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(57)摘要

本发明的使血红蛋白-触珠蛋白复合物稳定

的方法包括将血红蛋白-触珠蛋白复合物在血红

蛋白分解物存在下保存的步骤。根据该方法，能

够使血红蛋白-触珠蛋白复合物稳定。
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1.一种使血红蛋白与触珠蛋白的复合物稳定的方法，其中，包括将血红蛋白与触珠蛋

白的复合物在血红蛋白分解物存在下保存的步骤。

2.如权利要求1所述的方法，其中，血红蛋白分解物为利用酶得到的血红蛋白分解物。

3.如权利要求1或2所述的方法，其中，

包括将血红蛋白与触珠蛋白的复合物在含有血红蛋白分解物的保存溶液中保存的步

骤，

血红蛋白分解物在保存溶液中的浓度以铁当量计为0.012mg/L以上。

4.如权利要求1～3中任一项所述的方法，其中，血红蛋白与触珠蛋白的复合物包含通

过使含有血红蛋白的样本与触珠蛋白接触而生成的血红蛋白与触珠蛋白的复合物。

5.如权利要求4所述的方法，其中，样本为粪便、唾液或尿。

6.一种用于保存血红蛋白与触珠蛋白的复合物的保存溶液，其中，含有血红蛋白分解

物。

7.一种用于保存含有血红蛋白的样本的保存溶液，其中，含有触珠蛋白和血红蛋白分

解物。

8.如权利要求7所述的保存溶液，其中，样本为粪便、唾液或尿。

9.如权利要求6所述的保存溶液，其中，进一步含有血红蛋白与触珠蛋白的复合物，该

保存溶液能够作为校准物或对照使用。

10.如权利要求6～9中任一项所述的保存溶液，其中，血红蛋白分解物为利用酶得到的

血红蛋白分解物。

11.如权利要求6～10中任一项所述的保存溶液，其中，血红蛋白分解物的浓度以铁当

量计为0.012mg/L以上。

12.一种检测样本中的血红蛋白的方法，

其具备：

向权利要求7或8所述的保存溶液中添加样本而得到含有样本的试样的步骤；以及

通过免疫学方法对试样中的血红蛋白进行检测的步骤，

试样中的血红蛋白与触珠蛋白形成了复合物。

13.一种用于检测样本中的血红蛋白的试剂盒，其包含权利要求7或8所述的保存溶液

和含有抗血红蛋白抗体的试剂。

权　利　要　求　书 1/1 页

2

CN 111356920 A

2



使血红蛋白与触珠蛋白的复合物稳定的方法和用于保存含有

血红蛋白的样本的保存溶液

技术领域

[0001] 本发明涉及使血红蛋白与触珠蛋白的复合物稳定的方法、用于保存血红蛋白与触

珠蛋白的复合物的保存溶液、用于保存含有血红蛋白的样本的保存溶液、以及用于检测样

本中的血红蛋白的方法和试剂盒。

背景技术

[0002] 粪便、尿、唾液等中所含的血液的检测对大多数疾病的诊断有用。例如，检测粪便

中的血液的便潜血检查被用于大肠癌的诊查。作为检测潜血的方法，已知使用抗血红蛋白

抗体对粪便等样本中的潜血中所含的血红蛋白进行检测的免疫学方法。供于潜血检查的样

本通常从受试者被采集到装有保存溶液的容器中，并被送至医院等检查机构。在大多数情

况下，含有样本的保存溶液(试样)要保管数天直到实际供于检查为止，在此期间，经常被置

于高温下。血红蛋白在溶液中是不稳定的，在高温条件下特别容易发生变性或分解。由于血

红蛋白发生变性或分解而使表位或其周边部位的结构变化时，抗体无法识别血红蛋白，因

此，基于免疫学方法的血红蛋白的检测的准确性降低。

[0003] 另外，潜血检查中，基于免疫学方法的血红蛋白浓度的测定中，广泛使用能够迅速

且准确地对大量试样进行分析的自动分析装置。一般而言，在利用自动分析装置的测定中，

装置的变化和测定中使用的试剂的变化显著影响测定结果，因此，使用包含已知浓度的测

定对象物质的校准物或对照，定期地进行自动分析装置的校正或精度管理。自动分析装置

的校正通过测定包含浓度已知的测定对象物质的校准物并制作校正曲线来进行，自动分析

装置的精度管理通过测定包含已知浓度的测定对象物质的对照并确认测定值是否在规定

的范围内来进行。但是，血红蛋白在溶液中是不稳定的，由于校准物或对照中所含的血红蛋

白发生变性或分解而使表位或其周边部位的结构变化时，抗体无法识别血红蛋白，无法准

确地进行自动分析装置的校正和精度管理，无法进行准确的测定。

