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·临床论著·

全血 γ干扰素释放试验在活动性
肺结核诊断中的应用
周祖模　金嘉琳　王森　黄河清　石勇明　陈林　张文宏　翁心华

　　【摘要】　目的　评价全血γ干扰素释放试验在活动性肺结核诊断中的应用价值。方法　应用

一种全血γ干扰素释放检测试剂盒ＱｕａｎｔｉＦＥＲＯＮＴＢｇｏｌｄｉｎｔｕｂｅ（ＱＦＴＧＩＴ）对４８例活动性肺结核患

者（活动性结核组）进行检测，同时选取５５例健康者作为对照（对照组），均通过调查问卷排除结核病

接触史。结果　本研究活动性结核组患者和对照组 ＱＦＴＧＩＴ阳性率分别为 ９３．８％和１１．１％，
ＱＦＴＧＩＴ诊断活动性肺结核的总体敏感性和特异性分别为９３．８％和８８．９％，阳性和阴性预测值分别

为８８．２％和９４．１％。活动性结核组抗原特异性Ｔ细胞应答率显著高于对照组（Ｐ＜０．０００１）。随着

抗结核化疗疗程的延长，活动性结核组中的抗原特异性 Ｔ细胞释放的 γ干扰素水平逐步下降（Ｐ＜
０．０５）。结论　ＱＦＴＧＩＴ用于诊断活动性肺结核具有较高的敏感性和特异性，其结果不受卡介苗接种

的影响，具有较高的临床应用价值。

【关键词】　结核，肺；酶联免疫吸附试验；全血；诊断

Ｃｌｉｎｉｃａｌａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｗｈｏｌｅｂｌｏｏｄｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎγｒｅｌｅａｓｅａｓｓａｙｏｎｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆａｃｔｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙ
ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ　ＺＨＯＵＺｕｍｏ，ＪＩＮＪｉａｌｉｎ，ＷＡＮＧＳｅｎ，ＨＵＡＮＧＨｅｑｉｎｇ，ＳＨＩＹｏｎｇｍｉｎｇ，ＣＨＥＮＬｉｎ，
ＺＨＡＮＧＷｅｎｈｏｎｇ，ＷＥＮＧＸｉｎｈｕａ．Ｐｅｏｐｌｅ’ｓＨｏｓｐｉｔａｌｏｆＺｈｕｊｉ，ＺｈｅｊｉａｎｇＰｒｏｖｉｎｃｅ，Ｚｈｕｊｉ３１１８００，Ｃｈｉｎａ
Ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇａｕｔｈｏｒ：ＪＩＮＪｉａｌｉｎ，Ｅｍａｉｌ：ｊｉｎｊｉａｌｉｎ＠ｆｕｄａｎ．ｅｄｕ．ｃｎ

