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数字 ＰＣＲ 技术在核酸标准物质研制中的应用
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中国农业科学院生物技术研究所ꎬ 北京 １０００８１

摘　 要: 在标准物质研制领域ꎬ生物标准物质的研制逐渐成为了研究热点ꎬ同时基于核酸的检测技术的开发与应用又推

动了核酸标准物质的进程ꎮ 核酸标准物质需要高级别、精准的定值方法ꎬ数字 ＰＣＲ 作为单分子定量技术得到了广泛的

应用ꎮ 数字 ＰＣＲ 是一种测定核酸分子的绝对定量方法ꎬ如微滴式数字 ＰＣＲ 是采用油包水形成的微滴作为反应室ꎬ将含

有 ＤＮＡ 模板的反应溶液分配到大量独立的反应室中进行扩增反应ꎬ再通过统计反应室中的阳性信号来定量 ＤＮＡ 的拷

贝数ꎬ从而达到精确定量核酸拷贝数的目的ꎮ 综述了近年来关于数字 ＰＣＲ 及其在核酸标准物质研究领域的最新应用进

展ꎬ重点综述了其在转基因检测、医疗诊断等领域的应用进展ꎬ以期为核酸标准物质的研制提供参考ꎮ
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　 　 核酸的序列、多样性和丰度分析是现代生物

学的基础ꎮ 由于分子生物学技术的不断发展ꎬ核
酸定量技术已广泛应用于生命科学领域ꎬ核酸定

量技术也相应地更新换代:在传统的定量 ＰＣＲ
( ｑｕａｎｔｉｔａｔｉｖｅ ＰＣＲꎬ ｑＰＣＲ ) 基 础 上ꎬ 数 字 ＰＣＲ
(ｄｉｇｉｔａｌ ＰＣＲꎬｄＰＣＲ)技术应运而生[１]ꎮ １９９２ 年ꎬ

Ｓｙｋｅｓ 等[２]报道了巢式 ＰＣＲ 定量技术ꎬ巢式 ＰＣＲ
技术是基于样品稀释和泊松分布数据处理成立

的ꎬ同时他还提出了数字 ＰＣＲ 的构想ꎮ １９９７ 年ꎬ
Ｋａｌｉｎｉｎａ 等进行了微升(μＬ)级的 ＰＣＲ 反应ꎬ使用

毛细玻璃管作为反应器ꎬ通过荧光探针收集到基

因组 ＤＮＡ 的单分子信号ꎬ进而发展出了单分子定



量技术[３]ꎮ １９９９ 年ꎬＶｏｇｅｌｓｔｅｉｎ 和 Ｋｉｎｚｌｅｒ[４] 基于

以上报道采用 ９６ 孔板系统将 ＰＣＲ 扩增方法发展

到了微升级ꎬ并对结肠癌的致癌突变基因 ｒａｓ 进

行了定量分析ꎮ
早期数字 ＰＣＲ 技术的反应单元使用的是 ９６ /

３８４ 孔板[２]ꎮ 由于数字 ＰＣＲ 技术的反应单元数

与灵敏度和准确度成正相关ꎬ因此需要找到比普

通的 ９６ / ３８４ 孔板更高精度的反应器才能满足越

发精密的检测需要ꎮ 为了提高精度ꎬ需要将反应

单元数目成倍提高ꎬ因此反应体积从微升级精确

到了纳升级[３]ꎬ数字 ＰＣＲ 技术也因此愈发成熟ꎮ
在许多诊断应用和常规实验室测试中ꎬ能够

进行准确、可靠和可重复的核酸定量 ( ＤＮＡ /
ＲＮＡ)是十分重要的[２]ꎮ 为了准确地定量核酸ꎬ
需要用已知测量不确定性的量的靶核酸序列(拷
贝数或拷贝数浓度)作为标准物质[５]ꎮ 标准物质

(ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｍａｔｅｒｉａｌꎬＲＭ)是一种足够均匀的ꎬ具有

一种或多种相对容易确定的特性值的材料或物

质ꎬ可用于给材料赋值、评价测量方法及校准测量

仪器等[６]ꎮ 标准物质具有通用属性ꎮ 标准物质

可以用于定性检测ꎬ也可以用于定量检测ꎮ 由于

标准物质特性量值具有稳定性、均匀性和准确性ꎬ
现已被越来越多地应用在分析测量、国内外贸易、
环境保护、医疗卫生、工农业生产、国防建设以及

人民生活等各个领域[７]ꎮ 标准物质的分类方式

多样ꎬ按标准物质的应用领域ꎬＩＳＯ / ＲＥＭＣＯ 将标

准物质分为 １７ 大类:地质学、核材料及放射性材

料、有色金属、塑料 /橡胶 /塑料制品、生物 /植物 /
食品、临床化学、石油、有机化工产品、物理学和计

量学、物理化学、环境、黑色金属、玻璃 /陶瓷、生物

医学 /药物、纸、无机化工产品、技术和工程ꎮ 核酸

标准物质即为用于核酸扩增技术的标准物质ꎬ是
生物标准物质的一种ꎮ 生物标准物质拥有已知的

生物含量、活性和特性测定的计量标准和溯源体

系ꎬ使得各生产单位在进行产品的生产、研发和检

测时结果具有可比性ꎮ 本文着重介绍了数字

ＰＣＲ 的基本原理、类型ꎬ以及数字 ＰＣＲ 目前在核

酸标准物质研制中的应用进展ꎬ以期为核酸标准

物质的研制提供参考ꎮ

１　 数字 ＰＣＲ 概述

目前ꎬ核酸定量的金标准是实时荧光定量

ＰＣＲ 技术(ｑＰＣＲ) [５]ꎮ 然而ꎬ这种定量方法需要

将未知物与参考标准进行比较[８]ꎬ这意味着如果

使用了不同的标准或校准物ꎬ不同实验室之间得

到的结果将很难进行对比ꎮ 数字 ＰＣＲ 是近些年

的新兴技术ꎬ无需外参曲线ꎬ能够独立精准地对未

知物进行测量ꎬ目前已有很多文献对其进行了

报道ꎮ

１.１　 数字 ＰＣＲ 的原理

数字 ＰＣＲ 的基本原理是将含有靶核酸、引
物、探针和主混合物的反应混合物随机分布到数

百至数百万个均匀大小的纳升或皮升分区中ꎬ使
得一些分区含有靶分子的复合物ꎬ单分子间通过

稀释被分离ꎬ在单个分区中独自进行 ＰＣＲ 扩增ꎬ
最后分析每个扩增产物[９]ꎮ 每个分区的 ＤＮＡ 模

板数少于或者等于 １ 个ꎬ这样经过 ＰＣＲ 循环之

后ꎬ有一个(或一个以上) ＤＮＡ 模板的分区是亮

的ꎬ没有 ＤＮＡ 模板的分区就是暗的[１０]ꎬ然后计算

靶核酸拷贝数浓度ꎮ
数字 ＰＣＲ 作为一种参考方法已在一些计量

机构使用ꎬ这种方法能够将拷贝数浓度联系到标

准物质[９ꎬ１１￣１２]ꎬ将常规定量分子检测中使用的校

准物质追溯到国际单位制(ＳＩ) [１３]ꎮ 一项国际对

比研究[１４] 表明ꎬｄＰＣＲ 和 ｑＰＣＲ 结果之间具有极

好的可比性ꎬ且 ｄＰＣＲ 具有更好的精确度ꎮ ｄＰＣＲ
可以直接计数目标分子数量且不需依靠任何校准

物或外标ꎬ只通过对单个分子计数就能实现绝对

定量ꎬ因此有着相当的优势ꎮ 相较于 ｑＰＣＲ 而言ꎬ
ｄＰＣＲ 的关键特性列于表 １ꎮ 目前ꎬｄＰＣＲ 逐渐应

用在 量 化 ＤＮＡ 靶 标、 稀 有[１０ꎬ１５￣１６] 病 原 体 检

测[１３ꎬ１７]、病毒载量测试[１８]、检测食品中的转基因

