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摘 要:目的 探讨胶体金免疫层析法(GICA)、酶联免疫吸附试验法(ELISA)和化学发光微粒子免疫检测法(CMIA)

三种方法检测乙型肝炎表面抗原(HBsAg)敏感度和阳性检出率的差异。方法 选取我院2016年3~8月用安图化学发

光法确诊的乙肝患者465例,乙肝阴性健康体检者150例,采用GICA、ELISA和CMIA进行检测并比较其敏感度。结

果 在CMIA检测结果HBsAg<0.05IU/ml阴性者中,三种检测方法全部为阴性;在CMIA检出HBsAg浓度值3.001

~250.00IU/ml时,三种方法全部检出阳性结果,检出率一致;在 HBsAg处于低水平表达时即CMIA检出 HBsAg

0.050~3.000IU/ml时,CMIA、ELISA、GICA三种方法检出阳性标本分别为310例(100.00%)、245例(79.03%)、31

例(10.00%),CMIA检出率均高于ELISA(χ2=72.613,P<0.001)和GICA(χ2=507.273,P<0.001);ELISA检出率

高于GICA(χ2=299.055,P<0.001),差异均有统计学意义。结论 在检测低浓度 HBsAg时,三种方法中以CMIA的

敏感度最高,其次为ELISA,GICA敏感度最低。当GICA检测出阴性结果与临床不符以及ELISA遇到灰区时可选择

CMIA进行复查,以免漏检。CMIA可在早期感染及血清转换期患者中检测出低浓度 HBsAg,为临床及时判断病情和制

定治疗方案提供依据,值得推广使用。
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  乙型肝炎由乙型肝炎病毒(HBV)引起,世界各国

均存在,我国乙型肝炎表面抗原(HBsAg)慢性携带者

高达10%,为HBV的高流行区,严重影响和威胁我国

居民的身心健康[1]。HBV感染可导致精子的质量大

幅度下降,影响生育能力[2]。规范乙肝诊断标准和乙

肝报告制度,提高乙肝报告的准确度,可达到控制乙肝

流行和发生、降低乙肝发病率的效果[3]。在检查乙型

肝炎血清标志物中HBsAg最为重要[4]。HBsAg的实

验室检测可以定性、半定量、定量进行。各种血清学试

验均有其特殊的诊断价值,方法学的优劣直接关系到

结果的准确性,影响患者的诊断和治疗[5]。本研究根

据临床各种需要使用胶体金免疫层析法(GICA)、酶联

免疫吸附试验法(ELISA)、化学发光微粒子免疫检测

法(CMIA)三种检测方法检测HBsAg。通过使用三种

方法对HBsAg不同浓度值检测结果进行比较,总结分

析如下:

1 资料与方法

1.1 一般资料 选取我院2016年3~8月用安图化

学发光法确诊的乙肝患者465例,乙肝阴性健康体检

者150例。分别使用GICA、ELISA、CMIA三种检测

方法检测HBsAg,样本均为血清,无溶血、脂血。根据

CMIA测定的不同浓度值结果,选取相应标本分离血

清后在-70℃条件下保存备用。收集样本后,同批次分

别进行GICA、ELISA检测。

1.2 仪器与试剂 GICA:判读结果由肉眼识别,试剂

由艾 博 生 物 医 药 (杭 州)有 限 公 司 提 供,批 号:

2015120115,有效期至2017年11月。ELISA:仪器使

用郑州安图全自动酶标加样仪、安图iwo-960全自动

洗板机、深圳雷杜RT6000酶标仪,试剂由上海科华生

物工程股份有限公司提供,批号:201510321,质控品购

买于广西区临床检验中心,浓度为0.5IU/ml,有效期

至2018年02月01日。CMIA:仪器使用美国雅培公

司生产的全自动酶免分析仪i2000SR化学发光仪,配
套试剂由美国雅培公司提供,质控品购买于雅培贸易

(上海)有限公司,质控品1(0.00IU/ml),质控品2
(0.25IU/ml),质 控 品 3(175.00IU/ml),批 号:

