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서      론

경부 결핵성 림프절염의 진단은 림프절 조직에서 결핵균의 

배양으로 확진할 수 있다.1,2) 하지만 결핵균의 배양은 2~6주의 

시간이 걸리며 조직 배양률도 20~80%로 다양하게 보고되므

로 진단에 어려움이 있으며, 임상에서는 림프절의 조직소견과 

결핵균 polymerase chain reaction(PCR) 검사를 참고하여 결

핵성 림프절염을 진단하고 치료를 시작하게 된다.1,2)

최근에 결핵 특이 항원에 대한 세포 면역 정도를 혈장의 인

터페론감마(interferon γ) 농도를 측정하여 결핵을 진단하는 

인터페론감마 분비검사(interferon γ release assay)가 개발되

어,3) 잠복 결핵과 활동성 폐결핵에서의 진단적 유용성이 발표 

되었고, 투베르쿨린피부검사와 비교하였을 때 비슷한 유용성

이 보고되었다.4,5) 폐외 결핵에서도 인터페론감마 분비검사의 

진단적 유용성에 대한 연구가 보고되었지만,6,7) 폐외 결핵, 특

히 경부 결핵성 림프절염에서 투베르쿨린피부검사와 비교한 

연구는 많이 보고되지 않았다.6) 본 연구에서는 경부 결핵성 림

프절염의 진단에서 인터페론감마 분비검사의 유용성을 평가

하고 투베르쿨린피부검사와 그 유용성을 비교하고자 하였다.
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Background and ObjectivesZZTo compare the tuberculin skin test (TST) and the interferon 
γ release assay (IGRA) for the diagnosis of cervical tuberculous lymphadenitis (TL).
Subjects and MethodZZA prospective comparison between the TST and the IGRA was per-
formed in subjects who met the inclusion criteria for suspicious cervical TL. TL was confirmed 
by culture results and clinical diagnosis of TL was also made by histology, polymerase chain re-
action and treatment response of the anti-tuberculosis drug.
ResultsZZOf the 43 subjects enrolled, 11 subjects were confirmed as TL, nine subjects as clini-
cal TL and 23 subjects as non-TL. The TST and the IGRA were all positive in TL. The agree-
ment between the TST and IGRA was κ=0.40 in both clinical TL and non-TL. The sensitivity 
and specificity of the TST were 95.0% [95% confidence interval (CI), 92.1-97.9] and 39.1% (95% 
CI, 32.6-45.6), respectively. By comparison, the sensitivity and specificity of the IGRA were 
85.0% (95% CI, 80.3-89.8) and 52.2% (95% CI, 45.5-58.8), respectively.
ConclusionZZThe IGRA was more specific than the TST, while the TST was more sensitive 
than the IGRA. The higher specificity of IGRA could make IGRA play a useful adjunct role in 
the diagnosis for cervical TL.	 Korean J Otorhinolaryngol-Head Neck Surg 2013;56:354-8
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대상 및 방법

본 연구는 기관윤리심의위원회의 승인 후 2008년 7월부터 

2009년 7월까지 결핵성 림프절염이 의심되는 피험자를 대상으

로 전향적으로 시행되었다. 선정기준은 피험자가 1) 1 cm 이상

이며 유동성이 있고 압통이 없는 경부 림프절을 인지한 후 1달 

이상 작아지지 않거나, 2) 피부발적을 동반한 낭성 림프절 종

대를 보이지만 고열을 동반하지 않거나, 3) 결핵성 림프절염이 

의심되는 경부 CT 소견(중심부 저음영 또는 석회화를 동반하

는 림프절)을 동반하는 경우로 정하였으며, 제외기준은 피험자

가 1) 1달 내에 상기도 감염을 동반한 경우 2) 급성 림프절염

이 의심되는 경우 3) 과거 결핵을 치료한 과거력이 있는 경우 

4) 활동성 폐결핵을 동반한 경우, 그리고 5) 두경부 악성종양이 

의심되는 경우로 정하였다. 선정기준에 적합하고 제외기준 모

두에 해당하지 않는 피험자는 모두 투베르쿨린피부검사와 인

터페론감마 분비검사를 시행하였으며, 피험자의 림프절 상태

에 따라 결핵성 림프절염의 확진을 위한 검사를 시행하였다. 