成分[１９]和大规模平行序列文库的量化等方面ꎮ

１.２　 数字 ＰＣＲ 的分类

根据反应单元形成方式的不同ꎬ数字 ＰＣＲ 可

分为 微 滴、 微 流 控 芯 片 和 微 滴 芯 片 式 数 字

ＰＣＲ 等ꎮ
１.２.１　 微滴数字 ＰＣＲ　 微滴数字 ＰＣＲ 基于乳液

ＰＣＲ(ｅｍｕｌｓｉｏｎ ＰＣＲ)技术[１２￣１３]ꎬ是使用微滴发生

器来一次生成数万乃至数百万个纳升甚至皮升级

别的单个油包水微滴ꎬ用这些很小的油包水微滴

来作为数字 ＰＣＲ 的样品分散载体ꎮ 通过油水不

相溶的原理ꎬ油形成油膜将水包裹在其中ꎬ形成一

个个微滴作为反应室ꎮ ＰＣＲ 反应结束后对每个

０８５ 生物技术进展 Ｃｕｒｒｅｎｔ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ



微滴进行检测ꎬ含有阳性样品的微滴会有荧光信

号(图 １)ꎮ 微滴数字 ＰＣＲ 以微滴为单位ꎬＰＣＲ 反

应体系体积更小ꎬ因此更容易进行高通量实验ꎬ而
且系统简单、成本低ꎬ是理想的数字 ＰＣＲ 技术平台ꎮ

图 １　 微滴数字 ＰＣＲ 原理

Ｆｉｇ.１　 Ｐｒｉｎｃｉｐｌｅ ｏｆ ｄｒｏｐｌｅｔ ｄｉｇｉｔａｌ ＰＣＲ

１.２.２　 微流控芯片数字 ＰＣＲ 　 微流控芯片数字

ＰＣＲ 基于微流控芯片技术ꎬ能够快速并准确地将

样品流体分成若干个独立的单元ꎬ从而进行多步

平行反应ꎮ 这种数字 ＰＣＲ 得益于微流体技术、纳
米制造技术和微电子技术等技术的发展ꎬ具有成

本低、体积小和高通量的优势ꎬ是理想的数字

ＰＣＲ 平台[９ꎬ１１]ꎮ 目前使用微流控芯片技术的数

字 ＰＣＲ 系统有 Ｆｌｕｉｄｉｇｍ 公司的 Ｂｉｏ￣ＭａｒｋＴＭ 基因

分析系统、Ｌｉｆｅ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ 公司的 ＱｕａｎｔＳｔｕｄｉｏＴＭ

３Ｄ 数字 ＰＣＲ 系统ꎮ
１. ２. ３ 　 微 滴 芯 片 式 数 字 ＰＣＲ 　 法 国 Ｓｔｉｌｌａ
Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｉｅｓ 公司专注于开发新一代核酸绝对定

量技术ꎬ其旗下品牌有 ＮａｉｃａＴＭ Ｃｒｙｓｔａｌ 全自动微滴

芯片数字 ＰＣＲꎮ 数字 ＰＣＲ 过程的唯一耗材是

ｃｕｔｔｉｎｇ￣ｅｄｇｅ 微流体创新型芯片———Ｓａｐｐｈｉｒｅ 芯

片ꎮ 样品通过毛细通道网格以 ２５ ０００~３０ ０００ 个

微滴阵列形式进入 ２Ｄ 芯片中ꎬ可称作 Ｃｒｙｓｔａｌ 微
滴ꎬＰＣＲ 扩增实验在芯片上实现ꎬ采用微滴成像

技术检测含有扩增片段的微滴ꎮ 最终对阳性微滴

进行计数得到精准的核酸绝对数量[１９]ꎮ

１.３　 ｄＰＣＲ 测量的影响因素

作为高精度参考方法ꎬ众多影响因素都会对

测量精度产生影响或造成测量结果的偏差ꎬ实验

过程中应控制或尽可能缩小这些影响因素对测量

结果的影响ꎮ 目标分子 ＤＮＡ 浓度计算方法如式

(１)所示ꎮ

　 靶 ＤＮＡ 拷贝数浓度＝ －ｌｎ(１－ Ｐ
Ｒ
) Ｄ
ＶＲ

拷贝数􀅰μＬ－１

(１)

