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Sammenligning af QuantiFERON og hudtest
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RESUME

INTRODUKTION: To tilfaelde af tuberkulose blev konstateret pa
et gymnasium. En miljpundersggelse, der anvendte Mantoux-
hudtest (TST) og QuantiFERON TB-Gold In Tube test (QFT), blev
gennemfgrt med henblik pd at sammenligne anvendelsen af
QFT og TST.

MATERIALER OG METODER: | alt 787 personer fik tilbudt
undersggelse med TST og QFT, 734 fik sat TST, og 490 fik lavet
en QFT-test.

RESULTATER: Af de hudtest som blev sat blev 689 (94%) aflaest
0g 41 (5,9%) var positive. TST var positiv hos 17/603 (2,8%) af
eleverne 0g 24/87 (28%) af de ansatte. | alt fik 490 (62%) fore-
taget QFT, 11 (2,2%) var positive og fire (0,8%) inkonklusive. QFT
var positiv hos 8/419 (1,9%) af eleverne og 3/71 (4,2%) af de
ansatte. Overensstemmelsen mellem QFT og TST var moderat
blandt eleverne 97% (Kappa: 0,407, konfidensinterval (KI):
0,124-0,689), men ringe blandt de ansatte 68% (Kappa: 0,036,
KI —0,102-0,175). De fleste TST- og alle de QFT-positive elever
fandtes i tilknytning til indekstilfaeldet. Der var association mel-
lem positiv TST og bacille Calmette-Guérin (BCG)-vaccination

(p < 0,05). Kun halvdelen af de QFT-positive (5/10) havde en
positiv TST, hvilket indikerer suboptimal sensitivitet af TST.
KONKLUSION: De to test fandt lige mange smittede elever,
hvorimod TST oftere var positiv blandt personalet. Diskordante
resultater understreger, at de to test ikke maler det samme,

0g at sensitiviteten ikke er ens. Valg af test ma baseres pa en
samlet vurdering af den gnskede sikkerhed og omkostningerne
i hvert tilfeelde.

Tuberkulose (TB) er pd verdensplan en udbredt syg-
dom, og det antages, at ca. en tredjedel af verdens
befolkning er inficeret med bakterien Mycobacterium
tuberculosis (MTB). I Danmark er TB en sjelden syg-
dom med ca. 400 tilfeelde arligt. Indtil for nylig var
tuberkulinhudtesten (TST) den eneste indirekte test
for infektion med MTB. Erfaringerne er mange, men
der er alvorlige diagnostiske faldgruber i forhold til
logistik og fortolkning af resultaterne. Der er for ny-
ligt markedsfert to helt nye diagnostiske test, som er
baserede pa méling af interferon (IFN)-y produceret
af patienternes T-celler efter genkendelse af MTB-
specifikke antigener. De to test benavnes ogsé inter-
feron gamma release assay (IGRA). I Danmark an-
vendes nu QuantiFERON-TB-Gold in tube (QFT)

(Cellestis, Victoria, Australien). Det er vist, at en
positiv IGRA er associeret til risikofaktorer for TB-
infektion, f.eks. teet og langvarig kontakt med en per-
son med smitsom TB, men ikke til bacille Calmette-
Guérin (BCG)-vaccinationsstatus, derimod er en
positiv TST, er associeret med béde TB-eksposition og
tidligere BCG-vaccination [1-8]. IGRA har vist sig an-
vendelig til smitteopsporing, screening af risikogrup-
per for latent MTB-infektion (LTBI), epidemiologiske
undersggelser og som supplement til mikrobiologiske
undersggelser ved diagnostik af aktiv TB [3, 4, 9, 10],
og der er ikke tvivl om, at IGRA i fremtiden vil aflgse
TST.

