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干扰素释放试验对老年结核性胸膜炎

的诊断价值
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!摘要"

!

目的 评价胸腔积液
#

.

干扰素释放试验&
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D
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#
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'对老年结核性胸膜

炎&

J

5BAC45BKKA,#"-

#
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'的诊断价值+方法 选取
/%$'

年
$

月至
/%$9

年
1

月在河北省胸科医院结核内科疑似为

结核性胸膜炎的
$''

例老年住院患者#同时进行胸腔积液和外周血的
WfI?

#依据最终结果将患者分为确诊结核性

胸膜炎组&简称(确诊组)'*临床诊断结核性胸膜炎组&简称(临床诊断组)'*非结核性胸膜炎组#比较各组胸腔积液

和外周血
WfI?

的敏感度与特异度*阳性预测值与阴性预测值+结果
$'

例&

(&11:

'确诊为结核性胸膜炎#

)'

例

&

;1&'1:

'临床诊断为结核性胸膜炎#

91

例&

;/&0):

'为非结核性胸膜炎+胸腔积液
WfI?

的敏感度为
(%&1(:

&

)(

"

1)

'#明显高于外周血的
)1&$$:

&

9$

"

1)

'#差异有统计学意义&

"

/

b$/&0/)

#
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'%胸腔积液
WfI?

的特异

度为
(0&/9:

&

9)

"

91

'#明显高于外周血的
0;&/$:

&

;0

"

91

'#差异有统计学意义&

"
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b1&%$9

#

-b%&%$)

'%胸腔积液

WfI?

的阳性预测值为
(0&91:

&

)(

"

1%

'#高于外周血的
09&%%:

&

9$

"
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'#差异有统计学意义&

"
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'%胸腔积液
WfI?

的阴性预测值为
00&0(:

&

9)

"
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'#明显高于外周血的
)9&19:

&

;0

"

1'

'#差异有统计学意义

&

"

/
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#
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'+结论 与外周血
WfI?

相比#胸腔积液
WfI?

可大幅提高对老年结核性胸膜炎的敏感

度和特异度*阳性预测值和阴性预测值#明显提高对老年结核性胸膜炎的诊断水平+

!关键词"
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干扰素
#
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酶联免疫斑点检测%

!

结核#胸膜%

!

老年人%
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胸腔积液%
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敏感性与特异性

F&/

%

,$'(&)</#:.$3

-

#.:+/#.33:'&$,0.(.)(.07&(=GH95&,(=..#0.+#

2

7&(=(:4.+):#$:'

-

#.:+&'

2

Z#59&

4

'

:

%

#

Q5*+,

Q1%'167

#

!"#+%&

4

#

F5"/63'

@

3&

4

#

!"#56%

#

Q5*+,

-

%&'

<

3&

4

#

08+,=79> ?3

@

7ABC3&B9

<

=6(3A26E9D%DV3K%'

2%&3

#

53(3%F13DB59D

@

%B7E

#

01%

M

%7[167&

4

I\IIGH

#

F1%&7

F9AA3D

@

9&K%&

4

76B19A

!

08+,=79

#

LC7%E

!

HH\JI\IG]

!

..

>29C

0

54'(+/)(

1

!

?4

@

.)(&<. O"BL45A4@B@=BL45AB"K

J

5BAC45BKKA,#"-!B@B8@B! #̀@=#-@BCKBC"-.

D

4334CB5B4,B4,,4

G

&

WfI?

'

"-!#4

D

-",#,#-@=BB5!BC5

G

#̀@=@A7BC8A5"A,

J

5BAC#,

G

+ A.(=$0' P-B=A-!CB!4-!@=#C@

G

.@=CBB84,B, #̀@=

,A,

J

B8@B!@A7BC8A5"A,

J

5BAC#,

G

4!3#@@B!#-UB#QB#<=B,@U",

J

#@45 B̀CBB-C"55B!!AC#-

D

>4-+/%$'@">A5+/%$9+

WfI? 4̀,@B,@B!K"C

J

BC#

J

=BC4575""!3"-"-A85B4C8B55

&

MQS<

'

4-!

