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揖提要铱 免疫胶体金技术是一种简单尧 快速尧 准确诊断病原生物感染的免疫学检测技术遥 目前此项检测技术已经广
泛应用于寄生虫病的辅助诊断中遥 本文就此技术在寄生虫病诊断中的最新应用进展进行综述遥
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揖Abstract铱 Immune colloidal gold (ICG冤 technique is a simple, rapid, accurate diagnosis method. At present, ICG
technique has been widely applied in the accesory diagnosis of parasitoses, and this article reviews the latest progress of
ICG technique applied in parasitology.
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免疫胶体金技术 渊 immune colloidal gold tech鄄
nique袁 ICG冤 是继荧光素尧 同位素和酶等 3大标记技
术之后袁 以胶体金为标记物发展起来的固相标记免疫
测定技术遥 近几十年来袁 随着单克隆技术尧 纳米技术
和层析技术的快速发展袁 免疫胶体金技术发展迅速遥
该技术具有准确率高尧 稳定性强尧 经济快捷尧 结果判
断直观等优点遥 从最初光镜免疫组化技术应用发展到
现在各种电镜尧 生物传感器咱1暂尧 蛋白质印迹尧 流式
细胞仪尧 蛋白染色尧 生物分子识别咱2暂和临床各类免疫
胶体金快速诊断试验袁 在生物医学各领域特别是病原
生物诊断中应用日益广泛遥 本文就该技术在寄生虫病
诊断中的最新应用进展进行综述遥

1 胶体金技术概论

1971年袁 Faulk等咱3暂将胶体金颗粒与兔抗沙门菌
血清结合袁 用直接免疫细胞化学技术检测沙门氏菌的
表面抗原袁 开创了胶体金免疫标记技术遥 随后 20年
间袁 Geoghegan等咱4鄄7暂在金标记抗原或抗体的放大免疫
反应信号基础上依次建立了光镜水平免疫金技术

( immunogold staining袁 IGS)尧 免疫金银染色法 ( im鄄
munogold silver staining袁 IGSS)尧 斑点金免疫渗滤试
验 (dot immunogold filtration assay袁 DIGFA)尧 胶体金
免疫层析试验 ( gold immunochromatography assay袁
GICA)遥 目前袁 应用于寄生虫学检测主要有 DIGFA尧
GICA和快速试纸条法 渊Dipstick冤 等 3种试验袁 其中
基于这 3种试验的原理又分别衍生出胶体染料免疫渗
滤试验 渊 colloidal dye immunofiltration assay袁 CDI鄄
FA冤尧 胶体染料试纸条试验 (dipstick dye immunoas鄄
say袁 DDIA) 尧 快速免疫色谱测试卡 ( rapid im鄄
munochromatographic test袁 ICT) 及疟疾金标免疫层析
试验 渊OptiMAL鄄IT冤 等检测方法遥

上述免疫胶体金检测试验的原理为袁 氯金酸
渊HauCl4冤 在还原剂作用下聚合形成一定大小的带负
电疏水胶体金颗粒袁 放大包被在固相载体上的抗原或
抗体与待测物质的反应信号袁 根据显色反应袁 在固相
载体上直接读取检测结果遥 DIGFA 是将抗原或抗体
直接包被在放有吸水垫料的硝酸纤维膜 (NC) 点样孔
中袁 加入待测样品袁 洗涤后用胶体金探针检测相应的
抗原或抗体袁 通过金颗粒放大免疫反应体系袁 结果在
NC上显示出来遥 GICA同样是以 NC为载体袁 但利用
微孔膜的毛细层析作用袁 滴加在点样孔的待测物慢慢
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向检测孔移行遥 与 DIGFA相比袁 GICA更具有简单快
速尧 操作方便等优点遥 而与 GICA相比袁 Dipstick则
采用试纸条的一端沾取待测物袁 由于待测物相对分子
质量不同袁 移行速度不同袁 可达到物质分离的效果袁
最终减少其他物质的干扰遥

