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　　结核病是由结核分枝杆菌（犕狔犮狅犫犪犮狋犲狉犻狌犿狋狌

犫犲狉犮狌犾狅狊犻狊，ＭＴＢ）感染引起的慢性传染病，仍然是

全世界公共卫生面临的重大威胁。据世界卫生组织

统计［１２］，我国２０１４年的新发肺结核人数位居全球

第三位，是２２个全球结核病高负担国家之一。目前

肺结核的诊断主要依靠痰涂片抗酸染色，但由于痰

涂片对标本的含菌量要求高，导致其诊断结核病的

敏感度较低。诊断结核病的金标准是 ＭＴＢ 培

养［３］，由于 ＭＴＢ生长缓慢的习性，导致培养所需时

间较长（２～６周），仅用 ＭＴＢ培养诊断结核病可能

延误治疗。耐多药结核病的传统诊断方法是药物敏

感试验［４］，该方法有对实验室要求高及耗时长的缺

点。因此，寻求快速诊断结核病和耐多药结核病的

方法成为控制结核病的重点。近些年涌现出许多基

于分子生物学或免疫学的方法，利福平耐药实时荧

光定量核酸扩增检测技术（ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ）就是

其中最有应用前景的方法之一。本文就 Ｘｐｅｒｔ

ＭＴＢ／ＲＩＦ的发展、应用现状以及对特殊人群的诊

断价值进行综述。

１　犡狆犲狉狋犕犜犅／犚犐犉检测方法的发展

ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验以半巢式实时荧光定量

ＰＣＲ技术为基础，ｒｐｏＢ基因为靶基因，系统自动运

行并检测标本中是否含有结核分枝杆菌，以及利福

平是否耐药，全程约２ｈ。１９９８年，Ｐｉａｔｅｋ等
［５］首先

提出以分子信标技术为基础，以ｒｐｏＢ基因为靶基因

对结核分枝杆菌进行检测的试验模型，随后有多位

研究者将分子信标技术应用于耐药结核菌株的检

测［６７］。全自动快速分子病原学诊断检测系统Ｇｅｎｅ

Ｘｐｅｒｔ平台由美国国防部资助研发，２００９年美国

Ｃｅｐｈｅｉｄ公司在ＧｅｎｅＸｐｅｒｔＰＣＲ平台基础上成功

研发出一种应用于结核病诊断领域的新技术———

ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ技术，包括ＧｅｎｅＸｐｅｒｔＰＣＲ平台

和ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ诊断试剂盒。２０１０年１２月，世

界卫生组织（ＷＨＯ）首次向国际社会推荐将Ｘｐｅｒｔ

ＭＴＢ／ＲＩＦ用于结核病和利福平耐药快速检测，并

组织专家组对该技术检测的准确性进行综述性分

析，于２０１１年初推出关于ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ应用的

政策性指南［８］，对其进行重点推广。

１．１　测定原理　ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验以半巢式实

时定量ＰＣＲ技术为基础，以ｒｐｏＢ基因为靶基因，设

计出５个相互重叠的分子探针（分别以探针 Ａ～Ｅ

命名）选择性覆盖ｒｐｏＢ基因的８１ｂｐ核心区，同时

根据球芽孢杆菌的基因组设计１条对照探针，通过

这条探针的荧光显示结果对标本中的结核分枝杆菌

及对利福平的耐药情况进行检测，具体理论基础

如下。

１．１．１　ｒｐｏＢ基因在同一菌种中高度保守　分枝杆

菌的ｒｐｏＢ基因为分枝杆菌依赖ＤＮＡ的ＲＮＡ聚合
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酶β亚单位的编码基因，ｒｐｏＢ基因同时具有保守序

