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摘要    目的： 按照国家体外诊断试剂抽验工作方案，评价风疹病毒IgG抗体检测试剂盒（酶联免疫法和化

学发光法）的质量。方法：分别使用风疹病毒IgG抗体国家参考品和企业参考品对抽验的试剂盒进行准确

性、特异性、检测限和重复性项目检测。结果：使用企业参考品按照产品注册标准进行检测，17批次试剂

盒的抽验合格为16批。使用国家参考品检测，检验合格为10批，其中6批次试剂盒将国家阴性参考品检测为

阳性，1批次试剂盒将国家检测限参考品检测为可疑。结论：使用国家参考品和企业参考品产生了抽验结果

差异，建议在今后国家体外诊断试剂监督抽验工作中，继续探讨使用国家参考品作为统一的评判标准，以

加强相关产品的监管工作。
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Abstract   Objective:  To evaluate the quality of Rubella virus IgG antibody detection kits (ELISA & 
Chemiluminescence) according to the working program of national supervision and sampling inspection for 
in vitro diagnostic reagent (IVD). Methods: The accuracy, specificity, limit and repeatability of the sampling 
kits were tested using the national and company references of Rubella virus IgG antibody. Results: The 
passing number of 17 different batches of the kits was 16 using the company reference according to the product 
registration standard. But the passing number was 10 using the national reference. The results of national negative 
reference were positive in 6 batches and the result of national limit reference was suspicious in one batch. 
Conclusion: The different results of sampling inspection using the national or company reference suggested that 
national reference should be used as the unified standard to strengthen the supervision of related products in the 
national supervision and sampling inspection for IVD in the future.
Keywords:   supervision and sampling inspection; Rubella virus IgG antibody; reference; ELISA; 
chemiluminescence; accuracy; specificity; limit
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风疹病毒 IgG 抗体检测试剂盒国家监督抽验工作
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风疹病毒（rubella virus，RV）是披膜病毒科

