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Разработка новых методов иммунодиагностики туберкулезной инфекции и их внедрение во фтизиатрическую практику изменили подходы 
к диагностике туберкулеза в России� Наравне со всемирно признанными IGRA-тестами широкое применение получила проба с аллергеном 
туберкулезным рекомбинантным (АТР), разработанная отечественными учеными� Высокая диагностическая информативность каждого из 
методов доказана многочисленными исследованиями как отечественных, так и зарубежных ученых, однако работы по сопоставлению их 
результатов между собой в диагностике туберкулезной инфекции у детей, в том числе с сопутствующей патологией, отсутствуют� 
В исследовании проведен анализ данных обследования 654 детей в возрасте от 0 до 14 лет с положительной чувствительностью к туберкулину 
по пробе Манту с 2 ТЕ� Всем пациентам были выполнены современные иммунологические тесты: АТР и IGRA-тесты (QuantifeRON® Gold 
ELISA (QFT) и T-SPOT�TB)� Исследование позволило подтвердить низкую значимость пробы Манту с 2 ТЕ как метода раннего выявления 
туберкулеза у детей, установить гипо- (10-50%) и гипердиагностику (78%) латентной туберкулезной инфекции у детей с различным уровнем 
чувствительности по данным пробы Манту с 2 ТЕ� При сравнении результатов АТР и IGRA-тестов можно говорить об их сопоставимости 
в 76-81% случаев� Выявлена группа детей, имеющих сопутствующую аллергическую и эндокринную патологию (ожирение), у которых 
рекомендованы IGRA-тесты для исключения возможности получения ложноположительных результатов по пробе с АТР� 
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Development of new methods of immune diagnostics of tuberculous infection and their introduction into tuberculosis control practice have changed 
approaches to diagnostics of tuberculosis in Russia� Along with world recognized IGRA-tests the test with tuberculous recombinant allergen (TRA) 
developed by Russian researchers is also widely used� High diagnostic value of each of the methods is proved by multiple national and international 
trials however there is no research comparing results of these methods in the diagnostics of tuberculous infection in children, including those with 
concurrent conditions� 
During the study data of testing in 654 children in the age from 0 to 14 years old with positive sensitivity to tuberculin as per Mantoux test 
with 2 TU were analyzed� All patients had modern immunological tests done: TRA and IGRA-tests (QuantifeRON® Gold ELISA (QFT) and  
T-SPOT�TB)� The study confirmed the low value of Mantoux test with 2 TU as a method of early tuberculosis detection in children; it detected 
underdiagnosis (10-50%) and overdiagnosis (78%) of latent tuberculous infection in the children with different sensitivity level as per data 
of Mantoux test with 2 TU�  Comparing the results of TRA and IGRA tests it is possible to state that they are compatible for 76-81% of cases� 
The group of children was detected who had allergic and endocrine disorders (obesity), for whom IGRA tests were recommended to exclude chances 
of false-positive results of TRA tests� 
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На протяжении последнего десятилетия имму-
нодиагностика туберкулеза переживает важный 
период: закончился практически безальтернатив-
ный столетний этап применения туберкулиновых 
проб [3-5, 12, 17]�

Современные методы раннего выявления тубер-
кулезной инфекции были разработаны с учетом 
новых технологий и уже широко применяются за 

рубежом [14-17]� Особую популярность получи-
ли IGRA-тесты QuantifeRON-TB Gold IT (QFT) и 
T-SPOT�TB, способные к продукции IFN-γ� Оба те-
ста проводятся in vitro и были зарегистрированы в 
Российской Федерации только в 2012 г� [1]� 

В зарубежных исследованиях часто сопоставля-
ется эффективность данных тестов по отношению 
друг к другу, а также сравниваются кожный тубер-
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кулиновый тест (проба Манту c 2 ТЕ) и IGRA-те-
сты (QFT и T-SPOT�TB) по отдельности� Данные 
исследования доказали высокую информативность 
IGRA-тестов [5, 10, 11]�

В Российской Федерации широко используется 
новый кожный тест с аллергеном туберкулезным 
рекомбинантным (АТР), разработанный отече-
ственными учеными, который был зарегистриро-
ван в 2008 г� и стал применяться с 2009 г� В каче-
стве антигена в данном тесте используются белки 
ЕSAT-6 и CFP-10, отсутствующие у М. bovis BCG, 
что в 100% случаев помогает отличить поствакци-
нальную аллергию от инфекционной [6, 9]� 

Исследований, связанных с изучением информа-
тивности иммунологических тестов в диагностике 
туберкулезной инфекции, достаточно много� Боль-
шое число публикаций посвящено сравнению диа-
гностической значимости кожной туберкулиновой 
пробы и пробы с АТР [7, 11, 13, 14]� Полученные 
результаты позволили рекомендовать применение 
теста с АТР как в противотуберкулезных учрежде-
ниях, так в общей лечебной сети�  

В единичных исследованиях сравнивается ин-
формативность пробы с АТР и QuantifeRON-TB 
Gold в определении активности туберкулезной 
инфекции у детей� В 95% случаев положительные 
значения этих проб у детей совпадают [8, 11]� 

Судить о диагностической значимости теста 
T-SPOT�TB можно по результатам международных 
и отечественных исследований [2, 8]� 

Цель исследования: улучшить раннюю диагно-
стику туберкулеза у детей в условиях массовой 
вакцинации против туберкулеза путем внедрения 
иммунологических тестов нового поколения�

Материалы и методы

С 2013 по 2015 г� проведено когортное сравни-
тельное исследование с набором клинического 
материала в детском отделении ГБУЗ «Противо-
туберкулезный диспансер № 5», в поликлиниче-
ском отделении и в отделении детской фтизиатрии 
ФГБУ «СПб НИИФ» Минздрава России� 

В исследовании проведен анализ результатов 
обследования 654 детей в возрасте от 1 до 14 лет, 
вакцинированных БЦЖ/БЦЖ-М, с различным 
уровнем чувствительности к туберкулину по про-
бе Манту с 2 ТЕ, а также данных, полученных 
клиническими, рентгенологическими и иммуно-
логическими методами� Из анализа исключали 
детей с отсутствием вакцинации БЦЖ/БЦЖ-М, 
с доказанным первичным/вторичным иммуно-
дефицитным состоянием, пациентов с ВИЧ-ин-
фекцией�

Распределение обследованных детей по полу 
и возрасту представлено в табл� 1� 

 Как видно из табл� 1, доля обследованных маль-
чиков и девочек была приблизительно одинако-
вой, в том числе в каждой из возрастных групп� 

Преобладали пациенты в возрасте от 3 до 6 лет – 
199 (30,5%) детей, от 7 до 11 лет – 288 (44,0%)� 

Выявление туберкулезной инфекции чаще всего 
проводилось по результатам туберкулинодиагно-
стики, как представлено в табл� 2�

Согласно данным, представленным в табл� 2, по-
водом для направления детей к фтизиатру в боль-
шинстве случаев являлись результаты туберкули-
нодиагностики (63,3%), только каждый четвертый 
пациент обследован в условиях противотуберку-
лезного диспансера (ПТД) по контакту с больным 
туберкулезом (22,8%) и каждый седьмой ребенок 
обратился к фтизиатру с жалобами (13,9%)� 

 Анализ результатов чувствительности к тубер-
кулину детей, направленных в ПТД и в поликлини-
ческое отделение института, представлен в табл� 3�

Большинство пациентов направлены на обсле-
дование в противотуберкулезные учреждения с на-
растанием чувствительности к пробе Манту с 2 ТЕ 
(47,8%; 312), в возрастной группе от 7 до 11 лет – 
158 человек и 226 детей с гиперчувствительностью 
к туберкулину по пробе Манту с 2  ТЕ (34,5%), 
в возрастной группе от 3 до 6 лет – 89 (44,7%) па-
циентов�

По данным анамнеза, сведения о наличии со-
путствующей патологии были у половины детей 

Возраст Мальчики, 
% (абс.)