12006 blev der konstateret to tilfeelde af lunge-
TB blandt elever pa et gymnasium i Kgbenhavn, og
det blev besluttet at screene samtlige elever og an-
satte med TST for at forebygge yderligere smittespred-
ning. I forbindelse hermed gennemfgrte vi det aktu-
elle studie med det formal at sammenligne QFT med
TST til diagnostik af smitte med MTB.

MATERIALE OG METODE

Undersggelsespopulation

Ansatte og elever pa skolen blev indbudt til at deltage
i den aktuelle undersggelse. Blodprgvetagning og
udfyldelse af spgrgeskemaer foregik pa skolen i lgbet
af i alt fire dage i januar 2007. Der foreld skriftligt
informeret samtykke fra alle deltagere eller fra deres
foreeldre eller vaerge. Undersggelsen er godkendt af
Datatilsynet (jr. nr. J:2007-41-0020) samt Viden-
skabsetisk komite (jr.nr. KF11 2006-6108 og
KF01300471).

Spgrgeskema

Deltagerne besvarede et spgrgeskema med oplys-
ninger om kgn, alder, BCG-vaccinationsstatus, eget
og foraeldres oprindelsesland samt udlandsophold
af mere end seks méneders varighed (Tabel 1). Hgj-
risikolande blev defineret som lande med en TB-
incidens pa > 50/10° pr. ar.

Tuberkulinhudtest
0,1 ml tuberkulin PPD (SSI) blev sat intradermalt
pa dorsalsiden af vestre underarm af sygeplejersker
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Undersggelsespopulation.

Alder, ar, median (spaendvidde)

Maend, antal (%)

Tuberkulinhudtest

QuantiFERON TB-GOId in Tube test

Bacille Calmette-Guérin-vaccinerede, antal (%)

Ja

Nej

Ved ikke
Ej svaret

Tuberkulosebehandlede, antal (%)

Ja

Nej

Ved ikke
Ej svaret

Ophold > 6 mdr., antal (%)

Ja

Nej

Ved ikke
Ej svaret

Foreeldre fra hgjrisikoland, antal (%)

Ja

Nej

Ved ikke
Ej svaret

F@dt i hgjrisikoland, antal (%)

Ja

Nej

Ved ikke
Ej svaret

alle (n = 689) elever (n=603) ansatte (n=86) alle (n =490) elever (n =419) ansatte (n=71)
18,3 (17,5-19,2) 18,1(17,4-18,8) 58,6 (48,7-61,1) 18,4 (17,5-19,7) 18,2(17,4-18,9) 57,8 (46,7-60,5)
294 (43) 260 (43) 34 (40) 177 (36) 150 (36) 27 (38)
88 (13) 25 (4) 63 (73) 82 (17) 23 (5) 59 (83)
373 (54) 372 (62) 1(1) 302 (61) 300 (72) 2(3)
141 (20) 133 (22) 8 (10) 103 (21) 93 (22) 10 (14)
87 (13) 73 (12) 14 (16) 3(1) 3(1) 0 (0)

8 (1) 8 (1) 0(0) 8(2) 8 (2) 0(0)
586 (85) 514 (86) 72 (84) 472 (96) 401 (96) 71 (100)
7(1) 7 (1) 0(0) 7 (1) 7(2) 0(0)
88 (13) 74 (12) 14 (16) 3(1) 3(1) 0(0)
33 (5) 25 (4) 8 (10) 33 (6,7) 25 (6) 8 (11)
562 (82) 500 (83) 62 (72) 450 (92) 389 (93) 61 (86)
7 (1) 5(1) 2(2) 4(2) 2(1) 2(3)
87 (12) 73 (12) 14 (16) 3(1) 3(1) 0 (0)
55 (8) 54 (9) 1(1) 44 (9) 43 (10) 1(2)
546 (79) 475 (78) 71 (83) 443 (90) 373 (89) 70 (98)
2 (0) 2 (0) 0(0) 2 (0) 2(1) 0(0)
86 (13) 72 (12) 14 (16) 1(0) 1(0) 0 (0)
15 (2) 14 (2) 1(1) 14 (3) 13 (3) 1(2)
586 (85) 515 (85) 71 (83) 472 (96) 402 (96) 70 (98)
2 (0) 2 (0) 0(0) 3(1) 3(1) 0(0)
86 (13) 72 (12) 14 (16) 1 (0) 1(0) 0 (0)

fra Vestegnens Lungeklinik, Hvidovre. TST blev af-
leest efter 72 timer. Positiv TST blev defineret som

