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数字PCR技术及其在临床检验中的研究进展*

周小匀,周 琰
  

综述,郭 玮△
  

审校

复旦大学附属中山医院检验科,上海
 

200032

  摘 要: 数字聚合酶链反应(dPCR)技术是一种新的分子诊断技术,相比实时荧光定量PCR(qPCR),它

有着更高的精度、灵敏度和特异度。dPCR目前在生物医学领域已经获得了广泛的应用,如病原体与拷贝数变

异检测、miRNA与单细胞基因表达分析、下一代测序和染色体异常检测等。该文立足于临床检验应用,概述了

dPCR技术的原理与分类,并将其与qPCR和下一代高通量测序(NGS)技术进行了比较分析,介绍了dPCR在

临床检测中的技术发展及最新成果,探讨了其在临床实际应用中面临的挑战和发展前景。
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Abstract:Digital

 

polymerase
 

chain
 

reaction
 

(dPCR)
 

technology
 

is
 

a
 

new
 

molecular
 

diagnostic
 

technique
 

with
 

higher
 

precision,sensitivity
 

and
 

specificity
 

than
 

real-time
 

fluorescent
 

quantitative
 

PCR
 

(qPCR).dPCR
 

has
 

now
 

gained
 

the
 

wide
 

application
 

in
 

biomedical
 

fields,such
 

as
 

pathogen
 

detection,copy
 

number
 

variation
 

de-
tection,miRNA

 

and
 

unicellular
 

gene
 

expression
 

analysis,next-generation
 

sequencing
 

and
 

chromosome
 

abnor-
mality

 

detection,etc.Based
 

on
 

clinical
 

testing
 

applications,this
 

paper
 

outlines
 

the
 

principles
 

and
 

classification
 

of
 

dPCR
 

technology
 

and
 

conducts
 

the
 

comparative
 

analysis
 

between
 

this
 

technology
 

with
 

qPCR
 

and
 

next-gen-
eration

 

high-throughput
 

sequencing
 

(NGS)
 

technologies.Then
 

this
 

paper
 

introduces
 

the
 

technical
 

develop-
ment

 

and
 

latest
 

achievements
 

of
 

dPCR
 

in
 

clinical
 

testing,and
 

discuss
 

its
 

facing
 

challenges
 

and
 

development
 

prospects
 

in
 

the
 

clinical
 

practical
 

application.
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  聚合酶链反应(PCR)是一种用于体外扩增和检

测低浓度核酸的技术,它可以从少量的起始材料中产

生几百万份特定的DNA片段的拷贝,目前在分子生

物学领域有着非常广泛的应用。传统的终点PCR只

能提供相对和定性结果,后续的第二代PCR———实时

荧光定量PCR(qPCR)通过荧光探针或染料进行靶向

扩增实现了定量检测,但由于荧光基线估计误差和

qPCR扩增效率导致的扩增偏差问题,仍然无法提供

准确的绝对结果。
1992年SYKES等建立了数字PCR(dPCR)的基

本实验流程之后,“第三代PCR”———dPCR技术迅速

发展起来并日趋成熟。2003年,DRESSMAN等结合

dPCR技术和流式技术,应用乳状液在单个试管中实

现了PCR反应体系的分隔。在商业化方面,2006年,
Fluidigm公司最先推出了基于芯片的dPCR平台,
Quantalife公司研制了最早的微滴式dPCR系统。如

