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  摘 要:目的 评价结核分枝杆菌脱氧核糖核酸(TB-DNA)检测、结核感染T细胞酶联免疫斑点试验(T-
SPOT.TB)和结核抗体(TB-Ab)检测3种方法在肺结核诊断中的应用价值。方法 收集2019年1-12月商洛

某三甲医院收治的245例疑似肺结核患者的一般资料,根据最终诊断结果分为肺结核患者组(试验组)和非结

核病患者组(对照组)。比较TB-DNA、TB-Ab和T-SPOT.TB
 

3种方法平行检测结果在两组中的差异,并分析

TB-DNA、TB-Ab和T-SPOT.TB在肺结核诊断中的应用价值。结果 试验组的TB-DNA、T-SPOT.TB和

TB-Ab的阳性率均高于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。运用受试者工作特征曲线(ROC曲线)分

析,T-SPOT.TB抗原 A、T-SPOT.TB抗原
 

B、TB-DNA、TB-Ab的ROC曲线下面积分别是0.908、0.881、

0.677、0.649。这3种方法在肺结核诊断中以 TB-DNA 的 特 异 度(97.14%)最 高,T-SPOT.TB的 灵 敏 度

(89.14%)最高。
 

T-SPOT.TB的诊断符合率高于TB-DNA和TB-Ab,差异均有统计学意义(P<0.05),TB-
DNA和TB-Ab的诊断符合率差异无统计学意义(P>0.05)。联合检测可以提高灵敏度,T-SPOT.TB联合

TB-DNA具有最高的诊断符合率。结论 T-SPOT.TB具有较高的灵敏度、特异度和诊断符合率,在肺结核诊

断中具有较高价值,科学地选择组合项目检测可以提高诊断符合率。
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Abstract:Objective To

 

evaluate
 

the
 

application
 

value
 

of
 

TB-DNA,T-SPOT.TB
 

and
 

TB-Ab
 

methods
 

in
 

pulmonary
 

tuberculosis
 

diagnosis.Methods The
 

general
 

data
 

in
 

245
 

cases
 

of
 

suspected
 

pulmonary
 

tuberculo-
sis

 

treated
 

in
 

a
 

class
 

3A
 

hospital
 

of
 

Shangluo
 

from
 

January
 

to
 

December
 

2019
 

were
 

collected.According
 

to
 

the
 

final
 

diagnosis
 

results,the
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

the
 

pulmonary
 

tuberculosis
 

patients
 

group
 

(experimental
 

group)
 

and
 

non-pulmonary
 

tuberculosis
 

patients
 

group
 

(control
 

group).The
 

differences
 

in
 

the
 

parallel
 

detec-
tion

 

results
 

of
 

TB-DNA,TB-Ab
 

and
 

T-SPOT.TB
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups,and
 

the
 

application
 

values
 

of
 

TB-DNA,TB-Ab
 

and
 

T-SPOT.TB
 

in
 

pulmonary
 

tuberculosis
 

diagnosis
 

were
 

analyzed.Results The
 

positive
 

rates
 

of
 

TB-DNA,T-SPOT.TB
 

and
 

TB-Ab
 

in
 

the
 

experimental
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).In
 

the
 

analysis
 

of
 

the
 

receiver
 

oper-
ating

 

characteristic(ROC)
 

curve,the
 

area
 

under
 

the
 

ROC
 

curve
 

of
 

T-SPOT.TB
 

antigen
 

A,T-SPOT.TB
 

anti-
gen

 

