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!摘要"

!

目的
!

探讨低浓度血红蛋白"

'(

$液被生理浓度的酸%胃蛋白酶和胰蛋白酶破坏和消化作用后金标法

大便潜血试验的情况&方法
!

"

!

$配制一定浓度梯度的血红蛋白液!用艾康生物技术有限公司提供的金标法大便

)*

试纸条验证其灵敏度&"

"

$配制一定浓度梯度的血红蛋白液!分别与生理浓度的酸%胃蛋白酶和胰蛋白酶孵育不

同时间后!用金标法大便
)*

试纸条检测&结果
!

"

!

$本试验的金标法
)*

试纸条的灵敏度为
%#!

!

+

'

,-

&"

"

$不同

浓度的低浓度的血红蛋白液在孵育
.%,/0

后基本上全部被胃蛋白酶消化!在孵育
!#$1

后基本上全部被胰蛋白酶

消化&"

.

$生理浓度范围内的不同浓度的胰蛋白酶对同一低浓度的血红蛋白液的消化时间基本上一致!且经不同浓

度的胰蛋白酶消化后!金标法潜血试验结果的阳性程度呈渐降过程!最后阴性&结论
!

"

!

$本试验所用的艾康生物

技术有限公司的金标法大便
)*

试纸条的灵敏度为
%#!

!

+

'

,-

&"

"

$在模拟消化道出血!特别是少量出血时!不同

浓度的低浓度血红蛋白液在经酸%胃蛋白酶和胰蛋白酶破坏和消化降解后可能导致金标法大便潜血试验假阴性&
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潜血试验'

>GG@E?(E>>A?C6?6

#

)*

(#是消化道隐性出血)慢

性胃肠道出血及恶性肿瘤早期诊断的常用筛选指标#免疫金标

法由于灵敏度高)特异性强)操作简便快速而逐渐被广泛地接

受和应用*

!

+

,健康人胃液中含有一定浓度的酸和胃蛋白酶#

十二指肠胰液中含有一定浓度的胰蛋白酶#理论上胃酸对红细

胞或
'(

有破坏作用#胃蛋白酶和胰蛋白酶对红细胞和
'(

有

降解作用,为了探讨消化道少量出血时#胃液的酸)胃蛋白酶

和十二指肠胰液中的胰蛋白酶对低浓度
'(

的破坏)消化后的

金标法大便潜血试验情况#也为了证实消化道少量出血时金标

法大便潜血试验的假阴性的真实性#作者设计了相关的体外试

验#模拟体内胃少量出血)肠道少量出血时#探讨生理浓度的

酸)胃蛋白酶与胰蛋白酶对低浓度血红蛋白破坏或消化后的金

标法大便潜血试验的情况#现报道如下,

<

!

材料与方法

<#<

!

材料

<#<#<

!

金标法大便
)*

试条
!

由艾康生物技术杭州有限公司

提供#试纸条批号为
"%%4%&.97

#试剂有效期为
"%!!8%$8%9

,

<#<#=

!

胃蛋白酶干粉
!

由
P/

+

,H

提供#有效期为
"%!!8!"

,

<#<#>

!

胰蛋白酶原液
!

由
*3)-)I3O;-3Q2QP=:3RP

公司

提供#试剂批号为
<"!7!4

#有效期为
"%%48!!

,

<#<#?

!

自行制备血红蛋白液
<

+

"

-

,

<#<#@

!

'OE

标准滴定液
!

配制日期为
"%%48%48!4

#有效期为
"

-

4<&"

-

检验医学与临床
"%!%

年
!"

月第
7

卷第
"9

期
!

-H(JCAOE/0

!

2CGC,(CD"%!%

!

S>E#7

!

Q>#"9



个月#浓度为
!#%!%,>E

"

-

,

<#<#A

!

QH)'

标准滴定液
!

配制日期为
"%%48%48!!

#有效期

为
"

个月#浓度为
!#%!7,>E

"

-

,

<#<#B

!L

'

精密试纸
!

由上海三爱思试剂有限公司提供#批

号为
"%%<!%!$

#有效期为
"%!%8!!8!$

,

<#<#C

!

P

B

6,CNTR8"!%%

全血细胞分析仪
!

RUV

稀释液的批

号为
I49%.

#有效日期为
"%!!8%.8%.

$

P-P

溶血液的批号为

;4%!&

#有效日期为
"%!%8%78%7

,

<#=

!

方法

<#=#<

!

检测本试验
)*

试纸条的灵敏度
!

配制浓度为
%#9

)

%#.

)

%#"

)

%#!

