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·传染性疾病专题

γ- 干扰素释放试验辅助诊断不同年龄段 
肺结核的价值分析

龙妍帆 ，蒙是升

（江门市结核病防治所结核内科，广东 江门 529020）

摘要：目的 探讨应用 γ- 干扰素释放试验（IGRA）对不同年龄段肺结核辅助诊断的价值，为临床提供诊断依据。方法 回顾性分析

2018 年 1 月至 2019 年 12 月江门市结核病防治所接收的 500 例疑似肺结核患者的临床资料，根据患者年龄段分成青年组（18~44 岁，142

例）、中年组（45~59 岁，113 例）、老年组（≥ 60 岁，245 例）。所有疑似患者在入院后均进行结核感染 T 细胞斑点试验（T-SPOT.TB） 

及痰涂片检测，分析 3 组疑似患者的一般资料；以痰涂片检测为金标准，比较 T-SPOT.TB检测对不同年龄段疑似肺结核患者的诊断价值，

以及不同年龄段确诊肺结核患者 T-SPOT.TB 检测斑点形成细胞数量。结果 3 组疑似患者性别、体质量指数（BMI）、合并肿瘤疾病患

者占比比较，差异均无统计学意义（均P>0.05）；500 例疑似肺结核患者 T-SPOT.TB 检测结果显示，老年组阳性率均显著低于青年组、

中年组（均P<0.05）；青年组与中年组阳性率比较，差异无统计学意义（P>0.05）；T-SPOT.TB 检测对老年组肺结核的诊断敏感度、准

确度、阳性预测值、阴性预测值均显著低于青年组，阳性预测值显著低于中年组；401 例金标准确诊的肺结核病例中，经 T-SPOT.TB 检

测结果显示，老年组斑点形成细胞数量为 71 个（47，160）/106PBMCs，低于中年组的 142 个（65，254）/106PBMCs 与青年组的 188 个

（102，241 个）/106PBMCs，且两两比较，差异均有统计学意义（均P<0.05）。结论  T-SPOT.TB 检测对于中青年肺结核患者的诊断价

值较老年肺结核高，临床应用 T-SPOT.TB 检测诊断肺结核时应考虑年龄因素。

关键词：肺结核 ;  γ- 干扰素释放试验 ; 年龄 ; 结核感染 T 细胞斑点试验 ; 斑点形成细胞数量

中图分类号：R521    文献标识码：A    文章编号：2096-3718.2022.18.0018.03

作者简介：龙妍帆，大学本科，主治医师，研究方向：结核内科。

肺结核是威胁全世界人群健康的一种传染性疾病，在

全国第 5 次结核病调查中提出，全国≥ 15 岁人口中活动

性肺结核患者已经高达 499 万人，疾病负担严重 [1]。因

此，尽早筛查、诊断肺结核，对防止其传播具有重要意

义。目前，结核病的诊断主要采用临床症状、影像学、微

生物学、病理学等多种手段，但由于部分患者临床与影像

学表现不典型，微生物学检测阳性率低或病理学标本取材

困难等因素，导致结核病早期诊断仍然较为困难 [2]。随着

近年来医学技术的发展，γ- 干扰素释放试验（IGRA）为结

核病的早期诊断提供了新的方向，结核感染 T 细胞斑点

试验（T-SPOT.TB）作为 IGRA 的一种，其主要原理是利

用结核分枝杆菌株系表达的抗原，刺激外周血单核细胞产

生 γ 干扰素（IFN-γ）来进行诊断，且有研究发现，其阳

性率可达 87.31%，具有较高的诊断价值 [3]。本研究通过

回顾性分析不同年龄段疑似肺结核患者的临床资料，旨在

进一步评估 IGRA 对不同年龄段肺结核的诊断价值，为临

床提供参考依据，现报道如下。

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析 2018 年 1 月至 2019 年 12 月

江门市结核病防治所接收的 500 例疑似肺结核患者的临

床资料，根据患者年龄的不同分成青年组（18~44 岁，142
例）、中年组（45~59 岁，113 例）、老年组（≥ 60 岁，245
例）。纳入标准：存在咳嗽、咳痰≥ 2 周，咯血或血痰等

