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【产品名称】 

通用名称：HER-2/neu 蛋白测定试剂盒 ( 化学发光法）

英文名称：HER-2/neu (H2n)

【包装规格】

50 测试

【预期用途】

该产品用于体外定量检测人血清中的 HER-2/neu 蛋白。    

该检测法用于 ADVIA Centaur 和 ADVIA Centaur XP 系统，

检测值可用于监测血清中初始 HER-2/neu 水平高于 15ng/mL

的乳腺癌转移患者，该检测应与患者临床信息和其他诊断信

息联合使用进行乳腺癌管理。血清中的 HER-2/neu 检测提示

早期复发和对接受免疫治疗的患者进行病程管理的功能仍未

能完全确定。本测试应在医师指导下使用。本测试不用于其

他任何系统。

HER-2/neu 癌基因（erbB-2）编码的蛋白质分子量为 185,000

道尔顿（p185）。该癌基因属于具有跨膜酪氨酸激酶活性的

细胞表面受体家族，结构上与表皮生长因子受体类似（erbB-

1）。HER-2/neu 蛋白质包含细胞质区，跨膜区，细胞外区

（ECD）。1-3 自从 20 世纪 80 年代中期以来，HER-2/neu 癌基

因及其蛋白质产物被报道在乳腺癌发展和转移中发挥重要作

用。4，5ECD 经证实为糖蛋白，一般称为 p105，分子量介于

97-115 道尔顿之间。6-8 很多报道表明，ECD 可在正常个体的

血液中存在，但在转移性乳腺癌妇女中明显升高。9-12 此外，

尚有报道 HER-2/neu 蛋白在很多其它类型的上皮起源肿瘤中

过度表达，如肺癌，肝癌，胰腺癌，结肠癌，胃癌，卵巢癌，

子宫颈癌和膀胱癌。13-22

【检验原理】

HER-2/neu 蛋白（ADVIA Centaur HER-2/neu）测试是采用直

接化学发光技术的两点夹心的全自动免疫测定法。标记试剂内

含鼠单克隆抗体 TA-1，被吖啶酯标记；荧光结合试剂内含鼠

单克隆抗体 NB-3，被荧光素标记。这两种单克隆抗体对 HER-

2/neu 的 ECD 上的抗原决定簇具有特异性。固相内含纯化的

荧光素鼠单克隆捕捉抗体，与顺磁粒子共价结合。样品与荧光

结合试剂和标记试剂同时孵育 5.5 分钟。随后添加固相试剂再

次孵育 2.75 分钟。此次孵育后，用水清洗形成的免疫复合物，

随后激发化学发光反应。

系统自动执行下列步骤：

• 向比色杯添加 20 μL 样品。

• 添加 50 μL 荧光结合试剂和 50μL 标记试剂同时孵育，

37℃孵育 5.5 分钟。

• 添加 250μL 固相试剂，37°C 孵育 2.75 分钟。

• 分离，吸出，并用 II 型试剂水 23 清洗比色杯。

• 分别加入 300μL 酸试剂和 300μL 碱试剂用来激发化学发

光反应。

• 如系统操作说明或在线帮助系统的描述，根据选定的选项，

报告相关结果。

患者样品中 HER-2/neu 数量与系统检测的相对发光单位

（RLUs）呈直接关系。

【主要组成成份】

【试剂盒组成】

试剂盒由标记试剂、固相试剂、荧光结合试剂、标准曲线卡组成。

【组成试剂成份】

标记试剂 2.5 mL，吖啶酯标记的鼠单克隆抗人 HER-2/neu 抗

体（~1.8 μg/mL），置于牛血清白蛋白、叠氮钠（<0.1%）的

磷酸盐缓冲液中；固相试剂 12.5 mL，与顺磁粒子共价结合的

鼠单克隆抗荧光素抗体（~30 μg/mL），置于牛血清白蛋白、

叠氮钠（<0.1%）的磷酸盐缓冲液中；荧光结合试剂 2.5 mL，

荧光素标记的鼠单克隆抗人 HER-2/neu 抗体（~7.0 μg/mL），

置于牛血清白蛋白、叠氮钠（<0.1%）的哌嗪 -1,4- 二乙磺酸

(PIPES) 缓冲液中。

【未提供的必须材料】

货号 描述 内容

00913551 H2n 校准品 2×2.0 mL 低值校准品

2×2.0 mL 高值校准品



【可选试剂】

货号 描述 内容

07907174（110313） 通用稀释液 1 6 个辅助试剂包，

25 mL/ 包
