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１． は じ め に

血中の各種ホルモン，腫瘍マーカー，病原性

ウイルス，微量蛋白及び血中薬物など，血液中

に微量の存在である物質を測定する方法として，

抗原抗体反応を利用したイムノアッセイ検査が

ある。この方法は目的とする物質を測定する試

薬とその分析装置の組み合わせにより，検査効

率が良く測定精度も現時点では満足のいく性能

であるため，日常の臨床診断において広く普及

している。特に臨床からの依頼頻度の多い項目

については，複数の異なる原理に基づく non-RI

法（キット）が迅速測定と非特異的反応の回避

などを概念に自動化対応試薬として開発され，

日常検査に普及している。しかし，標準化され

ていない検査項目では，標準物質の起源や測定

方法の違いから施設間差を生じ，測定値の共有

化が困難になっていることを昨年までの本サー
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ベイの報告１）で指摘している。このイムノアッ

セイ検査が臨床診断に貢献できる精度保証の維

持や測定値の統一化実現を目指して，日本臨床

検査標準協議会（JCCLS : Japanese Committee

for Clinical Laboratory Standards）の活動が活

発に行われ，国際的な動向にも歩調を合わせ着

実に進められている。

今回で２９回目を迎える本サーベイは，参加

施設数にやや減少傾向を認めるが調査項目の充

実や組織規模の異なる施設が広く参加している

などの特徴を有し，我が国のイムノアッセイの

現状を十分に把握できる調査となっている。

本稿では２００７年度「第２９回イムノアッセイ

検査全国コントロールサーベイ」の集計結果か

ら，調査項目の測定法間や施設間の現状につい

て報告する。また，昨年から限られた施設にお

いて実施している，ヒトプール血清を用いたサ

ーベイについてもその調査結果を併せて報告す

る。

２． 対象と方法

２・１ 調査対象施設

参加施設数は１１４施設であった。内訳は，国

・公立大学病院１４，私立大学病院８，国立病院機

構１，公立病院９，民間病院２０，健診センター４，

衛生検査所（検査センター）４３，試薬メーカー

関係１５であった（表１）。

２・２ 調査対象項目

調査対象項目は３４項目である。その内訳は，

ホルモンが２４項目，腫瘍マーカーが９項目，

血中薬物が１項目である。ホルモンは，下垂体

関連６項目（GH，IGF―I（ソマトメジンC），

FSH，LH，プロラクチン，TSH），甲状腺関連

６項目（T３，FT３，T４，FT４，サイログロブリ

ン，カルシトニン），副甲状腺関連１項目（イ

ンタクト PTH），膵・消化管関連３項目（イン

スリン，C―ペプチド，ガストリン），性腺・胎

盤関連４項目（テストステロン，エストラジオ

ール，プロゲステロン，β HCG），副腎関連４

項目（１７α ―ヒドロキシプロゲステロン，アル

ドステロン，コルチゾール，DHEA―S）の２４

項目である。腫瘍マーカーの９項目は，α ―フ

ェトプロテイン（AFP），CEA，CA１２５，CA

１９―９，CA１５―３，PSA，β２―マイクログロブリン，
フェリチン，NSEである。その他，血中薬物

のジゴキシンを調査した。脚注に各項目の名称

と略号を記した＊。また，項目ごとの参加件数

を表１に示した。項目別参加施設数は１８４４件

であった。内訳は，RI 法（RIA法及び IRMA

法）による測定が１８６件（１０．１％），non-RI 法

（上記以外の測定法）による測定が１６５８件

（８９．９％）であり，昨年の８７．２％より増加した。

２・３ 試料

サーベイに用いた血清試料は既製の凍結乾燥

品で，A，B，C，Dの４種類，各２濃度（試

料１及び２）を配布した。試料Aを用いる項

目は IGF―I（ソマトメジンC）など１６項目，B

は GHなど５項目，Cはジゴキシンなど４項目，

DはT３など９項目とし（表２），参加施設に対

し該当する試料を送付した。測定に際しては，

各施設で凍結乾燥品を溶解調製して使用された。

試料の調製，測定，保存にあたっては添付され

た取扱要綱に従うよう依頼した。

なお，今回の調査は２００８年１月に試料を送

付し，２月末に回答を締め切った。

＊growth hormone（GH）, insulin-like growth factor-

I（somatomedin-C）, follicle stimulating hormone

（FSH）, luteinizing hormone（LH）, thyroid stimu-

lating hormone（TSH）, triiodothyronine（T3）,

free triiodothyronine（FT3）, thyroxine（T4）, free

thyroxine（FT4）, parathyroid hormone-intact

（PTH-intact）, β -human chorionic gonadotropin
（ β HCG）, dehydroepiandrosterone sulfate

（DHEA-S）, α -fetoprotein（AFP）, carcinoembry-
onic antigen（CEA）, carbohydrate antigen 125

（CA125）, carbohydrate antigen 19-9（CA19-9）,

carbohydrate antigen 15-3（CA15-3）, prostate

specific antigen（PSA）, neuron specific enolase

（NSE）
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２・４ 測定方法

日常検査で non-RI 法を用いる施設が更に増

加（２００５年：８６．０％，２００６年：８７．２％，２００７

年：８９．９％）し，EIA，CLIA，ECLIA，CLEIA，

LAIAなど測定原理の多様性が明らかとなって

いる（表１）。

サーベイにあたっては，二重測定するよう依

頼した。

２・５ 測定結果の処理

各項目，キットごとに試料測定値の平均値

（M），標準偏差（SD），変動係数（CV％）をこ

れまでの本サーベイと同様に計算した（表２）。

また，６施設以上の参加が得られたものについ

て平均値から±２SD以上逸脱している測定値

がある場合は，それらを除外して新たに M，SD，

CV％を算出し，表２の各キットの集計結果の

２段目に示した。更にこれらの測定値から，一

元配置分散分析を用いてキット内変動係数（施

設間変動係数），キット間変動係数（試薬間変

動係数）を計算した。計算はこれまでと同様に

行った１）。

なお，これらの計算は，あらかじめ分布の両

端の極端な値を３SD１回切断除外して行った。

２濃度，二重測定した結果の平均値を用いて

双値法（Twin Plot Method）により施設間及

び方法間の差を検討した。

２・６ ヒトプール血清の作製

本サーベイ血清試料と同時に，これと同等あ

るいはそれに近い濃度を有する生試料（ヒトプ

ール血清低濃度試料１及び高濃度試料２）を限

定施設にて測定することにより，ツインプロッ

ト図における測定法間差，同一メーカー試薬の

測定値乖離などの比較解析を試みた。測定項目

は，FSH，LH，プロラクチン，TSH，FT３，FT４，

インスリン，エストラジオール，CEA，CA１２５，

CA１９―９，CA１５―３の１２項目とした。

３． 成績と評価

各項目について，キットごとの測定結果を平

均値（M），標準偏差（SD），変動係数（キッ

トごとCV％）で示した（表２）。また表３・１，

２及び３に，各項目のキット内変動（CV％）及

びキット間変動（CV％）を示した。なお，表

４にキットの標準物質が異なるものについて示

した。

以下，項目ごとにサーベイ結果の概略を述べ

る。

３・１ GH

参加施設数は２８，RI 法は２種類の IRMAキ

ットを使用している施設が１４施設，non-RI 法

は１４施設でEIAと２種類のCLEIA の計３種

類のキットが使用された。IRMAキットのGH

キット「第一」を使用した試料１の１施設で報

告値がキット内平均値±２SDの範囲を超えて

いたため除外した。

キット内CV％は，試料１（低濃度域）の

IRMAキットで２０．４％，non-RI 法の測定キッ

トでは１２．０％とばらつきを認めた。試料２（高

濃度域）は，各々４．１％と９．３％とばらつきが

小さかった。キット間CV％は試料１が１４．０％

とややばらつきがあり，試料２は９．５％の変動

であった。現在は，財団法人成長科学協会から

リコンビナント GHあるいはリコンビナント

GH校正標品（WHO９８/５７４）に準拠したGH

を測定試薬の標準品に用いる要請により，試薬

メーカーは対応している。今回のばらつきの要

因は，試料１でキット内平均値と比べてAbビ

ーズHGH‘栄研’の１施設が４０．９％高値となり，

GHキット「第一」の１施設が－２１．１％低値に

報告されたことが挙げられる。また，キット間

CV％の試料１のばらつきは，non-RI 法キット

のDPC・イムライズGHに総平均値と比べて

５７．９％高値を報告した施設を認め，更にアク

セス hGHでは使用全施設が約－２０％の低値を

示したことが挙げられる。なお，アクセス hGH
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については，昨年も同様な低値傾向を認めてい