今,dPCR技术因其在分子检测方面的高灵敏度和高

准确性,已在微量DNA检测、罕见突变检测和拷贝数

变异等方面得到了广泛应用。
1 dPCR的原理、分类

1.1 dPCR的原理 dPCR核酸分子定量方法的原

理是基于荧光PCR
 

扩增与计数,但无须Ct值和标准

曲线即可实现定量。在dPCR中,扩增反应被分成数

千个独立的部分,分区可以通过微孔板、毛细管、油乳

液或阵列来实现。理想情况下,每个单独的反应混合

物含有一个或没有目标分子,待分割后的反应扩增至

终点,计数阳性(荧光)和阴性分区的数量,即可通过

泊松定律精确计算每个分区的DNA目标数和原始标

本中的拷贝数[1]。使用dPCR准确定量DNA须满足

以下两个条件:第一,DNA目标必须随机分布于分区

中,理想情况下每个分区不应该包含一个以上的目标

分子,但这一稀释需要大量的分割(104~105)才能达

到泊松定律的要求。分区的大小也应该一致以使每

个分区包含相同数量的目标分子。第二,扩增须有足
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够效率,让所有包含目标分子的分区都被扩增,且正

负分区间须有明确区分。
1.2 dPCR的分类 目前主流的dPCR技术可分为

液滴式dPCR(ddPCR)和芯片式dPCR(cdPCR)。
ddPCR使用两种互不相溶的液体,通过两者表面

张力和剪切力的共同作用来形成微小的液滴。在

ddPCR中,微滴发生器每次可以生成数百万个纳升级

别的油包水微滴作为样品分散载体,这些液滴将包裹

着单拷贝的DNA模板和反应液进入反应管扩增,最
后通过检测微滴的荧光信号进行定量。该方法的优

势在于灵活的通量及可扩展性,但其生成液滴的稳定

性及可控性较差。相应的商品化仪器平台包括
 

Bio-
Rad-Qx

 

200、RainDrop、Naica
 

Crystal、新羿
 

TD-1
 

数

字
 

PCR
 

仪和达微生物
 

OsciDrop等。
cdPCR技术先在芯片上物理加工大量的腔室阵

列作为微反应腔室,再将纳升级液体封闭在微孔中进

行扩增,最后使用荧光显微镜判读结果。近年来芯片

产业的进步大大推动了cdPCR的发展:
 

Ismagilov研

究组开发了滑动式dPCR芯片[2];浙江大学研究组开

发了具有分支结构的无废液式芯片和一体式dPCR
芯片[3]。cdPCR 独立性高、反应均一性好,为实时

dPCR提供了可能性;但其芯片加工制作工艺要求高,
技术操作复杂且实验成本较高。商品化仪器有Ther-
mofisher

 

QuantStudioTM
 

3D、Clarity、QIAGEN
 

QIA-
cuity等。
1.3 dPCR商业化平台 目前dPCR市场中的主要

商业品牌有QX系列(Bio-Rad公司,美国),RainDrop
系列(Bio-Rad公司,美国),BioMark

 

系列(Fluidigm
 

Corporation公司,美国)和
 

QuantStudio
 

系列(Ther-
mo

 

Fisher公司,美国)。前两者属于ddPCR技术,后
两者 属 于 cdPCR 技 术。其 他 品 牌 有 Clarity(JN

 

MedSys公司,新加坡)、Naica(Stilla
 

Technologies公

司,法国)等。
1.3.1 BioMark系列 Fluidigm

 

Corporation早在

2006年就开始着力于将dPCR技术商业化。其推出

的BioMark
 

HD平台,使用数字阵列集成流体电路
 

(IFC)
 

将样品分成770个0.85
 

nL体积的分区,通过

在每个IFC中使用微流体结构,可以将样品和化验溶

液加压加载到反应分区中。之后,BioMark
 

HD
 

执行

原位热循环,最后借助平面成像技术进行终点和实时

荧光检测。此外,BioMark系列通过使用多种报告染

料对标本目标进行量化,可以有效消除假阳性。
在科研应用方面,ALIKIAN等[4]使用基于

 

Bio-
Mark的

 

dPCR
 

平 台,对 慢 性 粒 细 胞 白 血 病 BCR-
ABL1基因拷贝数进行定量,效果明显优于qPCR。
1.3.2 QuantStudio系列 Thermo

 

