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结核抗体蛋白芯片技术与
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对结核病活动度及疗效的监测价值"
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要"目的
!

明确蛋白芯片技术%

%

7

干扰素释放试验"

.F7]5)%

#两项检测技术对结核病活动度和疗效的

监测价值$方法
!

+&&

例结核病患者按病变部位分为肺结核组"

-$6

例#%肺外结核组"

*-+

例#和肺结核并肺外

结核组"

00

例#!以非结核患者"

6-/

例#作为非结核对照组$应用蛋白芯片技术%

.F7]5)%

对各组治疗前%治疗

过程中及治疗结束后
+

%

*6

个月的标本进行平行检测!比较抗结核疗程中不同时相点检测阳性率的动态变化!

并与集菌涂片法结果进行同步比较分析$结果
!

随着抗结核治疗的进行!蛋白芯片技术和
.F7]5)%

检出阳性

率均呈下降趋势$蛋白芯片技术阳性率在初治满
$

个月前均低于
.F7]5)%

!在初治满
-

个月时开始下降!但下

降幅度低于
.F7]5)%

!此后下降幅度逐渐增大!在治疗结束后
+

个月时阳性率仍高达
*/30/U

!治疗结束后
*6

个月时阳性率仍为
*&360U

$

.F7]5)%

阳性率在初治满
6

个月时即有明显下降!下降幅度高于蛋白芯片技术!

在复治满
/

个月时阳性率降至
/3/&U

!治疗结束后
+

个月时阳性率降至
+36+U

!治疗结束后
*6

个月时阳性率

降至
$3/6U

!明显低于同时相点蛋白芯片技术$在初治满
-

个月之前!蛋白芯片技术与涂片结果的诊断符合率

高于
.F7]5)%

!在初治满
&

个月时略下降!之后!随着疗程的进展!蛋白芯片技术与涂片结果的诊断符合率逐

渐增高!但幅度均低于
.F7]5)%

$

.F7]5)%

与涂片结果的诊断符合率在初治满
$

个月前较低!此后随着疗程

的进展!诊断符合率逐渐增高$结论
!

蛋白芯片技术与
.F7]5)%

对结核疗效均有监测价值!初治满
-

个月之

前!蛋白芯片技术监测价值高于
.F7]5)%

&初治满
-

个月之后!蛋白芯片技术监测价值低于
.F7]5)%

$两种检

测方法各有其优缺点!二者结合有良好的互补效应!蛋白芯片技术与
.F7]5)%

联合检测对结核病活动度评估

和抗结核疗效监测有较高的临床价值$

关键词"蛋白芯片&

!

结核&

!%

7

干扰素释放试验

中图法分类号"

)--+3&

文献标志码"

%

文章编号"

*+0674-&&

"

6,*/

#

,*7,,,-7,&

456L7CM68@:M;6>9MC8,+,7-:+;8B

D=

>8:6+-95+

=

:695-+

O

M67-B4A0#PKI+-

E8-+:8>+-

?

:5679:+L+:

D

7-B6@@+979

D

8@:M;6>9MC8,+,

"

K2$%").

/

L5)

*

#

4#$%"-.

/

6

#

1,#$%78*.

//

'

$

#

71#M&)5-E)

$

#

+:,").

/

-

$

*N<*

=

5>?@*.?-

A

O*D

=

)>5?->

C

I*H)F).*

#

<5-@*.L-';>5.F8

#

08-.

/P

).

/

1-D

=

)?5E-

A

Q>5H)?)-.5E08).*D*

I*H)F).*

#

08-.

/P

).

/

-,,,**

&

6N%*.*>5E:.?*>.5E<*

=

5>?@*.?

#

08-.

/P

).

/

:.

A

*F?)-'D<)D*5D*I*H)F5E

0*.?*>

#

08-.

/P

).

/

-,,,$+

&

$N<*

=

5>?@*.?-

A

+5B->5?->

C

I*H)F).*

#

08-.

/P

).

/

:.

A

*F?)-'D<)D*5D*I*H)F5E

0*.?*>

#

08-.

