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·论著·

结核特异性细胞因子犐犉犖γ与犐犔２联合检测在犎犐犞感染者结核病诊断

中的价值及漏诊影响因素分析

周莉萍，黄树庭，杨燕清，李　繁，黄宛香

（贺州市人民医院感染性疾病科，广西 贺州　５４２８９９）

［摘　要］　目的　探讨结核特异性细胞因子干扰素γ（ＩＦＮγ）和白细胞介素－２（ＩＬ２）双因子联合检测在人类免疫

缺陷病毒（ＨＩＶ）感染者中结核病（ＴＢ）的诊断价值及漏诊的影响因素。方法　选取２０２２年７月—２０２４年９月贺

州市人民医院感染性疾病科收治的接受ＴＢ相关检查的 ＨＩＶ感染者，根据临床诊断标准分为 ＨＩＶ感染合并ＴＢ

患者组（ＨＩＶ／ＴＢ组）和排除ＴＢ的 ＨＩＶ感染者组（对照组），评估双因子联合检测的诊断效能。根据检测结果将

ＨＩＶ／ＴＢ组分为真阳性组和假阴性组，采用多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析漏诊的独立影响因素。结果　共纳入患者３０６

例，平均年龄（５５．６９±１４．０２）岁，ＨＩＶ／ＴＢ组１０５例，对照组２０１例。双因子联合检测在所有 ＨＩＶ感染者中ＴＢ检测

灵敏度为７２．４％（７６／１０５），特异度为８７．１％（１７５／２０１）。三个ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数梯度间，双因子联合检测的灵敏

度比较，差异具有统计学意义（χ
２＝９．４８８，犘＝０．００９），而特异度差异无统计学意义（χ

２＝５．８４６，犘＝０．０５４）。其中，

ＣＤ４＋Ｔ细胞计数＜１００个／μＬ的患者双因子检测灵敏度（５８．８％）低于≥２００个／μＬ（８８．９％）和１００～１９９个／μＬ

（８１．５％）的患者，差异均有统计学意义（均犘＜０．０５）；且在ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数≥１００个／μＬ的 ＨＩＶ／ＴＢ共感染

患者中，双因子联合检测的综合灵敏度为８５．２％（４６／５４），特异度为８２．０％（９１／１１１）。多因素分析显示，ＣＤ４＋Ｔ

淋巴细胞计数是 ＨＩＶ／ＴＢ组患者双因子联合检测漏诊的独立影响因素（犘＜０．０５），而年龄、性别、病原学结果、有

无ＴＢ等因素对双因子联合检测结果的影响无统计学意义（均犘＞０．０５）。结论　结核特异性细胞因子ＩＦＮγ和

ＩＬ２双因子联合检测在ＨＩＶ感染者ＴＢ诊断中具有较高的诊断价值，尤其是在ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数≥１００个／μＬ

的 ＨＩＶ感染者中，可为临床 ＨＩＶ感染合并ＴＢ的诊断提供一定的辅助诊断价值。

［关　键　词］　干扰素γ；白细胞介素－２；艾滋病；结核病；人类免疫缺陷病毒；联合检测
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ｖｉｒｕｓ，ＨＩＶ）是一种攻击人体免疫系统的病毒，主要