Fisher
 

Scientific
 

的
 

QuantStudio系列包括 QuantStudio
 

3D
 

dPCR
 

和
 

QuantStudio
 

12
 

K
 

Flex
 

with
 

OpenArray
 

Plates等平

台。QuantStudio
 

3D
 

dPCR
 

芯片具有20
 

000个0.8
 

nL的反应孔。样品加载到芯片上是通过使用预先吸

取样品的一次性加载刀片实现,之后自动芯片加载器

可以将样品分配到芯片,该系列设备的价格目前在市

场上处于较低水平。
1.3.3 Bio-Rad

 

QX系列 Bio-Rad
 

QX
 

系列是目前

市场上相当流行的ddPCR仪器,目前提供 QX100、
QX200和QXONE

 

dPCR等设备。QX200具有用于

液滴生成和荧光检测的独立单元,可生成约
 

20
 

000个

纳升大小的液滴。其操作流程:使用定制混合溶液制

备样品,然后借助液滴生成油通过流动聚焦形成液

滴,最后送入荧光检测器。
 

SUO
 

等[5]最近的一项研究

显示,使用 QX200进行新型冠状病毒感染(COVID-
19)的检测,可报告范围为10~5×104 拷贝/反应,在
患者咽拭子标本中,尤其是在病毒载量处于低水平

时,较qPCR显示出高精度和灵敏度,但QX200在使

用中需要手动移液,在开放环境中有一 定 的 污 染

风险。
1.3.4 Raindrop系列 Raindrop

 

采用
 

ddPCR
 

技

术,可对超过100万个皮升大小的液滴进行高通量处

理和实时成像。该设备在单个微流体平台上结合了

快速液滴生成、片上热循环和广域荧光成像技术。与
 

QX
 

系列不同,RainDrop
 

在生成的单层液滴上使用平

面成像技术,并从密封的机载储液器自动输送过滤油

以消除污染风险。RainDrop
 

系统在几个重要应用中

都展现出了卓越的分子检测性能,包括低频肿瘤等位

基因检测、基因表达、拷贝数变异和单核苷酸多态性
(SNP)测量。

对比来看,ddPCR仪器由于不受芯片制造分辨率

的限制,可以利用微流体的优势产生更小的体积,因
此QX200、RainDrop系列可以生成更高的分区数。
基于

 

cdPCR
 

的
 

QuantStudio
 

3D、Constellation/QIA-
cuity也已能在小于2

  

nL的体积内实现10
 

000个以

上的分区。
2 dPCR与其他分子诊断技术的比较

2.1 dPCR与qPCR的比较 如表1所示,dPCR和

qPCR在荧光测定、扩增影响、检测限、定量方式等方

面均有不同。由于使用的标准曲线可能是通过不同

方法标定的,不同实验室对同一标本进行的qPCR检

测可能会得到不同的拷贝数。因此dPCR的主要优

势在于其绝对量化不依赖校准曲线实现,提高了实验

室之间结果的准确性和可交换性[6]。若样品中杂质

阻碍了扩增,或靶标、引物、探针序列不匹配降低扩增

效率,都会导致qPCR定量结果偏低。而dPCR定量

使用终点检测而非实时扩增,定量受标本中可能存在

的扩增抑制剂的影响较小,也较少受到扩增效率不佳

的影响[7],甚至能在不事先提取核酸的情况下对标本

进行dPCR检测[8]。dPCR可以更精确、灵敏地量化

一些靶标,例如能够对于监测抗病毒治疗的低病毒载

量实现精准定量[9]。与qPCR相比,dPCR的更高精

度也有助于检测和定量罕见变异[10]以及测定反应中

高拷贝数和低拷贝数靶点的比率。
  dPCR也存在一些不足,有限的标本体积会限制

检测的下限,有限数量的分区会使得动态范围较小,
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分子丢失会导致错误的量化偏低,即在一个分区中并

