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结核分枝杆菌 /利福平耐药实时荧光定量核酸扩增检测技术
对肺外结核性脓肿的诊断价值分析 *
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摘要目的：探讨结核分枝杆菌 /利福平耐药实时荧光定量核酸扩增检测技术（Xpert MTB/RIF）对肺外结核性脓肿的诊断价值。方

法：收集 2020年 1月至 2021年 12月无锡市第五人民医院住院的 122例高度疑似肺外结核性脓肿患者为研究对象，在超声引导

下对脓肿病灶进行针吸穿刺活检，脓液标本分别进行 Xpert MTB/RIF检测、结核杆菌脱氧核糖核酸（TB-DNA）检测、MGIT 960培

养以及涂片抗酸染色。以临床综合诊断作为参考标准，比较 Xpert MTB/RIF检测、TB-DNA检测、MGIT 960培养以及涂片抗酸染

色四种方法对肺外结核性脓肿的诊断效能。对比 Xpert MTB/RIF检测和MGIT 960药敏试验对利福平的耐药性。观察各类肺外结

核性脓肿患者的诊断延迟时间。结果：122例疑似患者中，最终确诊肺外结核性脓肿患者 73例，非结核性脓肿者 49例。Xpert

MTB/RIF检测、MGIT 960培养、TB-DNA检测以及涂片抗酸染色四种方法在肺外结核性脓肿标本中的阳性检出率结果分别为

89.04%、20.55%、58.90%、36.99%，四种方法的阳性检出率整体比较差异有统计学意义（P<0.01），Xpert MTB/RIF检测的阳性检出

率明显高于MGIT 960培养、TB-DNA检测以及涂片抗酸染色法，差异均有统计学意义（P<0.05）。以临床综合诊断作为参考标准，
Xpert MTB/RIF检测诊断肺外结核性脓肿者的临床诊断价值最高，其敏感度、特异度、阳性预测值、阴性预测值分别为 89.04%、

100.00%、100.00%、85.96%。Xpert MTB/RIF检测与MGIT 960药敏试验对利福平耐药率之间差异无统计学意义（P>0.05）。肺外结
核性脓肿诊断存在明显延迟，尤其以关节结核性脓肿诊断延迟时间最长，平均为 103.5天；但在结核性脓胸患者中诊断延迟时间

最短，平均为 7.6天。结论：与MGIT 960培养、TB-DNA检测以及涂片抗酸染色比较，Xpert MTB/RIF在肺外结核性脓肿中的阳性

检出率较高，临床诊断价值最佳，表明其可用作为疑似结核性脓肿患者的快速诊断工具，同时在结核耐药性方面亦可以做到快速

筛查。
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Diagnostic Value of Xpert Mycobacterium Tuberculosis/Rifampin
in Extrapulmonary Tuberculous Abscess*

To explore the diagnostic value of Xpert Mycobacterium tuberculosis/Rifampin (Xpert MTB/RIF) in

extrapulmonary tuberculous abscess. A total of 122 patients with highly suspected extrapulmonary tuberculous abscess

hospitalized in Wuxi Fifth People's Hospital from January 2020 to December 2021 were collected as the research objects. Needle

aspiration biopsy was performed on the abscess focus under ultrasound guidance. The pus samples were tested for Xpert MTB/RIF

detection,tubercle bacillus DNA (TB-DNA) detection, MGIT 960 culture and smear acid fast staining. Taking the comprehensive clinical

diagnosis as the reference standard, the diagnostic efficacy of Xpert MTB/RIF detection, TB-DNA detection, MGIT 960 culture and

smear acid fast staining for extrapulmonary tuberculous abscess was compared. Compare the resistance of Xpert MTB/RIF detection and

MGIT 960 drug sensitivity test to rifampicin. To observe the diagnostic delay time of patients with various types of extrapulmonary

tuberculous abscess. Among 122 suspected patients, 73 patients with extrapulmonary tuberculous abscess and 49 patients with

non tuberculous abscess were finally diagnosed. The positive detection rates of Xpert MTB/RIF detection, MGIT 960 culture, TB-DNA

detection and smear acid fast staining in extrapulmonary tuberculous abscess samples were 89.04% , 20.55% , 58.90% and 36.99%

respectively, and the overall difference in the positive detection rates of the four methods was statistically significant (P<0.01). The
positive detection rate of Xpert MTB/RIF detection was significantly higher than that of MGIT 960 culture, TB-DNA detection and smear

acid fast staining, the difference was statistically significant (P<0.05). Taking the clinical comprehensive diagnosis as the reference

standard, Xpert MTB/RIF detection has the highest clinical diagnostic value in the diagnosis of extrapulmonary tuberculous abscess, its
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sensitivity, specificity, positive predictive value and negative predictive value were 89.04%, 100.00%, 100.00% and 85.96% respectively.