る。

３・２ IGF―I（ソマトメジンC）

参加施設数は１１，２種類の IRMAキットが使

用されていた。試料１及び試料２のキット内

CV％は７．５％，８．９％のばらつきを認めた。こ

の多少のばらつきは，ソマトメジンC・Ⅱ「シ

ーメンス」の２施設で総平均値と比べて，試料

１が－１９．３％，１０．５％，試 料２が－２１．４％，

＋１４．１％に報告されたことが要因と考えられ

た。キット間には大きな差はなかった。

３・３ FSH

参加施設数は６８，RI 法が４施設，non-RI 法

が６４施設で使用されていた。FSHは標準物質

として，WHO２nd IRP７８/５４９を用いたFSH

Ⅰ及びWHO９４/６３２を用いたFSHⅡに分けら

れる。FSHⅠは３２施設あり，１種類の IRMA

キット以外は non-RI 法の８種類のキットを使

用していた。FSHⅡは３６施設あり，全て non-

RI 法の３キットが使用されていた。

FSHⅠは，エクルーシス試薬FSHⅡの１施

設の報告値が総平均値±２SDを超えていたの

で除外した。キット内CV％は試料１，２が４．８

％，５．８％と安定していた。キット間CV％は，

試料１，２が１５．８％，９．７％を示した。試料１

は，ビトロスFSH（９．３０mIU/mL）が最小値

で，ST Eテ ス ト「TOSOH」Ⅱ（FSH）（１７．２７

mIU/mL）が最大値となり，その差は約１．８倍

であった。特に，ビトロスFSHでは平均値か

ら－３７．２％と低値を示した。

FSHⅡでは，アーキテクト・FSHが試料１，

２で，ケミルミACS―FSH（ケンタウルス）

が試料１で，各１施設に総平均値±２SDを超

える報告値を認めたので除外した。キット内

CV％は３．０％以内と良好であったが，キット

間CV％は試料１が１８．１％，試料２が１７．１％

と大きなばらつきを示した。このアーキテクト

・FSH，ケミルミACS―FSH（ケンタウルス），

スフィアライトFSHの３キットについては，

昨年も同様なキット間差の傾向を示していた。

また，FSHⅠ，FSHⅡと異なる標準物質間の

測定値差に一定の傾向はなく，むしろキット間

差の方が大きかった。

３・４ LH

参加施設数７０，RI 法は４施設，non-RI 法は

６６施設であった。LHは標準物質としてWHO

１st IRP６８/４０を用いた LHⅠとWHO２nd IS

８０/５５２を用いた LHⅢがある。LHⅠは９施設

あり，１種類の IRMAキットと non-RI 法の２

種類のキットであった。LHⅢは６１施設あり，

全て non-RI 法の１０キットが使用されていた。

LHⅠのキット内CV％は，両試料とも５．２％

以内でキット間CV％は試料１，２が９．１％，

２２．９％のばらつきとなり，試料２でキット間

差を認めた。このばらつきの要因は，RI 法（平

均値３８．２３mIU/mL）と non-RI 法２キット（平

均値５６．１９mIU/mL）のキット間差が高濃度域

で３０％以上あったためと考えられた。

LHⅢでは，アーキテクト・LHとケミルミ

ACS―LHⅡ（ケンタウルス）の試料１，２で，

エクルーシス試薬 LHの試料２で各１施設に総

平均値±２SDを超える報告値を認めたので除

外した。また，エバテスト LHの試料１は，こ

のキットの測定下限以下１．００mIU/mL以下を

示したので，報告値を除外した。キット内CV

％は，５．２％以下と良好であった。キット間

CV％は，試料１，２が１５．１％，１１．４％のばら

つきを認めた。この要因には総平均値と比較し

た各キットの平均値との差が試料１で－３１．０

～１９．６％，試料２で－１３．１～１０％と広い測定

値の分布を示したことが挙げられる。

LHⅠと LHⅢの異なる標準物質を用いたキ

ット間の測定濃度差に一定の傾向はなく，むし

ろキット間差の方が大きかった。

３・５ プロラクチン

参加施設数６７，RI 法が５施設，non-RI 法が

RADIOISOTOPES620 Vol．５７，No．１０

（２６）



６２施設あった。プロラクチンは標準物質とし

てWHO１st IRP７５/５０４を用いるプロラクチン

Ⅱ，WHO２nd IS８３/５６２を用いるプロラクチ

ンⅢ，更にWHO３rd IS８４/５００を用いるプロ

ラクチンⅣの３種類があり，それぞれの参加施

設数は，５，８，５４であった。

プロラクチンⅡを用いるキットは IRMAの

スパック―Sプロラクチンキット１種類である。

プロラクチンⅢもEIAキットの ST Eテスト

「TOSOH」Ⅱ（PRL）１種類であった。試料１

の測定値が１．００ng/mL以下の３施設の報告値

を除外した。プロラクチンⅣのキットは１０種

類あり，アーキテクト・プロラクチンは１施設，

ケミルミACS―プロラクチン（ケンタウルス）

では試料１で１施設，試料２で２施設が総平均

値±２SDを超える報告値を認めたので除外し

た。プロラクチンⅡのキット内CV％は試料１，

２で１２．３％，８．０％となり，試料１に多少の

ばらつきを認めた。プロラクチンⅢのキット内

CV％は試料１，２で１３．１％，４．８％となり，試

料１に多少のばらつきを認めた。ST Eテスト

「TOSOH」Ⅱ（PRL）は他の試薬キットに比

べて，試料１，２とも測定値が極端に低値となっ

た。特に，試料１では測定範囲下限付近の報告

値であったことが要因として考えられた。プロ

ラクチンⅣのキット内CV％は試料１，２とも

３．６％以下と良好な結果であった。キット間CV

％は試料１が１９．０％，試料２が１７．６％と試薬

キットの平均値が広く分布し，大きなばらつき

を認めた。本項目は，ここ数年同じ傾向を示し

ていた。

標準物質の異なる３種類の測定値を比較する

と，プロラクチンⅢが約１０倍低値となる傾向

を示した。これが標準品の差によるものかにつ

いては，昨年までの成績及び今回のヒトプール

血清の結果では他キットとの差が少ないことか

ら，調査試料との反応性によるものと考えられ

た。

３・６ TSH

参加施設数９９，RI 法が１施設，non-RI 法が

９８施設で１４種類のキットが使用された。

アーキテクト・TSHは試料１で２施設，試

料２で１施設を総平均値±２SDを超える報告

値を認めたので除外した。また，エクルーシス

試薬TSH及びケミルミACS―TSHⅡ（ケンタ

ウルス）の各１施設についても，総平均値±２

SDを超える報告値を認めたので除外した。

キット内CV％は，試料１，試料２ともに３．５

％以下と安定していた。キット間CV％は試料

１が１２．７％，試料２が１４．５％といずれの試料

にも多少ばらつきがあった。ビトロスTSHは，

低濃度の試料１で最小値となり，高濃度の試料

２では最高値を示すなど他法の測定値と異なる

結果となった。また，IRMAのAbビーズTSH

Ⅱ‘栄研’は総平均値と比べて，試料１が３５．１％，

試料２が２３．０％の高値傾向を示した。

平成１９年１０月に実施された日本医師会第

４１回臨床検査精度管理調査（第４１回日医サー

ベイ）では２），１３８９の参加施設があり，方法

内CV％（濃度平均値）は，３．４％（２．７９µU/
mL），３．２％（８．６１µU/mL），３．３％（１４．３５µU/
mL），また，方法間CV％は，１０．５％（２．７９µU/
mL），１３．１％（８．６１µU/mL），１３．５％（１４．３５µU/
mL）であった。本サーベイの試料と同濃度の