不能确保所有的模板都被扩增。qPCR仪器能够测量

4~6种不同染料的荧光,这些染料与样品中不同的目

标结合在一起,而大多数dPCR仪器可以测量2种荧

光染料,限制了同一标本中不同目标的多重检测能

力。总而言之,dPCR与qPCR因定量方式等方法原

理上的差异而各具优势,实验室可以根据不同的检测

需求与应用场景选择合适的检测方法。
2.2 dPCR与下一代高通量测序(NGS)的比较 
NGS包括全外显子组测序、全转录组测序、全基因组

测序以及靶向高通量测序等。基于其边合成边测序

的核心原理,NGS可以用来对整个基因组进行测序,
也可以被限制在特定的目标区域。因此NGS属于非

靶向全基因组分析,能够在不事先知道肿瘤中可能存

在的畸变位点种类的情况下检测肿瘤特异性改变;而
dPCR技术则需要根据相关基因位点的特定突变事先

设计引物探针来实现检测定量。NGS的优势在于其

通量高、速度快、精度高等,因而在临床疾病分子诊断

方面发挥着独特作用。COVID-19疫情初期,NGS技

术仅用5
 

d就获得了病毒全基因组序列[11]。在肿瘤

相关基因位点突变的检测中,NGS平台对血浆cfD-
NA中EGFR突变检测的灵敏度为0.2%,批内精密

度、批间精密度、准确度均为100%[12];dPCR平台的

检出限为0.308
 

copy/μL,
 

准确 度 为87.88%[13]。
NGS也存在一些问题,尤其是在被应用于低水平RNA
的分析时,这通常与整个转录组(RNAseq)有关。
dPCR平台可以与NGS对接,对测序文库进行质

量控制、提供对测序文库的定量分析和质量评估信

息。dPCR可以对NGS的结果,如对SNP、突变及拷

贝数变异(CNV)在内的基因组变异等测序结果进行

验证,以确保测序结果的可信度。另外,dPCR所得到

的结果还包含反映测序文库质量的信息,如接头与接

头二聚体、错误连接片段、过长连接片段等,这种优势

是当前其他方法不具备的。总的来说,dPCR与NGS
是两种原理完全不同、能够满足不同检测需求的分子

检测技术,dPCR技术能够在质量控制或验证等方面

支持NGS。

表1  qPCR与dPCR的比较

项目 qPCR dPCR

荧光测定 每个循环进行实时荧光测定 扩增结束后对每个反映单元的荧光信号进行采集

扩增影响 样品的PCR扩增效率可能与校准物的扩增效率不同 直接计数目标分子数而不依靠任何校准物或外标

检测限 低拷贝数的目标DNA分子不能通过扩增检测到 单DNA模板出现在反应室而未被检出的可能性非常低

定量方式
主要依赖校准物制备的标准曲线确定未知样品浓度,是相

对定量方法
 通过计数单个分子从而实现绝对定量

多指标检测 多腔室扩增与多荧光通道结合的并行PCR 多个荧光通道/单波长多强度

应用

基因基因表达定量、质量控制和检测验证、病原体检测、

SNP基因分型、拷贝数变异、microRNA分析、病毒定量、

siRNA/RNAi实验等

病毒载体,核酸标准品、基因表达和下一代测序文库绝对定

量、稀有等位基因检测、混合物富集和分类等

3 dPCR在临床检测中的应用

  dPCR在生物医学领域的两个主要应用是罕见突

变检测和核酸定量。dPCR主要应用于病原体检测、
CNV检测、microRNA

 

(miRNA)表达分析、下一代测

序、单细胞基因表达分析和染色体异常检测。
3.1 病原体检测 dPCR中众多的单个反应分区使

研究病原体的单细胞基因组学成为可能。一种名为

“IC
 

3D”的基于液滴的系统已被成功用于在几分钟内

检测血液中的单个细菌[14]。在人类巨细胞病毒(HC-
MV)检 测 中,

 