There was no significant difference in rifampicin resistance between Xpert MTB/RIF detection and MGIT 960 drug sensitivity test (P>0.
05). There was a significant delay in the diagnosis of extrapulmonary tuberculous abscess, especially the joint tuberculous abscess, with

an average of 103.5 days; However, among patients with tuberculous empyema, the diagnosis delay time was the shortest, with an

average of 7.6 days. Compared with MGIT 960 culture, TB-DNA detection and smear acid fast staining, Xpert MTB/RIF

has a higher positive detection rate in extrapulmonary tuberculous abscess and the best clinical diagnostic value, indicating that it can be

used as a rapid diagnostic tool for patients with suspected tuberculous abscess at the same time, it can also achieve rapid screening in

terms of tuberculosis drug resistance.

Extrapulmonary tuberculosis; Xpert MTB/RIF; MGIT 960 culture; TB-DNA detection; Smear acid fast staining;

Diagnostic Value

前言

肺外结核是指发生在肺部以外各脏器的结核病，其中淋巴

结结核核、肠结核、骨结核、肾结核、神经系统结核、结核性胸膜

炎等较为常见[1，2]。据估计，肺外结核在全世界所有结核病感染

中占 8%~24%，其发病率受年龄、性别、是否合并人类免疫缺陷

病毒（HIV）感染以及其他并发症等危险因素影响而有所不

同[3，4]。虽然结核分枝杆菌 /利福平耐药实时荧光定量核酸扩增

检测技术（Xpert MTB/RIF）已被世卫组织推荐用于肺结核痰标

本的检测，但在非呼吸道标本检测中的有效性是高度可变的，

其敏感性在 30%~100%不等[5，6]，因肺外结核患者临床症状不典

型，实验室标本不易获取，现有的检测手段的准确性有限[7，8]。因

此，肺外结核患者的早期快速诊断仍然是一个严重的问题。本

研究旨在评价 Xpert MTB/RIF检测技术对肺外结核性脓肿的

诊断价值，以期为肺外结核性脓肿的临床诊断提供依据，现报

道如下。

1 资料与方法

1.1 临床资料

收集 2020年 1月至 2021年 12月无锡市第五人民医院住

院的 122例高度疑似肺外结核性脓肿患者为研究对象，在超声

引导下对各个病灶进行脓肿穿刺及针吸病理活检，脓液标本分

别来源于：淋巴结脓肿、脊柱旁、皮肤脓肿、胸腔脓肿、关节脓

肿。所有入组患者临床资料完整，穿刺液均于治疗前或治疗 1

月之内进行 Xpert MTB/RIF 检测、结核杆菌脱氧核糖核酸

（TB-DNA）检测、MGIT 960培养、涂片抗酸染色，所有患者血

抗 -HIV均为阴性。最终临床确诊肺外结核性脓肿 73例，其中

男性 50 例，女性 23 例，年龄 11~87 岁，平均年龄（47依20.10）
岁。本研究经无锡市第五人民医院医学伦理委员会批准，患者

或其家属均知情同意。

1.2 实验方法

1.2.1 Xpert MTB/RIF 检测 采用美国 Cepheid 公司生产的

Gene Xpert MTB /RIF检测系统及相应试剂盒进行自动化检

测，检测结果通过 Gene Xpert System测量荧光信号和内设计

的计算算法来判定，2 h后系统直接报告结果，CT值≤ 38即为

阳性。

1.2.2 MGIT 960 培养及药敏试验 采用 BD BACTECTM-

MGITTM 960全自动分支杆菌培养检测仪，按照仪器操作说明

规范进行分枝杆菌培养，培养阳性则进一步进行结核菌药敏试

验，同时行对硝基甲醛法进一步鉴别结核分支杆菌和非结核分

枝杆菌。具体参照《分枝杆菌分离培养标准化操作程序及质量

保证手册》。

1.2.3 TB-DNA检测 采用成都博奥晶芯生物有限公司生产

的分枝杆菌核酸检测试剂盒，杭州博日科技有限公司的荧光

PCR检测系统进行结核分枝杆菌核酸检测，样本扩增曲线呈 S

型，同时 Ct值小于 40判定为阳性，扩增曲线不呈 S型或 Ct值