日医サーベイの結果を比較すると，ばらつきは

同程度であった。

３・７ T３

参加施設数５３，昨年度から non-RI 法だけの

参加となり，９種類のキットが使用された。ケ

ミルミACS―T３（ケンタウルス）の試料１で１

施設，試料２で２施設が総平均値±２SDを超

える報告値を認めたので除外した。また，エク

ルーシス試薬T３の１施設に総平均値±２SDを

超える報告値を認めたので除外した。

キット内CV％は試料１，２が４．７％，４．２％

と良好であった。キット間CV％は試料１で

３４．１％，試料２で１６．５％といずれの試料にも
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大きなばらつきを認めた。このばらつきの要因

には，試料１，２ともに，DPC・イムライズ

ト ー タ ルT３（０．５１ng/mL，３．１９ng/mL）が

最小値で，エクルーシス試薬T３（１．１２ng/mL，

４．６４ng/mL）が最大値となり，その差は約２．２

倍，１．５倍とキット間の大きいことが挙げられ

る。この傾向はここ数年同じである。

３・８ FT３

参加施設数９８，昨年は２施設がRI 法で参加

していたが今年は，全て non-RI 法だけの参加

となり，１３種類のキットが使用された。アー

キテクト・フリーT３とケミルミACS―FT３Ⅱ

（ケンタウルス）の試料２及びエクルーシス試

薬FT３Ⅱの１施設に総平均値±２SDを超える

報告値を認めたので除外した。

キット内CV％は試料１（基準値下限付近）

で５．７％，試料２で４．７％と良好であったが，

DPC・イムライズ フリーT３の１施設で他施

設と比べて試料１が約－２０％の低値に報告さ

れていた。キット間CV％は試料１が１２．９％，

試料２が１６．４％のばらつきを示した。試料１

はスフィアライト FT３―（S）（識別記号B）（１．８０

pg/mL）が最小値で，ルミパルスプレストFT３

（３．３０pg/mL）が最大値となり，その差は約

１．８倍であった。また，試料２はビトロス フ

リーT３Ⅱ（９．１５pg/mL）が最小値で，エクル

ーシス試薬FT３Ⅱ（１５．２８pg/mL）が最大値と

なり，その差は約１．７倍であった。ばらつきの

要因には，試薬キット間の差が大きいことが挙

げられる。

３・９ T４

参加施設数５２，昨年から全てが non-RI 法で

の参加となり９種類のキットが使用された。ケ

ミルミACS―T４（ケンタウルス）とエクルーシ

ス試薬T４Ⅱの試料１で総平均値±２SDを超え

る報告値を認めたので除外した。

キット内CV％は試料１が７．６％，試料２が

５．５％と良好であった。キット間CV％は試料

１が１６．３％，試料２が１１．４％であった。試料

１はアクセスTotal T４（２．７５µg/dL）が最小値
でエクルーシス試薬T４Ⅱ（４．２２µg/dL）が最
大値となり，その差は約１．５倍であった。また，

試料２はアクセスTotal T４（１３．９５µg/dL）が
最小値でアキシムT４・ダイナパック（２２．１１µg/
dL）が最大値となり，その差は約１．６倍であ

った。ばらつきの要因には，試薬キット間の差

が大きいことが挙げられる。

３・１０ FT４

参加施設数９９，昨年は２施設がRI 法で参加

していたが今年は，全て non-RI 法だけの参加

となり，１３種類のキットが使用された。アー

キテクト・フリーT４の試料１で２施設，試料

２で１施設，ケミルミACS―FT４（ケンタウル

ス）の試料１で１施設，試料２で２施設が総平

均値±２SDを超える報告値を認めたので除外

した。

アキシム フリーT４・ダイナパックの１施設

が他施設に比べて１８％高値を示した。それ以

外のキット内CV％は試料１（参考基準値下限

付近）が４．８％，試料２が４．９％と良好であっ

た。キット間CV％は試料１が１６．３％，試料２

が２３．０％とばらつきが大きかった。試料１で

は，スフィアライトFT４―（S）（０．５３ng/dL）が

最小値で，エクルーシス試薬FT４とビトロス

フリーT４（０．８４ng/dL）が最大値となり，そ

の差は約１．６倍であった。また，試料２はケミ

ルミACS―FT４（ケンタウルス）（２．３９ng/dL）

が最小値で，DPC・イムライズ フリーT４

（４．４８ng/dL）が最大値となり，その差は約１．９

倍であった。試薬キット間の差が大きいことが

要因と考えられた。

第４１回日医サーベイ２）における FT４には，

１３７７の参加施設があり，方法内CV％（濃度

平均値）は，４．４％（１．１０ng/dL），３．６％（２．２８

ng/dL），３．７％（３．９８ng/dL）であり，方法間

CV％は，１４．５％（１．１０ng/dL），１８．９％（２．２８ng

/dL），２３．４％（３．９３ng/dL）であった。本サ
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ーベイの試料と同濃度の日医サーベイの結果を

比較したところ，ほぼ同程度のばらつきであっ

た。

３・１１ サイログロブリン

参加施設数３１，RI 法は１６施設で２種類の

IRMAキット，non-RI 法は１５施設で３種類の

キットが使用された。エクルーシス試薬Tgの

試料２で１施設が総平均値±２SDを超える報

告値を認めたので除外した。

サイログロブリン IRMAパスツールの１施

設が同キットの他施設に比べて試料１が－２７％，

試料２が－４０％の低値を示したため，キット

内CV％は試料１が８．０％，試料２が９．９％と

多少のばらつきを認めた。キット間CV％は試

料１が２９．７％，試料２が３０．７％とばらつきが

大きかった。RI 法２キットの平均値（試料１：

３５．６２ng/mL，試 料２：１８０．２ng/mL）と non-

RI 法３キットの平均値（試料１：１５．６５ng/mL，

試料２：８８．１５ng/mL）を比較すると，RI 法が

２倍以上の高値を示していた。また，RI 法に

比べ non-RI 法３キットの差は大きく，最小値

のDPC・イムライズ サイログロブリン（試料

１：６．４１ng/mL，試料２：４０．６５ng/mL）と最

大値のエクルーシス試薬Tg（試料１：２４．７６ng/

mL，試料２：１３０．８１ng/mL）間で３倍以上の

測定値差を示した。ばらつきの要因には，試薬

キット間の差が大きいことが挙げられる。

３・１２ インタクト PTH

副甲状腺関連項目として重要と思われるので，

今回から調査を開始した項目である。参加施設

数３４，RI 法は１施設で IRMAキット１種類，

non-RI 法は３３施設で５種類のキットが使用さ

れた。エクルーシス試薬 PTHの試料１で３施

設，試料２で１施設が総平均値±２SDを超え

る報告値を認めたので除外した。

DPC・イムライズ インタクト PTHⅢの変動

（CV％）が試料１で２０．５％，試料２で２０．３％

と大きかったため，キット内CV％は試料１が

９．４％，試料２が８．６％と多少のばらつきを認

めた。キット間CV％は，試料１が１６．６％，試

料２が２４．６％と大きなばらつきを認め，試薬

キット間の差が大きいことがその要因と考えら

れた。

３・１３ カルシトニン

参加施設数７，１種類のRI 法キットが使用さ

れた。キット内CV％は試料１，２が３．８％，７．２

％と昨年よりばらつきはなく良好であった。

３・１４ インスリン

参加施設数７９，RI 法は４施設で２種類，non-

RI 法は７５施設で１２種類のキットが使用され

た。ケミルミインスリン（ケンタウルス）とエ

クルーシス試薬インスリン及び ST Eテスト

「TOSOH」Ⅱ（IRI）の１施設が総平均値±２SD

を超える報告値を認めたので除外した。キッ

ト内CV％は試料１，２が６．８％，４．０％と良好

であった。キット間CV％は試料１が１１．９％，

試料２が１８．８％とばらつきを認めた。試料１

は，最小値のアーキテクト・インスリン（６．６６

µU/mL）と最大値のインシュリン・リアビー
ズⅡ（１０．３８µU/mL）の差が約１．６倍となり，
試料２は最小値のDPC・イムライズ インスリ

ン（１４．９５µU/mL）と最大値のインシュリン・
リアビーズⅡ（９９．７０µ U/mL）の差が約６．７倍
であった。ばらつきの要因には，試薬キット間

の差が大きいことが挙げられる。

３・１５ C―ペプチド

参加施設数５１，RI 法は１１施設で３種類，

non-RI 法は４０施設で７種類のキットが使用さ

れた。ケミルミC―ペプタイド（ケンタウルス）

の１施設が総平均値±２SDを超える報告値を

認めたので除外した。キット内CV％は試料１

が１２．２％，試料２が３．５％と試料１にばらつ

きを認めた。この要因には，試料１の測定値が

全ての測定キットで１．０ng/mL以下と測定範

囲下限の濃度域であるため，各試薬の性能差が
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大きく現れたものと考えられた。

