
率差异有统计学意义（χ
２＝８．６５０，犘＜０．０５），与治疗前 ＨＢＶ

基因型有关。

２．２　ＨＢＶＹＭＤＤ突变的检测　１５０例慢性乙肝患者服用拉

米夫定治疗１２个月后血清中检出 ＹＭＤＤ野生型占５６．０％

（８４／１５０），ＹＭＤＤ突变占４４．０％（６６／１５０）。突变的６６例的患

者中，男性患者３６例，女性３０例，不同性别之间的 ＹＭＤＤ突

变率比较差异无统计学意义（犘＞０．０５）。突变病例中，ＹＩＤＤ

突变占１０．６％（７／６６），ＹＶＤＤ突变占１２．１％（８／６６），ＹＭＤＤ／

ＹＩＤＤ突变占１８．２％（１２／６６），ＹＭＤＤ／ＹＶＤＤ突变占２５．８％

（１７／６６），ＹＭＤＤ／ＹＩＤＤ／ＹＶＤＤ突变占３３．３％（２２／６６）。

３　讨　　论

ＨＢＶ为嗜肝双链ＤＮＡ病毒，由一个不完整的双链组成，

为部分双链和可变长度的单链。ＨＢＶ 基因组又称 ＨＢＶ

ＤＮＡ，约由３２００个碱基对组成。在所有已知能感染人体、具

有独立复制能力的双链ＤＮＡ病毒中，ＨＢＶ基因组最小，但复

制效率最高。ＨＢＶ具有病毒复制产量高、突变率高的特征，

ＨＢＶＤＮＡ聚合酶缺乏校正功能，容易发生碱基配对错误，导

致 ＨＢＶ基因突变十分频繁
［４］。

１９８８年首次报道 ＨＢＶ基因型概念以来，一直是研究的热

点问题。根据 ＨＢＶ全基因核苷酸序列异源性大于或等于８％

或者Ｓ基因区核苷酸序列异源性大于或等于４％，将不同病毒

株分为不同Ａ～Ｈ８个
［５６］基因型。基因型分布具有人种和明

显的地理特征，其中Ｂ型和Ｃ型主要分布在亚洲东部及南部，

也是我国最为常见的２种基因型，其中北方以Ｃ型为主，南方

以Ｂ型为主
［７８］。Ｐａｎ等

［９］报道，５３例发生拉米夫定耐药的慢

性乙型肝炎患者，Ｂ型和 Ｃ型患者的突变率分别为４１．５％

（２２／５３）和 ５８．５％（３１／５３），发生 ＹＩＤＤ 突变的 Ｂ 基因型

（３６．３６％）低于Ｃ基因型（８７．１％），并认为基因型是诱导突变

和引发不同突变点的因素之一。本研究中，ＨＢＶ基因型主要

为Ｂ型和Ｃ型，与文献报道的分布相一致。兰州地区地处我

国西北，ＨＢＶ基因型多为Ｃ型，因此服用拉米夫定治疗慢性

乙型肝炎的患者发生ＹＭＤＤ突变的可能性较大。

本研究结果说明，ＨＢＶ基因型与ＹＭＤＤ发生变异具有相

关性，可作为早期监测乙肝患者ＹＭＤＤ突变的预测指标之一。
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·经验交流·

ＣｏｂａｓＥ６０２电化学发光免疫分析仪检测ＨＢｃＡｂ结果分析

吴　敏，陈明艳，刘爱胜△

（深圳龙华新区人民医院检验科，广东深圳５１８１０９）

　　摘　要：目的　通过ＣｏｂａｓＥ６０２电化学发光免疫分析法（ＥＣＬＩＡ）与酶联免疫吸附法（ＥＬＩＳＡ）对临床标本对比检测分析，探

讨ＥＣＬＩＡ检测 ＨＢｃＡｂ的结果意义模式，为临床提供科学的指导意义，同时确保同一实验室内同一项目结果的一致性。方法　

收集６０例患者标本，用ＥＣＬＩＡ法分别同时测定原倍血清和１∶３０稀释后血清，与临床常用的ＥＬＩＳＡ法测定１∶３０稀释后血清

的结果进行对比统计分析。结果　ＥＣＬＩＡ法测得原倍血清的 ＨＢｃＡｂ阳性率（４８．３％）明显高于ＥＣＬＩＡ法和ＥＬＩＳＡ法测定１∶

３０稀释后血清阳性率（３５．０％和３８．３％），两者差异有统计学意义（χ
２＝８．５３，犘＜０．０１），两种方法同时测定原倍血清和１∶３０稀

释后血清中的 ＨＢｃＡｂ阳性符合率分别为９３．４％和９１．４％，差异无统计学意义（χ
２＝１．２９，犘＞０．０５）。结论　ＥＣＬＩＡ法定量测定

乙肝时，ＨＢｃＡｂ测定标本必须用１∶３０稀释后的血清，确保同一实验室内ＥＣＬＩＡ法与ＥＬＩＳＡ法检测结果的一致性。

关键词：电化学发光免疫分析；　酶联免疫吸附测定；　ＨＢｃＡｂ

犇犗犐：１０．３９６９／ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３４１３０．２０１３．２４．０８６ 文献标识码：Ｂ 文章编号：１６７３４１３０（２０１３）２４３４２７０２