列和可变序列，具有显著的种间相似度和种内相似

度高的特点，利用ｒｐｏＢ基因的保守序列和可变序

列，可以对分枝杆菌进行菌种鉴定。

１．１．２　ＭＴＢ对利福平的耐药机制由ｒｐｏＢ基因的

点突变造成　利福平的作用机制是与结核分枝杆菌

ＤＮＡ依赖的ＲＮＡ聚合酶中的β亚基结合，干扰转

录的开始和ＲＮＡ的延长而起到抗菌作用，ｒｐｏＢ基

因的突变可导致利福平无法与β亚基结合而失效。

此外，由于大部分利福平耐药菌株同时对异烟肼耐

药，故利福平耐药情况在一定程度上可作为耐多药

结核病的监测指标［９］。

１．２　试验方法　将不同标本按相应预处理方法处

理后，取２ｍＬ所得混合液转移至一次性多室塑料

反应盒中。样品自动洗涤和过滤，自动超声破碎样

品，释放核酸，ＤＮＡ与ＰＣＲ试剂混合，半巢式荧光

定量ＰＣＲ扩增和检测，打印结果。不同类型临床标

本预处理方法［１０］，见表１。

表１　ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验中不同临床标本的预处理方法

标本类型 预处理方法

可能含杂菌的标本（痰、粪、鼻

咽拭子、支气管肺泡灌洗液、

尿、脓液）

标本处理液为氢氧化钠与异丙醇，通常将标本与处理液按１∶２混合（若混匀液黏稠，可适当加大比例

至呈无悬浮物液体），充分震荡，使痰充分匀化，静置１５ｍｉｎ

无杂菌污染标本（脑脊液、胸腹

腔积液、关节腔积液、淋巴结组

织抽出物）

（１）无菌液体标本：取适量无菌液体标本直接加入等量的标本处理液制得混合液，无需震荡、静置。若

标本量＞５ｍＬ，经３０００ｇ离心１５ｍｉｎ后，弃去上清液，取沉淀做相同处理。（２）块状组织标本：将组

织匀质化处理，加入大约２ｍＬ无菌磷酸盐缓冲液（ＰＢＳ），研磨混合液直至得到均匀悬浮液，用移液管

吸取约０．７ｍＬ的均质悬浮组织液至无菌的锥形螺旋帽管，用移液管吸取２倍的标配处理液至均质

悬浮组织液中，大力摇晃试管１０～２０次或涡旋至少１０ｓ，在室温条件下静置１０ｍｉｎ然后再大力摇标

本１０～２０次或涡旋至少１０ｓ，在室温下再次静置样品５ｍｉｎ

１．３　结果判读　结果判读依照探针的循环阈值（Ｃｔ

值），当内对照探针（即芽孢杆菌内对照）的Ｃｔ值≤３８

时为阳性，反之则为无效，提示标本提取不合格或含

有ＰＣＲ抑制物。ＭＴＢ阳性的诊断标准为５个探针

中至少２个探针Ｃｔ值≤３８，并可进一步按照Ｃｔ值对

标本中的 ＭＴＢ进行半定量分析，Ｃｔ值＜１６为高荷菌

量，１６～２２为中等荷菌量，２２～２８为低荷菌量，＞２８

为极低荷菌量。检测利福平耐药的基础在于 ＭＴＢ

特异性分子信标早期Ｃｔ值与晚期Ｃｔ值之差，即△Ｃｔ

值。系统设置的结果判断标准为：△Ｃｔ＞３．５提示对

利福平耐药，△Ｃｔ≤３．５提示对利福平敏感。由于终

止循环数为３８个循环，因此，当早期探针Ｃｔ值＞

３４．５或晚期探针＞３８时，利福平耐药结果不确定。

２　犕犜犅／犚犐犉试验对不同临床标本的诊断效能

研究表明，ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验对肺结核的诊

断价值已经逐步得到证实［１１１２］，其中痰标本敏感度

最高可达９７．５０％，特异度在９５．００％～９９．００％；但

对肺外结核诊断研究尚不一致，敏感度欠佳，但是具

有较高的特异度，即在确诊肺外结核方面具有较高

的价值。国内外ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验与涂片显微

镜检查针对不同类型临床标本检测效能（以细菌培

养结果为金标准）［１３２２］，见表２。

表２　不同类型临床标本ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验与涂片显微镜检查的敏感性与特异性（％）

标本类型
ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ检测

敏感性 特异性

涂片显微镜检查

敏感性 特异性

可能含杂菌标本

　痰 ７８．６６（８２２／１０４５） ９８．６７（８８８／９００） ７５．６０（７９０／１０４５） ９８．６７（８８８／９００）

　粪便 ８５．７１（４８／５６） １００．００（３７／３７） ４６．４３（２６／５６） ９４．５９（３５／３７）

　鼻咽拭子 ６５．０８（４１／６３） ９９．４８（１９２／１９３） ３４．４８（３０／８７） １００．００（１９３／１９３）

　支气管肺泡灌洗液 ９０．００（１８／２０） ９９．０３（１０２／１０３） ５７．６９（１５／２６） ９９．２１（１２６／１２７）

　尿 ８８．２４（１５／１７） １００．００（２１８／２１８） － －

　脓液 ９３．８８（４６／４９） ９６．８８（３１／３２） ２６．００（１３／５０） １００．００（１０／１０）

无杂菌污染标本

　脑脊液 ５５．５６（２５／４５） ９９．５７（６８７／６９０） － －

　胸腹腔积液 ５４．７６（２３／４２） １００．００（１１９／１１９） ９．５２（４／４２） １００．００（１１９／１１９）

　关节腔积液 ６８．９７（２０／２９） ９０．００（１８／２０） １７．２４（５／２９） ８５．００（１７／２０）

　淋巴结组织抽出物 ８７．７８（７９／９０） ９１．１１（４１／４５） ２６．１４（２３／８８） ９４．００（４７／５０）
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３　犡狆犲狉狋犕犜犅／犚犐犉试验在特殊人群中结核病诊断