> 5 mm induration hos uvaccinerede og >10 mm hos
BCG-vaccinerede.

Quantiferontest

Veneblod blev tappet i tre vaccutainerrgr, et negativt
med saltvand, et med MTB-specifikke antigener
(ESAT-6, CFP10 og TB 7,7) og et positivt med fyto-
heemagglutinin. Efter inkubation i 18-24 timer ved
37 °C og centrifugering blev supernatanten opbevaret
ved 80 °C. IFN-y blev bestemt ved enzyme-linked im-
munosorbent assay (ELISA), som anfgrt af produ-
centen, og resultatet udtrykt i units/mL (beregnet
ved IFN-y-koncentrationen i testrgret fratrukket IFN-
y-koncentrationen i det negative kontrolrgr). Testen
kan veere positiv: patienten er nylig eller tidligere
smittet, negativ: patienten er formentlig ikke smittet
eller inkonklusiv: IFN-y kan ikke detekteres, og resul-

taterne kan ikke tolkes. En test kan vaere inkonklusiv,
fordi patienten er anerg grundet immunsuppression
eller pé grund af tekniske fejl.

Statistisk analyse

Dataanalyse blev fortaget i SAS 9.1.3. Sammenhang
mellem risikofaktorer og testresultat blev undersggt
ved logistisk regressionsanalyse, og overensstem-
melse mellem testene blev evalueret med kappa-
statistik og McNemars test.

RESULTATER

Tuberkuloseudbrud

I foréret 2006 blev en elev diagnosticeret med lunge-
tuberkulose. I forbindelse med dette tilfeelde blev 69
personer undersggt med TST. To af disse havde aktiv
TB og ti personer blev sat i isoniazid-profylakse. I ok-
tober 2006 blev der konstateret endnu et tilfaelde af
TB hos en elev, som ikke umiddelbart havde veret i



Ugeskr Laeger 171/37 7. september 2009

VIDENSKAB

2627

kontakt med det forste tilfeelde. Hele skolen blev her-
efter tilbudt undersggelse for smitte mod MTB.

TST- og QFT-resultater

Ud af 787 elever og ansatte fik 734 (93%) sat en TST,
0g 689 (94%) fik aflaest deres TST, mens 490 (62%)
fik lavet QFT, og 648 (82%) afleverede et sporge-
skema. I alt 18 gnskede ikke at blive testet eller gik

til egen laege, og 35 var géet ud af skolen eller mgdte
ikke op (Figur 1). Der var 53 personer, som blev TST-
testet bade 1 2006 og i 2007, og i to tilfeelde var der
uoverensstemmelse mellem de to undersggelser.

En elev konverterede fra en TST pa 8 mm til 0 mm.
Eleven var QTF-positiv, fra et land med hgj TB-in-
cidens, uvaccineret, gik i indekstilfeeldets klasse og
havde faet seks méneders isoniazidprofylakse i 2006.
Den anden, en ansat, der var vaccineret og QFT-nega-
tiv (QFT neg.) havde en TST p& 7 mm, der konver-
terede til 16 mm. De gvrige var uaendret positive

(n = 3) eller negative (n = 48).