/P

).

/

-,,,$+

&

-N08-.

/P

).

/

Q'B*>F'E-D)D0-.?>-E0*.?*>

#

08-.

/P

).

/

-,,,&,

%

I;,:>79:

!

";

*

69:+L6

!

.?9EBJ8D>?9A>KG

I

BA>8G9>9=JBC9>?9PE<K98D

;

=8>9BCH?B

;

>9H?CB

_

K9ECG.FBC7

>9=D9=8C

@

EJJE=9<9EA9>9A>

$

.F7]5)%

%

D8=>?9G9>9H>B8C8D>KL9=HK<8ABAEH>BPB>

I

ECG9DDBHEH

I

3J6:58B,

!

%H7

H8=GBC

@

>8<9AB8CGBA>=BLK>B8C

#

E>8>E<8D+&&

;

E>B9C>ANB>?>KL9=HK<8ABAN9=9GBPBG9GBC>8>?=99

@

=8K

;

A

!

;

K<J87

CE=

I

>KL9=HK<8ABA

@

=8K

;

#

9:>=E

;

K<J8CE=

I

>KL9=HK<8ABA

@

=8K

;

#

ECG

;

K<J8CE=

I

h9:>=E

;

K<J8CE=

I

>KL9=HK<8ABA

@

=8K

;

#

NB>?C8C7>KL9=HK<8ABA

;

E>B9C>AEA>?9H8C>=8<

@

=8K

;

3#=8>9BCH?B

;

>9H?CB

_

K9ECG.F7]5)%N9=9EG8

;

>9G

>8H8J

;

E=9>?9G

I

CEJBHH?EC

@

9A8D>?9

;

8AB>BP9=E>9AE>GBDD9=9C>>BJ9

;

8BC>A

$

;

=B8=>=9E>J9C>

#

GK=BC

@

>?9=E

;

9K7

>BH

;

=8H9AA

#

+ECG*6J8C>?AED>9=9CG78D7>=9E>J9C>

%

BC9EH?

@

=8K

;

3.?9EL8P9=9AK<>AN9=9H8J

;

E=9GECGECE7

<

I

O9GNB>?>?9=9AK<>A8DLEH>9=BE7H8<<9H>BC

@

AJ9E=J9>?8GA

I

CH?=8C8KA<

I

3K6,MC:,

!

.?9=9AK<>AA?8N9G>?E>

>?9

;

8AB>BP9=E>9A8D

;

=8>9BCH?B

;

>9H?CB

_

K9ECG.F7]5)%N9=9G9H=9EA9GNB>?>?9H8K=A98DEC>B7>KL9=HK<8KA

>?9=E

;I

3.?9

;

8AB>BP9=E>98D

;

=8>9BCH?B

;

>9H?CB

_

K9NEA<8N9=>?EC>?E>8D.F7]5)%GK=BC

@

>?=997J8C>?BCB7

>BE<>=9E>J9C>

;

9=B8G

#

L9

@

EC>8G9H<BC9E>>?9D8K=>?J8C>?>BJ97

;

8BC>

#

ECG<9AA>?EC>?E>8D.F7]5)%

#

>?9CG97

H=9EA9G

@

=EGKE<<

I

3.?9

;

8AB>BP9=E>9NEAA>B<<=9A

;

9H>BP9<

I

*/30/UECG*&360UE>+7J8C>?>BJ97

;

8BC>ECG*67

J8C>?>BJ97

;

8BC>ED>9=>?99CG8D>=9E>J9C>3.?9

;

8AB>BP9=E>98D.F7]5)% NEA9PBG9C><

I

G9H<BC9GBCBCB>BE<

-

-

-

检验医学与临床
6,*/

年
*

月第
*&

卷第
*

期
!

XEL'9G!<BC

!

YECKE=

I

6,*/

!

R8<3*&

!

183*

"

基金项目!重庆市卫生和计划生育委员会医学科研重点项目$

6,*$7*7,$/

%)

!!