61252FN00,有效期至2017年03月20日。

1.3 方法

1.3.1 检测方法 三种检测方法严格按照仪器和试

剂说明书标准操作规程操作。GICA法手工操作,肉
眼识别结果,每根试纸条分为质控区和测试区;ELISA
为二步法,样本加样、洗板、结果判读由仪器全自动完

成,同批次做阴性、阳性对照及自购低值室内质控品

(浓度为0.5IU/ml);CMIA法标本分离血清后全程
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由仪器全自动完成,每天做三个水平室内质控品。操

作过程遵循《全国临床检验操作规程》相关规范。

1.3.2 结果判读 GICA按照试剂盒说明书判读,检

测后15~30min读取结果,本次试验在20~25min
读取结果,测试区与质控区同时出现两条红色条带为

阳性;仅在质控区出现一条红色条带,而测试区无红色

条带出现为阴性。ELISA样品吸光度值/临界值(S/

CO)≥1为阳性,S/CO<1为阴性。CMIA检测结果

≥0.05IU/ml为阳性,检测结果<0.05IU/ml为阴

性。GICA所有试纸条质控区均出现一条红色条带,

试纸条有效。ELISA、CMIA室内质控全部在控,同时

期使用相同批号试剂参加广西区临床检验中心、卫生

部临 床 检 验 中 心 室 间 质 评 活 动,结 果 总 成 绩 均 为

100%。

1.4 统计学方法 采用SPSS19.0统计学软件对三

种检测方法所得的结果进行数据处理与统计分析,计

数资料用例数或百分率表示,采用χ2 检验进行比较分

析,以α=0.05为水准,P <0.05为差异有统计学意

义。

2 结果

2.1 三种方法检测乙肝表面抗原阴性结果 在150
例健康体检 HBsAg阴性者中,即CMIA检测 HBsAg
<0.05IU/ml时,其他两种方法检测结果为0,全部为

阴性。见表1。

2.2 三种方法检测低浓度HBsAg阳性结果比较

2.2.1 在CMIA检出 HBsAg为0.050~0.500IU/

ml时,CMIA、ELISA和 GICA三种方法检出阳性标

本分别为155例(100.00%)、90例(58.06%)、0例

(0.00%),三种方法检出阳性率差异有统计学意义(χ2

=313.595,P <0.001)。CMIA 检 出 率 均 高 于

ELISA(χ2=82.245,P <0.001)和 GICA(χ2 =

310.00,P<0.001);ELISA检出率高于GICA(χ2=

126.818,P<0.001),差异均有统计学意义。见表1。

2.2.2 在CMIA检出 HBsAg为0.501~3.000IU/

ml时,CMIA、ELISA、GICA三种方法检出阳性标本

分别为155例(100.00%)、155例(100.00%)、31例

(20.00%),三种方法检出阳性率差异有统计学意义

(χ2=338.182,P<0.001)。CMIA检出率与ELISA
相同,两者均高于GICA(χ2=206.667,P <0.001)。

见表1。

2.2.3 在CMIA检测 HBsAg低浓度0.050~3.000

IU/ml结果中,CMIA、ELISA、GICA三种方法检出阳

性标本分别为310例(100.00%)、245例(79.03%)、

31例(10.00%),三种方法检出阳性率差异有统计学

意义(χ2=589.886,P <0.001)。CMIA检出率均高

于ELISA(χ2=72.613,P <0.001)和 GICA(χ2=

507.273,P<0.001);ELISA检出率高于GICA(χ2=

299.055,P<0.001)。见表1。

2.3 三种方法检测高浓度HBsAg阳性结果比较 从

表1可见在CMIA检测的 HBsAg浓度值为3.001~

250.00IU/ml时,三种方法都可以全部检出阳性结

果,检出率一致。

表1 CMIA、GICA和ELISA检测 HBsAg结果比较

CMIA
HBsAg(IU/ml)   检出数

GICA
检出数(n,%)

ELISA
检出数(n,%)

<0.050 150 0(0.0) 0(0.0)

0.050~0.500 155 0(0.00) 90(58.06)

0.501~3.000 155 31(20.00) 155(100.00)

3.001~250.00 155 155(100.00) 155(100.00)

