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胸水腺苷脱氨酶、胸水和血清中 γ干扰素比值联合
检测对结核性胸腔积液的诊断价值
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［摘　要］目的：探讨胸水腺苷脱氨酶（ＡＤＡ）水平、胸水和血清中的γ干扰素（ＩＦＮγ）比值单独或联合检测时
对结核性胸腔积液的诊断价值。方法：８４例胸腔积液患者，确诊结核性胸腔积液患者４２例、恶性胸腔积液患者
４２例；采用ＥＬＩＳＡ法测定两组患者胸水及血清ＩＦＮγ水平，并计算胸水ＩＦＮγ与血清ＩＦＮγ比值，同时收集患者
胸水ＡＤＡ检测结果，比较胸水ＡＤＡ、胸水ＩＦＮγ与血清ＩＦＮγ比值单独及联合检测诊断结核性胸腔积液的特异
度、敏感度。结果：结核性胸腔积液组患者的胸水ＡＤＡ、胸水ＩＦＮγ、血清ＩＦＮγ及胸水ＩＦＮγ与血清ＩＦＮγ比值
均高于恶性胸腔积液组（Ｐ＜００１），胸水ＡＤＡ或胸水ＩＦＮγ与血清ＩＦＮγ比值单独检测时对结核性胸腔积液的
诊断有较高的特异度及较低的敏感度，两者联合检测时对结核性胸腔积液诊断的敏感度和特异度均有所提高。

结论：胸水ＡＤＡ水平、胸水ＩＦＮγ与血清ＩＦＮγ比值联合检测对结核性胸腔积液有较高的诊断价值。
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　　结核性胸膜炎是结核分枝杆菌及其代谢产物
进入处于高敏状态的胸膜腔引起的胸膜炎症。机

体在高度敏感状态下，结核分枝杆菌及其代谢产物

进入胸腔时，就会迅速引起胸膜的炎症反应，这种

情况发生于结核分枝杆菌原发感染后或结核病恶

化及复发阶段。目前对结核性胸膜炎的确诊仍较

困难，尤其是细菌学诊断胸腔积液培养结核分枝杆

菌需时较长、且敏感度较低，而病理学诊断对胸膜

组织病理活检创伤较大、技术要求高［１］，目前腺苷

脱氨酶（ａｄｅｎｏｓｉｎｅｄｅａｍｉｎａｓｅ，ＡＤＡ）在临床中用于
结核性胸腔积液的诊断最为广泛。随着对结核性

胸腔积液发病机制的深入研究，以γ干扰素（ｉｎｔｅｒ
ｆｅｒｏｎｇａｍａ，ＩＦＮγ）为基础的细胞免疫学诊断近年
来成为研究的热点［２－３］，但对于胸水 ＡＤＡ联合胸
水与血清ＩＮＦγ比值检测诊断结核性胸腔积液的敏
感性和特异性尚未见报道，本文通过以上两种指标

联合检测，探讨其在结核性胸腔积液中的诊断价值。

１　对象与方法
１１　对象

收集２０１７年５～１２月呼吸内科、心血管内科、
胸外科、感染科、肾病风湿免疫科住院的胸腔积液

患者１０６例，排除其中诊断不明确的胸腔积液 ９
例、类肺炎性胸腔积液２例、心力衰竭及肾功能衰
竭导致的胸腔积液７例、脓胸４例，将剩余的８４例
患者分为结核性胸腔积液组及恶性胸腔积液组。

结核性胸腔积液组共４２例，男２５例、女１７例，年
龄２０～７７岁、中位年龄３５岁，单纯性的结核性胸
腔积液３７例、同时合并浸润性肺结核５例，所有患
者符合中华医学会结核病学分会《结核病临床诊

疗指南》［４］。恶性胸腔积液组共 ４２例，男 ３１例、
女１２例，年龄４３～８９岁、中位年龄５５岁，肺癌并

胸膜腔转移３６例、卵巢癌并胸膜腔转移２例、乳腺
癌并胸膜腔转移１例及消化道肿瘤并胸膜腔转移
３例。以上病例均经胸部 ＣＴ、胸腔积液脱落细胞
学检查、纤维支气管镜刷片或活检、经皮肺穿刺活

