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Резюме:
Исследование посвящено сравнению результатов кожного теста с аллергеном туберкулезным рекомбинант-

ным (АТР), содержащим белки ESAT-6 и CFP-10 и теста QuantiFERON (QFT) у детей с различными формами 
туберкулезной инфекции. Результаты пробы с АТР и QFT совпадали у 164 детей (82,4%) случаев. Оба теста были 
положительны у 140 (70,4%) пациентов, оба отрицательны – у 24 (12,0%). Противоположные результаты наблю-
дались у 35 (17,6%) детей. Наиболее частой была комбинация результатов АТР-положительный/QFT-отрицатель-
ный – 23 (11,6%), реже встречалось сочетание АТР-отрицательный/QFT-положительный – 12 (6,0%). Сделано 
заключение, что тест с АТР предпочтителен при скрининге детей на туберкулез как более простой и дешевый. 
Дополнительно применение QFT показано в сложных диагностических случаях, при недавнем сроке заражения, 
у детей раннего возраста, при наличии иммунодефицитов.
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Abstract: Comparison of tests with antigens ESAT6-CFP10 in vivo and in vitro in latent infection and local 
forms of tuberculosis in children

Study aimed to compare the results of skin test with allergen tuberculosis recombinant (ATR), containing proteins 
ESAT-6 and CFP-10 and QuantiFERON test (QFT) in children with different forms of tuberculosis infection. 

The results of test with ATR  and QFT coincided with 164 (82.4%) children. Both tests were positive in 140 (70.4%) 
patients, both tests were negative in 24 (12.0%). The opposite results were obtained in 35 (17.6%) children. The most 
common combination was ATR -positive/QFT-negative – 23 (11.6%), the less common type was ATR-negative/QFT-pos-
itive – 12 (6.0%). It was concluded that test with ATR has advantages in screening children for tuberculosis since it is 
simpler and cheaper. Additionally, the use of QFT is indicated in difficult diagnostic cases, with a recent infection, in 
young children, in the presence of immunodeficiency.
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Введение. 
В течение последнего десятилетия в Россий-

ской Федерации для диагностики латентной ту-
беркулезной инфекции (ЛТИ) и туберкулеза (ТБ) 
у детей используется внутрикожная проба с ал-
лергеном туберкулезным рекомбинантным (АТР 
или Диаскинтест) [1, 2, 6], содержащим антигены 
микобактерии туберкулеза (МБТ): ESAT6-CFP10. 
Вместе с тем, в зарубежных странах с высоким 
уровнем экономики используются тесты in vitro, 
основанные на индукции интерферона-гамма под 
воздействием тех же антигенов Interferon-Gamma 
Release Assays (IGRA) [7, 8, 9]. К ним относится, 
в частности, QuantiFERON-тест (QFT), который 
сертифицирован в нашей стране, но применяет-

ся ограниченно в связи с высокой стоимостью и 
сложностью исполнения. Однако в ряде случаев 
(наличие противопоказаний к постановке внутри-
кожных проб, различные варианты иммунодефи-
цитов, желание родителей и др.) использование 
QFT оправдано наряду с АТР или вместо него [3, 4, 
5]. В связи с этим целью нашего исследования стал 
анализ результатов одновременного применения 
тестов АТР и QFT для определения особенностей 
реагирования организма ребенка in vivo и in vitro. 

Материалы и методы
В исследование включены 199 детей (100 

мальчиков, 99 девочек) в возрасте от 6 мес. до 14 
лет с различными вариантами туберкулезной ин-
фекции, в зависимости от которых они были раз-
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делены на три группы: I группа: с ЛТИ – 78 детей, 
II группа: с локальными формами ТБ – 88 детей, 
III группа: с впервые выявленными остаточны-
ми посттуберкулезными изменениями (ОПТИ) в 
виде кальцинатов в органах дыхания – 33 ребен-
ка. У детей, больных туберкулезом (II группа – 88 
детей), отмечались следующие формы: туберку-
лез внутригрудных лимфоузлов (ТВГЛУ) – 54 
(61,4%), в том числе осложненный (очаги отсева, 
туберкулез бронхов, бронхолегочное поражение) 
– 18 случаев (33,3%), первичный туберкулезный 
комплекс (ПТК) – 18 (20,5%), инфильтративный 
туберкулез легких (ИТЛ) – 4 (4,5%), плеврит – 4 
(4,5%), генерализованный туберкулез легких – 8 
(9%), в том числе менингит – 1 (1,1%). Все дети 
прошли комплексное фтизиатрическое обследо-
вание, включающее компьютерную томографию 
органов грудной полости. Бактериовыделение 
было обнаружено у шестерых детей. Пробы с 
АТР и QFT проводились до начала химиотерапии 
с интервалом не более 1 недели, причем QFT вы-
полнялся первым.  Использовалась тест-система 
QuantiFERON-TB Gold (QFT) ELISA, содержа-
щая пептидные антигены ESAT6, CFP10 и TB7.7 
производство QIAGEN Германия. Полученные 
данные обрабатывались при помощи лицензион-
ной программы Statistica 6.1. При определении 
достоверности разности относительных величин 
применяли χ2-критерий Пирсона. Статистически 
значимыми считали различия при р<0,05. Взаи-
мосвязь показателей изучалась методом корреля-
ционного анализа с использованием коэффициен-
та корреляции (r).