2 免疫胶体金技术在医学原虫诊断中的应用

2.1 用于叶足虫的诊断 叶足虫属于肉足鞭毛门的

叶足纲袁 具有叶状伪足的运动细胞器袁 而溶组织内阿
米巴是惟一可引起人类严重肠阿米巴病和肠外阿米巴

病特别是阿米巴肝脓肿的叶足虫袁 因此快速分离和检
测阿米巴感染对临床早期诊断和治疗尤为重要遥
Bhaskar 等咱8暂用 GICA法检测肠道阿米巴患者粪便标
本袁 结果显示该法的敏感性和特异性分别为 97.6豫和
92.6豫袁 与显微镜检查法相比袁 检测溶组织内阿米
巴虫体抗原的 GICA 法具有更高准确度袁 对溶组织
内阿米巴病的早期临床诊断和疗效评估具有重要应

用价值遥
2.2 用于鞭毛虫的诊断 鞭毛虫是以鞭毛作为运动

细胞器的原虫袁 引起人体致病的鞭毛虫主要有利什曼
原虫尧 锥虫尧 蓝氏贾第鞭毛虫和阴道毛滴虫遥 目前该
技术主要应用在阴道毛滴虫和利什曼原虫感染的诊断

中遥 Srivastava等咱9暂报道利用杜氏利什曼原虫 rK39抗
原和胶体金标记蛋白 A构建 GICA法试剂袁 其检测敏
感性和特异性分别为 100%和 98%袁 这种高敏感性和
特异性已作为确诊利什曼病的标准遥 王雪玲等咱10暂用胶
体金标记抗阴道毛滴虫重组 AP33 单克隆抗体制备
GICA试纸条袁 分别检测 60例滴虫性阴道炎和非滴虫
性阴道炎患者白带袁 结果显示其敏感性和特异性分别
90.0%和 95.0%袁 与湿片法相比袁 两法总符合率为 92.5%遥
上述实验结果显示 GICA 法检测阴道毛滴虫特异性
强尧 敏感性高尧 简便快速袁 无需特殊仪器设备袁 适合
临床广泛应用遥
2.3 用于孢子虫的诊断 孢子虫纲中的疟原虫和弓

形虫是严重危害人类健康的寄生虫病遥 中国 2009年
疟原虫的感染人数控制调查显示袁 有 1万多人口感染
了疟原虫咱11暂袁 而世界上大约有 30%的人口感染了弓形
虫袁 但引起明显临床症状的却很少咱12暂遥 人类特别是怀
孕妇女感染弓形虫袁 大约有一半会发生胎盘感染袁 导
致流产尧 死胎和先天性缺陷或畸形咱13暂遥 而上述两虫种
都寄生在人类细胞中袁 病原学诊断的检出率较低袁 目
前主要利用血清学方法进行检测遥 蒋守富等咱14暂采用恶
性疟原虫可溶性抗原包被抗原袁 胶体金标记羊抗人血
清为第二抗体袁 建立了检测疟疾抗体的 DIGFA 法遥
与间接荧光法同时检测标本袁 分析比较其检测效能袁

结果表明袁 DIGFA法检测恶性疟和间日疟的敏感性
分别为 95.65%和 71.11%袁 特异性达 97.03%袁 两法的
总符合率为 90.48%袁 采用 DIGFA法对相同样品每隔
1个月检测 1次袁 持续 3个月袁 对应的检测结果完全
一致袁 并且阳性结果显色强度未见减弱遥 汪俊云等咱15暂

