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［摘要］ 　 目的　 探讨结核分枝杆菌特异性细胞因子干扰素（ ＩＦＮ）⁃γ、白细胞介素⁃２（ ＩＬ⁃２）联
合检测对结核性胸腔积液的辅助诊断价值。 方法　 根据是否为结核性胸腔积液将 １０１ 例患者分

为观察组（结核性胸腔积液，５０ 例）和对照组（非结核性胸腔积液，５１ 例）。 比较两组患者入院时一

般临床资料及 ＩＦＮ⁃γ、ＩＬ⁃２、腺苷脱氨酶（ＡＤＡ）水平，采用多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析评估发生结核性

胸腔积液的影响因素，采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线评估 ＩＦＮ⁃γ、ＩＬ⁃２ 联合 ＡＤＡ 对结核性胸腔

积液的诊断价值。 结果　 观察组年龄及合并高血压患者比例均低于对照组，ＩＦＮ⁃γ、ＩＬ⁃２ 及 ＡＤＡ 水

平均高于对照组（Ｐ ＜ ０． ０５）。 多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果显示，年龄及 ＩＬ⁃２ 是发生结核性胸腔积

液的危险因素，ＩＦＮ⁃γ 及 ＡＤＡ 是发生结核性胸腔积液的保护因素（Ｐ ＜ ０． ０５）。 ＲＯＣ 曲线分析结果

显示，ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２ 联合 ＡＤＡ 诊断结核性胸腔积液的曲线下面积（ＡＵＣ）均大于 ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２ 及 ＡＤＡ
（Ｐ ＜ ０． ０５），三者联合的敏感度最高，ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２ 的特异度最高。 结论　 结核分枝杆菌特异性细胞

因子 ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２ 联合检测在结核性胸腔积液的诊断中具有一定的诊断价值，将 ＡＤＡ 与二者联合

检测可进一步提高对于结核性胸腔积液的诊断价值。
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　 　 结核分枝杆菌感染是众多感染性疾病中致患者死亡的主因

