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摘  要  

 

本人於 5 月 11 日至 5 月 20 日赴美國科羅拉多州丹佛市之國際會議中心，參加 2011

年美國胸腔醫學會。 

此行目的在發表本研究小組在肺結核研究方面之成果，並同時參考其他國家對結核

病防治之成效。 

參加大會後之心得包括：(一) 丙型干擾素釋放檢驗(Interferon-Gamma Releasing 

Assay, IGRA)方法之應用與經驗，(二)結核病及其抗藥性之快速診斷方法，及(三) 潛隱

性結核感染之新治療方法。 

本人建議運用 IGRA 方法篩選高危險群，找出潛隱性感染者，定期追蹤及治療。整

合研究資源，以國內外現有之新方法，評估及研發適合國內快數診斷之工具，縮短等候

報告時間，減少未確診之 TB 病人到處傳播病原，爭取治療時效。邀請國內 TB 專家及

相關之醫學會，擬訂國內 LTBI 之治療標準與療程。 
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第一章  目的 

美國胸腔醫學會年會為歷史悠久之年度大會，每年年度大會期間皆舉辦國際研討

會，參加者不限醫師或會員。非醫師與非會員亦能投稿至大會審查，無論何種身分皆需

繳審查費與報名費。非會員之報名費較高於會員。 

本人第一次參加此大會為 1999 年，在美國加州聖地牙哥舉行。今年之美國胸腔醫

學會年度大會自 5 月 13 日至 5 月 18 日在美國科羅拉多州丹佛市之國際會議中心舉行。 

歷年之美國胸腔醫學會年度大會論文摘要約於前一年 10 月即停止接受摘要投

稿。但今年之大會異於往常，在投稿截止後，2010 年 12 月 17 日特別通知與會者，2011

年之摘要投稿延至 2011 年 2 月 2 日。
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該大會每年將與會者之論文摘要收錄於「美國呼吸及重症照護醫學期刊」

(American Journal of Respiratory and Critical Care Medicine) ，2009 年之「科學引用指標」

(SCI)「影響因子」(Impact factor) 為 10.689 分。此行論文摘要已被收錄於今年 5 月發行

之「美國呼吸及重症照護醫學」期刊(ISSN 1073-449X) 第 183 卷中之 A1840 及 A1853

頁。 

此行之目的在分享使用丙型干擾素釋放檢驗(Interferon- Gamma Releasing Assay, 

IGRA)方法，篩選潛隱性結核感染(latent TB infection, LTBI)與活動性結核病(active TB 

disease, ATBD) 之應用與經驗、與其他國家相關研究者經驗交流、並吸收最新之結核病

防治知識。 
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第二章 過程 

本人於 5 月 11 日搭聯合航空公司(UA-852)班機由桃園機場出發，經東京轉 UA-890

班機至洛杉磯。 

5 月 12 日早上 07:21 在洛杉磯轉 UA-328，於中午飛抵科羅拉多州丹佛國際機場。

取完行李至機場外候車時，室外溫度不到攝氏 10 度，地上仍能看見少些積雪。因天候

不佳且傾盆大雨，至科羅拉多國際會議中心要報到時，大會工作人員表示一切未就緒，

明日(13 日)上午 08:00 才開始報到，只好帶著行李先至旅館安頓。 

科羅拉多國際會議中心前方之大熊窺探為其特色。 

 

5 月 13 日報到完後，參加「研究與品質改進之健康效應評估」(Health Outcomes 

Assessment in Research and Quality Improvement)。 

5 月 14 日，參加「科學期刊之撰寫：學術成就之發表」(Scientific Writing: Publishing 

for Academic Success)。 
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5月 15日一大早至會議中心上層之B廳G區張貼海報，展示時間為 08:15至 16:30，

討論時間為 10:45 至 12:30。本人於此會中又遇到美國 CDC 部門，撰寫潛隱性結核感染

篩選規範(Updated Guidelines for Using Interferon Gamma Release Assays to Detect 

Mycobacterium tuberculosis Infection --- United States, 2010, Recommendations and Reports, 

June 25, 2010 / 59(RR05);1-25，http:// www.cdc.gov/mmwr/pdf/rr/rr5905.pdf) 之美國海軍

上校，服務於美國疾病管制局公共衛生服務部門之醫官暨流行病學家 Gerald Mazurek 醫

師 (commander, U.S. Public Health Service, Medical officer & Epidemiologist, Division of 

TB Elimination, CDC)。我們討論許多研究上遇到之問題，也分享許多經驗。Mazurek 醫

師提出我們可以考慮將來之合作。 

 

