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  摘 要:目的 评价γ-干扰素释放试验(IGRA
 

)、涂片抗酸染色镜检(AFB)和实时荧光定量核酸扩增检测

技术(Xpert
 

MTB/RIF)诊断结核病的应用价值。方法 选取2019年6月至2023年6月在陕西省结核病防治

研究所就诊的疑似结核病患者397例作为研究对象,所有研究对象均同时行IGRA、AFB、Xpert
 

MTB/RIF检

测,收集患者的检测结果和病例资料。排除无法诊断是否为结核病的患者39例,最终纳入358例,并根据临床

诊断结果将其分为结核患者141例和非结核患者217例。比较IGRA、AFB、Xpert
 

MTB/RIF在结核病中的阳

性检出情况及其对结核病的诊断效能。结果 IGRA、AFB、Xpert
 

MTB/RIF检测结核病的灵敏度分别为

95.74%、31.21%、56.74%,IGRA的灵敏度高于AFB和Xpert
 

MTB/RIF(χ2=126.66,P<0.01;χ2=59.22,
P<0.01),Xpert

 

MTB/RIF的灵敏度高于AFB(χ2=18.65,P<0.01);IGRA、AFB、Xpert
 

MTB/RIF检测结

核病的特异度分别为60.37%、99.54%、100.00%,其中AFB和Xpert
 

MTB/RIF的特异度均高于IGRA
 

(χ2=
103.86,P<0.01;χ2=107.25,P<0.01),而AFB和Xpert

 

MTB/RIF的特异度比较,差异无统计学意义(χ2=
1.00,P=0.32)。IGRA、AFB、Xpert

 

MTB/RIF检测结核病的准确率分别为74.30%、72.63%、82.96%,其中

Xpert
 

MTB/RIF的准确率最高,且3种检测方法的准确率比较,差异有统计学意义(χ2=12.30,P<0.01)。
IGRA与AFP检测结果的总符合率为31.21%(44/141),阳性符合率为95.45%(42/44),阴性符合率为4.12%
(4/97);Xpert

 

MTB/RIF与AFP检测结果的总符合率为74.47(105/141),阳性符合率为100.00%(44/44),阴
性符合率为62.89%(61/91)。结论 在结核病诊断中,Xpert

 

MTB/RIF和 AFB的特异度高于IGRA,而

IGRA和Xpert
 

MTB/RIF的灵敏度高于AFB,临床可根据3种方法各自的优势应用于结核病的诊断,以此来

提高结核病的临床诊治效率。
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Abstract:Objective To

 

evaluate
 

the
 

value
 

of
 

interferon-γ
 

release
 

assay
 

(IGRA),acid
 

fast
 

staining
 

(AFB)
 

and
 

real-time
 

fluorescence
 

quantitative
 

nucleic
 

acid
 

amplification
 

detection
 

technology
 

(Xpert
 

MTB/RIF)
 

for
 

the
 

diagnosis
 

of
 

tuberculosis.Methods A
 

total
 

of
 

397
 

patients
 

with
 

suspected
 

tuberculosis
 

who
 

attended
 

to
 

the
 

Shaanxi
 

Provincial
 

Institute
 

for
 

Tuberculosis
 

Control
 

and
 

Prevention
 

from
 

June
 

2019
 

to
 

June
 

2023
 

were
 

se-
lected

 

as
 

the
 

study
 

subjects,all
 

the
 

study
 

subjects
 

underwent
 

IGRA,AFB
 

and
 

Xpert
 

MTB/RIF
 

tests
 

simulta-
neously,and

 

the
 

test
 

results
 

and
 

case
 

data
 

of
 

the
 

patients
 

were
 

collected.Excluding
 

39
 

patients
 

in
 

whom
 

tuber-
culosis

 

could
 

not
 

be
 

diagnosed,finally
 

358
 

confirmed
 

cases
 

were
 

included
 

and
 

divided
 

into
 

141
 

cases
 

with
 

tu-
berculosis

 