Результаты
Результаты параллельной постановки пробы с 

АТР и QFT представлены в таблице. Положитель-
ные результаты пробы с АТР отмечались в целом 
у 163 детей (82,0%), в I группе у 74 детей (94,9%), 
во II группе у 72 детей (81,7%), в III группе у 17 
детей (51,5%). Положительные результаты QFT 
отмечались у 152 ребенка (76,4%), в I группе 66 

детей (84,6%), во II группе 71 ребенок (80,6%), 
в III группе 15 детей (45,7%). Сопоставление 
результатов пробы с АТР и QFT выявило их со-
впадение у 164 детей (82,4%) случаев. Оба теста 
положительные были у – 140 детей (70,4%), оба 
отрицательных – у 24 детей (12,0%). Разнона-
правленные тесты были у 35 детей (17,6%) (см. 
таблицу), они встречались во всех трех группах 
наблюдения. Среди 35 детей с  противоположны-
ми результатами двух тестов в большинстве слу-
чаев положительный тест с АТР сочетался с от-
рицательным QFT - 23 (11,6%):  в I группе (ЛТИ) 
отличия между вариантами  расхождения тестов 
были статистически значимы (χ2=5,2, p<0,02) (см.
таблицу). У 12-ти (6%) детей при отрицательной 
пробе с АТР наблюдался положительный QFT. 
Корреляция между уровнями проб с АТР и QFT 
в их количественных значениях отсутствовала 
(r=0,15). В группе детей с отрицательным QFT и 
положительным АТР (23 ребенка)  проанализиро-
ваны размеры папул в пробе с АТР, они оказались 
гиперергическими – 6 (26,0%), выраженными – 8 
(34,8%), умеренно выраженными – 5 (21,8%), сла-
бо выраженными – 4 (17,4%). Таким образом, пре-
обладали гиперергические и выраженные реакции 
(60,8%). Средний размер папулы пробы с АТР при 
отрицательных значениях QFT составил 10,2±1,0 
мм. При отрицательных реакциях на АТР и по-
ложительных QFT (12 человек) мы рассмотрели 
количественные показатели уровня гамма-интер-
ферона, они составили от 0,384 МЕ/мл до 4,355 
МЕ/мл. В «серую зону», которая составляет 0,2-
0,6 МЕ/мл (при официальном пороговом значении 
0,35МЕ/мл), вошли результаты двух детей. 

Отрицательные результаты обоих тестов у 
больных туберкулезом детей (II группа) – 10 
(11,5%) наблюдались при сочетании ТБ/ВИЧ, при 
генерализованных формах туберкулеза, остро те-
кущем плеврите и были связаны с анергией. У 
больных с остаточными посттуберкулезными из-
менениями (III группа) – 14 (42,2%) отрицатель-

Таблица 1
Проба с АТР и QFT у детей с различными 

вариантами туберкулезной инфекции

Группы детей Положительные 
оба теста

Отрицательны 
оба теста

Разнонаправленные результаты тестов
АТР-положит. 
QFT- отрицат.

АТР-отрицат. 
QFT-положит.

I гр. ЛТИ, n=78 62 (79,5%) 0
12 (15,4%) 4 (5,1%)

χ2=5,2 p<0,02
II гр. Туберкулез активный, 
n=88 65(73,8%) 10 (11,5%) 7 (7,9%) 6 (6,8%)

III гр. ОПТИ, n=33 13 (39,4%) 14 (42,2%) 4 (12,1%) 2 (6,3%)
Всего n=199 140 (70,4%) 24 (12%) 23 (11,6%) 12 (6,0%)
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ные результаты двух тестов были обусловлены 
затиханием активности туберкулезного процесса. 
Наибольший интерес представляют случаи разно-
направленных результатов, так как от их трактов-
ки зависит выбор тактики ведения ребенка. 