价值

２０１５年，世界范围内估计有１０４０万新发结核

病病例，其中成人患者中男性５９０万（５６．７３％），女

性３５０万（３３．６５％）；儿童１００万（９．６２％）。新发病

例中有１２０万（１１．５４％）人类免疫缺陷病毒（ＨＩＶ）

感染患者［２］。国内外研究［２３２５］证实，ＸｐｅｒｔＭＴＢ／

ＲＩＦ试验在成年人及未感染 ＨＩＶ的患者中有较高

的敏感性和特异性，而在儿童结核病以及结核合并

ＨＩＶ感染者中的应用价值尚在研究阶段。

３．１　ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验在儿童结核病诊断中的

应用　儿童是结核菌的主要易感者，少数感染严重

的儿童，会发生急性血行播散型结核病和结核性脑

膜炎等严重疾病，危及儿童健康和生命。每年约有

７．４万例 ＨＩＶ阴性患儿死于结核病
［２６］。早期发现

和早期治疗儿童原发型肺结核对进一步降低结核病

病死率有重要意义。结核病患儿细菌载量低于成人

患者，病灶部位常伴有明显炎性渗出，排菌量低，且

婴幼儿排痰困难，常将痰液咽下，涂片镜检在儿童标

本中的阳性率不足１５％
［２７］。Ｓｉｎｇｈ等

［２８］报道了

２００９—２０１２年ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验在印度地区儿

童结核病中的应用情况，以培养为金标准，胃液标本

敏感性和特异性分别为６７．５％和８９．６％，痰标本为

７０．０％和９４．３％。国内张爱梅等
［２９］研究中胃液标

本和痰标本的敏感性分别为３３．３％和５７．１％，低于

印度地区，但两种标本特异性较高，均为１００％。

Ｔｏｒｔｏｌｉ等
［３０］通过对４９４份儿童非呼吸道标本（包

括组织活检、脓液、胃肠道抽吸物、尿和脑脊液）的检

测用于诊断肺外结核，发现其敏感性达到８６．９％，结

果略高于成人。ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验对儿童结核

病的诊断价值尚需更多的研究证实并推广。

３．２　ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验在筛查 ＨＩＶ感染结核

病患者中的应用　ＨＩＶ感染者与艾滋病（ＡＩＤＳ）患

者由于处于免疫妥协状态，多表现为肺外结核和涂

阴肺结核，目前诊断潜伏性 ＭＴＢ感染的检测手段

敏感度欠佳，漏诊率较高。ＭＴＢ感染导致机体免疫

应答反应以细胞免疫为主，但对于 ＨＩＶ感染者与

ＡＩＤＳ患者来说，不同的免疫缺陷程度影响着潜伏

性感染检测手段的应答反应。研究［３１］表明在高

ＭＴＢ感染的流行区域，ＰＰＤ试验阳性的发生率在

ＨＩＶ感染者与非 ＨＩＶ感染者人群之间有明显差

异，只有当ＣＤ４＋淋巴细胞计数＞５００个／μＬ时，两

组发生率是相似的。研究显示 ＣＤ４＋淋巴细胞

计数对ＰＰＤ试验和ＴＳＰＯＴ这两种检测方法的检

测结果均起重要作用，其阳性率与ＣＤ４＋淋巴细胞

计数呈正比，且认为，相较于 ＰＰＤ 试验而言，Ｔ

ＳＰＯＴ受 ＣＤ４＋淋巴细胞计数的影响更小
［３２］。

Ｃａｒｒｉｑｕｉｒｙ等
［３３］对１３１例临床高度怀疑结核病的

ＨＩＶ感染者进行ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验检测，并与

改良罗氏培养和液体培养方法比较，结果显示，

ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验的敏感性高达９７．８％，特异

性为９７．７％；阳性预测值为９５．７％，阴性预测值为

９８．８％。一项由多国共同参与的结核病防治项目数

据显示［３４］，ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验在 ＨＩＶ感染者中

的敏感性（８２．４％）与非 ＨＩＶ感染者（９０．７％）比较，

差异无统计学意义（犘＞０．０５），而在同时进行的痰

涂片显 微 镜 检 测 中，ＨＩＶ 感 染 者 的 敏 感 性 为

４４．６％；非 ＨＩＶ 感染者敏感性为６８．６％。因此，

ＷＨＯ建议，ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验可作为 ＨＩＶ感

染者及ＡＩＤＳ患者结核病筛查的首选方法。

４　犡狆犲狉狋犕犜犅／犚犐犉试验用于疗效监测的新进展

２０１３年，Ｆｒｉｅｄｒｉｃｈ等
［３５］招募２２１例 ＭＴＢ涂片

阳性患者接受结核抗菌药物治疗，并在治疗开始的

第０～８周每周获取合格痰标本，利用ＸｐｅｒｔＭＴＢ／

ＲＩＦ测定 ＭＴＲ特异性 ＤＮＡ 测序，随后在第１２、

１７、２２、２６周做相同操作，并将结果与镜下涂片和细

