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评价结核感染
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细胞斑点试验和血清学结核抗体"

#\45@

#检测两种方法在结核辅助诊断中的性能$

方法
!

回顾性分析
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年
,

月至
'*,%

年
(

月浙江大学附属第二医院医院就诊确诊为结核患者的结核感染
#

细胞斑点试验"

#4

H!X#/#\

#及
#\45@

检测结果$结果
!

在
,,'

例结核患者中!

,*,

例
#4H!X#/#\

检测阳性!灵敏度为
-*/,.R

!

('

例
#\45@

检

测阳性!灵敏度为
'./+)R

$其中肺结核
&,

例!

&*

例
#4H!X#/#\

阳性!灵敏度为
-)/+%R
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,.

例
#\45@

检测阳性!灵敏度为

&(/-R

$肺外结核
),

例患者中!

%,

例
#4H!X#/#\

检测阳性!灵敏度为
.+/-,R

!

,&

例
#\45@

检测阳性!灵敏度为
,-/)R
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结论
!

#4H!X#/#\

检测不受标本采集的影响!灵敏度高!

#4H!X#/#\

的各项综合评价指标均优于血清学结核抗体"

#\45@

#!对

活动性肺结核的辅助诊断具有较高价值$
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结核病是一种长期危害人类健康的慢性传染性疾病#结核

分枝杆菌$

N#\

%感染人体后产生一系列的细胞免疫及体液免

疫应答*结核分枝杆菌通常感染并破坏肺及淋巴系统#但中枢

神经系统'循环系统'泌尿系统'骨骼'关节甚至皮肤亦可受感

染*全球有三分之一的人$约
'*

亿%曾受到结核分枝杆菌的感

染#世界卫生组织统计数据显示我国是全球
''

个结核病流行

严重的国家之一#被
]YX

列为结核病高负担'高危险性国

家(

,

)

*新发结核病例来自数量巨大的潜伏性结核感染人群#控

制活动性结核患者必须通过鉴别0高危人群1'0预防性治疗1'

0免疫接种1来控制潜伏性结核感染*因此对结核病的早期'快

速'准确诊断显得极为重要(

'4(

)

*

#4H!X#/#\

检测是建立在

细胞免疫应答基础上的
#

细胞干扰素$

KTP

%

4

0

释放试验#所使

用的抗原均来自结核分枝杆菌基因组与
\"V

比较缺失的区域

即
$̀

$

8̀

:

1636DE1DD8=83F8

%区#避免了与
\"V

接种之间的交

叉反应#具有较低的假阳性率*结核病的血清学结核抗体

$

#\45@

%检测以宿主感染结核分枝杆菌后的体液免疫应答为

基础#通过检测血清中结核分枝杆菌抗原特异性的抗体来诊断

结核病*目前已经有数种具有较高诊断价值的抗原被筛选出

来#包括
(.e,*

( 抗原'结核分枝杆菌脂阿拉伯甘露聚糖

$

M5N

%及
5391

:

83%*

等(

&4%

)

*本研究通过对
,,'

例确诊结核

患者
#4H!X#/#\

检测结果与
#\45@

检测结果进行比较#以

评价两种诊断方法在不同类型结核病诊断与筛查中的应用

价值*

@

!

资料与方法

@/@

!

一般资料
!

回顾性分析
'*,+

年
,

月至
'*,%

年
(

月在浙

江大学附属第二医院医院就诊#并且诊断为结核的患者*

,,'

例结核患者中#包括肺结核
&,

例#肺外结核
),

例#其中男
%+

例#女
&)

例#年龄
,+

!

.-

岁#平均
+&/))

岁*结核患者确诊标

准参照中华医学会颁布的-临床诊疗指南!结核病分册.*

,,'

例结核患者通过临床表现加涂阳$

'*

例%和临床表现加组织病

理或影像学或诊断性治疗方式$

-'

例%明确诊断*其中肺结核

&,

例$

(+/),R

%#肺外结核
),

例$

%(/(-R

%#包括结核性胸膜

+

&(''

+
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炎
,&

例$

,'/+R

%#结核性腹膜炎
&

例$

(/+)R

%#结核性脑膜炎

(

例$

'/%.R

%#结核性心包炎
%

例$

+/(%R

%#肠结核$

&/&%R

%#

淋巴结结核
(

例$

'/%.R

%#泌尿系统结核
%

例$

+/(%R

%#喉结

核
'

例$

,/)-R

%#生殖系统结核
(

例$

'/%.R

%#皮肤结核
,

例

$

*/.-R

%#骨骼及关节结核
'+

例$

''/('R

%*

@/A

!