之一，随着全球老龄化日益加剧，结核分枝杆菌感染的患者基

数将进一步扩大［１］ ，为各国带来了沉重的医疗负担。 结核性胸

腔积液是肺外结核常见的表现形式之一，但与其他原因所致的

胸腔积液鉴别较为困难，主要原因在于结核性胸腔积液的诊断

标准存在一定的局限性，如从胸腔积液或胸膜活检标本中分离

或培养出结核分枝杆菌所需时间长且阳性率低，易导致诊断延

误［２］ 。 而通过内科胸腔镜直接获取胸膜组织标本可提供明确

的病理诊断，但该种方式为有创操作检查，易出现发热、气胸、
感染等并发症［３］ ，且高龄及存在基础性肺病的患者无法耐受。

近年来随着对结核杆菌与机体相互作用的不断深入研究，
免疫学检测方式逐步在临床中推广使用，目前临床应用较多检

测方法为干扰素⁃γ 释放试验，即检测外周血中 Ｔ 淋巴细胞对结

核杆菌特异性抗原的反应，但其无法区别活动性肺结核与潜伏

期肺结核［４⁃５］ 。 为进一步提高肺结核早期诊断的敏感度及特异

度，Ｔａｎ 等［６］开展多中心临床研究，对纳入研究的患者通过 Ｅｌｉｓａ
试验串联或并联检测干扰素（ ＩＦＮ）⁃γ 及白细胞介素（ ＩＬ）⁃２ 的

表达情况，发现二者联合检测可有效鉴别活动性肺结核与其他

非结核感染性疾病。 但 ＩＦＮ⁃γ、ＩＬ⁃２ 联合检测对于结核性胸腔

积液的辅助诊断价值并未得到充分评估。 本研究通过比较

ＩＦＮ⁃γ、ＩＬ⁃２ 在结核性胸腔积液和非结核性胸腔积液患者中的表

达水平，探讨 ＩＦＮ⁃γ、ＩＬ⁃２ 对结核性胸腔积液的诊断价值。
对象与方法

１． 对象：回顾性纳入 ２０２３ 年 １１ 月 ～ ２０２４ 年 １０ 月兰州大学

第二医院呼吸内科、胸外科、特需内科及急诊内科首次诊断为

胸腔积液患者 １０１ 例，其中男 ５８ 例、女 ４２ 例，年龄 １８ ～ ８８ 岁，平
均年龄（５８． ７７ ±１． ７３）岁。 纳入标准：（１）年龄≥１８ 岁；（２）均符

合《ＷＳ２８８⁃２０１７ 肺结核诊断》 ［７］ 和《ＷＳ１９６⁃２０１７ 结核病分类》 ［８］

中结核性或非结核性胸腔积液的诊断标准；（３）均完善了胸腔

积液超声探查或胸部 ＣＴ 或胸部 Ｘ 线检查，外周血 ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２
联合检测，并通过细胞学、胸腔穿刺或胸膜组织活检明确诊断；
排除标准：（１）ＨＩＶ 感染、存在免疫缺陷；（２）既往长期大量使用

糖皮质激素或免疫抑制剂；（３）妊娠女性；（４）原因不明的胸腔

积液；（５）临床资料不完整。 根据胸腔积液性质将所有患者分

为观察组（结核性胸腔积液，５０ 例）和对照组（非结核性胸腔积

液，５１ 例）。 对照组中包括恶性胸腔积液 １１ 例、肺炎旁胸腔积

液 ３２ 例、心功能不全所致的胸腔积液 ８ 例。 本研究已通过兰州

大学第二医院伦理委员会审批（２０２４Ａ⁃７２６）。
　 　 ２． 方法

（１）一般临床资料收集：包括性别、年龄、ＢＭＩ 及合并症。
　 　 （２）结核分枝杆菌特异性细胞因子及腺苷脱氨酶（ＡＤＡ）水
平检测：采集患者入院时外周血，采用结核分枝杆菌特异性细

胞因子（ＩＦＮ⁃γ、ＩＬ⁃２）检测试剂盒（酶联免疫法），严格按照操作

步骤实施，最后读取 ＩＦＮ⁃γ 及 ＩＬ⁃２ 的测定值，依据我院检验中
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心提供的参考标准（ ＩＦＮ⁃γ ＜ ７ ｐｇ ／ ｍｌ，ＩＬ⁃２ ＜ ２０ ｐｇ ／ ｍｌ）进行判

定，阴性结果为 ＩＦＮ⁃γ（ － ）ＩＬ⁃２（ － ），阳性结果为 ＩＦＮ⁃γ（ ＋ ）ＩＬ⁃
２（ ＋ ），ＩＦＮ⁃γ（ ＋ ）ＩＬ⁃２（ － ），ＩＦＮ⁃γ（ － ）ＩＬ⁃２（ ＋ ）。 所有患者胸