任何 1 项症状者即判断为肺结核可疑患者；无其他肺部疾

病者；临床资料完整者等。排除标准：乙型或丙型肝炎病

毒感染者；人类免疫缺陷病毒感染者；合并恶性肿瘤疾病

者。本研究经过院内医学伦理委员会批准同意。

1.2 检测方法 所有患者均进行痰涂片与 IGRA 诊断，

其中痰涂片方法参照《中国结核病防治规划：痰涂片镜

检质量保证手册》 [4] 中的标准化操作程序执行，利用显

微镜对标本进行观察，选择 100 个视野，当视野中可发

现 3 个及以上的结核分枝杆菌时，则判断为肺结核阳性。

而 IGRA 诊断主要以 T-SPOT.TB 试剂盒进行测定，在实

际的检测中严格按照试剂盒说明书进行操作，方法如下：

采集患者 6 mL 的外周静脉血液，经抗凝处理后，用淋

巴细胞分离液辅助获得外周血单个核细胞（PBMC），将

其制备成 2.5×106 个 /mL 的细胞悬液。每份待测样本需

要 4 个细胞培养孔，每孔均加入 0.1 mL 的细胞悬液，以

细胞培养液作为阴性对照，植物血凝素为阳性对照，早

期分泌抗原靶点 6（ESAT-6）、结核分枝杆菌培养滤过蛋
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白 10（CFP-10）为刺激抗原，后将微孔板放入到 5% 二

氧化碳（CO2）的培养箱中进行培养，于第 2 天取出培养

板，采用磷酸盐缓冲液洗板 4 次，加入 50 μL 酶标二抗

工作液，于 2~8 ℃温度下反应 1 h；再次洗板 4 次，加入

50 μL 显色底物液，闭光显色 7 min 后，使用蒸馏水终止

反应，干燥后对反应结果进行观察，并应用酶联斑点分析

仪计数着色斑点。结果判定标准：①若阴性对照孔斑点数 
≤ 5 个 /106 PBMCs时，且任意 1 个检测孔斑点数 - 阴性对

照孔斑点数 >6 个 /106 PBMCs可判定为阳性；②阴性对照

孔斑点数≥ 6 个 /106 PBMCs 时，任意 1 个检测孔的斑点

数≥ 2 倍阴性对照孔斑点数可判定为阳性 [5]。

1.3 观察指标 ①对比不同年龄段疑似患者一般资料，

包括性别、体质量指数（BMI）、合并肿瘤疾病等。②

对比不同年龄段疑似患者痰涂片与 T-SPOT.TB 检测对肺

结核的诊断结果。③以痰涂片检测为金标准，统计对比

T-SPOT.TB 检测对不同年龄段疑似肺结核患者的诊断价

值，敏感度 = 真阳例数 /（真阳 + 假阴）例数 ×100%，特

异度 = 真阴例数 /（假阳 + 真阴）例数 ×100%，准确度 =
（真阳 + 真阴）例数 / 总例数 ×100%，阳性预测值 = 真阳

例数 /（真阳 + 假阳）例数 ×100%，阴性预测值 = 真阴例

数 /（假阴 + 真阴）例数 ×100%。④对比不同年龄组确诊

肺结核患者 T-SPOT.TB检测中斑点形成细胞数量。

1.4 统计学方法 使用 SPSS 21.0 统计学软件分析数据，

计数资料采用 [ 例 (%)] 表示，组间两两比较行 χ 2 检验，

多组间比较采用 χ 2 趋势检验；计量资料不符合正态分布，

以中位数（四分位数） [M(P25，P75)] 表示，两组间比较采用

Mann Whitney U 检验，多组间比较采用 Kruskall-Wallis H
检验。以P<0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 3 组疑似患者一般资料比较 3 组疑似患者的性别、