为 40（或无任何数值）判定为阴性。

1.2.4 抗酸染色 获取标本立即涂片放在密封盒内送检验科

微生物，烘干后进行抗酸染色后镜检。参照《结核病诊断实验室

检验规程》进行操作。

1.2.5 标本穿刺活检 在超声检查确定最佳穿刺部位，利用

20 mL注射器及细针头，在维持负压状态下对脓肿部分进行反

复抽吸获得标本分别送检快速涂片抗酸染色、Xpert MTB/RIF

检测、TB-DNA检测以及涂片抗酸染色。穿刺标本以灰白色脓

液为主，少数标本可见脓血性液体。

1.3 统计学方法

采用 SPSS 25.0统计分析软件分析数据，计数资料以频数

和百分率表示，组间比较采用 Pearson卡方检验，以 P<0.05为
差异有统计学意义。采用 Kappa检验两种方法之间的一致性，

当 k值≥ 0.75时，表明两者一致性较好；0.4＜k值＜0.75时，表

明一致性一般；k值＜0.4为两者一致性较差。

2 结果

2.1 四种方法对肺外结核脓肿的阳性检出率比较

122例疑似患者中，最终确诊肺外结核性脓肿患者 73例，

非结核性脓肿者 49例。Xpert MTB/RIF检测、MGIT 960培养、

TB-DNA检测以及涂片抗酸染色四种方法在肺外结核性脓肿

标本中的阳性检出率结果分别为 89.04%、20.55%、58.90%、

36.99%，四种方法的阳性检出率整体比较差异有统计学意义

（掊2=76.932，P<0.01）；Xpert MTB/RIF检测的阳性检出率明显高

于 MGIT 960培养、TB-DNA检测以及涂片抗酸染色法，差异

均有统计学意义（P<0.05）；进一步 Z-检验显示四种检测方法

两两比较均具有统计学差异（P<0.05），Xpert MTB/RIF检测技

术明显优于 TB-DNA检测方法，而后者优于涂片抗酸染色技
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Sample category n
Xpert MTB/RIF detection MGIT 960 culture TB-DNA detection Smear acid fast staining

n % n % n % n %

Lymph node

abscess
29 28 96.55 3 10.34 17 58.62 15 51.70

Paraspinal abscess 15 12 80.00 2 13.33 8 53.33 3 20.00

Skin abscess 12 9 75.00 3 25.00 7 58.33 4 33.33

Thoracic abscess 11 10 90.91 5 45.45 8 72.73 5 45.45

Joint abscess 6 6 100.00 2 33.33 3 50.00 0 0.00

Total 73 65 89.04 15 20.55 43 58.90 27 36.99

表 2四种方法对 122例标本检测效能分析

Table 2 Analysis of detection efficiency of four methods on 122 samples

Methods Result
Extrapulmonary

tuberculosis

Non

tuberculosis
Sensitivity Specificity

Positive

predictive value

Negative

predictive value
Jordan index

Xpert

MTB/RIF

detection

Positive 65 0

89.04 100.00 100.00 85.96 0.89
Negative 8 49

MGIT 960

culture

Positive 15 2
20.54 95.92 88.24 44.76 0.16

Negative 58 47

TB-DNA

detection

Positive 43 3
58.90 93.88 93.48 60.53 0.53

Negative 30 46

Smear acid

fast staining

Positive 27 2
36.99 95.92 93.10 50.54 0.33

Negative 46 47

Disease types Average diagnostic delay time(d)

Lymph node abscess 37.3

Paraspinal abscess 18.2

Skin abscess 47.0

Thoracic abscess 7.6

Joint abscess 103.5

Average value 42.72

表 1四种方法对肺外结核脓肿的阳性检出率比较

Table 1 Comparison of positive detection rates of four methods for extrapulmonary tuberculosis abscess