【Ａｂｓｔｒａｃｔ】　Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅ　Ｔｏｅｖａｌｕａｔｅｔｈｅａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｏｆｗｈｏｌｅｂｌｏｏｄｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎγｒｅｌｅａｓｅａｓｓａｙ
ＱｕａｎｔｉＦＥＲＯＮＴＢｇｏｌｄｉｎｔｕｂｅ（ＱＦＴＧＩＴ）ｏｎｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆａｃｔｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｉｎＣｈｉｎａ．
Ｍｅｔｈｏｄｓ　ＷｉｔｈｔｈｅｃｏｍｍｅｒｃｉａｌｗｈｏｌｅｂｌｏｏｄｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎγＱＦＴＧＩＴｋｉｔ，ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎγｒｅｌｅａｓｅｄｂｙｓｐｅｃｉｆｉｃＴ
ｃｅｌｌｓｓｔｉｍｕｌａｔｅｄｕｎｄｅｒｅａｒｌｙｓｅｃｒｅｔｅｄａｎｔｉｇｅｎｉｃｔａｒｇｅｔ６ｋＤｐｒｏｔｅｉｎ（ＥＳＡＴ６），ｃｕｌｔｕｒｅｆｉｌｔｒａｔｅｐｒｏｔｅｉｎ１０
（ＣＦＰ１０）ａｎｄＴＢ７．７ｗｅｒｅｍｅａｓｕｒｅｄａｍｏｎｇ４８ｃａｓｅｓｗｉｔｈａｃｔｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓａｎｄ５５ＢＣＧ
（ｂａｃｉｌｌｕｓｃａｌｍｅｔｔｅｇｕéｒｉｎ）ｖａｃｃｉｎａｔｅｄｈｅａｌｔｈｙｃｏｎｔｒｏｌｓ，ｗｈｏｈａｄｎｏｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｃｏｎｔａｃｔｈｉｓｔｏｒｙｂｙ
ｑｕｅｓｔｉｏｎｎａｉｒｅ．Ｒｅｓｕｌｔｓ　ＴｈｅＱＦＴＧＩＴｗａｓｐｏｓｉｔｉｖｅｉｎ９３．８％ ｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｃｔｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ
ａｎｄ１１．１％ ｈｅａｌｔｈｙｃｏｎｔｒｏｌｓ，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．Ｔｈｅｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ，ｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙ，ｐｏｓｉｔｉｖｅｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅｖａｌｕｅａｎｄｎｅｇａｔｉｖｅ
ｐｒｅｄｉｃｔｉｖｅｖａｌｕｅｏｆＱＦＴＧＩＴｗｅｒｅ９３．８％，８８．９％，８８．２％ ａｎｄ９４．１％，ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．Ｔｈｅａｎｔｉｇｅｎｓｐｅｃｉｆｉｃ
ＩＦＮγｒｅｌｅａｓｅｗａｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｃｔｉｖｅｐｕｌｍｏｎａｒｙｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｉｎｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｗｉｔｈｔｈａｔ
ｉｎｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｓ（Ｐ＜０．０００１）．Ｆｕｒｔｈｅｒｍｏｒｅ，ａｆｔｅｒａｎｔｉｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｔｒｅａｔｍｅｎｔ，ｔｈｅａｎｔｉｇｅｎｓｐｅｃｉｆｉｃＩＦＮγ
ｄｅｃｒｅａｓｅｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ（Ｐ＜０．０５）．Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ　ＱＦＴＧＩＴｉｓａｓｅｎｓｉｔｉｖｅａｎｄｓｐｅｃｉｆｉｃａｓｓａｙｆｏｒｄｅｔｅｃｔｉｎｇ
ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ，ｗｈｉｃｈｃｏｕｌｄｄｉｓｃｒｉｍｉｎａｔｅｔｈｅａｃｔｉｖｅｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｐａｔｉｅｎｔｓｆｒｏｍＢＣＧｖａｃｃｉｎａｔｅｄｈｅａｌｔｈｙｃｏｎｔｒｏｌｓ
ａｎｄｃｏｕｌｄｂｅａｃｏｎｖｅｎｉｅｎｔａｎｄｕｓｅｆｕｌｄｉａｇｎｏｓｔｉｃｔｏｏｌｆｏｒｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ．

【Ｋｅｙｗｏｒｄｓ】　Ｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ；Ｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏａｂｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ（ＥＬＩＳＡ）；Ｗｈｏｌｅｂｌｏｏｄ；Ｄｉａｇｎｏｓｉｓ

　　结核病是一种长期危害全球的慢性传染病，病

死率居传染性疾病第二位。我国是世界上２２个结

核病高发的国家之一，现有结核患者约４５０万，其中

开放性肺结核患者数高达２００万，每年约有１３万人
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河清、石勇明、陈林）；复旦大学附属华山医院感染科（王森、张文宏、

金嘉琳、翁心华）

　　通讯作者：金嘉琳，Ｅｍａｉｌ：ｊｉｎｊｉａｌｉｎ＠ｆｕｄａｎ．ｅｄｕ．ｃｎ

因结核病死亡［１］。目前结核病确诊的主要依据依然

是细菌学检查（包括培养和涂片）。但结核杆分枝

菌的培养时间较长（６～８周），而且１０％～２０％的病

例结核杆分枝菌培养失败［２］，不利于临床结核病的

诊断和治疗；痰涂片法虽然简便、快速，但是敏感性

很低，平均检出率仅为２５％ ～３５％［２］。因我国卡介

苗（ｂａｃｉｌｌｕｓｃａｌｍｅｔｔｅｇｕéｒｉｎ，ＢＣＧ）的高接种率而使

结核菌素皮试应用受到限制。因此，为了能够对结

核疑似或高危人群进行早期诊断并进行及时有效的

治疗，近年来一种基于细胞免疫反应的 γ干扰素释
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放试验（ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎγｒｅｌｅａｓｅａｓｓａｙ，ＩＧＲＡｓ）得以飞速