고형성 림프절 종대는 먼저 세침흡인세포검사를 시행하였고 

대부분에서 결핵균 PCR 검사를 같이 시행하였다. 세침흡인검

사 및 결핵균 PCR 검사의 결과와 피험자 동의 및 임상경과를 

참고하여 일부 피험자는 절개생검 또는 배양검사를 추가적으

로 시행하였다. 낭성 림프절 종대는 절개생검 또는 배양검사를 

바로 시행하였다(Fig. 1). 세침흡인검사와 결핵균 PCR에서 결

핵에 부합하는 소견을 보이거나, 절개생검에서 결핵의 특징적

인 조직소견인 건락성 괴사를 동반한 상피모양세포 육아종을 

보이는 경우 또는 배양검사에서 결핵균이 배양된 환자는 항결

핵제를 투여하였다.

투베르쿨린피부검사는 2단위 정제단백질유도체(purified 

protein derivative)를 전완부 피내에 주입 후 48시간째 관찰

하여 경결(induration)의 크기가 10 mm 이상인 경우 양성으

로 판정하였다. 인터페론감마 분비검사는 상품화된 Quanti-
FERON-TB Gold(QFT-G)(Cellestis, Carnegie, Australia)를 

사용하여 제조사의 설명서대로 2단계로 시행되었다. 먼저 헤

파린이 처리된 1 cc의 전혈을 항원이 없는 음성 대조 용기와 Mi-
togen이 포함된 양성 대조 용기, 그리고 결핵특이 항원이 포함

된 용기에 각각 첨가하여 37℃ 이산화탄소 배양기에서 16시간 

이상 배양하였다. 배양된 각각의 용기에서 200 μL의 혈장을 취

하여 enzyme-linked immunosorbent assay 방법으로 인터

페론감마의 농도를 측정하여 0.35 IU/mL 이상인 경우 양성으

로 판정하였다. ‘결핵성 림프절염’은 림프절 조직의 배양검사에

서 결핵균이 배양된 경우로 판정하였으며, 결핵균이 배양되지 

않았거나 배양검사를 시행하지 않았지만 세포흡인검사 또는 절

개생검에서 결핵의 특징적인 조직소견을 보이며 결핵균 PCR 

검사에서 양성을 보이는 경우와 결핵의 특징적인 조직소견을 

보이며 경험적인 항결핵제 투여 후 림프절 소실 소견을 보이는 

경우는 ‘임상적 결핵성 림프절염’으로 판정하였다.

투베르쿨린피부검사와 인터페론감마 분비검사의 일치도는 

κ 상관계수를 구하여 평가하였다(일반적으로 κ＞0.75는 아주 

좋은 일치도를 의미하며, κ＜0.4는 좋지 못한 일치도를 의미한

다) 투베르쿨린피부검사와 인터페론감마 분비검사의 진단적 

유용성은 민감도, 특이도, 양성예측률, 음성예측률을 계산하

여 평가하였다.

결      과

본 연구에 등록된 피험자는 모두 43명(남자 10명, 여자 33명)

이었으며, 평균 나이는 36.8세(9~67세)였다. 38명은 고형성 림

프절 종대를 보였고, 5명은 피부발적을 동반한 낭성 림프절 종

대를 보였다. 고형성 림프절 종대 38명 중에서 8명은 세침흡인

검사에서 결핵에 부합하는 소견을 보였고, 이 중 5명은 결핵균 

배양검사를 시행하여 4명에서 결핵균이 배양되었다. 다른 7명

은 세침흡인검사에서 진단적 결론에 도달하지 못했고 이 중 2명

은 림프절 종대가 소실되었으며 나머지 5명은 절개생검 또는 배

양검사를 시행하여 2명은 결핵균이 배양되었고, 2명은 결핵의 

특징적인 조직소견을 보였다. 나머지 23명은 세침흡인검사에

서 비결핵성 림프절염으로 진단되었고 이 중 5명은 임상경과에 

따른 판단으로 조직검사 또는 절개생검을 시행하여 2명은 결

핵균이 배양되었고, 2명은 결핵의 특징적인 조직소견을 보였다

(Fig. 2). 낭성 림프절 종대를 보인 5명은 절개생검 또는 배양검

사를 시행하여 3명은 결핵균이 배양되었고, 1명은 결핵의 특징

적인 조직소견을 보였다(Fig. 3). 진단결과를 종합하면 경부림

프절 조직 또는 흡인액에서 결핵균이 배양되어 결핵성 림프절

Inclusion/exclusion criteria

Diagnostic workup

Solid lymphadenitis

FNA±PCR Biopsy±culture

Biopsy±culture;
Consented compatible FNA
Unimproved indeterminate FNA
Clinically suspicious incompatible FNA