07293184（110312） 通用稀释液 1 2 个辅助试剂包，

25 mL/ 包
09348792（672177）通用稀释液 1 50 mL/ 瓶
00913276 H2n 质控品 2×2.0 mL 质控品1

2×2.0 mL 质控品 2
131217 H2n 标准曲线材料 7×1 mL

【标准化】

HER-2/neu 蛋白（ADVIA Centaur HER-2/neu）测试溯源至使

用高纯材料的内部标准。校准品赋值以及 HER-2/neu 蛋白质

控品的赋值溯源至此标准。目前，测试没有参考标准。

【储存条件及有效期】

试剂盒于 2~8 ℃的条件下直立避光保存，有效期为 18 个月。

储存条件

在 2~8℃环境中直立储存试剂。

将试剂加入系统前，手动混合所有主试剂包。

肉眼检查试剂包底部确认所有的颗粒物质悬

浮且分散。有关试剂使用前准备更详细信息，

请参考操作指南。

避光保存

试剂包装必须避开光源保存。试剂包装上系

统时也要避开光源。不用的试剂包装，应该

避光保存于 2~ 8℃环境。

稳定性

至包装标签上的失效日期。有关机载稳定性的信息，参见机载

稳定性和校准间隔。

机载稳定性和校准间隔

机载稳定性 校准间隔

41 天 14 天

另外，下列情况下需要对 HER-2/neu 蛋白（ADVIA Centaur 

HER-2/neu）测试进行两点定标：

• 当更换主试剂盒批号时。

• 当更换系统组件时。

• 当质控结果反复超出范围。

注意：

• 在机载稳定期末期弃置主试剂包。

• 禁止使用过期的试剂。

【适用仪器】

ADVIA Centaur 和 ADVIA Centaur XP 全自动化学发光免疫分

析仪。

【样本要求】

样品的采集和处理

此检测推荐使用血清。

由临床实验室标准化协会 (CLSI，原 NCCLS) 建议采用下列措

施处理和储存血液样品：24

• 使用静脉穿刺术通用预防措施收集血样。

• 准备血清时，离心前使样品充分凝结。

• 保持样品加盖封闭并始终竖直向上。

• 禁止使用室温下保存超过 8 小时的样品。

• 若测试不能在 8 小时之内完成，将样品加盖拧紧并于 2-8℃

冷藏。

• 若样品未在 24 小时之内完成测试，在 -20℃或以下冷冻保存。

冷冻的样品使用前应解冻，完全混合并离心以保证结果的一

致性。避免反复冻融。

在将样品载入系统前，请确认样品具备以下特征：

• 样品中不含有纤维蛋白或其它颗粒物质。1000xg 离心 15-20

分钟以去除颗粒物质。

• 样品没有气泡。

【样本体积】

每次测定需要 20   L 样品，其中不含样品容器中死腔容积或对

同一样品进行两次测定或其他测试所需的附加容积。有关所需

最小测定容积的详细信息，请参见 ADVIA Centaur 参考手册中

的样品体积要求。

【检验方法】

装载试剂

确认系统有充足的主试剂和辅助试剂包。有关系统准备的详细

信息，请参见系统操作指南或在线帮助系统。

使用本程序混合未使用的 HER-2/neu 蛋白（ADVIA Centaur 

HER-2/neu）主试剂包。

警告：此方式不适用于已启封的 HER-2/neu 蛋白（ADVIA 

Centaur HER-2/neu）试剂。抛弃系统上取出的已启封的

HER-2/neu 试剂盒。

1．按照下图示握住试剂盒，按箭头方向来回剧烈震动 15 秒。

2．薄膜一侧向上，紧握试剂盒一端，在平台上轻叩 5 次以减

少摇动产生的泡沫。

μ



肉眼观测试剂底部确保所有微粒悬浮且均匀。

按照箭头指示将未启封的主试剂包放在主试剂区。系统自动混

合主试剂，保证试剂的分散均匀。关于载入试剂的详情，请参

见系统操作说明或在线帮助系统。

若需自动稀释，在辅助试剂区装载通用稀释液 1。

标准曲线定标

当 使 用 新 批 号 的 主 试 剂 包 时，HER-2/neu 蛋 白（ADVIA 

Centaur HER-2/neu）检测需要进行标准曲线定标。对于每个

新批号的试剂，使用条码读取器或键盘输入系统标准曲线值。

标准曲线卡内含有标准曲线值。关于输入校准值的详情，参见

