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　血液中の電解質の測定は血液ガスのそれと同様に救急

医療において極あて重要であることは申す迄もなく，以

前は炎光法（F）によって測定されていたものが今日で

は殆んどすべてがイオン選択電極（ISE）法によって

測定されるようになった。ところでISEによる血清ナ

トリウム，カリウム値（ISENa，　ISEK値）とF

による血清ナトリウム，カリウム値（FNa，　FK値）

は正常血清では概略一致するも，患者血清では一致しな

い場合のあることが知られている。第6回の本研究会の

折に山口大学総合治療センター前川教授によれば死期の

近づいた患者血清のISENa値はFNa値に比して理

解に苦しむ程高値を示し，その理由がまだわからないと

いうことであった。たしかにISE法とF法とではその

測定原理および測定条件は後記するように大きな相違が

あり，従って昔のナマの測定値同志では一致しないこと

が当然であったので，国際臨床化学連合（IFCC，

International　Federation　of　Clinical　Chemistry）は

ISE測定値をナマのままで示さず，F値に合わせるよ

うにその装置内で特定係数を乗ぜしめて指示するように

勧告しており，今日市販されている血液用ISEはすべ

てこの規格に従って製造されているので，一応一般の正

常血清ではISE値とF値はほぼ一致するようになって

いる筈でありながら現実には特にISENaにおいてF

Naと一致しない場合のあることが問題とされているの

である。

　そこで，ISE値とF値の不一致の第一の原因として

古くからわかっている因子は容積置換であり，特に容積

置換性低Na血症（F値）が高蛋白血症または高脂血症

などに認められてきた。

　しかし，筆者らは現実のISENaとFNaの乖離の

程度は±10mmo1／2にもおよぶことがしばしばであ

るので，数年前よりこの乖離メカニズムの解析のための

二・三の基礎的研究を実施してきたので今回そのあらま

しについて，特に共存するアルブミンおよびγ一グロブ

リンの影響D『7）について述べる。
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　1）血清アルブミン（Alb）の定量はAlbuminB

テストワコーによった。2）γ一グロブリン（γ一G）

濃度の定量は常光CTE－150型によった。3）ヒト血

清は神奈川県立がんセンター患者および健常人の血清を

使用した。4）Na140mmo1〃共存AIb液の調製に

はウシAlb．　fractionV（BVA）を使用した。

5）同様共存γ一G液の調製にはPENTEXウシ

Gamma　G．　fraction皿（BG皿）を添加溶解した。

これらBVAおよびBGHにはNaが含まれているが，

ISE値と比較のためにはFNa値は補正してはならな

いと考えられた。6）炎光分析には日本分光MF303型

を使用した。7）ISE機種にはDJG，　IJG，　DJ

C，DTG，　DAGの5機種を使用した。ここにDは直

接方式（非希釈方式），1は希釈方式，Gはガラス電極，

Cはクラウンエーテル電極，Jは常光社，　Tはテクノメ

ヂカ社，AはAMDEV社（利康商事）を表わす。8）

ISEの電圧測定は岩倉SC－7401型によった。9）N

MRの測定は日本電子270型により，23Naの緩和時間

を23Na／T，（msec）で表現した。10）Albg／dlは

≦3．7を低（L），≧3．8を高（H）群とし，γ一Gg／d1

は≦1．6をL，≧2．3をH群として，各自についてFNa，

FK，　ISENa，　ISEK値を各機種により測定し，

ISE値一F値の差を全例について求め，その値の頻度

分布図について比較した。また，F値（X）に対するI

SE値（Y）の回帰分析からY＝aX＋b，相関係数R

を求めた。

〔結　果〕

　①血清Albの濃度によって検体血清をしおよびH

の2群に分け，各群について炎光値FNaに対するIS

ENaの回帰式と相関係数値Rを求め，1988年から1991

年に至る4ケ年の成績をTable　lに示した。　ISE機

種としてはDJG，　IJGを4ケ年に亘って使用したの

でこれを主力機種とし，1989年にクラウンエーテルの希

釈方式（A＆T社），および1990年に非希釈方式として
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のSTAXおよびAMDEVについても参考的に使用し

た。
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　先ず方向係数aの値についてL群およびH群について