J

5BAC45BKKA,#"-

&

M2

'

+?55

J

4@#B-@, B̀CB!#L#!B!

#-@"!BK#-#@B@A7BC8A5"A,

J

5BAC#,

G

&

8"-K#C3B!

D

C"A

J

'#

J

C"7475B@A7BC8A5"A,

J

5BAC#,

G

&

85#-#845!#4

D

-",@#8

D

C"A

J

'

4-!

-"-.@A7BC8A5"A,

J

5BAC#,

GD

C"A

J

488"C!#-

D

@"@=B8"3

J

",#@BCBKBCB-8B,@4-!4C!

&

<IH

'

+O=B,B-,#@#L#@

G

#

,

J

B8#K#8#@

G

#

J

",#@#LB

J

CB!#8@#LBL45AB

&

MME

'

4-!-B

D

4@#LB

J

CB!#8@#LBL45AB

&

FME

'

"KWfI?!B@B8@B!K"CMQS<4-!M2 B̀CB8"3.

J

4CB!

#

CB,

J

B8@#LB5

G

+9.':#(' O=BCB B̀CB$'

&

(&11:

'

84,B, #̀@=@A7BC8A5"A,

J

5BAC#,

G

#

)'

&

;1&'1:

'

84,B, #̀@=

J

C"7475B@A7BC8A5"A,

J

5BAC#,

G

4-!91

&

;/&0):

'

84,B, #̀@=-"-.@A7BC8A5"A,

J

5BAC#,

G

+O=B,B-,#@#L#@

G

&

(%&1(:

#

)(

"

1)

'

"KWfI?K"CM2 4̀,=#

D

=BC@=4-@=4@

&

)1&$$:

#

9$

"

1)

'

K"CMQS< #̀@=,#

D

-#K#84-@!#KKBCB-8B,@4@#,@#8455

G

&

"

/

b$/&0/)

#

-

%

%&%%$

'

+O=B,

J

B8#K#8#@

G

&

(0&/9:

#

9)

"

91

'

"KWfI?K"CM2 4̀,=#

D

=BC@=4-@=4@

&

0;&/$:

#

;0

"

91

'

K"CMQS< #̀@=,#

D

-#K#84-@!#KKBCB-8B,@4@#,@#8455

G

&

"

/

b1&%$9

#

-b%&%$)

'

+O=BMME

&

(0&91:

#

)(

"

1%

'

4-!

FME

&

00&0(:

#

9)

"

)'

'

K"CM2 B̀CB=#

D

=BC@=4-@=",B

&

09&%%:

#

9$

"

)%4-!)9&19:

#

;0

"

1'

'

K"CMQS< #̀@=,#

D

-#K#.

84-@!#KKBCB-8B,@4@#,@#8455

G

&

"

/

b0&'0%

#

-

%

%&%%$4-!

"

/

b$%&%9(

#

-b%&%%/

'

+;$,)#:'&$, <"3

J

4CB! #̀@=@=B

CB,A5@"KWfI?K"CMQS<

#

WfI?K"CM284-#3

J

C"LB,#

D

-#K#84-@5

G

@=B,B-,#@#L#@

G

#

,

J

B8#K#8#@

G

#

MME4-!FME4-!

@=B-#3

J

C"LB,#

D

-#K#84-@5

G

!#4

D

-",@#85BLB5#-@=BB5!BC5

G

#̀@=@A7BC8A5"A,

J

5BAC#,

G

+

0

6.

2

7$+0'

1

!

W-@BCKBC"-.

D

4334

%

!

2-[

G

3B.5#-̂B!#33A-",

J

"@4,,4

G

%

!

OA7BC8A5"A,

#

J

5BAC4

%

!

?

D

B!

%

!

M5BA.

C45BKKA,#"-

%

!

HB-,#@#L#@

G

4-!,

J

B8#K#8#@

G

$

%')

$

中国防痨杂志
/%$)

年
0

月第
'0

卷第
0

期
!

