興味深い。またT4／TBGをとっても，　free　T4値の　　未治療時に血riq　TBG値を測定しておくことが必要で

場合とまったく同様にTRH無反応群は正常反応群　　あることは言うまでもない。その後の治療経過に伴い

よりも有意に高値であった（図3）。このわれわれの　　血中TBG値の変動を観察することは甲状腺機能異常

dataからもT4／TBGはfree　T4値を非常によく反　　を代謝異常という観点からとらえることができ・有用

映していることが分かる。　　　　　　　　　　　　　な検査法の1つにもなりうると考られる。さて，従来

　一方，未治療甲状腺機能低下症では血清TBG値は　　血中T4値およびT3値が正常範囲にあればeuthy－

24，1±1．1μ9／m1と正常者20．5±0．5μ9／mlと比べ　　roid　stateと考えられていた訳であるが，最近

て有意に上昇していた3）4）（図4）。T4投与中（1日　　Ri・dgwayら5）はTSHが高値ならば，　T4投与治療

平均投与量86μ9）で，TRHテストでTSH過大反　　後にはcardiac　systolic　time　intervalsが短縮する

応群では血清TBGは24．3±1．1μ9／m1と未治療群　　事実を報告し，このような患者はsubclinica1ではあ

と比較してまったく低下を示さないが，TRHテスト　　るがごく軽度の甲状腺機能低下症を有しているのでは

で正常反応群は20．O±O．7μ9／mlと有意に低下し・　　ないかと述べている。われわれの対象とした甲状腺機

正常者群とほぼ同じ値に戻っているのが観察された。　　能尤進症および低下症患者でも，それぞれの治療後に

この現象を血中free　T，から見ると，　TRH過大反　　血中T4，　T，が正常範囲にあるにもかかわらずTRH

応群ではfree　T4値が正常者と比べて有意に低く，　　テストでTSHが無反応の群とTSHが過大反応の

TRH正常反応群ではfree　T4値も正常者の値に戻　　群では血中TBG値に異常が認められた訳である。さ

っていることが判明した（図5）。T4の1日平均投与　　らにTRHテストが正常反応を示すようになるまで

蚤が107μgの群では血中free　T4値が正常者のもの　　治療することにより，血中TBG値を正常に戻すこと

とほぼ同じでTRHにも正常反応を示したが，1日　　ができることから，厳密な意味でのeuthyr。id　state

平均121μg投与群では血中free　T4値が有意に高く　　とは　TRHテストが正常反応で，血中free　T4値

TRHに無反応であった。まったく同様な事実がTa／　　が正常であるとともに血中TBG値がその症例本来の

TBGからも観察できた（図6）。すなわち，甲状腺機　　正常値にある状態と考えられる。

能充進症の場合と同様に甲状腺機能低下症の場合も，
　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　V　おわりに
血中TBG値の異常は甲状腺機能を最も鋭敏に反映す

ると考えられるTRHテスト，free　T4値，　T，／TBG　　　甲状腺機能充進症および低下症の治療巾に血中T4，

の異常とよく一致しているといえる。言い換えれば，　　Tsが正常範囲内にあっても，かならずしもeuthy一

個々の愚者において血中TBG値が正常に戻っていな　　roid　stateであるとは言えない事実をTRHテスト，

ければ厳密な意味においてeuthyroid　stateとは言　　free　T4，　TBGの面から考察した。　TRHテストに

えないのである。しかしながら，TBG値の変動域は　　よるTSHの反応は血中free　T4値をよく反映して

小さく，しかも個々の患着での変動を考えると，これ　　いること，また個々の患者での血中TBG値の異常は

ら疾患でTBG値を臨床的に応用するためには，まず　　まだ甲状腺機能異常を示していることが判明した。
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