仪器与试剂
!

瑞士
#8;F;3

公司
T=88E6CSOX

酶免前处

理加样仪'

!]4-%*!MaH

全自动酶标洗板机'

Nb,**4&5

微孔

板恒温孵育器'

\KX4̀ 5$1N;=Q

酶标仪'

SH"X

二级生物安全

柜
5"'4&H,

'水平恒温离心机#恒温
"X

'

培养箱*结核感染
#

细胞检测试剂盒$免疫斑点法#英国
XID6=E1CCB3698F>9E

公

司%#结核抗体
K

:

V

诊断试剂盒$北京万泰生物有限公司%*

@/B

!

方法

@/B/@

!

#4H!X#/#\

!

按
#4H!X#/#\

试剂盒说明书操作!采

集患者
%CM

外周静脉血置于肝素抗凝管#

T1F6>>

淋巴细胞分

离液分离的外周血单个核细胞#与结核杆菌特异混合多肽
5

$

SH5#4%

%和结核杆菌特异混合多肽
\

$

"T!,*

%#在抗
KPT4

0

抗体预包被的板中
()^+R "X

'

共同孵育
,%

!

'*<

*经碱

性磷酸酶标记的抗
KTP4

0

抗体和底物显色后计数斑点*阳性

结果判断!若空白对照孔斑点数为
*

!

+

个时且
SH5#4%

或

"T!,*

孔的斑点数
Z

空白对照孔斑点数
'

%

可判断标本为阳

性&若阴性对照孔斑点数为
%

!

,*

时#检测孔斑点数为阴性对

照孔的
'

倍#可判断所测标本为阳性*

@/B/A

!

#\45@

结核抗体
K

:

V

检测
!

严格参照试剂说明书进

行操作与结果判读*临界值$

<-

%

W

阴性对照
-:

均值
d

*/,+

&样本
-:

值
L

"

<-

'

,

者为阳性*样本
-:

值
L

"

<-

#

,

者为阴性$阳性对照
-:

值
#

*/.

或者阴性对照
-:

值
$

*/,

时#实验无效应重新试验%*

A

!

结
!!

果

A/@

!

两种方法灵敏度比较
!

对两种检测方法在结核患者中的

灵敏度进行比较#明确诊断结核的
,,'

例病例中
,*,

例
#4

H!X#/#\

检测阳性#灵敏度为
-*/,.R

&

('

例
#\45@

检测阳

性#灵敏度为
'./+)R

*

A/A

!

两种检测方法在肺内结核和肺外结核检测中的灵敏度
!

,,'

例结核病例中#诊断肺结核
&,

例#其中
&*

例
#4H!X#/#\

阳性#灵敏度为
-)/+%R

&

,.

例
#\45@

检测阳性#灵敏度为

&(/-R

*诊断肺外结核
),

例#

%,

例
#4H!X#/#\

检测阳性#灵

敏度为
.+/-,R

#

,&

例
#\45@

检测阳性#灵敏度为
,-/)R

#见

表
,

*

表
,

!!

#4H!X#/#\

和
#\45@

两种检测

!!!

方法在各组样本中检测的阳性率

组别
)

#4H!X#/#\

阳性$

)

% 阳性率$

R

%

#\45@

阳性$

)

% 阳性率$

R

%

肺结核组
&, &* -)/+% ,. &(/-

肺外结核
), %, .+/-, ,& ,-/)

B

!

讨
!!

论

!!