3 讨论

GICA利用免疫层析法结合胶体金显色的特点来

诊断特异性的待测物,简单快捷、成本低廉、用途广

泛[6]。姜宏兵等[7]研究认为GICA检测 HBsAg灵敏

度范围为2~4IU/ml,ELISA法的检测灵敏度小于或

等于0.5IU/ml。本实验结果在CMIA检测值0.050

~0.500IU/ml时,GICA 检测出阳 性 标 本 为0例

(0.0%);在CMIA检测值0.501~3.000IU/ml时,

GICA检测出阳性标本为31例(20.0%),在CMIA浓

度值3.001~250.00IU/ml时GICA检出阳性标本为

155例(100%),可推测GICA灵敏度可能在2.000~

3.000IU/ml。GICA由于灵敏度低于其他检测方法,

且对低浓度标本的检出存在缺陷,容易存在漏检风险。

ELISA是在放射免疫分析的基础上发展起来的

固相酶联免疫测定方法,灵敏度高,特异性强,无放射

性污染,检测成本低,可进行定性或半定量检测[8]。缺

点为操作步骤多而繁琐,耗时较长,影响因素多。卫晓

青等[9]研究认为CMIA测定值在0.06~0.50U/ml
的样本中,二步法ELISA的检出率为48%,在0.50

IU/ml以上者二步法ELISA均能检出。本实验结果

在CMIA检测值为0.050~0.500IU/ml时,ELISA
检出阳性标本为90例(58.06%),在CMIA检测值为

0.501~250.000IU/ml时,ELISA可以全部检出。可

推测ELISA法灵敏度低于0.5IU/ml。ELISA由于

检测的局限性,较低浓度标本可能检测不到,容易造成
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漏检,延误诊断及治疗。因此在窗口期及低浓度的标

本不适宜使用ELISA法检测[10]。

CMIA是直接化学发光免疫分析的一种方法,以

吖啶酯为发光标记物,磁珠进行分离的免疫分析方

法[11]。CMIA全程仪器自动化检测,能够较好地避免

人为误差从而提高测试的精密度,灵敏度和特异性最

高。CMIA在血清转换期以及 HBsAg突变株检测具

有较好的灵敏度。CMIA因灵敏度高,检测得到的低

浓度阳性结果可能为假阳性,需要进一步做确认试验。

如表1所示,在 HBsAg低浓度 CMIA 检测值

0.050~3.000IU/ml结果中,CMIA、ELISA、GICA
三种方法检出阳性标本分别为310例(100.00%)、245
例(79.03%)、31例(10.00%),CMIA 检出率均高于

ELISA(χ2=72.613,P <0.001)和 GICA(χ2 =

507.273,P<0.001);ELISA检出率高于GICA(χ2=

299.055,P<0.001),差异均有统计学意义。在检测

低浓度 HBsAg三种方法中以CMIA的敏感度最高,

其次为ELISA,GICA最低。由此可见,当GICA无法

检测出疑似阳性的结果,ELISA遇到检测样本吸光度

值(OD值)在对照样本临界值(cutoff值)附近时,均

需要 复 查,可 以 使 用 CMIA 进 行 复 查,避 免 漏 检。

CMIA检测结果的灵敏度最高,可在早期感染及血清

转换期患者中检测到低浓度 HBsAg,为临床及时判断

病情和制定治疗方案提供依据,检测方法值得推广。

由于CMIA灵敏度高可能会引起假阳性结果,为了避

免误诊,对于 HBsAg定量值在0.05~0.12IU/ml弱

阳性结果时,需做确认试验从而保证检测结果的准确

性[8]。

以上分析可见,实验室可在对各种检测方法的性

能进行综合评估的基础上,根据不同检测目的选择最

佳方法。GICA操作简单,能快速检测出结果,适合急

诊等紧急情况下的快速检测。当进行大批量样本筛查

时,可以选择ELISA检测以降低成本,减轻病人负担。

当GICA检测结果与临床不符或者ELISA进行检测

出现灰区结果时,可进行CMIA复查。CMIA虽然成

本较高,但其灵敏度最高,可在早期及血清转换期检测

出HBsAg,为临床及时判断病情、制定治疗方案、指导

护理提供依据,避免早期 HBV通过手术、母婴、输血

等途径发生传播而带来不良后果。
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