菌培养进行比较，结果显示 ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验

相比于以上两种方法，有较高的灵敏度（９５％犆犐：

９５．８％～９７．９％）和较低的特异度（９５％犆犐：４５．０％

～５２．２％）。作者认为 ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ技术无法

识别细菌存活状态，在结核疗效监测过程中假阳性

率较高，特异度较低，因此，不宜用于 ＭＴＢ治疗过

程的疗效监测。

目前有新的研究［３６］认为，Ｆｒｉｅｄｒｉｃｈ等将Ｘｐｅｒｔ

结果仅以“ＤＮＡ检出”或“ＤＮＡ未检出”作为二元指

标进行疗效监测存在一定的缺陷。Ｘｐｅｒｔ能揭示循

环阈值（Ｃｔ）中的定量输出，进而可纵向动态检测痰

液中杆菌的载荷量。结果显示，采用非线性混合效

应模型来表明纵向Ｃｔ数据与利福喷丁暴露量之间

的关系（浓度－时间曲线下面积［ＡＵＣ］），利福喷丁

药物暴露量每增加１００ｍｃｇｈ／ｍＬ，Ｃｔ斜率约上升

０．１１Ｃｔ／周（９５％犆犐：０．０５－０．１７），利福喷丁暴露量

（未分配剂量）与Ｃｔ变化率相关（犘＝０．０２）；此外，

研究还发现利福喷丁用药量增加与ＸｐｅｒｔＣｔ变化

率加快（表明结核分枝杆菌 ＤＮＡ 清除加快）有
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关［３６］。目前临床上无统一有效的肺结核病疗效评

价标准，此类研究为ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验用于结

核病疗效监测提供了新思路。

５　展望

目前，世界上许多国 家已经开展了 Ｘｐｅｒｔ

ＭＴＢ／ＲＩＦ试验。该方法具有高度敏感性和特异

性、快速简单、交叉污染少、能同时检测利福平耐药

菌株等优点，使之有望在全球范围内得到广泛应用。

但是，ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ试验检测成本较高；标本中

一些非结核分枝杆菌的耐药基因与 ＭＴＢ耐药基因

存在一定同源性，使得检测利福平耐药时可出现假

阳性结果；且中国大部分地区以异烟肼耐药为主，而

该方法不能直接检测 ＭＴＢ异烟肼耐药，只能在一

定程度上作为耐多药结核病的监测指标。但其有助

于临床上早期快速诊断结核病，更早撤除阴性患者

的空气传播隔离，快速识别真正需要隔离的患者，医

院可以锁定目标、集中资源，最有效地控制感染。

［参 考 文 献］

［１］　ＷｏｒｌｄＨｅａｌｔｈＯｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ．Ｇｌｏｂａｌｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｒｅｐｏｒｔ２０１５

［Ｍ］．Ｇｅｎｅｖａ：ＷＨＯ，２０１５．

［２］　ＷｏｒｌｄＨｅａｌｔｈＯｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ．Ｇｌｏｂａｌｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｒｅｐｏｒｔ２０１６

［Ｍ］．Ｇｅｎｅｖａ：ＷＨＯ，２０１６．

［３］　中华医学会结核病学分会．肺结核诊断和治疗指南［Ｊ］．中华结

核和呼吸杂志，２００１，２４（２）：７０－７４．

［４］　王黎霞．结核分枝杆菌药物敏感性实验标准化操作程序及质量

保证手册［Ｍ］．北京：人民卫生出版社，２０１３：１－４０．

［５］　ＰｉａｔｅｋＡＳ，ＴｙａｇｉＳ，ＰｏｌＡＣ，ｅｔａｌ．Ｍｏｌｅｃｕｌａｒｂｅａｃｏｎｓｅ

ｑｕｅｎｃｅａｎａｌｙｓｉｓｆｏｒｄｅｔｅｃｔｉｎｇｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｉｎ犕狔犮狅犫犪犮狋犲狉犻狌犿

狋狌犫犲狉犮狌犾狅狊犻狊［Ｊ］．ＮａｔＢｉｏｔｅｃｈｎｏｌ，１９９８，１６（４）：３５９－３６３．

［６］　ＰｉａｔｅｋＡＳ，ＴｅｌｅｎｔｉＡ，ＭｕｒｒａｙＭＲ，ｅｔａｌ．Ｇｅｎｏｔｙｐｉｃａｎａｌｙｓｉｓ

ｏｆ犕狔犮狅犫犪犮狋犲狉犻狌犿狋狌犫犲狉犮狌犾狅狊犻狊ｉｎｔｗｏｄｉｓｔｉｎｃｔｐｏｐｕｌａｔｉｏｎｓ

ｕｓｉｎｇｍｏｌｅｃｕｌａｒｂｅａｃｏｎｓ：ｉｍｐｌｉｃａｔｉｏｎｓｆｏｒｒａｐｉｄｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ

ｔｅｓｔｉｎｇ［Ｊ］．ＡｎｔｉｍｉｃｒｏｂＡｇｅｎｔｓＣｈｅｍｏｔｈｅｒ，２０００，４４（１）：１０３

－１１０．

［７］　ＥｌＨａｊｊＨＨ，ＭａｒｒａｓＳＡ，ＴｙａｇｉＳ，ｅｔａｌ．Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆｒｉ

ｆａｍｐｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｉｎ犕狔犮狅犫犪犮狋犲狉犻狌犿狋狌犫犲狉犮狌犾狅狊犻狊ｉｎａｓｉｎｇｌｅ

ｔｕｂｅｗｉｔｈｍｏｌｅｃｕｌａｒｂｅａｃｏｎｓ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＭｉｃｒｏｂｉｏｌ，２００１，３９

（１１）：４１３１－４１３７．

［８］　ＷｏｒｌｄＨｅａｌｔｈＯｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ．Ａｕｔｏｍａｔｅｄｒｅａｌｔｉｍｅｎｕｃｌｅｉｃａｃｉｄ

ａｍｐｌｉｆｉｃａｔｉｏｎｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙｆｏｒｒａｐｉｄａｎｄｓｉｍｕｌｔａｎｅｏｕｓｄｅｔｅｃｔｉｏｎ

ｏｆｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓａｎｄｒｉｆａｍｐｉｃｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ：Ｘｐｅｒｔ ＭＴＢ／ＲＩＦ

ｓｙｓｔｅｍ．Ｐｏｌｉｃｙｓｔａｔｅｍｅｎｔ［ＥＢ／ＯＬ］．（２０１１－０４）［２０１４－０２］．

ｈｔｔｐ：／／ａｐｐｓ．ｗｈｏ．ｉｎｔ／ｉｒｉｓ／ｂｉｔｓｔｒｅａｍ／１０６６５／４４５８６／１／９７８９２４

１５０１５４５＿ｅｎｇ．ｐｄｆ？ｕａ＝１＆ｕａ＝１．

［９］　ＭｏｋｒｏｕｓｏｖＩ，ＯｔｔｅｎＴ，ＶｙｓｈｎｅｖｓｋｉｙＢ，ｅｔａｌ．Ａｌｌｅｌｅｓｐｅｃｉｆｉｃ

狉狆狅ＢＰＣＲａｓｓａｙｆｏｒｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆｒｉｆａｍｐｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ犕狔犮狅犫犪犮

狋犲狉犻狌犿狋狌犫犲狉犮狌犾狅狊犻狊ｉｎｓｐｕｔｕｍｓｍｅａｒｓ［Ｊ］．ＡｎｔｉｍｉｃｒｒｏｂＡｇｅｎｔｓ

Ｃｈｅｍｏｔｈｅｒ，２００３，４７（７）：２２３１－２２３５．

［１０］ＷｏｒｌｄＨｅａｌｔｈＯｒｇａｎｉｚａｔｉｏｎ．ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦｉｍｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ

ｍａｎｕａｌ：ｔｅｃｈｎｉｃａｌ ａｎｄ ｏｐｅｒａｔｉｏｎａｌ ‘ｈｏｗｔｏ’； ｐｒａｃｔｉｃａｌ

ｃｏｎｓｉｄｅｒａｔｉｏｎｓ［Ｍ］．Ｇｅｎｅｖａ：ＷＨＯ，２０１４．

［１１］ＣｈａｎｇＫ，ＬｕＷ，ＷａｎｇＪ，ｅｔａｌ．Ｒａｐｉｄａｎｄｅｆｆｅｃｔｉｖｅｄｉａｇｎｏｓｉｓ

ｏｆｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓａｎｄｒｉｆａｍｐｉｃｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｗｉｔｈＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ

ａｓｓａｙ：ａｍｅｔａａｎａｌｙｓｉｓ［Ｊ］．ＪＩｎｆｅｃｔ，２０１２，６４（６）：５８０－５８８．

［１２］李妍，张天华，鲜小萍，等．ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ检测技术诊断肺

结核和肺外结核的价值［Ｊ］．中国防痨杂志，２０１５，３７（６）：５８６

－５８９．

［１３］李辉，谭耀驹，李洪敏，等．利福平耐药实时荧光定量核酸扩

增检测技术的诊断效果对比研究［Ｊ］．中国防痨杂志，２０１４，

３６（６）：４７２－４７６．

［１４］ＫｏｋｕｔｏＨ，ＳａｓａｋｉＹ，ＹｏｓｈｉｍａｔｓｕＳ，ｅｔａｌ．Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆ犕狔

犮狅犫犪犮狋犲狉犻狌犿狋狌犫犲狉犮狌犾狅狊犻狊（ＭＴＢ）ｉｎｆｅｃａｌｓｐｅｃｉｍｅｎｓｆｒｏｍａｄｕｌｔｓ

ｄｉａｇｎｏｓｅｄｗｉｔｈｐｕｌｍｏｎａｒｙｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｕｓｉｎｇｔｈｅＸｐｅｒｔＭＴＢ／

ｒｉｆａｍｐｉｃｉｎｔｅｓｔ［Ｊ］．ＯｐｅｎＦｏｒｕｍＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２０１５，２（２）：