BMI、合并肿瘤疾病的占比比较，差异均无统计学意义

（均P>0.05），见表 1。
2.2 不同年龄段疑似患者痰涂片与 T-SPOT.TB 检测对肺

结核的诊断结果 500 例疑似肺结核 T-SPOT.TB 检测结

果显示，青年组、中年组、老年组中 T-SPOT.TB 检测阳

性率分别为 76.76%（109/142）、73.45%（83/113）、62.86%
（154/245），老年组阳性率均显著低于青年组、中年组，

差异均有统计学意义（χ 2=7.981、3.879，均 P<0.05）；青

年组与中年组阳性率比较，差异无统计学意义（P>0.05），
见表 2。

表 2 不同年龄段疑似患者痰涂片与 T-SPOT.TB 检测 

对肺结核的诊断结果（例）

组别 T-SPOT.TB
检测

痰涂片检测
合计

阳性 阴性

青年组 (142 例 )

阳性 104  5 109

阴性  3 30  33

合计 107 35 142

中年组 (113 例 )

阳性  80  3  83

阴性  8 22  30

合计  88 25 113

老年组 (245 例 )

阳性 143 11 154

阴性  31 60  91

合计 174 71 245

注：T-SPOT.TB：结核感染 T 细胞斑点试验。

2.3 T-SPOT.TB 检测对不同年龄段疑似肺结核患者的诊

断价值 T-SPOT.TB检测对老年组疑似肺结核患者的诊断

敏感度、准确度、阳性预测值、阴性预测值均显著低于青

年组，且阳性预测值显著低于中年组，差异均有统计学

意义（均P<0.05）；而青年组与中年组的诊断价值指标比

较，差异均无统计学意义（均P>0.05），见表 3。
2.4 不同年龄组确诊肺结核患者 T-SPOT.TB 检测中斑

点形成细胞数量比较 401 例确诊肺结核病例 T-SPOT.
TB 检测显示，青年组斑点形成细胞数量为 188 个（102，
241）/106 PBMCs，中年组为 142 个（65，254）/106 PBMCs，
老年组为 71 个（47，160）/106 PBMCs。青年组与中年组

比较显著升高（Z=4.556），青年组与老年组比较显著升高

（Z =7.451），中年组与老年组比较显著升高（Z =5.662），
差异均有统计学意义（均P<0.05）。

3 讨论

肺结核是一种由结核分枝杆菌感染所导致的呼吸系统

表 1 3 组疑似患者一般资料比较 [ 例 (%)]

组别 例数
性别 BMI(kg/m2)

肿瘤疾病
男 女 BMI<18.5 18.5 ≤ BMI<24 BMI≥ 24

青年组 142 101(71.13) 41(28.87)  65(45.77) 24(16.90) 53(37.32) 12(8.45)

中年组 113 81(71.68) 32(28.32)  58(51.33) 20(17.70) 35(30.97)  7(6.19)

老年组 245 182(74.29) 63(25.71) 110(44.90) 41(16.73) 94(38.37) 21(8.57)

χ2 值 0.545 1.339 0.052 1.899 0.648

P 值 >0.05 >0.05 >0.05 >0.05 >0.05

注：与青年组比，*P<0.05；与中年组比，#P<0.05。BMI：体质量指数。
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传染病，病灶主要发生在肺组织、气管、支气管部位，是