腔积液标本均通过胸腔闭引流采集，采集后立即送往医院检验

中心进行胸腔积液生化检测。

表 １　 两组患者一般临床资料比较［Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）］

组别 例数
性别

（男 ／ 女）
年龄
（岁）

ＢＭＩ
（ｋｇ ／ ｍ２）

合并症［例，（％ ）］
高血压 糖尿病 冠心病

ＩＦＮ⁃γ
（ｐｇ ／ ｍｌ）

ＩＬ⁃２
（ｐｇ ／ ｍｌ）

ＡＤＡ
（ｐｇ ／ ｍｌ）

观察组 ５０ ３２ ／ １８ ５８． ５０
（３６． ５０，６７． ００）

２１． ４５
（１９． １０，２４． ４０）

５
（１０． ００）

２
（４． ００）

０
（０） 　 　

２９． ９５
（５． ３９，４７２． ８４）

１０． ９５
（４． ００，１７０． ８５）

４７． ００
（３６． ００，５１． ７５）

对照组 ５１ ２７ ／ ２４ ６８． ００
（５８． ００，７３． ５０）

２２． ８９
（２０． ０９，２５． ３１）

１６
（３１． ３７）

２
（３． ９２）

３
（５． ８８）

２． ８０
（１． ２７，４． ８２） 　

２． ５６
（１． ０８，５． ７４） 　

１３． ００
（９． ００，１９． ５０）

χ２ ／ Ｚ ／ ｔ 值 １． ２７１ － ３． ２６２ － １． ３２１ ７． ００３ ＜ ０． ００１ １． ３３４ － ４． ７７９ － ３． ７４６ － ５． ６３３
Ｐ 值 ０． ２６０ ０． ００１ ０． １９ ０． ００８ １． ０００ ０． ２４８ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１ ＜ ０． ００１

３． 统计学处理：应用 ＳＰＳＳ ２６． ０ 软件进行统计分析。 符合

正态分布的计量资料以 􀭰ｘ ± ｓ 表示，组间比较采用独立样本 ｔ 检
验；非正态分布的计量资料以 Ｍ（Ｐ２５，Ｐ７５）表示，组间比较采用

Ｚ 检验；计数资料以例数和百分数表示，组间比较采用 χ２ 检验

或 Ｆｉｓｈｅｒ 确切概率法。 采用多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析评估发生

结核性胸腔积液的影响因素，采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线

评估 ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２ 联合 ＡＤＡ 对结核性胸腔积液的诊断价值。 以

Ｐ ＜ ０． ０５ 为差异具有统计学意义。
结　 　 果

１． 两组患者一般临床资料比较：观察组年龄及合并高血压

患者比例均低于对照组，ＩＦＮ⁃γ、ＩＬ⁃２ 及 ＡＤＡ 水平均高于对照组

（Ｐ ＜０． ０５）。 两组患者其余资料比较差异均无统计学意义（Ｐ ＞
０． ０５）。 见表 １。
　 　 ２． 发生结核性胸腔积液的影响因素分析：多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回

归分析结果显示，年龄及 ＩＬ⁃２ 是发生结核性胸腔积液的危险因

素，ＩＦＮ⁃γ 及 ＡＤＡ 是发生结核性胸腔积液的保护因素（Ｐ ＜
０． ０５）。 见表 ２。

表 ２　 发生结核性胸腔积液的多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ 回归分析结果

因素 Ｂ 值 Ｓ． Ｅ． Ｗａｌｓ 值 Ｐ 值 ＯＲ（９５％ ＣＩ）

年龄 ０． ０５ ０． ０２ ２． ７８ ０． ００５ １． ０５（１． ０１ ～ １． ０９）
ＩＦＮ⁃γ － ０． ０１ ０． ０１ － ２． ４８ ０． ０１３ ０． ９９（０． ９７ ～ ０． ９９）
ＩＬ⁃２ ０． ０２ ０． ０１ ２． ３２ ０． ０２０ １． ０２（１． ０１ ～ １． ０３）
ＡＤＡ －０． ０２ ０． ０１ － ２． ３９ ０． ０１７ ０． ９８（０． ９６ ～ ０． ９９）
高血压 ０． ４６ ０． ７３ ０． ６３ ０． ５２７ １． ５９（０． ３８ ～ ６． ６７）

　 　 ３． 各因素对结核性胸腔积液的诊断效能：ＲＯＣ 曲线分析结

果显示，在结核性胸腔积液和非结核性胸腔积液鉴别诊断中，
ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２ 联合 ＡＤＡ 的曲线下面积（ＡＵＣ）均大于 ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２
及 ＡＤＡ（Ｐ ＜ ０． ０５），三者联合的敏感度最高，ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２ 的特异