<=#->?-@#@A7BC8

#

?A

D

A,@/%$)

#

E"5&'0

#

F"+0



结核性胸膜炎&

J

5BAC45BKKA,#"-

#

M2

'是最为常

见的一种胸膜炎症性疾病#是胸膜对结核分枝杆菌

的高强度变态反应的结果#可在不同年龄段发病,

$

-

+

随着我国人口的老龄化#老年结核性胸膜炎患者也

呈逐渐增高的趋势+老年患者代偿能力差#一旦误

诊或漏诊#往往致病情危重#造成较高的死亡率,

/

-

+

这就需要一种微创甚至是无创*快速而又准确的诊

断老年结核性胸膜炎的方法+

#

.

干扰素释放试验

&

#-@BCKBC"-

D

4334CB5B4,B4,,4

G

#

WfI?

'以其对检

查结核分枝杆菌感染独有的敏感度和特异度被广泛

应用于临床检测中,

/

-

#目前主要用于外周血的检测+

由于结核分枝杆菌感染所引起的机体保护性免疫反

应使大量释放
#

.

干扰素的淋巴细胞趋化*聚集至感

染部位#因此胸腔积液的
#

.

干扰素释放试验的检测

结果可能比外周血的更准确,

'

-

+本研究对河北省胸

科医院结核内科收住入院的疑似结核性胸膜炎的老

年患者同时进行胸腔积液和外周血的
WfI?

#比较

胸腔积液和外周血的
WfI?

对老年结核性胸膜炎

的诊断效能+

资料与方法

一*一般资料

选取河北省胸科医院结核内科
/%$'

年
$

月至

/%$9

年
1

月疑似为结核性胸膜炎的
$''

例老年住

院患者作为研究对象+对所有患者同时进行胸腔积

液和外周血的
WfI?

#根据患者结核分枝杆菌的抗

酸染色*培养*组织病理学检查#以及结合临床症状

与体征*影像学检查*彩色超声检查*临床药物治疗

效果#将患者分为!确诊结核性胸膜炎组&简称(确诊

组)'#共计
$'

例&

(&11:

'#年龄
)9

"

1)

岁#平均年

龄&

)0&)d/&;

'岁#其中男
$%

例&

1)&(/:

'#女
'

例

&

/'&%0:

'%临床诊断结核性胸膜炎组&简称(临床诊

断组)'#共计
)'

例&

;1&'1:

'#年龄
))

"

10

岁#平均

年龄&

)(&'d'&)

'岁#其中男
9'

例&

0;&$':

'#女
$%

例&

$9&01:

'%非结核性胸膜炎组#共计
91

例

&

;/&0):

'#包括炎性胸膜炎
0

例&

$;&%':

'#恶性胸

膜炎
'1

例&

);&($:

'#风湿免疫性胸膜炎
)

例

&

$%&9':

'#原因不明
)

例&

$%&9':

'#年龄
)9

"

0'

岁#平均年龄 &

)(&;d;&/

'岁#其中男
;)

例

&

0%&1%:

'#女
$$

例&

$(&'%:

'+

$+

研究对象入选标准!&

$

'年龄
&

)9

岁%&

/

'既

往无结核病病史#无糖尿病及风湿免疫病病史#无其

他肺部疾病史#无
UWE

感染#无妊娠#无严重肝肾功

能衰竭病史#近期&

'

个月内'未应用免疫抑制剂及

增强剂%&

'

'胸腔彩色超声检查显示胸腔积液%&

;

'抗

结核药物治疗
;

周之内%&

9

'签署患者知情同意书+

/+

分组标准!&

$

'确诊组!胸腔积液结核分枝杆

菌培养阳性#或抗酸染色阳性#或胸膜活检病理显示

干酪样坏死的肉芽肿性改变%&

/

'临床诊断组!有发

热*乏力*纳差*盗汗*消瘦等典型的结核全身中毒症

状#结核菌素皮肤试验强阳性&硬结平均直径
&

$933

或出现水疱*坏死及淋巴管炎'和&或'血清结核抗体

阳性#实验室检查&常规*生化'符合结核性渗出液特

点,白细胞数增高#以淋巴细胞和单核细胞为主%胸

腔积液腺苷脱氨酶&

?N?