作者简介!冯英凯#男#主任医师#主要从事呼吸系统疾病的诊断治疗研究)



>=9E>J9C>D8=6J8C>?A

#

ECG>?9G9H<BC9=E>9NEA?B

@

?9=>?EC>?E>8D

;

=8>9BCH?B

;

>9H?CB

_

K93SB>?=9

@

E=G>8.F7

]5)%

#

>?9

;

8AB>BP9=E>9D9<<>8+36+UECG$3/6U=9A

;

9H>BP9<

I

E>/7J8C>?>BJ97

;

8BC>ECG*67J8C>?>BJ97

;

8BC>

BC=9>=9E>J9C>HEA9A

#

AB

@

CBDBHEC><

I

<8N9=>?EC>?E>8D

;

=8>9BCH?B

;

>9H?CB

_

K9E>>?9AEJ9>BJ97

;

8BC>A3SB>?LEH7

>9=BE7H8<<9H>BC

@

AJ9E=J9>?8GEA>?9=9D9=9CH9

#

>?9GBE

@

C8A>BHH8BCHBG9CH9=E>98D

;

=8>9BCH?B

;

>9H?CB

_

K9NEA

?B

@

?9=>?EC>?E>8D.F7]5)%L9D8=9BCB>BE<>=9E>J9C>D8=-J8C>?A

#

G9H=9EA9GA<B

@

?><

I

E>>?9DBD>?J8C>?>BJ97

;

8BC>BCBCB>BE<>=9E>J9C>

#

ECG>?9CBCH=9EA9G

@

=EGKE<<

I

NB>?>?9

;

=8

@

=9AA8D>?9>=9E>J9C>3F8-9CM,+8-

!

]>BA

AK

@@

9A>9G>?E>>?9

;

=8>9BCH?B

;

>9H?CB

_

K9ECG.F7]5)%?EP9>?9PE<K98DJ8CB>8=BC

@

>?99DDBHEH

I

8D>KL9=HK<87

ABA

#

ECG>?9PE<K98D

;

=8>9BCH?B

;

>9H?CB

_

K9BA?B

@

?9=>?EC>?E>8D.F7]5)%L9D8=9BCB>BE<>=9E>J9C>D8=-

J8C>?A

#

ECG>?9PE<K98D

;

=8>9BCH?B

;

>9H?CB

_

K9BA<8N9=>?EC>?E>8D.F7]5)%ED>9=>?9BCB>BE<>=9E>J9C>D8=-

J8C>?A3ZEH?8D

;

=8>9BCH?B

;

>9H?CB

_

K9ECG.F7]5)%?EAB>AEGPEC>E

@

9AECGGBAEGPEC>E

@

9A

#

ECG>?9H8JLBCE7

>B8C8D>?9>N8EAAE

I

J9>?8GA?EAE

@

88GH8J

;

<9J9C>E=

I

9DD9H>A3.?9H<BCBHE<PE<K98DH8JLBC9GG9>9H>B8C8D

;

=8>9BCH?B

;

>9H?C8<8

@I

ECG.F7]5)%?EA?B

@

?H<BCBHE<PE<K9BC>KL9=HK<8ABAEH>BPB>

I

EAA9AAJ9C>ECGEC>B>K7

L9=HK<8ABA9DD9H>J8CB>8=BC

@

3

N6

D

<8>B,

!

;

=8>9BCH?B

;

&

!

>KL9=HK<8ABA

&

!

BC>9=D9=8C

@

EJJE=9<9EA9EAAE

I

!!

结核病防控形势依然严峻'

*

(

)由于抗结核疗程

较长#结核化疗药物不良反应严重#部分患者服药依

从性较差#特别是西部欠发达地区#经济及文化落后#

患者往往一旦自觉症状改善即自行停药#导致治疗失

败或产生耐药)同时#活动性结核不使用或非正规使

用抗结核药物#容易导致结核播散*病情恶化#产生呼

吸衰竭等一系列并发症#而无指征盲目使用抗结核药

物或对耐药结核使用常规抗结核治疗#可造成药物资

源浪费#加重患者经济负担#更严重的是#抗结核药长

期大剂量使用所致的肝*肾损害等不良反应严重损害

机体#甚至摧毁机体免疫系统#危及生命)探寻与结

核活动度及疗效相适应的预警指标#实时监测结核病

情变化与治疗效果#对提高结核治愈率*减少复发率

具有重要的现实意义)

本研究前期对蛋白芯片技术*

%

7

干扰素释放试验

$

.F7]5)%

%*

.F(1%

的聚合酶链反应检测法$

.F7

#!)