Сопоставлены дети с двумя положительными 
и разнонаправленными результатами тестов по 
возрасту, туберкулезному контакту, сопутствую-
щей патологии, клинической форме туберкуле-
за (для II группы), сроком инфицирования (для I 
группы). 

Детей раннего возраста (от 0 до 3х лет) среди 
пациентов с разнонаправленными результатами 
было 14/35 (40%) человек, с двумя положитель-
ными –25/140 человек (17,8%; χ2=8,5, p<0,003) 
(рисунок 1). У детей с двумя положительными ре-
зультатами тестов и разнонаправленными резуль-
татами туберкулезный контакт встречался с оди-
наковой частотой – 46,4% (65/140)  и 40%  (14/35) 
соответственно. 

Рисунок 1. Доля детей раннего возраста среди паци-
ентов с однонаправленными и разнонаправленными 

результатами тестов
Сопутствующая патология у детей с двумя 

положительными реакциями была представлена: 
аллергическими заболеваниями – 27/140(19,2%), 
ЛОР-патологии 19/140 (13,5%), гельминтозами 
– 42/140(30,0%), неврологической патологией – 
5/140 (3,5%), ВИЧ –1/140 (0,7%), другие заболе-
вания встречались в единичных случаях. У детей 
с разнонаправленными результатами: аллергиче-
ские заболевания – 13/35 (37,1%; χ2=5,7, p<0,05), 
ЛОР-патология 1/35 (2,8%), гельминтозы – 7/35 

(20,0%), неврологическая патология – 2/35 (5,7%), 
ВИЧ –4/35 (11,4%;χ2= 9,5, p<0,002). Таким обра-
зом, у детей с разнонаправленными результатами 
тестов достоверно чаще встречались аллергиче-
ские заболевания и ВИЧ-инфекция.

Среди клинических форм у детей с разнона-
правленными результатами пробы с АТР и QFT 
преобладающая форма является ТВГЛУ – 6 случа-
ев (46,2%), из них осложненными являются 2 слу-
чая (33,3%), остальные формы: ПТК – 4 (30,8%),  
ИТЛ – 1 (7,6%), генерализованный туберкулез – 
2 (15,4%). Аналогичная структура клинических 
форм имела место у пациентов с двумя положи-
тельными результатами тестов, за исключением 
отсутствия у них случаев генерализованного ту-
беркулеза. 

Сроки инфицирования рассмотрены у детей 
с ЛТИ (I группа, 78 человек).  Установленный 
ранний период первичной туберкулезной инфек-
ции (РППТИ) имел место у детей с разнонаправ-
ленными пробами АТР и QFT в 8 случаях из 16 
(50,0%) и у пациентов с положительными резуль-
татами обоих тестов в 14 случаях из 62 (22,5%; 
p<0,05) (рисунок 2). 

Рисунок 2. Доля детей в раннем периоде первичной 
туберкулезной инфекции в группах пациентов с одно-
направленными и разнонаправленными результатами 

тестов.
Обсуждение и выводы
У детей с различными вариантами туберку-

лезной инфекции результаты проб с АТР и QFT 
совпадают в большинстве случаев (82,4%). Среди 
разнонаправленных результатов преобладает ва-
риант АТР-положительный/QFT-отрицательный, 
особенно в группе с ЛТИ, где он составляет 15,4% 
(р<0,05). Средний размер папулы пробы с  АТР при 
отрицательных значения QFT составил  10,2  ± 1,0 
мм. Корреляции между количественными значе-
ниями двух тестов не прослеживается. Среди па-
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циентов с разнонаправленными результатами с 
большей частотой встречаются дети раннего воз-
раста (40,0%), а также дети, имеющие сопутству-
ющую ВИЧ-инфекцию (11,4%), по сравнению 
с пациентами, имеющими положительными ре-
зультата двух тестов. У детей с ЛТИ при разнона-
правленных результатах тестов достоверно чаще 
диагностируются РППТИ, чем у пациентов с по-
ложительными результатами обоих тестов. Таким 
образом, наиболее вероятная причина разнона-
правленных результатов тестов in vitro и in vivo 
состоит в том, что иммунный ответ на инфекцию 
не сформирован полностью или находится в про-
цессе угасания (для пациентов с ОПТИ).  Проба с 
АТР предпочтительна при массовом скрининге на 
туберкулез детского населения, так как она более 
простая и дешевая. Дополнительно применение 
QFT показано в сложных диагностических случа-
ях, при недавнем сроке заражения, у детей ранне-
го возраста, при наличии иммунодефицитов. 
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