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全自动时间分辨荧光免疫分析技术检测血清抑制素A的方法
建立及性能评价
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摘  要：目的  建立一种全自动时间分辨荧光免疫分析（TRFIA）技术检测血清抑制素A(INH A)的方法，并对其性能进行

评价。方法 抑制素βA单克隆抗体包被微孔板作为微孔反应板，铕标记抑制素α单克隆抗体作为铕标记物，采用全自动

TRFIA仪定量检测孕妇血清中 INH A浓度，对其分析灵敏度、准确度、回收率、线性、精密度、校准品均匀性和特异度等性能

指标进行评价。选择69例孕周在14～21周的无溶血、黄疸和脂血的孕妇血清样本同时进行化学发光法及TRFIA法检测进

行方法学比对试验，一致性采用 t检验、线性相关分析、回归分析和Bland-Altman法分析。结果 抑制素βA单克隆抗体最

适包被浓度为4μg/ml，铕标记抑制素α单克隆抗体母液最适稀释比为1:1 000，检测低限、生物检测限和功能灵敏度分别为

0.75、10.00和25.00pg/ml，检测国际标准品的相对偏差在-9.28%～-2.17%，回收试验的平均回收率在92.71%～100.79%。在

20.00～2 000.00pg/ml范围内，线性相关系数可达0.999 5，批内和批间变异系数（CV）分别在1.56%～1.71%和1.61%～2.22%，

校准品B～F的瓶间CV在2.23%～3.47%。交叉反应中，检测高浓度的人促甲状腺激素 (hTSH)、人促黄体激素 (hLH)、泌乳素

(PRL)、人促卵泡激素 (hFSH)、人绒毛膜促性腺激素 (hCG)、人甲胎蛋白 (hAFP)、α2-巨球蛋白 (AMG)、激活素A(ACTA)、激

活素AB(ACTAB)、激活素B(ACTB)、抑制素B(INH B)和卵泡抑素 (FST)，结果均不高于10pg/ml。自建方法与对比方法定量

测定结果高度相关（r=0.996 8，tr=101.99，P＜0.05），95.65%的相对偏差数据点在95%一致性限（-7.48%，7.63%）内，且95%
一致性限的置信区间（-9.07%，9.24%）在±10%内。结论 自建方法具有灵敏度高、准确度好、线性范围宽、精密度好和特

异度高等优点，与对比方法检测结果具有高度的相关性和一致性，满足临床检测需求。
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Abstract: Objective  To establish an automatic time-resolved fluorescence immunoassay (TRFIA) for the detection of serum 
inhibin A (INH A) and evaluate its performance. Methods  The microwell plate was coated with anti-inhibin βA monoclonal 
antibody served as microwell reaction plate. Europium-labeled anti-inhibin α monoclonal antibody was used as the europium 
marker. The INH A concentrations in maternal serum were quantitatively detected by automatic TRFIA instrument. Perfor-
mance indicators including analytic sensitivity, accuracy, recovery rate, linearity, precision, calibration uniformity, and specific-
ity were evaluated. A total of 69 serum samples from pregnant women without hemolysis, jaundice and lipemia were selected 
from 14 to 21 weeks of gestation and tested concurrently using chemiluminescence and TRFIA methods for methodological 
comparison. The consistency was analyzed by t test, linear correlation analysis, regression analysis and the Bland-Altman 
method.  Results  The optimal coating concentration for anti-inhibin βA monoclonal antibody was 4 μg/ml. The optimal di-
lution ratio for the parent solution of europium-labeled anti-inhibin α monoclonal antibody was 1:1 000. The detection lim-
it, biological detection limit and functional sensitivity were 0.75, 10.00 and 25.00 pg/ml, respectively. The relative deviation 
for international standards ranged from -9.28% to -2.17%, and the average recovery rate was from 92.71% to 100.79%.
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The linear correlation coefficient reached 0.999 5 within the range of 20.00 to 2000.00 pg/ml. The intra-assay and inter-assay co-
efficients of variation ranged from 1.56% to 1.71% and 1.61% to 2.22%, respectively. The bottle-to-bottle coefficient of variation 
for calibrators B ~ F ranged from 2.23% to 3.47%. In the cross-reactivity testing, high concentrations of human thyrotropin 
(hTSH), human luteinizing hormone (hLH), prolactin (PRL), human follicle-stimulating hormone (hFSH), human chorionic go-
nadotropin (hCG), human alpha-fetoprotein (hAFP), α2-macroglobulin (AMG), activin A (ACTA), activin AB (ACTAB), activin 
B (ACTB), inhibin B (INH B) and folliclestatin (FST) were detected, and the results were not higher than 10 pg/ml. The quantita-
tive results of the self-developed method were highly correlated with those of the reference method (r= 0.996 8, tr=101.99, P < 
0.05). 95.65% of the relative deviation data points fell within the 95% consistency limits (-7.48% to 7.63%), and the 95% confi-
dence interval of the consistency limits (-9.07% to 9.24%) fell within ±10%. Conclusions  The self-developed method has the 
advantages of high sensitivity, good accuracy, a wide linear range, good precision, and high specificity, which has high correlation 
and consistency with the reference method, meeting clinical testing requirement.
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抑 制 素 A(inhibin A, INH A) 是 一 种 由 α 亚 基