4年間にわたって比較すると1991年を除いていずれもa

値はL群＞H群の関係にあることがうかがわれる。特に

1991年度の検体は，1990年度迄の検体が癌＋正常人とし

て混合させ，ただAlb濃度のみによってL，Hを2群

別したのに対して，1991年度でははじめて癌，学生，成

　　1991　VOL．　6

人の3群について別個にa値およびR値を求めたところ

が基本的に異なり，これは後記5〕するようにこれ迄あま

り考慮されなかった重大な因子と思われる。

　次いでR値については4年間における全実験例につい

て，非希釈方式および希釈方式についてすべてL群値＞

H群値であり，わずかに1991年度の癌血清の希釈方式に

おいて差がない結果を得た。なお，1991年の学生および

成人血清にはAlbのL群は1例も無く，H群のみで

あってそれらのa値およびR値はTable　1に示されるよ

うに極めて小さいことが認められる。以上をまとめるな

らば，ISENa値とFNa値の相関性はAlb．　L群の

方がH群より良好である。言いかえればAlb．は高値

となるとこの相関性を低下させていることがうかがえら

れよう。

　②上記の相関図の分布状況を1988年度の成績を例と

してFig　1，Fig　2に示す。　Fig1はA　l　b．のし群，

Fig　2はA　l　bのH群である。特にFig　2では回帰直線

は殆んど水平となり，湖西直線の状況でさえあり，その

Y軸との交点が140mmo1〃附近にきていることはまこ

とに興味深い。すなわち，具体的には分布点の125

mmol／2（炎光値）はISEによって表現されると140

mmol〃と増巾されて示されているのである。
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Fig．　5
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　すなわち，AlbH群のNa，　KをFig3に示すが，

NaにおいてはISENa＞FNaの群と，　FNa＞ISE

Naの2群に分かれていることが認あられるが，　Kにお

いてはこのような2群化は認められず，0±0，3mmo1／

4の範囲内のきれいな正規分布的な状況が示されている。

次にAlbL群のNa，　KをFig4に示すと，概略的に

はFig　3と同様にみえるも細かく観察すると差値はマイ

ナスの方向，すなわち，F値＞ISE値の傾向に片寄っ

て分布のピークが認あられ，プラスの方向（すなわちI

SE値＞F値）の分布は平坦的のようにみえるようであ

る。

　γ一G（GAM）のH群についてのNa，　KのISE

値一F値の状況をFig　5に示すと，　Naではやはり二峰

性を示すが特にF値＞ISE値の方向にピークが分布し，

これは丁度AlbL群と同様の関係にあるようである。

　ところがKにおいてはこれとはやや異なり，最大ピー

クはF値＞ISE値の方向（すなわち一〇．2mmo1〃）

に分布し，ISE値＞F値の方向は平知的であるように

みえる。

　最後にγ一GL群についてのNa，　KのISE値一F

値をFig　6に示すと，　NaおよびKについての状況はA

lbH群（：Fig3）のそれと正しく同様のパターンであ

ることが認められる。

　以上を要約するとNaにおいては差値はプラスおよび

マイナスの方向への二峰性を示し，特にAlbのH，L，

γ一GのH，しにかかわらずF値＞ISE値の分布傾向

が大きいようであるのに対し，Kにおいてはγ一GのH

群を除いて，いずれの群でも一峰性の±0．3mmol〃以

内の正規分布性を示していることである。γ一GのH群

では一〇．2mmo1／　eにピークがあるような平坦的分布傾

向を示している。

　④前項ではISE値一F値の分布状況をパターンと

してみたのであったが、その差値を方法別に3群（Dir

－ect　ISE－F，　Diluted　ISE　or　lndirect　ISE－F，　Direct

ISE－Indirect　ISE）に分けて，　A　I　bのH群，　L群に

おける差の平均値を求めて，それらの平均値のH群，L

群間の有意差の検定をした結果をTable　2に示す。すな

わち，差の平均値をAlbのH，しの2群においてT検

定によって検定した結果は，D－F，　ID－F，D－I

Dの3方法別においてもいずれも有意にH・Alb群に

おける差が大きいと判定された。

開oiノ丘

1SE廼一炎光幅
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　⑤AlbのL，H群，γ一Gのし，H群における，

