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  摘 要:目的 通过化学发光免疫分析法(CLIA)和胶体金法两种方法对尿人绒毛膜促性腺激素(HCG)质

控品的均匀性和稳定性进行评价。方法 采用CLIA和胶体金法检测尿HCG质控品中的 HCG。结果 储存

4个月内,质控品的均匀性和稳定性均符合要求,两种方法评价的结果一致。质控品储存5个月时,CLIA检测

显示:质控品HCG水平不在稳定性范围(92.55~103.89
 

mIU/mL)内,质控品不稳定;胶体金法检测显示:结

果为100%阳性,质控品稳定。结论 用CLIA和胶体金法相结合的评价方式可更准确地评价尿 HCG质控品

的均匀性和稳定性。
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Abstract:Objective To

 

evaluate
 

the
 

uniformity
 

and
 

stability
 

of
 

quality
 

control
 

products
 

for
 

urinary
 

hu-
man

 

chorionic
 

gonadotropin
 

(HCG)
 

detection
 

by
 

using
 

chemiluminescence
 

immunoassay
 

(CLIA)
 

and
 

colloidal
 

gold
 

technique.
 

Methods The
 

HCG
 

in
 

the
 

quality
 

control
 

products
 

were
 

detected
 

by
 

using
 

chemiluminescent
 

and
 

colloidal
 

gold
 

technique.Results Within
 

4
 

months
 

of
 

storage,the
 

uniformity
 

and
 

stability
 

of
 

the
 

quality
 

control
 

products
 

all
 

met
 

the
 

requirements,and
 

the
 

evaluation
 

results
 

of
 

the
 

two
 

methods
 

were
 

consistent.
When

 

the
 

quality
 

control
 

products
 

were
 

stored
 

for
 

5
 

months,the
 

results
 

of
 

CLIA
 

showed
 

that
 

the
 

HCG
 

con-
centrations

 

of
 

the
 

quality
 

control
 

products
 

were
 

not
 

within
 

the
 

stability
 

range
 

(92.55-103.89
 

mIU/mL),and
 

the
 

quality
 

control
 

products
 

were
 

unstable;
 

the
 

colloidal
 

gold
 

test
 

showed
 

that
 

the
 

result
 

was
 

100%
 

positive,
the

 

quality
 

control
 

products
 

were
 

stable.Conclusion The
 

evaluation
 

method
 

combining
 

CLIA
 

and
 

colloidal
 

gold
 

test
 

can
 

evaluate
 

the
 

uniformity
 

and
 

stability
 

of
 

urine
 

HCG
 

quality
 

control
 

products
 

more
 

accurately.
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  人绒毛膜促性腺激素(HCG)是一种可促进性腺

发育的糖蛋白激素,主要由胎盘的合体滋养层细胞分

泌,其分子结构中包含α、β两个非共价结合的亚基,α
亚基由92个氨基酸构成,β亚基由145个氨基酸构

成,其中α亚基与黄体生成素(LT)、促卵泡生成素

(FSH)和促甲状腺激素(TSH)同源,而β亚基则具有

较高的特异性,在分析检测中具有较大价值[1]。HCG
对维持早期妊娠和胚胎发育有重要作用,是早期妊娠

诊断和孕期监控的常用指标,HCG水平的骤降或大

幅波动可能预示着异常妊娠或先兆流产。此外,HCG
的检测在其他疾病诊断或筛查中的应用也极为广泛,
如妊娠滋养层疾病(绒毛膜上皮癌等)的诊断和监控、
妊娠高血压综合征的预测、唐氏综合征的产前筛查

等[2-4]。对HCG的检测,不同实验室有不同的检测系

统。发展较快、应用较广的方法是对总β-HCG进行

检测的化学发光免疫分析法(CLIA)[5]。免疫学分析

是基于抗原抗体间特异性反应而建立的检验方法。
目前,免疫学分析主要包括酶联免疫吸附测定法、时
间分辨荧光免疫测定法、CLIA和免疫层析法等[6-7]。
CLIA兼有化学发光分析的高灵敏度和免疫学分析的