度最高。 见图 １、表 ３。
　 　 讨　 　 论

结核性胸腔积液的早期诊断与治疗是减少其并发症的关

键，但其与非结核性胸腔积液的鉴别仍是临床医师所面临的难

题之一，尽管两者的鉴别有着明确的诊断标准，但检测方式诸

多的局限性导致两者鉴别较为困难［９］ 。以免疫学为基础的免疫

图 １　 ＩＦＮ⁃γ、ＩＬ⁃２ 及 ＡＤＡ 对结核性胸膜疾病诊断的 ＲＯＣ 曲线

表 ３　 ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２ 及 ＡＤＡ 对结核性胸腔积液诊断的

ＲＯＣ 曲线分析结果

指标
敏感
度

特异
度

约登
指数

ＡＵＣ
（９５％ ＣＩ）

最佳
截断值

Ｐ 值

ＩＦＮ⁃γ、ＩＬ⁃２ 联合 ０． ５４ ０． ８８ ０． ４２ ０． ６９
（０． ５８ ～０． ７９） ０． ５８ ｐｇ ／ ｍｌ ０． ００１

ＡＤＡ ０． ８８ ０． ８３ ０． ７０ ０． ８３
（０． ７３ ～０． ９２） ０． ５４ ｐｇ ／ ｍｌ ＜ ０． ００１

三者联合 ０． ９４ ０． ８２ ０． ７６ ０． ９０
（０． ８３ ～０． ９７） ０． ６２ ｐｇ ／ ｍｌ ＜ ０． ００１

细胞因子检测是临床辅助诊断肺结核的主要方法，如 ＩＦＮ⁃γ 释

放试验及结核杆菌双因子检测。 相关研究表明，ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２ 联

合检测在菌阴肺结核患者、菌阳肺结核患者及肺结核患者中均

具有较高的敏感度，且与 ＩＦＮ⁃γ 单独检测相比，其敏感度更

高［１０］ ，但其对结核性胸膜胸腔积液的辅助诊断价值并不明确，
故本研究纳入结核性胸腔积液患者作为观察组，并以同期非结

核性胸腔积液的患者作为对照组开展研究，通过对比两组 ＩＦＮ⁃
γ 及 ＩＬ⁃２ 水平以探索其在结核性胸腔积液患者中的诊断价值。

从本研究结果可以看到年龄、ＩＦＮ⁃γ、ＩＬ⁃２ 及 ＡＤＡ 与结核性

胸腔积液存在一定的相关性，相较于对照组，观察组患者年龄

较小，提示结核性胸腔积液好发生于中青年，与结核性胸腔积

液的流行病学特点相一致。 通过绘制 ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２ 的 ＲＯＣ 曲线

进行分析发现 ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２ 对诊断结核性胸腔积液具有较高的

特异性，而敏感度差，主要原因可能在于结核性胸腔积液的患

者特点是以固有免疫产生的中性粒细胞居多，ＣＤ４ ＋ Ｔ 淋巴细胞

未能建立有效的细胞免疫［１１］ ，所分泌的 ＩＦＮ⁃γ、ＩＬ⁃２ 等相关细

胞因子较少，无法在早期感染时通过外周检测获得。 此外，相
关研究也表明 ＩＬ⁃２ 在结核分枝杆菌感染诊断方面敏感度较低，
而特异度较高［１２］ ，将其与 ＩＦＮ⁃γ 联合评价时亦有可能会降低其

联合评价的敏感度。
　 　 ＡＤＡ 是诊断结核性胸腔积液的重要生物标记物，但也存在
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２ 型糖尿病患者葡萄糖目标范围内时间百分比与颈动脉粥样硬化

斑块负荷的相关性

刘燕　 雷远

作者单位：２３００２２ 合肥，安徽医科大学第一附属医院 安徽省公共卫
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［摘要］ 　 目的　 探讨 ２ 型糖尿病（Ｔ２ＤＭ）患者葡萄糖目标范围内时间百分比（ＴＩＲ％ ）与颈动