Fluctuant lymphadenitis

TST & IGRA

Fig. 1. Flowchart for diagnosis of the cervical tuberculous lymphad-
enitis. TST: tuberculin skin test, IGRA: interferon γ release assay, FNA: 
fine needle aspiration, PCR: polymerase chain reaction.
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염으로 진단된 피험자는 11명(25.0%)이었다. 결핵균이 배양되

지 않았으나 임상적 결핵성 림프절염으로 진단된 피험자는 9

명(22.7%)이었다. 이 중에 결핵의 특징적인 조직소견을 보이며 

결핵균 PCR 검사 양성 소견을 보인 경우가 7명이었고, 결핵의 

특징적인 조직소견을 보이며 결핵균 PCR 검사 음성 소견을 보

였으나 경험적인 항결핵제 투여 후 경부 림프절 종창이 없어진 

경우가 2명이었다. 비결핵성 림프절염으로 진단된 경우는 23명

(52.3%)이었다.

투베르쿨린피부검사는 모두 33명에서 양성이었으며 경결의 

크기는 평균 30.1 mm였고 최대 크기는 80 mm였다. 인터페론

감마 분비검사는 29명에서 양성이었다. 결핵성 림프절염으로 

진단된 11명은 투베르쿨린피부검사와 인터페론감마 분비검사

에서 11명 모두(100%) 양성이었다. 임상적 결핵성 림프절염으

로 진단된 9명은 투베르쿨린피부검사에는 8명(88.9%)에서 양

성이었고, 인터페론감마 분비검사에는 6명(66.7%)에서 양성이

었다(κ=0.40). 비결핵성 림프절염으로 진단된 23명은 투베르

쿨린피부검사에는 14명(60.9%)에서 양성이었고, 인터페론감

마 분비검사는 11명(47.8%)에서 양성소견을 보였다(κ=0.40)

(Table 1).

투베르쿨린피부검사의 민감도와 특이도는 각각 95.0%[95% 

confidence interval(CI), 92.1-97.9]와 39.1%(95% CI, 32.6-

45.6)였으며, 양성예측률과 음성예측률은 각각 57.6%(95% CI, 

51.0-64.2), 90.0%(95% CI, 86.0-94.0)였고, 인터페론감마 분

비검사의 민감도와 특이도는 각각 85.0%(95% CI, 80.3-89.8)

와 52.2%(95% CI, 45.5-58.8)였으며, 양성예측률과 음성예측

률은 각각 60.7%(95% CI, 54.2-67.2)와 80.0%(95% CI, 74.7- 

85.3)였다(Table 2).

고      찰

본 연구에서 결핵성 림프절염의 진단을 위한 투베르쿨린피

부검사의 민감도 95.0%는 인터페론감마 분비검사의 민감도 

85.0%보다 유의하게 높았으며, 투베르쿨린피부검사의 특이도 

39.1%는 인터페론감마 분비검사의 특이도 52.2%에 비해 95% 

신뢰구간이 0.1%에서만 겹치는 수준으로 낮았다. 그리고 두 

검사는 κ 상관계수가 0.4로 중등도의 일치도를 보였다.

현재 상품화된 인터페론감마 분비검사는 QFT-G, Quanti-
FERON-TB Gold In-Tube test(QFT-GIT)(Cellestis, Carne-
gie, Australia), 그리고 T SPOT-TB assay(T-Spot)(Oxford Im-
munotec, Abingdon, UK)의 3가지가 있다.4,8,9) QFT-GIT는 전

혈 채취 12시간 내에 결핵특이 항원으로 검사해야 하는 QFT- 

G 검사의 제한점을 극복하기 위해 개발되었고, T-Spot은 QFT- 

Table 1. Tuberculin skin test (TST) and interferon γ release assay 
(IGRA) results in the subjects with cervical lymphadenopathy strati-
fied by final diagnosis

Cultured TL 
(No.=11)

Clinical TL
(No.=9)

Non TL
(No.=23)

TST
Positive No. (%) 11 (100) 8 (88.9) 14 (60.9)

IGRA
Positive No. (%) 11 (100) 6 (66.7) 11 (47.8)

κ value - 0.40 0.40
TL: tuberculous lymphadenitis

Table 2. Performance of the tuberculin skin test (TST) and interferon γ release assay (IGRA) for diagnosis of the cervical tuberculous 
lymphadenitis

Sensitivity (%)(95% CI) Specificity (%)(95% CI) PPV (%)(95% CI) NPV (%)(95% CI)