)

%#%$

)

%#%"$

!

+

"

,-

的
'(

液#用
)*

试纸条检

测#

$,/0

后记录试验结果,每个浓度平衡检测
$

次,

<#=#=

!

探讨生理浓度的酸对低浓度血红蛋白的破坏作用
!

'

!

(配制浓度为
%#9

)

%#.

)

%#"

)

%#!

!

+

"

,-

的
'(

液各
!%,-

#

分别加入浓度为
!#%!%,>E

"

-

的
'OE9%%

!

-

#将
L

'

调到
%#4

"

!#$

内#用
)*

试纸条检测#

$,/0

后记录试验结果#每个浓

度平衡检测
$

次,'

"

(配制浓度为
%#9

)

%#.

)

%#"

)

%#!

!

+

"

,-

的
'(

液各
!%,-

#分别加入浓度为
!#%!%,>E

"

-

的
'OE9%%

!

-

#将
L

'

调到
%#4

"

!#$

内#然后用
QH)'

将
L

'

调到中性#

再用
)*

试纸条检测#

$,/0

后记录试验结#每个浓度平衡检测

$

次,

<#=#>

!

探讨生理浓度的胃蛋白酶对低浓度血红蛋白的消化作

用
!

配制浓度为
%#9

)

%#.

)

%#"

)

%#!

!

+

"

,-

的
'(

液各
$,-

#

然后分别加入浓度为
!%%W

"

,-

的胃蛋白酶
$,-

#置于
.7X

恒温箱#每隔
%#$

)

!1

用
)*

检测条检测#

$,/0

后记录试验结

果#每个浓度平衡检测
$

次,

<#=#?

!

探讨生理浓度的胰蛋白酶对低浓度血红蛋白的消化作

用
!

配制浓度为
%#9

)

%#.

)

%#"

)

%#!

!

+

"

,-

的
'(

液各
$,-

#

分别加入浓度分别为
$%%

)

!%%%

!

+

"

,-

的胰蛋白酶
$,-

#然

后加入浓度为
!#%!7,>E

"

-

的
QH)'$

!

-

#将
L

'

调到
7#%

"

<#%

内#置于
.7X

恒温箱#每隔
%#$

)

!

)

!#$1

#用
)*

检测条检

测#观察其反应情况#每个浓度平衡检测
$

次,

=

!

结
!!

果

本文模拟体内少量出血时#生理浓度的酸)胃蛋白酶和胰

蛋白酶对低浓度
'(

消化作用#实验结果如下所述,

=#<

!

验证本试验所用的艾康生物技术有限公司
)*

试纸条灵

敏度#其结果为
%#!

!

+

"

,-

#见表
!

,

表
!

!

验证本实验所用的金标法试纸条的灵敏度结果

编号
! " . 9 $ &

'(

'

!

+

"

,-

(

%#9 %#. %#" %#! %#%$ %#%"$

)*

试验结果
YYY YY Y Z [ [

!!

注!.

YYY

/表示阳性结果#且
)*

试纸条的检测线与质控线颜色

一样深$.

YY

/表示阳性结果#但
)*

试纸条的检测线比质控线略浅$

.

Y

/表示阳性结果#但检测线明显要比质控线浅很多#但又比弱阳性

深$.

Z

/表示弱阳性$.

[

/表示阴性,

=#=

!

生理浓度的酸对血红蛋白的影响
!

见表
"

,

=#>

!

不同浓度的血红蛋白液与生理浓度的胃蛋白酶'

L

'

为

9#$

"

$#%

(孵育不同时间后的潜血试验结果
!

见表
.

,

=#?

!

不同浓度的血红蛋白液与不同浓度的胰蛋白酶'

L

'

为

7#%

"

<#%

(孵育不同时间后的潜血试验结果
!

见表
9

,

表
"

!

生理浓度的酸对血红蛋白$

!

+

%

,-

&的影响结果

项目
%#9 %#. %#" %#!

'(

原液
Y

蒸馏水'对照(

YYY YY Y Z

'(Y 'OE

'

L

'%#4

"

!#$

(

[ [ [ [

'(Y 'OEY QH)'

'

L

'

为中性(

[ [ [ [

!!

注!同表
!

,

表
.

!

生理浓度的胃蛋白酶对血红蛋白液$

!

+

%

,-

&

!!!!!!

的影响结果

项目
%#9 %#. %#" %#!

