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血清抗结核抗体IgG联合TB-RNA检测对肺结核的诊断价值*
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  [摘要] 目的 探讨血清抗结核抗体IgG检测联合痰结核分枝杆菌核糖核酸恒温扩增技术(TB-RNA)对

肺结核(PTB)的辅助诊断价值。方法 收集2016年2月至2018年6月该院就诊的227例疑似肺结核患者的

临床资料,其中临床确诊为PTB的患者165例[包括抗酸染色阳性者58例(涂阳PTB组)和抗酸染色阴性者

107例(涂阴PTB组)],非PTB患者62例(非PTB组)。将这62例确诊非PTB者进行统计学分析;根据3组

患者血清抗结核抗体IgG检测、TB-RNA检测结果进行统计学分析;对比单一指标检测与二者联合检测的效

果。结果 MGIT
 

960培养、TB-IgG+TB-RNA、TB-IgG、TB-RNA对227例疑似肺结核患者的阳性检出率分

别为74.0%(168/227)、59.0%(134/227)、41.4%(94/227)、47.1(107/227)。以临床诊断为标准,MGIT960培

养、TB-IgG+TB-RNA、TB-RNA、TB-IgG对PTB患者的检测灵敏度、特异度、符合率分别为92.1%(152/
165)、88.7%(55/62)、91.2%(207/227),80.6%(133/165)、98.4%(61/62)、85.5%(194/227),64.2%(106/
165)、98.4%(61/62)、73.6(167/227),56.4%(93/165)、98.4%(61/62)、67.8%(154/227);血清TB-IgG+TB-
RNA对涂阴PTB检测的灵敏度[77.6%(83/107)]、特异度[98.4%(61/62)]、符合率[85.2%(144/169)]均明

显高于血清TB-RNA[60.7%(65/107)、98.4%(61/62)、74.6(126/169)]或 TB-IgG单一检测[50.5%(54/
107)、98.4%(61/62)、68.0%(115/169)]。结论 TB-IgG+TB-RNA可提高PTB的检测灵敏度,适宜作为临

床辅助诊断推广。
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  [Abstract] Objective To
 

investigate
 

the
 

value
 

of
 

serum
 

anti-tuberculosis
 

antibody
 

combined
 

with
 

TB-
RNA

 

detection
 

in
 

the
 

assisted
 

diagnosis
 

of
 

pulmonary
 

tuberculosis
 

(PTB).Methods The
 

clinical
 

data
 

in
 

227
 

patient
 

with
 

suspected
 

PTB
 

in
 

this
 

hospital
 

from
 

February
 

2016
 

to
 

June
 

2018
 

were
 

collected,in
 

which
 

there
 

were
 

165
 

cases
 

of
 

clinically
 

definitely
 

diagnosed
 

PTB
 

[including
 

58
 

cases
 

of
 

acid
 

fast
 

staining
 

positive(
 

smear
 

positive
 

PTB
 

group),107
 

cases
 

of
 

acid
 

fast
 

staining
 

negative
 

(smear
 

negative
 

PTB
 

group)
 

and
 

62
 

cases
 

of
 

non-
PTB

 

(non-PTB
 

group).These
 

62
 

cases
 

of
 

definitely
 

diagnosed
 

non-PTB
 

were
 

included
 

for
 

conducting
 

the
 

sta-
tistical

 

analysis.According
 

to
 

the
 

results
 

of
 

serum
 

anti-TB
 

antibody
 

IgG
 

and
 

TB-RNA
 

detection
 

in
 

3
 

groups,
the

 

statistical
 

analysis
 

was
 

performed.The
 

effects
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

single
 

index
 

and
 

the
 

both
 

inde-
xes

 

combined
 

detection.Results The
 

positive
 

detection
 

rates
 

of
 

MGIT
 

960
 

culture,TB-IgG+TB-RNA,TB-
IgG

 

and
 

TB-RNA
 

in
 

227
 

cases
 

of
 

suspected
 

PTB
 

were
 

74.0%(168/227),59.0%(134/227),41.4%(94/227)
 

and
 

47.1(107/227)
 

respectively.With
 

the
 

clinical
 

diagnosis
 

as
 

the
 

standard,the
 

sensitivity,specificity
 

and
 

co-
incidence

 

rate
 

of
 

MGIT
 

960
 

culture,TB-IgG+TB-RNA
 

and
 

TB-IgG
 

in
 

PTB
 

were
 

92.1%(152/165),88.7%
 

(55/62),91.2%
 

(207/227),80.6%
 

(133/165),98.4%
 

(61/62),85.5%
 

(194/227),64.2%
 

(106/165),98.4%
 

(61/62),73.6%
 

(167/227),56.4%
 

(93/165),8.4%
 

(61/62)
 

and
 

67.8%
 

(154/227)
 

respectively;the
 

sensitiv-
ity[77.6%(83/107)],specificity

 