发展。

ＩＧＲＡｓ的诊断原理为受到结核分枝杆菌抗原刺

激而致敏的 Ｔ细胞，再次遇到同类抗原时能够产生

细胞免疫反应，释放以干扰素γ（ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎγ，ＩＦＮ
γ）为主的因子，因此对全血或分离的外周血单核细

胞（ｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄｍｏｎｏｎｕｃｌｅａｒｃｅｌｌ，ＰＢＭＣ）在结核

分枝杆菌特异性抗原刺激后产生的ＩＦＮγ释放量进

行检测，即可判断是否存在结核分枝杆菌感染。国

内ＴＳＰＯＴ ＴＢ检查已经开始广泛应用，但 ＴＳＰＯＴ
存在对操作要求较高，价格昂贵等不足，在部分地区

无法广泛推广。本研究首次评价一种基于全血的
ＩＧＲＡｓ—ＱｕａｎｔｉＦＥＲＯＮＴＢｇｏｌｄｉｎｔｕｂｅ（ＱＦＴＧＩＴ）在
活动性结核病临床诊断中的应用价值。

资料和方法

一、研究对象

收集诸暨市人民医院２０１０年６～９月门诊和住

院的活动性肺结核患者共４８例，病例入选标准为实

验室确诊（痰抗酸杆菌涂片或结核分枝杆菌培养阳

性）的初治肺结核患者，抗结核化疗疗程 ＜１个月。

其中男性３３例、女性１５例，年龄１６～８６岁，中位年

龄４０岁。

健康对照者共 ５５例，为复旦大学的学生志愿

者，入选之前均通过调查问卷排除其结核病接触史。

其中男性３２例、女性２３例，年龄２１～３０岁，中位年

龄２４岁。所有入选者均无免疫系统性疾患，且近
３个月内未使用免疫抑制剂。

二、方法

本实验中全血ＩＦＮγ释放试验应用 ＱＦＴＧＩＴ试

剂盒，试剂盒中提供３种采血管，分别为阳性对照管
（ｍｉｔｏｇｅｎｃｏｎｔｒｏｌ），管内含阳性对照－植物凝集血凝素
（ＰＨＡ）；阴性对照管（ｎｉｌｃｏｎｔｒｏｌ），内含不加抗原的生

理盐水；结核抗原管（ＴＢａｎｔｉｇｅｎ），内含结核分枝杆菌

特异性抗原ＥＳＡＴ６（ｔｈｅ６ｋＤｅａｒｌｙｓｅｃｒｅｔｅｄａｎｔｉｇｅｎｉｃ
ｔａｒｇｅｔ）、ＣＦＰ１０（ｃｕｌｔｕｒｅｆｉｌｔｒａｔｅｐｒｏｔｅｉｎ１０）和ＴＢ７．７的

多肽混合物。每位检测者均需采集３管外周静脉血，

每管约１ｍｌ，经充分混匀待管内的抗原充分溶解。混

匀后的采血管需尽快置于３７℃细胞培养箱内，最长
１６ｈ。经过１６～２４ｈ培养后，采血管经离心后收集上

层血清。血清可在２～４℃中保存１４ｄ，更长时间需在
－２０℃条件下。收集的血清保存通过酶联免疫吸附

试验（ｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄｉｍｍｕｎｏａｂｓｏｒｂｅｎｔａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＡ）检
测血清中ＩＦＮγ的释放量。