キット間CV％は試料１で２７．６％，試料２で

９．２％のばらつきであった。試料１については，

調査試料の測定値が低濃度であったことがばら

つきの要因と考えられた。

３・１６ ガストリン

参加施設数８，１種類のRI 法キットのみが

使用された。

キット内CV％は試料が１０．８％，試料２が

４．８％と試料１に多少のばらつきを示した。

３・１７ テストステロン

参加施設数３７，RI 法は７施設で１種類，

non-RI 法は３０施設で９種類のキットが使用さ

れた。キット内CV％は試料１が１１．４％，試料

２が４．９％と試料１にばらつきを認めた。この

要因には，試料１の測定値が全ての測定キット

で１．０ng/mL以下と測定範囲下限の濃度域で

あるため，各試薬の性能差がばらつきに反映さ

れたものと考えられた。

キット間CV％は試料１で１８．０％，試料２で

３２．２％のばらつきであった。試料１は，調査

試料の測定値が低濃度であったことがばらつき

の要因と考えられ，試料２は，最小値のDPC・

イムライズ トータルテストステロン（５．１１ng/

mL）と最大値の ST Eテスト「TOSOH」（テ

ストステロン）（１１．１４ng/mL）の差が約２．２倍

と試薬キット間差の大きいことがばらつきの要

因に挙げられる。

３・１８ エストラジオール

参加施設数６２，RI 法は４施設で１種類，non-

RI 法は５８施設で１１種類のキットが使用され

た。ケミルミACS―エストラジオール―６（ケン

タウルス）とエクルーシス試薬E２Ⅱで試料１，

２及びアーキテクト・エストラジオールⅡの

試料１の１施設が総平均値±２SDを超える報

告値を認めたので除外した。

キット内CV％は試料１が８．５％，試料２が

６．５％と良好であった。キット間CV％は試料

１が２４．０％，試料２が１９．５％であった。試料

１は，最小値のビトロス エストラジオール

（３４．５９pg/mL）と 最 大 値 の ST Eテ ス ト

「TOSOH」Ⅱ（E２）（１４７．６５pg/mL）の差が約

４．３倍となり，試料２は最小値のビトロス エス

トラジオール（７３５．３４pg/mL）と最大値のケ

ミルミACS―エストラジオール―６Ⅲ（ケンタ

ウルス）（１８１３．６８pg/mL）の差が約２．５倍で

あった。ばらつきの要因には，例年と同様に試

薬キット間の差が大きいことが考えられた。

３・１９ プロゲステロン

参加施設数５２，RI 法は４施設で１種類，non-

RI 法は４８施設で１０種類のキットが使用され

た。ケミルミACS―プロゲステロンⅡ（ケンタ

ウルス）の試料２の１施設とエクルーシス試薬

プロゲステロンⅡの１施設及びアーキテクト・

プロゲステロンの試料１の１施設が総平均値

±２SDを超える報告値を認めたので除外した。

キット内CV％は試料１で１０．９％，試料２で

６．２％となり，試料１に多少のばらつきを認め

た。これは，DPC・イムライズ プロゲステロ

ンの１施設が他施設に比べて６６％の高値とな

ったためである。キット間CV％は，試料１で

３９．９％，試料２で１３．３％であった。試料１は，

最小値のエクルーシス試薬 プロゲステロンⅡ

（０．４１ng/mL）と最大値のケミルミACS―プロ

ゲステロンⅡ（ケンタウルス）（１．２９ng/mL）

の差が約３．１倍となり，試料２は最小値のルミ

パルス プロゲステロン（２０．５７ng/mL）と最大

値のアーキテクト・プロゲステロン（３３．４９ng/

mL）の差が約１．６倍であった。試薬キット間

の差がばらつきの要因に挙げられる。

３・２０ １７α ―ヒドロキシプロゲステロン

参加施設数４，RI 法キットのみで１種類のキ

ットが使用された。キット内CV％は試料１が

１０．４％，試料２が２４．９％であった。試料２で

は，最小値１０．３０ng/mL～最大値１７．５４ng/

RADIOISOTOPES624 Vol．５７，No．１０

（３０）



mLと１．７倍の施設間差のあることがばらつき

の要因であった。

３・２１ β HCG
参加施設数２２，non-RI 法のみで，８種類の

キットが使用された。

キット内CV％は試料１が１８．０％，試料２が

４．９％であった。試料１のばらつきが大きくな

った要因には，アーキテクト・β HCGの１施
設が他施設に比べて約１．７倍高値を報告したこ

とが要因であった。キット間CV％は試料１，２

が１０．７％，１３．９％であった。試料１は，最小

値の絨毛性ゴナドトロピン（HCG）「SRL」（４．１５

mIU/mL）と最大値のアーキテクト・β HCG
（７．９２mIU/mL）の差が約１．９倍となり，試料

２は最小値の絨毛性ゴナドトロピン（HCG）

「SRL」（１０３．７５mIU/mL）と最大値のアキシム

β HCG・アボット（１８９．０９mIU/mL）の差が
約１．８倍であった。多少のばらつきを認めた要

因には，測定法間の差が考えられた。

３・２２ アルドステロン

参加施設数１７，２種類のRI 法キットが使用

された。スパック―Sアルドステロンキットで

は，試料１で１施設が測定報告値（２５．０pg/mL）

以下の報告のため除外した。また，DPC・アル

ドステロンキットでも試料１で２施設の報告値

が１０．０，１１．０pg/mL以下のため除外した。

キット内CV％は試料１で２０．３％，試料２は

３．８％であった。試料１のばらつきが大きかっ

た要因には，スパック―Sアルドステロンキッ

トで最小値２７．７７pg/mLと最大値５６．８０pg/

mLと約２倍の差を示したことが考えられた。

キット間CV％は試料２で２０．０％であった。

２種類のRI 法キットの平均値を比較すると

１．４倍の差を示し，これがばらつきの要因に挙

げられる。

３・２３ コルチゾール

参加施設数４４，RI 法は１１施設で２種類，

non-RI 法は３３施設で７種類が使用された。

キット内CV％は試料１（低濃度域）で９．５

％，試料２は５．７％とほぼ良好であった。キッ

ト間CV％は試料１が８．５％，試料２が１２．９％

となり，昨年に比べてばらつきは収束してい

た１）。これは，昨年度の調査でコルチゾール・

キット「TFB」とケミルミACS―コルチゾール

Ⅱ（ケンタウルス）間の測定値差が約２倍を示

したのに対し，今年は１．３倍と差が小さくなっ

たためである。

３・２４ DHEA―S

参加施設数１１，RI 法は６施設で１種類，non-

RI 法は５施設で１種類のキットが使用された。

キット内CV％は試料１で８．３％，試料２は４．６

％であった。RI 法の DPC･DHEA―S キットの

１施設が他施設に比べて，１．３倍の高値に報告

していたがその他は良好であった。キット間

CV％は試料１で２２．８％，試料２で０．０％であ

った。試料１では，二つの試薬キットの平均値

が１．４倍の差であることがばらつきの要因に挙

げられる。

３・２５ ジゴキシン

参加施設数５２，全てが non-RI 法であった。

このうち，汎用機器対応の１種類と専用機器対

応の１０種類のキットが使用された。アキシム

ジゴキシン・ダイナパック・NPTとケミルミ

ACS―ジゴキシンⅡ（ケンタウルス）の試料２

の１施設とディーアールアイ ジゴキシンの１

施設に総平均値±２SDを超える報告値を認め

たので除外した。

キット内CV％は試料１（有効治療濃度以下

の低濃度）で１４．４％，試料２で１１．５％であっ

た。エミット２０００ジゴキシンアッセイの１施

設が他施設と比べて，試料１で１．５倍高値を示

した。また，アクセスジゴキシンでは，参加２

施設の試料１の測定値差が１．６倍とばらついて

いた。キット間CV％は試料１が１６．９％，試料

２が１２．４％であった。試料１は，最小値のエ
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ミット２０００ジゴキシンアッセイ（０．４８ng/mL）