和 βA 亚基经二硫键连接而成的异二聚体糖蛋白激

素，在先兆子痫、妊娠期糖尿病、早产、低出生体重、

巨大儿和胎儿生长受限等不良妊娠结局预测 [1-4]，以

及唐氏综合征（down syndrome, DS）产前筛查 [5-7] 方

面具有重要的临床指导意义。特别是在产前筛查中

加入 INH A 后，可提高 DS 的检出率，并可降低假阳

性 [6-7]。由于早期 INH A 检测试剂盒所用的抗体为两

种针对抑制素 α 亚基的不同抗体，易与各种形式的

抑制素和抑制素前体物质的抗原决定簇部位发生反

应，特异度不高 [7-9]，灵敏度差 [7]，且方法学间检测结

果偏差较大 [7,10]。本研究旨在利用全自动时间分辨荧

光免疫分析（time-resolved fluorescence immunoassay, 
TRFIA）技术建立一种高灵敏度、高特异度和操作简

单的检测孕妇血清 INH A 的方法，并对其性能进行

评价。

1 材料与方法

1.1 研究对象 选择 69 例孕周在 14～21 周的孕妇

血清样品用于方法学比对试验，样品均无溶血、黄疸

和脂血。样品均非本研究试验目的而专门采集的，不

涉及受检者隐私信息，对受检者几乎无任何损害和

潜在风险，所有受检者在就诊时均已完成知情同意，

因此本研究不再提交伦理委员会评审及受试者知情

同意书 [11]。

1.2 仪器与试剂 INH A国际标准品（NIBSC编号：

91/624，150 000 IU/安瓿，约含5μg重组人 INH A，英

国国家生物制品检定所）；鼠源抑制素βA单克隆抗

体（抗 INH βA）和鼠源抑制素α单克隆抗体（抗 INH 
α）（广州诺煜辰生物科技有限公司）；人促甲状腺激

素（human thyrotropin, hTSH）（美国Medix公司）；30%（v/
v）过氧化氢（国药集团化学试剂有限公司）；人甲胎蛋

白（human alpha-fetoprotein, hAFP）（英国BBI Solutions 
Ltd）；INH A抗原（英国Randox公司）；人促黄体激素

（human luteinizing hormone, hLH）、人绒毛膜促性腺激

素（human chorionic gonadotropin, hCG）和截留分子量

为30 000的超滤离心管（美国Merck公司）；α2-巨球

蛋白（α2-macroglobulin, AMG）（上海泽叶生物科技有

限公司）；泌乳素（prolactin, PRL）、人促卵泡激素（human 
follicle-stimulating hormone, hFSH）、激 活 素 A(activin 
A, ACTA)、激 活 素 B（activin B, ACTB）和 卵 泡 抑 素

