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現状の問題点
方法間CVが大きい

平成26年度日本医師会
第48回臨床検査精度管理調査結果報告書
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測定平均値 方法間CV 方法内CV
FT4 1.391 26.97 2.85

2.092 28.54 2.82
2.834 27.97 2.88

TSH 3.053 8.84 2.88
10.344 9.11 2.56
16.178 9.84 2.75



平成26年度日本医師会
第48回臨床検査精度管理調査結果報告書

ＦＴ４:1.391ng/dL
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そもそも免疫検査を

標準化できるか？



日本臨床検査医学会 標準化委員会

竹岡敬子、日高 洋、菱沼 昭、池田勝義、大久保滋夫、
土屋達行、橋口照人、吉田 耕、堀田多恵子、松下一之、

松本祐之、村上正巳、前川真人 (2016)
甲状腺刺激ホルモン(TSH)のハーモナイゼーション

臨床病理 64(4): 375-379. 
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日本医師会の2013年度臨床検査精度管理調査結果報告書

（測定対象試薬の参加施設数：1688施設）

677施設 アーキテクト
®
・TSH

308施設 エクルーシス
®
試薬TSH

155施設 ルミパルス
® 

TSH‐Ⅲ

118施設 Eテスト「TOSOH」Ⅱ（TSH）
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IFCC: C-STFT
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FT4 TSH

コンセプト 標準化(standardization) ハーモナイゼーション
(harmonization)

基準化法(RMP: Reference 
Measurement Procedure)

平衡透析―液体クロマトグラフ同
位体希釈タンデム質量分析法
(ED ID-LC/tandem MS: 

equilibrium dialysis isotope 
dilution-liquid chromatography/
tandem mass spectrometry) 

全方法間平均法
(APTM: all-procedure trimmed 
mean) 

値付け物質(CRM: Certified 
Reference Material)

IRMM468/469 WHO IRP80/558 & 81/565

問題点 市販全測定キットは低値である 血中TSHは単一物質でない
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IFCC conventional RMP listed in the Joint Committee 
On Traceability in Laboratory Medicine (JCTLM) 
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Reference services by ISO 17025 & 15195 
accredited lab listed in the JCTLM database
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TSH はハーモナイゼーション

問題点: TSH は分子的に1種ではない

非共有結合2分子体

分子的多様性

アミノ酸配列/アイソフォーム

糖化
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TSH はハーモナイゼーション
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WHO IRP 80/558 & 81/565： 死体下垂体抽出物
従って、血清中に存在するTSHと分子的に異なる
“便宜的”にIUが定義されている

Surrogate Reference Method Procedure（代替RMP)
統計的手法

“all-procedure trimmed mean” (APTM)



• フェーズI: 現メーカー法の質の確認。

• フェーズII: 各製造メーカー内での標準化実現可能性の

検証。

• フェーズIII: 病的血清サンプルを用いた検査の質保証

の検証。

• フェーズIV: 最終段階の基準値測定試験。

FT4はED ID-LC/tandemMSで値付けされた濃度範囲

4~202pmol/Lの約100サンプルを血清パネルとして利用:
standardization (n = 91) and follow-up panel (n = 95)
TSHはAPTMにより値付けされた濃度範0.002~193mIU/L
の約100サンプルを血清パネルとして利用:
harmonization (n = 101) and 1st follow-up panel (n = 95)17
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IVD manufacturer Platform – Immunoassay (FT4/TSH)

Siemens Healthineers (USA) – Advia Centaur XP

Abbott Diagnostics (USA) – Architect i2000

Shenzhen Mindray Bio-Medical Electronics Co, Ltd (China) – CL-2000i

Ortho-Clinical Diagnostics (UK) – Vitros Eci

bioMérieux SA (France) – Vidas

Beckman Coulter Inc (USA) – Access 2

DiaSorin SpA (Italy) – Liaison® Analyser

Sichuan Maccura Biotechnology Co, Ltd (China) – IS1200

Roche Diagnostics GmbH Germany) – Elecsys (Cobas e 601)

Tosoh Corporation (Japan) – AIA-2000

Snibe Co., Ltd. (China) – Maglumi 2000

Fujirebio Inc. (Japan) – Lumipulse G1200

LSI Medience Corporation (Japan) – STACIA

Sysmex Corporation (Japan) – HISCL-5000

Sanyo/Wako Chemical Industries Ltd (Japan) – Accuraseed 19
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全キットがマイナスにシフトしている。 21



FT4
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TSH
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Median deviations (%) of the assays to the APTM-4 
before and after recalibration in 3 concentration intervals
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FT4基準値

13.5~24.3 pmol/L    1.05~1.89ng/dL
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TSH基準値

0.56~4.27 mIU/L
27



• 今後の課題

①実現に向けてメーカーの協力を継続してもらうこと。
日本国内で同一日に実行、世界一斉には無理
海外メーカー、日本メーカー
薬事申請の手続きの内容？ 届出、承認
換算式による値の変更or試薬システムor標準品の値付けの変更

②学会主導で厚生労働省に要望書を提出する。
甲状腺学会、臨床化学会、臨床検査医学会、臨床検査標準協議会

③単位の変更 ng/dL⇒pmol/L
換算式 各メーカーの標準化前=>標準化後

④基準値の設定
共通基準値(ED-ID-LC/MS)、IFCC論文のキット別の値
日本人？
特殊な状態 妊娠、、、

⑤関係者、関係団体などへの周知をどのように行うか？
パブコメ募集？
移行期間？
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メリット or 必要性

① 研究成果の互換性

② ガイドラインの作成

③ カルテのＩＴ化
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