以人体的白细胞为目标，削弱免疫系统，因此 ＨＩＶ

感染者更容易伴随各种机会性感染［１］。结核病（ｔｕ

ｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ，ＴＢ）是 ＨＩＶ感染者常见的机会性感染

之一，也是其死亡的主要原因之一［２］，约占 ＨＩＶ感

染相关死亡的１／３。据报道，２０２０年 ＨＩＶ感染人群

中因结核病死亡者达２１．４万
［３］。全球流行病学数

据显示，ＨＩＶ感染者发生活动性ＴＢ的风险是 ＨＩＶ

阴性人群的２０倍
［４］，因此对 ＨＩＶ感染者进行 ＴＢ

早期诊断至关重要，可使 ＨＩＶ／ＴＢ双重感染患者得

到及时诊疗，延缓病情进展。ＨＩＶ感染导致ＣＤ４＋Ｔ

淋巴细胞数量下降及免疫功能受损［５］，对于ＣＤ４＋Ｔ

淋巴细胞计数较低的 ＨＩＶ感染者，采用固定体积全

血进行γ干扰素释放试验（ＩＧＲＡ）可能导致结核分

枝杆菌（ＭＴＢ）感染假阴性结果。近年来，国内新推

出了基于ＩＧＲＡ原理进行改良的结核特异性细胞

因子干扰素γ（ＩＦＮγ）和白细胞介素－２（ＩＬ２）联合

检测技术，该方法通过分离和计数患者外周血单核

细胞（ＰＢＭＣ），实施抗原刺激，随后采用酶联免疫吸

附试验（ＥＬＩＳＡ）检测上清液中细胞因子浓度，以判

断是否存在 ＭＴＢ感染
［６７］。此技术可降低因免疫

异常或ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞减少导致的假阴性率。本

研究探讨了ＩＦＮγ和ＩＬ２联合检测技术在 ＨＩＶ

感染者ＴＢ诊断中的应用价值，并分析其漏诊影响

因素。

１　对象与方法

１．１　研究对象　选取２０２２年７月—２０２４年９月

在贺州市人民医院感染性疾病科就诊并接受ＴＢ检

查的ＨＩＶ感染者。纳入标准：（１）年龄≥１６岁；（２）

临床资料完整；（３）艾滋病确诊病例符合《艾滋病和

艾滋病毒感染诊断》（ＷＳ２９３—２０１９）
［８］。排除标

准：（１）陈旧性ＴＢ；（２）病因不明确。本研究通过贺州

市人民医院伦理委员会批准（批件号：２０２５０２１３３８），

所有研究对象均签署知情同意书。

１．２　分组方法　根据临床诊断结果，将 ＨＩＶ感染

合并ＴＢ感染者纳入 ＨＩＶ／ＴＢ组，非ＴＢ的 ＨＩＶ感

染者纳入对照组。（１）ＨＩＶ／ＴＢ组：ＴＢ诊断根据

《肺结核诊断标准》［９］与《结核病分类》［１０］，确诊病例

需满足病理学诊断或病原学检查阳性；临床诊断需

同时满足临床表现和影像学特征支持ＴＢ，排除其

他疾病，诊断性抗结核治疗有效。（２）对照组：经临

床表现、影像学检查和实验室检测排除ＴＢ的 ＨＩＶ

感染者。

１．３　检验方法

１．３．１　ＩＦＮγ和ＩＬ２　采集所有研究对象外周静
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脉血４ｍＬ于肝素抗凝管中，分离ＰＢＭＣ，在细胞培

