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A − 33　競 合 的 ネ 7 エ ロ メ ト リ ッ ク イ ム ノ ァ ッ セ ィ

に よる血 中抗 て んかん薬 の 定 量

A − 34　デ パ ケ ン （vaIproate ，
　VPA ）の EMIT

に よ る定 量

西川　隆 、　 三 浦寿男　 （北里大 学医学部 ）

目的　　近年 、 免 疫反応沈降物 の 濁 b を散乱 光 の 強度

　　 で 測定す る ネ フエ ロ メ ーターが 市販 され た 。 演者 は「薬

　　 物 に よ る 沈降阻止」をネ フエ ロ メ ーター
で とらえ ること

　　 に より体液 中抗 て ん か ん 薬を簡 易迅 速 に 定 量 で き る

　　 で あ ろ う と考 え、 こ の イ ム ノア ツセ イの シ ス テ ム を検

　　 討確 立 し た 。

方 法 と結果

　　　　散乱光計 と して
、 He − Ne レ ーザ ー

を光源 とす

　　 る 市販 の ネフ エ ロ メ
ー

タ
ー
を用 い た 。

　　　　抗 薬物抗 血清 は い ず れ も ウサ ギ を免疫 して フエ

　　
ニ トィ ン 、

フ エ ノバ ル ビ タ ール 、 カル バ マ ゼ ビ ンに 対 す る

　　 各抗血清を 得た 。

　　　　 ボ リハ ブテ ン試薬は 、 各薬物 を血 清 アル ブ ミン に

　　多数化 学結 合させ て 得 た 。

　　　　分析操 作法 は 、 血 漿 試料 と 抗血清 液 と ボ リハ プ

　　 テ ン 液 と を混和 させ 、 形成 さ れ た沈降物 に よる濁 り

　　 を ネ フ エ ロ メ ー
タ ーで測光 す る だ け で あ る 。

　　　　 ア ツ セ ィ に 必 要 な患 者 1血漿 の 量 は 1〔M 以下で

　　 あ り、 有効血 中濃度範 囲 な らば変 動係数 は 4〜7 ％

　　 と精 度 も高 い 。 多数 の 患者血漿 を本法 で 分 析 し、

　　高速 液体 ク ロ マ トグ ラフ ィーや Syva 社エ ン ザ イ ム イ ム ノ

　　 ア ツ セ ィ で の 測 定値 と比 較 した と こ ろ 、い ず れ も相

　　関係数は 0 ．94 以 上 とよ く
一致 し て い た 。

結論 　　本 ネフ エ ロ メ トリ ツ クイ ム ノア ツ セ イは 、 簡 易に 多

　　数 の 試料 を 迅速 に 測定 で き 、 必 要 な 血 漿 量 も微量

　　 で あ り、 ま た 容易 に機械化 自動化 で きる 。 試薬 も

　　安価 に 作製 で き る フ エ ニ トイ ン 、フエ ノ バ ル ビ タ ール 、
　 　 　 　 　 　 　 　 　 o

　　 カル バ マ ゼ ビ ン な ど の ル チ ーン 測定 に 適 す る 方法と思

　　 わ れ る 。
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　 従 来 VPA の 定 量 は polar の カ ラ ム を 用 い た ガ ス ク

ロ マ ト （GC ）に よ る 他 は なか っ た が 、今 回 Syva 研

究室 で そ の 抗体 生成が 完成 した 。こ の 遅 れ は valproic

acid が 分 子 量 の 小 さ い 単 純 な 化学 構造を も つ ハプ テ

ン で あ る た め、抗体生 産 の た め の 抗原 修飾 が困難で

あ っ た か らで あ る 。

　 こ の VPA の EMIT 定 量 を 米 国 発 売 前 に わ れ わ

れ 2 施設 で 分担 し て 検 討 し た結果 を報 告す る 。

2墜 ： A 施設は GC と EMIT 用 手法 （Gilford　 stasar

Ill 使用）に より、　 B 施 設 は GC と EMIT 自動分析法

（Gemsaec 　N 　IH 使用 ）に よ り検 討 し た。　 GC ：血 情

α5 祕 を用 い 、条件 と して は A 施設 で は 酸性、ク 卩 卩

ホ ル ム 抽 出 、 5 ％ DEGA ＋ 1 ％ phosphoric 　acid カ ラ

ム 、155 ℃ 恒温 で 、B 施設 で は 酸 性
，
7 セ ト ン 抽 出 、

硫安 処 理 、10 ％ FFAP カ ラ ム 、160
’
G恒温で 行 っ た。

EMIT 用 手法 ； 6 × 希釈 し た 血 清 SO μL を用 い 、試薬、

反 応 条件 は 従 来 の 5 種 類 の AED 薬 物 と同様 に行 っ た 。

EMIT 自動 分析 ：血 清 8 μL を用 い 、上述試薬 を 10

× 希釈 した もの を 調 整 、前 報 に 合わ せ て 反 応 開 始

100 秒 後 か ら、10 秒間隔 100 秒 の 反応時間を用 い た。

結果 ； 1） 自動 分析 法 に 転用 しう る か 否 か の 検討を

行 い 、前報 の 操 作を用 い う る こ と を 認 め た 。 しか し

試 薬 の 希釈 な ど 不安 定 要素 も認 め られ た 。 標 準 曲線

は bilog で ほ ぼ 直線性を 示 した が 、濃度打 出 しの コ

ソ ピ ュー
タ ーで は 前報同 様 二 次 ま た は 三 次 曲線 を 利

用 し た。

2） イ ム ノ ァ ッ セ イ （用手 、自動 と も ）の 変動係数

は良好な 値 （within
− day ，　 CV 　5％ 以 下 ）を 示 し た。

し か し 自動分 析法 で は 時 に 急 激 な 変動 を示 した。

3） GC と の 相関性 を 10 種 の 既 知濃度 VPA を 血 清

に 添加 した 試 料 （ spiked 　specimen ）を 用 い る と、非

常 に よ い 相関 （r
＝0．994 （A ）、≡O．999 （B））をえ

た 。 ま た 患者 血 清を用 い て も非 常 に よ い 相 関 （r −

0．996 （A 、 n ＝ 137 ）、； O．988 （B、　n ＝＝72 ））を

小 した 。
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