（follistatin, FST）（美国MedChemExpress公司）；激活素

AB（activin AB, ACTAB）（美国Neuromics公司）；抑制

素B（inhibin B, INH B）（南京欧凯生物科技有限公司）；

牛血清清蛋白（安徽康源生物技术有限公司）；丙烯葡

聚糖凝胶 SephacryTM S-200（美国 GE 公司）；N1-(P- 异

硫氰基苄基 )-二乙三胺四乙酸铕钠（美国Revvity公

司）；INH A测定试剂盒（化学发光法）和Access2型化

学发光仪（美国Beckman Coulter公司）；增强液、浓缩

洗液、实验缓冲液、样品稀释液和AutoTRFIA-4型全

自动荧光免疫分析仪（广州市丰华生物股份有限公

司）；其他试剂为国产分析纯。

1.3 方法

1.3.1  全自动 TRFIA 检测血清 INH A 的方法建立

1.3.1.1  校准品和质控品的制备：以 INH A 国际标准

品为对照，INH A 抗原采用含 50 g/L 牛血清清蛋白的

50 mmol/L，pH7.8 三羟甲基氨基甲烷 - 盐酸缓冲液

稀释成 0、25.00、100.00、500.00、1 000.00 和 2 000.00 
pg/ml 的 校 准 品 A～F（SA～SF），以 及 115.00、250.00
和 500.00 pg/ml 的质控品。

1.3.1.2  微孔反应板的制备：采用棋盘滴定法确定抗

INH βA最适包被浓度，将抗INH βA用20 mmol/L，

pH 9.6 碳酸盐缓冲液稀释成包被液，采用含有 50 g/L
蔗糖和 10 g/L BSA 的 20 mmol/L，pH7.4 的磷酸盐缓

冲液作为封闭液，再参照文献 [12] 的方法制备微孔

反应板。

1.3.1.3  铕标记物的制备：将抗 INH α与N1-(P-异硫

氰基苄基)-二乙三胺四乙酸铕钠按质量比1∶1混合，

再参照文献 [12]的方法，制作铕标记物母液。采用棋

盘滴定法确定铕标记物母液最适工作浓度，铕标记

物母液采用实验缓冲液 [14] 稀释成铕标记物工作液。
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1.3.1.4  建立全自动 TRFIA 检测 INH A 程序：将浓缩

洗液用纯化水按体积比1∶25 稀释成洗涤工作液。将

30%（v/v）过氧化氢采用实验缓冲液 [14] 稀释成4.5%（v/
v）的过氧化氢工作液。AutoTRFIA-4 型全自动荧光

免疫分析仪操作如下：向微孔反应板的微孔中依次

加入 75μl 校准品、质控品或样品，同时每微孔中加

入 37μl 样品稀释液 [15] 和 37μl 过氧化氢工作液，室

温振荡孵育 3h，然后在每微孔中加入 50μl 铕标记物

工作液，继续在室温下振荡孵育 1h，采用洗涤工作

液洗涤微孔反应板 6 次，加入 200μl 增强液，缓慢振

荡孵育 5min，在判读仪中检测荧光计数值（fluores-
cence value, FV）[ 单 位：计 数 / 秒（counts per second, 
CPs）]，并用配套的软件进行结果分析。

1.3.2  比对方法操作：严格按照 Beckman Coulter 公

司的 INH A 测定试剂盒（化学发光法）和 Access2 型

化学发光仪的说明书操作。

1.3.3  性能评价

1.3.3.1  剂量 - 反应曲线建立：采用双对数（log-log_B）

数学模型，三次样条插值（spline）函数拟合剂量 - 反

应曲线，线性相关系数（r）应不低于 0.990 0。 
1.3.3.2  分析灵敏度评价：参照文献 [12] 的方法进行

检测低限（lower limit of detection, LLD）、生物检测

限（biological limit of detection, BLD）和功能灵敏度

（functional sensitivity, FS）评价。

1.3.3.3  准确度评价：检测 50.00、100.00 和 1 000.00 
pg/ml 的 INH A 国际标准品各稀释 3 次，3 次结果的

相对偏差均应在 1/2 室间质评评价标准（±20.00%）[13]

