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 严 重 急 性 呼 吸 综 合 征 - 冠 状 病 毒 -2 

(SARS-CoV-2)的诊断检测 

 

 临时指导文件 

2020 年 9 月 11 日  
 

    

引言 

本文件为参与诊断严重急性呼吸综合征-冠状病毒-2（SARS-CoV-2）的实验室和其它利益相关方提供临时指导。文

件涵盖样本采集、核酸扩增检测（NAAT）、抗原（Ag）、抗体（Ab）检测和质量保证方面的主要考虑因素。本文件将

随着新信息的出现而更新。反馈可以发送到 WHElab@who.int 。 

对以前版本的更改 

本临时指导的标题已从“对疑似人类病例进行 2019 冠状病毒病（COVID-19）的实验室检测”改为“严重急性呼吸

综合征-冠状病毒-2（SARS-CoV-2）的诊断检测”。更多的相关背景信息和临床诊断算法已添加到文件中。此外，指导

还根据文献和最佳实践中的新发现进行了更新。 

世卫组织的相关文件 

世卫组织编制了临时指导文件和技术简报，以协助决策者和实验室进行 SARS-CoV-2 检测。这些文件涵盖实验室检

测策略[1]、实验室评估工具[2]、实验室生物安全[3]、关于进行卫生服务点免疫诊断检测的建议[4]、使用快速免疫测定

法检测抗原以诊断 SARS-CoV-2 感染[5]、聚集性病例调查指导[6]、公共卫生监测[7]和利用全球流感监测和应对系统监测

COVID-19 的操作注意事项[8]。此外，各国可以利用早期调查方案[9]来开展流行病学研究，并加强对 SARS-CoV-2 感染

的传播模式、疾病严重程度和流行率、临床特征和风险因素的认识。 
 

SARS-CoV-2 的背景 

2019 年 12 月 31 日，世卫组织首次收到关于在中华人民共和国武汉发生的不明原因肺炎聚集性病例的警报。该病毒

最初被暂时命名为 2019 新型冠状病毒（2019-nCoV）。 
随后，国际病毒分类委员会将该病毒命名为 SARS-CoV-2 [10]。COVID-19 是由 SARS-CoV-2 引起的疾病的名称。 
SARS-CoV-2 属于冠状病毒科的β冠状病毒属（Sarbecovirus 亚属）[11]。它是一种有包膜的正意单链核糖核酸

（RNA）病毒，基因组大小为 30kb[10]。这种病毒有一个 RNA 校对机制，使突变率相对较低。基因组编码非结构蛋白

（其中一些在形成复制酶-转录酶复合物中是必需的）、四种结构蛋白（刺突蛋白（S）、小囊膜蛋白（E）、膜蛋白

（M）和核衣壳蛋白（N））以及推定辅助蛋白[12-14]。该病毒与血管紧张素转换酶 2（ACE2）受体结合以进入细胞

[15-17]。  
SARS-CoV-2 是被发现的第七种已知感染人类的冠状病毒（HCoV）。这些病毒中的四种，HCoV-229E、HCoV-

NL63、HCoV-HKU1 和 HCoV-OC43，是地方性的、季节性的，往往会引起轻度呼吸道疾病。另外两种病毒是毒性更强

的人畜共患中东呼吸综合征冠状病毒（MERS-CoV）和严重急性呼吸综合征冠状病毒 1（SARS-CoV-1）。SARS-CoV-2
在基因上与 SARS-CoV-1 最为相似，这两种病毒都属于β冠状病毒属的 Sarbecovirus 亚属[11]。然而，目前还不知道

SARS-CoV-1 是否在人群中传播。  
SARS-CoV-2 感染的临床表现可从无症状感染到严重疾病[18-27]。每个国家的死亡率不同[28]。SARS-CoV-2 感染的

早期实验室诊断有助于临床管理和疫情控制。诊断检测可以包括检测病毒本身（病毒 RNA 或抗原），或检测人类对感

染的免疫反应（抗体或其它生物标志物）。  
虽然我们对 SARS-CoV-2 的了解迅速增多，但仍有许多悬而未决的问题需要解决。世卫组织鼓励开展可能有助于改

善 SARS-CoV-2 特征描述的研究并分享成果[29, 30]。  
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SARS-CoV-2 RNA 检测的背景资料 

急性 SARS-CoV-2 感染的标准确认是基于通过核酸扩增检测（NAAT）来检测独特的病毒序列，如实时逆转录聚合

酶链反应（rRT-PCR）。分析的目标包括 E、RdRP、N 和 S 基因上的区域。  
一旦一个人被病毒感染，暴露后出现症状的平均时间（潜伏期）为 5-6 天，范围为 1-14 天[31-35]。在出现症状前 1-

3天可在上呼吸道（URT）检测到病毒。SARS-CoV-2在上呼吸道的浓度在症状出现时最高，之后逐渐下降[36-42]。一些

研究报告称，与轻症患者相比，重症患者的病毒载量更高，而其它一些研究没有报告这种差异[36，43-49]。病毒 RNA
存在于下呼吸道（LRT）和一部分个体的粪便中，在患病的第二周增加[38]。有些患者的病毒 RNA 可能只能在几天内检

测到，而其他一些患者的病毒 RNA 可在几周甚至几个月的时间里检测到[44，50-60]。病毒 RNA 的长期存在并不一定意

味着长期的传染性。几项研究描述了传染性降低与以下因素之间的相关性：i）距症状发作和缓解已过去了更多天，ii）
呼吸道分泌物中病毒载量的减少[37，61-64]，以及 iii）中和抗体的增加[37，61]。这方面的更多信息可在《COVID-19患
者解除隔离的标准》中找到[65]。  