同时采用双盲镜检法和疟疾 GICA试纸法检测 2008
年 9~10月蒙城县间日疟流行区所有发热就诊患者血
样袁 分析显示袁 两法总符合率达 92.8%袁 GICA试纸法
的检出率与疟原虫密度呈正相关袁 当疟原虫密度小于
100个/滋l时袁 其检出率为 62.5%遥 Broek等咱16暂利用检
测恶性疟富组蛋白的疟疾金标免疫层析试验 渊NOW鄄
ICT冤尧 恶性疟快速试纸试验 渊Paracheck鄄Pf冤 和检测
疟原虫乳酸脱氢酶的 OptiMAL鄄IT共同检测 896位患
者遥 以显微镜检查作为评估标准袁 结果显示 NOW鄄
ICT和 Paracheck鄄Pf检测恶性疟的特异性要高于 Opti鄄
MAL鄄IT袁 而 OptiMAL鄄IT检测间日疟的敏感性却高于
NOW鄄ICT遥 由于 Paracheck鄄Pf通过检测患者血液中是
否含有富组蛋白判断患者是否为现症感染袁 而患者服
用抗疟药物后仍可出现富组蛋白袁 因此 Paracheck鄄Pf
更适用于初筛遥 综合比较袁 NOW鄄ICT更适于疟原虫的诊
断遥 宋成等咱17暂采用Mr 30000~35000的重组弓形虫速殖
子 P30 为包被抗原 袁 以胶体金葡萄球菌 A 蛋白
渊staphylococcal protein A袁 SPA冤 为探针构建弓形虫
DIGFA 法试剂袁 试剂性能验证显示此法敏感性为
96.55%袁 特异性达 100%袁 表明采用重组特异抗原袁
交叉反应较少袁 胶体金 SPA为探针显色系统袁 可明
显提高 DIGFA诊断的准确度遥 王艳华等咱13暂利用胶体金
标记弓形虫代谢分泌抗原袁 利用双抗原夹心法研制出
了弓形虫抗体 GICA袁 对已知弓形虫阴尧 阳性血清检
测中袁 与弓形虫间接血凝试验 (indirect haemagglutina鄄
tion test袁 IHA) 检测结果的符合率为82.5%袁 且敏感性优
于 IHA袁 同时具有良好的特异性尧 敏感性尧 重复性和
稳定性袁 适用于弓形虫病的早期检测和诊断遥

3 免疫胶体金技术在医学蠕虫诊断中的应用

3.1 用于吸虫的诊断 目前吸虫实验诊断过程中袁
主要依靠粪便虫卵病原学检查来确诊感染袁 但在早期
感染和晚期患者以及经有效防治的感染人群中袁 敏感
性高尧 特异性强的血清免疫学检验在诊断和鉴别中尤
为重要遥 免疫胶体金技术用于血吸虫尧 华支睾吸虫尧
并殖吸虫等相关报道显示 GICA尧 DIGFA尧 Dipstick与
ELISA尧 IHA等传统方法具有等同检测效果袁 不仅可
用于流行病学的调查分析袁 同时也可应用于临床诊
断遥 Wen等咱18暂采用 DIGFA方法来检测抗血吸虫抗体袁
并与 ELISA和间接血凝试验比较分析袁 DIGFA检测
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急性和慢性血吸虫病患者血清的敏感性分别为 100%
和 96.9%袁 与并殖吸虫病和华支睾吸虫病患者血清的
交叉反应率分别为 14.3%和 0袁 DIFGA尧 ELISA 和
IHA检测抗血吸虫抗体的阳性率分别为9.3%尧 11.5%
和 11%袁 结果无统计学意义遥 Zhu等咱19暂将日本血吸虫
可溶性虫卵抗原 (soluble egg antigen袁 SEA) 与胶体
染料 (D鄄1) 结合袁 并以抗人 IgG为二抗袁 制备 DDIA
法遥 检测急性和慢性血吸虫病患者血清中的抗体袁 结
果显示其敏感性分别为 96.7%和 94.1%袁 对照组中的
特异性为 96.7%遥 与华支睾吸虫病和并殖吸虫病的交
叉反应率分别为 10%和 70%遥 Xiao等咱20鄄21暂在 DIGFA方
法基础上采用胶体染料标记 SEA制备出 CDIFA遥 用该
试验分别检测急性和慢性血吸虫病患者血清的敏感性分