%*集菌涂片法*结核菌培养法等几种常用的结核

监测指标进行平行对比分析#以筛选理想的结核病活

动度及疗效的监测指标)结果提示#蛋白芯片技术和

.F7]5)%

作为诊断结核灵敏度及特异度均较高的检

测技术#二者取长补短#优势互补#可用于抗结核疗效

监测的备选方法$另文发表%)本研究将应用蛋白芯

片技术*

.F7]5)%

比较抗结核疗程中不同时相点检

测阳性率的动态变化#并与集菌涂片法结果进行同步

比较分析#以明确上述两项检测技术对结核病活动度

和疗效的监测价值)现报道如下)

$

!

资料与方法

$3$

!

一般资料
!

收集
6,*$

年
0

月至
6,*+

年
0

月在

重庆市公共卫生医疗救治中心门诊及住院的结核病

患者
+&&

例#其中男
$06

例*女
6/$

例#平均年龄

$

-,364b*63-0

%岁)所有病例均依据病史*临床表

现*细菌学*影像学*病理检查或抗结核治疗有效而明

确诊断)其中肺结核患者
-$6

例#作为肺结核组&肺

外结核患者
*-+

例#含结核性胸膜炎
4-

例*结核性腹

膜炎
6*

例*结核性心包炎
-

例*结核性脑膜炎
$

例*

淋巴结核
4

例*骨关节结核
4

例*肾结核
+

例#作为肺

外结核组&肺结核并肺外结核
00

例#含结核性胸膜炎

$&

例*结核性腹膜炎
$

例*淋巴结结核
6&

例*骨关节结

核
*-

例)选择同期非结核病患者
6-/

例作为非结核对

照组#其中男
*6&

例#女
*6$

例&平均年龄$

-636,b

*636,

%岁&急性扁桃体炎
6*

例#急性支气管炎
+&

例#

肺炎
$&

例#泌尿系感染
-,

例#慢性支气管炎
*$

例#

慢性阻塞性肺疾病
&+

例#支气管扩张
*/

例)所有研

究对象均无
2]R

感染*妊娠*使用免疫抑制剂或增强

剂)结核组与非结核对照组间性别*年龄差异无统计

学意义$

!

%

,3,&

%#具有可比性)

$3/

!

仪器与试剂
!

#F.7̂6

蛋白芯片阅读仪及结核

分枝杆菌
]

@

5

抗体检测试剂盒$蛋白芯片%$南京大渊

生物技术工程有限公司%&人结核分枝杆菌
%

7

干扰素

$

.F7]5)%

%酶联免疫分析试剂盒$

gKEC>BcZ)T17.F

58<G

#德国凯杰公司%)

$3'

!

方法

$3'3$

!

治疗方法
!

初治行
62)fZ

"

-2$)$

方案#即

强化期!异烟肼$

2

%*利福平$

)

%*吡嗪酰胺$

f

%和乙胺

丁醇$

Z

%#顿服#

6

个月&巩固期!异烟肼$

2

%*利福平

$

)

%#每周
$

次#

-

个月&观察期间复发者用
6a2)fZ

"

+2$)$Z$

方案#即强化期!链霉素$

a

%*异烟肼$

2

%*

利福平$

)

%*吡嗪酰胺$

f

%和乙胺丁醇$

Z

%#

6

个月&巩

固期!异烟肼$

2

%*利福平$

)

%和乙胺丁醇$

Z

%#每周
$

次#

+

个月)治疗前及初治满
*

!

+

个月每月*复治满

6

!