呼吸道分泌物的成分可能差异很大，取样工作的适当性也可能不同，这有时会导致假阴性 PCR 结果[40，42，58，
66-74]。在被严重怀疑感染 SARS-CoV-2 且上呼吸道拭子呈阴性的患者中，有可能在下呼吸道分泌物中检测到病毒

RNA，如痰或支气管肺泡灌洗[70，71，75，76]。在一部分患者中，粪便或直肠拭子的 SARS-CoV-2 RNA 检测呈阳性，

一些研究表明，与呼吸道样本的阳性相比，该阳性的时间更长[46，56，59，75，77]。在一些患者中，已经报道了在血

液样本中发现 SARS-CoV-2 RNA 的情况，一些研究表明血液中的检出与疾病的严重程度相关，然而，需要对这种潜在的

相关性进行更多研究[75，78-81]。在口腔液体样本（如诱发的唾液）[28，49，82-88]中，与来自同一患者的上呼吸道标

本相比，报告的检出率差异很大，关于漱口液/漱口水中能否检出 SARS-CoV-2 的可用数据有限[85]。口腔液体灵敏度评

估的显著差异可能源于采集、运输和储存技术的巨大差异，以及对不同受试人群进行评估。偶尔，SARS-CoV-2 可在有

结膜炎迹象和无结膜炎迹象的患者的眼液中检测到[89-93]。一些研究没有在尿液中检测到 SARS-CoV-2[58，75，94]，
而另一些研究能够在有限数量的患者的尿液中检测到病毒 RNA[57，95]。一项研究报告说有几名患者的精液样本呈阳性

[96]。此外，在病例报告中描述了脑组织[97]和脑脊液[98]的 RNA 检测呈阳性的情况。因此，SARS-CoV-2 可在多种其它

体液和腔室中检测到，但最常见的是在呼吸物质中检测到，因此，呼吸道样本仍是诊断的首选样本类型。  

 

实验室检测指导原则 

检测的决定应该基于临床和流行病学因素。参见《2019 冠状病毒病临床管理：临时指导文件》[99]，聚集性病例调

查[6]和公共卫生监督[7]。 
从被严重怀疑感染 SARS-CoV-2 的患者身上快速采集合适的样本并进行准确的实验室诊断是支持患者临床管理和感

染控制措施的两项重点工作。考虑到适当取样、实验室分析和结果解读的复杂性，采集和实验室诊断应由训练有素的合

格操作员进行。   
感染 SARS-CoV-2 的个体可能永远不会出现症状（无症状病例），可能患上非常轻微的疾病（轻症），或者可能会

发展为中度至重度的 2019冠状病毒病[18-26]。病毒感染最有力的证据来自通过病毒学检测检测到病毒片段，如蛋白质或

核酸。受感染个体可能在无症状时（无症状）、症状出现前（症状前）和整个疾病发作期间（有症状）病毒核酸或病毒

蛋白检测呈阳性。对于那些发展成 COVID-19 病的人来说，在疾病最初出现时，症状可能是广泛的。个体可能出现非常

轻微的症状，表现为明显的肺炎、发热性疾病/败血症，较少出现胃肠炎或神经症状[99]。如果病例管理需要，还应按照

当地临床管理指南的建议，对患者进行其它病原体检测，但绝不应因此延误 SARS-CoV-2 检测[99，100]。有报告称患者

同时感染了 SARS-CoV-2 和其它病原体，因此另一种病原体的检测结果呈阳性不排除 COVID-19 病毒，反之亦然[27，
101-109]。报告了在 COVID-19 患者中进行登革热快速诊断检测（RDT）时登革热抗体检测结果为假阳性的情况[110，
111]。如果没有进行适当的化验或没有在适当的条件下进行检测，也存在 SARS-CoV-2 检测结果为假阳性或假阴性的风

险。 
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样本的采集、运输和储存 
样本采集期间的安全程序 

确保从疑似病例身上采集临床样本的卫生工作者严格遵守感染预防和控制指南，并穿戴适当的个人防护装备，另见

世卫组织关于 COVID-19 疫情背景下卫生保健期间感染预防和控制的临时指导 [7]。 
确保适当的标准操作程序（SOP）到位，并且工作人员在样本采集、包装、运输和储存方面接受过适当的培训。应

假设为调查采集的所有样本都可能感染了 SARS-CoV-2 和其它病原体。另见世卫组织关于针对 SARS-CoV-2 的实验室生

物安全的临时指导[3]。样本采集、检测、储存和研究应遵循当地指南，包括关于知情同意的指南。  

要采集的样本 

最佳样本取决于临床表现和症状出现的时间。至少应该采集呼吸道样本。 

呼吸道样本 

• 上呼吸道样本足以检测早期感染，尤其是在无症状或轻症病例中。对一个人的鼻咽和口咽拭子进行联合检测可

以提高检测呼吸道病毒的灵敏度，并提高结果的可靠性[60，86，112-114]。两个单独的拭子可以合并在一个采

集管中，或者可以同时采集鼻咽和口咽拭子[115]。一些研究发现，单个鼻咽拭子产生的结果比口咽拭子更可

靠[40, 75, 76, 114]。 

• 如果在 COVID-19 病程的后期或对于上呼吸道取样检测为阴性但临床上被强烈怀疑患有 COVID-19 的患者，则

建议采集下呼吸道样本[70，71，75，76，86]。下呼吸道样本可以是自发产生的痰 （不建议使用诱导痰，因为

这会增加气溶胶传播的风险[99]）和/或患有更严重呼吸系统疾病的患者的气管内抽吸物或支气管肺泡灌洗液。

由于气溶胶化的风险高，应小心行事；因此，在样本采集过程中，需要严格遵守感染和预防控制的程序。侵入

性手术的适应症应由医生评估。  

在采用其它呼吸道或口腔液体取样方法之前，取样方法应首先通过实验室针对预期患者群体的验证。 

简化和优化的样本采集 

对针对 SARS-CoV-2 检测的简化和优化的样本采集有很高的需求。已经进行了关于口咽和鼻孔/鼻拭子组合的研究

[116，117]，以及关于通过训练有素的采样人员或通过自取样采集的中鼻甲[118-120]或下鼻或鼻孔拭子[120，121]或舌

拭子[120]的研究。虽然其中一些研究表明这些方法很奏效，但这些研究主要侧重于特定的患者群体，其样本量有限。在

建议广泛采用这些替代方法之前，需要进行进一步的评估和验证，以确定这些采集方法作为适当替代方法的适应症。 
在一些特殊情况下，采集鼻咽和口咽拭子可能会成问题，例如在学校或养老院进行大规模筛查，特别是当涉及老年