[0004] 在这样的背景下，为了使试样中的血红蛋白稳定而提出了多种方法。例如，提出了

添加硫柳汞、氯己定等抗菌剂的方法(例如专利文献1)、添加人以外的动物血红蛋白的方法

(例如专利文献2)、添加人以外的动物的血清的方法(例如专利文献3)、添加糖苷酶型溶菌

酶的方法(例如专利文献4)、添加水溶性过渡金属络合物的方法(例如专利文献5)、添加血

红蛋白的酶分解产物的方法(例如专利文献6)、添加亚硫酸或连二亚硫酸等的方法(例如专

利文献7)、添加苹果酸等有机酸的方法(例如专利文献8)、添加亚氨基羧酸的方法(例如专

利文献9)、添加乙醛酸的方法(例如专利文献10)、添加卤代烷磺酸的方法(例如专利文献

11)等。

[0005] 但是，血红蛋白是非常不稳定的，因此，即使是这些血红蛋白的稳定化方法，也仍

不能充分抑制其变性或分解。另一方面，为了使血红蛋白稳定，还已知添加触珠蛋白的方法

(例如专利文献12)。触珠蛋白广泛存在于动物的血液中，是担负着回收由于红细胞的溶血

而释放到血液中的血红蛋白的作用的蛋白质。已知触珠蛋白与血红蛋白快速地结合而形成
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稳定的血红蛋白-触珠蛋白复合物(Hb-Hp复合物)。通过预先向将要加入粪便等样本的保存

溶液等中添加触珠蛋白，能够在加入样本时使样本中所含的血红蛋白形成稳定的血红蛋

白-触珠蛋白复合物。

[0006] 现有技术文献

[0007] 专利文献

[0008] 专利文献1：日本特开昭63-271160号公报

[0009] 专利文献2：日本特开平2-296149号公报

[0010] 专利文献3：日本特开平4-145366号公报

[0011] 专利文献4：日本特公平5-69466号公报

[0012] 专利文献5：日本特开平7-229902号公报

[0013] 专利文献6：日本特开平11-218533号公报

[0014] 专利文献7：日本特开2000-258420号公报

[0015] 专利文献8：日本特开2003-14768号公报

[0016] 专利文献9：日本特开2009-097956号公报

[0017] 专利文献10：日本特开2013-257216号公报

[0018] 专利文献11：日本特开2016-191580号公报

[0019] 专利文献12：日本特开平10-132824号公报

发明内容

[0020] 发明所要解决的问题

[0021] 来源于生物体的样本、特别是粪便中存在大量引起血红蛋白分解的细菌、蛋白水

解酶，因此，即使是血红蛋白-触珠蛋白复合物，也有时被分解。因此，本发明的目的在于使

血红蛋白-触珠蛋白复合物稳定。

[0022] 用于解决问题的方法

[0023] 本发明的使血红蛋白-触珠蛋白复合物稳定的方法包括将血红蛋白-触珠蛋白复

合物在血红蛋白分解物存在下保存的步骤。血红蛋白分解物可以为利用酶得到的血红蛋白

分解物。上述方法可以包括将血红蛋白与触珠蛋白的复合物在含有血红蛋白分解物的保存

溶液中保存的步骤，血红蛋白分解物在保存溶液中的浓度以铁当量计可以为0.012mg/L以

上。血红蛋白与触珠蛋白的复合物可以包含通过使含有血红蛋白的样本与触珠蛋白接触而

生成的血红蛋白与触珠蛋白的复合物。样本可以为粪便、唾液或尿，也可以为粪便。

[0024] 本发明的用于保存血红蛋白与触珠蛋白的复合物的保存溶液含有血红蛋白分解

物。该保存溶液可以进一步含有血红蛋白与触珠蛋白的复合物，可以作为校准物或对照使

用。

[0025] 本发明的用于保存含有血红蛋白的样本的保存溶液含有触珠蛋白和血红蛋白分

解物。样本可以为粪便、唾液或尿。

[0026] 血红蛋白分解物可以为利用酶得到的血红蛋白分解物。血红蛋白分解物的浓度以

铁当量计可以为0.012mg/L以上。

[0027] 本发明的检测样本中的血红蛋白的方法具备向用于保存含有血红蛋白的样本的

上述保存溶液中添加样本而得到含有样本的试样的步骤、以及通过免疫学方法对试样中的
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血红蛋白进行检测的步骤，试样中的血红蛋白与触珠蛋白形成了复合物。