/

个月每
6

个月*治疗结束后
+

个月*

*6

个月留取

肺结核*肺外结核相应标本$静脉血*痰液*胸腔积液*

关节液等%)治疗前*治疗过程中及治疗结束后
+

个

月*

*6

个月标本行蛋白芯片技术*

.F7]5)%

*集菌涂

片法平行检测)

$3'3/

!

标本采集
!

根据不同的结核类型#采集不同

标本#如血清*痰液*支气管肺泡灌洗液$

F%Xc

%*骨髓

液*淋巴结*脓液*尿液*胸腔积液等)血标本采集!以

真空采血管抽取清晨空腹静脉血
- JX

#于
$,,,

=

"

JBC

下离心
$JBC

#分离血清#新鲜血清标本在
6

!

/

-

&

-

检验医学与临床
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年
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月第
*&

卷第
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期
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\

环境下存放不超过
-/?

#长期保存的标本在
V6,\

以下冻存#避免反复冻融)每例患者收集
$

份痰标本

$当日即时痰*夜间痰*次日晨痰%)采集的胸腔积液*

腹水*关节液#经离心$

*$,,,=

"

JBC

#

&JBC

%#使纤维

蛋白原等干扰成分分离#取上清液检测或保存于
V-,

\

冰箱内#

*

周内检测)

$3'3'

!

结核蛋白芯片技术
!

遵照结核分枝杆菌
]

@

5

抗体检测试剂盒$蛋白芯片%说明书提供的标本要求

和试验方法进行操作)

$3'31

!

.F7]5)%

检测
!

遵照人结核分枝杆菌
%

7

干

扰素$

.F7]5)%

%酶联免疫分析试剂盒使用说明书进

行)结果判定标准!设定待测样品孔$

.

%水平值
iE

#

空白孔$

1

%水平值
iL

#标准孔$

#

%水平值
iH

)若
L

&

-,,

#试验有意义&当
EVL

'

*-

#并且
'

6&UL

#不管
HV

L

为任何值#均为阳性&当
EVL

'

*-

#但
$

6&UL

#

或
$

*-

时#此时
HVL

'

6,

均为阴性&若
EVL

$

*-

#

HV

L

$

6,

或
EVL

'

*-

#但
$

6&UL

#且
HVL

$

6,

时#试验

结果为不确定)最后结果以阳性*阴性及不确定
$

种

定性方式表达)

$3'32

!

集菌涂片法检测
!

按文献'

6

(应用萋
7

尼法进

行抗酸染色)

$31

!

统计学处理
!

采用
a#aa*03,

软件进行统计学

处理)计数资料以百分率或例数表示#组间比较采用

!

6 检验&以
!

$

,3,&

为差异有统计学意义)

/

!

结
!!

果

/3$

!

两种检测方法在抗结核治疗中阳性率的动态变

化比较
!

结果如表
*

和图
*

*图
6

所示)研究结果表

明#随着抗结核治疗的进行#蛋白芯片技术和
.F7

]5)%

检出阳性率均呈下降趋势)蛋白芯片技术阳性

率在初治满
$

个月前均低于
.F7]5)%

#在初治满
-

个月时开始下降#但下降幅度低于
.F7]5)%

#此后下

降幅度逐渐增大#在治疗结束后
+

个月时阳性率仍高

达
*/30/U

#治 疗 结 束 后
*6

个 月 时 阳 性 率 仍 为

*&360U

)

.F7]5)%

阳性率在初治满
6

个月时即有

明显下降#下降幅度高于蛋白芯片技术#在复治满
/

个月时阳性率降至
/3/&U

#治疗结束后
+

个月时阳性

率降至
+36+U

#治疗结束后
*6

个月时阳性率降至

$3/6U

#明显低于同时相点蛋白芯片技术)

/3/

!

蛋白芯片技术和
.F7]5)%

两种检测方法与涂

片结果的符合情况比较
!

蛋白芯片技术与
.F7]5)%

两种检测方法与涂片阳性结果的符合情况见表
6

*图

$

所示)在初治满
-

个月之前#蛋白芯片技术与涂片

结果的诊断符合率明显高于
.F7]5)%

#差异有统计

学意义$

!