and
 

217
 

cases
 

without
 

tuberculosis
 

according
 

to
 

the
 

clinical
 

diagnosis.The
 

positive
 

detection
 

and
 

di-
agnostic

 

efficacy
 

for
 

tuberculosis
 

of
 

IGRA,AFB
 

and
 

Xpert
 

MTB/RIF
 

were
 

compared.Results The
 

sensitivity
 

of
 

IGRA,AFB
 

and
 

Xpert
 

MTB/RIF
 

assays
 

was
 

95.74%,31.21%
 

and
 

56.74%,respectively,while
 

the
 

sensi-
tivity

 

of
 

IGRA
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

AFB
 

and
 

Xpert
 

MTB/RIF
 

(χ2=126.66,P<0.01;χ2=59.22,P<
0.01),and

 

the
 

sensitivity
 

of
 

Xpert
 

MTB/RIF
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

AFB
 

(χ2=18.65,P<0.01).The
 

speci-
ficity

 

of
 

IGRA,AFB
 

and
 

Xpert
 

MTB/RIF
 

assays
 

was
 

60.37%,99.54%
 

and
 

100.00%,respectively,and
 

the
 

specificity
 

of
 

AFB
 

and
 

Xpert
 

MTB/RIF
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

IGRA
 

(χ2=103.86,P<0.01;χ2=107.25,

·9521·检验医学与临床2024年5月第21卷第9期 Lab
 

Med
 

Clin,May
 

2024,Vol.21,No.9



P<0.01),but
 

the
 

difference
 

of
 

specifity
 

of
 

between
 

AFB
 

and
 

Xpert
 

MTB/RIF
 

had
 

no
 

statistical
 

significance
 

(χ2=1.00,P=0.32).The
 

accuracy
 

of
 

IGRA,AFB
 

and
 

Xpert
 

MTB/RIF
 

assays
 

was
 

74.30%,72.63%
 

and
 

82.96%,respectively,and
 

Xpert
 

MTB/RIF
 

had
 

the
 

highest
 

accuracy,the
 

difference
 

of
 

accuracy
 

among
 

the
 

three
 

methods
 

was
 

statistically
 

significant
 

(χ2=12.30,P<0.01).The
 

total
 

consistent
 

rate
 

between
 

IGRA
 

and
 

AFP
 

test
 

results
 

was
 

31.21%
 

(44/141),with
 

positive
 

consistent
 

rate
 

of
 

95.45%
 

(42/44)
 

and
 

negative
 

consistent
 

rate
 

of
 

4.12%
 

(4/97);
 

the
 

total
 

consistent
 

rate
 

between
 

Xpert
 

MTB/RIF
 

and
 

AFP
 

test
 

results
 

was
 

74.47
 

(105/141),with
 

positive
 

consistent
 

rate
 

of
 

100.00%
 

(44/
 

44)
 