[0028] 本发明的用于检测样本中的血红蛋白的试剂盒包含用于保存含有血红蛋白的样

本的上述保存溶液和含有抗血红蛋白抗体的试剂。

[0029] 发明效果

[0030] 根据本发明，能够使血红蛋白-触珠蛋白复合物稳定。换言之，根据本发明，能够抑

制血红蛋白-触珠蛋白复合物中的血红蛋白的变性和分解。因此，根据本发明，能够以更高

的准确性通过免疫学方法对样本中的血红蛋白进行检测。另外，能够提供保存稳定性优良

的校准物或对照。

附图说明

[0031] 图1是表示血红蛋白分解物的添加在37℃下给血红蛋白-触珠蛋白复合物的回收

率带来的影响的图。

[0032] 图2是表示血红蛋白分解物的添加在56℃下给血红蛋白-触珠蛋白复合物的回收

率带来的影响的图。

[0033] 图3是表示血红蛋白分解物的添加在37℃下给血红蛋白的回收率带来的影响的

图。

[0034] 图4是表示血红蛋白分解物的添加在56℃下给血红蛋白的回收率带来的影响的

图。

[0035] 图5是表示血红蛋白分解物的浓度与粪便中的血红蛋白的回收率的关系的图。

[0036] 图6是表示血红蛋白分解物的浓度与粪便中的血红蛋白的回收率的关系的图。

[0037] 图7是表示添加有触珠蛋白且未添加血红蛋白分解物的情况下的粪便中的血红蛋

白的回收率的图。

[0038] 图8是表示添加有触珠蛋白和血红蛋白分解物的情况下的血红蛋白的回收率的

图。

[0039] 图9是表示未添加触珠蛋白和血红蛋白分解物的情况下的血红蛋白的回收率的

图。

[0040] 图10是表示未添加触珠蛋白且添加有血红蛋白分解物的情况下的血红蛋白的回

收率的图。

具体实施方式

[0041] 本发明的使血红蛋白-触珠蛋白复合物稳定的方法包括将血红蛋白-触珠蛋白复

合物在血红蛋白分解物存在下保存的步骤。

[0042] 血红蛋白分解物是使血红蛋白形成片段而得到的物质，作为形成片段的方法，可

以列举酶分解法、化学分解法等方法。血红蛋白分解物优选为以往使用的利用酶得到的血

红蛋白分解物。酶可以为胰蛋白酶、胃蛋白酶、碱性蛋白酶等蛋白水解酶。血红蛋白分解物

可以为完全分解后的血红蛋白，也可以为部分分解后的血红蛋白，还可以为它们的混合物。

完全分解后的血红蛋白是指在利用酶的分解反应完成时得到的血红蛋白分解物或与其相

同的通过化学分解法得到的血红蛋白分解物。部分分解后的血红蛋白是指在利用酶的分解

反应完成之前的任意阶段中得到的血红蛋白分解物或与其相同的通过化学分解法得到的
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血红蛋白分解物。作为血红蛋白分解物，优选为部分分解后的血红蛋白。即，作为血红蛋白