QX100TM 系 统 (Bio-Rad
 

Laborato-
ries)和BioMarkTMHD系统(Fluidigm)两种dPCR
系统同时用于标本检测。其中,使用BioMark系统检

测得到的病毒拷贝数比传统方法检测血浆及PBS中

提取的DNA分别高出26%和53%。PAVSIĈ等[8]

以外周血为标本,用dPCR对标本中 HIV的
 

2-LTR
序列进行检测,结果显示dPCR能对治疗过程中 HIV
载量的微量变化进行有效检测,且检测精确度较荧光

 

PCR高出至少20倍。

微滴式dPCR方法已经被建立并用于检测布鲁

菌,
 

ddPCR检出靶标基因拷贝数为1~2.00×105 拷

贝/反应,测得值的对数值与DNA浓度的对数值有线

性关系,阳性率在布鲁氏菌病疫情相关 血 液 标 本

DNA的检测中远高于培养法和试管凝集法[15]。利用

ddPCR技术,结合Taqman荧光探针技术对新型冠状

病毒(SARS-CoV-2)ORF1ab基因和N基因保守区进

行特异性检测的试剂盒经检验符合产品技术要求,获
得了欧盟市场准入资质,具有灵敏度高、可定量、操作

简便和封闭检 测 等 特 点,有 利 于 定 量 监 测 SARS-
CoV-2载量,在SARS-CoV-2核酸超敏定量检测方面

具有创新性,达到国内领先水平。2022年,华西医院

已开展基于五色荧光ddPCR法的血流感染检测,覆
盖血流感染中常见的16种细菌、8种真菌、5种病毒,
以及碳青霉烯类、甲氧西林、万古霉素、多黏菌素、青
霉素等常见药物相关的20个耐药基因。cdPCR检测

肺炎克雷伯菌灵敏度比qPCR提高了约1.5个数量

级,最低检出限可达到3.77
 

copy/μL
[16]。总的来说,
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在病原体检测中,dPCR已经被证明能够成功检出各

种样品中低目标浓度的待测物且结果可靠,已在临床

检测中有一定的应用。
3.2 CNV 检测 CNV 是人类遗传变异的重要来

源,与大量的人类疾病密切相关。dPCR能够检测拷

贝数变异,检测限低至1个拷贝。基于微孔的dPCR
已经被用于检测生殖系核质体中的线粒体 DNA

 

(mtDNA)拷贝数。此外,一种称为“局部临时负压辅

助微流控装置”的自制装置已被证明可量化A549肺

癌细胞系中角蛋白19的数量,并且观察到荧光斑点

的数量与稀释因子之间存在良好的相关性[17]。在肺

癌研 究 中,PENDER 等[18]和 LIN 等[19]分 别 通 过

dPCR成功检测到了KRAS基因突变和EGFR基因

的拷贝数。KRAS基因突变的检测限为2
 

000∶1(在
2

 