and
 

consistent
 

compliance
 

rate
 

of
 

62.89%
 

(61/91).Conclusion In
 

the
 

diagnosis
 

of
 

tuberculosis,the
 

specificity
 

of
 

Xpert
 

MTB/RIF
 

and
 

AFB
 

is
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

IGRA,while
 

the
 

sensitivity
 

of
 

IGRA
 

and
 

Xpert
 

MTB/RIF
 

is
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

AFB.The
 

clinic
 

can
 

apply
 

the
 

three
 

methods
 

to
 

the
 

diagnosis
 

of
 

tuberculosis
 

according
 

to
 

their
 

respective
 

advantages,so
 

as
 

to
 

improve
 

the
 

efficiency
 

of
 

clinical
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

tuberculosis.
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release
 

assay; Xpert
 

MTB/RIF; acid
 

fast
 

staining; positive
 

detection

  结核病是仅次于新型冠状病毒感染(COVID-19)
的第2大传染性疾病,目前我国仍是第3大结核病高

负担国家[1]。早期诊断是治疗结核病的关键环节,而
实验室检查是诊断结核病必不可少的方法之一,目
前,实验室检查方法主要包括涂片抗酸染色镜检

(AFB)、结核分枝杆菌(MTB)培养、γ-干扰素(IFN-γ)
释放试验(IGRA)、实时荧光定量核酸扩增检测技术

(Xpert
 

MTB/RIF)等[2]。AFB是最常用的确诊结核

病的方法,而IGRA和Xpert
 

MTB/RIF是近年来结

核病检测的新技术[3-5],Xpert
 

MTB/RIF更是被纳入

肺结核的诊断标准(WS288-2017)[6]。本研究回顾性

分析了同时采用IGRA、AFB、Xpert
 

MTB/RIF
 

3种

方法检测结核病患者的检测结果及病例资料,以评价

3种检测方法对结核病的诊断价值。现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2019年6月至2023年6月在

陕西省结核病防治研究所就诊的疑似结核病患者397
例作为研究对象。所有研究对象均同时进行IGRA、
AFB、Xpert

 

MTB/RIF
 

3种检测方法,收集患者的检

测结果及病历资料,排除无法诊断是否为结核病的患

者39例,最终纳入358例,根据结核病诊断标准,将
其分为结核患者141例和非结核患者217例。结核

患者中男87例(61.70%)、女54例(38.30%),平均

年龄(49.50±7.90)岁;非结核患者中男125例(57.
60%)、女92例(42.40%),平均年龄(50.61±9.14)
岁。两组研究对象性别、年龄比较,差异均无统计学

意义(P>0.05),具有可比性。所有研究对象均知晓

本研究,并签署知情同意书。纳入标准:年龄18~80
岁;临床症状提示结核病,如咳嗽、咳痰、发热、接触过

结核病患者等。排除标准:XpertMTB/RIF检测结果

无效;患者病例资料不完整。本研究经过陕西省结核

病防治研究所医学伦理委员会审批通过(伦理审批

号:2019JY03)
1.2 仪器与试剂 IGRA相关试剂和仪器均购自北

京万泰生物药业公司;AFB染色液购自珠海贝索生物

技术有限公司;Xpert
 

MTB/RIF相关试剂盒和仪器

均购自美国Cepheid公司。严格按照使用说明步骤

进行操作。
1.3 方法

1.3.1 IGRA 采集所有研究对象6
 

mL肝素锂抗凝

的静脉血,在2
 

h之内,以1
 

mL/管分装到“N”“T”“P”
3种培养管中,颠倒混匀后置于37

 

℃环境中培养

22~24
 

h;以3
 

000~5
 

000
 

r/min离心10
 

min,取3种

培养血浆各100
 

μL与100
 

μL样本稀释液分别进行1
∶1稀释混匀;取稀释后样本70

 

μL加至测试卡加样

口。加样后15
 

min置于荧光扫描仪判读结果。
1.3.2 AFB 取适量痰液在玻片上涂抹成1

 

cm×2
 

cm的卵圆形,自然干燥,置于染色架上,玻片间至少

留有1
 

cm 的距离;加热固定;滴加苯酚复红盖满玻

片,加热至产生蒸汽,5
 

min后,流水轻缓冲洗;加酸性

酒精,保持1~2
 

min,流水轻缓冲洗,必要时重复脱

色,至无红色为止;加亚甲蓝染液染色30~60
 

s;流水

轻缓冲洗,沥干。在油镜下观察。依照《结核病实验

室检验规程》[7]判定结果。
1.3.3 Xpert

 