と最大値のアクセスジゴキシン（０．８９ng/mL）

の差が約１．９倍となり，試料２は最小値の IMx

ジゴキシン・ダイナパック・NPT（２．２６ng/

mL）と最大値のDPC・イムライズジゴキシン

Ⅱ（５．４７ng/mL）の差が約２．４倍であった。

この測定法の差がばらつきの要因に挙げられる。

３・２６ α ―フェトプロテイン

参加施設数９５，RI 法は２施設で１種類，non-

RI 法は９３施設で１３種類のキットが使用され

た。この中に汎用機器の LAIAが１施設含ま

れている。アーキテクト・AFPとケミルミ

ACS―AFP（ケンタウルス）の１施設が総平均

値±２SDを超える報告値を認めたので除外し

た。また，イムノティクルス オートAFPの

試料１では，測定報告値（１０．０ng/mL）以下

のため除外した。α ―フェト・リアビーズの試

料１で参加２施設間の平均値が１．５倍の差を認

めたがキット内CV％は試料１（カットオフ値

以下濃度）で７．１％，試料２で４．６％と良好な

結果が得られた。キット間CV％は試料１で

９．３％，試料２で１１．７％であった。

第４１回日医サーベイでは２），１３３９の参加施

設があり，方法内CV％（濃度平均値）は，３．６３

％（１７ng/mL），３．５２％（２８５ng/mL），３．８２

％（４８５２ng/mL），また，方法間CV％は，１０．２２

％（１７ng/mL），７．９４％（２８５ng/mL），９．３７

％（４８５２ng/mL）であった。本サーベイの試

料と同濃度の日医サーベイの結果を比較すると，

ばらつきは日医サーベイとほぼ同等であった。

３・２７ CEA

参加施設数９９，RI 法は９施設で２種類のRI

キット，non-RI 法は９０施設で１２種類のキッ

トが使用された。アーキテクト・CEAの試料

１の２施設と試料２の１施設及びルミパルス

CEA―Nの試料２の１施設が総平均値±２SD

を超える報告値を認めたので除外した。CEA

リアビーズの１施設が他施設に比べて３９％高

値に報告し，アクセスCEAの試料１，２で参加

２施設間の平均値が２．０，１．５倍の差を認めたが，

キット内CV％は試料１（カットオフ値付近濃

度）で８．３％，試料２が５．１％とその他のキッ

トはほぼ良好であった。キット間CV％は試料

１で１７．７％，試料２で２１．７％とばらつきは大

きかった。試料１は，最小値のCEAキット「第

一」Ⅱ（２．３５ng/mL）と最大値のアクセスCEA

（５．７１ng/mL）の差が約２．４倍となり，試料２

は最小値のCEAキット「第一」Ⅱ（２２．６５ng/

mL）と最大値のアクセスCEA（５７．６５ng/mL）

の差が約２．５倍であった。この試薬キット間の

差がばらつきの要因に挙げられる。

第４１回日医サーベイでは２），１４４９の参加施

設があり，方法内CV％（濃度平均値）は，３．０１

％（７．２０ng/mL），２．６７％（３４．９９ng/mL），４．２５

％（６３．８２ng/mL）また，方法間CV％は，２３．５３

％（７．２０ng/mL），２８．９４％（３４．９９ng/mL），

３４．９５％（６３．８２ng/mL）であった。本サーベ

イの試料と同濃度の日医サーベイの結果を比較

すると，ばらつきは日医サーベイの方が大きか

った。例年と変わらず，キット間差が特に大き

い項目であった。

３・２８ CA１２５

参加施設数７９，RI 法は７施設で１種類の

IRMAキット，non-RI 法は７２施設で１３種類

のキットが使用された。アーキテクト・CA１２５

ⅡとケミルミACS―CA１２５Ⅱ（ケンタウルス）

の試料２の１施設とルミパルスCA１２５Ⅱの１

施設が総平均値±２SDを超える報告値を認め

たので除外した。キット内CV％は試料１（基

準範囲内濃度）で４．７％，試料２で５．２％と良

好であった。キット間CV％は，試料１が２０．８％，

試料２が２８．２％と大きなばらつきを認めた。

試料１は，最小値のアクセスOVモニター

（１３．９２U/mL）と最大値のアキシムCA１２５・

ダイナパック（４６．１３U/mL）の差が約３．３倍

となり，試料２は最小値のアクセスOVモニ

ター（１５２．９６U/mL）と最大値の ST Eテスト
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「TOSOH」Ⅱ（CA１２５）（５７１．７５U/mL）の差が