痴呆症患者或幼儿时。在这种情况下，口腔液体可能是一种合适的样本，因为与采集上呼吸道样本相比，该采集方法不

太具有侵入性，并且在采集时与其他人接触的风险较小。 
口腔液体的采集方法差异很大： 通过吐痰或流口水收集口咽后段液体/唾液，或用吸管或特殊海绵采集口腔液体。

用生理盐水漱口是另一种已被研究过的替代方法。与鼻和/或口咽取样相比，这些样本的灵敏度表现差异很大[28, 49, 82, 
83, 85-88, 122-125]。由于采集方法和处理步骤多种多样，实验室必须收集自己的与当地采集方法相关的性能数据，并在

相关人群中进行测试。目前，世卫组织不建议将唾液作为用于常规临床诊断的唯一样本类型。如果打算使用非标准采集

方法来诊断其它呼吸道病原体，则需要对发现的这些病原体进行验证。 

粪便样本 

从症状出现后的第二周起，如果上呼吸道和下呼吸道样本检测呈阴性，但临床上依然怀疑存在 COVID-19 感染，则

可考虑对粪便样本进行 NAAT 检测[126]。检测粪便时，应确保已经对这类样本验证过预定的提取方法和 NAAT。 

死后样本 

如果人已经死亡，考虑从尸检中提取尸检拭子、针吸活组织检查或组织样本，包括肺组织，以便进行进一步的病理

和微生物检测[127-133]。  
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血清样本 

如果从被严重怀疑感染 SARS-CoV-2 的患者身上获得 NAAT 阴性结果，则可以采集成对的血清样本。可在急性期和

2-4 周后的恢复期各取一份样本，用于检测血清转化或抗体滴度的升高。这两个样本可以追溯性地用于确定该个体是否

患有 COVID-19，特别是当使用 NAAT 不能检测到感染时。 
需要临床护理并疑似感染 COVID-19 的病例的诊断算法见图 1。 

 

图 1：对临床上疑似感染 COVID-19 的个体检测急性 SARS-CoV-2 感染的诊断流程图 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

* 《COVID-19 临床管理》（临时指导）, 世界卫生组织 [99]。 
** 如果将抗原检测纳入检测算法，需要如何进行取决于抗原检测的灵敏度和特异性以及预期受试人群中 SARS-CoV-2 感染的流行率。有关更多信息，

请参见下面关于“基于抗原检测的快速诊断检测”的章节，以及具体指导“关于使用快速免疫测定法检测抗原以诊断 SARS-CoV-2 感染的临时指导”

[5]。 
*** 例如，临床上仍然怀疑感染COVID-19可能是因为缺乏另一种明显的病因，存在流行病学联系，或有启发性的临床发现（例如典型的影像学特征）。 
**** 样本类型的选择取决于临床表现，参见“要采集的样本”部分。增加要检测的样本数量也将提高 COVID-19 检测的灵敏度。在某些情况下，检测

SARS-CoV-2 可能需要两份以上的样本[73]。   
*****  关于血清学解释，请参见“临床实验室中抗体检测的实施和解释”一节。不能只依靠血清学来诊断急性 SARS-CoV-2 感染并进行临床管理。 
 

患者满足 COVID-19 的临床标准*    
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感染迹象 

再次取样**** 
并重复 NAAT 

确诊病例 
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定量血清学试验， 

在急性期和 2-4 周后 
进行两点血清采集， 

用于抗体检测 
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是 

阴性 

阴性 

阳性 
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无急性/近期

SARS-CoV-2 感染
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临床上仍怀疑感染 
COVID-19*** 
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临床样本的包装和运输 

用于病毒检测的样本应在采集后尽快送往实验室。在运输期间和实验室中正确处理样本是至关重要的。关于这方面

的指导，见附件 1。  
在国境内运输样本应遵守适用的国家法规。可能含有 SARS-CoV-2 的样本的国际运输应遵循联合国《B 类生物物质

示范条例》（UN 3373），以及任何其它适用条例（根据运输方式）。  
更多信息可参见世卫组织《2019-2020 年传染性物质运输条例指南》[134]和具体的 SARS-CoV-2 背景下实验室生物

安全指导[3]和装运说明 [135]。 
应与实验室保持开放有效的沟通渠道，并提供所有所需信息。样本应贴上正确的标签，并附上诊断申请表（申请表

模板见附件 2，包括最基本的所需临床信息）。在发送样本前应提醒实验室，并提供必要的背景信息和诊断请求，以便

及时地妥善处理样本并报告结果。 
 

实验室的生物安全做法 

进行 SARS-CoV-2 检测的实验室应严格遵守适当的生物安全做法。对可能含有 SARS-CoV-2 的临床样本的检测应由

受过相关技术和安全程序培训的工作人员在有适当装备的实验室进行。在任何情况下都应遵守国家实验室生物安全准

则。使用标准 rRT-PCR 进行分子检测时，样本处理需要生物安全等级（BSL）2 或同等设施，并使用生物安全柜

（BSC）或推荐用于灭活前样本操作的主要密封装置。  
在细胞培养中分离病毒的尝试至少需要 BSL-3 设施。当出于其它目的对潜在的 SARS-CoV-2 阳性临床样本进行病毒