000个野生 KRAS基因中检测到一个 KRAS基因

突变),灵敏度高于Sanger测序(10∶1)和下一代测

序(50∶1)。除了肺癌,在高级别浆液性卵巢癌(HG-
SOC)的检测中,HGSOC组织中缺失的 NF1缺失和

突变型TP53
 

p.R175H 的数量已经被成功定量[20]。
基于ddPCR技术检测融合基因转录本的方法可对外

泌体中的微量PML-RARA转录本进行绝对定量,为
无创动态监测急性早幼粒细胞白血病患者血清外泌

体中 PML-RARA 融合基因的表达水平提供了可

能[21]。总之,关于基因拷贝数变异或突变的检测目前

已在dPCR 领 域 引 起 广 泛 研 究 兴 趣,并 逐 渐 成 为

dPCR应用的一大主流领域。
3.3 miRNA表达分析 在癌症的液体活检中,miR-
NA被认为是一种很有价值的循环生物标志物,可用

于癌症的早期诊断[22]。其中,ddPCR因其高特异度

和高灵敏度,已成为一种快速而准确的癌症早期诊断

方法。microwell-based
 

dPCR
 

(Thermo
 

Fisher
 

Scien-
tific)已被用于检测肺癌,检测5种 miRNA生物标

志物(miR16-5p、miR-21-5p、miR-126-3p、miR-486-5p
和miR-600-5p)在肺癌患者血浆、细胞裂解液和组织

中的拷贝数[23]。也有研究使用ddPCR进行急性早幼

粒细胞白血病的检测,在低浓度的靶基因下仍然表现

出良好的批间和批内重复性[24]。在癌症研究中的其

他应用包括帮助乳腺癌患者血清中 miRNAs的诊

断[25]、分析直肠癌患者血浆中 miR-155和 miR-99b
的表达情况[26]等。以上说明,ddPCR有望成为一种
高特异度、高灵敏度、低成本且便捷的癌症检测方法。
3.4 新一代测序验证 二代测序是一种高通量的测

序技术,它通过引入可逆终止末端,捕捉DNA复制过

程中新添加碱基携带的特殊标记来确定DNA序列。
不同于传统的qPCR,dPCR精确的结果定量不依赖

于不同的扩增子长度,为高通量测序提供了灵敏度和

绝对校准。该方法成功地减少了1
 

000倍以上的标本

量,且由于不需要预先放大,可以最大限度地减少偏

差 的 不 良 影 响。EIBLWIESER 等[27] 使 用 多 重

ddPCR预先扩增患者特异性的EWS融合基因,然后

再采用Ion
 

S5系统对该文库进行测序,得出基于多重

dPCR的靶向富集与NGS的组合提高了鉴定基因组

融合序列成功率的结论。
此外,微流控液滴富集序列分析(MESA)是一种

新的基于dPCR的目标富集技术。MESA技术可以

将来自5个不同基因组位点的250
 

kb定向基因组

DNA富集至31.6倍[28],然后提取基因组DNA片段

进行基于TaqMan探针的微滴式dPCR,TaqMan阳

性液滴经介电电泳法回收,然后通过酶促反应去除扩

增子后进行测序。该方法仅需要少量的DNA就能全

面识别目标位点内的遗传多态性,非常适合生物医学

领域的遗传变异研究。
3.5 单细胞基因表达分析 由于不需要预扩增,
dPCR可以在不存在扩增偏移的情况下进行单细胞基

因表达分析,这凸显了它替代传统qPCR的潜力,能
够对细胞发育机制进行更深入的研究。例如,在一项

对单细胞转录组的研究中,使用条形码引物对微珠进

行修饰,每个与微珠结合的单细胞被封装在油包水的

小滴中[29]。甲基化单细胞限制分析(SCRAM)
 

已经

用于分析单细胞多位点甲基化水平。SCRAM主要包

括以下步骤:单细胞的分离和裂解,甲基化敏感限制

性内切酶对基因组DNA的消化作用,两个周期的多

位点PCR扩增,目标甲基化状态的确定[30]。West-
brook的团队总结了产生高通量单细胞的微纳米技

术,并为在单细胞基因表达分析中使用dPCR奠定了

基础[31]。dPCR在单细胞基因表达分析中的应用引

起了研究者们的广泛兴趣。
3.6 染色体异常分析 染色体异常是指染色体某一

片段的缺失、添加或不规则变化。传统的产前诊断方

法如侵入性羊膜穿刺、绒毛膜取样等可能会造成胎儿

丢失。无创产前筛查(NIPS)或通过dPCR检测胎儿

的染色体异常对胎儿的影响较小,检测更加准确,已
成为目前新的诊断方法。2012年,BARRETT等[32]