在海報展示期間，有位美國 CDC 官員退休後擔任 STOP TB USA (http://stoptbusa.org)

之義工，在現場發放該單位整理之所有大會與 TB 相關之主題、議程與地點。本研究團

隊之兩篇海報亦在其收錄之議程中(Agenda for TB-Related Sessions) http://stoptbusa.org 

/TBATSDENVER2011.doc。 
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16 日參加  「結核與非結核桿菌：宿主防禦與病理生理學」(Tuberculosis and 

Nontuberculous Mycobacteria: Host Defense and Pathophysiology)。共有 17 篇研究簡報，

包括美國、南非、以色列、台灣、日本、及南韓。下午則參加一小型研討會，主題為結

核病與抽菸(Tuberculosis and Tobacco)。  

17 日參加 「新結核治療之選擇：活動性及潛隱性」(New Tuberculosis Treatment 

Options for Active and Latent Disease)、「活動性及潛隱性結核診斷及生物標誌」

(Diagnostics and Biomarkers for Latent and Active Tuberculosis)、「活動性及潛隱性結核之

管理」(Management of Active and Latent Tuberculosis)、及「發現與預防結核病及多重抗

藥性結核病」(Detecting and Preventing Tuberculosis and Drug-Resistant Tuberculosis: Real 

Progress)。  

18 日參加 「CDC 結核臨床試驗聯盟及結核流行病學研究聯盟」(Update from CDC's 

TB Trials Consortium, TBTC; and TB Epidemiologic Studies Consortium, TBESC)。有 4 位

學者報告其最新之研究結果，包括來自 (1)紐澤西州之 Dr. Davidow 報告其研究之國外

出生者(Foreign-Born)之結核病、(2)北卡羅萊納州之 Dr. Hamilton 之 10 年 8000 個案潛隱

性結核感染之研究、(3)科羅拉多州之 Dr. Daley 之健康照護者之丙型干擾素分析、及(4)

喬治亞州之 Dr. Goldberg 報告其使用 Rifapentine 來治療結核病之成果。下午大會結束

後，順便至第 16 街徒步區一遊。科羅拉多國際會議中心位於丹佛市第 14 街，隔兩個區

域之第 16 街為徒步區，免費之公車(Free Mall Ride)行駛；第 16 街兩端接地鐵站，交通

方便。 



 8

 

 

5 月 19~20 日，因國際線須於 2 小時前報到，本人於 19 日清晨 03:30 退房搭車至丹

佛國際機場辦理登機手續。搭 UA601 班機，起飛時間為 06:02 至舊金山。19 日下午 13:00

在舊金山轉搭 UA853 經東京轉飛台北。20 日晚上 20:30 返抵台灣。 
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第三章 心得 

茲將本次會議心得分段敘述如下：(一) 丙型干擾素釋放檢驗(Interferon-Gamma 

Releasing Assay, IGRA)方法之應用與經驗，(二)結核病及其抗藥性之快速診斷方法，及

(三) 潛隱性結核感染之新治療方法。 

(一) 丙型干擾素釋放檢驗(Interferon-Gamma Releasing Assay, IGRA)方法之應用

與經驗 

本次研討會有加拿大及美國之學者提出，根據在印度之研究，使用血清學免疫球蛋

白試驗(Anda-TB ELISA)，來診斷活動性結核病患，結果是高花費低效果(more costly and 

less effective)，從經濟之觀點並不鼓勵 (Pai et al. 2011a)。 

近年來，丙型干擾素釋放檢驗方法已被許多國家廣泛使用。目前市面上有兩種常用

之產品—(1) QuantiFERON TB Gold In Tube, QFT-GIT (Cellestis Limited, Carnegie, 

Victoria, Australia) 及 T-SPOT.TB test (Oxford Immunotec, Oxford, UK)，分別通過美國藥

檢局及我國衛生署之認證。 

IGRA方法之應用，包括使用於HIV病人(Gray et al. 2011a; Gray et al. 2011b; Lai et al. 

2011)、密切接觸者 (Dharmagunawardena et al. 2011; Leung et al. 2011)、移民 (Everett et al. 