分解物，优选为血红蛋白的酶部分分解物。部分分解后的血红蛋白具有优良的溶解性，并且

能够期待珠蛋白片段所带来的、血红蛋白-触珠蛋白复合物的辅助稳定效果。血红蛋白分解

物优选包含作为铁与卟啉的络合物的血红素、并且包含被分解至不显示抗原性的程度的珠

蛋白。此外，血红蛋白分解物优选被分解至不与触珠蛋白形成复合物的程度。血红蛋白分解

物的来源动物没有限定，例如可以为人或具有血红蛋白的人以外的脊椎动物，也可以为猪、

牛、马、绵羊、山羊、兔等哺乳类、鸟类、鱼类等。

[0043] 本方法的一个方式包括将血红蛋白-触珠蛋白复合物在含有血红蛋白分解物的保

存溶液中保存的步骤。

[0044] 保存溶液可以为含有2-吗啉乙磺酸(MES)、羟乙基哌嗪-2-乙磺酸(HEPES)、哌嗪-

双(2-乙磺酸)(PIPES)等Good’s缓冲剂的缓冲液，也可以为磷酸缓冲液、Tris缓冲液或甘氨

酸缓冲液等。

[0045] 血红蛋白分解物的浓度优选以铁当量计为0.012mg/L以上、0.012mg/L～60mg/L、

0.12mg/L～12mg/L、1.2mg/L～6.3mg/L或1.2mg/L～3.6mg/L。血红蛋白分解物的浓度以铁

当量计为60mg/L以下时，保存溶液的粘度不会过高，因此，容易测定试样中的血红蛋白或血

红蛋白-触珠蛋白复合物的浓度。另外，血红蛋白分解物的浓度以铁当量计为60mg/L以下

时，能够抑制血红蛋白分解物所引起的保存溶液的着色。铁当量是指血红蛋白分解物中所

含的铁原子的量(mg  Fe/L)。血红蛋白分解物的铁当量可以通过邻菲罗啉比色法或原子吸

收分光光度法等求出。

[0046] 保存溶液的pH可以为5～10，也可以为6～8。

[0047] 保存溶液中，可以进一步添加叠氮化钠(NaN3)等抗菌剂、pH调节剂、用于调节离子

强度的盐等可在血红蛋白的保存时使用的公知的添加剂。抗菌剂包含抗生素和溶菌酶。添

加剂的例子还包含赖氨酸、组氨酸等氨基酸、白蛋白、蛋白水解酶抑制剂、过渡金属离子的

水溶性络合物、乙二胺四乙酸(EDTA)等已知具有使血红蛋白稳定的作用的公知成分。白蛋

白的例子包含牛血清白蛋白(BSA)等血清白蛋白和来源于蛋白的白蛋白(卵清蛋白)。

[0048] 通过向具有上述组成的保存溶液中进一步添加浓度已知的血红蛋白-触珠蛋白复

合物，能够将上述保存溶液作为用于检测或分析血红蛋白-触珠蛋白复合物的校准物或对

照使用。这样的校准物或对照中，利用血红蛋白分解物使血红蛋白-触珠蛋白复合物稳定，

因此，即使在高温条件下也能够稳定地保存。

[0049] 本方法的更具体的一个方式包括将通过使含有血红蛋白的样本与触珠蛋白接触

而生成的血红蛋白-触珠蛋白复合物在上述保存溶液中保存的步骤。含有血红蛋白的样本

可以为粪便、唾液或尿。在粪便中存在特别大量的引起血红蛋白分解的细菌、蛋白水解酶，

因此，本发明的方法特别有效。

[0050] 含有血红蛋白的样本与触珠蛋白可以以任何方式接触。优选的是，可以在进一步

含有触珠蛋白的上述保存溶液中添加含有血红蛋白的样本。样本中的血红蛋白与保存溶液

中的触珠蛋白快速地反应而形成血红蛋白-触珠蛋白复合物。于是，通过将样本直接保存于

保存溶液中，能够稳定地保存血红蛋白-触珠蛋白复合物。换言之，根据使血红蛋白-触珠蛋

白复合物稳定的上述方法，能够在维持血红蛋白-触珠蛋白复合物中的血红蛋白的表位和

其周边部位的结构的状态下保存样本。因此，本发明也可以说是提供用于保存含有血红蛋
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白的样本的保存溶液。需要说明的是，在血红蛋白与触珠蛋白形成复合物时，血红蛋白从α