Девочки,
% (абс.)

Всего,
% (абс.)

От 0 до 2 лет 51,8 (10) 48,2 (28) 5,8 (38)

От 3 до 6 лет 54,2 (117)  45,8 (82) 30,5 (199)

От 7 до 11 лет 54,3 (138) 45,7 (150) 44,0 (288)

От 12 до 14 лет 79,3 (61) 20,7 (68) 19,7 (129)

Итого 49,8 (326) 50,2 (328) 100 (654)

Методы выявления, % (абс.)

туберкулинодиагностика контакт жалобы всего

63,3 (414) 22,8 (149) 13,9 (91) 100 (654)

Таблица 1. Распределение детей по возрасту и полу
Table 1. breakdown of children as per age and gender

Таблица 2. Методы выявления туберкулезной инфекции 
Table 2. Methods of tuberculous infection detection 

Возрастные 
группы

Чувствительность к туберкулину по пробе Манту 
с 2 ТЕ при направлении, % (абс.)

вираж нарастание гиперпроба всего

От 0 до 2 лет 15,7 (6) 36,8 (14) 47,3 (18) 5,8 (38)

От 3 до 6 лет 15 (30) 40,3 (80) 44,7 (89) 30,5 (199)

От 7 до 11 лет 17,4 (50) 54,9 (158) 27,7 (80) 44,0 (288)

От 12 до 14 лет 23,2 (30) 46,5 (60) 30,3 (39) 19,7 (129)

Итого 17,7 (116) 47,8 (312) 34,5 (226) 100 (654)

Таблица 3. Распределение детей по диагнозам 
и возрастным группам 
Table 3. breakdown of children as per diagnoses and age groups
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(359;  54,9%)� Спектр сопутствующей патологии 
представлен на рис� 1�

 У каждого четвертого ребенка отмечался отяго-
щенный аллергологический анамнез (150; 24,0%), 
и в 23,0% (144) случаев дети часто переносили ин-
фекционные заболевания� Несколько реже встреча-
лась ЛОР-патология (85; 13,0%), 85 (13,0%) детей 
наблюдались у нефролога с патологией мочепо-
ловой системы� В 10,0% (65) случаев отмечались 
изменения со стороны эндокринной системы и же-
лудочно-кишечного тракта�

Проведен сравнительный анализ результатов 
применения иммунологических методов у детей с 
различными проявлениями туберкулезной инфек-
ции (с латентной туберкулезной инфекцией (ЛТИ) 
и локальными формами туберкулеза)� 

У всех обследованных детей проанализирова-
ны результаты пробы Манту с 2 ТЕ, проведено 
их сопоставление с данными тестов с АТР, QFT и 
T-SPOT�TB, а также выполнен анализ этих тестов 
у детей с различной сопутствующей патологией� 

Статистическая обработка материала, при кото-
рой применялись методы вариационной статистики, 
проведена с анализом абсолютных и относительных 
величин� Количественные данные рассчитывали в 
виде М ± SD, где М – среднее арифметическое, а 
SD – стандартное отклонение� Степени ассоциаций 
между пропорциями оценивали с помощью довери-
тельных интервалов, а также критерия χ2 с коррек-
цией Йейтса� При значениях переменных меньше 
5 применяли точный тест Фишера� Различия или 
показатели связи считали значимыми при p < 0,05� 

Результаты исследования

На амбулаторном этапе всем 654 детям, направ-
ленным в противотуберкулезные учреждения, вы-
полнена проба Манту с 2 ТЕ, результаты которой 
были следующими: низкая чувствительность опре-
делялась в 16,3% (106), средняя – в 50,4% (330), 
высокая – в 33,3% (218) случаев�

Следующим этапом обследования была поста-
новка иммунологических тестов: пробы с АТР и 
IGRA-тестов (QFT и T-SPOT�TB)� В табл� 4 приве-
дены результаты иммунологических тестов у детей 
с различной чувствительностью к туберкулину�

Как представлено в табл� 4, положительные ре-
зультаты иммунологических тестов, свидетель-
ствующие о наличии активности туберкулезной 
инфекции, определялись при любых результатах 
пробы Манту с 2 ТЕ, в том числе в 9,1% случаев – 
по T-SPOT�TB, в 19,7% – по результатам QFT и в 
11,8% – по пробе с АТР при низкой чувствитель-
ности к туберкулину� Практически у половины 
детей со средней чувствительностью к туберкули-
ну по пробе  Манту с 2 ТЕ проба с АТР положи-
тельная в 56,7%, по QFT – в 49,2% случаев, в 2 раза 
реже выявлялись положительные результаты по  
T-SPOT�TB (25,0%)� В то же время дети с высокой 
чувствительностью по пробе Манту в каждом треть-
ем случае имели отрицательные результаты тестов, 
что указывает на ложноположительный характер 
чувствительности к туберкулину�

Кроме того, следует отметить отсутствие досто-
верных различий по результатам АТР и IGRA-те-
стов у детей с различной чувствительностью к ту-
беркулину по пробе Манту, что свидетельствует о 
сопоставимости результатов тестов между собой�

Всем детям с положительными пробами с АТР 
и IGRA-тестами проведена компьютерная томо-
графия органов грудной клетки� У 127 детей специ- 
фические изменения во внутригрудных лимфати-
ческих узлах и легочной ткани не выявлены, что 
на фоне отсутствия клинической симптомати-
ки позволило трактовать их состояние как ЛТИ� 
У 258 детей диагностировали локальные формы 
туберкулеза� 

По результатам комплексного обследования 
269 (41,1%) детей были здоровы (I группа сравнения); 
II группу составили 127 (19,4%) детей с ЛТИ, ко-
торая характеризуется положительным результатом 
иммунологических тестов (АТР, QFT и T-SPOT�TB) 
без клинических и рентгенологических проявлений 
туберкулеза; 258 (37,2%) детей с туберкулезом орга-
нов дыхания включены в III группу� 

В структуре клинических форм туберкулеза у де-
тей туберкулез внутригрудных лимфатических уз-
лов составил 97,3% (n = 251) случаев, у 5 (1,9%) де-
тей установлен первичный туберкулезный комплекс, 
а у 2 (0,8%) – инфильтративный туберкулез легких� 

В 87,4% (226) случаев у пациентов диагностиро-
вали фазу кальцинации специфического процесса, 
при том что фаза инфильтрации была выявлена 
только в 12,6% (32), что свидетельствует о позднем 
выявлении заболевания�

 У каждого второго ребенка диагностировали 
осложненное течение туберкулеза (54,3%; 140), 
50,5% (131) которого составили очаги отсевов в 
легочную ткань� Туберкулез бронхов имел место у 
40 (15,5%) детей, в единичных случаях специфи-

Рис. 1. сопутствующая патология у детей 
Fig. 1. Concurrent conditions

ЧДБ аллергологические

ЛОР нефрологические

эндокринная ЖКТ

аутоиммунные заболевания
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ческий процесс осложнился ателектазом сегмента 
легкого, а также туберкулезом плевры�

При сопоставлении результатов пробы Манту с 
2 ТЕ у детей с различными проявлениями тубер-
кулезной инфекции выявлены различия в уровне 

чувствительности к туберкулину в I группе (здо-
ровые дети), где достоверно выше была частота 
низких результатов как в сравнении со II (p < 0,05, 
χ2 = 8,33), так и с III группами (p < 0,05, χ2 = 6,58) 
(рис� 2)�

Таблица 4. Результаты иммунологических тестов у детей с различными результатами пробы Манту с 2 ТЕ
Table 4. immunological tests' results in the children with different results of Mantoux test with 2 Tu

Рис. 2. результаты IGRA-тестов у детей с положительным результатом пробы с Атр (%, n)
Fig. 2. Results of IGRA in the children with positive results of TRA tests (%, n)