2011)、及醫療保健服務業 (Belknap et al. 2011)。 

HIV 病人： 

美國之學者改以 QFT-GIT 取代 TST 篩選 HIV 病人之 LTBI，並建議使用此方法於忙

碌之都市臨床部門 (Gray et al. 2011a)；但亦認為在系列檢驗後，有可能在低 TB 暴露風

險之 HIV 病人產生偽陽性(Gray et al. 2011b)。 

美國與烏干達之研究顯示，使用 T-SPOT.TB test 於痰抹片陰性 HIV 病人之支氣管肺

泡灌洗術(bronchoalveolar lavage, BAL)，雖然有 91%之敏感度，但特異性(specificity)僅

有 43% (Cattamanchi et al. 2011)。但英國在一個 HIV 高盛行但痰抹陰性之非 TB 流行地
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區之研究顯示，T-SPOT.TB test 較 BAL 培養法更能提供額外之治療訊息 (Lai et al. 2011)。 

密切接觸者： 

英國之學者則建議將 QFT-GIT 使用於大量密切接觸者之篩選而 T-SPOT.TB 則使用

於具免疫抑制(immunosuppressed populations) 之接觸者或抗 TNF 治療前 (pre anti-TNF 

therapies) (Dharmagunawardena et al. 2011)。 

香港自 2006 年 3 月 1 日開始追蹤，以 T-Spot.TB 及 TST 比較 1600 位居家或機構內

之以密切接觸者，至 2010 年 6 月 30 日產生活動性結核病者。有 1581 位可解釋之

T-Spot.TB 檢驗結果，其中有 1130(71.5%)位亦完成 TST 試驗。此 1130 位 T-Spot.TB 之

陽性率為 34.1%，TST試驗之陽性率依 5, 10, and 15 mm之判讀標準，分別為 65.4%, 47.7% 

and 23.7%。 至 2010 年 6 月 30 日(合計 3059 人-年)，共有 28 位 ATBD 產生，發生率為

9.15/1,000 人-年(Leung et al. 2011)。  

移民： 

美國舊金山以 QFT-G 及 GFT-GIT 研究來自高盛行國家之 838 位合法移民者，

422(50.4%)位檢驗結果為陽性 (Everett et al. 2011)。在 350 位治療 LTBI 者中，經 939 人

-年(person-year)追蹤後，無一人發病為 ATBD；但在 156 位陽性未治療 LTBI 者中，經

445 人-年(person-years)追蹤後，2 人經培養確認為 ATBD，發生率為 450/100,000 人-年；

另在 332 位陰性者中，經 846 人-年(person-years)追蹤後有一人經臨床診斷為肺外結核，

發生率為 118/100,000 人-年 (Everett et al. 2011)。 

義大利以 QFT-GIT 及 TST 來診斷 84 位移民者(其中 68 位為密切接觸者)，其陽性率

分別依序為 52.4% (44/84)及 80.9% (68/84)，並認為使用 QFT-GIT 來篩選來自 TB 高盛行

地區之移民者，可減少預防性治療潛隱性結核感染之候選人數及助益於 TB 之控制 (Losi 

et al. 2011)。 

醫療保健服務業(Healthcare Workers, HCWs)： 
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美國一項包括紐約、休士頓、巴爾地摩、及丹佛 4 城市之 2497 位 HCWs 研究中，

共計有 232 位 HCWs 分別於第一次抽血後，第 6 及第 12 個月後各追蹤乙次。結果發現

在 171 位第一次檢驗結果陰性者中，有 26% (44 位)第二次轉為陽性；而 61 位第一次檢

驗結果陽性者中，有98% (60/61位)仍為陽性，第三次仍為98% (59/60位)為陽性 (Belknap 

et al. 2011)。 

(Belknap et al. 
2011) 

在印度，一個針對 674 位 HCWs 之 6 年(合計 3992.08 人-年)追蹤研究顯示 (Pai et al. 

2011b)，共 14 位 HCWs 產生 ATBD，(4 位為肺結核，10 位為肺外結核)發生率為 3.50/1,000

人-年，為一般民眾(發生率為 1.70/1,000 人-年)之兩倍(Pai et al. 2011b)。 

在使用 IGRA 方法之經驗方面，包括使用於老年人(Teramoto et al. 2011b)及與免疫

有關之發炎反應病患(Smith et al. 2011)該注意之情形，實驗反應情度之意義(Khan et al. 