系统操作指南或在线帮助系统。

质量控制

请遵守有关质控执行频率的政府监管规定或审定要求。

有关输入质控数值的详细信息，请参见系统操作说明或在线帮

助系统。

为监测系统运行和图像趋势，最低要求每天样品分析前进行两

个水平的质控品检测。进行两点定标时也应进行质控样品测试。

将所有质控样品当作患者样品对待。

HER-2/neu 蛋 白（ADVIA Centaur HER-2/neu） 测 试 使 用

HER-2/neu 或等效质控材料进行质控。参考靶值表获得建议参

考值。如果质控结果落入参考值或实验室建立的定值范围之外，

请不要报告结果，采取下列措施：

• 确认产品没有过期。

• 确认进行了系统维护。

• 确认测试根据使用手册进行。

• 用新的质控样品重新检测。

• 如果需要，请联系当地技术支持或经销商以获得更多的帮助。

检测步骤

有关于步骤的具体信息，请参见系统操作说明或在线帮助系统。

步骤中的注意事项

计算

关于系统如何计算结果的信息，请参见系统操作说明或在线帮

助系统。

稀释

• HER-2/neu 浓度大于 350 ng/mL 的样品必须稀释重测，以

便获得更精确的结果。

• 患者样品可以系统自动稀释或手工准备。

• 自动稀释时，保证装载了通用稀释液 1，且系统参数设置如下：

 稀释点 : ≤ 350 ng/mL

 稀释因子：10,20

有关系统自动稀释的详情，请参见系统操作说明或在线帮助系统。

• 当患者结果超出自动稀释所得数值或实验室协议需要手工稀

释时，手工稀释其样品。

• 使用通用稀释液 1自动稀释患者样品，向样品架装载已稀释

样品，替换未稀释的样品。

• 保证结果进行了稀释的算数校正。若编辑测试时输入稀释因

数，系统将自动计算结果。

处理

请按照贵单位的要求处理生物危害材料或生物污染材料。用安

全可接受的方式处理所有材料，遵守联邦，州和地方的要求。

【参考值 ( 参考范围 )】

为确定 HER-2/neu 蛋白（ADVIA Centaur HER-2/neu）测试的

性能特征，检测了 200 名健康女性的血清样品。本群的正常者

上限（ULN），定义为所测结果的 95th 百分点，为 15.2 ng/mL。

对于所有的体外诊断检测，每个实验室应该确定自己的参考范

围，用于对患者结果进行诊断评估。28

图像 1 ：健康女性 HER-2/neu 蛋白（ADVIA Centaur HER-2/

neu）测试数值的分布

HER-2/neu 蛋 白（Bayer Immuno 1 HER-2/neu）测试作为

HER-2/neu 蛋白（ADVIA Centaur HER-2/neu）测试的对照

设备，对该测试在监测乳癌转移患者中的临床应用进行了评

诂，研究在美国 3 个临床地点使用可追溯的血清样品进行。对

60 个乳癌转移患者进行了 6-12 个月的跟踪以监测其 HER-2/

neu 水平，将结果分为两类，即 HER-2/neu 数值与疾病临床

进展相关，或 HER-2/neu 数值与疾病临床进展无关。对各次

随访获得的系列样本进行分析，对于治疗前 HER-2/neu 水平

超过 15 ng/mL 的患者，其 HER-2/neu 系列样本数值的变化与

患者临床状态的变化相关。将连续两次随访的结果进行比较，

HER-2/neu 数值增长大于或等于 15% 显示病情进展，HER-2/

neu 数值增长小于 15% 显示病情无进展。下表显示了 HER-2/

neu 系列数值变化与临床状态变化的整体关系。

监测乳癌转移患者疾病状态变化：

HER-2/neu 系列数值变化和临床状态之间的关系

HER-2/neu（Bayer Immuno 1）
临床状态 进展 无进展 总计

增长≥ 15% 66 33 99
增长＜ 15% 45 109 154
总计 111 142 253

符合度 =（109+66）/253=69.2%(CI 63.3-74.6%)

预测值（进程缺乏）=109/154=70.8%(CI 63.2-77.4%)

预测值（进程）=66/99=66.7%(CI 56.9-75.2%)