术；另外，涂片抗酸染色技术优于MGIT 960培养技术。

2.2 四种方法对肺外结核中的诊断效能

临床综合诊断作为参考标准，Xpert MTB/RIF检测、MGIT

960培养、TB-DNA检测、涂片抗酸染色四种方法诊断肺外结

核性脓肿者的敏感度分别为 89.04%、20.55%、58.90%、36.99%，

特异度分别为 100.00%、95.92%、93.88%、95.92%，阳性预测值

分别为 100.00%、88.24%、93.48%、93.10%，阴性预测值分别为

85.96%、44.76%、60.53%、50.54%，Xpert MTB/RIF 检测技术对

于结核性脓肿的临床诊断价值最高，见表 2。

2.3 Xpert MTB/RIF检测和 MGIT 960药敏试验对利福平耐药

性检测结果分析

在 73例确诊的结核性脓肿患者中，MGIT 960 培养阳性

14例，耐药标本 4例，Xpert MTB/RIF检测 MTB阳性 65例，

RIF耐药检出 5例，其中 4例为结核性脓胸，1例为踝关节结

核，在结核性脓胸中利福平耐药率为 36.36%（4/11）。Xpert

MTB/RIF检测技术与 MGIT 960药敏试验对利福平耐药率分

别为 6.85%（5/73）、5.48%（4/73），两组耐药率比较差异无统计

学意义（掊2=0.118，P>0.05）。在 5例耐药标本中有 4 例 Xpert

MTB/RIF突变株及传统药敏实验利福平耐药均示阳性，两者方

法具有很好的一致性（k值 =0.88），其中 1例 Xpert MTB/RIF示

突变株，但因MGIT960培养阴性无法进一步行表型药敏试验。

表 3 73例确诊患者的平均诊断延迟时间

Table 3 Average diagnostic delay time of 73 confirmed patients
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2.4 各类肺外结核性脓肿患者的诊断延迟时间

通过对患者首次就诊至肺外结核性脓肿获得正确诊断之

间的时间进行分析，发现肺外结核性脓肿诊断存在明显延迟，

尤其以关节结核性脓肿诊断延迟时间最长，平均为 103.5天，

一方面可能与研究样本量偏少有关，另一方面可能与关节结核

发病率较低，多数临床科室对其认识及重视程度不足，导致延

误诊治；但在结核性脓胸患者中诊断延迟时间最短，平均为 7.6

天，可能与首诊科室多为呼吸科及结核科有关，这些科室丰富

的临床经验分及熟练的操作技术可通过进行胸腔穿刺进而早

期诊断。见表 3。

3 讨论

结核病仍然是一个公共卫生问题，全球死亡率不断上升，

我国是结核病高负担国家之一，故早期检测临床样本中的结核

分枝杆菌并开始充分治疗对于降低死亡率极为重要[9，10]。抗酸

杆菌显微镜检查和培养仍然是结核病诊断的基石，尽管培养是

一种黄金标准技术，但繁琐且耗时；同样，显微镜虽然快速且便

宜，但其灵敏度是可变的（20~80%）。在这些限制的背景下，

Xpert MTB/RIF检测技术被世界卫生组织 (WHO)认可为诊断

肺结核的最快速的检测方法[11]。肺外结核病占所有结核病病例

的 20%左右，在 HIV感染者中甚至占有更高百分比[12，13]；与结

核病相比，肺外结核病的诊断仍然是一个严重的问题，现有检

测技术的准确性有限。有关 Xpert MTB/RIF在肺外结核中应用

价值已在国内外多项研究中进行了评估[14，15]，临床实践表明其

可用于检测脑脊液、胸腹水、分泌物、尿液、粪便等其他肺外标

本；虽然 Xpert MTB/RIF对肺外结核的诊断有较好的特异度，

但其敏感度结果差异较大[16，17]。

据国外一项研究[18]显示，Xpert MTB/RIF在淋巴结标本的

敏感性最高（90%），脑脊液的敏感性中等（53%），而胸水及腹水

中敏感性最低（30%、32%)。Allahyartorkaman M等人的研究[19]