范围内。

1.3.3.4  回收试验：将浓度为 2 000.00 pg/ml 的 INH 
A 标 准 品 溶 液（A）按 体 积 比 1∶9 分 别 加 入 到 低、

中、高浓度的人血清样品（B）中，得到低、中、高浓

度的回收样品（A+B），重复检测样品（B）和回收样

品（A+B）各 3 次，回 收 率（rate of recovery, R）应 在

85.00%～115.00% 范围内。

1.3.3.5  线性评价：将高值样品稀释成理论浓度为

20.00、60.00、200.00、300.00、500.00、1 000.00 和 
2 000.00 pg/ml，对每一浓度样品重复测定 2 次，计算

其平均值（x）为实测浓度，将实测浓度与理论浓度用

最小二乘法进行线性拟合，r 应不小于 0.990 0。

1.3.3.6  精密度评价：同一批次试剂盒平行检测低、

中、高 3 个浓度的质控品各 10 次，计算批内变异系数

（coefficient of variation, CV），均应不大于 1/4 室间质

量评价标准（20%）[13,16]。用 3 个批号的试剂盒重复测

定每个质控品各 10 次，得到的 30 次测量结果，计算

批间 CV，均应≤1/3 室间质量评价标准（20%）[13,16]。

1.3.3.7  校准品均匀性评价：参照YY/T 1652-2019[17] 的

试验方法，取同一批号校准品（SB～SF）10套，对每套校

准品的各浓度点各取1孔进行检测，并对其中一套校

准品的各浓度点各测10次，计算校准品的CV瓶间，各校

准品的CV瓶间均应≤1/3室间质量评价标准（20%）[13,16]。

1.3.3.8  特异度评价：检测浓度为100 000 000 pg/ml
的hTSH，100 000 000 pg/ml的hLH，100 000 000 pg/
ml的PRL，1 000 pg/ml的hFSH，10 000 000 pg/ml的

hCG，20 000 000 pg/ml的hAFP，10 000 000 pg/ml的

AMG，10 000 pg/ml 的 ACTA，10 000 pg/ml 的 ACT-
AB，10 000 pg/ml的ACTB，10 000 pg/ml的 INH B和

1 000 000 pg/ml的FST，检测值均应不高于BLD。

1.3.3.9  方法学比对试验：自建方法与对比方法平行检

测69例孕妇血清样中的INH A含量。线性回归分析的

r应不低于0.975 0；Bland-Altman法分析中95%的相

对偏差数据点应在95%一致性限（limits of agreement, 
LoA）内，且95%LoA 的置信区间（confidence interval, 
CI）应在1/2室间质量评价标准（±20%）[13,16] 范围内。

1.4 统计学分析 采用Excel软件对计量资料进行统

计分析，正态分布的计量资料以均数±标准差（x±s）
表示，组间比较采用 t检验；方法学比对试验结果的

相关性采用Pearson相关性分析；比对试验结果的一

致 性 采 用 MedCalc 软 件 进 行 Bland-Altman 法 分 析。

P<0.05表示差异具有统计学意义。

2 结果

2.1 最适工作浓度 见表 1。当抗 INH βA 包被浓

度为 4.00 μg/ml，铕标记抗 INH A α 母液稀释比为

1∶1 000 时，反应基本达到饱和，SA 的 FV 小于 1 000 
CPs，SB 的 FV 与 SA 的 FV 的比值（SB/SA）以及 SF 的 FV
与 SA 的 FV 的比值（SF/SA）最大，且 SB/SA 大于 2.10，确