'(

原液
Y

蒸馏水'对照(

YYY YY Y Z

'(Y!%%W

"

,-

胃蛋白酶 孵育前
YYY YY Y Z

'(Y!%%W

"

,-

胃蛋白酶 孵育
%#$1 Z [ [ [

'(Y!%%W

"

,-

胃蛋白酶 孵育
!1 [ [ [ [

!!

注!同表
!

,

表
9

!

不同浓度的胰蛋白酶对血红蛋白液

!!

$

!

+

%

,-

&的消化的影响

项目
%#9 %#. %#" %#!

'(

原液
Y

蒸馏水'对照(

YYY YY Y Z

'(Y$%%

!

+

"

,-

胰蛋白酶 孵育前
YYY YY Y Z

'(Y$%%

!

+

"

,-

胰蛋白酶 孵育
%#$1 Z Z Z [

'(Y$%%

!

+

"

,-

胰蛋白酶 孵育
!1 Z Z [ [

'(Y$%%

!

+

"

,-

胰蛋白酶 孵育
!#$1 [ [ [ [

'(Y!%%%

!

+

"

,-

胰蛋白酶 孵育前
YYY YY Y Z

'(Y!%%%

!

+

"

,-

胰蛋白酶 孵育
%#$1 Z Z Z [

'(Y!%%%

!

+

"

,-

胰蛋白酶 孵育
!1 Z [ [ [

'(Y!%%%

!

+

"

,-

胰蛋白酶 孵育
!#$1 [ [ [ [

!!

注!同表
!

,

>

!

讨
!!

论

>#<

!

本试验所用的艾康生物技术有限公司金标法大便
)*

试

纸条灵敏度验证
!

根据艾康生物技术有限公司提供的金标法

大便
)*

试纸条灵敏度参考值'

%#%$

!

+

"

,-

(#设计浓度为

%#%"$

)

%#%$

)

%#!

)

%#"

)

%#.

)

%#9

!

+

"

,-

的
'(

液#按照其说明

书操作#用金标法大便
)*

试纸条检测#结果见表
!

,本文发现

当浓度在
%#!

!

+

"

,-

时#检测结果出现弱阳性#大于
%#!

!

+

"

,-

的其他
9

个浓度结果都是阳性#小于
%#!

!

+

"

,-

的其他
"

个浓度检测结果都是阴性,因此#本试验所用的艾康生物技术

有限公司的金标法大便
)*

试纸条的实际灵敏度为
%#!

!

+

"

,-

#与文献报道相一致*

"

+

,为了探讨体内少量出血时#金标

法检测大便
)*

结果的真实性#以本试验所用的
)*

试纸条实

际所测的灵敏度为基准#配制浓度为
%#!

)

%#"

)

%#.

)

%#9

!

+

"

,-

的低浓度
'(

液#代表体内少量出血时胃肠道内的
'(

浓度,

>#=

!

模拟上消化道少量出血时#生理浓度的胃酸'

L

'

为
%#4

"

!#$

(和胃蛋白酶'

L

'

为
9#$

"

$#%

(对低浓度
'(

的影响,

>#=#<

!

生理浓度的胃酸对
'(

影响
!

通常所说的胃酸即指盐

酸#是由胃壁细胞分泌,正常胃液的
L

'

值为
%#4

"

!#$

*

.

+

,

-

%4&"
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在临床上常用胶体金法检测胃液及呕吐物的潜血#常常会出现

假阴性*

.

+

#这可能与胃液及呕吐物中都含有盐酸#并且对低浓

度的血红蛋白液的消化有关,于是#用盐酸来代替胃酸#设计

相关试验来验证此设想,试验结果见表
"

#只加盐酸的试验组

'

L

'%#4

"

!#$

(的各个浓度的
'(

液用胶体金
)*

试纸条检

测#试验结果全为阴性#考虑到可能因为盐酸为酸性物质#对于

抗原抗体的结合可能有一定的影响#将表中只加盐酸的各管各

取出一部分加入适量
QH)'

#调整各管至中性'用
L

'

计检

测(#再用胶体金
)*

试纸条检测#结果不发生改变,调整了

L

'

值后结果仍与没有调整
L

'

值前的结果相同#说明不是
L

'

过低影响了抗原抗体的结合#而是盐酸破坏了
'(

的抗原结构

造成了假阴性#这种破坏是不可逆性的,因此#本试验可以说

明#当上消化道少量出血时#胃酸对
'(

的破化是导致金标法

检测大便潜血试验假阴性的重要原因之一,

>#=#=

!

生理浓度的胃蛋白酶'

L

'9#$

"

$#%

(对低浓度
'(

的

影响
!