Vi fandt 41/689 (5,9%) TST-positive (TST pos.)
fordelt pd 17 elever og 24 ansatte. Der var en hgjere
praevalens af TST pos. ansatte (28% (24/86)) end
elever (2,8%(17/603)). I alt blev 490 QFT-testet, og
11 (2,2%) var positive, mens 475 (97%) var negative
og fire (0,8%) inkonklusive. De 11 QFT pos. var for-
delt pa otte elever og tre ansatte. Preevalensen af
smittede malt med QFT var 1,9% (8/419) blandt
eleverne og 4,2% (3/71) blandt de ansatte (Figur 1).

Risikofaktorer

I alt 648 afleverede et spgrgeskema, og vi fandt en
association mellem positiv TST og tidligere BCG-
vaccination (oddsratio (OR) = 14,7 (6,5-33,5p <
0,0001)) og mellem TST og tidligere TB-behandling
(OR 50,4 (9,7-262,6; p < 0,0001), mens der ikke var
association med etnicitet, fedeland eller ophold i et
TB-hgjendemisk land. For QFT fandt vi association
med tidligere TB-behandling (OR = 131,0 (25,4-
677,5; p < 0,0001), men ikke BCG-vaccination
(Tabel 2 og Tabel 3).

Vi undersggte fordelingen af positive testresultater
ide to tilfeeldes klasser samt pa deres &rgang. Kun ti ud
af 25 elever i det fgrste tilfaeldes klasse lod sig QFT-te-
ste, og af disse havde tre en positiv QFT, hvilket svarer
til en praevalens af smittede pd 33%. Praevalensen af
smittede malt med QFT blandt elever p& samme drgang
som indekstilfaeldet var 8/142 (5,6%), og der blev ikke
fundet nogen QFT pos. elever i det andet TB-tilfeeldes
klasse eller blandt de resterende 274 undersggte ele-
ver. Preevalensen af smitte méalt med TST var 7/24
(29%) blandt eleverne i det forste tilfaeldes klasse,
10/221 (4,5%) pé samme argang og 7/381 (1,8%)
blandt resten af eleverne (Figur 2).

Logistisk regressionsanalyse af sandsynligheden
for smitte mélt med QFT viste, at elever fra samme
Kklasse eller samme klassetrin som det fgrste tilfeelde
var hhv. 19,4 (OR 19,4 (KI 4,4-85,5; p < 0,0001) og
6,9 gange (KI 1,8-26,5; p = 0,005) gget sammenlig-
net med de gvrige elever pa skolen. Sandsynligheden
for smitte mélt med TST var gget 7,64 gange (OR
7,64 (K12,9-19,7; p > 0,0001) i det fgrste TB-tilfael-
des klasse sammenlignet med de gvrige elever pa
skolen, mens der ikke var signifikant stgrre sandsyn-
lighed for elever pd samme &rgang. Der var tre QFT
pos. ansatte, af hvilke to havde opholdt sig i TB-hgj-
endemiske omrader.

Overensstemmelse mellem QFT og TST

Sammenlagt blev 456 personer (389 elever og 64
leerere) undersggt med begge test. Overensstemmel-
sen mellem QFT og TST var 97% (Kappa 0,407; KI
0,124-0,689) for elever og 68% (Kappa 0,036; KI -
0,102-0,175) for de ansatte. Blandt 20 ansatte var
19 diskordant TST pos./QFT neg. og en QFT pos./
TST neg. Blandt 11 elever med diskordante resultater
var fire QFT pos./TST neg. og syv TST pos./QFT neg.
En del af de TST pos./QFT neg. kunne forklares med
BCG-vaccination (n = 1), tidligere behandling for
aktiv eller latent TB (n = 3), ophold i hgjincidens-
lande (n = 1), en var uvaccineret og havde ingen
kendte ekspositioner, og den sidste havde ingen ri-
sikofaktorer og kendte ikke sin BCG-status. Af otte
QFT-positive elever, der blev undersggt med bade
TST og QFT, var 4 (50%) TST-negative.