高特异性。CLIA的灵敏度高(一般达10-16~10-21
 

mol/L),线性范围宽,样品自身发光,背景干扰低,检
测结果精准可靠,但需要专业人员操作,设备及封闭

的检测体系无法适用于现场检测[8]。Beckman
 

Coul-
ter

 

Access
 

2
 

CLIA系统对总β-HCG的检测属于双位

点酶联免疫吸附试验(双抗体夹心法),采用碱性磷酸
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酶发光体系。胶体金试纸条检测 HCG具有简便、快
速且不需要仪器设备的优点,已经被广泛应用于临床

尿液或者血清HCG的检测[9]。本研究在常规胶体金

定性评价尿 HCG质控品的基础上,引入CLIA定量

检测质控品 HCG水平,以期达到准确监控尿 HCG
质控品稳定性和均匀性的目的。
1 资料与方法

1.1 仪器与试剂 采用Beckman
 

Coulter
 

Access
 

2
 

CLIA系统进行 HCG定量检测。尿 HCG质控品为

上海市临床检验中心下发的质控品[上海伊华医学科

技有限公司产品(批号:20290602、20290902)];HCG
定量检测采用仪器配套试剂及定标品;尿 HCG检测

试纸条为艾博生物医药(杭州)有限公司产品;HCG
标准品购自上海安普实验科技股份有限公司。
1.2 方法

1.2.1 HCG
 

CLIA定量检测方法的建立和使用 配

制水平为0、30、60、150和200
 

mIU/mL的尿 HCG
标准溶液并采用全自动CLIA系统对上述标准溶液

进行检测,绘制标准曲线,建立 HCG
 

CLIA定量检测

方法。然后用建立的CLIA定量检测方法对尿 HCG
质控品中的HCG进行测定。
1.2.2 尿HCG质控品均匀性评价 取10瓶质控品

进行检测,每瓶重复检测2次。CLIA:对检测数据进

行统计学处理。胶体金法:按试剂盒操作说明书操

作,若检测结果符合率为100%,则表明样品均匀性符

合要求。
1.2.3 尿 HCG质控品开瓶稳定性评价 分别于开

瓶后1、2、3、5和7
 

d对尿HCG质控品进行检测,取3
瓶质控品,每个样品重复检测2次。CLIA:计算检测

结果的平均值,与原始水平平均值进行比较,若差值

在3s内,则认为样品是稳定的[10]。胶体金法:若检测

结果符合率为100%,则表明样品是稳定的。
1.2.4 尿 HCG质控品储存稳定性评价 每月取6
瓶尿HCG质控品,每个样品重复检测2次。CLIA:
计算检测结果平均值,与原始平均值进行比较,若差

值在3s内,则认为质控品是稳定的。胶体金法:若检

测结果符合率为100%,则表明样品是稳定的。
1.3 统计学处理 采用 Microsoft

 

Excel
 

2010软件

进行统计分析。符合正态分布的计量数据以x±s表

示。尿HCG质控品均匀性评价采用方差分析,根据

检测结果计算F 值,若计算得到的F 值小于F 临界

值(检验水准α=0.05),则表明样品间差异无统计学

意义,即样品是均匀的[11]。
2 结  果

2.1 HCG
 

CLIA定量检测方法的建立 水平为0、
30、60、150和200

 

mIU/mL的尿HCG标准溶液的检

测结果 依 次 为(0.10±0.01)、(43.67±0.84)、
(88.88±0.58)、(168.09±1.88)、(226.56±4.53)
mIU/mL。通过线性拟合,得到线性回归方程:Y=