将两例乳癌转移患者使用 HER-2/neu（Bayer Immuno 1）检

测获得的数值与疾病状态变化的关系以纵观图表显示，见图像

2 和 3。

图像 2 ：使用 HER-2/neu 蛋白（Bayer Immuno 1）测试监测

38 岁乳癌 IV 期患者，

第一次抽血之日起



图像 3 ：使用 HER-2/neu 蛋白（Bayer Immuno 1）测试监测

74 岁晚期乳癌患者，

第一次抽血之日起

【检验结果的解释】

高剂量钩状效应

患者样品中的 HER-2/neu 浓度较高将会导致相对发光单位

（RLUs）降低，即为高剂量钩状效应。但是本测试中，HER-2/

neu 浓度为 20000ng/mL 将会被作为高于 350ng/mL 进行测试。

【结果的评价】

测试性能不满意或 HER-2/neu 血清水平较低重复性较差时建

议采取下列措施：

• 保证测试试剂以及校准品批号和有效期输入正确。

• 保证校准品，质控品材料和测试试剂按照建议方法准备。

• 保证主试剂包充分混合。

• 保证遵守了建议的样品收集和处理方法。

• 保证遵守了建议的系统清洗方法。

• 保证操作系统时，使用了 II 型试剂水。23

• 肉眼检查针和管，防止阻塞，泄漏，变形如收缩或试管卷曲。

• 根据已建立的实验室方法采取进一步校正措施。

• 使用新试剂，校准品和质控品材料进行系统定标。

• 联系西门子诊断技术支持。

【检验方法的局限性】

注意：禁止将 HER-2/neu 浓度作为恶性疾病是否出现的绝对

证据。治疗前，已确诊乳癌的患者 HER-2/neu 浓度常常在健

康个体的浓度范围之内。此外，HER-2/neu 浓度升高可能在非

恶性疾病或非乳癌恶性疾病的患者中发现。HER-2/neu 的测量

应该与其他诊断方式结合，进行患者临床的评估。

警告：严禁使用 HER-2/neu 蛋白（ADVIA Centaur HER-2/

neu）测试作为诊断筛查测试。HER-2/neu 浓度正常不排除已

经患病。

人血清中的异嗜性抗体可与试剂中的免疫球蛋白反应，干扰测

试。25 经常接触动物或动物血清的患者可能会产生异嗜性抗体，

对测试造成干扰，所以会观测到反常的数值。

有证据显示，正在接受眼底荧光血管造影的患者在治疗后

36-48 小时会在体内保留大量荧光素，肾功能不全的患者如糖

尿病，可能会停留更长时间。这类患者使用该测试检测可能会

产生错误的数值降低，不应对其进行评估。26

解释怀孕期间的 HER-2/neu 浓度时应该谨慎。27

内源性干扰物质如高浓度的血红蛋白，血液和胆红素未对测试

造成影响。所有检测的干扰物质的控制浓度平均回收小于 2%。

物质 含量 % 回收率

结合胆红素 25mg/dL 100.1
未结合胆红素 25mg/dL 101.5
甘油三酯 0.9g/dL 101.4
血红蛋白 1.0g/dL 98.5
胆固醇 500mg/dL 100.4