式( １) 中ꎬＰ—阳性反应数ꎬＲ—反应总数ꎬ
ＶＲ—反应体积ꎬＤ—稀释因子ꎮ 如等式(１)所示ꎬ
反应总数和阳性反应数计数的多少会直接影响靶

ＤＮＡ 拷贝数浓度ꎬ而制备 ＰＣＲ 反应体系过程中

样品的稀释产生的反应体积 ( ＶＲ ) 和稀释因子

(Ｄ)ꎬ其误差也会反映到最终浓度上ꎮ 除此之外ꎬ
某些外部因素ꎬ如样品制备、原液及任何中间稀释

溶液的均匀性和稳定性、ＤＮＡ 构象和热温度变化

均会影响 ｄＰＣＲ 数据的质量ꎮ
一些研究[８ꎬ１６] 已阐述了反应数、阳性率和反

应体积对 ｄＰＣＲ 浓度的影响ꎮ Ｃｏｒｂｉｓｉｅｒ 等[２０]研究

阐述了微滴体积对拷贝数数据的影响ꎬ并表明拷

贝数浓度依据液滴体积的变化而变化ꎮ 因此ꎬ在
使用 ｄＰＣＲ 进行计量时ꎬ最终结果需加上不确定

度以确保目标分子拷贝数浓度结果的准确性ꎮ

１.４　 测量的不确定度

为了得到更准确的实验结果ꎬ实验中需考虑

测量值的偏差与不确定度[７]ꎮ 任何测量都存在

缺陷ꎬ由于所有的测量结果都会或多或少地偏离

被测量的真值ꎬ所以在给出测量结果的同时指出

所给测量结果的可靠程度是十分必要的ꎮ 因此要

用测量不确定度评定来指出测量结果的可靠

程度[２０]ꎮ
根据 ＪＪＦ１００５￣２０１６ 测量不确定度是根据所

用到的信息ꎬ表征赋予被测量量值的分散性非负

参数ꎮ 根据测量不确定度的定义ꎬ标准不确定度

以标准偏差表征ꎮ 实际工作中则以实验标准差 Ｓ
作为其估计值ꎮ

在标准物质研制的过程中ꎬ将定值不确定度

与均匀性评估、稳定性考察引入的不确定度按照

平方和开方的方法叠加就给出合成标准不确定度

ｕＣＲＭ ꎬ该合成标准不确定度乘以包含因子 ｋ 得出

的不确定度称为扩展不确定度 Ｕ [２１]ꎮ

２　 数字 ＰＣＲ 在核酸标准物质研制中的
应用

　 　 近年来ꎬ我国生物制品产业逐步发展壮大ꎬ目
前主要的生物制品有病毒性疫苗、细菌性疫苗、基
因工程产品、血液制品、诊断试剂、基因芯片和基

因治疗产品等类型ꎮ 同时ꎬ以核酸扩增为基础的

分子诊断技术正快速发展ꎬ并广泛应用于医学、出

１８５郑子繁ꎬ等:数字 ＰＣＲ 技术在核酸标准物质研制中的应用



入境检验检疫等领域ꎮ 为了准确地定量核酸ꎬ需
要用已知测量不确定性的量的靶核酸序列(拷贝

数或拷贝数浓度)作为标准物质[５]ꎮ 数字 ＰＣＲ 作

为一种绝对定量的方法ꎬ在多种领域的核酸标准

物质研制中均有应用ꎮ

２.１　 数字 ＰＣＲ 在转基因生物标准物质研制中的

应用

截至 ２０１８ 年ꎬ全球共有 ７０ 个国家种植或进

口了转基因作物ꎬ这已是全球连续应用转基因作

物的第 ２３ 年ꎮ ２０１８ 年ꎬ２６ 个国家(２１ 个发展中

国家和 ５ 个发达国家)共种植了 １.９１７ 亿 ｈｍ２转

基因作物ꎬ比 ２０１７ 年的种植面积增加了 １９０ 万

ｈｍ２ꎮ 现如今ꎬ由于越来越多的转基因作物得以

在全球范围内大规模种植和消费ꎬ多个国家和地

区实施了转基因产品标识管理制度ꎮ 由于转基因

作物在种植收割、生产加工和运输消费等过程中

不可避免地出现混杂的情况ꎬ目前有 ６０ 多个国家

和地区对转基因产品标识设置了阈值ꎬ如欧盟规

定合法转基因成分标识阈值为 ０.９％、非法转基因

成分标识阈值为 ０.５％ꎬ日本和俄罗斯规定的标识

阈值为 ５％[２２]ꎮ 在这些国家和地区的规定中ꎬ产
品中转基因成分含量低于阈值可以不用标识ꎮ 转

基因标识阈值是大势所趋ꎬ我国相关部门也正将

其引入转基因安全管理体系当中ꎮ 目前ꎬＡＯＣＳ
已有 ＧＭＯ 标物 ４５ 种ꎬ欧盟 ＩＲＭＭ 及 ＥＲＭ １２５
种ꎬ中国研制 ＧＭＯ 标准物质 ４６ 种ꎮ 转基因生物