我国是世界上第二大结核高负担国家#结核病的早期快速

诊断与治疗是减少结核分枝杆菌传播#控制结核病的关键*快

速而敏感的诊断结核的实验室技术显得十分重要*现我国结

核病诊断方法有涂片和培养检查$包括显微镜痰涂片检查'支

气管灌洗液涂片检查'快速培养药敏检测技术'液体变色培养

基'噬菌体裂解试验和结核杆菌
M

型检查%'结核菌素蛋白衍

生物$

!!$

%皮试试验'影像学检查$包括
f

线'

"#

'高分辨率

"#

%'免疫学诊断$血清学检测'

KPT4

0

释放分析'结核感染
#

细胞斑点试验%'微生物分子学诊断方法$核酸扩增技术'线性

探针分析%等(

%4)

)

*不同方法对结核感染情况的检测效果存在

差异#应根据临床实际情况加以选择#发挥各自的优势*本文

主要回顾性分析例结核确诊患者
#4H!X#/#\

和
#\45@

检测

结果#并评价这两种检测方法在结核辅助诊断中的价值*

由酶联免疫斑点技术$

SMKH!X#

%发展而来#是以
SH5#4%

和
"T!4,*

两种低分子蛋白作为
#

淋巴细胞的特异性刺激抗

原刺激结核感染的免疫活性
#

淋巴细胞产生高水平
KTP4

0

#应

用
SMKH!X#

技术检测外周血中分泌
KTP4

0

的
#

淋巴细胞数

量*

#4H!X#/#\

检测方法灵敏度和特异度较高#与卡介苗及

绝大多数非结核分枝杆菌无交叉免疫反应(

.4,*

)

*

#\45@

检测

的是血液中的抗结核分枝杆菌的抗体结核抗体#检测以宿主感

染结核分枝杆菌后的体液免疫应答为基础(

,,

)

*本文回顾性分

析结果显示
#\45@

的灵敏度明显低于
#4H!X#/#\

#但由于不

同结核患者之间以及同一患者处于疾病的不同阶段#自身的体

液免疫和细胞免疫水平是不同的*如病变重'受损范围大的患

者细胞免疫功能弱(

)

)

#在回顾性病例中有
,

例肺结核患者#痰

涂片抗酸杆菌阳性#而
#4H!X#/#\

却是阴性#

#\45@

阳性#符

合了上述推断*因此同时进行体液免疫和细胞免疫的检测#从

不同角度反映疾病的存在#对提高诊断具有互补的作用*

#\45@

检测方法阳性率较低的原因#一方面由于
(.e

,*

(

4K

:

V

抗体常在结核病的中晚期出现#因此在发病早期可能

会导致
#\45@

检测结果的假阴性&另一方面可能机体对结核

杆菌免疫应答有关#包括由于患者免疫功能异常导致机体不产

生或只少量产生特异性结合抗体#无法与健康人群的结核抗体

水平相区分&活动性结核患者体内产生的特异性抗体与结核抗

原结合#形成免疫复合物#从而导致结核抗体测定为阴

性(

,'4,(

)

&结核杆菌的免疫应答是
#

细胞可被多种表位活化#而

用于血清检测的试剂盒所提供的抗原表位则不够丰富*

许多结核病没有特异临床表现#本文中明确诊断的结核患

者大多数为肺外结核*与肺结核相比#肺外结核的诊断通常更

加困难#其主要的原因之一就是肺外结核缺乏肺部病变的特

点#且病变部位并不一致#典型的临床症状不明显(

,&

)

*

#4

H!X#/#\

能早期诊断结核感染#需时较短&且受机体免疫状

态的影响较小(

,+

)

#本文回顾性研究发现无论从肺结核还是肺

外结核#

#4H!X#/#\

检测方法灵敏度均高
#\45@

检测#且在

肺外结核中的差异更明显&无论是
#4H!X#/#\

检测还是
#\4

5@

检测#肺结核较肺外结核有更高的灵敏度*

综上所述#

#H!X#4#\

试验在菌阳患者和菌阴患者#肺内

结核和肺外结核患者中灵敏度都较高#对结核的辅助诊断具有

较高的价值&而
#\45@

的灵敏度则较低#其用于辅助诊断的优

势只在于快速#不适合单独使用#若与
#4H!X#/#\

联合使用

可以提高结核的检出率*
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