I |

Flowchart for inklusion
af elever og personale
samt resultater af
QuantiFERON- og

787 registreret
pa skolen
(684 elever + 103 ansatte)

hudtest. 734 far sat hudtest

91 ansatte)

18 gnskede ikke hudtest
(643 elever + [T 35 var gaet ud eller reagerede
ikke pa indkaldelse til test

41 positive hudtest 45 fik ikke aflaest

648 negative hudtest

(17 elever + deres test (586 elever +
24 ansatte) (40 elever + 5 ansatte) 62 ansatte)
490 QuantiFERON-testet
(419 elever +
71 ansatte)

. !
11 positive 4 inkonklusive 475 negative
(8 elever + (3 elever + (408 elever +
3 ansatte) 1 ansat) 67 ansatte)
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DISKUSSION

Dette er den fgrste systematiske sammenlignende
undersggelse af TST og QFT i Danmark, og den omfat-
ter bade elever og ansatte, der er vaccinerede og uvac-
cinerede. QFT var positiv hos lige mange elever og
ansatte, mens TST oftere var positiv hos de ansatte.
Praevalensen af smittede malt med QFT og TST i klas-
sen var hhv. 33% og 29%, smittespredningen blandt
eleverne bestemt med QFT var begreenset til det for-
ste indekstilfzeldes klasse og dennes drgang, og der
var ikke tegn pa smitte fra det andet TB-tilfaelde.
Smittespredning bestemt med TST viste, at der var
stgrst risiko for smitte i klassen, men der var elever
med positiv TST pa alle klassetrin. Blandt de tre an-
satte, som var QFT pos., kan vi ikke afggre, om smit-
ten var foregdet pa skolen, da to af dem ogsé havde
opholdt sig i TB-hgjendemiske omrader i leengere tid
og kunne veare smittet der. DNA-fingerprintning
viste, at der ikke var sammenheng mellem de to til-

feelde af TB. Den initiale miljpundersggelse var effek-
tiv, og hverken QFT eller TST eller kliniske data viste
tegn til ukontrolleret spredning til resten af skolen.

I forbindelse med et tidligere udbrud af TB pé et
gymnasium i Thisted blev uvaccinerede elever under-
sogt med bade TST og QFT, og man fandt en meget
god overensstemmelse mellem QFT og TST (94%,
Kappa 0,890) [11]. Vores studie viser i modsatning
hertil en ringe overensstemmelse mellem de to test,
hvilket kan forklares med tidligere BCG-vaccination i
lighed med mange andre studier [2, 6, 7].

Der var en del TST pos./QFT neg., og nogle
kunne havde, at sensitiviteten af QFT ikke er tilstraek-
kelig hgj. Vi ved, at sensitiviteten af QFT alene ikke
er optimal til diagnostik af patienter med aktiv TB [4,
10], men studier af patienter med aktiv TB og studier
blandt raske, der anvender gode surrogatmarkgrer
for LTBI som naerhed og antal timers eksposition,
viser, at QFT generelt er mindst lige s eller mere sen-

B

Data for QuantiFERON-TB-Gold in tube test (QFT)-undersggelsen.

Alder, ar, median (spaendvidde)

Maend, antal (%)

Bacille Calmette-Guérin-vaccinerede, antal (%)

Ja

Nej

Ved ikke
Ej svaret

Tuberkulosebehandlede, antal (%)

Ja

Nej

Ved ikke
Ej svaret

Ophold > 6 mdr., antal (%)

Ja

Nej

Ved ikke
Ej svaret

Foreeldre fra hgjrisikoland, antal (%)

Ja

Nej

Ved ikke
Ej svaret

Fadt i hgjrisikoland, antal (%)