TST 95.0 (92.1-97.9) 39.1 (32.6-45.6) 57.6 (51.0-64.2) 90.0 (86.0-94.0)

IGRA 85.0 (80.3-89.8) 52.2 (45.5-58.8) 60.7 (54.2-67.2) 80.0 (74.7-85.3)

PPV: positive predictive value, NPV: negative predictive value, CI: confidence interval

Solid lymphadenitis 38 cases

FNA±PCR

Compatible; 8

Culture; 5

TL; 4

4 1 1 1 183 2 2 2 2 2

TL; 2 TL; 2CTL; 4 CTL; 2 CTL; 2Non TL; 3 Non TL;19

Bx or culture; 5 Bx or culture; 5

Indeterminate; 7 Incompatible; 23

Fig. 2. Results of 38 cases with solid lymphadenitis. FNA: fine need-
le aspiration, PCR: polymerase chain reaction, Bx: biopsy, TL: tuber-
culous lymphadenitis, CTL: clinical tuberculous lymphadenitis, Non 
TL: non-tuberculous lymphadenitis.

Fluctuant lymphadenitis 5 cases

Bx or culture; 5

TL; 3 CTL; 1 Non TL; 1

Fig. 3. Results of 5 cases with fluctuant lymphadenitis. Bx: biopsy, 
TL: tuberculous lymphadenitis, CTL: clinical tuberculous lymphad-
enitis, Non TL: non-tuberculous lymphadenitis. 
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G, QFT-GIT와 달리 말초혈액 단핵세포를 결핵특이 항원과 

반응시킨 후 인터페론감마를 분비하는 세포의 수를 enzyme-

linked immunosorbent spot으로 측정한다.8,9) 메타분석 연구

에서 QFT-G, QFT-GIT, T-Spot의 잠복결핵 또는 활동성 결

핵 진단을 위한 민감도는 각각 78%, 70~80%, 90~91%, 특이

도는 각각 96~99%, 96~99%, 88~91%로 보고되었다.8,9)

인터페론감마 분비검사의 폐외 결핵 진단을 위한 민감도는 

76~94%로 보고되고 있다.10-13) 폐외 결핵 13명을 포함한 연구

에서 현미경 검사는 31%에서 양성이고 배양검사는 42%에서 

양성인 반면 인터페론감마 분비검사는 92%에서 양성이므로 

인터페론감마 분비검사가 현미경 검사와 배양검사에 음성인 

폐외 결핵의 진단에 유용하다고 하였다.11) 27명의 결핵성 림프

절염의 환자를 포함한 연구에서는 인터페론감마 분비검사법

의 민감도가 92.6%로 높았으며, 인터페론감마 분비검사에서 

양성으로 판정된 경우 인터페론감마의 농도가 결핵성 림프절

염 감별에 도움이 된다고 하였다.10) 폐외 결핵환자 55명을 포함

한 국내 연구에서 인터페론감마 분비검사의 민감도와 특이도

는 각각 81%와 52%로 본 연구의 결과와 비슷한 소견을 보였

다.13) 그런데 본 연구에서 52.2%를 보인 경부 결핵성 림프절염

의 진단을 위한 인터페론감마 분비검사의 특이도는 88~99%

로 보고된 잠복결핵 또는 활동성결핵의 진단을 위한 특이도

보다 낮은 값을 보였다. 인터페론감마 분비검사는 잠복결핵 

및 활동성 결핵을 모두 진단하므로 특이도는 모집단의 잠복

결핵 유병률에 따라 달라지는데,11) 한국은 2004년 잠복결핵

의 유병률이 33%로서14) 1% 이하로 보고되는 서양의 잠복결핵 

유병률과15) 차이가 나는 것이 그 원인으로 생각할 수 있다.