ＥＬＩＳＡ操作步骤完全按照试剂盒提供的说明书

进行。ＱＦＴ的结果判定标准为：①阳性：结核抗原

管－阴性对照管≥ ０．３５ＩＵ／ｍｌ；②阴性：阳性对照

管＞０．５ＩＵ／ｍｌ，结核抗原管 －阴性对照管 ＜０．３５
ＩＵ／ｍｌ；③不定（ｉｎｄｅｔｅｒｍｉｎａｔｅ）：阳性对照管和结核抗

原管－阴性对照管 ＜０．３５ＩＵ／ｍｌ或阴性对照管≥
８．０ＩＵ／ｍｌ。结果的计算和判定也可应用相应软件
（ＡＱＦＴ，２．６１版本）进行。

三、统计学处理

采用ＳＴＡＴＡ（Ｖｅｒ．１０．０）统计分析软件，阳性检

出率的比较采用卡方检验，不同分组 ＩＦＮγ释放量

的比较采用非参数 ＭａｎｎＷｈｉｔｍｅｙ检验方法，以 Ｐ＜
０．０５为差异具有统计学意义。

结　　果

一、ＱＦＴＧＩＴ在结核患者和健康对照的检测结果

入组的４８例活动性结核患者中，ＱＦＴＧＩＴ检测

结果阳性者４５例，阴性者３例（表１）。ＱＦＴＧＩＴ检

测活动性结核的总体敏感性为（９３．８％，４５／４８）。４８
例患者中，除１例痰涂片为阴性外，其余４７例均为

痰涂片阳性。根据痰涂片的结果，将４７例患者分为

两组，一组痰涂片为１＋～２＋（３０例）；一组痰涂片

为３＋～４＋（１７例）。两组患者 ＱＦＴＧＩＴ检测的敏

感性分别为９０．０％和１００．０％。痰涂片结果反映肺

结核的开放性和患者的带菌量，表明 ＱＦＴＧＩＴ的检

测效果不受这些因素的影响。ＱＦＴＧＩＴ阴性的３例

患者中，１例需应用大剂量激素治疗（每日剂量＞２５
ｍｇ），另２例患者年龄均 ＞６５岁，提示激素、免疫抑

制剂和年龄等引起机体免疫力下降的因素能够影响
ＱＦＴＧＩＴ诊断的敏感性。

本研究证实 ＱＦＴＧＩＴ具有较高的特异性，且不

受卡介苗接种的影响。所招募的５５例健康对照者

中有４８例 ＱＦＴＧＩＴ检测结果判定为阴性，６例阳

性，１例结果未定。此例结果未定是由于空白对照

管中ＩＦＮγ含量过高，考虑其感染了其他可引起
ＩＦＮγ升高的病原体所致。除 １例未定结果外，

ＱＦＴＧＩＴ在 健 康 对 照 者 中 的 特 异 性 为 ８８．９％
（４８／５４）。根据对照组 ＢＣＧ接种的卡痂结果，ＢＣＧ
接种者４２例，未接种者１３例。因此，ＱＦＴＩＴ检测在
ＢＣＧ接种者中的特异性为 ８８．１％（３７／４２），而在
ＢＣＧ未接种者中为８４．６％（１１／１３），无显著性差异，

提示ＱＦＴＧＩＴ的特异性不受ＢＣＧ接种的影响，适用

于ＢＣＧ普遍接种的国家。对照组除 ６例 ＱＦＴＧＩＴ
阳性者，均无活动性结核的临床表现，胸部Ｘ线检查

无明显异常，除１例有亲戚患结核外，均无结核病密

切接触史，考虑此 ６例均为潜伏性结核分枝杆菌

感染。
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表１　两组ＱＦＴＧＩＴ试验的检测结果

ＱＦＴＧＩＴ结果（例）

阳性 阴性 不定 合计
敏感性（％） 特异性（％）

结核患者 ４５ ３ ０ ４８ ９３．８ －
　　痰涂片（－） １ ０ ０ １ １００．０ －
　　痰涂片（１＋～２＋） ２７ ３ ０ ３０ ９０．０ －
　　痰涂片（３＋～４＋） １７ ０ ０ １７ １００．０ －
健康对照 ６ ４８ １ ５５ － ８８．９
　　ＢＣＧ接种 ４ ３７ １ ４２ － ９０．２
　　ＢＣＧ未接种 ２ １１ ０ １３ － ８４．６
合计 ５１ ５１ １ １０３ ９３．８ ８８．９

　　注：“－”：无数据，在结核患者中仅计算敏感性，在健康对照中仅计算特异性

　　二、结核组和健康对照组中结核抗原特异性 Ｔ
细胞应答强度

根据ＱＦＴＧＩＴ检测结果比较活动性结核组和对
照组，针对结核分枝杆菌特异性抗原 ＥＳＡＴ６、ＣＦＰ
１０和ＴＢ７．７的Ｔ细胞应答强度，即ＱＦＴＧＩＴ检测中
结核抗原管减去空白对照管的 ＩＦＮγ释放量。结核
组中ＩＦＮγ释放量的平均值为５．２０ＩＵ／ｍｌ（四分位
数区间：０．９６～１０），而对照组的平均值为０．７１ＩＵ／
ｍｌ（四分位数区间：－０．０２～０．０３），两组差异具有统
计学意义（Ｐ＜０．０００１）（图１）。根据两组 ＩＦＮγ释
放量所作的相关操作特征曲线（ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇ
ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃ，ＲＯＣ）分析表明其曲线下面积（ａｒｅａ
ｕｎｄｅｒｃｕｒｖｅ，ＡＵＣ）为０．９２６５（图２）。根据 ＲＯＣ曲
线所得到的最佳临界值为０．１９５ＩＵ／ｍｌ，这一临界值
的敏感性为９５．８％（９５％ＣＩ：８５．８～９９．５），特异性为
８９．１％（９５％ＣＩ：７７．８～９５．９）。