检病理证实，所有患者均签署知情同意书。

１２　方法
收集患者住院病历获得ＡＤＡ检测结果。所有

患者在未接受治疗前常规方法行胸腔穿刺术抽取

新鲜胸腔积液 ５ｍＬ、采集患者肝素抗凝静脉血
５ｍＬ，抽出后分别立即冰浴，４０００ｒ／ｍｉｎ，离心
１０ｍｉｎ，取上清液置于 －２０℃冰箱保存待测；采用
酶联免疫吸附试验法（ＥＬＩＳＡ）检测胸水和血清
ＩＦＮγ水平，试剂盒购自武汉伊莱瑞特生物科技有
限公司，严格按照试剂盒说明书进行操作。

１３　统计学分析
应用ＳＰＳＳ２１１软件进行统计学分析，本研究

资料为非正态分布，数据采用中位数（四分位间

距）表示，两组间比较采用ＭａｎｎＷｈｉｔｎｅｙＵ检验，Ｐ
＜００５为差异有统计学意义。绘制受试者工作特
征曲 线 （ｒｅｃｅｉｖｅｒｏｐｅｒａｔｉｎｇｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｃｕｒｖｅ，
ＲＯＣ），计算曲线下面积（ＡｒｅａＵｎｄｅｒＣｕｒｖｅ，ＡＵＣ），
以总体诊断符合率最大为标准，确定诊断临界值，

计算敏感度和特异度，并计算约登（Ｙｏｕｄｅｎ）指数
（敏感度＋特异度－１）［５］。

２　结果
２１　胸水ＡＤＡ，胸水和血清ＩＦＮγ水平及比值

结核性胸腔积液组胸水 ＡＤＡ、胸水 ＩＦＮγ水
平、血清ＩＦＮγ水平及胸水 ＩＦＮγ与血清 ＩＦＮγ比
值显著高于恶性胸腔积液组，并且结核性胸腔积液

组血清ＩＦＮγ水平明显低于其胸水 ＩＦＮγ水平，差
异均具有统计学意义（Ｐ＜００１），见表１。

表１　两组胸腔积液患者胸水ＡＤＡ、胸水和血清ＩＦＮγ水平及比值 ［ｎ＝４２，Ｍ（Ｐ２５～Ｐ７５）］
Ｔａｂ．１　ＨｙｄｒｏｔｈｏｒａｃｉｃＡＤＡ，ｐｌｅｕｒａｌｆｕｉｄＩＦＮγ，ｓｅｒｕｍＩＦＮγａｎｄｔｈｅｒａｔｉｏｏｆｐｌｅｕｒａｌｆｕｉｄＩＦＮγ

ｔｏｓｅｒｕｍＩＦＮγｉｎｔｈｅｔｕｂｅｒｃｕｌｏｕｓｐｌｅｕｒａｌｅｆｆｕｓｉｏｎｏｆｂｏｔｈｇｒｏｕｐｓ
指标 结核性胸腔积液组 恶性胸腔积液组 Ｚ Ｐ
胸水ＡＤＡ（Ｕ／Ｌ） ３８７５（２９９０～５４７１） ８７９（５４１～１８２５） －７０１ ＜００１
胸水ＩＦＮγ（ｎｇ／Ｌ） ３１４０２（１６２５０～３６７６８） ５５０３（３２９７～９４１３） －７３０ ＜００１
血清ＩＦＮγ（ｎｇ／Ｌ） １４９１１（１１８７５～２０６４３） ５３２９（３３０２～８３６５） －７１２ ＜００１
ＩＦＮγ胸水／ＩＦＮγ血清 　１９１（１５５～２２２） １０１（０８７～１２２） －６００ ＜００１
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２２　胸水ＡＤＡ、胸水ＩＦＮγ、血清ＩＦＮγ、胸水ＩＦＮ
γ与血清ＩＦＮγ比值对结核性胸腔积液的诊断价值