别为 100%和 98%袁 特异性高达 99.4%遥 与并殖吸虫尧
华支睾吸虫和钩虫感染的交叉反应率分别为 13.3%尧
2.6%和 0遥 该试验与 ELISA具有相同的检测效能遥 进
一步将 CDIFA用于现场检测两个日本血吸虫低流行
区域和一个非流行区域的 1 553份待测血清标本袁 并
与实验室内的 CDIFA检测作比较袁 分析显示 CDIFA
在现场和实验室内的结果基本一致遥 可知该法特异性
和敏感性高袁 检测结果可靠袁 可同时在实验室和现
场快速检测血吸虫病感染遥 肖桂初等咱22暂使用 GICA
和ELISA检测 36例华支睾吸虫病患者和健康人以及
其他寄生虫感染者血清中的华支睾吸虫抗体袁 结果显
示 GICA和 ELISA敏感性分别为 94.4豫和 97.2豫袁 特异
性分别为 98.1豫和 96.1豫遥 正常标本检测的结果经统计
学分析袁 其准确性和特异性无显著性差异袁 均可作为
华支睾吸虫病的初诊及普查筛选方法遥 马安等咱23暂提取
卫氏并殖吸虫成虫粗提液为抗原袁 胶体金标记抗人
IgG4单抗为检测探针袁 建立 P鄄IgG4鄄DIGFA试剂袁 该法
检测敏感性和特异性分别为 95.2豫和 100豫袁 略高于
IgG4鄄ELISA法袁 但无统计学差异遥 P鄄IgG4鄄DIGFA检
测交叉反应率优于 P鄄lgG鄄DIGFA袁 与血吸虫病患者血
清的交叉反应率仅为 2豫袁 但未发现与华支睾吸虫病患
者血清有交叉反应袁 并对治疗后 1年的患者具有疗效考核
价值袁 lgG4阴转率为 100豫遥 陈文碧等 咱24暂选用Mr 22 000
纯化的斯氏狸殖吸虫成虫可溶性抗原袁 胶体金标记羊
抗人 IgG袁 建立 Dipstick快速诊断法袁 用该试剂检测
58份斯氏狸殖吸虫病患者尧 32份血吸虫病患者和 23
份华支睾吸虫病患者血清袁 分析显示袁 斯氏狸殖吸虫
Dipstick法的敏感性为 98.3%袁 与血吸虫病和华支睾
吸虫病患者血清的交叉反应率分别为 3.1豫和 0遥 提
示 Dipstick快速诊断法具有较高的敏感性和特异性袁
简便快捷袁 是检测斯氏狸殖吸虫病患者血清抗体较好
的免疫诊断方法遥

3.2 用于线虫的诊断 在中国袁 寄生在人体并导致
疾病的线虫有 35种袁 其中主要有蛔虫尧 鞭虫尧 蛲虫尧
丝虫尧 钩虫尧 旋毛虫和广州管圆线虫等遥 其中蛔虫尧
鞭虫尧 蛲虫和钩虫等通过粪便查虫卵办法可以确诊袁
而旋毛虫尧 广州管圆线虫等通过 DIGFA和 GICA检
测的效果与 ELISA的效能等同袁 已成为辅助诊断的
重要手段遥 秦银霞等咱25暂用胶体金标 SPA和旋毛虫肌
幼虫排泄分泌 (excretory鄄secretory袁 ES) 抗原制备 GI鄄
CA试纸条袁 对旋毛虫病和其它寄生虫病患者血清进
行检测袁 检测结果显示袁 敏感性为 100%袁 对并殖吸
虫病尧 血吸虫病尧 华支睾吸虫病尧 囊尾蚴病及棘球蚴
病等患者血清及健康人血清进行检测均为阴性袁 与
ELISA方法具有等同检测效果遥 该试纸条可在 4 益中
保存 13个月袁 显示出该法检测旋毛虫病患者血清的
优越性遥 干小仙等咱26暂将广州管圆线虫成虫可溶性抗原
固定在硝酸纤维素膜上袁 用胶体金蛋白 A 为探针袁
通过自行设计渗滤装置检测 21份患者血清袁 其敏感
性为 90.5%袁 假阳性为 2%袁 与旋毛虫病尧 血吸虫病
等患者血清交叉反应率分别为 26.7豫尧 3.3豫袁 但未发
现与并殖吸虫病尧 囊尾蚴病尧 华支睾吸虫病尧 肺结核
患者血清有交叉反应遥 与 ELISA平行检测结果符合
率>90豫袁 因此在没有定量测定要求时袁 DIGFA可替
代 ELISA法用于广州管圆线虫病的辅助诊断遥
3.3 用于绦虫的诊断 绦虫纲中链状带绦虫尧 肥胖
带绦虫尧 细粒棘球绦虫和多房棘球绦虫在中国危害严
重袁 其中猪囊尾蚴寄生在脑部和眼部以及皮下肌肉组
织中袁 引发脑囊尾蚴病和眼囊尾蚴病袁 细粒棘球蚴和
多房棘球蚴在人体中引起严重的棘球蚴病遥 而感染幼
虫几年间无明显临床症状袁 一般是通过手术方式取出
并检测标本袁 患者不易接受袁 因此免疫学检测已成为
首选辅助诊断方法遥 马安等咱27暂提取猪囊尾蚴囊液粗提
液为检测抗原袁 用胶体金标记抗人 IgG4单克隆抗体
制作囊尾蚴 DIGFA检测试剂袁 平行检测 IgG进行比
较分析袁 并以囊尾蚴 IgG4鄄ELISA检测法为对照袁 实
验结果显示袁 DIGFA法检测囊尾蚴 IgG4的敏感性和
特异性分别为 95.7%和 100.0豫袁 与 IgG 检测结果相
近曰 与棘球蚴病患者和裂头蚴病患者血清的交叉反应
率分别为 8.0豫和 8.3豫袁 但未检测出与肺吸虫病和血
吸虫病患者血清存有交叉反应遥 与 ELISA 法比较袁
DIGFA法检测囊尾蚴 IgG4的准确度更高遥 翁永祥等咱28暂