图１　活动性结核组和健康对照组中对抗原 ＥＳＡＴ６、ＣＦＰ
１０和ＴＢ７．７的Ｔ细胞反应水平

注：γ干扰素释放量＞１０ＩＵ／ｍｌ的均计为１０ＩＵ／ｍｌ，γ干扰素

释放量１ＩＵ／ｍｌ＝５００ｐｇ／ｍｌ

图２　γ干扰素对抗原ＥＳＡＴ６、ＣＦＰ１０和ＴＢ７．７的ＲＯＣ曲线

　　三、结核组中不同抗结核化疗疗程与结核抗原特

异性Ｔ细胞应答强度及ＱＦＴＧＩＴ检测敏感性的关系

本研究分析了活动性结核患者不同抗结核化疗

疗程与Ｔ细胞应答强度之间的关系。活动性结核组

患者抗结核化疗疗程为１周之内者７例，２周者１０
例，３周者１３例，４周者９例，４周以上者７例。比较

不同治疗时间患者对特异性抗原的ＩＦＮγ释放量，结

果显示随着抗结核治疗时间的延长，其Ｔ细胞应答强

度显著降低，差异具有统计学意义（Ｐ＜０．０５）（图３）。
其中Ｔ细胞应答强度的降低最早出现在第３周，在４
周以后降至最低。但比较不同化疗时间 ＱＦＴＧＩＴ诊

断的敏感性，差异均无统计学意义。

讨　　论

近年来，ＩＧＲＡｓ在结核病的诊断中得到了广泛

的应用和认可。ＩＧＲＡｓ所使用抗原均为结核分枝杆

菌特异性的抗原，其编码基因位于结核分枝杆菌基

因组ＲＤ区（ｒｅｇｉｏｎｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ），ＲＤ区在ＢＣＧ和绝

大多数非结核分枝杆菌的基因组中缺失，可以避免

与ＢＣＧ接种的交叉抗原反应。因此与目前广泛使

用的结核菌素试验比较，具有更高的敏感性和特

异性。
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图３　活动性结核患者中不同治疗时间γ干扰素释放量

　　目前应用的 ＩＧＲＡｓ主要有两种［３］，一种称为
ＴＳＰＯＴ．ＴＢ试验（ＯｘｆｏｒｄＩｍｍｕｎｏｔｅｃ，Ｏｘｆｏｒｄ，ＵＫ），采
用高灵敏度的酶联免疫斑点法（ｅｎｚｙｍｅｌｉｎｋｅｄ
ｉｍｍｕｎｏｓｐｏｔａｓｓａｙ，ＥＬＩＳＰＯＴ）检测外周血单核细胞
（ＰＢＭＣ）中受结核抗原刺激后能够释放 ＩＦＮγ的 Ｔ
细胞数量。其采用的抗原为 ＲＤ１区的结核分枝杆
菌快速生长期分泌蛋白 ＥＳＡＴ６和 ＣＦＰ１０。ＴＳＰＯＴ
试验在我国已进行了相关的临床研究，证实其有较
高的敏感性和特异性，并且适于在 ＨＩＶ等高危人群

中进行潜伏性结核感染的筛查［４５］。

另一种基于全血的 ＩＧＲＡｓ称为 ＱｕａｎｔｉＦＥＲＯＮ
ＴＢ（ＱＦＴ）试验（Ｃｅｌｌｅｓｔｉｓ，Ｖｉｃｔｏｒｉａ，Ａｕｓｔｒａｌｉａ），是应用
ＥＬＩＳＡ方法对全血中的致敏 Ｔ细胞再次受到特异性

抗原刺激后所释放的 ＩＦＮγ进行检测。ＱＦＴ试验已
于２００４年１２月获美国 ＦＤＡ批准应用于临床，并在

美国疾病控制预防中心（ＣＤＣ）的最新指南中被推荐
作为一种替代结核菌素皮肤试验（ｔｕｂｅｒｃｕｌｉｎｓｋｉｎ
ｔｅｓｔ，ＴＳＴ）的检测方法［６］。与ＴＳＰＯＴ方法相比，ＱＦＴ
试验的优点为：①直接抽取患者的全血进行检测，而
无需从全血中分离ＰＢＭＣ，对技术和实验条件要求都