'

$

;9_

"

V

#胸腔积液

?N?

"血清
?N?

$

$

-#抗结核药物治疗&

$

个月'有

效%&

'

'非结核性胸膜炎组!实验室及病理检查结果

均不支持结核性胸膜炎的诊断#可明确诊断为其他

疾病#且治疗原发病有效+

二*方法

$+

主要试剂和仪器!&

$

'无血清培养基!

IMSW

&

MM?547"C4@"C

G

f37=

#

I",̀B55M4Ĉ SB3"C#45

W-,@#@A@B

'

.$);%

#

fWQ<P ?WS.E

OS

&

W-L#@C"

D

B-

公

司'%单个核细胞&

J

BC#

J

=BC4575""!3"-"-A8̂B4C

8B55,

#

MQS<,

'分离液!

V

G

3

J

="

J

CB

J

OS

&

?!,.H=#B5!

M"8?H+P,5"+F"C̀4

G

'%无水乙醇&分析纯'%磷酸盐

缓冲液&

J

=",

J

=4@B7AKKBCB!,45#-B

#

MQH

'!

$ZNMQH

MU1&;

&美国
fWQ<POS

公司#

84@45"

D

AB-A37BC

$;%;%.%($

'%

O.HMPO+OQ

&结核感染
O

细胞斑点试

验'试剂盒&

PaK"C!W33A-"@B8

#

?7#-

D

!"-

#

_\

'%结

核菌素纯蛋白衍生物&北京祥瑞制药有限公司#

J

AC#K#B!

J

C"@B#-!BC#L4@#LB"K@A7BC8A5#-

#

OQ.MMN

'+

&

/

'二级生物安全柜&美国
O=BC3"H8#B-@#K#8

公

司'#

2VWHMPO

分析仪&德国
?NW

公司'!

'1h

#

(%:

湿度#

9:<P

/

培养箱&美国
O=BC3"H8#B-@#K#8

公司'%

;h

冰箱
Q<N./91HV

&青岛海尔公司'%超大

容量低温离心机&美国
O=BC3"H8#B-@#K#8

公司'%台

式振荡器
E"C@Ba.fB-#B[

&上海易扩仪器有限公司'%

电热恒温水槽&上海精宏实验设备有限公司'%新型

全自动恒温鼓风干燥箱&上海智城分析仪器制造有

限公司'%移液器&美国
O=BC3"H8#B-@#K#8

公司'%肝

素锂真空采血管&美国
QN

公司#

<MO

#

;35

'%流式

标本检测管&美国
QN

公司'%细胞计数板&美国

Ue<PI

生物医学公司'+

/+O.HMPO+OQ

检测!采用单盲的方法#用一次

性胸穿包为患者行胸腔穿刺术#采集患者胸腔积液

9%35

&肝素抗凝'#同时用肝素真空采血管收集外周

血
935

#并由研究人员在
)=

内分别完成二者的

$

$')

$

中国防痨杂志
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年
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月第
'0

卷第
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期
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O.HMPO+OQ

检测+

O.HMPO+OQ

检测以
fWQ<P

?WS.E

OS细胞培养基作为空白对照#植物血凝素

&

MU?

'作为阳性对照#分别以结核分枝杆菌特异性

抗原,早期分泌抗原靶
)

&

2H?O.)

'*培养滤液蛋白

$%

&

<XM.$%

'-作为刺激原+密度梯度离心&

!B-,#@

G

D

C4!#B-@8B-@C#KA

D

4@#"-

'分离胸腔积液 &第
$

次为

$0h

#

$0%%Z

3

#离心
'%3#-

%处理后第
/

次为
)%%Z

3

#

离心
13#-

#弃去上清液%处理后第
'

次为
'9%Z

3

#

离心
13#-

#弃去上清液#将沉淀悬浮于
%&135

?WS.E

培养液之中'#在预先包被抗
WXF.