选用囊尾蚴纯化抗原为检测抗原袁 并直接用胶体金标记
建立猪囊尾蚴 DIGFA试剂袁 其中胶体金标记最佳 pH
值为 7.5袁 最佳浓度为 52 mg/ml袁 检测血清的最佳稀
释度为 1 颐 10袁 用该 DIGFA试剂检测猪囊尾蚴病血清
结果均为阳性袁 而非囊尾蚴病血清都为阴性袁 显示此
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法具有高特异性和敏感性遥 Feng等咱29暂通过分离提取天
然和部分提纯的细粒棘球蚴囊液抗原 EgCF 和 AgB袁
细粒棘球蚴的原头节抗原 EgP 和多房棘球蚴抗原
Em2等 4种抗原和胶体金标记羊抗人 IgG作为探针制
作 DIGFA 试剂 袁 快速检测 857 份囊型棘球蚴病
渊cystic echinococcosis袁 CE冤 和 42 份多房棘球蚴病
(alveolar echinococcosis袁 AE) 患者血清袁 总敏感性分
别为 80.7%和 92.9%袁 包被 AgB抗原的诊断特异性最
高袁 达到 93.4%遥 排除 AE 与 CE 的交叉反应后袁
Em2 检测 AE 的特异性为 90.3%遥 与 ELISA 方法比
较袁 两者无明显差异遥 因此 DIGFA法检测猪囊尾蚴
病抗体和棘球蚴病抗体的敏感性高袁 特异性强袁 操作简
便快捷袁 特别适合于囊尾蚴病和棘球蚴病的临床检测和
流行病学调查遥

4 展望

随着胶体金标记技术尧 免疫检测技术尧 纳米技
术尧 单克隆抗体制备技术的逐步成熟以及新材料的应
用袁 免疫胶体金技术发展迅速遥 因其具备高敏感性尧
简便快捷尧 经济实惠等优势袁 以 DIGFA尧 GICA 和
Dipstick为代表的免疫胶体金技术在寄生虫病的辅助
诊断中发挥越来越重要的作用遥 但科学研究和临床诊
断应用中包被的抗原与其他物质间存在交叉反应袁 制
备诊断试剂的敏感性和稳定性不高袁 检测结果不能区
分现症或既往感染袁 胶体金颗粒过大尧 不稳定以及材
料渗透能力较差等问题都会影响其检测结果的准确

性遥 为有效解决上述问题袁 笔者认为需要提高胶体金
质量尧 继续寻找敏感性和特异性高的单克隆或重组寄
生虫抗体尧 包被多种特异的单组分重组抗原或是虫卵
抗原尧 改进试剂反应体系设计尧 采用新材料尧 为实现
半定量或定量分析进行梯度包被多带特异性抗原等策

略不断地改进和完善免疫胶体金技术遥 总之袁 免疫胶
体金技术是继三大标记技术后较为成熟且应用广泛的

免疫标记技术袁 与 ELISA尧 IHA等方法相比有许多优
势遥 在今后的研究中袁 免疫胶体金技术将更进一步发
挥其优越性并在寄生虫病的抗原尧 抗体等生物大分子
物质的快速检测与分析中发挥更重要作用遥
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