B,TB-DNA
 

and
 

TB-AB
 

were
 

0.908,0.881,0.677
 

and
 

0.649
 

respectively.The
 

specificity
 

of
 

TB-DNA
 

for
 

diagnosing
 

pulmonary
 

tuberculosis
 

among
 

3
 

methods
 

was
 

the
 

highest
 

(97.14%)
 

and
 

the
 

sensitivity
 

of
 

T-
SPOT.TB

 

was
 

the
 

highest
 

(89.14%).The
 

diagnostic
 

coincidence
 

rate
 

of
 

T-SPOT.TB
 

was
 

higher
 

than
 

that
 

of
 

TB-DNA
 

and
 

TB-AB,the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05),and
 

the
 

diagnostic
 

coincidence
 

rate
 

of
 

TB-DNA
 

and
 

TB-AB
 

was
 

not
 

statistically
 

significant
 

(P>0.05).The
 

combined
 

detection
 

could
 

increase
 

the
 

sensitivity,and
 

T-SPOT.TB
 

combined
 

with
 

TB-DNA
 

had
 

the
 

highest
 

diagnostic
 

coincidence
 

rate.Conclusion T-
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SPOT.TB
 

has
 

the
 

high
 

sensitivity,specificity
 

and
 

diagnostic
 

coincidence
 

rate,and
 

has
 

the
 

higher
 

value
 

in
 

pul-
monary

 

tuberculosis
 

diagnosis.Scientific
 

selection
 

of
 

combination
 

items
 

test
 

can
 

increase
 

the
 

diagnostic
 

coinci-
dence

 

rate.
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  结核病是由结核分枝杆菌复合群引起的一类慢

性感染性疾病,在全球感染性疾病中病死率居首

位[1]。肺结核是指发生在肺组织、气管、支气管和胸

膜的结核,包含了肺实质上的结核、气管支气管结核

和结核性胸膜炎[2]。2017年全球新发结核病患者约

1
 

000万,估算中国的结核病新发患者数近88.9万,
估算结核病发病率为63/10万[3]。而控制结核病的

关键环节就是传染源的控制,因此结核病患者的早发

现、早诊断显得尤为重要。目前我国结核病患者的发现

率较低[4],寻求更准确的方法以更快的速度早期诊断结

核病患者对结核病的防治具有重要意义。本文采用结

核分枝杆菌脱氧核糖核酸(TB-DNA)检测、结核感染T
细胞酶联免疫斑点试验(T-SPOT.TB)和结核抗体(TB-
Ab)检测这3种方法对疑似肺结核患者进行检测,以此

来评价这3种方法在肺结核诊断中的应用价值。

1 资料与方法

1.1 一般资料 收集2019年1—12月在商洛某三

甲医院门诊和住院就诊的245例疑似结核病患者的

一般资料,根据《WS
 

196-2017结核病分类》及《WS
 

288-2017肺结核诊断》分为试验组和对照组。试验组

(结核病患者)175例,其中男128例,女47例;年龄

15~90岁,平均(48.95±19.10)岁;病原学确证病例

53例,临床确证病例122例。对照组(非结核病患者)

70例,其中男52例,女18例;年龄15~87岁,平均

(53.28±17.80)岁。两组间性别、年龄差异无统计学

意义(P>0.05),具有可比性。

1.2 方法

1.2.1 TB-DNA检测 运用达安核酸提取仪提取痰

液、肺泡灌洗液、胸腔积液中的结核分枝杆菌DNA,
然后用厦门至善荧光定量PCR仪检测,所用扩增试

剂均是仪器配套试剂,所有操作按照试剂盒操作说明

书进行。

1.2.2 T-SPOT.TB 患者空腹采集静脉全血4
 

mL
于肝素抗凝管中颠倒混匀,采用英国 Oxford

 

Immu-
note公司生产的结核感染T细胞检测试剂检测,按说

明书进行操作。

1.2.3 TB-Ab检测 使用艾康医药(杭州)有限公司

提供的结核分枝杆菌IgG抗体检测试剂盒(胶体金

法)检测,所有操作依据说明书进行。

1.3 统计学处理 使用SPSS22.0统计软件进行数

据分析,计数资料用例数或百分率表示,比较采用χ2

检验;正态分布的计量资料用x±s,比较采用t检验;

以P<0.05为差异有统计学意义。采用受试者工作

特征曲线(ROC曲线)评价 TB-DNA、T-SPOT.TB、

TB-Ab在肺结核中的诊断效能。

2 结  果

2.1 两组患者3种方法检测的阳性率比较 试验组

中T-SPOT.TB的阳性率(89.14%)最高,对照组中

TB-Ab阳性率(25.71%)最高,试验组的 TB-DNA、

T-SPOT.TB、TB-Ab阳性率均高于对照组,且差异均

有统计学意义(P<0.05)。见表1。
表1  两组患者3种方法检测的阳性率比较[n(%)]