#

单抗的

微孔板上#分别加入抗原和胸腔积液或外周血中单

个核细胞&

/&9Z$%

(

"

V

'#将微孔板置于
'1h

#

(%:

湿度#

9:<P

/

培养箱中孵育
$0

"

/%=

#加入二抗和

显色底物#显色
)

"

03#-

+将微孔板置于通风*避

光*干燥处过夜#应用酶联免疫斑点试验&

2VWHMPO

'

分析仪计数斑点#每一个斑点代表一个分泌
WXF.

#

特异性
O

细胞+目视法判定标准!阳性对照孔内斑

点数
&

/%

个视为试验有效%阴性对照孔内斑点数
'

9

个#

?

孔内斑点数或
Q

孔内斑点数
c

阴性对照孔

斑点数
&

)

个#认定结果为阳性%若阴性对照孔内斑

点数
&

)

个#

?

孔内斑点数或
Q

孔内斑点数
&

阴性

对照孔内斑点数
Z/

#认定结果为阳性%若
?

孔内斑

点数或
Q

孔内斑点数的数量
%

/%

#且阳性对照孔内

斑点数
&

/%

个#认定结果为阴性+

'+

统计学处理!数据资料的整理录入与分析均

用
HMHH$0&%

软件进行+两组间率的比较采用卡方

检验#以
-

%

%&%9

为差异有统计学意义+

结
!!

果

胸腔积液
WfI?

的敏感度*特异度均明显高于

外周血#差异均有统计学意义&

"

/

b$/&0/)

#

-

%

%&%%$

%

"

/

b1&%$9

#

-b%&%$)

'%胸腔积液
WfI?

的

阳性预测值*阴性预测值均明显高于外周血#差异均

有统计学意义&

"

/

b0&'0%

#

-

%

%&%%$

%

"

/

b$%&%9(

#

-b%&%%/

'&表
$

'+

讨
!!

论

伴随我国进入老龄化社会#老年肺结核发病患

者逐年增加#导致老年结核性胸膜炎患者不断增多+

目前#确诊结核性胸膜炎需要胸腔积液涂片发现抗

酸杆菌或者结核分枝杆菌液体培养阳性#亦或胸膜

活检病理结果有干酪样坏死的肉芽肿性组织%但前

者阳性检出率极低#仅有
$&1:

"

/;&9:

,

;

-

#后者在

采集样本时又存在一定的风险#故实际临床诊断结

核性胸膜炎主要依靠疾病史*典型的临床症状与体

征*胸部
R

线摄影*胸腔积液的实验室检查#以及经

验性药物治疗后的效果评估等进行综合诊断+与其

他人群相比#老年人器官功能衰退*多并发各种慢性

疾病*免疫机能低下#故老年人罹患结核病时症状多

不典型#且发病后病程长#血性胸腔积液较多见#导

致结核病的诊断和鉴别诊断较困难#往往造成病情

诊治的延误#出现高死亡率,

9.)

-

+因此#临床工作中

迫切需要一种新型的*微创甚至是无创的*快速而又

准确的检测技术#以提高老年结核性胸膜炎的诊断

准确性+

WfI?

是近年来结核病诊断技术的重大突破+

大量实验数据表明#外周血
WfI?

对结核感染的诊

断有较高的敏感度和特异度#但其在不同部位结核

病的诊断敏感度不一致#且在结核病高流行地区其

特异度也表现不佳#不能区分活动性结核病和潜伏

表
!

!

胸腔积液和外周血的
WfI?

诊断结核性胸膜炎的敏感度*特异度*阳性预测值*阴性预测值比较

检测标本

组别

WfI?

阳性例数 阴性例数

敏感度

&

:

'

特异度

&

:

'

阳性预测值

&

:

'

阴性预测值

&

:

'

外周血

!

确诊组
$$ / 09&%%

&

9$

"

)%

'

)9&19

&

;0

"

1'

'

!

临床诊断组
;% /' )1&$$

&

9$

"

1)

'

!