绘制ＲＯＣ曲线（图１），取得各指标诊断结核
性胸腔积液的最佳临界值。以最佳临界值为诊断

标准，胸水 ＡＤＡ或胸水 ＩＦＮγ与血清 ＩＦＮγ比值
单独应用时对于结核性胸腔积液的诊断有较高的

特异度，但其敏感度较低，胸水 ＡＤＡ和胸水 ＩＦＮγ
与血清 ＩＦＮγ比值联合检测时对结核性胸腔积液
诊断的敏感度和特异度均有所提高，见表２。

图１　胸水 ＡＤＡ、胸水与血清ＩＦＮγ比值单项及
联合检测诊断结核性胸腔积液的ＲＯＣ曲线
Ｆｉｇ．１　ＲＯＣｃｕｒｖｅｏｆｉｎｄｅｐｅｎｄｅｎｔａｎｄｃｏｍｂｉｎｅｄ
ｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆｈｙｄｒｏｔｈｏｒａｃｉｃＡＤＡ，ｔｈｅｒａｔｉｏｏｆ
ｐｌｅｕｒａｌｆｕｉｄＩＦＮγｔｏｓｅｒｕｍＩＦＮγｉｎ
ｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｔｕｂｅｒｃｕｌｏｕｓｐｌｅｕｒａｌｅｆｆｕｓｉｏｎ

３　讨论

胸腔积液的性质有两种，即渗出液和漏出液，

引起渗出液的原因是由于胸膜炎症或其他病变，例

如结核、肺炎、恶性肿瘤及系统性红斑狼疮等。在

我国结核和肿瘤是胸腔积液的主要病因，而我国又

为结核病高负担国家，故引起胸腔积液的最常见原

因仍为结核。为鉴别两种主要病因引起的胸腔积

液，本研究选取结核性胸腔积液患者及恶性胸腔积

液患者为研究对象。

ＡＤＡ是一种广泛分布于机体各组织中的核苷
酸氨基水解酶，ＡＤＡ活性与淋巴细胞的增殖分化
以及激活有关，结核性胸膜炎由于胸膜局部的 Ｔ
淋巴细胞受到结核分枝杆菌抗原的刺激，使其增殖

和分化，因此，使得胸水中ＡＤＡ活性明显升高［６］。

自１９７８年首次报道用于结核性胸膜炎的诊断后，
在临床结核病诊断中已得到广泛应用，Ｔａｙ等［７］报

道ＡＤＡ的临界值为２６Ｕ／Ｌ，ＡＤＡ水平越高，结核
性胸膜炎的可能性越大，而反复胸腔穿刺持续低水

平ＡＤＡ，则结核性胸膜炎可能性很小，虽然以后的
各项研究选用的临界值不同，但结果均为肯定的。

Ｌｉａｎｇ等［８］对有关 ＡＤＡ在结核性胸膜炎的诊断价
值的６３篇英文文献进行了荟萃分析，结果为敏感

表２　胸水ＡＤＡ、胸水ＩＦＮγ和血清ＩＦＮγ水平及比值对结核性胸腔积液的诊断价值
Ｔａｂ．２　ＴｈｅｖａｌｕｅｏｆｈｙｄｒｏｔｈｏｒａｃｉｃＡＤＡ，ｐｌｅｕｒａｌｅｆｆｕｓｉｏｎＩＦＮγａｎｄｓｅｒｕｍ

ＩＦＮγｉｎｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｔｕｂｅｒｃｕｌｏｕｓｐｌｅｕｒａｌｅｆｆｕｓｉｏｎ
检测指标 ＡＵＣ ９５％ＣＩ 临界值 敏感度（％） 特异度（％） Ｙｏｕｄｅｎ指数
胸水ＡＤＡ ０９４４ ０９０１～０９８７ ２９３１Ｕ／Ｌ ８３３３ ９０４８ ０７４
胸水ＩＦＮγ ０９６３ ０９３０～０９９５ １４１５２ｎｇ／Ｌ ８５７１ ９２８６ ０７９
血清ＩＦＮγ ０９５１ ０９１０～０９９２ ９５０７５０ｎｇ／Ｌ ９２８６ ８８１０ ０８１
ＩＦＮγ胸水／ＩＦＮγ血清 ０８８０ ０７９５～０９６５ １４６００ ７８５７ ９７６２ ０７６
ＡＤＡ联合ＩＦＮγ胸水／ＩＦＮγ血清 ０９６８ ０９３９～０９９８ ０６９５４ ８３３３ ９７６２ ０８１

性９２％、特异性９２％，认为对诊断有意义。本实验
ＡＤＡ诊断结核性胸膜炎的敏感度、特异度和
ｙｏｕｄｅｎ指数分别为 ８３３３％、９０４８％和 ０７４，与
Ｌｉａｎｇ等［８］报道相比，敏感度降低，但特异度相近，