养板上按照每份标本设置阴性对照孔、蛋白刺激孔、

阳性对照孔，每孔加入２．５×１０５ 个ＰＢＭＣ。置于

３７℃，５％ ＣＯ２ 培养箱中培养 １６～２０ｈ。采用

ＥＬＩＳＡ检测培养上清液中ＩＦＮγ和ＩＬ２浓度，结

果判读标准：蛋白刺激孔－阴性对照孔的ＩＦＮγ＜

７ｐｇ／ｍＬ和ＩＬ２＜２０ｐｇ／ｍＬ，定义为阴性结果；蛋

白刺激孔－阴性对照孔的ＩＦＮγ≥７ｐｇ／ｍＬ和／或

ＩＬ２≥２０ｐｇ／ｍＬ，定义为阳性结果。

１．３．２　抗酸染色　采用直接涂片抗酸杆菌染色镜

检法，具体操作过程参照《痰涂片镜检标准化操作及

质量保证手册》执行。

１．３．３　ＭＴＢ培养　标本经氢氧化钠处理后，接种

至ＢＡＣＴＥＣＴＭ ＭＧＩＴ９６０全自动分枝杆菌培养系

统进行液体培养，培养阳性标本经抗酸染色，采用胶

体金进行抗原检测，上述检测均为阳性者判定为

ＭＴＢ培养阳性。

１．３．４　ＧｅｎｅＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ 检测　严格遵循

ＧｅｎｅＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ检测系统操作手册，取１～２ｍＬ

脓液标本，加入２倍体积处理液，涡旋振荡１５～３０ｓ，

室温静置１０ｍｉｎ，再次涡旋振荡１０ｓ，室温孵育

５ｍｉｎ，吸取２ｍＬ处理后标本加入ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ

检测盒，２ｈ后系统判读 ＭＴＢ检测结果及利福平耐

药结果，检测结果报告为 ＭＴＢ检出和未检出，利福

平耐药报告检出、未检出和不确定。

１．４　统计学方法　应用ＳＰＳＳ２６．０软件对数据进

行统计分析。正态分布计量资料以（狓±狊）表示，两

组间比较采用狋检验；不符合正态分布的计量资料

以犕（犙１，犙３）表示，采用秩和检验；计数资料以频数

和百分率（％）描述，组间比较采用χ
２ 检验；多因素

分析采用ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析；犘≤０．０５为差异有统计

学意义。

２　结果

２．１　基本特征　共纳入患者３０６例，年龄１６～９０

岁，平均年龄（５５．６９±１４．０２）岁。其中男性２２８例，

女性７８例。ＨＩＶ／ＴＢ组１０５例，对照组２０１例。

ＨＩＶ／ＴＢ组男性７９例，女性２６例，平均年龄（５６．７８±

１３．７９）岁；对照组男性１４９例，女性５２例，平均年龄

（５５．１１±１４．１４）岁，两组患者年龄、性别、各梯度

ＣＤ４＋Ｔ细胞计数占比比较，差异均无统计学意义

（均犘＞０．０５）。ＨＩＶ／ＴＢ组患者中肺结核７２例

（６８．６％）；肺外结核３３例（３１．４％），主要为颈部淋

巴结结核（１３例）、结核性脑膜炎（１０例）。对照组疾

病分布主要为艾滋病合并肺炎（１６０例，７９．６％）、肺

癌（１０例，５．０％）、脑炎（８例，４．０％）等各类疑似

ＭＴＢ感染的患者，肺炎患者病原菌主要为马尔尼菲

蓝状菌和肺孢子菌，脑炎主要为新生隐球菌。ＨＩＶ／

ＴＢ组中结核病原学阳性４３例，阳性率４１．０％，见

表１。

表１　两组患者基本特征比较

犜犪犫犾犲１　Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆｂａｓｉｃｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｂｅｔｗｅｅｎｔｗｏ

ｇｒｏｕｐｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ

项目
ＨＩＶ／ＴＢ组

（狀＝１０５）

对照组

（狀＝２０１） χ
２／狋 犘

性别［例（％）］ ０．０４５０．８３３

　男 　７９（７５．２） １４９（７４．１）

　女 　２６（２４．８） 　５２（２５．９）

平均年龄（狓±狊，岁）５６．７８±１３．７９ ５５．１１±１４．１４ ０．９８７０．９７４

年龄（岁） １．６６３０．１９７

　１６～５９ 　６０（５７．１） １３０（６４．７）

　≥６０ 　４５（４２．９） 　７１（３５．３）

ＣＤ４＋Ｔ细胞计数

［个／μＬ，例（％）］

４．５５１０．１０３

　＜１００ 　５１（４８．６） 　９０（４４．８）

　１００～１９９ 　２７（２５．７） 　３７（１８．４）

　≥２００ 　２７（２５．７） 　７４（３６．８）

２．２　结核特异性细胞因子ＩＦＮγ和ＩＬ２联合检测

效果　所有患者均进行了结核特异性细胞因子

ＩＦＮγ和ＩＬ２联合检测、抗酸染色、ＭＴＢ培养及

Ｘｐｅｒｔ检测，４种检测结果见表２。双因子（ＩＦＮγ／

ＩＬ２）联合检测的灵敏度为７２．４％，特异度为８７．１％；

抗酸染色、ＭＴＢ培养、Ｘｐｅｒｔ检测的灵敏度分别为

１１．４％、２６．７％、３１．４％，特异度分别为９９．０％、

１００％、１００％。

　　根据病原学结果，将 ＨＩＶ／ＴＢ共感染患者分为

确诊组和临床诊断组，并比较确诊组、临床诊断组及

对照组三组间ＩＦＮγ和ＩＬ２分泌水平差异。结果

显示，对照组患者ＩＦＮγ、ＩＬ２分泌水平均较确诊

组、临床诊断组低（均犘＜０．０５）；而确诊组和临床诊

断组患者ＩＦＮγ、ＩＬ２分泌水平比较，差异均无统计

学意义（均犘＞０．０５）。见表３。
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表２　结核特异性ＩＦＮγ和ＩＬ２联合检测、病原学检测结果及效能