Ja

Nej

Ved ikke
Ej svaret

Alle Positiv QFT Negativ QFT Inkonklusiv QFT
(n=490) (n=11) (n=475) (n=4) OR (95% KI) p-vaerdi
18,4 (17,5-19,7) 18,6 (17,6-38,1) 18,4 (17,5-19,6) 19,7 (18,7-39,2) 1,02 (0,98-1,05) 0,22
177 (36) 8 (73) 169 (36) 0(0)
82 (17) 3(27) 78 (16,4) 1(25) 2,6 (0,74-9,1) 0,134
302 (61) 6 (55) 293 (62 3 (75)
103 (21) 2 (18) 101 (21) 0(0)
3(1) 0(0) 3(1) 0(0)
8(2) 5 (45) 3(1) 0(0) 131 (25,4-677,5) < 0,0001
472 (96) 6 (55) 462 (97) 4 (100)
7(1) 0(0) 7(2) 0(0)
3(1) 0 (0) 3(1) 0(0)
33(7) 2 (18) 31(7) 0(0) 3,12 (0,65-15,14) 0,155
450 (92) 9 (82) 437 (92) 4 (100)
4(1) 0(0) 4(1) 0(0)
3(1) 0(0) 3(1) 0(0)
44 (9) 2 (18) 41 (9) 1(25) 2,33 (0,48-11,18) 0,288
443 (90) 9 (82) 431 (91) 3(75)
2 (0) 0(0) 2 (0) 0(0)
1(0) 0(0) 1(0) 0(0)
14 (3) 1(9) 13 (3) 0(0) 3,53 (0,42-29,6) 0,246
472 (96) 10 (91) 458 (96) 4 (100)
3(1) 0(0) 3(1) 0(0)
1(0) 0(0) 1(0) 0(0)

OR = oddsratio; Kl = konfidensinterval.
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sitivend TST [5, 12, 13]. Da der ikke findes en gyl-
den standard for LTBI, kan man ikke med sikkerhed
udtale sig om sensitiviteten, men vi mener, at de TST
pos./QFT neg. i vores studie kan forklares med falsk
positiv TST pa grund af BCG-vaccination. Noget over-
raskende s vi, at 50% af de QFT pos. var TST neg. Pa
baggrund af fund af meget hgj specificitet i dette og
andre studier [2-4, 6-8] skgnner vi, at sandsynlig-
heden for falsk positive QFT-resultater er minimal, og
de QFT pos. blev da ogsé betragtet som smittede og
tilbudt isoniazidprofylakse.

Eksponerede personer med en positiv TST har en
pget risiko for at udvikle aktiv TB [14], og man kan
nedbringe risikoen for at progrediere til aktiv TB ved
malrettet profylaktisk behandling [15, 16]. QFT pos.
personer synes tilsvarende at have en gget risiko for
at progrediere [14], og preeliminere data fra Tysk-
land har vist, at 14,6% (6/41) af nyligt eksponerede
personer med en positiv QFT udviklede aktiv TB i

Ipbet af kort tid, hvilket tyder pd en markant gget
risiko for at udvikle TB ved positiv QFT [17].

Begraensningerne ved vores studie er, at ikke alle
fik foretaget en QFT. Dette skyldes sandsynligvis, at
QFT var del af en videnskabelig undersggelse, som
kraevede elevens eller foreeldrenes skriftlige sam-
tykke. Kun ti elever i det fgrste TB-tilfaeldes klasse
fik lavet en QFT-test, hvilket kan skyldes, at disse
elever tidligere var undersggt med TST. P4 trods
heraf fandt vi signifikant flere QFT pos. i denne klasse
end i de gvrige klasser.

To gange var der uoverensstemmelse mellem
TSTer, der var blevet gentaget. En elev konverterede
til negativ. Det var lidt overraskende, men der kan
veaere tale om effekt af isoniazidprofylakse eller en
teknisk fejl. I det andet tilfaelde kan der veere tale om
reel infektion, men en boostereffekt kan ikke udeluk-
kes hos denne person, som var QFT neg. I de fleste
tilfeelde var der god overensstemmelse mellem de

B

Data for tuberkulinhudtest (TST)-undersggelsen.