考虑可能与入选患者的一般情况、年龄等［９－１０］因

素有一定关系。然而有研究表明，ＡＤＡ在有些非
结核性胸腔积液中可呈现假阳性结果，如细菌性脓

胸、肺炎旁积液、淋巴瘤所导致的胸腔积液，结缔组

织疾病（如类风湿关节炎、系统性红斑狼疮）胸腔

积液中ＡＤＡ水平也高。为进一步鉴别诊断，可通
过结合临床特点、胸水性状、免疫、病理学检查与结

核性胸腔积液区别［１１］，同时为增加检测 ＡＤＡ的特
异性，可检测ＡＤＡ的同工酶及与其他细胞因子共
同检测来提高对结核性胸腔积液的诊断效能。

ＩＦＮγ是一种重要的免疫调节因子，具有干扰
素共有的活性如抗肿瘤、抗病毒和免疫调节功能，

在宿主体内 ＩＦＮγ主要由被活化的 Ｔ细胞和 ＮＫ
细胞在 ＩＬ１２、ＩＬ１８等细胞因子诱导下所产生，在

０７
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活化的Ｔ细胞中，ＣＤ４＋Ｔｈ１细胞是结核分枝杆菌
感染早期ＩＦＮγ的主要来源，此外结核分枝杆菌感
染宿主后会诱导机体产生 γδＴ细胞，对结核抗原
的刺激，结核性胸腔积液中的 γδＴ细胞能够即刻
发生反应分泌 ＩＦＮγ，机体感染结核分枝杆菌后，
首先由感染局部的抗原递呈细胞（ＡＰＣ）吞噬抗原，
Ｔ细胞激活，克隆增殖并产生大量的细胞因子，其
中最关键的是ＩＦＮγ。因肿瘤病人免疫功能降低，
特别是其细胞免疫功能降低，故恶性胸腔积液患者

胸液中ＩＦＮγ的水平较结核性胸腔积液患者中明
显降低。近年来 ＩＦＮγ的检测成为诊断结核病的
一个重大突破，有研究报道，胸腔积液中 ＩＦＮγ的
检测不受大多数非致病杆菌和卡介苗的影响，故

ＩＦＮγ在结核性胸腔积液的诊断中具有较高的敏
感度和特异度，已逐渐成为国际上检验结核分枝杆

菌感染的主要方法。结核性胸膜炎病人，胸膜腔感

染部位细胞免疫功能加强，正因如此，ＩＦＮγ的水
平在胸腔积液中比在外周血中明显升高，这是因为

结核杆菌侵袭局部具有区室化（ｃｏｍｐａｒｔｍｅｎｔａｌｉｓａｔｉ
ｏｎ）的特征，即大量淋巴细胞被招募到病灶局部，
并进一步通过分泌细胞因子发挥免疫学效应［１２］，

此时仅有 ２％左右的 Ｔ淋巴细胞存在于血液
中［１３］。有研究显示，致效应 Ｔ细胞聚集至病灶部
位会引起外周血中的 ＩＦＮγ检测敏感度降低。本
研究结核性胸腔积液组胸水 ＩＦＮγ水平高于外周
血，这与上述发病机制所述结果相符合，同时也与

Ｓｈａｒｍａ等［１４］研究结果相一致。本研究发现，结核

性胸腔积液组胸水 ＩＦＮγ水平显著高于恶性胸腔
积液组，与刘倩倩等［１５］研究结果相一致。

本研究中 ＩＦＮγＡＵＣ为０９６３，胸水 ＡＤＡ的
ＡＵＣ为０９４４，胸水ＩＦＮγ与血清ＩＦＮγ比值ＡＵＣ
为０８８０，胸水ＡＤＡ联合胸水 ＩＦＮγ与血清 ＩＦＮγ
比值检测 ＡＵＣ为０９６８，ＡＵＣ越大证明正确性越
高，一般认为，ＡＵＣ＞０７时有一定准确性，ＡＵＣ＞
０９时表明筛检价值很高［１６－１７］，从本研究结果可

得出胸水ＡＤＡ联合胸水ＩＦＮγ与血清ＩＦＮγ比值
检测对结核性胸腔积液的诊断准确性高于单独

检测。

综上所述，胸水 ＡＤＡ联合胸水 ＩＦＮγ与血清
ＩＦＮγ比值共同应用时比只检测一种指标对结核
性胸腔积液有更高的诊断价值，可减少漏诊及降低

误诊率，为早期诊断和治疗提供理论依据，有必要

在临床进一步扩展和使用的。然而因本研究样本

量较小，还需要大量研究加以证实。
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