【产品性能指标】

特异性

添加这些物质至两个分别含有约 15ng/mL 和 125ng/mLHER-2/

neu 的血清池中，检测其潜在干扰性。将治疗剂插入血清池，

最终浓度显示如下。计算血清池的 HER-2/neu 浓度和回收率。

物质 添加（µg/mL） 平均回收率 %
顺铂

环磷酰胺

乙烯雌酚

盐酸阿霉素 

依托泊苷 

5- 氟尿嘧啶

赫赛汀 

醋酸甲地孕酮

甲氨蝶呤

丝裂霉素 C

紫杉醇

三苯氧胺

长春碱

长春新碱

175

800

25

50

10

1

400

10

500

75

50

60

1.5

1.5

99.2

102.2

99.2

99.5

100.6

102.4

100.4

99.2

103.5

102.6

99.8

97.1

99.7

99.3

干扰测试按照 NCCLS 文件 EP7-P 进行。29

与浓度最大为 10,467ng/mL 的人表皮生长因子受体（EGFR 或

HER-1）交叉反应性为 0.04%，可以忽略不计。

灵敏度和检测范围

HER-2/neu 蛋白（ADVIA Centaur HER-2/neu）测试检测了

血清中的 HER-2/neu 浓度最大 350ng/mL，最低可检测浓度

（分析灵敏度）为 0.5ng/mL。分析灵敏度是根据与相对光单位

（RLUs）对应的 HER-2/neu 浓度定义的，HER-2/neu 零标准

的20次重复测试的平均相对光单位 (RLUs)值高两个标准偏差。

此反应可用于评估最低可检测浓度，为 95% 置信区间。

方法学比较

580 个样品，浓度范围为 3.0-249ng/mL。HER-2/neu 蛋白

（ADVIA Centaur HER-2/neu）测试与 HER-2/neu 蛋白（Bayer 

Immuno 1）测试的关系如下：

HER-2/neu 蛋白（ADVIA Centaur HER-2/neu）=1.11（Bayer 

Immuno 1）-1.38ng/mL

相关因数（r）=0.99



图像 4 ：HER-2/neu 蛋白（ADVIA Centaur HER-2/neu）测试

与 HER-2/neu 蛋白（Bayer Immuno 1 HER-2/neu）测试方法

比较

稀释回收率

5 个样品，HER-2/neu 浓度为 245.1-379.3ng/mL，使用通用稀

释液 1 按照 1 ：2，1 ：4，1 ：8，1 ：10，1 ：16 和 1 ：20 进行

稀释，分析计算回收率和平行率。回收率范围为 84-106%，平

均为 96%。

样品 稀释 观测值（ng/mL）期望值（ng/mL）回收率 %
1 —

1:2

1:4

1:8

1:10

1:16

1:20

均值

379.3

190.5

93.0

44.9

36.3

21.2

17.1

189.6

94.8

47.4

37.9

23.7

19.0

100

98

95

96

89

90

95

2 —

1:2

1:4

1:8

1:10

1:16

1:20

均值

303.8

157.3

74.5

35.5

27.4

17.8

13.2

151.9

76.0

38.0

30.4

19.0

15.2

104

98

93

90

94

87

94
3 —

1:2

1:4

1:8

1:10

1:16

1:20

均值

273.5

145.3

67.7

34.2

26.5

15.1

12.4

136.7

68.4

34.2

27.3

17.1

13.7

106

99

100

97

88

91

97
4 —

1:2

1:4

1:8

1:10

1:16

1:20

均值

272.6

137.4

67.8

32.9

25.8

15.7

11.5

136.3

68.2

34.1

27.3

17.0

13.6

101

100

96

95

92

84

95
5

均值

—

1:2

1:4

1:8

1:10