链与β链各两个缔合而成的四聚体(α2β2)解离为两个二聚体(αβ)，但该现象不属于本说明

书中的“分解”和“变性”。

[0051] 本说明书中，触珠蛋白只要是与血红蛋白复合化而生成血红蛋白-触珠蛋白复合

物的触珠蛋白则没有特别限定。血红蛋白与触珠蛋白的结合的生物种特异性低，因此，可以

利用来源于广泛的生物种的触珠蛋白。样本中的血红蛋白为人血红蛋白时，可以利用来源

于以人以及马、猪、猴、狗、兔、大鼠等动物的触珠蛋白。触珠蛋白未必需要进行高度纯化。

[0052] 本发明的用于保存含有血红蛋白的样本的保存溶液是在含有血红蛋白分解物的

上述的保存溶液中进一步添加有触珠蛋白的保存溶液。保存溶液中的触珠蛋白的浓度取决

于样本的量，例如为0.05单位/L～50单位/L、0.1单位/L～10单位/L或0.2单位/L～2单位/

L。在此，1单位表示与1mg的血红蛋白结合的触珠蛋白量。触珠蛋白浓度优选调节至足以使

样本中的全部血红蛋白与触珠蛋白形成复合物的浓度。

[0053] 根据上述的稳定化方法或保存溶液，能够使样本中的血红蛋白以血红蛋白-触珠

蛋白复合物的形式稳定。换言之，根据上述的方法或保存溶液，能够抑制样本中的血红蛋白

的变性和分解，因此，能够维持血红蛋白的表位和其周边部位的结构。因此，在通过免疫学

方法对样本中的血红蛋白进行检测的情况下，可期待检测的准确性提高。

[0054] 本发明提供的检测样本中的血红蛋白的方法具备向用于保存含有血红蛋白的样

本的上述保存溶液中添加样本而得到含有样本的试样的步骤、以及通过免疫学方法对试样

中的血红蛋白进行检测的步骤。

[0055] 免疫学方法是利用抗血红蛋白抗体的方法，可以使用公知的免疫学方法。免疫学

方法例如可以为免疫凝集法(例如，乳胶凝集法或胶体金凝集法)、免疫色谱法或ELISA法。

[0056] 样本中的血红蛋白的检测例如可以以下述方式进行。首先，将样本采集到装有保

存溶液的容器中。在样本中存在血红蛋白的情况下，血红蛋白形成血红蛋白-触珠蛋白复合

物。不需要样本中的全部血红蛋白都形成复合物，在含有样本的保存溶液(试样)中可以存

在未与触珠蛋白形成复合物的血红蛋白，但优选样本中的实质上全部的血红蛋白与触珠蛋

白形成了复合物。在容器内将样本保存任意的时间后，将含有样本的保存溶液过滤。接着，

通过乳胶凝集法对滤液中的血红蛋白进行检测。更具体而言，将含有表面结合有乳胶粒子

的抗血红蛋白抗体的试剂加入到滤液中。抗血红蛋白抗体优选可以识别血红蛋白-触珠蛋

白复合物中的血红蛋白的表位、并且不与触珠蛋白发生交叉反应。在滤液中存在血红蛋白

的情况下，抗血红蛋白抗体识别血红蛋白，结合于抗体的乳胶粒子发生凝集。对由凝集引起

的浊度的变化进行测定，利用使用含有血红蛋白浓度已知的血红蛋白-触珠蛋白复合物的

校准物而制成的校正曲线，求出滤液中的血红蛋白浓度。另外，利用基于校准物的血红蛋

白-触珠蛋白复合物的浓度制成的校正曲线，也可以求出滤液中的血红蛋白-触珠蛋白复合

物的浓度。

[0057] 另外，本发明提供能够用于检测样本中的血红蛋白的试样。试样含有血红蛋白与

触珠蛋白的复合物和血红蛋白分解物。更具体而言，试样含有由触珠蛋白和样本中的血红

蛋白生成的血红蛋白与触珠蛋白的复合物、和血红蛋白分解物。该试样中，血红蛋白与触珠

蛋白的复合物得以稳定，因此，能够以更高的准确性检测样本中的血红蛋白。

[0058] 本发明进一步提供可以在通过上述的方法检测样本中的血红蛋白时使用的试剂
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盒。试剂盒包含用于保存含有血红蛋白的样本的上述保存溶液和含有抗血红蛋白抗体的试

剂。抗血红蛋白抗体没有限制，可以为多克隆抗体，也可以为单克隆抗体，或者可以为可识

别血红蛋白的抗血红蛋白抗体的片段。抗血红蛋白抗体上可以结合有乳胶等检测所需的物

质。试剂盒可以进一步包含用于采集样本的器具和容器、用于稀释校准物、对照、样本的溶

液等任意的构成。

[0059] [实施例]

[0060] (试验例1-1)