Alder, ar, median (speendvidde)

Maend, antal (%)

Bacille Calmette-Guérin-vaccinerede, antal (%)
Ja

Nej

Ved ikke

Ej svaret

Tuberkulosebehandlede, antal (%)
Ja

Nej

ved ikke

Ej svaret

Ophold > 6 mdr., antal (%)

Ja
Nej
Ved ikke
Ej svaret
Forzeldre fra hgjrisikoland, antal (%)
Ja
Nej
Ved ikke
Ej svaret
F@dt i hgjrisikoland, antal (%)
Ja
Nej
Ved ikke
Ej svaret
OR = oddsratio; KI = konfidensinterval.

Alle Positiv TST Negativ TST
(n=689) (n=41) (n =648) OR (95% KI) p-vaerdi
18,3 (17,5-19,2) 46,7 (18,3-59,6) 18,2 (17,4-19,1)
294 (43) 23 (56) 271 (42)
88 (13) 24 (59) 64 (10) 14,7 (6,5-33,5) <0,0001
373 (54) 8(19) 365 (56)
141 (20) 3(7) 138 (21)
87 (13) 6 (15) 81 (13)
8 (1) 6 (15) 2 (0) 50,4 (9,7-262,5) < 0,0001
586 (85) 29 (70) 557 (86)
7 (1) 0(0) 7(1)
88 (13) 6 (15) 82 (13)
33 (5) 5(12) 28 (5) 2,15 (0,7-6,6) 0,18
562 (82) 30(73) 532 (82)
7 (1) 0(0) 7(1)
87 (12) 6 (15) 81 (13)
55 (8) 4 (10) 51(8) 1,07 (0,3-3,7) 0,9
546 (79) 31 (75) 515 (79)
2(0) 0(0) 2(0)
86 (13) 6 (15) 80 (12)
15 (2) 2 (5) 13 (2) 1,23 (0,15-9,9) 0,83
586 (85) 33 (80) 553 (85)
2(0) 0(0) 2(0)
86 (13) 6 (15) 80 (12)
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Den procentvise andel af elever, der var positive ifglge Mantoux-hudtest (TST) eller QuantiFERON TB-Gold in Tube test (QFT), fordelt pa enkelte klasser og ansatte. Brgkerne pa
X-aksen viser antallet af positive test og det totale antal af personer, der blev testet med TST og QFT for hver klasse. Det fgrste indekstilfaelde gik i 2y.
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to TST-test, og vi anser ikke TST-omslag for et be-
tydende problem for konklusionerne i dette studie.

TB blandt unge danskere er sjalden, og smitte-
opsporing er fortsat ngdvendig for at undgé nye
tilfzelde. Bekeempelse af TB i Danmark foregér ved
screening af naermeste kontakter, og bgrn eller unge
med en positiv TST tilbydes forebyggende behandling,
efter at aktiv TB er udelukket. Zldre og BCG-vaccine-
rede med positiv TST tilbydes opfglgning i 12-18 mé-
neder med rgntgen af lungerne for at udelukke aktiv
TB og for at fange de, som udvikler aktiv TB tidligt i
forlgbet. Vores studie indikerer, at man med gaeldende
retningslinjer risikerer at udsatte en del for ungdige
rontgenundersggelser og forebyggende behandling pé
baggrund af en falsk positiv TST. I vores studie kunne
21 ansatte (TST pos./QFT neg.) have undgdet yderli-
gere undersggelser. Studiets resultater viser ogsa, at vi
med geldende retningslinjer ville overse 50% af de
QFT pos., som mé formodes reelt at veere smittede.
I Danmark har vi ikke tidligere rutinemaessigt screenet
immunsupprimerede personer, flygtninge, personer i
sundhedsvasnet, faangsler mv., og man kan forestille
sig, at indikationen for at screene for TB vil endre sig
specielt blandt immunsupprimerede, hvor TST ikke er
tilstreekkelig [18-20].