1.087
 

9X+9.724
 

1,R2=0.990
 

8,线性良好。
2.2 尿 HCG 质 控 品 的 均 匀 性  对 2 个 批 号

(20290602、20290902)的尿 HCG质控品进行检测。
F 临界值F0.05(9,10)=3.02,根据化学放光法的定量检

测结 果[分 别 为(98.22±1.89)、(118.8±3.01)
mIU/mL]进行计算,F 值分别为0.58和2.04,均小

于F 临界值[F0.05(9,10)=3.02],这表明尿 HCG质控

品是均匀的。胶体金法检测这2个批号尿 HCG质控

品的结果均为阳性,结果符合率均为100%。
2.3 尿HCG质控品的稳定性

2.3.1 开瓶稳定性 20290602批次质控品 HCG水

平平均值为98.22
 

mIU/mL,s为1.89
 

mIU/mL,按
x±3s确定稳定性范围为92.55~103.89

 

mIU/mL。
开瓶后1、2、3、5和7

 

d的检测值分别为(95.49±
1.47)、(94.64±2.16)、(95.64±2.15)、(100.20±
2.31)、(101.79±3.44)mIU/mL,平均值均在稳定性

范围内。胶 体 金 法 检 测 均 为 阳 性,结 果 符 合 率 为

100%。
2.3.2 储存稳定性 储存1、2、3、4、5个月时,CLIA
检测结果分别为(94.70±1.01)、(100.03±1.75)、
(101.21±2.36)、(99.36±2.47)、(81.16±1.87)
mIU/mL。储存5个月时质控品HCG水平已经不在

稳定性范围(92.55~103.89
 

mIU/mL)内,表明该质

控品不稳定;而采用胶体金法,检测结果仍为100%的

阳性,表明该质控品仍是稳定的,但与前4个月时的

检测结果相比,阳性条带有减弱的趋势。
3 讨  论

  临床上常将HCG作为正常早期妊娠、异位妊娠、
葡萄胎和绒毛膜癌等的诊断或鉴别诊断指标。若检

测结果为弱阳性,则提示临床医生应进行复查,以避

免漏检或误诊。从质量控制的角度而言,对尿 HCG
质控品的均匀性和稳定性进行评价是很有必要的。

本课题组首先采用 Beckman
 

Coulter
 

Access
 

2
 

CLIA检测系统对 HCG标准溶液进行了检测,根据

检测结果绘制了标准曲线,建立了尿 HCG
 

CLIA定

量检测方法,所得的线性回归方程的线性拟合系数大

于0.99,线性良好。然后,本课题组选用上海市临床

检验中心下发的室内质控品作为研究对象,采用胶体

金法定性检测和CLIA定量检测评价了尿 HCG质控

品的均匀性和稳定性。本研究显示:该质控品均匀性

符合要求;开瓶稳定性符合要求;4个月内两种方法评

估储存稳定性,结果均为稳定;储存5个月时,胶体金

法评估的结果为稳定,而CLIA评价结果为不稳定。
在产品均匀性及开瓶稳定性的评价中,CLIA和

胶体金法评价的结果均一致。储存4个月内的稳定

性评价中,两种方法的结果一致(本次研究的对象有

效期为4个月);储存5个月时的稳定性评价中,两种

方法的结果不一致。采用CLIA评价质控品时,检测

结果经计算后已经不在稳定性的范围内,表明该批次
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的质控品已经失控,而胶体金法评价质控品时,检测

结果仍为100%阳性,稳定性符合要求。但是从实际

的试纸条反应来看,检测结果与前4个月时的结果相

比,阳性条带有减弱的趋势。
胶体金法和CLIA是临床实验室最常用的检测

方法,联合采用这两种方法进行检测可有效降低结果

中的假阳性[12]。通常 HCG的检测方法中胶体金免

疫层析法较为常用,主要原因在于该方法操作简便快

速,在使用过程中不需要使用其他特殊设备或仪器,
同时检测标本便于储存[13]。CLIA具有检测灵敏度

高、检测值可定量、可实现自动化检测的特点。在对

尿HCG质控品进行均匀性和稳定性质量控制时,
CLIA可以更直观地对结果进行判断。在质控品储存

时间临近有效期时,CLIA检测灵敏度高的优势更能

体现,可以有效提高尿HCG室内质量控制的效果。
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