犜犪犫犾犲２　Ｃｏｍｂｉｎｅｄｄｅｔｅｃｔｉｏｎ，ｐａｔｈｏｇｅｎｄｅｔｅｃｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓ，ａｎｄｅｆｆｉｃａｃｙｕｓｉｎｇｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｓｐｅｃｉｆｉｃＩＦＮγａｎｄＩＬ２

不同检测方法

及其结果

ＨＩＶ／ＴＢ组

（例，狀＝１０５）

对照组

（例，狀＝２０１）

灵敏度

（％）

特异度

（％）

阳性预测值

（％）

阴性预测值

（％）

双因子 ７２．４ ８７．１ ７４．５ ８５．８

　阳性 ７６ ２６

　阴性 ２９ １７５

抗酸染色 １１．４ ９９．０ ８５．７ ６８．２

　阳性 １２ ２

　阴性 ９３ １９９

ＭＴＢ培养 ２６．７ １００ ８２．４ ７２．３

　阳性 ２８ ０

　阴性 ７７ ２０１

Ｘｐｅｒｔ ３１．４ １００ １００ ７３．６

　阳性 ３３ ０

　阴性 ７２ ２０１

表３　三组患者ＩＦＮγ、ＩＬ２分泌水平比较［犕（犙１，犙３），ｐｇ／ｍＬ］

犜犪犫犾犲３　ＣｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆＩＦＮγａｎｄＩＬ２ｓｅｃｒｅｔｉｏｎｌｅｖｅｌｓａｍｏｎｇｔｈｅｔｈｒｅｅｇｒｏｕｐｓｏｆｐａｔｉｅｎｔｓ（犕 ［犙１，犙３］，ｐｇ／ｍＬ）