Selvom TST er billig, sa er der mange logistiske
udfordringer, det kreever treenet personale at satte
og afleese en TST korrekt, tolkning af resultatet er

kompliceret, TST skal afleeses 48-72 timer efter pa-
seetning, og mange mgder aldrig til afleesning. TST
er billig i indkgb, men hertil skal medregnes flere
ambulatoriebesgg, rentgenundersggelser og flere
behandlinger med isoniazid. Med QFT kan man
spare mange besgg, men til gengaeld er prisen hgjere
—650-750 kroner.

KONKLUSION

Resultaterne fra vores studie viste, at TST og QFT
fandt lige mange positive elever, og at TST oftere var
positiv hos de ansatte. Diskordant TST pos./QFT neg.
resultater skyldes sandsynligvis nedsat specificitet pa
grund af BCG-krydsreaktivitet. Ved valg af test til
miljgundersggelser bgr man holde sig for gje, at de to
test ikke altid maler det samme, og at sensitiviteten er
forskellig. Valg af test ma indtil videre baseres pa en
samlet vurdering af risiko for TB, omkostninger — sam-
fundsgkonomiske sével som for en enkelte patient.
Der er ingen tvivl om, at QFT med tiden vil aflgse TST
i hvert tilfeelde i lande, hvor laboratoriefunktionen er
tilgeengelig og, der er tilstrekkelige resurser.
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Interferon-gamma-release assay
ved mistanke om aktiv tuberkulose!
Reservelaege Andrea Browatzki & overlaege Christian Niels Meyer
RESUME KONKLUSION: IGRA havde en betydelig falsk positiv rate samt ORIGINALARTIKEL

INTRODUKTION: Formalet med dette retrospektive studie var
at undersgge den praktiske brug af immuno-diagnostisk specifik
interferon-gamma-release assay (IGRA) ved mistanke om aktiv
Mycobacterium tuberculosis-sygdom (TB) samt at vurdere IGRA's
kliniske veerdi.

MATERIALE OG METODER: Et retrospektivt studie af alle pa-
tienter testet med IGRA (Quantiferon-TB-Gold, Celletis Internatio-
nal, Australien) og mistaenkt for M. tuberculosis-infektion (n=91)
i tidsrummet 01.01.2005 til 31.12.2006.

RESULTATER: IGRA blev anvendt diagnostisk ved mistanke om
aktiv TB (n=74) med en sensivitet pd 80% (8/10), specificitet pd
85% (50/59), positiv preediktiv vaerdi (PPV) p& 47% (8/17) og
negativ praediktiv veerdi (NPV) pd 96% (50/52). Positiv og nega-
tiv likelihood ratio var henholdsvis 5,3 (95% konfidensinterval
(KI) = 2,7110,3) 0g 0,24 (95% KI = 0,07-0,8). Diagnostik af lun-
gecancer blev vaesentligt forsinket hos en patient ved subopti-
mal tolkning af en positiv IGRA.

lav sensivitet ved benyttelse til diagnosticering af aktiv tuberku-
lose svarende til det anfgrte i nylige meta-analyser. Leegernes vi-
den om indikationerne for IGRA’s benyttelse og tolkning var sub-
optimal, idet den hyppige brug til diagnostik af aktiv TB ikke
stemte overens med de internationale eller de danske retnings-
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linjer. Ligesom Mantouxtesten kan IGRA ikke skelne latent M.
tuberculosis infektion fra aktiv TB-sygdom.

Aktiv Mycobacterium tuberculosis-infektion (TB) kan
ubehandlet have dgdelig udgang, og med en udpraeget
rejseaktivitet blandt danske borgere og en etnisk blan-
det befolkning er den diagnostiske bekreftelse og af-
kreeftelse af TB fortsat en hyppig tilbagevendende kli-
nisk problematik pé alle danske akutmedicinske
afdelinger, selvom Danmark er at betragte som et lavin-