非结核性胸膜炎组
( ;0 0;&/$

&

;0

"

91

'

胸腔积液

!

确诊组
$' %

!

临床诊断组
9) 1 (%&1(

&

)(

"

1)

'

(0&91

&

)(

"

1%

'

00&0(

&

9)

"

)'

'

!

非结核性胸膜炎组
$ 9) (0&/9

&

9)

"

91

'

注 敏感度
b

阳性病例数"总数
Z$%%:

%特异度
b

阴性病例数"总数
Z$%%:

%阳性预测值
b

真阳性"&真阳性
T

假阳性'

Z$%%:

%阴性预测值
b

真阴性"&真阴性
T

假阴性'

Z$%%:

+表中括号内数值分子为上述公式中的分子例数#分母为上述公式中的分母例数

$

/')

$

中国防痨杂志
/%$)

年
0

月第
'0

卷第
0

期
!

<=#->?-@#@A7BC8

#

?A

D

A,@/%$)

#

E"5&'0

#

F"+0



性结核感染#使其临床应用受限,

1

-

+由于结核性胸

膜炎的发生是结核分枝杆菌及其特异性抗原与

<N;

T

O

细胞为主的特异性
O

细胞相互作用的过

程#胸腔积液中的各种细胞因子#如
WXF.

#

*白细胞

介素&

WV

'

./

*

WV.)

等浓度水平均明显高于外周血#局

部病变呈现隔室化特点,

0

-

#所以相对于外周血而言#

其内的抗原特异性
O

细胞数量可能受结核潜伏感

染影响较小+文献报道#结核性胸膜炎患者胸腔积

液中效应
O

细胞数量与外周血比较可增高
$%

"

$9

倍,

(

-

#提示在结核性胸腔积液中有足够的效应

O

细胞#这就使
WfI?

用于在结核病高负担国家中

的结核性胸膜炎的诊断变成可能+目前#胸腔积液

行
O.HMPO+OQ

结果判定标准还没有明确的临界值

&

8A@."KK

值'#还是按照外周血的标准来判断#希望

本研究能对
O.HMPO+OQ

在外周血以外的应用提供

依据+

本研究显示在老年结核性胸膜炎患者中#胸腔

积液
WfI?

的敏感度为
(%&1(:

&

)(

"

1)

'*特异度为

(0&/9:

&

9)

"

91

'#明显高于外周血的
)1&$$:

&

9$

"

1)

'和
0;&/$:

&

;0

"

91

'#差异均有统计学意义

&

"

/

b$/&0/)

#

-

%

%&%%$

%

"

/

b1&%$9

#

-b%&%$)

'+

其原因可能是抗原特异性
O

细胞向胸膜病变部位

聚集#从而使外周血的抗原特异性
O

细胞数量减

少+提示胸腔积液进行
WfI?

检测结果可以在一

定程度上用于诊断老年结核性胸膜炎+

再者#本研究显示#胸腔积液进行
WfI?

检测

结果的阳性预测值为
(0&91:

&

)(

"

1%

'*阴性预测值

为
00&0(:

&

9)

"

)'

'#高于外周血的
09&%%:

&

9$

"

)%

'

和
)9&19:

&

;0

"

1'

'#差异均有统计学意义&

"

/

b

0&'0%

#

-

%

%&%%$

%

"

/

b$%&%9(

#

-b%&%%/

'#可见胸

腔积液进行
WfI?

检测结果能很好地帮助诊断老

年结核性胸膜炎#并能为临床医生排除老年结核性

胸膜炎提供有力依据+

本研究局限之处为仅有
$''

例患者#确诊组患

者仅
$'

例#导致敏感度*特异度等数据科学参考意

义有限#需日后开展大样本研究进一步证实+

综上所述#与外周血
WfI?

相比#胸腔积液

WfI?

可大幅提高对老年结核性胸膜炎诊断的敏感

度和特异度*阳性预测值和阴性预测值#可明显提高

老年结核性胸膜炎的诊断水平+
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