ｏｆｖ０７４．

［１５］ＺａｒＨＪ，ＷｏｒｋｍａｎＬ，ＩｓａａｃｓＷ，ｅｔａｌ．Ｒａｐｉｄｍｏｌｅｃｕｌａｒｄｉａｇ

ｎｏｓｉｓｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｉｎｃｈｉｌｄｒｅｎｕｓｉｎｇｎａｓｏｐｈａｒｙｎ

ｇｅａｌｓｐｅｃｉｍｅｎｓ［Ｊ］．ＣｌｉｎＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２０１２，５５（８）：１０８８－

１０９５．

［１６］ＴｈｅｒｏｎＧ，ＰｅｔｅｒＪ，ＭｅｌｄａｕＲ，ｅｔａｌ．Ａｃｃｕｒａｃｙａｎｄｉｍｐａｃｔｏｆ

ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦｆｏｒｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｓｍｅａｒｎｅｇａｔｉｖｅｏｒｓｐｕ

ｔｕｍｓｃａｒｃｅｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｕｓｉｎｇｂｒｏｎｃｈｏａｌｖｅｏｌａｒｌａｖａｇｅｆｌｕｉｄ［Ｊ］．

Ｔｈｏｒａｘ，２０１３，６８（１１）：１０４３－１０５１．

［１７］ＧｕＹ，ＷａｎｇＧ，ＤｏｎｇＷ，ｅｔａｌ．ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦａｎｄＧｅｎｏ

ＴｙｐｅＭＴＢＤＲｐｌｕｓａｓｓａｙｓｆｏｒｔｈｅｒａｐｉｄｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｂｏｎｅａｎｄ

ｊｏｉｎｔｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ［Ｊ］．ＩｎｔＪＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２０１５，３６：２７－３０．

［１８］ＭａｚｚｏｌａＥ，ＡｒｏｓｉｏＭ，ＮａｖａＡ，ｅｔａｌ．Ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｏｆｒｅａｌ

ｔｉｍｅＰＣＲＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦｉｎｄｉａｇｎｏｓｉｎｇｅｘｔｒａｐｕｌｍｏｎａｒｙｔｕ

ｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ［Ｊ］．ＩｎｆｅｚＭｅｄ，２０１６，２４（４）：３０４－３０９．

［１９］ＰｉｎｋＦ，ＢｒｏｗｎＴＪ，ＫｒａｎｚｅｒＫ．ＥｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ

ｆｏｒｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆ犕狔犮狅犫犪犮狋犲狉犻狌犿狋狌犫犲狉犮狌犾狅狊犻狊ｉｎｃｅｒｅｂｒｏｓｐｉｎａｌ

ｆｌｕｉｄ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＭｉｃｒｏｂｉｏｌ，２０１６，５４（３）：８０９－８１１．

［２０］ＲｕｆａｉＳＢ，ＳｉｎｇｈＡ，ＫｕｍａｒＰ，ｅｔａｌ．ＰｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｏｆＸｐｅｒｔ

ＭＴＢ／ＲＩＦａｓｓａｙｉｎｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｐｌｅｕｒａｌｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｂｙｕｓｅｏｆ

ｐｌｅｕｒａｌｆｌｕｉｄｓａｍｐｌｅｓ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎ Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌ，２０１５，５３（１１）：

３６３６－３６３８．

［２１］唐恺，董伟杰，兰汀隆，等．应用ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ技术快速诊

断膝关节结核［Ｊ］．中国防痨杂志，２０１６，３８（４）：３００－３０４．

［２２］ＴａｄｅｓｓｅＭ，ＡｂｅｂｅＧ，ＡｂｄｉｓｓａＫ，ｅｔａｌ．ＧｅｎｅＸｐｅｒｔＭＴＢ／

ＲＩＦａｓｓａｙｆｏｒｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｔｕｂｅｒｃｕｌｏｕｓｌｙｍｐｈａｄｅｎｉｔｉｓｏｎ

ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｅｄｆｉｎｅｎｅｅｄｌｅａｓｐｉｒａｔｅｓｉｎｈｉｇｈｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｂｕｒｄｅｎ

ｓｅｔｔｉｎｇｓ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１５，１０（９）：ｅ０１３７４７１．

［２３］ＡｋｋｅｒｍａｎＯＷ，ｖａｎｄｅｒＷｅｒｆＴＳ，ｄｅＢｏｅｒＭ，ｅｔａｌ．Ｃｏｍｐａｒｉ

ｓｏｎｏｆ１４ｍｏｌｅｃｕｌａｒａｓｓａｙｓｆｏｒｄｅｔｅｃｔｉｏｎｏｆ犕狔犮狅犫犪犮狋犲狉犻狌犿狋狌

犫犲狉犮狌犾狅狊犻狊ｃｏｍｐｌｅｘｉｎｂｒｏｎｃｈｏａｌｖｅｏｌａｒｌａｖａｇｅｆｌｕｉｄ［Ｊ］．Ｃｌｉｎ

Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌ，２０１３，５１（１１）：３５０５－３５１１．

·２８７· 中国感染控制杂志２０１７年８月第１６卷第８期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ１６Ｎｏ８Ａｕｇ２０１７