$

,3,&

%#在初治满
&

个月时略下降#之后#

随着疗程的进展#蛋白芯片技术与涂片结果的诊断符

合率逐渐增高#但幅度均低于
.F7]5)%

)

.F7]5)%

与涂片结果的诊断符合率在初治满
$

个月前较低#此

后随着疗程的进展#诊断符合率逐渐增高)

表
*

!!

两种检测方法在抗结核治疗中阳性率的

!!!

动态变化比较#

.

$

U

%&

时相点
蛋白芯片

技术阳性

.F7]5)%

阳性 !

6

!

治疗前
-$-

$

++36+

%

&4/

$

4*3$,

%

*663/,

$

,3,*

初治满
*

个月
-64

$

+&3&,

%

&/4

$

/4346

%

**63/,

$

,3,*

初治满
6

个月
-*$

$

+$3,&

%

-4-

$

0&3-6

%

6$3&,

$

,3,*

初治满
$

个月
-,*

$

+*366

%

-+-

$

0,3/-

%

*$3&,

$

,3,*

初治满
-

个月
$/$

$

&/3-0

%

$+$

$

&&3-6

%

*36-

%

,3,&

初治满
&

个月
$06

$

&+304

%

$,-

$

-+3-*

%

*-3*,

$

,3,*

初治满
+

个月
6$6

$

$&3-6

%

6,0

$

$*3+,

%

63*-

%

,3,&

复治满
6

个月
6,&

$

$*3$,

%

*+4

$

6&3/,

%

-3/&

$

,3,&

复治满
-

个月
*/,

$

603-/

%

*6$

$

*/30/

%

*$34,

$

,3,*

复治满
+

个月
*&6

$

6$36*

%

/*

$

*63$0

%

6+3$,

$

,3,*

复治满
/

个月
*$&

$

6,3+*

%

&/

$

/3/&

%

$,3,6

$

,3,*

治疗结束后
+

个月
*6$

$

*/30/

%

-*

$

+36+

%

-+3/0

$

,3,*

治疗结束后
*6

个月
*,,

$

*&360

%

6&

$

$3/6

%

-430,

$

,3,*

表
6

!!

蛋白芯片技术和
.F7]5)%

检测结果与涂片结果的符合情况比较

时相点
涂片

结果
.

蛋白芯片技术

阳性$

.

% 阴性$

.

% 诊断符合率$

U

%

.F7]5)%

阳性$

.

% 阴性$

.

% 诊断符合率$

U

%

两种诊断符合率一致性比较

!

6

!

治疗前 阳性
*+- *$/ 6+ ,3&,/- *-* 6$ ,36+06 /,36+

$

,3,*

阴性
-4* 64+ *4& -&0 $-

初治满
*

个月 阳性
*&, *$+ *- ,3&$*$ *-, *, ,36446 063+$

$

,3,*

阴性
&,& 64$ 6*6 --4 &+

初治满
6

个月 阳性
*$+ *$6 - ,3&+-4 *66 *- ,3-*,0 $*3*0

$

,3,*

阴性
&*4 6/* 6$/ $06 *-0

初治满
$

个月 阳性
*6& **4 + ,3&+,$ *,6 6$ ,3-*66 6/30&

$

,3,*

阴性
&$, 6/6 6-/ $+6 *+/

初治满
-

个月 阳性
44 46 0 ,3&-&, /+ *$ ,3&&0$ ,3*40

%

,3,&

阴性
&&+ 64* 6+& 600 604

初治满
&

个月 阳性
0+ &6 6- ,3-0-/ 0$ $ ,3+-60 $03-+

$

,3,*

阴性
&04 $6, 6&4 6$* $-/

初治满
+

个月 阳性
-* $* *, ,3+004 $- 0 ,306&6 $3&,

%

,3,&

阴性
+*- 6,* -*$ *0$ --*

复治满
6

个月 阳性
$$ 6+ 0 ,30*+, $* 6 ,30/+$ /3+-

$

,3,*

阴性
+66 *04 --$ *$/ -/-

复治满
-

个月 阳性
60 */ 4 ,30$/4 6+ * ,3/&,- 6-34$

$

,3,*

-

+

-
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续表
6

!!