标准物质根据其形态特征ꎬ可分为基体标准物质、
基因组 ＤＮＡ 标准物质和质粒 ＤＮＡ 标准物质ꎮ 基

因组 ＤＮＡ 和质粒 ＤＮＡ 标准物质的形态是液体ꎬ
基体标准物质的形态主要是粉末ꎮ

在基体标准物质中ꎬ通过使用双重数字 ＰＣＲ
法和荧光定量 ＰＣＲ 方法结果互相比对验证ꎬ研制

了 ＭＯＮ８９７８８ 纯品粉末标准物质ꎮ 转基因大豆

ＭＯＮ８９７８８ 是孟山都公司研发的耐除草剂品种ꎬ
我国于 ２００８ 年批准进口 ＭＯＮ８９７８８ 用作加工原

料ꎬ是我国转基因生物安全监管的重要对象ꎮ
ＭＯＮ８９７８８ 基体标准物质的研制弥补了前期研制

的低浓度质量分数标准物质不能满足定量检测需

求的缺陷ꎮ 且数字 ＰＣＲ 定值较荧光定量 ＰＣＲ 技

术更为准确ꎬ解决了国外纯品标准物质无准确量

值的问题[２１]ꎮ
与此类似的还有使用二重数字 ＰＣＲ 方法研

制转基因玉米 ＭＩＲ６０４ 的标准物质ꎮ 实验中使用

了 ＭＩＲ６０４ / Ａｄｈ１ 进行二重数字 ＰＣＲ 定量实验ꎬ
消除了单重数字 ＰＣＲ 实验中因取样误差造成的

影响ꎮ 转 基 因 玉 米 ＭＩＲ６０４ 是 先 正 达 公 司

(Ｓｙｎｇｅｎｔａ)研发的抗虫转基因玉米ꎬ我国 ２００８ 年

批准其进口用作加工原料ꎬ是我国进行转基因生

物安全监管的重要对象ꎮ 研制转 基 因 玉 米

ＭＩＲ６０４ 基体标准物质对转基因玉米 ＭＩＲ６０４ 及

其加工产品的定性和定量检测ꎬ将为我国转基因

生物安全管理及标识制度的实施提供有效的技术

支撑[２３]ꎮ 再如对于拜耳作物科学公司研发的转

基因玉米 Ｔ２５ꎬ有实验室通过数字 ＰＣＲ 的方法对

样品的特异性、动力学范围等进行了检测ꎮ 最后

通过多家实验室的二重数字 ＰＣＲ 法的联合定值ꎬ
研制了转基因玉米 Ｔ２５ 的基体标准物质ꎮ Ｔ２５ 已

经在中国、美国、澳大利亚、加拿大、阿根廷、日本

等国家被批准进口用作加工原料ꎮ Ｔ２５ 标准物质

的研制可用于对转基因玉米 Ｔ２５ 及其加工产品的

定性和定量检测ꎬ有效加强了我国转基因生物安

全管理和标识制度[２４]ꎮ 除此之外ꎬ数字 ＰＣＲ 技

术还应用在水稻 ＫｅＦｅｎｇ６ 号质粒标准物质[２５]、转
基因水稻品系“Ｂｔ 汕优 ６３” [２１]、转基因水稻 ＫＭＤ
的标准物质研制中[２６]ꎮ

２.２ 　 数字 ＰＣＲ 在临床方面标准物质研制中的

应用

随着分子生物学技术的发展和普及ꎬ核酸的

分析检测技术已取得了重大进展ꎮ 现今临床上通

常采用 ＰＣＲ 方法识别和定量 ＤＮＡ、ＲＮＡ 的变化ꎬ
这是基因检测的基本方法ꎬ但其具有一定的局限

性ꎮ 近年来ꎬｄＰＣＲ 的发展使得高灵敏度和高精

确度定量检测稀有变异序列成为可能ꎮ ｄＰＣＲ 在

分析复杂的生物样本上有很多的优势ꎬ除了相较

于 ｑＰＣＲ 具有高灵敏度的定量检测能力外ꎬ还可

以避免生物样本中存在的多种抑制剂的干扰ꎬ由
于数据的高度重复性ꎬ还可以提高各实验室之间

的检测可比性ꎮ ｄＰＣＲ 在医疗诊断标准物质中也

有了相当广泛的应用ꎮ
有研究通过数字 ＰＣＲ 的方法研制了一种低

浓度水平的短链 ＤＮＡ 标准物质ꎬ用于低浓度水平