组别 n TB-DNA TB-Ab T-SPOT.TB

试验组 175 67(38.29) 97(55.43) 156(89.14)

对照组 70 2(2.86) 18(25.71) 14(20.00)

χ2 31.02 17.725 112.535

P <0.05 <0.05 <0.05

2.2 3种方法诊断肺结核的效能 运用ROC曲线分

析这3种方法诊断肺结核的诊断效能,见图1。T-
SPOT.TB

 

抗原 A、T-SPOT.TB
 

抗原B、TB-DNA、

TB-Ab的 ROC曲线下面积分别是0.908、0.881、

0.677、0.649,可见T-SPOT.TB的诊断效能最高。3
种方法诊断肺结核的效能比较见表2。TB-DNA的

特异度(97.14%)高于其他两种方法;T-SPOT.TB的

灵敏度(89.14%)高于其他两种方法。T-SPOT.TB
诊断结果的一致性高于TB-DNA和TB-Ab,差异均

有统计学意义(P<0.05),TB-DNA和 TB-Ab诊断

结果的一致性差异无统计学意义(P>0.05)。这3种

方法联合检测的灵敏度最高,T-SPOT.TB联合TB-
DNA在肺结核诊断中特异度和一致性最高。

图1  T-SPOT.TB、TB-Ab、TB-DNA诊断

肺结核的ROC曲线
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表2  3种方法诊断肺结核的效能评价(%)