培养时，需要进行风险评估，并遵循必要的安全措施和程序[136]。 
生物安全要求方面的具体考虑因素可能允许在进行风险评估并采取适当的风险缓解措施后，一旦审查了当地法规，

就可以在生物安全柜外进行特定的卫生服务点或患者近旁检测。有关实验室生物安全的更多详情，请参见具体的实验室

生物安全临时指导[3]。关于一般实验室生物安全指南，请参阅世卫组织实验室生物安全手册，第 3 版[136]。 
 

检测 SARS-CoV-2 
核酸扩增检测（NAAT） 

在可能的情况下，应对疑似活动性 SARS-CoV-2感染进行 NAAT检测，如 rRT-PCR检测。NAAT检测应该以 SARS-
CoV-2 基因组为目标。由于目前尚不存在已知 SARS-CoV-1 在全球传播的情况，sarbecovirus 特异性序列也是一个合理的

目标。就商业检测而言，应根据使用说明对结果进行解释。最佳诊断方法包括对 SARS-CoV-2 基因组上的至少两个独立

靶标进行 NAAT 分析，但是，在 SARS-CoV-2 广泛传播的地区，可以采用一种具有单个可鉴别性靶标的简单算法。当使

用单靶标分析时，建议采取适当的策略来监测可能影响性能的突变。更多详细信息，请参见下文关于“监测引物和探针

区域突变的背景信息”的一节。 
 

监测引物和探针区域突变的背景信息 

由于 SARS-CoV-2 随着时间的推移不断发生遗传变化，引物和/或探针之间的错配以及 SARS-CoV-2 基因组中相应的

结合位点可能会降低 NAAT 的灵敏度。在可行的情况下，应监测由 SARS-CoV-2 突变引起的引物和探针的错配，并评估

其影响。通过使用针对不同基因组区域的两套不同的引物/探针对所有样本进行常规检测，有可能降低假阴性结果的风

险。现有几个监测相关突变的工具，包括通过 GISAID（全球共享所有流感数据行动）和其它工具进行的搜索，如

PrimerCheck（伊拉斯谟医学中心）、PrimerScan（欧洲疾病预防和控制中心）和 CoV-GLUE（COVID-19 英国基因组联

盟和 MRC-格拉斯哥大学病毒研究中心）。Primercheck 和 COV-GLUE 允许研究人员秘密地使用他们自己的序列数据作

为输入数据。并非引物/探针区域的所有突变都会导致性能的显著变化。对结合效率的电子预测不足以量化错配对 NAAT
灵敏度的影响，因此有必要对变体和参考病毒分离物的检测敏感性进行实验比较。就商业检测而言，跟踪可能的次优性

能事件至关重要。建议告知检测工具制造商和世卫组织您可能遇到的任何有关特定检测的问题。  

 

https://apps.who.int/iris/handle/10665/325884
https://apps.who.int/iris/handle/10665/332076
https://apps.who.int/iris/handle/10665/332076
https://apps.who.int/iris/handle/10665/331639
https://apps.who.int/iris/handle/10665/332076
https://apps.who.int/iris/handle/10665/332076
https://apps.who.int/iris/handle/10665/42981
https://www.gisaid.org/
https://viroscience-emc.shinyapps.io/primer-check/
https://primerscan.ecdc.europa.eu/?assay=Overview
http://cov-glue.cvr.gla.ac.uk/
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许多内部和商业的 rRT-PCR 检测工具已经可用，并且有几个已经过独立验证[137-143]。附件 3 列出了为实验室选择

合适的 NAAT的一些考虑因素。一些 NAAT系统具有全自动检测能力，集成了样本处理以及提取、扩增和报告核糖核酸

的能力。这种系统提供了在实验室能力有限的地方进行检测的机会，并且当用于患者近旁检测时，周转时间短。其中一

些检测的验证数据现已可用[144]。当在特定环境中实施这些检测时，应适当培训执行检测的工作人员，评估这些特定环

境中的检测性能，并建立质量监控系统。其它可能有价值的扩增/检测方法，如 CRISPR（针对规律成簇间隔短回文重

复）、等温核酸扩增技术（如逆转录环介导等温扩增（RT-LAMP）和分子微阵列分析）正在开发或商业化过程中[145-
147]。鼓励对这些检测的分析和临床性能进行验证，展示其潜在的操作实用性，快速共享数据，以及对可制造的、性能

良好的检测工具进行紧急监管审查，以增加获得 SARS-CoV-2 检测的机会。 
需要谨慎解读 NAAT 的弱阳性结果，因为一些检测显示在高 Ct 值时会产生假信号。当检测结果无效或有问题时，

应对患者重新取样并进行检测。如果无法从患者身上获得额外的样本，应该从原始样本中重新提取 RNA，并由经验丰富

的工作人员进行重新检测。如果病毒载量足够高，结果可以通过另一种 NAAT 检测或通过病毒测序来证实。强烈建议实

验室寻求参考实验室对任何意外结果的确认。  
一个或多个阴性结果不一定可以排除 SARS-CoV-2 感染[40, 42, 58, 66-74]。许多因素可能导致受感染个体出现阴性结

果，包括： 
- 样本质量差，因为包含的患者材料太少； 
- 样本是在疾病晚期采集的，或样本取自当时不含病毒的身体部位； 
- 样本未得到适当处理和/或运输； 
- 检测中固有的技术原因，例如 PCR 抑制或病毒突变。 