約３．７倍であった。この試薬キット間の差がば

らつきの要因に挙げられる。

第４１回日医サーベイでは２），６９０の参加施設

があり，方法内CV％（濃度平均値）は，３．４６

％（３４．２U/mL），３．２９％（１０９．３U/mL），３．３５

％（１８４．２U/mL），ま た，方 法 間CV％は，

１９．２８％（３４．２U/mL），２１．０６％（１０９．３U/mL），

２１．９６％（１８４．２U/mL）であった。本サーベイ

の試料と同濃度の日医サーベイの結果を比較す

ると，ばらつきは同等であった。

３・２９ CA１９―９

参加施設数１０３と今回最も参加の多い項目で

あった。RI 法は９施設で１種類の IRMAキッ

ト，non-RI 法は９４施設で１３種類のキットが

使用された。試料１は，アーキテクト・CA１９―

９XR，ケミルミCA１９―９Ⅱ（ケンタウルス），

エクルーシス試薬CA１９―９Ⅱ，ルミパルスCA

１９―９―N及び CA１９―９RIAキット「TFB」が，

試料２はアーキテクト・CA１９―９XRの各１施

設が総平均値±２SDを超える報告値を認めた

ので除外した。

キット内CV％は，試料１で８．５％，試料２

で７．７％と良好であった。しかし，キット間CV

％は試料１で４８．４％，試料２では５４．９％と大

きなばらつきを示した。

試料１は，最小値のスフィアライトCA１９―９

（１０．３５U/mL）と最大値のアーキテクト・CA

１９―９XR（５３．３７U/mL）の差が約５．２倍とな

り，試料２は最小値のスフィアライトCA１９―９

（２７．６０U/mL）と最大値のアーキテクト・CA

１９―９XR（１６４．４１U/mL）の差が約５．９倍であ

った。特にアーキテクト・CA１９―９XRは他の

測定キットに比べて１．５倍以上高値に測定され，

使用施設も多いことから，ばらつきの大きな要

因に挙げられる。

第４１回日医サーベイでは２），１３０５の参加施

設があり，方法内CV％（濃度平均値）は，４．０７

％（２９．５U/mL），３．５７％（７６．８U/mL），３．６２

％（１２６．０U/mL），また，方法間CV％は，１８．３７

％（２９．５U/mL），２５．９４％（７６．８U/mL），

２９．５２％（１２６．０U/mL）であった。本サーベイ

の試料と同濃度の日医サーベイの結果を比較す

ると，本サーベイのばらつきが２倍大きい結果

となった。

３・３０ CA１５―３

参加施設数５６，RI 法は４施設で１種類の

IRMAキット，non-RI 法は５２施設で１０種類

のキットが使用された。エクルーシスCA１５―３

Ⅱの１施設が総平均値±２SDを超える報告値

を認めたので除外した。

キット内CV％は試料１（カットオフ値以下

の濃度）で７．８％，試料２で６．３％と良好であ

った。試料１は，最小値のアクセスBRモニタ

ー（１０．８２U/mL）と最大値のエクルーシスCA

１５―３Ⅱ（１６．５６U/mL）の差が約１．５倍となり，

試料２は最小値のアクセスBRモニター（４６．３２

U/mL）と最大値のルミパルスプレストCA１５―

３（８８．０４U/mL）の差が約１．９倍を示したが，

キット間CV％は試料１で１２．３％，試料２で

９．０％と昨年に比べて収束した。

３・３１ PSA

参加施設数９５，今回から全て non-RI 法とな

り，１４種類のキットが使用された。

試料１，２のアーキテクト・PSAとケミルミ

ACS―ePSA（ケンタウルス）と ST Eテスト

「TOSOH」Ⅱ（PSAⅡ）の各１施設及びエク

ルーシス試薬 PSAⅡの試料１で１施設，アク

セスハイブリテック PSA試薬の試料２で１施

設が総平均値±２SDを超える報告値を認めた

ので除外した。

キット内変動は，試料１（カットオフ値以下

の濃度）で５．５％，試料２で４．２％と良好な結

果であった。キット間変動は，試料１で１２．６

％，試料２で７．７％であった。試料１は，最小

値のルミパルス PSA―N（０．７０ng/mL）と最大

値のスフィアライト PSA（１．０３ng/mL）の差
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が約１．５倍となり，試料２は最小値のケミルミ

ACS―ePSA（ケンタウルス）（２２．６４ng/mL）と

最大値のアクセス ハイブリテック PSA試薬

（２８．９１ng/mL）の差が約１．３倍を示した。PSA

は測定法の標準化により，他の腫瘍マーカーに

比べて測定値が収束している。

第４１回日医サーベイでは２），１３１２の参加施

設があり，方法内CV％（濃度平均値）は，３．４３

％（３．６１ng/mL），３．１３％（１０．４７ng/mL），３．０７

％（１７．３９ng/mL），ま た，方 法 間CV％は，

１３．９２％（３．６１ng/mL），１２．５７％（１０．４７ng/mL），

１２．０３％（１７．３９ng/mL）であった。本サーベ

イの試料と同濃度の日医サーベイの結果を比較

すると，同等のばらつきであった。

３・３２ β２―マイクログロブリン
参加施設数５４，RI 法は２施設で１種類の

RIAキット，non-RI 法は５２施設で６種類の専

用分析装置対応キットと８種類の汎用分析装置

対応キットが使用された。LX試薬‘栄研’

β２―M―Ⅱの１施設が総平均値±２SDを超える

報告値を認めたので除外した。

エルピアエース β２mでは，試料１で１施設
が他施設に比べて，－２５％低値に報告した以

外に大きなばらつきを示した測定キットはなく，

キット内CV％は，試料１（基準範囲内濃度）

で９．０％及び試料２（高濃度）で５．４％であっ

た。キット間CV％は試料１で９．０％，試料２

で８．１％と良好な結果であった。

３・３３ フェリチン

参加施設数７９，RI 法は１施設で IRMA，

non-RI 法は７８施設で１１種類の専用分析装置

対応キットと５種類の汎用分析装置対応キット

が使用された。ケミルミACS―フェリチンⅡ（ケ

ンタウルス）の１施設が総平均値±２SDを超

える報告値を認めたので除外した。アーキテク

ト・フェリチンと LZテスト‘栄研’FERの

試料１で各１施設とFER―ラテックスX２「生

研」の試料２で１施設の報告値を除外した。

キット内CV％は，試料１（基準範囲内）で

５．６％，試料２で４．８％と良好であった。キッ

ト間CV％は，試料１で１８．９％，試料２で１７．８

％であった。試料１は，最小値のフェリチ

ンキット「第一」（３１．０９ng/mL）と最大値のア

ーキテクト・フェリチン（７４．５７ng/mL）の差

が約２．４倍となり，試料２は最小値のフェリチ

ンキット「第一」（４５０．３０ng/mL）と最大値の

アーキテクト・フェリチン（１０４６．１２ng/mL）

の差が約２．３倍を示した。この測定キットの差

がばらつきの要因に挙げられる。

平成１９年度の日臨技臨床検査精度管理調

査３）では，９５９の参加施設があり，試薬間CV％

は，１０．２％（３８．７ng/mL），１０．７％（３５６．６ng/

mL）であった。本サーベイの方がばらつきの

大きい結果となった。

３・３４ NSE

参加施設数２８，RI 法は１３施設で４種類，

non-RI 法は１５施設で２種類のキットが使用さ

れた。NSE‘栄研’の試料１で１施設が検出

限界以下であったので除外した。また，エクル

ーシス試薬 NSEの１施設が総平均値±２SDを

超える報告値を認めたので除外した。プロリ

フィゲンNSEキット「SML」では，参加３施設

の報告値にばらつきが大きかったため，キット

内CV％は，試料１（基準範囲内濃度）が１１．６

％，試料２が６．３％と多少ばらつきを認めた。

キット間CV％は，試料１で６８．５％，試料２で

２３．２％であった。試料１は，最小値のエクル

ーシス試薬NSE（１．４９ng/mL）と最大値のエ

ルザ・NSE・キット（６．７４ng/mL）の差が約

４．５倍となり，試料２は最小値のエクルーシス

試薬 NSE（２０．４０ng/mL）と最大値のエルザ・

NSE・キット（３４．９３ng/mL）の差が約１．７倍

を示した。この測定キットの差がばらつきの要

因に挙げられる。

３・３５ ヒトプール血清

参加施設数２２，RI 法の測定項目は，FSH，
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LH，プロラクチン，TSH，インスリン，エス