[0061] 制备添加有50mM的HEPES(pH7.4)、0.1％的BSA、0.1％的NaN3和0～5000mg/L(以铁

当量计为0～60mg  Fe/L)的血红蛋白分解物(Hb分解物)的保存溶液。作为血红蛋白分解物，

使用利用蛋白水解酶得到的来源于猪的血红蛋白分解物(ILS株式会社制造)。通过SDS-

PAGE对血红蛋白分解物进行分析，结果在分子量3kDa～9kDa的位置处观察到宽条带。由铁

的含量推定的血红蛋白分解物的平均分子量为4.6kDa。确认血红蛋白分解物被分解至不与

触珠蛋白形成复合物的程度后使用。向保存溶液中加入血红蛋白-触珠蛋白复合物(含有约

900μg/L的血红蛋白和约0.9单位/L的触珠蛋白作为构成成分)，在4、25、37、45或56℃下保

存0、3、7、12和20天。通过乳胶凝集法对保存后的试样中的Hb-Hp复合物的浓度(μg/L)进行

测定。Hb-Hp复合物的浓度利用Hb-Hp复合物中的血红蛋白的含量来求出。

[0062] Hb-Hp复合物的浓度使用测定试剂“OC-ヘモディア(注册商标)オートS‘荣研’”(荣

研化学株式会社制造)和测定装置“JCA-BM2250”(日本电子株式会社制造)来测定。上述测

定试剂中含有抗人血红蛋白兔多克隆抗体致敏乳胶粒子。

[0063] JCA-BM2250中的测定条件如下所述。

[0064] 样本量：7.0μL

[0065] 第一试剂：40μL

[0066] 第二试剂：20μL

[0067] 测定波长：658nm

[0068] 由测定的Hb-Hp复合物的浓度，以刚加入Hb-Hp复合物后的Hb-Hp复合物的浓度

(即，加入Hb-Hp复合物起0天后的浓度)作为基准，算出Hb-Hp复合物的回收率(％)。将结果

示于表1、图1和图2中。表1中，Hb分解物的浓度以铁当量的浓度(mg  Fe/L)来表示。如这些表

和图所示，通过添加Hb分解物，Hb-Hp复合物的回收率得以提高。37℃的保存中20天后的回

收率为80％以上(图1)、56℃的保存中3天后的回收率为50％以上(图2)，即使在高温环境下

的保存中也得到了Hb-Hp复合物的高保存稳定性。另外，回收率(％)依赖于血红蛋白分解物

的添加浓度地提高。由该结果表明，Hb分解物使Hb-Hp复合物得以稳定。需要说明的是，虽然

未示出温度为25℃和45℃的情况下的试验结果，但在这些温度下也得到了导出与上述同样

的结论的结果。

[0069] [表1]
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[0070]

[0071] *：铁当量的浓度

[0072] **：Hb-Hp复合物中的血红蛋白的含量

[0073] 表中的-表示未进行测定。

[0074] (试验例1-2)

[0075] 作为参考，向保存溶液中添加血红蛋白来代替Hb-Hp复合物，进行与试验例1-1同

样的试验。将计算血红蛋白的回收率(％)而得到的结果示于表2、图3和图4中。如这些表和

图所示，通过添加Hb分解物，血红蛋白的回收率得以提高，但同与触珠蛋白形成了复合物的

血红蛋白(试验例1-1)相比，回收率低。在37℃的保存中20天后的回收率最大为35％(图3)、
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在56℃的保存中3天后的回收率为2％以下(图4)，高温环境下的保存中的血红蛋白的保存

稳定性显著低。

[0076] [表2]

[0077]

[0078] *：铁当量的浓度

[0079] (试验例2-1)

[0080] 制备添加有50mM的HEPES(pH6.8)、0.1％的BSA、0.1％的NaN3、0～1000mg/L(以铁

当量计为0～12mg  Fe/L)的血红蛋白分解物(ILS株式会社制造)和1单位/L的触珠蛋白的保

存溶液。将添加有血红蛋白的粪便样本以使粪便浓度为0.5质量％的方式加入到保存溶液

中，在37℃下保存0、7和14天。通过乳胶凝集法对保存后的试样中的血红蛋白的浓度(μg/L)