F値に対するISE値の回帰式方向係数aの平均値，相

関係数Rの平均値，ISEの平均値，Fの平均値につい

てまとめたものをTable　3に示した。表中，　M　ISE，

MFのそれぞれのNa，　K値がAIbのL，　H，γ一G

のし，Hにおいて，　Lを100とした場合のHの対応率，

Fを100とした場合のISE値の変動率を％値として

NaおよびKの枠内のすみに記入した。そしてこれらの

対応や変動傾向がAlbとγ一Gとでは正反対であり，

また，NaとKにおいても逆関係にあるようである。例

えば同じF値において，γ一GがしからHへと変る場合

に，Kでは100→103．4と増加するのに対してNaでは

100→97．6へと減少している。そして奇妙にもこの関係

はISE値においても同様である。

　　　　　　　　　Tab　l　e　3
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の比載

　　　　　　　　　　　　　　　　　　Data　in　1990

　これらの現象の解析には容積置換，γ一Gとイオンの

吸着，Alb．水和水による誘電率の減少，その他未知

の因子などが考えられるので単純早急に推測を下すべき

ではないと考えられ，あらためて血清検体のマトリック

スの多様性の解析の困難さに直面するものである。

　⑥そこでマトリックスの単純な実験条件の試料を調

製してF値，ISE値，　ISEの電極出力電圧実測値，

23 maのNMRによる緩和時間（23Na／Tl　msec）の

測定などの実験を計画して，Naが140mmol／　e　一定の

ところへAlbを1．O，2．0，4．0，8．Og／dl共存せしめ

た系列と，他方γ一Gを1．0，2．0，4．0　，8．Og／dl共存

せしめた系列を調製して，それらについての上記の項目

を測定した結果をTable　4およびFig　7に示す。
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　ところが同じ観察をAlbについて試みるとF値にお

いてAlbがしからHへと変るときにKでは100→99．0

と減少するのに対してNaでは100→102．3へと増加し，

そしてこの関係はISE値においても程度は僅少である

がやはり同様であることが認められる。
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Fig．了　ALB濃度差によるNaトISEの
　　　　　出力電圧実測値例