［２４］ＫａｙｉｇｉｒｅＸＡ，ＦｒｉｅｄｒｉｃｈＳＯ，ＶｅｎｔｅｒＡ，ｅｔａｌ．Ｄｉｒｅｃｔｃｏｍｐａｒｉ

ｓｏｎｏｆＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦａｓｓａｙｗｉｔｈｌｉｑｕｉｄａｎｄｓｏｌｉｄｍｙｃｏｂａｃｔｅ

ｒｉａｌｃｕｌｔｕｒｅｆｏｒｑｕａｎｔｉｆｉｃａｔｉｏｎｏｆｅａｒｌｙｂａｃｔｅｒｉｃｉｄａｌａｃｔｉｖｉｔｙ［Ｊ］．

ＣｌｉｎＭｉｃｒｏｂｉｏｌ，２０１３，５１（６）：１８９４－１８９８．

［２５］ＨｕＰ，ＢａｉＬ，ＬｉｕＦ，ｅｔａｌ．ＥｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｔｈｅＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ

ａｓｓａｙｆｏｒｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓａｎｄｒｉｆａｍｐｉｎｒｅｓｉｓｔａｎｃｅｉｎ

ｃｏｕｎｔｙｌｅｖｅｌｌａｂｏｒａｔｏｒｉｅｓｉｎＨｕｎａｎｐｒｏｖｉｎｃｅ，Ｃｈｉｎａ［Ｊ］．Ｃｈｉｎ

ＭｅｄＪ（Ｅｎｇｌ），２０１４，１２７（２１）：３７４４－３７５０．

［２６］ＣｈｉｓｔｉＭＪ，ＧｒａｈａｍＳＭ，ＤｕｋｅＴ，ｅｔａｌ．Ａｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅｓｔｕｄｙｏｆ

ｔｈｅｐｒｅｖａｌｅｎｃｅｏｆｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓａｎｄｂａｃｔｅｒａｅｍｉａｉｎＢａｎｇｌａｄｅｓｈｉ

ｃｈｉｌｄｒｅｎｗｉｔｈｓｅｖｅｒｅｍａｌｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｎｄｐｎｅｕｍｏｎｉａｉｎｃｌｕｄｉｎｇａｎ

ｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦａｓｓａｙ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１４，９

（４）：ｅ９３７７６．

［２７］ＮｈｕＮＴ，ＨａＤＴ，ＡｎｈＮＤ，ｅｔａｌ．ＥｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆＸｐｅｒｔＭＴＢ／

ＲＩＦａｎｄＭＯＤＳａｓｓａｙｆｏｒｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｐｅｄｉａｔｒｉｃｔｕｂｅｒｃｕｌｏ

ｓｉｓ［Ｊ］．ＢＭＣＩｎｆｅｃｔＤｉｓ，２０１３，１３：３１．

［２８］ＳｉｎｇｈＳ，ＳｉｎｇｈＡ，ＰｒａｊａｐａｔｉＳ，ｅｔａｌ．ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦａｓｓａｙ

ｃａｎｂｅｕｓｅｄｏｎａｒｃｈｉｖｅｄｇａｓｔｒｉｃａｓｐｉｒａｔｅａｎｄｉｎｄｕｃｅｄｓｐｕｔｕｍ

ｓａｍｐｌｅｓｆｏｒｓｅｎｓｉｔｉｖｅｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｐａｅｄｉａｔｒｉｃｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓ［Ｊ］．

ＢＭＣＭｉｃｒｏｂｉｏｌ，２０１５，１５：１９１．

［２９］张爱梅，李锋，刘旭晖，等．利福平耐药实时荧光定量核酸扩

增技术在儿童结核病快速检测中的应用［Ｊ］．中华儿科杂志，

２０１６，５４（５）：３７０－３７４．

［３０］ＴｏｒｔｏｌｉＥ，ＲｕｓｓｏＣ，ＰｉｅｒｓｉｍｏｎｉＣ，ｅｔａｌ．Ｃｌｉｎｉｃａｌｖａｌｉｄａｔｉｏｎｏｆ

ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦｆｏｒｔｈｅｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｅｘｔｒａｐｕｌｍｏｎａｒｙｔｕｂｅｒｃｕ