对于临床病例管理，提议的检测算法如图 1 所示。 
 

RNA 提取的替代方法 

大多数传统的分子诊断工作流程需要在进行 rRT-PCR 检测之前提取 RNA。然而，由于 COVID-19 大流行，全球缺

乏商业提取工具包。直接对鼻咽拭子进行 rRT-PCR 检测可能为 RNA 提取提供了一种紧急或临时的替代方法，但对输入

量的限制以及 RNA降解和 PCR抑制风险的增加会导致检测灵敏度的下降[148, 149]。样本处理前的热处理会影响 RNA的

质量[149, 150]。在实施前应评估其它可能影响 RNA 质量的因素，包括洗涤剂的添加、运输介质、所用样本的体积和所

用的聚合酶[148, 151-154]。还应考虑替代提取工作流程在生物安全方面的影响。考虑绕过 RNA 提取需求的替代方法的

实验室应充分验证其方案，并在将此类方案整合进诊断工作流程之前，进行权衡利弊的风险评估。 

 
为 NAAT 汇集样本 

当检测率不符合某些环境的要求时，汇集来自多个个体的样本可以提高检测 SARS-CoV-2 的诊断能力[155-159]。有

几种汇集样本的策略。如果汇集的结果为阴性，则样本池中的所有单个样本均被视为阴性。如果样本池的检测结果呈阳

性，后续步骤取决于策略，但通常每个样本需要进行单独检测（池反卷积）以确定阳性样本。另一种方法是矩阵池。这

意味着池按行和按列组成，并通过 PCR 进行检测，如果患病率足够低，在矩阵中的位置可以识别阳性样本，而无需额外

的检测。根据矩阵检测方法在特定环境中的可靠程度，重新检测已识别的阳性样本以确认结果可能仍然是可取的。可考

虑在预计 SARS-CoV-2 感染流行率低/非常低的人群中汇集样本，但不考虑更有可能感染 SARS-CoV-2 的病例或队列。不

建议在临床护理和接触者追踪中常规使用来自多个个体的样本池。已经进行了研究，以确定在不同的疫情背景下最佳样

本池的数量和样本池的设计策略 [156, 160-162]。  
在实施任何样本池化方案之前，必须在适当的人群和环境中验证这些方案。不适当的检测策略可能导致遗漏病例或

其它实验室错误，进而对患者管理和公共卫生控制措施产生负面影响。此外，必须考虑交叉污染的风险以及工作量、复

杂性和数量有可能增加。要进行可靠的样本池化，充分的自动化是关键（例如，机器人系统、支持算法以识别阳性样本

的软件、实验室信息系统和可用于样本池化的中间件）。 
基于目前可用的数据，可以采用上呼吸道样本的个体内汇集（来自一个个体的多个样本汇集为一个单一样本并接受

检测）。不建议将痰和粪便与上呼吸道样本进行个体内汇集，因为前者可能含有抑制 rRT-PCR 的化合物。 
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基于抗原检测的快速诊断检测 

检测呼吸道样本中 SARS-CoV-2 病毒蛋白（抗原）的存在的快速诊断检测正在开发和商业化中。其中大多数是横向

流动免疫测定（LFI），通常在 30 分钟内完成。与 NAAT 相比，检测的目标没有扩增，使得抗原检测不太敏感。此外，

如果试纸条上的抗体也识别 SARS-CoV-2 之外的病毒抗原，如其它人类冠状病毒，则可能会出现假阳性（表示一个人没

有感染的人感染了）。 
就上呼吸道样本（鼻咽拭子）而言，与 rRT-PCR 相比，不同快速诊断检测的灵敏度似乎差异很大[144, 163-165]，但

报告的特异性一直为高。目前，关于临床环境中抗原性能的数据仍然有限：鼓励将 NAAT 和抗原验证配对的临床研究，

以确定哪些正在开发或已经商业化的抗原检测试验在具有代表性的实地研究中表现出可接受的性能。当性能可接受时，

可以在诊断算法中实施抗原快速诊断检测，以减少需要进行的分子检测的数量，并支持 COVID-19 病例的快速识别和管

理。如何将抗原检测纳入检测算法取决于抗原检测的灵敏度和特异性，以及预期受试人群中 SARS-CoV-2 感染的流行程

度。较高的病毒载量与抗原检测性能的提高有关；因此，预计在症状出现前后和 SARS-CoV-2 感染的初始阶段检测性能

最高。关于抗原检测试验的具体指南，请参见世卫组织关于使用快速免疫测定法检测抗原以诊断 SARS-CoV-2 感染的临

时指导[5]。 
 

抗体检测 

检测人体因感染 SARS-CoV-2 而产生的抗体的血清学检测在各种情况下都有用。  
例如，血清监测研究可用于支持对当前疫情的调查，并支持对发病率或疫情规模的回顾性评估[9]。由于 SARS-