风疹病毒属的成员, 为有包膜的单股正链RNA 病

 风疹是由风疹病毒引起的急性上呼吸道

传染病，一般症状较轻，预后良好。但妊娠期

妇女感染风疹病毒可以引起流产、早产，并通

过胎盘传染给胎儿，可导致先天性风疹综合征 

·质量评价·



中国药事  2017 年 6 月  第 31 卷  第 6 期 643

CHINESE PHARMACEUTICAL AFFAIRSzhgysh

（congenital rubella syndrom，CRS）患儿出生，临

床表现为先天性白内障、耳聋和心血管畸形等[3-6]。

世界卫生组织（WHO）推荐使用风疹疫苗预防风

疹和CRS，也推荐使用风疹疫苗联合其他疫苗控制

和消除麻疹 [7-8]。1992年，根据风疹流行病学及其

他研究结果，国际风疹小组委员会将检测风疹IgG 

抗体的临界值定为10 IU·mL-1，可以不用接种风

疹疫苗[9-10]。因此，对育龄妇女进行风疹病毒IgG抗

体检测具有十分重要的意义。

目前国家食品药品监督管理总局批准的风疹

病毒IgG抗体检测试剂盒主要是基于酶联免疫法、

化学发光法和胶体金法的试剂盒，还包括时间分辨

免疫荧光法和多重微珠流式免疫荧光法等其它方法

的试剂盒[11-13]。风疹病毒IgG抗体检测试剂盒抽验

工作只是针对酶联免疫法和化学发光法的试剂盒进

行检测。

1   抽验产品
各省（区、市）食品药品监管部门结合体外

诊断试剂国家监督抽验工作统筹安排，在规定期限

内完成抽样、样品寄送和信息录入等工作。本次抽

验共收到17个批次风疹病毒IgG抗体检测试剂盒，

包括13个批次酶联免疫法试剂盒，4个批次化学发

光法试剂盒，涉及17家生产企业。抽验产品的相关

信息，见表1。

表 1   抽验试剂盒

序号 产品名称 生产企业

1 风疹病毒 IgG 抗体检测试剂盒（酶联免疫法） 潍坊市康华生物技术有限公司

2 风疹病毒 IgG 抗体检测试剂盒（酶联免疫法） 杭州华得森生物技术有限公司

3 风疹病毒 IgG 抗体检测试剂盒（酶联免疫法） 郑州亿特生物技术有限公司

4 风疹病毒 IgG 抗体检测试剂盒（酶联免疫法） 江苏华冠生物技术股份有限公司

5 风疹病毒 IgG 抗体测定试剂盒（酶联免疫法） 郑州安图生物工程股份有限公司

6 风疹病毒 IgG 抗体检测试剂盒（酶联免疫法） 英诺特（唐山）生物技术有限公司

7 风疹病毒 IgG 抗体检测试剂盒（酶联免疫法） 北京健安生物科技有限公司

8 风疹病毒抗体（IgG）检测试剂盒（酶联免疫法） 北京贝尔生物工程有限公司

9 风疹病毒 IgG 抗体检测试剂盒（酶联免疫法） 艾康生物技术（杭州）有限公司

10 风疹病毒 IgG 抗体检测试剂盒（酶联免疫法） 北京现代高达生物技术有限责任公司

11 风疹病毒 IgG 抗体检测试剂盒（酶联免疫法） 珠海丽珠试剂股份有限公司

12 风疹病毒 IgG 抗体检测试剂盒（酶联免疫法） 珠海华澳生物科技有限公司

13 风疹病毒 IgG 抗体检测试剂盒（酶联免疫法） 珠海经济特区海泰生物制药有限公司

14 风疹病毒 IgG 抗体检测试剂盒（化学发光法） 郑州人福博赛生物技术有限责任公司

15 风疹病毒 IgG 抗体检测试剂盒（化学发光法） 北京科卫临床诊断试剂有限公司

16 风疹病毒 IgG 抗体检测试剂盒（增强化学发光免疫分析法） 北京泰格科信生物科技有限公司

17 风疹病毒 IgG（Rubella IgG）抗体测定试剂盒（化学发光法） 深圳市新产业生物医学工程股份有限公司
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2   方法
风疹病毒IgG抗体国家参考品（批号：360005-

201101），包括10份阳性参考品（P1～P10）、5

份阴性参考品(N1～N5)、1份重复性参考品(R)和1

份最低检测限参考品(L)。分别取国家参考品和企

业参考品按照试剂盒说明书的方法，使用相应检测

仪器（SpectraMax M2酶标仪和化学发光免疫分析

仪），进行准确性、特异性、检测限和重复性项目

检测。

3   结果
3.1   企业参考品的结果

使用企业参考品检测，16批次产品的准确性

（阳性参考品符合率）、特异性（阴性参考品符合

率）、检测限和重复性项目结果都符合产品标准的

要求，合格率为94.1%（16/17）。仅有1个批次化

学发光类试剂盒的检测限项目不合格，原因是产品

标准为 “最低检出量：对稀释度为1∶16的血清可

检测为阳性或可疑”；但是说明书只有“阴性”和

“阳性”的判定，没有 “可疑”的判定，稀释度

为1∶16的血清结果根据说明书判定为阴性，所以

不符合产品标准。抽验结果表明使用企业参考品评

价试剂盒的性能，产品基本都能合格。

3.2   国家参考品的结果

使用国家参考品检测，抽验产品的合格率仅

为58.8%（10/17）。国家阳性参考品的结果均为

阳性，重复性参考品的结果均为阳性且变异系数

（CV）≤15.0%，结果见图1。在不合格试剂盒

中， 其中1个批次试剂盒是检测限项目不合格，即

国家检测限参考品的结果不是阳性；6个批次试剂

盒是阴性参考品符合率项目不合格，包括国家阴性

参考品N4为阳性或者N1、N3 、N4和N5为阳性两

种情况。统计N4的检测值与阳性临界值（Cutoff）

的比值（即S/CO值），如果样本的S/CO值≥1，样

本为阳性，结果见图2。抽验结果表明使用国家参

考品评价试剂盒的性能，产品的合格率明显下降。

图 1   国家参考品的精密度

图 2   国家阴性参考品 N4 的 S/CO 值

/
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4   讨论
中国食品药品检定研究院在2011年研制了风