循环肿瘤 ＤＮＡ(ｃｔＤＮＡ)检测过程的量值溯源ꎬ能
够对低浓度水平的短链基因标准物质的定值方法

进行研究ꎮ 基因异常表达常诱发一些疾病的产

生ꎬｃｔＤＮＡ 是一类具备广泛应用前景的肿瘤标志

物ꎬ可用于肿瘤早期的无创诊断、发展过程监测、

２８５ 生物技术进展 Ｃｕｒｒｅｎｔ Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ



预后判断ꎬ以及个性化用药指导ꎬ然而其含量非常

低ꎬ约占整个循环 ＤＮＡ 的 １％ꎬ甚至只有 ０.１％ꎬ只
有准确找到 ｃｔＤＮＡ 并精准定量才能对疾病做出

精准治疗ꎮ ｃｔＤＮＡ 标准物质的研制给低浓度水平

基因测试方法的发展提供了可靠的计量依据[２７]ꎮ

２.３　 其他应用

除用于转基因检测的生物标准物质和临床上

诊断所需的生物标准物质之外ꎬ还有许多其他应

用领域ꎮ 在已有和空缺的生物标准物质研发中ꎬ
数字 ＰＣＲ 技术作为比荧光定量 ＰＣＲ 更精确先进

的技术必然有着良好的应用前景ꎮ
在食品安全方面ꎬ世界各国都非常关注食品

中微生物引起食源性疾病的预防与控制ꎬ其中关

键技术环节便是食品中微生物的检测技术ꎮ 目前

我国食品中微生物的检测仍以传统的病原菌培

养、血清抗体检测和生化特征比较等方法为主ꎬ不
能满足日益发展的检验检疫工作需要ꎮ 但与此同

时ꎬ也有多家实验室在使用数字 ＰＣＲ 等新兴方法

研制新的生物标准物质ꎮ 已有实 验 室 使 用

ｄｄＰＣＲ 制备了食品中肠侵袭性大肠埃希氏菌核

酸标准样品ꎮ 从致病菌核酸标准样品的关键制备

技术和保存技术入手ꎬ开展均匀性和稳定性试验ꎬ
并对食品中致病菌核酸标准样品的不确定度进行

深入细致的分析计算ꎬ最终研制出具有较好均匀

性和稳定性的肠侵袭性大肠埃希氏菌核酸标准样

品[２８]ꎮ 如 Ｗｅｎ 等[２９]通过 ３ 种不同的方法对质粒

浓度进行定量ꎬ其中包括数字 ＰＣＲ 方法ꎮ 最终开

发了 ３ 个质粒候选 ＲＭꎮ
在动物病毒方面ꎬ已有研究通过数字 ＰＣＲ 法

制备出了猪繁殖与呼吸综合征病毒(ＰＲＲＳＶ)国

家二级标准物质ꎮ 采用高精确度的数字 ＰＣＲ 技

术替代荧光定量 ＰＣＲ 技术进行定值ꎬ从而充分保

障了定值结果的可靠性和技术权威性[３０]ꎮ

３　 展望

核酸标准物质在医疗诊断、转基因检测、生物

安全等方面有着极大的发展空间ꎮ ＰＣＲ 测量准

确性对于疾病诊断和治疗至关重要ꎬ并可应用于

动植物疫病、转基因植物等领域的检测上ꎮ 目前

通用的金标准是 ｑＰＣＲꎬｄＰＣＲ 是 ｑＰＣＲ 的一种进

化方法ꎬ具备精确性高、可靠性好ꎬ且不需依赖外

参ꎬ已经用于多种化验及测量领域ꎮ 因其定量方

法的精确性ꎬ已被用作核酸 ＣＲＭ 定值的参考方

法ꎬ在 ＣＲＭ 的研制和检测上都有很好地适用性和

更加深远的应用前景ꎮ 当前新型冠状病毒在全球

肆虐新冠检测方法在国家标准、地方标准等层面

已提上标准化日程[３１]ꎮ 后疫情时代ꎬ为更加完善

生物安全防护工作ꎬ需要扩大及加深生物安全领

域标准物质的研发与应用ꎬ做到早识别、早防范ꎮ
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