トラジオール，CEA，CA１２５，CA１９―９，CA

１５―３の１０項目である。また，non-RI 法は，RI

法の１０項目とFT３と FT４の計１２項目の測定

を行った。各項目とも，イムノアッセイサーベ

イに参加したほぼ全ての試薬キットで調査する

ことができた。

表５にキット間における変動（ヒトプール血

清を用いた場合と管理血清試料を用いた場合の

キット間変動の比較）を低・高濃度試料別の一

覧表にした。

下垂体関連項目のFSHは，ヒトプール血清

とサーベイ試料のキット間差CV（％）に大き

な差がなかった。しかし，参加施設測定値の標

準偏差指数（SDI : Standard Deviation Index）

図から試料１，２のキットごとの分布は，ヒト

プール血清の方が系統的なばらつきのあること

を示していた。LHは，高濃度試料のヒトプー

ル血清がサーベイ試料に比べて約２倍のばらつ

きを認めた。これは，ヒトプール血清でDPC・

イムライズ LHの２施設とビトロス LHの１

施設が試料１，２で異なる傾向を示したためであ

る。プロラクチンは，１，２試料ともサーベイ

試料がヒトプール血清に比べて，サーベイ試料

の ST Eテスト「TOSOH」Ⅱ（PRL）が他の

測定キットと比べて極端な低値となったため，

約２倍のばらつきを認めた。ヒトプール血清で

は，ST Eテスト「TOSOH」Ⅱ（PRL）に乖離

はなかった。

甲状腺関連項目のTSHと FT３及び FT４の３

項目は，ヒトプール血清とサーベイ試料のばら

つきに大きな差はなかった。

インスリンでは，高濃度試料でヒトプール血

清が昨年の約２倍以上のばらつきを示した。イ

ンシュリン・リアビーズⅡの１施設，スフィア

ライトインシュリンの１施設，スフィアライト

インシュリン［Ⅱ］の１施設の３施設が試料１

に比べて試料２の SDI が極端に低値を示した

ことが要因に挙げられる。その他の施設では，

ヒトプール血清とサーベイ試料のばらつきに大

きな差はなかった。

エストラジオールでは，ヒトプール血清で

DPC・エストラジオールキットの試料１に平

均値の１/２以下となる低値を示したが，両試料

とも，サーベイ試料より約１/２のばらつきに収

束していた。

腫瘍マーカーのうちCEAは，ヒトプール血

清とサーベイ試料のばらつきに差を認めなかっ

た。CA１２５は，ヒトプール血清のスフィアラ

イトCA１２５（識別記号B）の２施設で試料１

と２の SDI が異なる傾向を示したが，サーベ

イ試料に比べてばらつきは約１/２に収束してい

た。CA１９―９は，ヒトプール血清とサーベイ試

料のばらつきはほぼ同等であった。しかし，参

加施設測定値のSDI図から，アーキテクト・CA

１９―９XRの２施設と ST Eテスト「TOSOH」

Ⅱ（CA１９―９）の２施設において，ヒトプール血

清の試料１，２の SDI が異なる傾向を示してい

た。また，測定値のツインプロット図から，ヒ

トプール血清よりサーベイ試料の方が系統的な

変化を強く示す分布を認めた。

４． 考 察

４・１ 参加施設数と測定項目

本サーベイは今回で２９回目となる。参加施

設数は１１４施設で，昨年に比べて１４施設の減

となった。実施した項目数は３４項目である。

RI 法のみの項目数は５項目であった。non-RI

法による延べ測定項目数は，全体の８９．９％を

占めている。

本年度からフリーテストステロンの項目を取

り止め，新たに副甲状腺関連検査のインタクト

PTHを追加した。理由は，参加施設数及び試

薬数の少ない項目は中止し，臨床的に重要と思

われる項目をサーベイするというインビトロ委

員会の判断によった。初年度のインタクト PTH

参加は３４施設となり，内訳は，自動分析装置

を用いた non-RI 法が３３施設，RI 法が１施設

であった。

参加施設の８０％以上（９１施設）を超える検
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査項目には，甲状腺関連項目のTSH，FT３，FT４

と腫瘍マーカー項目の α ―フェトプロテイン，

CEA，CA１９―９，PSAの７項目があった。逆に

参加数が１０施設以下と少ない項目には，カル

シトニン，ガストリン，１７α ―ヒドロキシプロ

ゲステロンの３項目があり，いずれもRI 法の

みの項目で昨年に比べて減少傾向にあった。本

サーベイの参加施設数は年々減少傾向にある。

その要因には，我が国の医療情勢の変化にとも

ない，経済性などの問題からイムノアッセイ検

査を外部委託検査に移行する施設が多くなって

きていることが挙げられる。特に対象疾患数の

少ない項目についてはこのことがみられる。

日本医師会や日本臨床検査技師会が毎年１回

実施する精度管理調査と重複する項目への参加

施設数を比較すると，本サーベイは約１/１０で

ある。これら大規模サーベイのイムノアッセイ

検査項目に参加する施設数は年々増加傾向を示

している。しかしながら，これら重複する項目

において本サーベイも極端な参加施設数の減少

はない。このことは，臨床的に重要であるが他

のサーベイで実施されていない項目を多く含む

本サーベイの必要性を十分に理解し参加してい

る施設が多く存在することが窺える。

近年，検査室の精度保証の維持や環境の整備

状況などを利用者に理解してもらうため，第三

者機関など外部から評価を受ける機会が多くな

ってきている。この評価の審査内容にも外部精

度管理への参加は含まれ，重要性が高く必要不

可欠と位置づけられている。これまで以上に本

サーベイの存在を周知してもらうため，その方

法を検討し参加施設数の増加を促すことが必要

である。今後，イムノアッセイ検査に特化した

本サーベイが我が国における臨床検査の発展に

大きく寄与できるものと期待している。

４・２ サーベイ結果総括

今回のサーベイ結果から，各検査のキット内

変動が２試料とも１０％以内であったのは，２６

項目と全項目の７６％を占め，かろうじて満足

できる結果であった。これは，試料や試薬のサ

ンプリング操作など測定精度に影響しやすい過

程に手作業が必要なRI 法の使用施設が減り，

non-RI 法を測定原理に取り入れた全自動分析

装置が検査室に導入され，測定精度が向上した

ことがキット内変動を小さくした要因に挙げら

れる。しかし，試薬の製造から末端ユーザーに

よる検査過程のいずれかに改善を要する部分の

あることを示している。

キット間変動についてはいつもどおりばらつ

きの大きい項目が多かった。施設内の変動要因

には，測定機器・試薬の管理不備や調査試料の

報告ミスの他，調査試料の成分や濃度及びキッ

ト特有の試料に対する反応性の違いなどが推測

される。また，測定試薬キットの変動には，使

用する抗体の反応性や測定原理の違いが挙げら

れる。イムノアッセイ検査では，これらの影響

因子を特定できない事例に遭遇することがある。

現在，いくつかの項目で認証標準物質が定め

られ，統一した校正が実施されている。また，

測定物質と試薬キットの反応性の違いを改善す

るために，リコンビナント抗原に対するモノク

ローナル抗体を用いる試薬キットもあり，これ

らがキット間差を改善させることに貢献してい

る。

キット内CV％において，２種類の試料濃度の

いずれかが１１％を超えた項目は，GH，プロラ

クチンⅡ及びⅢ，C―ペプチド，ガストリン，

テストステロン，プロゲステロン，１７α ―ヒド

ロキシプロゲステロン，β HCGⅡ，アルドステ
ロン，ジゴキシン，NSEの１２項目で全体の

３５％となり，昨年の６項目と比べて２倍に増

えた。

キット内CV％で改善がみられたのは試料１

で，FSHⅠ，LHⅠ，プロラクチンⅣ，TSH，

T３，FT３，カルシトニン，エストラジオール，

DHEA―S，CA１２５，NSEであり，試料２では

FSHⅠ及びⅡ，LHⅠ及びⅢ，プロラクチンⅡ

及びⅣ，TSH，カルシトニン，C―ペプチド，

ガストリン，エストラジオール，β HCGⅡ，ア
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ルドステロン，コルチゾール，DHEA―S，CA