定为最适工作浓度。

表 1 不同浓度包被抗体与铕标记物的检测结果

包被浓度
（μg/ml）

铕标记物母液
稀释比例

SA FV
（CPs）

SB/SA SF/SA

3.00 1∶500 554 1.94 111.04

1∶1 000 511 1.98 112.40

1∶1 500 505 1.94 110.11

1∶2 000 467 0.96 55.63

4.00 1∶500 573 1.96 112.36

1∶1 000 520 2.15 119.12

1∶1 500 516 1.97 111.54

1∶2 000 498 1.09 60.37

5.00 1∶500 602 1.97 113.12

1∶1 000 536 1.98 118.58

1∶1 500 521 1.95 116.65

1∶2 000 507 1.10 66.78
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2.2 剂量 -反应曲线 见图 1。SA～SF 的浓度值与

相应 FV 拟合得到的剂量 - 反应曲线的 r 为 1.000 0。

注：X 轴（浓度）采用 log 函数转换，比例为 1∶1；Y 轴（FV）采用

log_B 转换，比例为 1∶1 000；采用 spline 函数拟合剂量 - 反应曲线。

图 1 剂量 - 反应曲线

2.3 分析灵敏度 零浓度SA 平行检测10次的空白

FV（x空白±s空白）为530.20±15.68 Cps，其95%的可能性

FV（x空白+2s空白）为561.55 Cps，在剂量 -反应曲线上拟

合得到LLD为0.75 pg/ml；当检测10.00 pg/ml样品时，

其净FV的95%的可能性出现的最低FV（x净-2s净）为

34.55 Cps，已能大于2s空白（31.36 Cps），得到BLD为

10.00 pg/ml；当检测25.00 pg/ml样品时，其FV的CV为

18.84%，接近并小于20%，得到FS为25.00 pg/ml。
2.4 准 确 度 见 表 2。检 测 50、100.00 和 1 000.00 
pg/ml 的 INH A 国际标准品的平均相对偏差分别为 
-8.42%、-3.92% 和-3.39%。