잠복결핵 및 활동성 결핵의 진단에서 인터페론감마 분비검

사와 투베르쿨린피부검사를 비교하면, 대부분의 연구에서 중

등도의 일치도를 보였으나 κ 상관계수는 -0.03에서 0.87로 다

양하게 보고되었다.4,12,16) 메타분석 연구에서 투베르쿨린피부

검사의 민감도는 77%이고 특이도는 Bacille Calmette-Gue-
rin(BCG) 비접종군에서는 97%이고 BCG 접종군에서는 변이

가 심한데 BCG 비접종군보다는 낮은 값을 보였다.8) 미국 Food 

and Drug Administration은 인터페론감마 분비검사가 투베

르쿨린피부검사와 비교하면 비슷한 민감도를 보이므로 투베

르쿨린피부검사 대신 사용할 수 있도록 승인하였고, 다만 인터

페론감마 분비검사 음성 소견을 해석하는 데는 주의가 필요하

다고 하였다.3,17) 국내 연구를 살펴보면 결핵 감염의 위험정도에 

따라 1) 위험성이 없는 군, 2) 최근 접촉군, 3) 최근 밀접한 접촉

군, 4) 활동성 결핵군의 4군으로 나눈 273명을 대상으로 인터

페론감마 분비검사와 투베르쿨린피부검사를 비교한 연구에서 

두 검사는 κ 상관계수 0.16의 좋지 않은 일치도를 보였는데, 한

국과 같이 BCG 예방접종을 받는 인구에서는 인터페론감마 분

비검사가 투베르쿨린피부검사보다 결핵감염의 위험성을 더 잘 

반영하는 지표라고 하였다.14) 본 연구에서는 결핵림프절의 진

단에 있어 인터페론감마 분비검사와 투베르쿨린피부검사가 중

등도의 일치도를 보였는데, 배양으로 확진된 결핵림프절염은 

두 검사가 모두 100% 양성소견을 보였고 임상적 결핵성 림프

절염과 비결핵성 림프절염에서 차이가 있었다(Table 1). 본 연

구에서 인터페론감마 분비검사가 투베르쿨린피부검사에 비해 

민감도는 낮고 특이도가 높은 것은 QFT-G에서 M. tubercu-
losis와 병원성 M. bovis에는 존재하지만 Bacille Cal-mette-
Guerin과 대부분의 비결핵성 미코박테리아에는 존재하지 않

는 결핵특이 항원을 사용하기 때문에 BCG 접종 및 비결핵 미

코박테리아 감염에 영향을 받지 않았기 때문으로 생각할 수 

있다.3)

2011년 발표된 결핵 진료지침18)에서 T-Spot의 민감도가 94%

이므로 폐외 결핵을 배제하는 데 유용하다고 보고한 연구6)를 

인용하며 인터페론감마 음성인 경우 결핵진단을 배제하는 데 

도움이 되는 경우가 있다고 권고하였다. 그런데, QFT-G를 이

용한 연구에서는 민감도가 86%이므로 제한점이 있다고 하였

고,7) 메타분석에서도 QFT-G와 QFT-GIT의 민감도는 T-Spot

에 비해 낮게 보고되었다.8,9) 본 연구에서 QFT-G의 민감도는 

85.0%로 TST보다 낮은 값을 보였다. 따라서 QFT-G 인터페

론감마 분비검사의 경우 음성 소견을 림프절 결핵을 배제하는 

데 이용하는 것은 주의가 필요하고 생각된다.

인터페론감마 분비검사와 투베르쿨린피부검사를 통해 향

후 활동성 결핵이 발생할 것인가를 정확히 예측하기에는 어려

움이 있지만 BCG 예방접종 등의 이유로 투베르쿨린피부검사

의 특이도가 떨어지는 집단에서는 예방적 결핵약의 불필요한 

복용을 감소시키는 데 기여할 수 있을 것이라고 보고되었다.19) 

국내에서 결핵환자가 발생한 학교의 학생 1826명을 2년간 추

적한 연구에서 21명(2.1%)에서 활동성 결핵이 발생하는데, 투

베르쿨린피부검사 양성군의 6.1%에서 활동성 결핵이 발생하였

고, 음성군의 0.6%에서 발생하여 유의한 차이를 보였다고 보

고하였다. 특히 투베르쿨린피부검사에 양성이며 인터페론감

마 분비검사에 양성인 경우 18.8%에서 활동성 결핵이 발생한 

반면 투베르쿨린피부검사에서 양성이며 인터페론감마 분비검

사에서 음성인 경우 활동성 결핵이 발생한 학생은 없으므로 인

터페론감마 분비검사가 항결핵치료를 시행할 잠복결핵환자

를 선별하는 데 도움이 될 것이라고 보고하였다.20)

결론적으로 결핵성 림프절염의 진단에 있어 인터페론감마 

분비검사는 투베르쿨린피부검사에 비해 높은 특이도를 보이

므로, 중등도의 결핵유병률을 가지며 BCG 예방접종을 받는 

국내에서는 인터페론감마 분비검사 양성소견이 임상적으로 유

용한 의미를 제공할 수 있다고 생각된다. 향후 결핵성 림프절
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염의 임상적 진단을 위한 조직검사 및 PCR 검사에 대한 대체 

또는 추가적인 역할이 있는지 검증이 필요할 것으로 생각된다.
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