指标 确诊组（狀＝４３） 临床诊断组（狀＝６２） 对照组（狀＝２０１） 犎 犘

ＩＦＮγ ２６．６９（７．００，１２４．００） １３．５０（１．００，８２．００） １．００（１．００，２．００） ４３．４０７ ＜０．００１

ＩＬ２ １１．００（１．００，３１．００） ６．３４（１．００，２８．２１） １．００（１．００，１．００） ５５．１９５ ＜０．００１

２．３　双因子联合检测在不同ＣＤ４
＋Ｔ淋巴细胞水

平梯度患者中的检测效果　将 ＨＩＶ／ＴＢ共感染患

者根据 ＣＤ４＋Ｔ 淋巴细胞计数分为＜１００、１００～

１９９、≥２００个／μＬ三个梯度，分析结核特异性细胞

因子ＩＦＮγ和ＩＬ２联合检测的诊断效果。结果显

示，在ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数＜１００个／μＬ的患者

中，双因子联合检测的灵敏度为５８．８％，特异度为

９３．３％；在ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数为１００～１９９个／μＬ

的患者中，灵敏度为８１．５％，特异度为８３．８％；在

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数≥２００个／μＬ的患者中，灵敏

度为８８．９％，特异度为８１．１％。三个ＣＤ４＋Ｔ淋巴

细胞梯度间，双因子联合检测的灵敏度差异具有统

计学意义（χ
２＝９．４８８，犘＝０．００９），而特异度差异无

统计学意义（χ
２＝５．８４６，犘＝０．０５４），见表４。其中，

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数＜１００个／μＬ的患者双因子

检测灵敏度低于≥２００个／μＬ和１００～１９９个／μＬ

的患者，差异均有统计学意义（均 犘＜０．０５）；而

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数≥２００和１００～１９９个／μＬ两

组患者灵敏度差异无统计学意义（犘＝０．４４４）。在

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数≥１００个／μＬ的ＨＩＶ／ＴＢ共感

染患者中，双因子联合检测的综合灵敏度为８５．２％

表４　ＨＩＶ感染者中不同ＣＤ４
＋Ｔ淋巴细胞水平的双因子

（ＩＦＮγ／ＩＬ２）联合检测结果

犜犪犫犾犲４　Ｃｏｍｂｉｎｅｄｄｅｔｅｃｔｉｏｎｒｅｓｕｌｔｓｏｆｄｕａｌｆａｃｔｏｒｓ（ＩＦＮγ／

ＩＬ２）ｉｎＨＩＶｉｎｆｅｃｔｅｄｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｄｉｆｆｅｒｅｎｔＣＤ４
＋Ｔ

ｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｌｅｖｅｌｓ

不同ＣＤ４＋Ｔ淋巴

细胞计数患者

联合检测结果

ＨＩＶ／ＴＢ组

（例，狀＝１０５）

对照组

（例，狀＝２０１）

灵敏度

（％）

特异度

（％）

＜１００个／μＬ ５８．８ ９３．３

　阳性 ３０ ６

　阴性 ２１ ８４

１００～１９９个／μＬ ８１．５ ８３．８

　阳性 ２２ ６

　阴性 ５ ３１

≥２００个／μＬ ８８．９ ８１．１

　阳性 ２４ １４

　阴性 ３ ６０

（４６／５４），特异度为８２．０％（９１／１１１）。

２．４　双因子（ＩＦＮγ／ＩＬ２）联合检测漏诊的影响因

素分析　将ＨＩＶ／ＴＢ共感染患者根据双因子（ＩＦＮ

γ／ＩＬ２）联合检测结果分为真阳性组（７６例）和假阴
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性组（２９例），对年龄、病原学结果、ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞

计数、肺外结核等因素进行单因素分析，结果表明，

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数是 ＨＩＶ／ＴＢ共感染患者双因

子检测漏诊的影响因素（犘＜０．０５），而年龄、性别、

病原学结果、肺结核或肺外结核等因素对漏诊影响

无统计学意义（犘＞０．０５），见表５。以双因子假阴性

结果作为因变量，将性别、病原学结果、肺外结核、年

龄、ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数作为自变量，采用多因素

ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析，结果显示，ＣＤ４
＋Ｔ淋巴细胞计数

是ＨＩＶ／ＴＢ共感染患者双因子联合检测漏诊的独

立影响因素（犘＜０．０５），见表６。

表５　ＨＩＶ／ＴＢ共感染患者中双因子（ＩＦＮγ／ＩＬ２）联合检测漏诊影响因素的单因素分析

犜犪犫犾犲５　Ｕｎｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓｏｎｔｈｅｉｎｆｌｕｅｎｃｉｎｇｆａｃｔｏｒｓｆｏｒｕｎｄｅｒｄｉａｇｎｏｓｉｓｕｓｉｎｇｄｕａｌｆａｃｔｏｒ（ＩＦＮγ／ＩＬ２）ｄｅｔｅｃｔｉｏｎｉｎＨＩＶ／

ＴＢｃｏｉｎｆｅｃｔｅｄｐａｔｉｅｎｔｓ

因素 真阳性组（狀＝７６） 假阴性组（狀＝２９） χ
２／狋／犣 犘

性别［例（％）］ ０．８４６ ０．３５８

　男 　５９（７７．６） ２０（６９．０）

　女 　１７（２２．４） 　９（３１．０）

病原学结果［例（％）］ ０．６９４ ０．４０５

　阳性 　３３（４３．４） １０（３４．５）

　阴性 　４３（５６．６） １９（６５．５）

结核类型［例（％）］ ０．７８６ ０．３７５

　肺结核 　５４（７１．１） １８（６２．１）

　肺外结核 　２２（２８．９） １１（３７．９）

年龄（狓±狊，岁） ５５．４７±１４．２１５ ６０．２１±１２．１９３ －１．５８３ ０．２５５

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数［犕（犙１，犙３），个／μＬ］ １３０（７０，２２９） ５２（３１，１１４） －３．１３２ ０．００２