蛋白芯片技术和
.F7]5)%

检测结果与涂片结果的符合情况比较

时相点
涂片

结果
.

蛋白芯片技术

阳性$

.

% 阴性$

.

% 诊断符合率$

U

%

.F7]5)%

阳性$

.

% 阴性$

.

% 诊断符合率$

U

%

两种诊断符合率一致性比较

!

6

!

阴性
+6/ *+6 -++ 40 &$*

复治满
+

个月 阳性
6& *+ 4 ,300/+ 6& , ,34*-& -+3&&

$

,3,*

阴性
+$, *$+ -4- &+ &0-

复治满
/

个月 阳性
6, *, *, ,304$4 *- + ,346$0 -&3-/

$

,3,*

阴性
+$& *6& &*, -- &4*

治疗结束后
+

个月 阳性
*$ / & ,3/*+/ *$ , ,34&0$ +-3-0

$

,3,*

阴性
+-6 **& &60 6/ +*-

治疗结束后
*6

个月 阳性
*, / 6 ,3/6*+ *, , ,3400* //3/&

$

,3,*

阴性
+-+ **& &$* *& +$*

图
*

!!

两种检测方法在抗结核治疗中阳性率的动态变化

图
6

!!

两种检测方法在抗结核治疗中阳性率的变化趋势

图
$

!!

两种检测方法与涂片结果的诊断符合率比较

'

!

讨
!!

论

!!

目前国内外学者对结核病疗效监测技术和指标

做了大量的研究'

6

(

)最经典的肺结核疗效判定方法

为痰或呼吸道分泌物涂片抗酸杆菌检查*传统改良罗

氏培养法*红细胞沉降率*结核菌素试验及胸部
^

线

片检查)但这些方法有其不足之处#如体内细菌数量

的测定时间耗费太长#红细胞沉降率特异性差#结核

菌素试验无法区别既往及现患结核#

^

线片检查缺乏

明确的评价标准等)除了上述传统的痰菌法*胸部
^

线片检查*结核菌素试验等#近年来#如核酸检测技

术*生物蛋白芯片技术*基因芯片技术*

)1%

恒温扩

增实时检测技术'

$7-

(等新兴的实验室诊断技术已逐步

应用于结核病的临床诊断领域#其中蛋白芯片技术及

干扰素释放试验'

&7+

(值得关注)

脂阿拉伯甘露糖$

X%'

%抗原是一种与分枝杆菌细

胞壁有关的复合糖脂类#正在生长的结核分枝杆菌能大

量产生)约有
0&U

的人群感染结核菌后会产生针对

X%'

的特异性抗体)结核分枝杆菌
$/,,,

抗原与

*+,,,

抗原是结核分枝杆菌所特有的抗原#它与其他分

枝杆菌和非结核分枝杆菌不存在交叉反应#其诊断的特

异性度较高)蛋白芯片技术即是采用上述
$

种抗原通

过检测血清中相应抗体$结核菌蛋白
X%'

*

*+,,,

和

$/,,,

特异性抗体%#对结核病患者作出早期诊断)

结核分枝杆菌感染引起的细胞免疫属于带菌免

疫#当人或动物感染了结核分枝杆菌后#具有免疫活

性的
.

淋巴细胞$效应记忆
.

淋巴细胞%识别
Za%.7

+

及
!c#7*,

#并产生高水平的
%

7

干扰素#

%

7

干扰素能

特异性地反映机体结核分枝杆菌的感染情况)该效

应记忆
.