１２５，CA１９―９，フェリチン，NSEであった。

特に，甲状腺関連項目のTSH，FT３，FT４

及びサイログロブリンと腫瘍マーカー項目のα―
フェトプロテイン，CEA，CA１２５，CA１９―９，

CA１５―３，PSA，β２―マイクログロブリン，フェ
リチンについては，２試料ともキット内CV％

が１０％未満と良好であった。

キット間CV％で改善が認められた項目は，

極めて少ないが，T３，サイログロブリン，エ

ストラジオール，β HCGⅡ，コルチゾール，α ―

フェトプロテイン，CA１９―９，CA１５―３，β２―マ
イクログロブリンの９項目であった。特に，既

に臨床的検討が詳細に行われキット間変動のば

らつきを是正する対応が施されている４）コルチ

ゾールと β HCGⅡについては，前年度の調査
結果で一部の試薬が乖離して極端なばらつきを

示したが，今年はその傾向もなく一昨年以前の

変動に戻った。また，腫瘍マーカーの４項目に

ついては，昨年よりもばらつきが小さくなった。

その逆に昨年よりばらつきが大きくなった項

目には，試料１のみがGH，FSHⅡ，TSH，C―

ペプチド，DHEA―S，PSAとなり，試料２の

みが LHⅠ，FT３，T４，FT４，アルドステロン，

CEAであった。試料１，２ともにばらついた項

目は，FSHⅠ，LHⅢ，インスリン，テストス

テロン，プロゲステロン，ジゴキシン，CA１２５，

フェリチン，NSEがあった。これらのばらつ

きは，試薬中の抗体の反応性や測定方法の違い

によるキット間差と考えられた。しかし，GH

と C―ペプチドにおける試料１のばらつきにつ

いては，サーベイ試料の濃度設定が低すぎたこ

とも要因として挙げられ，試料２のばらつきが

昨年より改善されている結果からもこのことが

推測される。

ツインプロット図から見ると，GH（図１），

プロラクチンⅣ，TSH（図２），インタクト PTH,

β HCGⅡ，アルドステロン，ジゴキシン，α ―

フェトプロテイン（図３），CEA（図４），CA

１２５，CA１５―３，β２―マイクログロブリン，フェ

リチンについては，一部のはずれ値を除くと系

統誤差がばらつきの要因として確認された。こ

のうち，GHではDPC・イムライズGH（■）

とAbビーズHGH‘栄研’（◆）の各１施設の

はずれ値を除く施設は，校正標準品統一の効果

によりやや試料１にばらつきを認めるがほぼ収

束していた。

ガストリン，アルドステロン，DHEA―S で

は試料１，２のばらつきに差があった。

FSH，LH，FT３，FT４，C―ペプチド，テス

トステロン，プロゲステロン，エストラジオー

ル，NSEでは，試薬キットごとに複数に分か

れた集団が形成されていた。このことは，各試

薬キットにおけるキャリブレータの値づけや抗

体の反応性の違いなどに問題があるように推測

された。このうちFT４は，これまでの調査と

変化はあまりないが国際臨床化学連合（IFCC :

International Federation of Clinical Chemistry

and Laboratory Medicine）の標準化作業が進

行してきており，また，国内の標準化作業も進

んでおり５），今後の調査に期待が持たれる。こ

の他の IGF―I（ソマトメジンC），T４，サイロ

グロブリン，インスリン，１７α ―ヒドロキシプ

ロゲステロン，コルチゾール，PSAでは，系

統誤差が確認された。このうち，PSAについ

ては昨年に比べて試料１に多少ばらつきを認め

たが PSA標準化の流れ６）が定着し，概ね許容

される系統誤差に収束していた。今後の課題と

しては，臨床診断に役立つ測定値を提供できる

ように，これまで本サーベイで指摘してきた各

項目の問題点を見直し，測定キット間の誤差が

標準化の取り組みにより是正されることを望む。

４・３ ヒトプール血清とサーベイ試料との比

較評価

イムノアッセイ検査の全国コントロールサー

ベイに使用する調査試料は，複数の市販管理試

料の濃度表示から各項目の調査にあった濃度の

管理試料を選択し，参加施設へ配布している。

この市販管理試料は，長期品質保証に必要な安
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定化剤の添加や凍結乾燥品による蛋白の変性及

びその他の添加物など，日常検査で実際に測定

する血清とは成分が異なる可能性が高い。この

ため，昨年度からサーベイ試料とほぼ同様な濃

度設定で作製したヒトプール血清をサーベイ試

料配布と同じ時期に限定した２２施設に配布し

た。

下垂体関連のFSH，LH，プロラクチンでは，

ヒトプール血清がサーベイ試料に比べて系統誤

差の要因が強くなり，プロラクチンの分布はヒ

トプール血清で，キット間のばらつきが小さく

なるのを認めた。

甲状腺関連のTSH，FT３，FT４は，ヒトプ

ール血清でキット間のばらつきが小さくなり，

各試薬キットにおける測定値分布は試料間で変

化することからヒトプール血清を用いるサーベ

イが有効であることを示している。

インスリンでは，試料配布後から測定まで

２０日以上経過してから，ヒトプール血清を測

定した施設が４施設あり，このうち２施設が他

施設に比べて１/２以下の報告値であった。この

ため，ヒトプール血清に多少ばらつきを認めた。

この点を改善するため，次年度は試料の輸送条

件や各施設に試料到着後の対応などを検討した

い。試料の保存状態による劣化がなければ，初

年度と同様なばらつきの小さい結果になる可能

性があると推測する。

エストラジオールはサーベイ試料のばらつき

と比較して，ヒトプール血清のばらつきが大幅

に縮小し，市販管理試料における各試薬キット

の反応性の違いが明らかとなった。この傾向は，

昨年のヒトプール血清の測定においても同様な

結果であった。

腫瘍マーカーのうち，CEAでは，ヒトプー

ル血清とサーベイ試料のばらつきに大きな差は

なかった。CA１２５とCA１９―９では，どちらの

項目もヒトプール血清のばらつきの方が明らか

に小さくなった。

これら，測定試料の違いによる各試薬キット

のばらつきの差は，各試薬キットに含まれる抗

体や緩衝液及び安定化剤など成分に違いがある

ことが推測される。また，試料中の抗体や蛋白

などの成分による相互作用の違いも関与してい

ると考えられた。

ヒトプール血清によるサーベイは，イムノア

ッセイ検査における反応の多様性を確認するの

に有用な方法であることが示唆された。

４・４ イムノアッセイの標準化

現在，臨床化学検査の分野では，平成２０年

から開始されたメタボリック症候群に対する特

定健診と並行してデータ標準化事業が開始され，

既に全国規模で進行中である。

一方，イムノアッセイ検査でも，標準化が国

際的に種々の機関を含みながら検討され進展し

ている７）。現在は，２００４年に日本臨床検査標準

協議会（JCCLS）に「標準化基本検討委員会」

が設置され，各項目の標準化に関するトレーサ

ビリティーチェーン構築のために標準物質や基

準測定操作法となる分析方法などの調査研究が

行われている。

本サーベイの調査項目では，ジゴキシン，プ

ロラクチン，LH，FSH，エストラジオール，

プロゲステロン，テストステロン，TSH，サ

イログロブリン，T３，FT４，T３，T４，hCG，α ―

フェトプロテイン，CEA，フェリチン，CA

１９―９，CA１２５，β２―マイクログロブリンなどの
実試料系標準物質が調査研究されている６）。

標準化達成の臨床的必要度の高いものから，

このような実試料系の標準物質が検討され，将

来的にイムノアッセイの標準化が実現されるも

のと期待する。

イムノアッセイの標準化には，標準物質と標

準測定法が必須の要件である。しかし，蛋白ホ

ルモン，抗体，腫瘍マーカーなどのようにWHO

の国際標準品が存在するが，基準測定操作法の

ないものやメーカー独自の操作法と校正物質に

よる測定法まであるのが現状である。今後は，

国際的な動向も視野におきながら，標準化の活

動と本サーベイ活動を連携させて，臨床的有用
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性の高いイムノアッセイの標準化を進めていく

必要がある。
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Abstract

A Summary Report on the 29th Quality Control Sur-

vey for Immunoassays in Japan, 2007

Subcommittee for Radioisotope in vitro Test, Medical

Science and Pharmaceutical Committee, Japan Ra-

dioisotope Association, Immunoassay Research Soci-

ety of Japan : 2-28-45 Honkomagome, Bunkyo-ku, To-

kyo 113-8941, Japan

The results of the 29th nationwide control survey for im-

munoassay were reported. A total of 34 analytes for hor-

mones, tumor markers and pharmaceutical drugs were in-

vestigated in participated 114 facilities. The four kinds of

commercial control sera were used as survey materials,

and simultaneously pooled human sera were also investi-

gated for comparing with results using the control sera in

selected 22 facilities. Minimum satisfactory results in intra-

kit as well as inter-kit variations were obtained. Intra -kit

variation less than 10% was achieved in 76% of analytes.

When the pooled sera were used, apparent improvement of

variation was observed in some analytes. These results in-

dicate that the conventional survey results using the com-

mercial control sera might need to be reevaluated at least

in some analytes.
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表１ 参加施設数及び項目別，測定方法別参加数
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表２ 測定集計結果一覧
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表３・１ キット内・キット間における変動（RI 法による系）
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表３・２ キット内・キット間における変動（non-RI 法による系）
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表３・３ キット内・キット間における変動（RI 法及び non-RI 法による系）
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表４ キットの標準物質の違い
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表５ キット間における変動（ヒトプール血清及びヒトプール血清と同時測定したサーベイ試料）
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図１ GHのツインプロット

図２ TSHのツインプロット
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図３ α ―フェトプロテインのツインプロット

図４ CEAのツインプロット
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