疹病毒IgG抗体国家参考品。《风疹病毒IgG/IgG抗

体检测试剂（盒）》的行业标准已于2015年7月1日

正式实施。大部分企业在产品注册检测时并未采用

国家参考品进行检验[14]。在使用国家参考品进行检

测时，我们发现国家阴性参考品在部分试剂盒的结

果为阳性以及最低检测限参考品的结果为可疑或阴

性。而国家阴性参考品（N1～N5）是经过免疫荧

光法、Western blot方法、酶联免疫法和化学发光微

粒子免疫检测法等方法确认的风疹病毒IgG阴性的

血清[15]。国家阴性参考品出现假阳性结果的原因：

1）试剂盒的生产工艺存在着缺陷。①包被抗原的

因素：选择的包被抗原的特异性影响，试剂盒包被

的抗原与其他类型抗体（如IgM、不同亚型的IgG）

有交叉反应以及同种属病原体的交叉反应等；另外

包被的基因工程抗原一般为融合蛋白，含有表达

载体的一些序列，而且抗原经过大规模表达后需要

经过破碎细胞、盐析、粒子交换等分离纯化步骤才

能得到一定纯度的抗原，抗原中混有其他杂蛋白，

血清中的抗体可能与这些杂蛋白发生反应产生假阳

性。②也有可能是标记抗体筛选不严格，其亲和

力、抗体反应性以及特异性未充分验证，导致抗体

结合力较高。 2）在试剂盒分析性能研究中，正常

参考人群的选择出现偏差，其阈值设定偏低，导致

出现假阳性。国家最低检测限参考品的结果为可疑

或阴性的原因：1）在试剂盒分析性能研究中，将

正常参考人群的阈值设定较高，使临界阳性样本

的结果为可疑或者阴性。2）试剂盒的生产工艺缺

陷：包被抗原和标记抗体等因素影响。企业应该根

据发现的问题，及时分析原因，完善和提高试剂盒

的质量水平。

抽验中还发现企业提供的资料存在着一些问

题，主要是说明书的问题较多：1）说明书的“检

验方法”要求做阳性对照，但是在判定中未对阳性

对照的结果做出相应的规定。而阳性对照作为质

量控制之一，它的结果是试验有效性的前提，是

决定试验是否成立的一个重要因素。2）说明书的

“检验方法”要求预留空白孔/空白对照，读值时

单波长测定OD值，但是并没有说明需要空白孔调

零。3）说明书“检验结果的解释”提到“阴性对

照的检测结果须为阴性，阳性对照的检测结果须

为阳性，阳性校正液1#的OD值须介于临界校正液

与阳性校正液2#之间，否则检测结果不可靠，不应

出具检测报告”，而在产品注册标准中规定“4.6 

OD值：试剂盒中的校正液检测OD值应在规定范

围”，并严格规定了阴性校正液、临界校正液、阳

性校正液1#和阳性校正液2#的OD值”，两者有一

些差异，结果不一致时容易发生混淆。企业应补充

或者进行相关内容的修改，使产品注册标准和说明

书的内容保持一致。

根据抽验方案，部分试剂盒按照产品注册

标准的要求使用企业参考品的结果出具检测报

告。由于缺乏统一的评判标准，并不能对抽验的

试剂盒质量做出客观的评价，建议在今后抽验工

作中应使用国家参考品作为统一的标准。本次监

督抽验涉及的抽样企业数量不多，而且没有进口

试剂盒，建议今后应加大抽验力度，完善和优化

抽样模式，使抽验结果可以覆盖该类产品的真实

情况。笔者建议抽验结果可以成为有效的参考数

据，将监督抽验作为一项延续性的工作，在不同

年度通过连续跟踪的方式动态评价其质量变化，

督促企业不断改进产品质量。
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