Дети с различной  
чувствительностью  
к туберкулину (n = 654)
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7
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x² = 11,2

Примечание: p < 0,01 – достоверная разница при сравнении пациентов с низкой и средней чувствительностью к туберкулину
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Fig. 3. Results of Mantoux test with 2 TU in comparison groups (%)
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Как видно на рис� 2, в I группе преобладали 
дети со средней чувствительностью к туберкулину 
(49,8%, 160), что достоверно не отличалось от ре-
зультатов во II (19,7%, 25; p > 0,05) и в III (15,9%, 41; 
p > 0,05) группах�

Низкие результаты пробы Манту в I группе ре-
гистрировались в каждом 4-м случае (22,4%), в то 
же время низкую чувствительность к туберкулину 
регистрировали как у детей с ЛТИ (7,9%) (II), так 
и у больных туберкулезом (8,2%) (III), что создает 
высокий риск недовыявления туберкулеза по ре-
зультатам массовой туберкулинодиагностики� 

Высокая чувствительность к туберкулину опреде-
лялась преимущественно во II (52%) и в III (40,3%) 
группах, при этом результаты не имели достоверных 
различий между ними� Нужно отметить, что и среди 
здоровых детей в каждом третьем случае выявлялись 
высокие результаты по пробе Манту с 2 ТЕ�

Как представлено на рис� 3, результаты пробы 
Манту с 2 ТЕ не позволяют дифференцировать 
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ЛТИ и заболевание туберкулезом у детей� Кроме 
того, среди здоровых детей в 27,8% случаев реги-
стрировали высокую чувствительность к туберку-
лину, в то время как у 40,1% больных туберкулезом 
и у 51,5% детей с ЛТИ определяли средние резуль-
таты пробы Манту� 

При сопоставлении результатов обследова-
ния 358  детей, которым были проведены парал-
лельно 2 современных иммунологических теста 
(АТР и IGRA-тесты), у 21 (5,9%) пациента с поло-
жительными результатами АТР выявлены отрица-
тельные результаты IGRA-тестов� Положительные 
результаты IGRA-тестов и пробы с АТР совпадали 
в 73,5% по T-SPOT�TB и в 84,7% случаев по QFT� 

У детей с несовпадением результатов иммуноло-
гических тестов (n = 27) проведен анализ сопутству-
ющей патологии, которая могла повлиять на резуль-
таты тестов� Учитывая высокую распространенность 
среди детей сопутствующей соматической патологии 
и возможность ее влияния на результаты кожных 
проб, проанализирован спектр имеющейся сопутству-
ющей патологии у детей с расхождением результатов 
иммунологических методов исследования (табл� 5)� 

Как представлено в табл� 5, у детей с расхождени-
ем результатов иммунологических тестов достовер-
но чаще выявлялась сопутствующая аллергическая 
патология, а также ожирение, что позволило сделать 
вывод о том, что наличие данных патологий влияет 
на результаты пробы с АТР и определяет риск полу-
чения ложноположительных результатов�

Заключение

Таким образом, выявление туберкулеза в 80% слу-
чаев в фазе кальцинации подтверждает низкую 
информативность пробы Манту с 2 ТЕ в качестве 
метода ранней диагностики заболевания и свиде-
тельствует о необходимости внедрения пробы с АТР 
как скринингового метода в условиях массовой вак-
цинации против туберкулеза�
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Применение пробы Манту с 2 ТЕ приводит к ги-
подиагностике ЛТИ при низкой чувствительно-
сти (10%) и средней (50%) чувствительности к ту-
беркулину при использовании пробы с АТР, QFR 
и T-SPOT�TB, т� е� дети не направляются к фтизиа-
тру своевременно, тогда как при высокой чувстви-
тельности отмечается гипердиагностика данного 
состояния в 75,9% случаев�

В условиях роста сопутствующей патологии 
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ложноположительных и отрицательных результа-
тов по пробе с АТР� Выделена группа детей с ал-
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