借助dPCR对孕妇血浆中的无细胞胎儿DNA(cffD-
NA)进行了镰状红细胞贫血检测。TAN等[33]采用锁

核酸(LNA)探针的多重
 

ddPCR
 

检测准确地识别了胎

儿非整倍体,证明了多重dPCR在非侵入性产前诊断

中应用的可行性,是具有重要应用潜能的产前诊断方

法。在胎儿染色体的21-三体、18-三体、13-三体检测

中,使用dPCR-NIPT检测技术能够在细胞游离DNA
(cfDNA)分数低至5%、提取的cfDNA浓度低至0.2

 

ng/μL的情况下检测出三体瘤[34]。在283份临床标

本检 测 中,dPCR-NIPT 测 定 显 示 检 测 灵 敏 度 为

100.00%,特异度为95.12%,优于现有的方法。在胎

儿的非整倍体染色体诊断中,JACKY等[35]提出了一

种虚拟分区ddPCR分析方法,该方法根据荧光强度

划分多个阈值,以确定每个阳性液滴中目标基因的数

量。这种算法减少了分区误差,从而提高了基于复用

ddPCR进行三体细胞鉴定的准确性。
dPCR还可以准确反映标本中的 Y染色体微缺

失状况,优化后的dPCR方法检测标本的浓度可低至

0.1
 

mg/L,该 值 远 低 于 常 规 qPCR 的 检 测 限 (1
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mg/L),可开发成为男性不育症及其他生殖诊断中的

重要技术[36]。
4 展  望

  目前,dPCR
 

在病原体鉴定和病原微生物的定量

检测上具有突出优势:临床标本无须经过病原微生物

培养过程即可进行高灵敏度的检测,缩短了报告周

期,且可以从多种高浓度的背景核酸中检出病原微生

物,使快速检测潜在的病原微生物成为可能,对于感

染性疾病的诊断和控制具有重大意义。此外,dPCR
在肿瘤领域的应用也正在不断被拓宽,它适用于检测

各种体液标本中的肿瘤相关突变,可辅助分析患者的

肿瘤突变,能够部分克服肿瘤的异质性;此外,dPCR
可以从分子表型层面发现肿瘤的早期耐药突变,从而

提示医生耐药出现的可能性,帮助调整用药方案。同

时,dPCR能大幅降低体细胞中背景DNA的干扰,实
现对肿瘤标志物的有效检测,还能定量监测突变频率

变化,量化检测标准。目前dPCR技术已经成功应用

于EGFR、KARS、BRAF、PIK3CA等各种癌基因突变

检测,以及癌症相关基因(如 HER2基因)的扩增检

测。相比于NGS,dPCR对实验室人员和设施的要求

低,操作流程简易,报告时间快速,便于临床实验室工

作的开展。
同时,dPCR也面临一些挑战,包括检测下限受

限、动态范围小、RNA
 

PCR中目标逆转录不完整导致

检测不到所有的拷贝等。cdPCR成本高、通量低的问

题也对 其 提 出 了 挑 战。在 检 测 低 拷 贝 数 标 本 时,
ddPCR较不稳定,需要重复检测以获得合格的数据。
dPCR临床检测还没有统一的行业标准,缺乏商品化

的室内质控品,同时由于灵敏度较高,检测过程中容

易遭受外源污染,因此需要做好实验室内部质量控

制,建立规范、标准的检测操作流程和结果评估分析

体,加强人员培训,在大量比对和验证实验的基础上

才能够进入临床实验室。
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盆底器官脱垂动物模型构建研究进展*

袁佳坤1,陈国庆2,王 琼1,于 霞3
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  摘 要:盆底器官脱垂(POP)是中老年妇女常见的盆底功能障碍性疾病,40岁以上女性的患病率约为

40%,近年来其发病率仍在不断提高。因此,POP已成为一个国际性的社会化医疗难题,动物模型的建立对研

究该疾病的发病机制显得尤为重要。该文总结了近几年来,国内外POP动物模型研究现状,从动物选择的优

缺点、模型的构建等方面进行了阐述,旨在为POP的研究提供参考。
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