1:16

1:20

均值

245.1

125.8

62.0

30.8

23.6

14.4

11.0

122.6

61.3

30.6

24.5

15.3

12.3

103

101

100

96

94

90

97

96

加样回收率

不同浓度的 HER-2/neu 添加至不同浓度（4.7-9.0ng/mL）的 6

个样品中。HER-2/neu 范围 21.9-262.5ng/mL。与参考值比较，

测量值（已回收）平均 95.3%，范围 88.7-100.9%。

样品 稀释 观测值（ng/mL）期望值（ng/mL）回收率 %
1 —

262.5

175.0

87.5

43.8

21.9

均值

8.2

246.5

176.4

90.1

50.1

29.2

270.7

183.2

95.7

52.0

30.1

91.1

96.3

94.1

96.3

97.0

95.0
2 —

262.5

175.0

87.5

43.8

21.9

均值

4.7

254.6

171.2

90.8

43.0

26.3

267.2

179.7

92.2

48.5

26.6

95.3

95.3

98.5

88.7

98.9

95.3
3 —

262.5

175.0

87.5

43.8

21.9

均值

9.0

261.7

175.1

90.3

53.3

29.7

271.5

184.0

96.5

52.8

30.9

96.4

95.2

93.6

100.9

96.1

96.4
4 —

262.5

175.0

87.5

43.8

21.9

均值

6.9

261.4

171.4

88.4

49.4

28.0

269.4

181.9

94.4

50.7

28.8

97.0

94.2

93.6

97.4

97.2

95.9
5 —

262.5

175.0

87.5

43.8

21.9

均值

6.9

245.7

172.1

86.6

46.9

26.7

269.4

181.9

94.4

50.7

28.8

91.2

94.6

91.7

92.5

92.7

92.5
6

均值

—

262.5

175.0

87.5

43.8

21.9

均值

7.2

248.7

181.7

92.2

48.5

28.4

269.7

182.2

94.7

51.0

29.1

92.2

99.7

97.4

95.1

97.6

96.4

95.3

精密度

6 个样品测试 4 次，每天一批，使用一个系统，进行 10 天

（对于每个样品 n=40）。CV% 范围 3.2-5.7%。批内 CV 小于

5.6%。结果总结如下表：



样品 均值

（ng/mL）

批内

SD

批内

%CV

总 SD 总%CV

1- 低值校准品 10.9 0.61 5.6 0.62 5.7
2- 成组人血清 1 15.4 0.55 3.6 0.71 4.6
3- 质控品1 16.7 0.58 3.5 0.75 4.5
4- 质控品 2 112.9 3.66 3.2 4.99 4.4
5- 高值校准品 113.4 3.67 3.2 3.67 3.2
6- 成组人血清 2 141.1 4.21 3.0 6.85 4.9

【注意事项】

www.siemens.com/diagnostics 上提供有安全数据表 (MSDS/

SDS)。   

注意：叠氮钠会与铜和铅制品发生反应，产生易爆性的叠氮金

属化合物。在使用后，应该用大量的水对试剂进行冲洗，以防

止叠氮化合物的堆积，排放时应该遵守联邦、州和地方的相关

要求。

警告：本产品含有动物源性物质，应视为具备潜在传染性。

处理

请按照贵单位的要求处理生物危害材料或生物污染材料。用安

全可接受的方式处理所有材料，遵守联邦，州和地方的要求。

用于体外诊断。
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