表 2 准确度评价结果

国际标准品
（pg/ml）

实测浓度（pg/ml） 相对偏差（%） 平均相对偏差（%）

50 45.36 -9.28

-8.4245.94 -8.12

46.07 -7.86

100 95.41 -4.59

-3.9296.26 -3.74

96.56 -3.44

10 000 978.26 -2.17

-3.39965.81 -3.42

954.11 -4.59

2.5 回收率 见表 3。2 000.00 pg/ml的 INH A 标准

品溶液（A）加入到低、中、高浓度的人血清样品（B）中，

R 分别为 92.71%、99.70% 和 100.79%。

2.6 线性 在 20.00～2 000.00 pg/ml 范围内，国际

标准品的实测浓度与理论浓度的线性回归方程为

Y=0.946 6X-10.05 5，r=0.999 5。

表 3 回收试验评价结果（pg/ml）

类  别 测试 1 测试 2 测试 3 x R（%）

低浓度 样品（B） 132.91 130.41 129.31 130.87
92.71

样品（A+B） 308.51 303.31 297.81 303.21

中浓度 样品（B） 252.21 242.51 246.31 247.01
99.70

样品（A+B） 432.11 423.91 409.11 421.71

高浓度 样品（B） 497.76 502.96 505.51 502.08
100.79

样品（A+B） 645.54 656.21 658.62 653.46

2.7 精密度 低浓度质控品的批内和批间检测结果

分 别 为 115.22±1.93 pg/ml 和 115.89±2.23 pg/ml，CV
分别为1.67%和1.93%；中浓度质控品的批内和批间

检测结果分别为254.19±4.35 pg/ml和253.28±5.62 
pg/ml，CV分别为1.71%和2.22%；高浓度质控品的

批内和批间检测结果分别为506.97±7.92 pg/ml和

506.86±8.14 pg/ml，CV分别为1.56%和1.61%。

2.8 校准品均匀性 见 表 4。SB～SF 的 CV瓶 间 在

2.23%～3.47% 间。

表 4 校准品均匀性评价结果（pg/ml）

校准品 x1 s1 x2 s2 CV 瓶间（%）

B 25.32 0.84 25.03 0.42 2.87

C 99.71 4.53 98.81 3.35 3.06

D 499.31 23.84 496.86 20.28 2.51

E 1 020.71 45.60 1 016.41 28.73 3.47

F 2 016.16 88.63 1 988.76 76.37 2.23

2.9 特 异 度 检 测 高 浓 度 的 hTSH、hLH、PRL、

hFSH、hCG、hAFP、AMG、ACTA、ACTAB、ACTB、

FST 和 INH B，实测浓度分别为 0.01、0.01、0.01、0.1、

0.01、0.01、0.01、0.01、0.01、0.01、0.01 和 5.17pg/ml，
交叉反应值均不高于 10.00 pg/ml。
2.10 自建方法与对比方法的方法学比对结果 见图

2、图3。自建方法与对比方法定量检测样品结果的差异

无统计学意义（t=0.119，P＞0.05）；与对比方法测定结果

高度相关（r=0.996 8，tr=101.99，P＜0.05）；采用Bland-Al-
tman法 分 析，95.65%的 相 对 偏 差 数 据 点 在95%LoA 

（-7.48%，7.63%）内，且95%LoA CI（-9.07%，9.24%）在

±10%内，两种方法定量测定结果具有一致性。

图 2 线性回归曲线
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图3 自建方法与对比方法检测结果的Bland-Altman法分析

3 讨论

近年来INH A在妊娠相关疾病的研究中受到关

注，其水平的变化可能反映了妊娠过程中的内分泌和

代谢状态 [18]。INH A在孕中期的正常妊娠母体血清中

的浓度与相应孕周呈现U型模式，在孕15~25周（U模

型的底部）的INH A平均浓度波动小，处于相对稳定的

水平，是DS产前筛查的又一潜在标志物。有研究 [7，19]

