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1．はじめに

ビタミン B12は還元された 4つのテトラピ
ロール環（コルリン）の中心部にあるコバル
トに 5,6-ジメチルベンズイミダゾールが結合
した化合物である．生体内に存在する生理活
性を有する B12ビタマーには，コバルトにメ
チル基が結合したメチルコバラミン（MeCbl：
細胞質に存在）と 5'-デオキシアデノシンが
結合したアデノシルコバラミン（AdoCbl：ミ
トコンドリア内に存在）がある．血清中には
MeCbl，AdoCbl，さらにヒドロキソコバラミ
ン（OHCbl），シアノコバラミン（CNCbl）の
存在が報告されている．
ビタミン B12の働きは，ホモシステインのメ
チオニンへのリサイクル（サルベージ回路によ
るリメチレーション）にあり，MeCblが補酵
素となる．AdoCblは，メチルマロニル CoAの
異性化酵素に補酵素として働く．ビタミン B12

欠乏の症状として巨赤芽球性の貧血と神経症状
がある．臨床検査では，内因子分泌が不足する
場合（悪性貧血，胃切除後，内因子抗体の存在）
またビタミン B12の吸収不全や盲端症候群で血
清総ビタミン B12濃度が測定される．骨髄系腫
瘍や悪性腫瘍で血清総ビタミン B12濃度の増加
を認めることもある．
米国の食事摂取基準（Dietary Reference 

Intakes: DRIs）の策定では，血清総ビタミ
ン B12 濃度を 200 pg/mL以上に保つことを
栄養の指標としているが，測定値の方法間差
（Radioisotope法と自動分析法，また自動分析
法の機種による差）と施設間差を指摘し国際標
準品の開発と標準化作業を求めている 1)．
世界保健機関（WHO）では 1992年に微生
物法（Euglena assay）で値を定めた国際標準
品（IRR 81/568：凍結乾燥ヒト血清）を初め
て作成したが，HCV抗体ならびに HCV-RNA
が陽性を示し使用が中止されている．WHOで
は 2005-2006年に，自動分析法の将来的な普
及を念頭に国際標準品（Second International 
Standard: IS 03/178）の試作を報告してい
る 2,3)．米国を含むヨーロッパ 7国の研究であ
る．IS 03/178は健常者血清の凍結乾燥品（無

添加標品）であり葉酸（国際標準法 Liquid 
chromatography-tandem mass spectrometryで
値付け）とビタミン B12濃度について値付けが
なされた．ビタミン B12については国際標準法
がないので，自動分析法 8種（18施設），微生
物法 1種（1施設），Radioisotope法 1種（2施
設）を用いて測定した全施設の平均値を表示
値（consensus value：480 pg/mL，CNCbl当量）
とした．参加施設は IS 03/178を用いて自施設
の測定値の補正に賛同したが，1施設は国際標
準法（基準測定操作法）が定められるまで補正
を承諾していない．
このような中 ,WHOの研究に参加している

アメリカ標準技術研究所（National Institute of 
Standards and Technology：NIST）とアメリ
カ疾病予防管理センター（Centers for Disease 
Control and Prevention：CDC）のグループ
より，用いることのできる施設が制限された
IS 03/178に代えて世界的に配布可能な標準物
質（Standard Reference Material 1955：SRM 
1955）が作成された 4)．SRM 1955の総ビタミ
ン B12 濃 度 は Radioisotope 法（Bio-Rad 社 の
Quantaphase Ⅱ，Hercules, CA）で値付けがな
され表示値（information value）は IS 03/178
の 480 pg/mLに近似する．
一方，米国の国民栄養調査（National Health 

and Nutrition Examination Survey: NHANES）
では，1988年より血清総ビタミン B12濃度の測
定をBio-Rad社のRadioisotope法（Quantaphase 
I，現在は Quantaphase Ⅱ）を用い行われてい
るが 5），我が国では Quantaphaseの使用が認
可されぬまま，自動分析法 3機種での測定が行
われている．日本臨床化学会栄養専門委員会は
日本ビタミン標準化検討協議会（ビタミン B12

ワーキンググループ委員会：渡邊敏明委員長）
と協力して，SRM 1955を用いた標準化の可能
性を検討したので報告する．

2.　略語

MeCbl：メチルコバラミン，
AdoCbl：アデノシルコバラミン，
OHCbl：ヒドロキソコバラミン，
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