正常胃液中的酶以胃蛋白酶原为主#是由主细胞分泌

的#在
L

'

"

$

的酸性环境中可转化为胃蛋白酶#其浓度为
9%

"

&%W

"

,-

,根据胃蛋白酶的生理浓度#设计浓度为
$%W

"

,-

#

L

'9#$

"

$#%

的胃蛋白酶液与不同浓度
'(

液混合#探讨其消

化情况,在表
.

中#各浓度的
'(

液与不同浓度的胃蛋白酶液

混合后#在孵育前立即用胶体金
)*

试纸条检测#其试验结果

同对照组一样#都是阳性#说明在
'(

在孵育前还没有被胃蛋

白酶消化#将上述各个管置于恒温箱分别孵育
.%,/0

)

!1

#再

检测#原来阳性程度为.

YYY

/的
%#9

!

+

"

,-

的
'(

混合液在

孵育
.%,/0

后变成了弱阳性#

!1

后全部变成阴性#其余
.

个

较低浓度的
'(

混合液在孵育
.%,/0

后试验结果全都变成阴

性#且其消化过程是呈一个渐降过程#与相关文献报道相一

致*

9

+

,因此#从本试验结果可以证实#胃液中的胃蛋白酶对

'(

具有消化作用#并且有可能是导致金标法检测大便
)*

试

验结果假阴性的又一重要原因之一,

>#>

!

模拟上消化道少量出血时生理浓度的胰蛋白酶'

L

'7#%

"

<#%

(对
'(

影响
!

正常的十二指肠液中含有多种消化酶#其

中以胰蛋白酶的含量最多#其浓度为
!$%

"

&%%

!

+

"

,-

#最适宜

的
L

'

为
<#%

,因此#本试验设计浓度为
!%%

!

+

"

,-

和
$%%

!

+

"

,-

#

L

'7#%

"

<#%

的胃蛋白酶液与
'(

液混合#探讨其消

化情况,试验结果见表
9

#对照组的胶体金
)*

试验结果同表

"

的对照组一样,在试验组中#各浓度的
'(

液与不同浓度的

胰蛋白酶液混合后#其消化过程同胃蛋白酶一样#也是呈一个

渐降过程#且不同浓度的胰蛋白酶对同一浓度的血红蛋白液的

消化时间是一致的#都是在
!#$1

内完全消化完,因此#说明

在体外试验中#生理浓度的胰蛋白酶对血红蛋白具有消化作

用#而且对低浓度的血红蛋白液在
!#$1

内基本上消化完,从

本试验结果可以证实#胰蛋白酶对
'(

具有一定的降解作用#

这种降解作用可能是导致金标法检测下消化道少量出血时金

标法大便潜血试验结果假阴性的重要原因之一,

综上所述#通过本文的模拟试验证实#当消化道出血#特别

是少量出血时#胃液酸的破坏作用和消化道酶的消化作用是导

致金标法大便
)*

试验假阴性结果的主要原因,而健康人胃

每
"1

排空一次#十二指肠每
!"1

排空一次,因此#临床上的

隐性出血)慢性胃肠道出血及恶性肿瘤的少量出血#血红蛋白

停留在体内的时间过长'远远大于
!#$1

(#其一方面受到胃酸

的破坏作用#另一个面受到胃蛋白酶或胰蛋白酶的消化作用#

最终有可能导致假阴性结果#说明金标法检测大便
)*

试验结

果为阴性时#并不代表体内没有出血,

目前#临床上经常出现的一种情况就是许多检验者为了避

免不必要的医疗纠纷#对于弱阳性或极弱的阳性结果有些检验

人员不报#结果造成许多隐匿性消化道出血的患者漏诊#为临

床诊断和鉴别诊断带来了一定的困扰$或者检验人员即便报

了#临床医生也不给予足够的重视,因此#根据试验研究结果#

在临床上遇到的金标法检测的大便潜血试验的弱阳性结果#甚

至极弱阳性结果都应报阳性#同时应积极与临床沟通#建议临

床医生对于金标法检测的大便潜血试验弱阳性或极弱的阳性

结果应给予足够重视,

但是#另一方面也要考虑到#正是由于免疫学方法的高度

敏感性#同时又由于有正常的生理性出血#在某些健康人特别

是服用刺激胃肠道的药物后可造成假阳性#停药后可恢复正

常,另外#不是所有肠癌都每天出血#只有溃疡性癌肿才会持

续出血*

$

+

,故特别疑有大肠癌或隐匿性消化道出血的患者应

连续取粪便标本
.

次*

&

+追踪做潜血试验#结果才会更加可靠,
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