　すなわち，先ず23Naの自由運動性に対するAlbお

よびγ一Gの影響を緩和時間（msec）の立場から見る

と，蛋白ゼロのときの23Naの緩和時間は60．517msecで

あり，これを1．000とすると，蛋白が2．O，4．09／d1と共

存するに従ってこの比率は減少し，その程度はAIbの

方がやや大きいようであるが蛋白8．09／dlにおいてはγ

一Gの方がAlbより大きく影響を受けるようになった。

　一方，FNa値に対するISENa値の動態についてみ

るためにISE：Na／FNaの比を求めて比較することに

した。ISE機種としてはガラス薄膜電極を使用したI

SE－AのNa値を使用した。先ず蛋白ゼロにおけるI

SE－A／FNa値はTable　4の最右欄に示されるよう

に1．000となった。これに蛋白が1．0，2．0，4．0，8．09／

dlと共存してゆくときの比率の変化をみると，γ一G

よりもAlbの方が変化の程度は大きく，かつその方向

は増大の方向，すなわちFNa値に比してISENa値が

大きく出る傾向であるという結果を得た。

　すなわち，これらの結果からAlbにおけるISE値

の増大作用は後記するようにAlb共存による試料誘電

率の低下一活量係数の減少一起電力（mV）の低下

一ISENa値としての増大ではないかと考えられる，

そしてまた，γ一Gにおける増大作用がAIbより小さ

いことは，γ一GによるNa“の吸着結合が原因ではな

いかと考えられる。従って23Naの緩和時間が蛋白濃度

の増加に反比例して減少していくことの解析として，A

lbにおいてはその強大な結合水（誘電率の低下した）

によるNa†の熱運動性の束縛によるものであり，また

γ一Gにおいては疎水性蛋白としてのNa“との結合機

序によるものではないかと考えられる。

　これらの推定は：Fig7に示されたAIb濃度差による

Na←ISEの出力電圧実測値例によっても興味深く比

較されよう。Fig　7においてGと示したのはガラス薄膜

NaISEであり，　Cと示したのはクラウンエーテル液

膜NaISEである。先ずGに比してCにおいてはA1

b濃度の影響をあまり受けていないことを美事に示して

いる。次に，Gにおける状況をみると，これは例えば

Na＋が140mmol／　e水溶液のときの起電力が約87．5mV

であるところへ，Albが69／d1共存すると約85．5mV

へと減少した。このよみを水溶液（蛋白ゼロ）の検量線

からNa＋rnmo1／2としてよみとると約155mmol／　e

となり，すなわち155／140≒110．7（％）と高値に出る

ことを示すものである。

　⑦　蛋白共存による試料誘電率の減少について。

　1932年にMarinesco　8，が共鳴法によって蛋白質など

の有機物質の水溶液の誘電率（誘電恒数）を測定した成

績をTable　5に，1959年に筆者らが電気傅導度法により

Debye－Hucke1－Onsagerの式を用いて算出した誘電率

Dの値をTable　69）に示す。

　いずれの結果も蛋白濃度の増加に反比例して誘電率の

値が減少していることを示している。ところで，この誘

電率（D，Dielectric　Constant，透電率，美章恒数）は

ISE法と如何に関係しているのかについて述べる。

　Fig　8にDaviesの誘導式1。）による活量係数f値を計

算した結果を示す。いう迄もなく，ISE法はNernst

の式

　E＝Ee　＋2．303　（R’／．F）　log　（fM）

を原理としている。EはISEに発生する電圧であり，

E。および2．303（RT／。F）は定数である。　Mは目的と

するイオンの存在総量（炎光法などによる）であり，f

は活量係数である。

　Daviesはf値を求あるたあにDebye　一　Hti　ckelの式を

拡張して10gf＝一AZi2｛f／（1＋fl）。O．2×1｝を導いた。

ここにA＝1．8246×106／（DT）3／2である。　lo）

　すなわちfを求ある式中にDが（DT）3／2の形で

入っているのである。1はイオン強度であり，1を0．01
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～0．5の範囲で，f値をD＝60～82の値を代入して計算

したf値が1PFig　8である。すなわち同一イオン強度

においてはD値の減少に比例してf値は低下する。また，

同一D値においてはイオン強度の増加するのに反比例し

てf値は低下することを示している。　　　　　　　　　　O．9〔）｛）

　　　　　　　　　　Tab　l　e　5
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125．↓　　 104．5

（42．0）　（2S．5）　i　・C22．0）

で｛2．3，　　　　　　129．2；　　　　　　（22腰

lll：：l　l：1：：］1［萎影

42．5　1　30．1　1　22．3

（4Z　O　1　（29．　0）　1　（2L　S）

42．3　1　！S．O　1　21．6

49．6　’　34．2　L　25．4

55．7　’　；1．0　’　32．ff

7e．　1　；3．　9　43．　8

9ユ．4　　　　　　72マ3　　　　　　58．8

（　）1弓は外挿値また：t円挿鰯，小文字はKCIを便用しk場合の麿

　o．rJoo
　　　　　60　62　64　66　68　70　72　74　76　78　80　82

　　　　　　　　　Dielectric　constant

　　　　　Daviesの誘導式によるf値の計算結果

　　　　　　　　Nernst　formula
　　E＝　EO十　2．　303（RT／nF）　log　（f　M）

　　　10gf＝一AZi2｛～／了／（1十A〆一r）一〇．2xI

　　　　　　　　　　　　　　or十〇．　024　×　1｝

　　　here　A＝1．　8246×　106／（DT）3i2

　f値の低下がNemstの式におけるEにどのように影

響しているのかを演算してE値を求めたのがTable　7

11， ﾅある。すなわち，Na“の同一mmol／2値にお

いて，f値が減少すればE値も低下してゆくことが示さ

れている。そしてこの一連の関係はFig　7の電圧実測

例の傾向とも正しく一致しているのである。

　　　　　　　　　Table　7

　　伽㎞佃慣ぜ醐脚曲t血蔦E騨磁㎞画甑曲尽ぜKa“1邸

　　鋤ロ曲の

櫻111。 mo　1　ise　i　ico 5
0
1 御1

色51撒

“6’411眠

肛7　一λ町1

a81　・・Z59！e3

巳9「櫛；

li下灘1にil

＝饗撮に課：：欝撚

珊

一Zau6

－zss549

職
の1職
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〔総括および結論〕

　以上の推定理論と実験成績からISE直接方式，とく

にガラス薄膜電極のISEでは血清Na＋値はFNa値よ

りも高値に出ることの理由が解明されるものと思われる。

そして，この因子の最大なものがAlb濃度の増大に伴

う試料誘電率の減少であることも容易に理解されよう。

ところで，冒頭で引用した山口大学前川教授の疑問につ

いて再び想像を試みると，死期の近い患者の血液は多分，

乳酸やピルビン酸その他の酸によりpHは酸血症となつ

T｛J、るのであろう。そこでTable　5についてGelatine

う試料誘電率の減少であることも容易に理解されよう。

し’z　一7s　目百百マ73　Hl田1　’一llr［十帯前川卦嬉rハ農巨q亙｝つ

侵襲時の体液・代謝管理　1991

　　　　　　　　　　　　山下真理，

　　　　　VOL．　6

　　　　　木村夕香，小池雅美，伊藤博子，上村千尋．

厚地直美，熊倉美佳の八氏の特論実験データによること

を記して深く謝意を表する。また貴重な機器を借用させ

て頂いた株式会社常光，テクノメディカ，利康商事，A

＆Tの各社の御好意に対しても深甚の謝意を表する。
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