2011)，實驗工具(人工操作 vs. 全自動機器) (Whitworth et al. 2011)，及危險因子 (Jeong 

et al. 2011)。 

老年人(≧65 歲)及與免疫有關之發炎反應病患： 

日本之研究指出，使用IGRA方法診斷老人之TB時，要考慮T-SPOT.TB 之偽陽性

(false positive rate)及QFT系列(QFT-G與QFT-GIT)之偽陰性(false negative rate) (Teramoto 

et al. 2011b)。 

美國、加拿大、及波蘭之研究，將IGRA應用於與免疫有關之發炎反應病患
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(immune-mediated inflammatory disorders, IMID)，其結果並未優於結核菌素皮膚試驗

(Tuberculin Skin Test, TST) (Smith et al. 2011)。 

 
實驗反應情度之意義(LTBI vs. ATBD)： 

愛爾蘭之研究則顯示，無法以 QuantiFERON TB Gold (QFT-G)之反應強度，區分

LTBI 及 ATBD (Khan et al. 2011)。 

實驗工具(人工操作 vs. 全自動機器)： 

美國 CDC 與美國空軍之研究顯示，使用全自動之 ELISA 工作站與人工操作

QFT-GIT 比較結果，全自動之 ELISA 工作站可增進 QFT-GIT 之精密度(precision) 

(Whitworth et al. 2011)。 

危險因子： 

本研究團隊在台灣之研究顯示，年齡、癌症(有 vs. 無)、及辦公場所空間 (Chu et al. 

2011)，TB 疾病史、及使用冷氣(無 vs. 有) (Ku et al. 2011)，為 LTBI 之危險因子。 

韓國之學者以 QFT-GIT 追蹤胸部 X 光顯示舊癒合(old healed tuberculosis)TB 者 9 個

月，認為舊癒合 TB 者非為造成潛隱性結核感染之危險因素 (Jeong et al. 2011)。 
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(二) 結核病及其抗藥性之快速診斷方法 

傳統之結核病診斷標準及其抗藥性鑑別診斷，幾乎以痰液培養之結果為準。但因培

養耗時(約需 2 個月)且亦受污染。培養結果前之 2 個月無不困擾臨床人員、病人及其家

屬，甚至健保醫療資源。今年有許多國家之研究人員報導其研究成果，包括日本(Teramoto 

et al. 2011a)、美國(Totten et al. 2011)、西班牙 (Clemente et al. 2011)、南非 (Zar et al. 

2011)，及巴西(Rufino et al. 2011)。 

日本學者比較一般聚合酵素鏈鎖反應(Polymerase chain reaction, PCR)與新型恆溫式

圈環形核酸增幅法(Loop-Mediated Isothermal Amplification , LAMP)。結果發現兩者之敏

感度(sensitivity)與特異性(specificity)分別為 PCR(93.2%及 90.8%)，LAMP (87.5%及

92.1%)。研究者認為 LAMP 方法比 PCR 快速、省時、省錢 (Teramoto et al. 2011a)。 

美國之研究人員以 Genprobe AMPLIFIED MTD® Direct testing (快速診斷 MTB)、

Hain Lifescience GenoType® MTBDRplus (快速診斷 MTB 及 rifampicin 與 isoniazid 之抗

藥性), and MTBDsl testing (快速診斷 MTB 及 fluoroquinolones, aminoglycosides/cyclic 

peptides, 與 ethambutol isoniazid 之抗藥性)，結果發現 Hain Lifescience GenoType® 

identification 之方法較佳，但因僅 10 名個案，仍需進一步研究 (Totten et al. 2011)。 

(Totten et al. 2011) 

 

西班牙之研究以 Ziehl-Nielsen 染色抹片及 Löwenstein-Jensen 固態培養與 BACTEC 

MGIT 960 and BACTalert 3D 液態培養來, 及 Xpert MTB/RIF 檢驗來診斷肺結核及肺外



 14

結核。受測者分為兩組：抹片及培養皆陽性及抹陰培陽者。結果發現，在 1039 個檢體

中，81 個檢體培養為陽性，其中 76 個檢體 Xpert MTB/RIF 為陽性(敏感度為 94%)，5

個檢體 Xpert MTB/RIF 為陰性。76 個檢體 Xpert MTB/RIF 陽性者中，37 個檢體抹片及

培養皆陽性，39 個檢體為抹陰培陽。研究者認為， Xpert MTB/RIF 檢驗方法之敏感度

與特異度皆很高，尤其對抹陰培陽者，更能彌補培養之耗時，縮短診斷時程；但對

Rifampin 之抗藥性則 phenotypic testing 與不一致 (Clemente et al. 2011)。南非使用 Xpert 

MTB/RIF 方法檢驗感染 HIV 孩童之 TB，亦認為此方法為快速有效之診斷 TB 方法(Zar 

et al. 2011)。 

此外，巴西使用multiplex-allele-specific-PCR (MAS-PCR)方法來檢驗50種菌株對

Rifampicin及Isoniazid 之抗藥性，結果發現30種菌株仍具易感性，但20種菌株已對上述

兩種藥物產生抗藥性。研究者認為MAS-PCR能方便於結核桿菌抗藥性之快速診斷，並

區別與Rifampicin及Isoniazid有關之genes rpoB and KatG常見之突變；因此認為MAS-PCR

方法比傳統方法有效、經濟、快速 (Rufino et al. 2011)。 

 