中发现，Xpert MTB/RIF对肺外样本中结核菌检测的敏感度在

不同样本类型中差异很大（40%~100%），同时研究认为 Xpert

MTB/RIF对检测肺外标本中的结核分枝杆菌具有高特异性但

敏感度有限；虽然阳性结果可能有助于快速识别疾病，但阴性

结果对排除肺外结核病的准确性较低。目前多项研究认为原因

在于 Xpert MTB/RIF检测技术中去污步骤可能会降低细菌负

荷，从而降低测试灵敏度[20，21]。另有研究[22]在儿童肺外结核的荟

萃分析显示，Xpert MTB/RIF检测技术在淋巴结组织中的敏感

性和特异性分别为 80%和 94%，而在脑脊液中则分别为 42%

和 99%，表明 Xpert MTB/RIF结果阳性可应用于诊断儿童肺外

结核病，但阴性结果则不能排除肺外结核病的可能性。国内亦

有报道称[23]Xpert MTB/RIF对脑脊液和胸水的阳性检出率分别

为 33.3%和 54.2%。综合国内外相关文献报道目前认为 Xpert

MTB/RIF检测对肺外标本的总体敏感性较低，因此无法使用该

检测明确排除肺外结核病。然而在国外研究中 [18] 显示 Xpert

MTB/RIF检测在脓液中敏感度为 94.7%，特异度为 100%，同时

国内孙秀华等人亦发现[23]骨关节脓液中 Xpert MTB/RIF的阳

性检出率高达 88.5%，明显高于MGIT 960培养法。本研究结果

发现 Xpert MTB/RIF在 73 例肺外结核性脓液中的敏感度为

89.04%，特异度为 100.00%，与国内外有关脓液标本研究结果

基本相仿。同时本研究发现MGIT 960培养法和 TB-DNA检测

方法的敏感度分别为 20.54%、58.90%，MGIT 960培养敏感度

低下可能与培养性能不佳有关，即在脓液标本中结核分枝杆菌

无法存活生长，而 DNA 扩增并未受到阻碍；同时本研究

TB-DNA检测方法的敏感度低于 Xpert MTB/RIF技术，一方面

考虑可能于检测技术的本身存在最低检出限值差异有关；其次

TB-DNA阳性标本中出现 3例非结核分枝杆菌感染；另外样本

量少也可能导致一定误差，是否有其他机制影响了脓液中

TB-DNA检测水平尚有待于进一步研究。本研究还显示在脓液

标本中 Xpert MTB/RIF检测相比 MGIT 960培养、TB-DNA检

测、涂片抗酸染色三种方法均具有明显优势，且有较高的阴性

预测值和诊断准确率，可防止漏诊及误诊的发生，故 Xpert

MTB/RIF可用作疑似肺外结核脓肿患者的初步筛查工具，从而

有利于早期诊断早期治疗。

Xpert MTB/RIF除了提供结核病细菌学依据外，快速检测

肺外标本中的利福平耐药性是其另一个附加优势[24，25]。利福平

耐药性主要由 Xpert MTB/RIF探针 E驱动，占所有耐药性测定

的 75%，探针 E 包含 rpoB密码子 528 至 533，可能与 rpoB

531TTG突变有关，这是该基因区域中与利福平耐药性相关的

最常见的突变[26，27]。Shapiro AE等人[28]通过对 21项临床研究进

行荟萃分析结果显示，Xpert MTB/RIF作为利福平耐药性筛查

试验的敏感性为 81%~100%，特异性为 94%~100%。国内一项

肺外结核病流行病学研究[29]显示，胸膜结核患者中耐多药发生

率从 17.3%大幅增加到 35.7%，因此肺外结核病耐药性的增加，

迫切需要临床医师重视完善结核耐药筛查。本研究中发现利福

平耐药病例 5例，其中 4例为结核性脓胸，1例为踝关节结核，

在结核性脓胸中利福平耐药率为 36.36%（4/11），由此临床工作

中应关注结核性脓胸的耐药检测。在此 5例耐药标本中有 4例

Xpert MTB/RIF突变株及传统药敏实验利福平耐药均示阳性，

两者方法具有很好的一致性 （k=0.88），其中 1 例 Xpert

MTB/RIF示突变株，但因MGIT960培养阴性无法进一步行表

型药敏试验。

国外Miller AC等人[30]通过对肺结核患者回顾性队列研究

分析发现 3371例活动性肺结核患者中平均诊断延迟为 31.66

天，肺结核诊断延迟无疑对患者、家庭以及社会造成了严重的

代价。本研究显示在 73例患者中平均诊断延迟时间为 42.72

天，提示早期诊断与治疗对肺外结核性脓肿的病情控制及预后

相当重要；随着诊断时间的延长，患者发生结核播散的风险升

高，后期易发生窦道形成、伤口迁延不愈、骨折、脊髓压迫、大出

血等外科并发症，届时需要进行手术干预的几率明显升高，从

而增加患者病痛及经济负担。肺外结核性脓肿的识别应该引起

医务人员的足够重视，临床医师应加强科普工作、提高群众对

肺外结核的认识以减少患源性延迟；同时临床医师应应提高自

身业务水平，加强对肺外结核疾病的筛查及诊治，从而减少医

源性诊断延迟。

综上所述，Xpert MTB/RIF检测技术具备操作简单及快速

筛查结核耐药的优势，与 MGIT 960培养、TB-DNA检测以及

涂片抗酸染色比较，其在肺外结核性脓肿中的阳性检出率较

高，可用作疑似结核性脓肿患者的快速诊断工具。临床医师应
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重视肺外结核的耐药性筛查，尤其是结核性脓胸的耐药情况，

争取早期诊断早期来治疗，从而减少诊断延迟时间、减缓肺外

结核进展及播散、改善肺外结核预后，尽早实现全球结束结核

病的战略方针。另外，由于本研究局限性在于纳入临床研究的

样本数量偏少，未来还有待于扩大样本进一步证实。
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