[98.4%(61/62)]
 

and
 

coincidence
 

rate
 

[85.2%
 

(144/169)]
 

of
 

serum
 

TB-IgG+
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TB-RNA
 

for
 

the
 

smear
 

negative
 

PTB
 

detection
 

were
 

significantly
 

higher
 

than
 

60.7%
 

(65/107),98.4%
 

(61/
62)

 

and
 

74.6%
 

(126/169)]
 

in
 

the
 

serum
 

TB-RNA
 

single
 

detection
 

or
 

50.5%
 

(54/107),98.4%
 

(61/62)
 

and
 

68.0%
 

(115/169)
 

in
 

TB-IgG
 

single
 

detection.Conclusion TB-IgG+TB-RNA
 

can
 

increase
 

the
 

sensitivity
 

for
 

detecting
 

PTB
 

and
 

is
 

suitable
 

for
 

serving
 

as
 

the
 

clinical
 

assisted
 

diagnosis
 

to
 

be
 

promoted.
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  肺结核(PTB)主要根据患者的临床症状、体征、
病史、影像学检查、实验室检测,以及抗结核药物治疗

有效进行临床综合诊断,但由于PTB临床表现多样、
痰培养时间长且不能检出菌阴性PTB,常有较高的漏

诊及误诊率,不利于阻断传染源和早期规范诊治

PTB,已成为临床关注的热点问题[1]。
随着新的检测技术的成熟,血清抗结核抗体因其

可直接检测体内结核感染的严重程度而成为临床中

较常使用的新型检测手段;同时,核酸恒温扩增技术
(SAT)则可将体液标本中结核分枝杆菌 RNA(TB-
RNA)作为扩增靶标,可以快速检测样本中是否含有

结核分枝杆菌。故联合血清结核抗体检测与 TB-
RNA检测,能够从患者的血清和体液标本两个方面

进行检测,降低了PTB检测的漏诊,特别是抗酸染色

阴性[2]。为进一步明确两种方法联合检测的效果,本
研究回顾性分析了227例疑似PTB患者的实验室检

测资料,现将结果报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料

回顾性收集2016年2月至2018年6月本院就诊

的具有细菌病原微生物相关检测[包括痰涂片抗酸染

色、痰 MGIT
 

960液体培养、TB-RNA检测、抗结核抗

体IgG检测(简称“IgG检测”)]、肺部影像学和组织

病理学检查的227例疑似PTB患者的临床资料,最
终确诊为PTB患者165例,包括抗酸染色阳性者58
例(涂阳PTB组),其中男37例、女21例,年龄20~
72岁、平均(46.4±5.8)岁;抗酸染色阴性者107例
(涂阴PTB组),其中男65例、女42例,年龄21~68
岁,平均(46.8±4.7)岁。非PTB患者62例(非PTB
组,包括慢性肺炎45例,慢性阻塞性肺气肿10例,肺
脓肿7例),其中男37例、女25例,年龄23~74岁,平
均(45.8±5.9)岁。
1.2 诊断标准

(1)涂阳 PTB:萋 尼 染 色 镜 检 阳 性。(2)涂 阴

PTB:萋尼染色镜检阴性,胸部影像学检测显示为活

动性PTB特征[3],且符合中华医学会关于涂阴PTB
的诊断标准[4]。(3)排除慢性肺炎、慢性阻塞性肺气

肿、肺脓肿[5]。
1.3 研究方法

1.3.1 痰涂片抗酸染色和痰培养

痰涂片采用萋尼染色镜检方法,试剂盒购自深圳

惠安科技有限公司;痰培养采用BACTEC
 

MGIT
 

960
方法[6-7],结果判断严格按照中华医学会与中国防痨

协会制定的《结核病实验室检验规程》[8]执行。
1.3.2 TB-RNA检测

采用RNA实时荧光SAT技术,将痰标本置于离

心机内2
 

000×g离心5
 

min,弃上清液;使用2
 

mL的

生理盐水进行清洗后,2
 

000×g离心5
 

min,弃上清

液;加入50
 

μL肺泡灌洗液后,置于300
 

W 的超声波

中充分接触5
 

min,再2
 

000×g离心5
 

min;取2
 

μL
的上述液体加入含有30

 

μL扩增检测液的试管中,分
别60

 