CoV-2 是一种新型病原体，我们对其引起的抗体反应的认识仍在不断发展，因此抗体检测试验应谨慎使用，不用于确定

急性感染。 
与（半）定量或定量分析相比，非定量分析（如横向流动分析）不能检测抗体滴度的增加。目前不建议将横向流动

抗体检测分析（或其它非定量分析）用于急性诊断和临床管理，目前正在研究其在流行病学调查中的作用。关于快速免

疫诊断检测的效用的更多信息，请参考世卫组织的科学简报，其中包含关于针对 SARS-CoV-2 的卫生服务点免疫诊断检

测的建议[4]。 
血清学不应作为一种独立的诊断方法用于在临床护理中识别急性病例或用于追踪接触者。解释应由专家做出，并取

决于几个因素，包括疾病的时间、临床发病率、环境中的流行病学情况和患病率、使用的检测类型、验证方法和结果的

可靠性。 
据观察，与轻症或无症状感染者相比，重症患者的血清转化（感染后可测量的抗体反应的发展）更强、更快。在一

小部分患者中，早在患病第一周结束时就检测到了抗体，但在亚临床/轻度感染患者中，也可能需要数周时间才能出现抗

体[37, 166-173]。基于患者抗体反应的 COVID-19感染的可靠诊断通常只有在恢复阶段才有可能，此时已经失去了临床干

预或阻断疾病传播的机会。因此，血清学不适合替代病毒学检测来为接触者追踪或临床管理提供信息。目前仍在研究因

SARS-CoV-2 而产生的抗体的持续时间[49, 174]。此外，与 SARS-CoV-2 结合的抗体的存在并不能保证它们是中和抗体，

或者它们提供保护性免疫。  
 

可用于检测抗体的血清学检测 

利用包括 LFI、酶联免疫吸附测定（ELISA）和化学发光免疫测定（CLIA）在内的各种技术测量结合抗体（总免疫

球蛋白（Ig）、IgG、IgM和/或不同组合的 IgA）的商业和非商业检测已经可用。已经发表了许多关于这些测定的验证和

系统综述[170, 171, 173, 175-177]。在不同的受试群体中（如在患有轻度或中重度疾病的患者中，以及年轻或年老患者

中）以及在检测时间和目标病毒蛋白方面，血清学检测的性能差异很大。需要进一步的研究来了解这些性能变化。冠状

病毒抗体检测试验也可能与其它病原体发生交叉反应，包括其它人类冠状病毒，[167, 178-180]或与已有疾病（如妊娠、

自身免疫性疾病）发生交叉反应，从而产生假阳性结果。  
病毒中和试验被认为是检测功能性抗体存在的金标准试验。这些试验需要高度熟练的工作人员和 BSL-3 培养设施，

因此，不适用于常规诊断检测。 
 

  

https://apps.who.int/iris/handle/10665/334253
https://apps.who.int/iris/handle/10665/334253
https://apps.who.int/iris/handle/10665/331713
https://apps.who.int/iris/handle/10665/331713
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抗体检测在临床实验室的实施与解读 

在临床实验室实施血清学检测时，建议对特定检测进行内部验证或确认。即使商业检测已被授权在紧急情况下使

用，仍然需要内部验证（或如果地方主管部门要求，则需要进行验证）。现在可以获得关于如何做到这一点的方案和示

例以及建议[170, 171, 181]。 
血清学检测各不相同。关于商业检测，请遵循制造商的使用说明。研究表明，几种测量总 Ig 或 IgG 的商业测定方法

表现良好。这些研究中的大多数都没有显示出 IgM 相较于 IgG 的优势，因为 IgM 并不比 IgG 出现得早很多[173]。IgA 检

测在常规诊断中的额外作用尚未确定。为了确认近期感染，必须使用有效的（半）定量或定量分析对急性期和恢复期血

清进行检测。第一份样本应在疾病的急性期采集，第二份样本的采集应与采集初始血清至少相隔 14天。预计最大抗体水

平出现在症状出现后的第三/第四周。配对血清中的血清转化或抗体滴度升高将有助于确认感染是近期的还是急性的。如

果初始样本的检测结果呈阳性，此结果可能是由于与当前疾病无关的既往感染所致。 
第一个已知的 SARS-CoV-2 再感染病例已被记录在案[182]。只有有限的信息可用于解释以前感染 SARS-CoV-2 后的

SARS-CoV-2 抗体检测，以及如果随后感染另一种冠状病毒，SARS-CoV-2 血清学的动态。在这两种情况下，血清学解

释可能极具挑战性。 
 

病毒分离 

不建议将病毒分离作为常规诊断程序。所有涉及细胞培养中病毒分离的程序都需要训练有素的工作人员和 BSL-3 设

施。在从潜在的 SARS-CoV-2 患者的样本中培养其它呼吸道病毒时，应进行充分的风险评估，因为 SARS-CoV-2 已被证

明可在多种细胞系上生长 [183]。 
 

SARS-CoV-2的基因组测序 

SARS-CoV-2 的基因组测序可用于调查疫情动态，包括疫情规模随时间的变化、时空传播，以及检验关于传播途径

的假设。此外，基因组序列可用于确定哪些诊断测定、药物和疫苗可能适合进一步探索。因此，对 SARS-CoV-2 病毒基

因组的分析可以补充、增强和支持减轻 COVID-19 疾病负担的战略。然而，基因组测序可能需要的高成本和工作量意味

着实验室应该清楚这种投资的预期回报以及最大限度地利用这种基因组序列数据所需的条件。世卫组织关于 SARS-CoV-
2 基因组测序的指导目前正在制定中。 
 

质量保证 

在将新的检测方法、新的化验、新的材料批次或新的 PCR 技术人员引入实验室之前，应进行验证或确认，以确保实

验室检测系统运行良好。 
就手动 PCR 系统而言，每个 NAAT 样本都应包括内部质控品以及理想情况下样本采集质控品（人类基因靶标）。

此外，每次检测运行都建议使用外部质控品。订购自己的引物和探针的实验室应进行入门检测或验证，检查功能和潜在

的污染物[184]。 
鼓励实验室确定其化验方法的检测限度，高级工作人员应认识到疾病流行情况如何改变其检测结果的预测值。一旦

病例数下降，阳性预测值将会降低，因此对检测的解释应继续成为严格质量保证计划的一部分，解释应基于：取样时

间、样本类型、检测细节、临床数据和流行病学数据。 
实验室应采取措施降低 rRT-PCR 结果呈假阳性的可能性，并制定处理模棱两可结果的策略。清单见附件 4。 
一般而言，实验室应建立质量保证体系，鼓励实验室参与外部质量评估计划或在实验室之间对样本子集进行结果比