ｌｏｓｉｓ［Ｊ］．ＥｕｒＲｅｓｐｉｒＪ，２０１２，４０（２）：４４２－４４７．

［３１］ＧａｒｃíａＧａｒｃíａＭＬ，ＶａｌｄｅｓｐｉｎｏＧóｍｅｚＪＬ，ＧａｒｃíａＳａｎｃｈｏＣ，

ｅｔａｌ．Ｕｎｄｅｒｅｓｔｉｍａｔｉｏｎｏｆ犕狔犮狅犫犪犮狋犲狉犻狌犿狋狌犫犲狉犮狌犾狅狊犻狊ｉｎｆｅｃ

ｔｉｏｎｉｎＨＩＶｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓｕｂｊｅｃｔｓｕｓｉｎｇｒｅａｃｔｉｖｉｔｙｔｏｔｕｂｅｒｃｕｌｉｎ

ａｎｄａｎｅｒｇｙｐａｎｅｌ［Ｊ］．ＩｎｔＪＥｐｉｄｅｍｉｏｌ，２０００，２９（２）：３６９－

３７５．

［３２］ＹａｎｇＣＨ，ＣｈａｎＰＣ，ＬｉａｏＳＴ，ｅｔａｌ．Ｓｔｒａｔｅｇｙｔｏｂｅｔｔｅｒｓｅｌｅｃｔ

ＨＩＶｉｎｆｅｃｔｅｄｉｎｄｉｖｉｄｕａｌｓｆｏｒｌａｔｅｎｔＴＢｔｒｅａｔｍｅｎｔｉｎＢＣＧｖａｃ

ｃｉｎａｔｅｄｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１３，８（８）：ｅ７３０６９．

［３３］ＣａｒｒｉｑｕｉｒｙＧ，ＯｔｅｒｏＬ，ＧｏｎｚáｌｅｚＬａｇｏｓＥ，ｅｔａｌ．Ａｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ

ａｃｃｕｒａｃｙｓｔｕｄｙｏｆＸｐｅｒｔ？ＭＴＢ／ＲＩＦｉｎＨＩＶｐｏｓｉｔｉｖｅｐａｔｉｅｎｔｓ

ｗｉｔｈｈｉｇｈｃｌｉｎｉｃａｌｓｕｓｐｉｃｉｏｎｏｆｐｕｌｍｏｎａｒｙｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｉｎＬｉｍａ，

Ｐｅｒｕ［Ｊ］．ＰＬｏＳＯｎｅ，２０１２，７（９）：ｅ４４６２６．

［３４］ＢｏｅｈｍｅＣＣ，ＮｉｃｏｌＭＰ，ＮａｂｅｔａＰ，ｅｔａｌ．Ｆｅａｓｉｂｉｌｉｔｙ，ｄｉａｇｎｏｓ

ｔｉｃａｃｃｕｒａｃｙ，ａｎｄｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓｏｆｄｅｃｅｎｔｒａｌｉｓｅｄｕｓｅｏｆｔｈｅ

ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦｔｅｓｔｆｏｒｄｉａｇｎｏｓｉｓｏｆｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓａｎｄｍｕｌｔｉ

ｄｒｕｇｒｅｓｉｓｔａｎｃｅ：ａｍｕｌｔｉｃｅｎｔｒｅｉｍｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎｓｔｕｄｙ［Ｊ］．Ｌａｎ

ｃｅｔ，２０１１，３７７（９７７６）：１４９５－１５０５．

［３５］ＦｒｉｅｄｒｉｃｈＳＯ，ＲａｃｈｏｗＡ，ＳａａｔｈｏｆｆＥ，ｅｔａｌ．Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｏｆ

ｔｈｅｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙａｎｄｓｐｅｃｉｆｉｃｉｔｙｏｆＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦａｓｓａｙａｓａｎ

ｅａｒｌｙｓｐｕｔｕｍｂｉｏｍａｒｋｅｒｏｆｒｅｓｐｏｎｓｅｔｏｔｕｂｅｒｃｕｌｏｓｉｓｔｒｅａｔｍｅｎｔ

［Ｊ］．ＬａｎｃｅｔＲｅｓｐｉｒＭｅｄ，２０１３，１（６）：４６２－４７０．

［３６］ＪａｙａｋｕｍａｒＡ，ＳａｖｉｃＲＭ，ＥｖｅｒｅｔｔＣＫ，ｅｔａｌ．ＸｐｅｒｔＭＴＢ／ＲＩＦ

ａｓｓａｙｓｈｏｗｓｆａｓｔｅｒｃｌｅａｒａｎｃｅｏｆ犕狔犮狅犫犪犮狋犲狉犻狌犿狋狌犫犲狉犮狌犾狅狊犻狊

ＤＮＡｗｉｔｈｈｉｇｈｅｒｌｅｖｅｌｓｏｆｒｉｆａｐｅｎｔｉｎｅｅｘｐｏｓｕｒｅ［Ｊ］．ＪＣｌｉｎＭｉ

ｃｒｏｂｉｏｌ，２０１６，５４（１２）：３０２８－３０３３．

（本文编辑：陈玉华）

·３８７·中国感染控制杂志２０１７年８月第１６卷第８期　ＣｈｉｎＪＩｎｆｅｃｔＣｏｎｔｒｏｌＶｏｌ１６Ｎｏ８Ａｕｇ２０１７