℃恒温10
 

min、42
 

℃
 

5
 

min;提取10
 

μL预热的

42
 

℃
 

SAT酶(上海仁度生物科技有限公司)加入反

应管内,混匀后放入荧光定量PCR仪(7500
 

FAST
型,规格为ABI)内;荧光通道设定为FAM,42℃恒温

条件下,40个循环;荧光信号每分钟采集1次;根据

CT值对结果进行判断,CT值>10
 

Hu为阳性,≤10
 

Hu为阴性[9]。
1.3.3 抗结核抗体IgG检测

检测试剂盒由南京黎明生物制品有限公司提供,
严格按照试剂盒操作说明书标准执行,检测抗原包括

脂阿拉伯甘露糖(LAM)、分子质量分别为38×103 和

16×103 的抗原、线粒体磷酸转运体(MPT63)。结果

判断方法:质控位点为红色,且检测的4个抗原中有1
个的位点显示红色即表示患者存在结核感染;质控位

点为红色,但检测的4个抗原均不显示或仅存在痕迹

即表示患者不存在结核感染。
1.3.4 联合检测的判读标准

联合检测以任一指标为阳性判定为阳性,均为阴

性判定为阴性[4]。灵敏度=真阳性例数/(真阳性例

数+假阴性例数)×100%;特异度=真阴性例数/(真
阴性例数+假阳性例数)×100%;阳性预测值=真阳

性例数/(真阳性例数+假阳性例数)×100%;阴性预

测值=真阴性例数/(真阴性例数+假阴性例数)×
100%;符合率=(真阳性例数+真阴性例数)/总例

数×100%。
1.4 统计学处理

采用SPSS
 

20.0软件进行统计处理,计数资料以

百分率表示,采用χ2 检验。采用ROC曲线进行TB-
IgG+TB-RNA对涂阴PTB检测预测价值的评估,曲
线下面积(AUC)在0.5~1.0;在AUC>0.5的情况

下,AUC越接近于1.0,说明诊断效果越好;AUC在

0.5~0.7有较低准确性;AUC在0.7~0.9有一定准

确性;AUC在0.9以上有较高准确性;AUC=0.5诊

断方法完全不起作用,无诊断价值;AUC<0.5不符

合真实情况。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 不同方法对两组患者的阳性检出情况

MGIT
 

960培养、TB-IgG+TB-RNA、TB-IgG、
TB-RNA对227例疑似肺结核、肺结核组(包括涂阳

2842 重庆医学2021年7月第50卷第14期



PTB、涂阴 PTB)、非 PTB组患者的阳性检出率见

表1。
2.2 不同方法对PTB的检测效能

以临床诊断为标准,4种方法对PTB的检测灵敏

度、特异度、阳性预测值、阴性预测值、符合率见表2。
2.3 不同方法对涂阴PTB的检测效能

TB-IgG+TB-RNA检测对涂阴PTB的检测灵

敏度、特异度、阳性预测值和阴性预测值明显高于单

一检测方法,见表3。经ROC分析显示,在TB-IgG+
TB-RNA检测灵敏度在77.6%时,AUC曲线下最大

面积为0.852(图1)。
表1  不同检测方法对肺结核患者的阳性检出率[n(%)]

检测方法 合计

肺结核组

涂阳PTB
(n=58)

涂阴PTB
(n=107)

非PTB组

(n=62)

MGIT
 

960
 

培养 152(67.0) 56(96.6) 96(89.7) 0
TB-IgG+TB-RNA 134(59.0) 50(86.2) 83(77.6) 1(1.6)

TB-IgG 94(41.4) 39(67.2) 54(50.5) 1(1.6)

TB-RNA 107(47.1) 41(70.7) 65(60.7) 1(1.6)

表2  以临床诊断为标准,不同方法对227例疑似PTB患者的检测效能

检测方法
临床诊断(n)

PTB 非PTB

灵敏度

(%)
特异度

(%)
阳性预测值

(%)
阴性预测值

(%)
符合率

(%)
AUC

MGIT
 

960培养 92.1 88.7 95.6 80.9 91.2 0.683
 阳性 152 7
 阴性 13 55
TB-IgG+TB-RNA 80.6 98.4 99.3 66.6 85.5 0.556
 阳性 133 1
 阴性 32 61
TB-RNA 64.2 98.4 99.1 50.8 73.6 0.748
 阳性 106 1
 阴性 59 61
TB-IgG 56.4 98.4 98.9 45.9 67.8 0.801
 阳性 93 1
 阴性 72 61

