
血清游离人绒毛膜促性腺激素
$

亚基检测及临床应用

刘雪峰'

!古丽娜尔+依明(

!邵永康.综述!田
!

刚.审校"

')

新疆职业病医院检验科!乌鲁木齐
!

/.,,1'

$

()

新疆喀什地区第一人民医院检验科
!

/--,,,

$

.)

天津公安医院检验科
!

.,,,-,

%

!!

"关键词#

!

绒毛膜促性腺激素!

$

亚单位!人$

!

放射免疫测定$

!

酶联免疫吸附测定$

!

化学发光测定法$

!

唐

氏综合征$

!

异位妊娠

!"#

!

$%&'()(

"

*

&+,,-&$)./0(122&/%$$&$.&%11

文献标志码$

&

文章编号$

'2*(31-++

"

(,''

%

'*3('(13,(

!!

人绒毛膜促性腺激素$

><B8:D>59@5:@D

C

5:8A5=95

?

@:

#

U"_

&是由胎盘合体滋养细胞所分泌的,由
'

和
$

亚基通过非

共价键组成的糖蛋白激素#相对分子质量为
.*)+e',

.

+除整

分子
U"_

外#可在血浆,血清和尿中检测到
U"_

的亚基$游

离
'

,

$

亚基&和游离亚基的降解产物)

'3(

*

+这些亚基来源于
'

,

$

亚基合成过剩或细胞中亚基的不完全结合+

U"_

与另外
.

种

糖蛋白激素卵泡刺激素$

NJU

&,促黄体生成素$

VU

&及促甲状

腺激素$

4JU

&的
'

亚基由同一基因编码#结构相同#但
$

亚基

不同#仅有羧基端的
.+

个氨基酸与
VU

相似#因此仅对
VU

有

交叉免疫反应+正是基于此#游离人绒毛膜促性腺激素
$

亚基

$
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3U"_

&的测

定较整分子
U"_

的测定更具灵敏性,特异性#且明显降低了

交叉反应的发生+

目前研究结果表明#

U"_

亦可由垂体分泌#而且在人体众

多的非滋养细胞肿瘤甚至非妇科肿瘤患者的体内及肿瘤细胞

中发现
U"_

#且阳性率和滴度都很高)

.3-

*

+随着人们对
U"_

研究的不断深入#

U"_

尤其是
N3

$

3U"_

的检测在临床应用中

将具有更加重要的意义+

$
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N3

$

3U"_

及其检测方法
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N3

$

3U"_

概述
!

U"_

是妊娠时由胎盘滋养细胞分泌的

一种糖蛋白激素#由
'

,

$

两个亚基通过非共价键连接组成+

N3

$

3U"_

是
U"_

的亚单位#在血清中具有稳定性好,灵敏度高

的特点#引起了人们的兴趣+整分子
U"_

由两个亚基
'

,

$

组

成+它们通过离子键和疏水键结合在一起+相对分子质量为

.)*(e',

.

+

'

亚基分子为
'-e',

.

#是
1(

个氨基酸的糖肽#在

+(

和
*/

号残基上带有天门冬酰胺链接$

%

端连接&的半糖#它

靠
+

个二硫键稳定+

$

亚基相对分子质量为
().(e',

.

#由
'-+

个氨基酸组成#靠
2

个二硫键稳定#

%

端连接的半糖附在
'.

和

.,

位氨基酸的残基上#

-

个丝氨酸连接$

T

端连接&的糖键结合

在
"

端肽上$在
$

亚基的
'('

!

'-+

号残基上&+除了整分子

U"_

外#可在血浆,血清和尿中检测到
U"_

的亚基$游离
'

,

$

亚基&和游离亚基的降解产物+这些亚基来源于
'

,

$

亚基合成

过剩或细胞中亚基的不完全结合+游离亚基还来源于
U"_

的缓慢解离$解离的半衰期为
.*W-,A

&和缺刻快解离损伤

和高糖基化
U"_

的解离$半衰期为
',

!

'2A

&+游离
'

亚单位

结构和
NJU

,

VU

及
4JU

的
'

亚单位结构相同#故与上述
.