比较低；②最新一代的 ＱＦＴ试验将抗原直接包被在
采血管壁上，将采血与抗原刺激结合起来，因此可以

简化操作步骤，便于在结核高危地区进行大规模的
筛查和远距离运输；③ＱＦＴ试验中，ＩＦＮγ含量应用
ＥＬＩＳＡ检测，可以直接定量，便于对结果进行判定，

而ＴＳＰＯＴ的最后斑点需专用机器读取。④ＱＦＴ的
抗原除 ＲＤ１区的 ＥＳＡＴ６和 ＣＦＰ１０外，还增加了
ＲＤ１１区抗原ＴＢ７．７（Ｒｖ２６５４），以增加其诊断的敏感
性。本研究为国内首次对其诊断的敏感性和特异性

进行评估。

Ｍｅｎｚｉｅｓ等［７］荟萃分析结果显示，ＱＦＴ诊断结核
分枝杆菌感染的敏感性为９７．７％；本研究结果表明，

ＱＦＴＧＩＴ诊断活动性肺结核的敏感性为９３．８％，特

异性为８８．９％，与其基本一致。从而证实了 ＱＦＴ
ＧＩＴ在诊断结核病方面的检测效果。ＱＦＴＧＩＴ的高

度特异性是由其所采用的 ＲＤ区抗原所决定的，由

于与 ＢＣＧ之间不存在交叉抗原反应，因此，能够克

服ＴＳＴ的局限性，特别适用于 ＢＣＧ高接种的国家。

本研究 ５５例健康对照中，有 ６例 ＱＦＴＧＩＴ检测阳

性，其均无结核感染的临床症状和明显的结核接触

史，并经过Ｘ线胸片检查排除了活动性结核。由于

我国是结核病高流行国家，结核分枝杆菌感染率约

为３０％，因此，考虑此６例ＱＦＴＧＩＴ阳性者均为潜伏

性结核分枝杆菌感染，这种既往感染往往通过简单

的调查问卷不能完全排除。

ＱＦＴ的应用与 ＴＳＰＯＴ相比，也存在一定局限

性：一方面ＥＬＩＳＡ法与ＥＬＩＳＰＯＴ法比较，敏感性不够

强；另一方面，ＱＦＴ采用定量的患者全血，其中有免

疫活性的Ｔ细胞数量存在个体差异，尤其是在免疫

抑制的患者中。研究表明，ＨＩＶ感染者中，由于有免

疫活性的Ｔ细胞数量过少，ＱＦＴ检测会出现较多未

定的结果，而 ＴＳＰＯＴ则分离定量的外周血淋巴细

胞，一定程度上可避免这种情况的发生。相关研究

表明，ＱＦＴ出现不定的结果，主要与年龄过高和免疫

力低下这两个因素有关［８］。对 ＱＦＴ的局限性，可通

过增加抗原及增加其他诊断标志物等进行改进。目

前新一代的 ＱＦＴＧＩＴ试剂，除 ＥＳＡＴ６和 ＣＦＰ１０以

外，还增加了ＴＢ７．７作为抗原以提高诊断的敏感性。

目前有研究证实，除ＩＦＮγ外，同时检测其他细胞因

子如ＩＰ１０和 ＩＬ２等，可增加敏感性和避免不定结

果的发生［９１０］。

根据活动性结核患者对结核分枝杆菌特异性抗

原的Ｔ细胞应答强度，可见随着抗结核治疗时间的

延长，其应答强度呈下降趋势，从而提示经规范抗结

核化疗后，随着体内菌量的下降，特异性 Ｔ细胞应答

开始降低，从而导致 ＩＦＮγ释放量降低。由于本研

究中的活动性结核患者治疗时间均在１个月之内，

因此虽然有应答强度的下降，但并未影响诊断的敏

感性，相关研究表明，有效抗结核治疗３个月后会显

著影响ＱＦＴ诊断的敏感性［１１］。

总之，本研究表明全血ＩＦＮγ释放试验ＱＦＴＧＩＴ
在我国用于诊断活动性肺结核具有较高的敏感性和

特异性，适用于未接受或接受短程（＜１个月）抗结

核化疗的结核病的诊断。ＱＦＴＧＩＴ具有较高的特异

性，结果不受 ＢＣＧ接种的影响，适用于活动性结核

的诊断以及对结核感染高危人群进行筛查；另因其

操作简便、出结果迅速及对操作技术要求较低等特

点，在我国具有较高的临床应用价值。
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