表６　双因子联合检测漏诊的多因素分析

犜犪犫犾犲６　Ｍｕｌｔｉｖａｒｉａｔｅａｎａｌｙｓｉｓｏｎｕｎｄｅｒｄｉａｇｎｏｓｉｓｕｓｉｎｇｄｕａｌｆａｃｔｏｒｃｏｍｂｉｎｅｄｄｅｔｅｃｔｉｏｎ

因素 β 犛犫 犠犪犾犱χ
２ 犘 犗犚 ９５％犆犐

性别 －０．６１２ ０．５６９ １．１５８ ０．２８２ ０．５４２ ０．１７８～１．６５３

病原学结果 －０．３１２ ０．５０４ ０．３８２ ０．５３６ ０．７３２ ０．２７２～１．９６７

肺外结核 ０．２０３ ０．５４４ ０．１３９ ０．７０９ １．２２５ ０．４２２～３．５５９

年龄 ０．０３６ ０．０１９ ３．８１２ ０．０５１ １．０３７ １．０００～１．０７６

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数 －０．００６ ０．００２ ６．４２６ ０．０１１ ０．９９４ ０．９８９～０．９９９

３　讨论

ＨＩＶ／ＴＢ共感染患者的临床表现不典型，肺外

结核发生率较高，导致采样困难，易造成ＴＢ诊断延

迟或漏诊。研究［１０］显示，在资源受限地区，ＴＢ导致

约４０％的成人 ＨＩＶ感染患者死亡，其中近５０％的

病例在死亡前未确诊ＴＢ。病原学检测（包括涂片

镜检、培养和核酸检测）和病理学检查仍是目前确诊

ＴＢ的主要依据，但这些方法阳性率较低，涂片镜检

和培养的阳性率不足３０％，核酸检测的阳性率约

５０％，因此，开发快速、高效且准确的ＴＢ诊断方法

对早发现、早治疗至关重要。近些年，ＩＧＲＡ方法已

广泛应用于 ＴＢ的辅助诊断、筛查和鉴别诊断，但

ＨＩＶ感染者因ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞减少或功能耗竭，

可能导致ＩＧＲＡ检测效能下降。研究表明，Ｑｕａｎ

ｔｉＦＥＲＯＮＴＢＧｏｌｄ（ＱＦＴ）检测在免疫抑制的 ＨＩＶ

感染者中可能出现结核潜伏感染假阴性结果，这

可能与采用固定体积全血检测而未进行细胞计数

有关［１１］。研究［１２］表明，根据ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数

分级（＜１００、１００～＜２００、２００～＜３００、≥３００个／μＬ）

检测时，ＱＦＴ检测阳性率随ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数

降低而下降，同时结果的不确定性随ＣＤ４＋Ｔ淋巴

细胞计数降低而升高，表明宿主免疫状态对 ＱＦＴ
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检测结果有较大影响。ＩＧＲＡ的检测效能与免疫抑