淋巴细胞只在人体内存在结核分枝杆菌时

产生#当结核病治愈后即消失#故抗原特异性
]c17

%

体外释放测定只与体内结核分枝杆菌负荷量即结核

活动性呈正相关#而不受既往结核感染的影响#从而

成为评估抗结核治疗疗效的理想指标'

074

(

)

本研究在前期试验的基础上#对比分析了蛋白芯

片技术*

.F7]5)%

在抗结核疗程中不同时相点检测

阳性率的动态变化#并与集菌涂片法结果进行同步比

较)本研究采用的蛋白芯片技术与
.F7]5)%

选用不

同类型的结核菌抗原$蛋白芯片技术选用结核菌蛋白

X%'

*重组
*+,,,

和
$/,,,

抗原&

.F7]5)%

选用

Za%.7+

及
!c#7*,

%#针对机体不同的免疫状态#采用

不同的测定原理#对抗结核疗程中不同时相点的疗效

进行评估#推测二者有良好的互补作用)

结果显示#随着抗结核治疗的进行#蛋白芯片技

术和
.F7]5)%

检出阳性率均呈下降趋势)蛋白芯片

技术阳性率在初治满
$

个月前均低于
.F7]5)%

#在

初治满
-

个月时开始下降#但下降幅度低于
.F7

]5)%

#此后下降幅度逐渐增大#在治疗结束后
+

个月

时阳性率仍高达
*/30/U

#治疗结束后
*6

个月时阳性

率仍为
*&360U

)

.F7]5)%

阳性率在初治满
6

个月

时即有明显下降#下降幅度高于蛋白芯片技术#在复

治满
/

个月时阳性率降至
/3/&U

#治疗结束后
+

个月

时阳性率降至
+36+U

#治疗结束后
*6

个月时阳性率

降至
$3/6U

#明显低于同时相点蛋白芯片技术)在初

治满
-

个月之前#蛋白芯片技术与涂片结果的诊断符

合率高于
.F7]5)%

#在初治满
&

个月时略下降#之后

-

0

-
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随着疗程的进展#蛋白芯片技术与涂片结果的诊断符

合率逐渐增高#但幅度均低于
.F7]5)%

)

.F7]5)%

与涂片结果的诊断符合率在初治满
$

个月前较低#此

后随着疗程的进展#诊断符合率逐渐增高)提示蛋白

芯片技术与
.F7]5)%

对结核疗效均有监测价值#初

治满
-

个月之前#蛋白芯片技术监测价值高于
.F7

]5)%

&初治满
-

个月之后#蛋白芯片技术监测价值低

于
.F7]5)%

)经结果分析#蛋白芯片技术监测疗效#

其阳性率下降有一定的滞后性#但在结核病早期与集

菌涂片法的诊断符合率较高#表明蛋白芯片技术在抗

结核早期监测价值较高#

.F7]5)%

的高灵敏度弥补

了蛋白芯片技术阳性率低的不足&而在抗结核治疗

中*后期#

.F7]5)%

与集菌涂片法的诊断符合率较

高#其监测价值更高)

总体而言#虽然蛋白芯片技术阳性率随治疗的进

行*疗程的推进有逐渐下降趋势#但对结核病早期疗

效判定存在滞后性&另一方面#结核菌蛋白
X%'

*

*+,,,

和
$/,,,

特异度抗体在血中持续时间较长

$

4

!

*6

个月%#即使结核病已然治愈$阴转治愈或满疗

程%#蛋白芯片技术仍部分为阳性#即不能同步反映恢

复期疗效#所以其对抗结核治疗疗效的监测有参考作

用#但价值有限)

.F7]5)%

灵敏度和特异度高#阴性

基本排除结核#阳性提示患者目前处于结核感染的状

态#但是不可区分潜伏和活动#诊断潜伏性结核有一

定局限性#阳性结果需要结合临床#单一指标阳性不

足以诊断结核病或判定抗结核疗效)且
]5)%A

对试

验技术和试验条件要求较高#价格昂贵#操作程序复

杂#标本检测时限短#难以实现高通量#因而限制了其

在中低收入国家的应用'

*,

(

)

综上所述#蛋白芯片技术与
.F7]5)%

各有优缺

点#二者结合有良好的互补效应#蛋白芯片技术与

.F7]5)%

联合检测对结核病活动度评估和抗结核疗

效监测有较高的临床价值)
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