较。 
世卫组织以前曾建议国家实验室将前 5份阳性样本和前 10份阴性样本（从符合病例定义的患者身上采集）提交给世

卫组织提供 SARS-CoV-2 确认性检测的参考实验室来确认检测结果，以确保质量表现。世卫组织向国家实验室提供支

持，以便利将样本运送到一个专门的参考实验室。欲了解更多信息，请查阅世卫组织网站上的参考实验室列表[185]和装

运说明[135]。国家参考实验室的加强和 SARS-CoV-2 EQA外部质量评估计划的参与增多减少了使用这一机制的必要性。

如果一个国家还无法进行 SARS-CoV-2 检测，则应努力建立国家能力。  
 

https://www.who.int/publications/m/item/who-reference-laboratories-providing-confirmatory-testing-for-covid-19
https://apps.who.int/iris/handle/10665/331639
https://apps.who.int/iris/handle/10665/331639
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报告病例和检测结果 
快速沟通检测结果对于公共卫生和疫情控制干预措施的规划和设计非常重要。实验室应遵循国家报告要求。一般而

言，所有检测结果，无论是阳性还是阴性，都应立即向国家主管部门报告。提醒《国际卫生条例》缔约国有义务利用

《国际卫生条例（2005）》附件 2 中的决策文件，与世卫组织分享它们必须通知世卫组织的事件的相关公共卫生信息

[186]。 

公共卫生专家、临床医生和当地实验室专家之间定期互动，讨论策略、潜在问题和解决方案，应被视为适当的

COVID-19 应对措施的重要组成部分。应对措施包括制定指导和（临床、流行病学和试验）研究方案。  
检测结果周转时间短反过来会对疫情产生积极影响[187, 188]。需要进行更多的研究，以微调从症状出现到样本结果

的最长可接受时间，以便对临床管理和疫情控制产生影响；目前，在大多数环境下，最多 24小时被认为是合理的。由于

实验室通常只能控制从样本到达到出检测结果的时间，确保样本及时到达实验室至关重要。 
 

方法 
本文件是与 SARS-CoV-2 实验室专家网络的专家协商制定的。该网络的专家完成了保密协议和利益声明。审查了利

益声明表，未发现与支持本指导文件相关的冲突。本文件采用了世卫组织的相关指导[136, 185, 189-194]。这是第六版

（2020.6 版），最初改编自“中东呼吸综合征冠状病毒的实验室检测”[189]。  
来自不同地区的众多临床实验室专家参与了本文件的编写。参与文件编写的内部专家包括世卫组织区域实验室协调

人、流行病学家和临床专家。这一版指导纳入了该病毒的新知识和特征，并论及从世卫组织国家和区域办事处及其它渠

道收到的问题。 
 

参与者 
世卫组织指导小组：Amal Barakat、Céline Barnadas、Silvia Bertagnolio、Caroline Brown、Lisa Carter、Sebastian 

Cognat、Jane Cunningham、Varja Grabovac、Francis Inbanathan、Kazunobu Kojima、Juliana Leite、Marco Marklewitz、
Jairo Mendez-Rico、Karen Nahapetyan、Chris Oxenford、Boris Pavlin、Mark Perkins、Anne Perrocheau、Jose Rovira、Maria 
Van Kerkhove、Karin von Eije、Joanna Zwetyenga。 
 

外部参与者： 

Sarah Hill，牛津大学和皇家兽医学院，英国； Maria Zambon，英国公共卫生部；Corine Geurts van Kessel、Richard 
Molenkamp 和 Marion Koopmans、Erasmus MC 和 Adam Meijer 以及 Chantal Reusken，荷兰国家公共卫生及环境研究院；

Antonino Di Caro, 意大利 Lazzaro Spallanzani 国家传染病研究所；Anne von Gottberg，南非国家传染病研究所；Janejai 
Noppavan，泰国国家卫生研究所；Raymond Lin，新加坡国家公共卫生实验室；Leo Poon and Malik Peiris, 香港大学，中

国香港特别行政区；George Gao, 中国疾控中心。  
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附件 1：样本的采集和储存 
 

样本类型 采集材料 
 

储存和/或运输至实验室以及一直到测试前

的建议温度（从样本采集之日起） # 
鼻咽和口咽拭子 涤纶或涤纶植绒棉签，带 VTM * 

 
如果≤12 天，2-8 °C * 

如果 > 12 天，–70 °C （干冰） 
支气管肺泡灌洗 带有病毒运输介质的无菌容器** 如果≤ 2天，2-8 °C 

如果 > 2 天，–70 °C （干冰） 
（腔内）气管抽吸、鼻

咽或鼻腔冲洗/抽吸 
带有病毒运输介质的无菌容器** 如果 ≤2 天，2-8 °C 

如果 > 2 天，–70 °C （干冰） 
痰 无菌容器 如果 ≤ 2 天，2-8 °C 

如果 > 2 天，–70 °C （干冰） 
活检或尸检组织，包括

肺组织 
装有生理盐水或 VTM的无菌容

器 
如果 ≤ 24 小时，2-8 °C 

如果 > 24 小时，–70 °C （干冰） 
血清  血清分离管（成人：采集 3-5 ml

全血） 
如果 ≤ 5 天，2-8 °C 

如果 > 5 天，–70 °C （干冰） 
全血 采血管 如果 ≤5 天，2-8 °C 

如果 > 5 天，–70 °C （干冰） 
粪便 装粪便的容器 如果 ≤5 天，2-8 °C 

如果 > 5 天，–70 °C （干冰） 
 

# 避免样本反复冷冻和解冻。如果无法达到-70℃，考虑储存在-20℃的条件下。 

* 就用于病毒检测的样本运输而言，优先使用含有抗真菌和抗生素补充剂的病毒运输介质（VTM）。如果 VTM 不可用，在验证后可

使用其它解决方案。此类溶液可包括磷酸盐缓冲盐水（PBS）、0.9%无菌盐水、基本培养基（储存在+4C 的条件下可达 7 - 14天）

[195-197]。如果还需要检测其它病毒，如流感病毒，不要在 4-8 度（而是在-70℃或干冰条件下）保存样本超过 5 天[194]。 

** 如果 VTM 不可用，可使用无菌生理盐水[198]。在 2-8℃的条件下，样本的保存时间可能与上文所述不同。 

除了表中所示的特定采集材料外，确保其它材料和设备可用：如运输容器和样本采集袋和包装、冷却器、冷包或干冰、无菌抽血设备

（如针头、注射器和试管）、标签和记号笔、个人防护装备、用于表面去污的材料等。 
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附件 2：实验室申请表 