制程度密切相关，尤其受ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞数量的

影响。ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞作为ＨＩＶ感染的主要受损

细胞，是评估 ＨＩＶ感染者免疫缺陷程度的可靠指

标，可反映ＨＩＶ感染者疾病的严重程度，且ＣＤ４＋Ｔ

淋巴细胞计数越低，合并ＴＢ的可能性越大
［１３１４］。

本研究采用结核特异性细胞因子ＩＦＮγ和ＩＬ２

联合检测方法，评估 ＨＩＶ感染者结核病的诊断效

能，结果显示，ＨＩＶ组患者ＩＦＮγ、ＩＬ２分泌水平中

位数均低于确诊组和临床诊断组，而临床确诊组和

临床诊断组比较差异无统计学意义，表明ＩＦＮγ和

ＩＬ２可作为ＴＢ诊断的标志物。在ＨＩＶ感染者中，

双因子联合检测的ＴＢ诊断灵敏度为７２．４％，特异

度为８７．１％，其灵敏度高于抗酸染色、ＭＴＢ培养、

ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ检测。按ＣＤ４
＋Ｔ淋巴细胞计数

水平梯度（＜１００、１００～１９９、≥２００个／μＬ），双因子

联合检测的灵敏度分别为５８．８％、８１．５％、８８．９％，

特异度分别为９３．３％、８３．８％、８１．１％，灵敏度随着

ＣＤ４＋Ｔ 淋巴细胞增多而升高，特异度反之。在

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数≥２００个／μＬ和１００～１９９

个／μＬ的患者中，双因子联合检测的灵敏度均高于

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数＜１００个／μＬ的患者（均犘＜

０．０５），而各组间特异度比较差异无统计学意义（犘＞

０．０５）。在ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数≥１００个／μＬ的

ＨＩＶ／ＴＢ共感染患者中，双因子联合检测的综合灵

敏度为８５．２％、特异度为８２．０％，提示ＩＦＮγ和ＩＬ２

联合检测对 ＨＩＶ感染者ＴＢ诊断具有重要临床价

值，尤其是在ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数≥１００个／μＬ的

ＨＩＶ感染者中表现出较高的灵敏度和特异度。

本研究分析了双因子联合检测的漏诊因素：老

年人免疫功能减退，肺结核患者因免疫及变态反应

减弱，可能导致ＩＧＲＡ检测呈阴性
［１５］。抗酸染色涂

片和 ＭＴＢ培养可用于评估肺部细菌载菌量，并在

结核病治疗监测中具有临床意义，因此，本研究采用

病原学结果作为结核病患者细菌载量的评估指标，

并分析其对双因子检测漏诊的影响。本研究还对患

者性别、是否有 ＴＢ、ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数对漏诊

的影响进行了单因素和多因素分析，结果发现，

ＨＩＶ／ＴＢ共感染患者ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数是双因

子联合检测漏诊的独立影响因素（犘＜０．０５），而年

龄、性别、病原学结果、是否有ＴＢ等因素对双因子联

合检测结果的影响均无统计学意义（均犘＞０．０５），研

究结果表明，除ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数外，双因子联

合检测假阴性结果不受年龄、病原学结果、是否有

ＴＢ等因素的影响。

本研究存在以下局限性，在 ＨＩＶ／ＴＢ共感染组

中，ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数为１００～１９９个／μＬ和≥

２００个／μＬ的患者例数较少，其中ＣＤ４
＋Ｔ淋巴细胞

计数为３００～３９９个／μＬ的患者仅６例，因此未对≥

２００个／μＬ组进行分组。后续研究将扩大样本量，

进一步分析不同ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数间的双因子

联合检测效果。

综上所述，结核特异性细胞因子ＩＦＮγ和ＩＬ２的

双因子联合检测对于ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞≥１００个／μＬ

的ＨＩＶ感染者具有较高的诊断价值，可为 ＨＩＶ感

染者ＴＢ的临床诊断提供辅助参考。然而，对于

ＣＤ４＋Ｔ淋巴细胞计数＜１００个／μＬ的重度免疫抑

制患者，ＴＢ免疫学诊断方法具有一定的局限性，本

研究显示双因子联合检测灵敏度仅为５８．８％，漏诊

风险较高，需结合临床表现、实验室检查及影像学结

果进行综合评估。
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中国西南地区成人活动性肺结核诊疗专家共识［Ｊ］．中国呼吸
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［８］　中华人民共和国国家卫生健康委员会．艾滋病和艾滋病病毒
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１０４５０４．

［１２］蓝如束，黄莉雯，叶婧，等．探讨γ干扰素释放试验在 ＨＩＶ／

ＡＩＤＳ患者中的结核病诊断价值［Ｊ］．中国热带医学，２０１９，１９

（４）：３６４－３６８．
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淋巴细胞计数与肺结核主要症状体征的相关性研究［Ｊ］．中国
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［１４］滕录霞，高剑波．艾滋病合并肺结核影像学征象与ＣＤ４Ｔ淋巴

细胞的相关性［Ｊ］．中国医学影像技术，２００８，２４（４）：６２６－

６２８．
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ｏｆＭｅｄｉｃａｌＩｍａｇｉｎｇＴｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，２００８，２４（４）：６２６－６２８．

［１５］中华医学会结核病学分会．老年肺结核诊断与治疗专家共识

（２０２３版）［Ｊ］．中华结核和呼吸杂志，２０２３，４６（１１）：１０６８－

１０８４．
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