MTB/RIF 先吸取痰液1
 

mL置于一

次性无菌试管内,然后加入2倍量前处理液并旋紧瓶

盖,利用涡旋振荡器振荡30
 

s,直至样品溶解无凝块;
常温下静置15

 

min,无菌吸管吸出2
 

mL处理液,从加

样孔慢慢添加到试剂盒中,盖上试剂盒盖,上机检测。
1.4 统计学处理 采用SPSS18.0统计软件进行数

据分析。符合正态分布的计量资料以x±s表示,两
组间比较采用t 检验;计数资料以例数或百分率表

示,组间比较采用χ2 检验。以P<0.05为差异有统

计学意义。
2 结  果

2.1 IGRA、AFB、Xpert
 

MTB/RIF对结核病的诊断

结果 比 较 在 结 核 患 者 中,IGRA、AFB 和 Xpert
 

MTB/RIF的阳性检出率分别为95.74%(135/141)、
31.21%(44/141)和56.74%(80/141);在非结核患者

中,IGRA、AFB和Xpert
 

MTB/RIF的阳性检出率分
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别为39.63%(86/217)、0.46%(1/217)和0.00%(0/
217)。3种方法对结核的阳性检出率比较,差异有统

计学意义(χ2=125.50,P<0.01)。见表1。
2.2 IGRA、AFB、Xpert

 

MTB/RIF对结核病的诊断

效能比较 IGRA、AFB、Xpert
 

MTB/RIF检测结核

病的灵敏度分别为95.74%、31.21%、56.74%,其中

IGRA的 灵 敏 度 均 高 于 AFB 和 Xpert
 

MTB/RIF
(χ2=126.66,P<0.01;χ2=59.22,P<0.01),且
Xpert

 

MTB/RIF的灵敏度高于 AFB(χ2=18.65,
P<0.01);IGRA、AFB、Xpert

 

MTB/RIF检测结核病

的特异度分别为60.37%、99.54%、100.00%,其中

AFB和 Xpert
 

MTB/RIF 的 特 异 度 均 高 于IGRA
(χ2=103.86,P<0.01;χ2=107.25,P<0.01),但
AFB和Xpert

 

MTB/RIF的特异度比较,差异无统计

学意义(χ2=1.00,P=0.32)。IGRA、AFB、Xpert
 

MTB/RIF检测结核病的准确 率 分 别 为74.30%、
72.63%、82.96%,其中Xpert

 

MTB/RIF的准确率最

高,且3种检测方法的准确率比较,差异有统计学意

义(χ2=12.30,P<0.01)。见表2。
表1  IGRA、AFB、Xpert

 

MTB/RIF检测结果比较(n)

检测方法
临床诊断

结核 非结核
合计

IGRA

 阳性 135 86 221

 阴性 6 131 137

 合计 141 217 358

AFB

 阳性 44 1 45

 阴性 97 216 313

 合计 141 217 358

Xpert
 

MTB/RIF

 阳性 80 0 80

 阴性 61 217 278

 合计 141 217 358

表2  IGRA、AFB、Xpert
 

MTB/RIF检测方法对结核病的诊断效能(%)

检测方法 灵敏度 特异度 阳性预测值 阴性预测值 准确率

IGRA 95.74 60.37 61.09 96.62 74.30

AFB 31.21a 99.54a 97.78 69.01 72.63

Xpert
 

MTB/RIF 56.74ab 100.00a 100.00 78.06 82.96

  注:与IGRA比较,aP<0.05;与AFB比较,bP<0.05。

2.3 结核病患者中AFB、Xpert
 

MTB/RIF检测结果

与AFB检测结果比较 IGRA与AFP检测结果的总

符合率为31.21%(44/141),阳性符合率为95.45%
(42/44),阴性符合率为4.12%(4/97);Xpert

 

MTB/
RIF与 AFP检测结果的总符合 率 为74.47(105/
141),阳性符合率为100.00%(44/44),阴性符合率为

62.89%(61/91)。见表3。
表3  结核病患者中AFB、Xpert

 

MTB/RIF检测结果

   与AFB检测结果比较(n)