种

激素均有交叉免疫反应+

$

亚单位是
U"_

所特异的+通常所

测的总
$

3U"_

是指整分子
U"_

加
N3

$

3U"_

+

N3

$

3U"_

包括天然游离
$

亚单位和缺刻游离
$

亚单位+

游离
$

亚单位是由整分子
U"_

在循环中缓慢解离形成#仅有

羧基端的
.+

个氨基酸与
VU

相似#因此仅对
VU

有交叉免疫

反应+缺刻游离
$

亚单位是当天然游离
$

亚单位在胎盘,葡萄

胎,癌组织或循环中产生的蛋白水解酶作用下#

$

链的第
-.

!

-1

的某一位点出现缺口而产生的+其在肾脏降解为
$

核心片

段$

U"_

$

DE

&并被排泄到尿液中#在尿中的浓度较大#几乎为血

清中的
-,,,

倍+

U"_

由细胞分泌入血后分布到全身各个组

织器官#经分解代谢成不同相对分子质量的代谢产物#最终由

肾脏排出体外+
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N3

$

3U"_

的常用检测方法
!

标记免疫技术的发展#使
N3

$

3U"_

的定量检测成为可能#以下主要介绍几种血清学免疫

检测技术+

$)/)$

!

放射免疫检测
!

放射免疫检测是指免疫分析加上放射

性标记#将同位素分析的高灵敏度与抗原抗体反应的特异性相

结合#以放射性同位素作为示踪物的标记免疫测定方法#利用

放射性同位素标记抗原$或抗体&#与相应抗体$或抗原&结合

后#通过测定抗原,抗体结合物的放射性检测结果+此方法灵

敏度高,特异性强#在医学及其他生物学科的研究领域中广泛

应用+近年来#有学者研究了针对自身抗原的液相放射免疫#

结果表明检测特异性有所提高)

+

*

+但由于本方法假阳性率较

高#且存在对人体的放射性损伤等因素#现已较少应用+

$)/)/

!

化学发光免疫测定
!

化学发光免疫测定是将发光分析

和免疫反应结合的一种测定技术+主要有化学发光酶免疫技

术,化学发光标记免疫技术和电化学发光免疫技术+化学发光

免疫测定法有较高的敏感性与特异性#且本底低#是一个较为

活跃的研究领域+近期有研究表明#应用化学发光法检测

U"_

#应将被测血清做
',,

倍稀释才能避免钩状效应的产生#

得到更准确的结果)

2

*

+该法具有高敏感性和高特异性,测定范

围宽,试剂稳定,无毒害,无污染,操作简单,耗时短等优点#但

因其价格昂贵#在国内应用较少+
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酶联免疫吸附试验$
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[VSJ&

&

!

[VSJ&

是一种敏感的技术#可以在微克乃至

纳克水平对所测物质进行定量检测#具有快速,敏感,简便#易

于标准化#投入低#基层实验室也可开展等优点+不仅适用于

临床标本的检查#而且由于一天之内可以检查几百甚至上千份

标本#因此#也适合于血清流行病学调查+另外#本法不仅可以

用来测定抗体#而且也可用于测定体液中的循环抗原#所以也

是一种早期诊断的良好方法+有研究表明#此法敏感性及特异

性均佳#应用较广)

*

*

+传统
[VSJ&

存在固有缺陷#主要表现

为!其一#传统包被模式#抗体分子有效利用率降低#不仅浪费

抗体#增加试验成本#且无效抗体分子占用固相表面的有限面

积#导致抗体包被量不足#影响试验方法敏感度和检测范围+

其二#抗体分子包被量受固相表面积限制+同时#一步法

[VSJ&

是将待测抗原和酶标抗体同时加入微孔板内#当标本

中抗原含量过高时#包被抗体量相对不足#导致不能形成双抗

体夹心复合物#抗原分子只与酶结合抗体反应+此时#虽然待

测抗原含量很高#却没产生较高的检测信号#这种现象称为.钩

状效应/+基于上述原因#对现有双抗体夹心
[VSJ&

进行改

进#建立基于生物素亲和素间接包被模式和将抗原抗体反应置

于全部液相中的全新酶标技术#用于检测血清
N3

$

3U"_

#将具

有更加广阔的临床应用前景+
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N3

$

3U"_

的临床应用
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在唐氏综合征$
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超检查异位妊娠包块局限于附件区#包块直

径小于或等于
-DB

%$

+

&盆腔无积液或液平面小于
.DB

%$

2

&

肝,肾功能#血分析正常%$

*

&无
+3

氟尿嘧啶用药禁忌%$

/

&患者

有生育要求#并同意药物治疗+

$)'

!