　　全世界 ＨＢＶ感染者达３亿以上，主要在非洲和亚洲国家

流行，我国属高地方性流行区域［１］。乙肝两对半定性测定是目

前临床分析和判断患者传染性的重要依据之一［２］，但随着医学

的发展已不能够满足临床分型治疗的要求了。电化学发光免

疫分析（ＥＣＬＩＡ）法是目前最新的标记免疫定量测定技术，与

ＥＬＩＳＡ法相比具有灵敏度高、特异性强、仪器自动化程度高等

优点［３］。但目前为此，我国绝大部分甚至所有医院仍在使用

ＥＬＩＳＡ法检测乙型肝炎病毒。ＥＬＩＳＡ法检测乙型肝炎 ＨＢ

ｃＡｂ临床标本用的是１∶３０的稀释血清，结果意义为乙肝临床

诊断意义模式，而ＥＣＬＩＡ法检测用的标本是原倍血清，其结果

·７２４３·国际检验医学杂志２０１３年１２月第３４卷第２４期　ＩｎｔＪＬａｂＭｅｄ，Ｄｅｃｅｍｂｅｒ２０１３，Ｖｏｌ．３４，Ｎｏ．２４



意义是乙肝临床诊断意义还是乙肝流行病学普查意义？本文

就此进行了ＥＣＬＩＡ法与ＥＬＩＳＡ法对比试验，现报道如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料　采集２０１３年４～５月来本院门诊就诊患者共