一种常见且难以进行病原学诊断的疾病 [6]。痰涂片是目前

诊断肺结核的主要方法，也是评估治疗效果的重要参考，

但该方式具有耗时长、部分患者采样困难的不足，从而给

临床诊断带来一定程度上的困难 [7]。

肺结核的发生是由机体对感染的结核分枝杆菌产生的

迟发型变态反应，在人体初次被结核分枝杆菌感染后，使

机体 T 淋巴细胞致敏，转变为记忆 T 淋巴细胞，若是机体

再次接触结核分枝杆菌就迅速生成效应 T 淋巴细胞同时还

会产生并且释放多种细胞因子，发挥免疫学效应作用，而

其中重要的因子就是 INF-γ。而基于这一发病机制，临床中

衍生出 T-SPOT.TB这一免疫诊断方式，其中 T-SPOT.TB利

用酶联免疫斑点技术，将结核杆菌 ESAT-6、CFP-10在体

外与 PBMC共孵育，通过检测分泌 INF-γ的效应 T 细胞数

量判断机体有无结核杆菌感染 [8]。研究表明，随着年龄增

长，免疫系统不可避免地会发生衰退，其机制涉及免疫器

官、免疫细胞及免疫分子各种水平，如树突细胞对抗原摄

取及其成熟能力、外周 T 细胞数量的稳定与分化、增殖及

效应分子的分泌能力等 [9]。鉴于此，本研究选取了不同年

龄段的疑似肺结核患者，通过分析其性别、BMI、合并肿瘤

疾病发现，3 组疑似患者的性别、BMI、合并肿瘤疾病的占

比比较，差异均无统计学意义，说明上述一般资料不会影

响 T-SPOT.TB检测的准确性；本研究进一步观察了各个年

龄段的 T-SPOT.TB检测结果，发现随着年龄升高，假阴性

例数逐渐增多。但由于本研究未纳入使用免疫抑制剂的人

群，也未能对假阴性的患者进行人类白细胞抗原（HLA）

分型，因此，对于这些因素是否是辅助确认 T-SPOT.TB阴

性的原因，仍需更多研究进一步证实。

此外，本研究中，老年组T-SPOT.TB检测诊断敏感度、

准确度、阳性预测值、阴性预测值均显著低于青年组，且阳

性预测值显著低于中年组，说明相较于老年人群，T-SPOT.
TB检测对中、青年人群的辅助诊断价值相对较高。可能

是随着年龄增长，胸腺的萎缩、骨髓造血干细胞与外周血

免疫细胞数量的减少、免疫细胞分化增殖及发挥免疫反应

的能力降低，导致 T 细胞绝对值及其功能的下降，使老年

人群对于 T-SPOT.TB 检测的敏感性降低。同时，在潘丽

萍等 [10] 研究中还表明，在老年结核病例中，随着年龄的

增长，机体免疫力逐渐下降，从而对结合抗原的应答能力

也趋于下降，因此表现出结合抗原刺激后释放 INF-γ的斑

点数降低，甚至不反应。在本研究中，老年组斑点形成细

胞数量显著低于中年组与青年组，说明老年肺结核患者中

T-SPOT.TB的诊断敏感性低于中、青年患者。

综上，将 T-SPOT.TB检测用于辅助诊断肺结核患者有

着较高的诊断价值，但在实际临床诊断上，相较于老年群

体，T-SPOT.TB用于中、青年疑似肺结核群体的诊断敏感度

与准确度更高，因此，对于老年疑似肺结核患者的T-SPOT.
TB检测结果应结合全方面检测结果，谨慎解读。
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表 3 T-SPOT.TB 检测对不同年龄段疑似肺结核患者的诊断价值比较 (%)

组别 例数 敏感度 特异度 准确度 阳性预测值 阴性预测值

青年组 142  97.20(104/107) 85.71(30/35) 94.37(134/142)   95.41(104/109) 90.91(30/33)

中年组 113 90.91(80/88) 88.00(22/25) 90.27(102/113) 96.39(80/83) 73.33(22/30)

老年组 245     82.18(143/174)* 84.51(60/71)  82.86(203/245)*   92.86(143/154)*#    65.93(60/91)*

χ2 值 15.405 0.184 11.945 1.544 7.623

P 值 <0.05 >0.05 <0.05 >0.05 <0.05

注：与青年组比，*P<0.05；与中年组比，#P<0.05。