方法
!

生理盐水
*+,BV

加
+3

氟尿嘧啶
+,,B

C

单次进

行腹腔灌注+常规消毒下腹部皮肤#铺无菌孔巾#用
1

号套管

针在下腹中线病侧作盆腔穿刺#回抽无血液溢出#先以生理盐

水
(+,BV

注入一半#液体进入顺利#再注入生理盐水
+,,BV

与
+3

氟尿嘧啶
+,,B

C

混合液#随后再注入剩余
'(+BV

生理

盐水+灌注完毕#拔出穿刺针#用无菌纱布覆盖+用药后患者

可能出现轻微腹胀或腹痛及肛门坠胀#考虑系腹腔灌注药物引

起的不适+复查
G

超确定异位妊娠包块未破#密切观察生命

体征#预防性使用止血药和抗生素+

重复用药疗程指征!用
+3

氟尿嘧啶腹腔灌注后第
*

天#复

查血
$

3U"_

是否降低幅度小于
(,0

#同时具有保守治疗的条

件#可用同样剂量重复进行腹腔灌注+

$)1

!

临床观察
!

用药前对所有患者进行体格检查,肝肾功能,

血尿分析,妇科检查,

G

超,尿妊娠试验,血
$

3U"_

值+用药期

间观察生命体征变化#腹痛及阴道出血情况#药物不良反应+

治疗疗程完成后
*A

复查血
$

3U"_

是否降至正常#常规
G

超

观察包块有无缩小#是否与原有包块一样大或增大+常规复查

血常规及肝,肾功能+

$)2

!

疗效判定标准
!

治愈!治疗后血
$

3U"_

降至正常或接近正

常#

G

超提示附件包块缩小或不继续增大#无内出血#临床症状,体

征消失+无效!保守治疗过程中出现异位妊娠包块破裂%血
$

3

U"_

持续增高或下降不明显%腹痛反复发作#有内出血增多+

/

!

结
!!

果

',(

例患者中#

1,

例用药期间生命体征正常#复查血
$

3U"_

降至正常+治疗后
(

周复查
G

超示附件包块较以前明显缩小或

消失#治愈率为
//)(0

+其中
'(

例患者出现腹痛加重#确诊内

出血多而行急症手术+上述用药患者均无明显不良反应+

'

!

讨
!!

论

近年来异位妊娠发生率增高#随着医学技术也有长足进

步#

G

超诊断技术及血
$

3U"_

检测的敏感度提高#为异位妊娠

的早期诊断提供了有力的保证#使患者能在早期接受保守治疗

而免于手术痛苦)

.

*

+

盆腔灌注是血管外给药的一种方法#能够有效提高药物的

局部吸收浓度#药物直接注入盆腔后#局部药物浓度明显高于

血浆药物浓度#药物直接作用于患病部位#有效提高了局部的

生物利用度#从而达到控制病灶发展#促进病灶坏死,吸收及消

退的目的)

-

*

+

+3

氟尿嘧啶是对滋养细胞极为敏感的化疗药物#在人体内

将转变成
+3

氟尿嘧啶脱氧核苷#抑制胸腺嘧啶脱氧核苷酸合

成酶#阻止尿嘧啶脱氧核苷甲基转变为胸腺嘧啶脱氧核苷#从

而干扰
$%&

合成#使滋养细胞死亡+该药物采取盆腔灌注用

药方式#安全#不良反应小#用于未破型异位妊娠疗效显著#是

基层医院适合开展的用药方式+
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