进行测定。需要说明的是，粪便样本中添加有使试样中的血红蛋白浓度为约500μg/L的量的

血红蛋白。

[0081] 血红蛋白的浓度使用测定试剂“OC-ヘモディア(注册商标)オートIII‘荣研’”(荣研

化学株式会社制造)和测定装置“OCセンサーDIANA”(荣研化学株式会社制造)来测定。上述

测定试剂中含有抗人血红蛋白兔多克隆抗体致敏乳胶粒子。

[0082] 由测定的血红蛋白的浓度，以将粪便样本刚加入到保存溶液后的血红蛋白的浓度

说　明　书 8/11 页

10

CN 111356920 A

10



(即，加入粪便样本起0天后的浓度)作为基准，算出粪便试样中的血红蛋白的回收率(％)。

将结果示于表3、图5和图6中。图5、图6分别示出粪便试样1、粪便试样2的结果。表3中，Hb分

解物的浓度以铁当量的浓度(mg  Fe/L)来表示。如这些表和图所示，对于粪便1、粪便2中的

任一粪便试样而言，通过添加Hb分解物，试样中的血红蛋白的回收率都呈浓度依赖性地提

高。由该结果表明，Hb分解物使血红蛋白得以稳定。需要说明的是，试样中的血红蛋白以与

保存溶液中含有的触珠蛋白结合的Hb-Hp复合物的状态存在，因此，上述的结果意味着，Hb

分解物使Hb-Hp复合物得以稳定。

[0083] [表3]

[0084]

[0085] *：铁当量的浓度

[0086] (试验例2-2)

[0087] 将添加到保存溶液中的血红蛋白分解物的浓度固定为300mg/L(以铁当量计为

3.6mg  Fe/L)，与试验例2-1同样地进行试验。另外，作为比较例，在保存溶液中不添加血红

蛋白分解物的条件下，进行同样的试验。将结果示于表4、图7和8中。图7、图8分别示出未添

加血红蛋白分解物的例子、添加有血红蛋白分解物的例子的结果。如这些表和图所示，通过

添加Hb分解物，试样中的血红蛋白的回收率得以提高。由该结果表明，Hb分解物使血红蛋白

得以稳定。需要说明的是，试样中的血红蛋白以与保存溶液中含有的触珠蛋白结合的Hb-Hp

复合物的状态存在，因此，上述的结果意味着，Hb分解物使Hb-Hp复合物得以稳定。

[0088] [表4]
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[0089]

[0090] (试验例2-3)

[0091] 作为参考，在保存溶液中不添加触珠蛋白的条件下，进行与试验例2-2同样的试

验。将结果示于表5、图9和图10中。图9、图10分别示出未添加血红蛋白分解物的例子、添加

有血红蛋白分解物的例子的结果。如这些表和图所示，同与触珠蛋白形成了复合物的血红

蛋白(试验例2-2)相比，血红蛋白的回收率低。

[0092] [表5]
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[0093]
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图4
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图10

说　明　书　附　图 10/10 页

23

CN 111356920 A

23



专利名称(译) 使血红蛋白与触珠蛋白的复合物稳定的方法和用于保存含有血红蛋白的样本的保存溶液

公开(公告)号 CN111356920A 公开(公告)日 2020-06-30

申请号 CN201880073243.4 申请日 2018-11-28

[标]申请(专利权)人(译) 栄研化学株式会社

申请(专利权)人(译) 荣研化学株式会社

当前申请(专利权)人(译) 荣研化学株式会社

[标]发明人 安居良太

发明人 安居良太
酒卷望

IPC分类号 G01N33/48 C12M1/34 G01N33/50 G01N33/53 C07K14/805

CPC分类号 C07K14/805 C12M1/34 G01N33/48 G01N33/50 G01N33/53

代理人(译) 盛曼

优先权 2017231564 2017-12-01 JP

外部链接  Espacenet SIPO

摘要(译)

本发明的使血红蛋白‑触珠蛋白复合物稳定的方法包括将血红蛋白‑触珠蛋
白复合物在血红蛋白分解物存在下保存的步骤。根据该方法，能够使血
红蛋白‑触珠蛋白复合物稳定。

https://share-analytics.zhihuiya.com/view/fd6df16d-2bca-4387-bec0-01eca8f3d3ed
https://worldwide.espacenet.com/patent/search/family/066665006/publication/CN111356920A?q=CN111356920A
http://epub.sipo.gov.cn/tdcdesc.action?strWhere=CN111356920A