脉粥样硬化斑块负荷的相关性，以及 ＴＩＲ％评估脑梗死发生风险的临床价值。 方法　 根据是否合

并脑梗死将 １８８ 例 Ｔ２ＤＭ 患者分为脑梗死组（６４ 例）和无脑梗死组（１２４ 例）。 收集所有患者的一

般临床资料、实验室检查结果、ＴＩＲ％ 及斑块负荷参数。 采用 ｓｐｅａｒｍａｎ 相关分析评估 Ｔ２ＤＭ 患者

ＴＩＲ％与颈动脉粥样硬化斑块负荷参数的相关性。 结果　 脑梗死组高血压患者比例、年龄、病程、
尿微量白蛋白与肌酐比值（Ａ ／ Ｃ）、血肌酐和尿素氮均高于无脑梗死组，低密度脂蛋白胆固醇（ＬＤＬ⁃
Ｃ）略低于无脑梗死组（Ｐ ＜ ０． ０５）。 Ｓｐｅａｒｍａｎ 相关分析结果显示，Ｔ２ＤＭ 患者 ＴＩＲ％ 与内膜中层厚

度（ＩＭＴ）、斑块长度、宽度及颈动脉直径狭窄百分比均呈负相关（Ｐ ＜ ０． ０５）。 结论 　 Ｔ２ＤＭ 患者

ＴＩＲ％可能与颈动脉粥样硬化斑块负荷相关，常规监测 ＴＩＲ％对评估脑梗死风险有重要的应用潜能。
［关键词］ 　 ２ 型糖尿病；　 葡萄糖目标范围内时间百分比；　 斑块负荷；　 脑梗死

［中图分类号］ 　 Ｒ５８７． １；Ｒ４４６． １１　 　 　 　 ［文献标识码］ 　 Ａ

一定的局限性，如 ＡＤＡ 水平随着年龄的增大而减小，并且在风

湿免疫系统疾病所导致的胸腔积液或恶性胸腔积液中也会升

高，对于结核性胸腔积液的诊断存在假阴性或假阳性可能［１３］ 。
本研究将 ＡＤＡ 与 ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２ 联合评价时，其 ＡＵＣ 明显高于

ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２ 或 ＡＤＡ，且敏感度显著高于 ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２，提示 ＡＤＡ
联合 ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２ 可有效弥补后者敏感度差的不足之处，并且两

者联合可进一步提高结核性胸腔积液诊断的准确性。
此外，本研究存在一定的局限性：（１）时间跨度及样本量较

小，统计结果可能存在偏倚；（２）纳入的研究群体未包括年龄 ＜
１８ 岁的结核性胸腔积液患者；（３）为单中心回顾性研究，相关研

究结论需要多中心前瞻性临床研究进一步证实。
综上所述，结核分枝杆菌特异性 ＩＦＮ⁃γ ／ ＩＬ⁃２ 联合检测在结

核性胸腔积液的诊断中具有一定的诊断价值，将 ＡＤＡ 与 ＩＦＮ⁃
γ ／ ＩＬ⁃２ 联合检测可进一步提高其对于结核性胸腔积液的辅助

诊断价值。
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（本文编辑：高婷）

　 　 糖尿病是全球范围内十分常见的一种慢性代谢性疾病，患 病率呈现逐年上升的趋势。 糖尿病患者容易出现多种并发症，
包括心血管疾病、脑卒中、糖尿病肾脏疾病、糖尿病性视网膜病

变等，其中心血管疾病和脑卒中是糖尿病患者的主要死亡原

因［１］ 。 近年来大量研究表明［２］ ，葡萄糖的目标管理在预防糖尿

病心脑血管并发症方面发挥着十分重要的作用。 不同的葡萄

糖管理水平会对颈动脉粥样硬化斑块的形成和脑卒中的发生
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