报道INH A在怀有DS胎儿的孕妇血清中明显升高，采

用四联（hAFP、游离hCG β亚基、游离雌三醇和INH A）

筛查比三联（hAFP、游离hCG β亚基和游离雌三醇）筛

查的检出率高，而四联筛查的假阳性率显著低于三联

筛查，因此INH A加入孕中期DS筛查方案，可使一定

数量的孕妇避免羊膜穿刺术检查，从而降低侵入性检

查对孕妇带来的各种风险。另有研究 [20] 发现妊娠结局

为胎儿结构异常的孕中期孕妇血清INH A表达水平高

于妊娠结局正常的孕妇，表明血清INH A升高是出生

缺陷的危险因素，对出生缺陷预测有一定参考价值。

由于 INH A 天然提纯抗原的难获得性以及重组

表达的困难性，使得目前商业化的检测试剂盒是基

于其两个亚基不同表位的单克隆抗体所建立的双抗

体夹心免疫学方法 [7,9]，但是这些抗体都是针对单一

的表位，且都需要对待测血清样品进行长时间的预

处理才能暴露其位点进行反应。既往研究报道 [7] 了

Serotec 和 DSL（dingnostic system laboratories）两种基

于酶联免疫技术检测 INH A 的方法，均为手工操作，

难以完成 INH A 大批量样品的检测。Serotec 方法在

INH A 检测过程中样品处理复杂，需用十二烷基硫

酸钠（SDS）溶液加热处理，还需过氧化氢对血清样

品进行预处理，以氧化蛋氨酸残基增加抗原抗体间

的亲和力，提高 INH A 检测的敏感度。虽然 DSL 方法

在 Serotec 方法的检测流程上进行了简化改良，但均

为中等灵敏度，限制了其在临床上的广泛应用。直至

现在国内也仅少数地区的产前诊断中心开展 INH A
用于孕中期DS筛查 [19]。而TRFIA是一种非放射性超

微量分析的发光免疫技术，具有灵敏度高和特异度

好的特点，且随着全自动技术的应用，TRFIA 已成为

新生儿甲状腺功能减退症筛查的主流检测方法和肾

上腺皮质增生症筛查的主要检测方法 [21]。本研究应

用全自动 TRFIA 技术检测孕妇血清 INH A，同 DSL
方法无需采用 SDS 溶液热处理样品，仅需采用过氧

化氢直接在反应孔内氧化处理样品并与反应孔内包

被的抗 INH βA 反应，但本研究（4h）较 DSL 法（5h）
的分析时间进一步缩短；且支持大批量样品同时处

理，提高检测效率，减少了人工操作步骤，适用于孕

妇大群体的产前筛查 [19]。

另外抑制素家族成员结构的相似性以及种属

间序列的高度保守性使得其建立特异的抗体成为困

难，早期 INH A 检测难以区分二聚体和 a 亚基的游

离形式，因此检测结果间差异较大。既往研究 [8] 认为

INH A在DS产前筛查中的作用，可能关键取决于所

检测到的抑制素种类，从而取决于检测方法中所使

用的抗体。在外周血液循环中，抑制素有32 kDa 二

聚体、58～73 kDa大二聚体、大的游离 α 亚基前体

及游离的处理后α亚基多种存在形式，其中32 kDa
的二聚体为抑制素的成熟形式，主要包括 INH A和

INH B，两者均有α亚基，其区别在于β亚基形式不

同，分别为βA亚基和βB亚基。INH A主要存在于

妊娠期间的母体血清中，以前体、成熟、处理后多种

形式存在，整个妊娠阶段，母体血清中以分子重量为

30~36 KDa的成熟 INH A为主。INH A检测抗体的标

准化、血清样品处理及检测方法标准化是检测结果

准确和可比的关键，因此迫切需要更特异的抗体，建

立更敏感的检测方法并使检测指标标准化。本研究

采用了特异的抗 INH βA（识别表位为81～112氨基

酸）作为捕获抗体和抗 INH α（识别表位为233～264
氨基酸）作为检测抗体，在高灵敏和高特异的TRFIA
技术原理上，联合应用了具有自主知识产权的改良实

验缓冲液 [14] 和样品稀释液 [15]，进一步提高了INH A检

测的灵敏度和特异度。本研究的LLD达0.75 pg/ml，优

于文献 [22]报道的Access平台的LLD（1 pg/ml）；校准

品溯源至英国国家生物制品检定所（NIBSC）的 INH 
A国际标准品（91/624），使检测结果标准化，准确度

良好（回收率92.71%～100.79%）；线性范围达20～2 
000 pg/ml，宽 于 既 往 报 道 [7] 的 检 测 范 围（50～500 
pg/ml），能覆盖子痫前期孕妇血清中的 INH A 浓度

（818.12±108.81 pg/ml）[18] 和妊娠结局为胎儿结构异

常的孕妇血清中的 INH A浓度（478.25±93.48 pg/ml）
[20]，可满足临床检测需要。与文献 [1，10]报道的方法

学结果比较，本研究表现出了良好的精密度，与糖蛋

白激素家族中具有α亚基和β亚基的hTSH、hLH、

hFSH和hCG，转化生长因子 -β超家族中的ACTA、

ACTAB、ACTB、INH B、FST，以 及 hAFP、PRL 和
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AMG的交叉反应结果均小于BLD，表明具有良好的

特异度。与Beckman Coulter公司的化学发光法比较，

检测结果间具有良好的相关性（r=0.996 8）和一致性。

目前临床 INH A检测主要采用Beckman Coulter公司

的化学发光法试剂盒，由于进口试剂和设备昂贵，普

及率不高。本研究实现技术自主，产品国产化不仅是

技术替代，更可大幅降低成本，更易临床推广应用，

提升检测可及性。 
综上所述，本研究建立的全自动 TRFIA 检测

INH A，样品处理简单，操作简便，具有灵敏度高、准

确度好、线性范围宽、精密度好和特异度高等优点，

与对比方法检测结果间具有高度的相关性和一致

性，满足临床检测需求。
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