６０例，其中来自肝炎门诊的２２例，男性３８例，女性２２例，年

龄１０～５２岁，平均３１．６岁。采集空腹静脉血３ｍＬ，分离血清

及时检测，未及时检测的标本置于２～８℃冰箱备检，２４ｈ内完

成测定。

１．２　仪器与试剂　ＣｏｂａｓＥ６０２电化学发光免疫分析仪由罗

氏公司提供，检测试剂、质控品及校准品均为罗氏提供的原装

配套试剂；ＥＬＩＳＡ法试剂盒由珠海亚利生物工程有限公司提

供的酶 联 免 疫 诊 断 试 剂 盒。酶 标 仪 为 美 国 宝 特 ＢＩＯ

ＴＥＫＥＬ８００型，洗板机由普朗医疗提供的ＤＮＸ９６２０Ａ。所有

操作均由专人严格按照说明书进行。

１．３　方法　ＣｏｂａｓＥ６０２电化学发光免疫分析测定严格按照

仪器作业指导书进行，先校正后检测室内质控物，待质控物结

果在控时再进行研究标本检测；ＥＬＩＳＡ法严格按照试剂盒说

明书操作步骤进行，严格控制好加样顺序、保温温度及时间、洗

板次数，洗板机使用前进行管道冲洗，酶标仪及洗板机均按操

作要求严格进行，确保空白、质控品及阴阳对照管均符合试剂

盒要求，否则，整批标本重做，确保无假阳性或假阴性结果

出现。

１．４　统计学处理　统计处理用软件ＳＰＳＳ１５．０，两方法阳性率

结果之间显著性比较用配对χ
２ 检验，犘＜０．０５差异有统计学

意义。

２　结　　果

２．１　ＥＣＬＩＡ法测定原倍血清与ＥＬＩＳＡ法测定１∶３０稀释后

血清中 ＨＢｃＡｂ结果比较 ＥＣＬＩＡ 法测定 ＨＢｃＡｂ阳性率为

４８．３％（阳性２９例，阴性３１例），明显高于ＥＬＩＳＡ法的阳性率

（３８．３％，阳性２１例，阴性３９例），差异有统计学意义（χ
２＝

８．５３，犘＜０．０１），两种方法阳性符合率为７２．５％。

２．２　ＥＣＬＩＡ法与ＥＬＩＳＡ法同时测定原倍血清或１∶３０稀释

后血清中的ＨＢｃＡｂ结果比较 两种方法所测定的ＨＢｃＡｂ结果

阳性符合率分别为９３．４％和９１．４％，差异无统计学意义（χ
２＝

１．２９，犘＞０．０５），见表１。

表１　　ＥＣＬＩＡ法与ＥＬＩＳＡ法所测 ＨＢｃＡｂ结果（狀＝６０）

检测方法
阳性（狀）

ａ ｂ

阴性（狀）

ａ ｂ

阳性率（％）

ａ ｂ

ＥＣＬＩＡ ２９ ２１ ３１ ３７ ４８．３ ３５．０

ＥＬＩＳＡ ３１ ２３ ３２ ３９ ５１．７ ３８．３

　　ａ：原倍血清；ｂ：１∶３０稀释血清。

３　讨　　论

乙型肝炎血清学标志物检测是了解机体是否正感染或感

染过乙型肝炎病毒，以及机体对 ＨＢＶ感染的免疫状态的重要

指标，在乙型肝炎患者诊断、治疗及流行病学调查等方面具有

重要意义［４］。随着免疫技术的不断发展，ＥＣＬＩＡ法是继放射

免疫、酶免疫、荧光免疫、化学发光免疫测定以后的新一代标记

免疫测定技术，是电化学发光（ＥＣＬ）和免疫测定相结合的产

物，是目前发展最先进的一种高灵敏度的定量检测方法，应用

范围逐渐扩大。

研究表明，ＨＢｃＡｂ是人体感染 ＨＢＶ后最早产生的抗体，

也是感染消除后存在时间最长的抗体；几乎所有 ＨＢＶ感染者

的血清中都会出现 ＨＢｃＡｂ，其阳性率远高于其他 ＨＢＶ标志

物。目前，ＨＢｃＡｂ的定性检测已在各级医疗卫生机构普遍开

展，但因其方法学限制，ＨＢｃＡｂ的含量仍难以准确检出，因此，

其在临床诊断和流行病学中的应用受到限制［５］。ＥＣＬＩＡ法检

测 ＨＢｃＡｂ采用的是竞争法标本中的待检抗体与试剂中的相

应抗原结合形成复合物，利用生物素一链霉亲和素技术，形成

免疫复合物微粒，微粒通过磁铁吸附到电极上电极加压产生特

异性化学发光，可大大提高了检测的灵敏度和线性范围，从而

实现了自动化和标准化、减少批 内、批间误差［６］。它的标记物

的发光原理与一般的化学发光（ＣＬ）不同，是一种在电极表面

由电化学引发的特异性化学发光反应，实际上包括了电化学和

化学发光二个过程，ＥＣＬＩＡ与ＣＬ的差异在于ＥＣＬＩＡ是电启

动发光反应，而ＣＬ是通过化台物简单混合启动的发光反应。

因此，ＥＣＬＩＡ反应更易精确控制，更具有灵活性，使得 ＨＢｃＡｂ

检测满足了临床上的需要，解决了临床上 ＨＢｃＡｂ难以准确检

出的问题。

本研究结果显示，ＥＣＬＩＡ法测定原倍血清中 ＨＢｃＡｂ阳性

率明显高于自身和ＥＬＩＳＡ法测定１∶３０稀释血清中的 ＨＢ

ｃＡｂ阳性率，阳性率间差异有统计学意义（犘＜０．０１），而

ＥＣＬＩＡ法和ＥＬＩＳＡ法分别同时测定原倍血清或１∶３０稀释

血清中 ＨＢｃＡｂ阳性率之间比较，差异无统计学意义（犘＞

０．０５），阳性符合率分别达到９３．４％和９１．４％，与陈晓玲等
［７］

报道的相一致。但仍然存在这些差异，这可能与各种方法自身

的一些影响因素引起的，是无法杜绝的，如ＥＬＩＳＡ法因步骤多

需要手工操作、带现象、溶血及灵敏度偏低等因素易引起假阳

性和假阴性结果［８］。

目前，临床上ＥＬＩＳＡ法测定 ＨＢｃＡｂ的试剂盒说明书上注

明所测标本为１∶３０稀释血清，此结果为乙肝临床诊断意义模

式，若用原倍血清所测得结果则为乙肝流行病学普查意义。而

临床上ＥＣＬＩＡ法测定乙肝病毒标志物均直接使用原倍血清，

由此可见，ＥＣＬＩＡ法所测原倍血清中的 ＨＢｃＡｂ结果为乙肝流

行病学普查意义，故阳性率明显高于临床上ＥＬＩＳＡ法，造成临

床上同一检测标本所测得 ＨＢｃＡｂ结果差异比较大，易误导临

床诊断。因此，临床上用ＥＣＬＩＡ法测定 ＨＢｃＡｂ时，须用１∶

３０稀释血清或与ＥＬＩＳＡ法试剂盒对标本处理要求一样进行

处理后再行测定，以确保同一实验室内同一标本检测结果的一

致性。
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