检测方法
AFP诊断

阳性 阴性
合计

IGRA

 阳性 42 93 135

 阴性 2 4 6

 合计 44 97 141

Xpert
 

MTB/RIF

 阳性 44 36 80

 阴性 0 61 61

 合计 44 97 141

3 讨  论

  IGRA采用 MTB特异性抗原刺激培养血液中的

特异性T细胞产生免疫应答并释放IFN-γ,通过检测

IFN-γ的水平来判断患者是否感染了 MTB,其结果

不受非结核分枝杆菌和卡介苗的影响[8-9]。IGRA阳

性说明患者存在结核感染,但并不表明结核是否处于

活动期[10],因此,IGRA不能独立诊断结核病[11]。本

研究IGRA检测结核病的灵敏度最高(95.74%)、阴
性预测值最高(95.62%),提示IGRA阴性可作为排

除结核病的诊断指标。IGRA与AFP检测结果的阴

性符合率为4.12%(4/97),说明IGRA可用于痰涂片

阴性患者的进一步检测。
病原学诊断中,AFB操作简单、费用低、耗时短,

是应用最广泛的实验室检查方法,但是标本中的细菌

数至少在每毫升5
 

000~10
 

000条时才能检测出阳

性,且阳性率低,仅为14%~47%[12-14]。本研究中

AFB的敏感度为31.21%,与IGRA和Xpert
 

MTB/
RIF相比,灵敏度最低,说明了 AFB易造成临床漏

诊。本研究中AFB的特异度为99.54%,共检测出阳

性45例,其中44例诊断为结核病,剩余1例涂片阳

性经对硝基苯甲酸(PNB)/
 

噻吩-2-羧酸肼(TCH)选
择培养基鉴定为非结核分枝杆菌(NTM)。这表明

AFB无法区分 MTB和NTM,容易导致临床误诊。
Xpert

 

MTB/RIF 是 近 年 来 快 速 发 展 应 用 的

MTB分子生物学检测技术,不仅可以检测 MTB,还
可以检测利福平的耐药性,其整个检测过程只需要

2
 

h[15]。本 研 究 的 Xpert
 

MTB/RIF 灵 敏 度 为

56.74%,这与邹远妩等[16]研究的灵敏度63.8%接
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近。Xpert
 

MTB/RIF的灵敏度显著高于 AFB(χ2=
18.65,P <0.01),与 既 往 研 究 相 符[17-19]。Xpert

 

MTB/RIF 与 AFP 检 测 结 果 的 阳 性 符 合 率 为

95.45%(42/44),这提示临床非必要可不对 AFB阴

性患者进行Xpert
 

MTB/RIF检测,尤其对经济欠发

达地区;Xpert
 

MTB/RIF与AFP检测结果的阴性符

合率为62.89%(61/91),表明 Xpert
 

MTB/RIF在

AFB阴性患者中有进一步检测的价值。Xpert
 

MTB/
RIF特异度为100.00%,3种检测方法中最高。在1
例 NTM 感染病例中,AFB检测呈阳性,而 Xpert

 

MTB/RIF检测呈阴性,因此,当AFB呈阳性而Xpert
 

MTB/RIF呈阴性时,临床应高度怀疑NTM感染。
IGRA、AFB、Xpert

 

MTB/RIF检测方法各有利弊。
Xpert

 

MTB/RIF的灵敏度和特异度都很高[20-21],但它

对实验室人员和环境的要求很高,而且价格昂贵,这就

意味着一些患者会选择价格低廉的AFB检测,排菌量

少的患者就无法被检测出来。IGRA检测还受到患者

免疫水平的限制,一些免疫力低下的患者无法被检测

出来[9,22]。因此,为患者找到合适的检测方法并进行

最佳组合,为临床医生提供准确、快速的临床证据尤

为重要[23]。
综上所述,在结核病诊断中,Xpert

 

MTB/RIF和

AFB的 特 异 度 均 高 于IGRA,而IGRA 和 Xpert
 

MTB/RIF的灵敏度高于 AFB,故临床上可用IGRA
阴性作为排除结核病的指标,Xpert

 

MTB/RIF可作

为病原学检测的首选方法,并可联合 AFB辅助诊断

NTM感染,以此来提高结核病的临床诊治效率。只

有充分利用这3种检查方法的优势,并根据患者的实

际情况适当应用,才能以尽可能低的成本尽快确诊结

核病。
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