检测方法 特异度 灵敏度 阳性预测值 阴性预测值 约登指数 一致性

TB-DNA 97.14 38.29 97.10 36.64 35.43 55.10

TB-Ab 74.29 55.43 84.35 40.00 29.71 60.82

T-SPOT.TB 77.78 89.14 90.70 74.67 66.92 86.53

TB-DNA+TB-Ab 72.86 66.86 86.03 46.79 39.71 68.57◆*

T-SPOT.TB+TB-Ab 58.75 93.71 84.97 78.85 52.29 83.67*△

T-SPOT.TB+TB-DNA 74.29 90.86 89.83 76.47 65.14 86.12◆△

3种联合 57.14 94.86 84.69 81.63 52.00 84.08◆*△

  注:与TB-DNA比较,◆P<0.05;与TB-Ab比较,*P<0.05;与T-SPOT.TB比较,△P>0.05。

3 讨  论

目前,我国诊断结核病常用的技术主要有细菌学

诊断、分子生物学诊断、病理学诊断、影像学诊断以及

血清学诊断[5]。以结核菌培养为主的细菌学诊断技

术是诊断的金标准,但由于耗时长、灵敏度低的特点

而易造成误诊、误治,因此T-SPOT.TB、分子生物学

PCR方法等新方法应运而生。
抗原A、抗原B是结核分枝杆菌的两种特异性抗

原,在体内外反应的发生率和程度上存在显著差

异[6]。在本研究中,T-SPOT.TB两种抗原诊断肺结

核的特异度和灵敏度各不相同,这与这两种抗原在体

内外的发生率和程度是否有关尚需进一步研究。但

是显然这两种特异抗原的相互补充作用明显增强了

T-SPOT.TB在肺结核诊断中的特异度。

2018年实施的结核病诊断“新标准”增加了TB-
DNA检测作为结核病诊断新指标[7]。本研究显示

TB-DNA诊断肺结核的特异度为97.14%,具有较低

的误诊率,是补充病原学诊断的较好方法,但是它的

灵敏度只有38.2%,与刘喆等[8]、王宗义等[9]研究结

果相比明显偏低,意味着有更高的漏诊率,这可能与

标本留取质量有关,合格的痰标本可提高肺结核检出

阳性率[10],故需严格执行痰标本留取规范;也可能与

试验组病例构成有关,本研究试验组临床确诊病例较

多。周前选等[11]研究显示,菌阴肺结核组 TB-DNA
阳性 检 出 率 (25.41%)明 显 低 于 菌 阳 肺 结 核 组

(54.84%),也证实了这一点。故菌阴疑似结核病患

者除了采用 TB-DNA检查外,还需进行其他辅助检

查以免漏诊。
本研究显示,T-SPOT.TB、TB-DNA、TB-Ab在

肺结核患者的阳性率明显高于非结核病患者,并且根

据ROC曲线下面积可见这3种方法在肺结核诊断中

均有一定价值,T-SPOT.TB的诊断效能高于 TB-
DNA和TB-Ab,这和国内外研究基本一致[12-14]。T-
SPOT.TB在肺结核诊断中的一致性可达86.53%,
明显比TB-DNA、TB-Ab高,与邵吉宝等[15]研究报道

大致相同。TB-DNA、TB-Ab在诊断肺结核中虽然灵

敏度和特异度不同,但是诊断一致性差异无统计学意

义(P>0.05)。
本研究显示,在肺结核诊断中方法的联合检测可

以明显提高灵敏度,但 是 相 应 降 低 了 特 异 度。T-
SPOT.TB联合TB-DNA、TB-Ab中的任何一个或两

个虽然都提高了灵敏度,但是在诊断结果一致性上的

差异并无统计学意义(P>0.05)。故在肺结核诊断中

检验项目的联合检测不仅要考虑特异度和灵敏度的

差异,还需考虑组合项目对诊断结果准确度的价值。
综上所述,在 T-SPOT.TB、TB-DNA、TB-Ab

 

3
种方法中,T-SPOT.TB具有高灵敏度、高特异度和高

诊断符合率,在肺结核辅助诊断中具有较高价值,在
结核病早诊断、早治疗中发挥重要作用,同时在需联

合检测时要科学选择组合项目。
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致发病,上述均是孕期妇女感染 TORCH 的主要因

素。妊娠妇女感染TORCH可导致胎儿感染病毒、先
天畸形、发育迟缓或缺陷,甚至在腹中死亡,在临床检

查中应给予高度重视。感染后母体的临床症状并不

具有特异性,因此需依靠相关检查手段进行确诊,以
便在早期采取有效措施处理,减少或杜绝不良妊娠结

局的发生。ELISA在临床上以价格优廉著称,主要通

过检测母体感染病原体3~7
 

d后的特异性IgM 抗体

判断病情,但其仍存在检测周期较长及操作烦琐等诸

多局 限[8]。CLIA 受 试 剂 及 实 验 条 件 的 影 响 较

ELISA更小,其主要通过病原体和试剂发生各种反

应,从而诱导试剂发生化学发光反应,采用特殊装置

将其呈现并以光单位形式记录,由此反映是否感染

TORCH[9]。
本研 究 结 果 显 示:ELISA 检 测 的 TOX、RV、

CMV、HSVⅠ及 HSVⅡ抗体的阳性率均低于CLIA
检测阳性率(P<0.05),CLIA检测TORCH 抗体的

灵敏度及阴性预测值显著高于 ELISA 检测(P<
0.05),其特异度、准确性及阳性预测值与ELISA检

测比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。上述结果

证实,整体而言CLIA检测TORCH抗体的效果要优

于ELISA,其更高的灵敏度表明在临床使用中对

TORCH抗体早期检出更具有优势,可使患者病情尽

早控制,利于预后,与颜霞等[4]、
 

STAHL等[10]的研

究结果一致。同时,本次研究并未比较影响两种检测

方式的其他相关因素,例如检测操作难度、检测费用

以及检测要求的繁杂程度等内容。此外,本文研究方

法较为局限,需要后期进一步深入研究得出更可靠

结果。
综上所述,ELISA与CLIA在检测TORCH抗体

的准确性、特异度及阳性预测值上差异较小,两者均

可作为临床诊断TORCH 感染的有效手段。而在检

测的阳性率、灵敏度以及阴性预测值上CLIA更胜一

筹,综合考虑CLIA的临床价值更高,值得推广应用。
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