SARS-CoV-2 实验室检测申请表 1 

提交者信息 

提交医院、实验室或其它设施的名称*  

医师    

地址  

电话号码   

病例定义 2：  ☐ 疑似病例   ☐ 可能病例   ☐ 其它： 

患者信息 

名  姓  

患者的身份证号码  出生日期  年龄：  

地址  
 

性别 ☐ 男 ☐ 女 ☐ 未知 

电话号码    

样本信息 

类型 ☐ 鼻咽和口咽拭子 ☐  支气管肺泡灌洗  ☐  气管内抽吸物   ☐鼻咽抽吸物☐  鼻腔冲洗☐  痰  ☐
肺组织  ☐ 血清  ☐ 全血    ☐ 粪便 ☐ 其它：…… 

采集的所有样本都应被视为具有潜在传染性，在向参考实验室发送样本之前必须与其联系。 
所有样本都必须按照乙类运输要求发送。 
 
如果临床样本是死后样本，请在方框中打勾  ☐ 
采集日期  采集时间  

优先级状态  

临床细节 

症状出现的日期：    

患者近期是否有前往受影响地区的旅行史?  
 

☐ 是 
☐ 否      

国家  

返回日期  

患者是否与确诊病例有过接触? ☐ 是 ☐否 ☐ 未知 ☐ 其它暴露：  

补充信息（如抗菌治疗、

免疫抑制剂） 
 
 

 

 

 

  

 
1表格符合 ISO 15189:2012 的要求 
2 针对 COVID-19 的公共卫生监测：临时指导文件  

https://apps.who.int/iris/handle/10665/333752
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附件 3：针对使用环境选择最佳 NAAT 时的考虑因素 
 

方面 考虑因素 

制造质量 CE-IVD, WHO EUL, PQ, EU-FDA 或其它批准。独立验证数据。根据

ISO 制造。 

目标 目标数量，对 SARS-CoV-2 或其它 sarbecoviruse 的特异性。 

质控品 
就手动 NAAT 检测而言，应包括一个阳性模板质控品（PTC）和至少

一个阴性模板质控品（NTC）。还建议使用提取质控品和内部的人类

看家基因样本充分性质控品。 

仪器 

检测是否与实验室或国家的可用系统兼容？ 
易用性和操作实用性。 
与其它呼吸道病原体复合的机会。 
平台和维护成本。 
方便联系维护提供商/解决问题。 

工作流程 
试剂盒能否在实验室的现有工作流程中使用，同时确保尽量不干扰其

它诊断？ 

易用性 
分析的复杂性。 
步骤数量。 
所需培训和人员。 

储存和装运要求 

许多试剂盒在运输和储存期间需要冷链条件，在某些情况下这可能会

带来挑战。有些试剂盒含有冻干酶，不需要在冷藏条件下运输，有时

也不需要在冷藏条件下储存。 

保质期： 为了准备进行可能需要的密集测试，需要更长的保质期，

以确保资源的充分利用。 

培训需求和机会 提供使用说明（IFU），公司或其它机构提供培训，提供解决问题选

项，开通使用当地语言的帮助热线。 

需要辅助试剂 

完整的取样/提取/扩增试剂盒或 PCR 试剂盒需要额外的试剂或工具。  

与实验室提取方法的兼容性。 

与可得到的聚合酶的兼容性（如果需要）。 

所需的特殊设备（例如，运行检测前的校准面板、提取平台、加热

块、涡流、磁性支架或离心机）。 

供应的持续性 

长期供应协议。 

如果发生封锁，安全的运送路线。 

化验和辅助试剂的成本。 
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附件 4：建议的清单以减少可能的 rRT-PCR 假阳性结果和处理模棱两可的结果 

实验室应制定标准操作程序，以减少可能的 rRT-PCR 假阳性结果以及处理模棱两可的结果。这份清单为实验室提供

了建议和注意事项。该清单适用于手动 rRT-PCR，但许多方面也可用于其它 NAAT。 

文书工作 

 杜绝或减少转录 

 如果转录，检查的方法 

 整理、分类和标记 

 双标识符 

 输入结果 

交叉污染 

 准备区 

 操作试管 

 气溶胶的产生 

 核酸浓缩和提取设置 

 PCR的格式和步骤 

 检查同次运行中的其它阳性结果 

 环境 

 被污染的试剂 

 处置 

设备和检测套件 

 校准方法 

 为检测套件验证的设备 

 评估新设备的污染风险 

实践 

 对于大规模筛查，将高患病率人群与低患病率人群分开。 

 对运行情况进行目视检查 

 分析–检查原始数据 

 必要时对晚期 Ct 延长运行时间 

模棱两可的结果 

 遵照制造商的指示 

 实验室关于模棱两可结果的政策 

 针对含糊类别的任何其它实验室标准 

 跟用户沟通解释 

 重复检测的标准，如有 

 使用替代检测或 PCR目标 

 与临床和公共卫生工作人员沟通 
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