表3  不同方法对涂阴PTB的检测效能

检测方法
临床诊断

涂阴PTB 非PTB

灵敏度

(%)
特异度

(%)
阳性预测值

(%)
阴性预测值

(%)
符合率

(%)
AUC

MGIT
 

960培养 89.7 88.7 93.2 83.3 89.3 0.756
 阳性 96 7
 阴性 11 55
TB-IgG+TB-RNA 77.6 98.4 98.9 75.3 85.2 0.852
 阳性 83 1
 阴性 24 61
TB-RNA 60.7 98.4 98.5 59.2 74.6 0.642
 阳性 65 1
 阴性 42 61
TB-IgG 50.5 98.4 98.2 53.5 68.0 0.705
 阳性 54 1
 阴性 53 61

图1  TB-IgG+TB-RNA对涂阴PTB检测的ROC曲线图

3 讨  论

PTB诊断的主要方法是检测患者痰液中是否含

有结核分枝杆菌,其中涂片抗酸染色法是应用较广的

一类方法,其操作简单、成本较低,且不需要特殊的仪

器,适合应用于各类实验室。但是涂片抗酸染色法要

求患者痰液中存在一定数量的细菌才能够检测发现,
检测灵敏度仅为30%左右,高达70%左右的涂阴

PTB患者得不到确诊,也是患者死亡的一个重要原

因[10]。痰培养是用于明确致病菌类型的一种检查方

法,对临床治疗细菌感染性的疾病有较大的帮助,通
过针对性的采集患者痰液,如黏稠痰液、脓性痰液、血
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性痰液等,留做标本,将标本种植在培养基内,经过一

段时间的培养,可查看细菌生长情况,对已长出的细

菌进行鉴定,可明确致病菌的类型,针对培养结果选

择敏感的抗生素,可以达到最佳的治疗效果。随着分

子生物学技术的发展,出现了血清TB-IgG、TB-RNA
检测等技术,一定程度上弥补了痰涂片抗酸染色法和

痰培养的不足[11-12]。血清TB-IgG检测是利用多种抗

原与抗体结合的方法,能够较敏感、迅速地检测出患

者血液中是否存在结核分枝杆菌的抗原,同时也可以

发现部分肺外结核中结核分枝杆菌的抗原[13]。TB-
RNA检测方法以PCR技术为基础,采用试剂盒荧光

定量方法3
 

h左右即可高效地检测出患者结核分枝

杆菌中的RNA。但是,3种方法单独检测均缺乏理想

的诊断价值[14]。联合检测能够弥补彼此的不足,起到

共同协助诊断的作用[5,7]。
本研究对象为确诊的涂阳PTB患者、涂阴PTB

患者及非PTB患者。研究结果显示,血清抗结核抗

体联合TB-RNA检测对涂阳和涂阴PTB患者的阳性

检出率均明显高于血清结核抗体或TB-RNA单一检

测方法对菌阳性和菌阴性PTB的检出率,提示两种
方法联合检测可以明显提高PTB的检出率。另外,
不同方法的检测阳性率以涂阳PTB组患者最高,涂
阴PTB组患者次之。除TB-IgG与TB-RNA检测不

同PTB患者阳性率间的差异无统计学意义外,其他

不同方法检测不同PTB患者阳性率差异均有统计学

意义,可能与两种检测方法联合使用,可以从血液和痰

液两方面检测到结核分枝杆菌,减少了漏诊率和误诊

率,起到了更好的辅助诊断作用有关。同时血液与痰液

相比荷菌量明显增高,进一步提高了诊断的准确性。
本研究结果还显示,血清抗结核抗体联合 TB-

RNA检测提高了肺结核诊断的灵敏度、阳性预测值

及阴性预测值等。提示联合检测可提高检测 MTB效

能[13],特别是对涂阴PTB的诊断作用,灵敏度可达

77.6%,提示可将70%以上的涂阴PTB患者检测出

来,更好弥补了痰涂片检查的不足[14]。本研究进一步

采用ROC曲线分析血清抗结核抗体联合 TB-RNA
检测对菌阴 PTB的诊断价 值,结 果 显 示 AUC 为

0.852,说明联合检测可用于涂阴PTB的辅助诊断。
本研究选择的辅助诊断方法,均可以采用试剂盒进

行,操作简便、快速,为涂阴PTB的诊断提供了一定

的经验。另外,本研究由于患者选择、研究时间及人

力等限制,数据结果可能会有部分偏倚,研究小组相

关成员将会结合最新的文献报道以及本院的实际情

况,不断改进、加深本研究相关问题及研究深度。
综上所述,血清抗结核抗体联合 TB-RNA可提

高检测PTB的特异度和灵敏度,适宜作为PTB的临

床辅助诊断。
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