上述方法皆認為新方法較優於傳統方法，至於何種方法適用於國內，仍有待國內相

關專業實驗室(痰檢體一定要有相當規格之實驗室，例如第三等級之實驗室規格)之評估。 
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(三) 潛隱性結核感染之新治療方法 

 

今年大會特別引人注目者為，來自田納西州凡德堡大學 Sterling 醫師與美國 CDC 合

作之研究，該研究特別針對 LTBI 提出新的治療療程 (Sterling et al. 2011)。在一個將近

10 年，包括 8053 位參與者(2 歲以上，包括美國、加拿大、巴西、及西班牙等低-中 TB

發生率之國家)之研究中，在排除 HIV 病人之用藥可能會 Rifapentine 產生交互作用及使

用 antiretrovirals 者後，共有 7731 位受測者進入研究。 

研究分為兩組：實驗組(3HP 組，n=3986)以每週一次，每次投藥 Rifapentine (900 mg) 

+ Isoniazid (15-25 mg/kg; 900 mg max.)，療程 3 個月，共 12 個劑量；對照組(9H 組，n=3745)

為傳統療法之每日投藥 Isoniazid (5-15 mg/kg; 300 mg max.)，療程 9 個月，共 270 個劑量。

每位受測者自進入研究開始皆被觀察 33 個月，包括與治療有關之不良反應、治療之堅

持性、存活、與是否發展活動性結核病。研究人員事前同意，若兩組研究結果差距之 95%

信賴區間之上限(upper limit) < 0.75 個百分點，此研究即為非劣(noninferior)臨床試驗。 

結果發現： 

(1) 在 3HP 組中有 82%之研究對象完成 3 個月的療程，有 7 人患了肺結核；

但再 9H 組中，只有 69%之研究對象完成 3 個月的療程，有 15 人患了肺

結核，兩組完治率具有統計上之意義(p<0.0001)。 

(2) 現在 3HP 組中有 4.7%之研究對象產生不良反應；但再 9H 組中，只有

3.6%之研究對象產生不良反應，兩組不良反應率具有統計上之意義

(p=0.004)。 

(3) 研究結果顯示，兩組 TB 發生率之差距為-.024 百分點，95%信賴區間之

上限(upper limit) 為 0.01< 0.75 個百分點，此研究為非劣(noninferior)臨

床試驗。 

(4) 第一級及第二級之不良事件在兩組分別為 3HP=8.0% vs. 9H=9.7%，且達

統計上之顯著差異。  



 16

(5) 在肝毒性方面，包括與治療藥物有關或無關，9H 組顯著大於 3HP 組

(p<0.0001)。 

 此新的 LTBI 治療療程被認為安全與有效。美國 CDC 已經舉行專家諮詢會議來審查

研究之資料並著手新的 LTBI 治療規範。研究人員亦呼籲，此結果僅適用於低至中 TB

發生率之國家。在推展至高 TB 發生率之國家前，需要更多研究，尤其在高 HIV 盛行之

國家 (Sterling et al. 2011)。 
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第四章 建議事項 

 

參加本次會議，吸收許多新知，對國外在 IGRA 產品應用之經驗及 LTBI 之新療法，

獲益匪淺；尤其是美軍應用此方法於 LTBI 之篩選，與 Sterling 醫師與美國 CDC 合作 LTBI

之新療法分享。 

本人目前從事之研究為高盛行地區 LTBI 之篩選，IGRA 產品能符合流行病學上之

三段五及疾病防治，屬於第二段第三級之特殊篩選。此方法能早期診斷 TB 感染、新 LTBI

之療法能適當治療，對公共衛生與臨床部門之合作，助益良多。 

 

綜合以上心得，本人認為： 

可運用丙型干擾素釋放檢驗(Interferon-Gamma Releasing Assay, IGRA)方法至高危

險群之篩選，例如：密切接觸者、及特殊職業與族群(醫療保健服務業、軍人、監獄、

看守所、少年輔育院、觀護所、技能訓練所、安養院、教養院、精神病院院民，TB 高

盛行族群、及外勞)，篩選出潛隱性感染者，定期追蹤及治療。 

整合研究資源，以國內外現有之新方法，評估及研發適合國內快數診斷之工具，縮

短等候報告時間，減少未確診之 TB 病人到處傳播病原，爭取治療時效。 

邀請國內 TB 專家及相關之醫學會，擬訂國內 LTBI 之治療標準與療程。 
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