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IGRA 
Las pruebas actuales para el diagnóstico de infección tuberculosa son la prueba de 

la tuberculina (TST) y los métodos de liberación de interferón gamma en respuesta a 
antígenos tuberculosos específicos, denominados genéricamente en la literatura 
anglosajona con el acrónimo de IGRAs (interferon gamma release assays).  

Estos últimos son técnicas de laboratorio que se basan en la detección en sangre de 
una citocina (interferón gamma) que se libera como respuesta a la estimulación in vitro 
de las células T sensibilizadas con antígenos específicos de M. tuberculosis. Las 2 
pruebas comerciales disponibles actualmente son:   

 
• El QuantiFERON-TB® Gold Plus (QFT-Plus) 
• El T-SPOT.TB® 
 

 
Características técnicas de los IGRAs 
 
1.-Ventajas de las técnicas de determinación de IGR As sobre la prueba de la 
tuberculina: 
 

 Son objetivas (se evita la subjetividad de la interpretación).  
 Fáciles de estandarizar y pueden repetirse. 
 Se evita la visita de lectura  
 Menos falsos negativos, detección de pacientes anérgicos: Incorporan un control 

positivo que proporciona valiosa información a la hora de interpretar una prueba, 
aparentemente negativa, como verdadera negativa o indeterminada como 
resultado de errores técnicos o el estado de inmunodepresión del paciente. 

 Evitan falsos positivos (son más específicas) sobre todo en pacientes vacunados 
con BCG o en pacientes infectados o colonizados por micobacterias atípicas (no 
tuberculosas). 

 Sensibilidad del 89% (< en edades extremas) y Especificidad del 98’2% 
 Las últimas versiones parecen estar un poco menos influidas por las edades 

extremas de la vida y los estados de inmunosupresión 

 Estas pruebas están basadas en la inmunidad y tienen una capacidad limitada para 
predecir la enfermedad o para identificar qué individuos con TB probablemente 
progresarán a la enfermedad activa de TB. También tienen una sensibilidad limitada en 
personas con infección por el VIH, y no pueden diferenciar entre una infección reciente 
o remota.  El ensayo IGRA que usamos actualmente detecta respuesta de células T 
CD4 y CD8 (QuantiFERON-TB Gold Plus). Se están comenzando a realizar numerosos 
estudios con esta nueva versión, con la que se abren nuevas expectativas, por ejemplo 
en el estudio de contactos. Los primeros resultados indican que la respuesta de células 
T CD8 puede ser capaz de identificar a las personas con mayor riesgo de progresión a 
TB activa. 
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2.- Requerimientos de IGRAs 

En nuestro Departamento de Salud Valencia–Hospital General se usa la técnica 
automatizada, QuantiFERON-TB Gold Plus.  
 

Se ha producido en los dos últimos años un notable incremento del número de 
determinaciones a realizar, lo que junto a la adaptación de la técnica a nuestro Sistema 
de gestión de la calidad (está acreditada por ENAC, Norma UNE EN-ISO-15189) ha 
aumentado la complejidad en el control de la trazabilidad de los tubos y se requiere para 
su realización de un personal de laboratorio específico y bien entrenado.  
 

La validación de los resultados es realizada por el facultativo responsable de la 
Sección de Micobacterias. La interpretación de los resultados y/o instauración de 
resultados corresponde al facultativo solicitante de la prueba. 

 
3.- Indicaciones: 

Como test diagnóstico de infección tuberculosa en mayores de 5 años, 
especialmente útil en aquellas personas vacunadas de BCG o en aquellos en los que 
exista dificultad para volver a la lectura de la tuberculina (“sin hogar”, ADVP) 
 
 
4.-Realización e interpretación de las pruebas 
 

QuantiFERON-TB Gold PLUS. Para realizar la prueba se emplean 4 tubos 
específicos que se sirven con el kit de reactivos; dos de los tubos incluyen los antígenos 
tuberculosos específicos ESAT-6 y CFP-10, (tubos problema); otro contiene 
fitohemaglutinina (tubo control positivo), y el tercero no contiene reactivos (tubo control 
negativo). 
 

Se precisan en total 4 ml de sangre (1 ml por tubo) y la sangre es extraída 
directamente en los propios tubos. Posteriormente, y previa agitación de los tubos (unas 
10 veces), de modo que la sangre impregne y entre en contacto con las paredes del 
tubo, se lleva a cabo la incubación de éstos durante 16-24 horas en estufa de 37°C, tras 
lo cual los tubos se centrifugan y el plasma obtenido se emplea para realizar el 
enzimoinmunoensayo (ELISA) que permite detectar el interferón gamma liberado por 
los linfocitos T CD4 y CD8 del paciente. Este paso puede realizarse de manera manual 
o totalmente automatizado. 

 
Después de la incubación, el plasma puede almacenarse varias semanas sin que se 

afecten los resultados, lo que, si fuera necesario, facilitaría la organización de la carga 
de trabajo del laboratorio. La técnica emplea un software específico para la emisión de 
los resultados. 
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Este es el algoritmo diagnóstico en que se basa el software del autoanalizador para 
hacer la interpretación de los resultados obtenidos: 
 
 

 
 
       Criterios de interpretación para el QuantiFERON-TB Gold Plus (QFT-PLus) 
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5.- Petición de IGRA en SIA: 
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6.- Agendas: 

 
Las extracciones se realizan directamente en el Laboratorio, excepto los Centros de 

salud de Torrent 2 y Torrent 1, que se realizan en la UCA de Torrent 2 (Agenda IGRA, 
miércoles de 08:30 a 09:15 horas, en la agenda “IGRA” con 12 posibles 
determinaciones; excepto víspera de festivos). 
 

En el caso de las extracciones que se realicen en la UCA de Torrent, las muestras 
serán remitidas inmediatamente tras la extracción al Hospital general a temperatura 
ambiente, no debiendo ser refrigeradas ni congeladas durante su transporte 

 
 
 
 
Extraído de:  

- First independent evaluation of QuantiFERON®-TB Plus performance. Eur 
Respir J. 2016: 47:1584-1587 

- Prospecto de QuantiFERON®TB Gold Plus (QFT®-Plus) ELISA 
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TUBERCULINA 
Actualmente, la prueba de la tuberculina se reserva para niños, dada la baja 

sensibilidad que muestra IGRA en edades extremas, considerando que la prueba de la 
tuberculina (PT) no es necesaria en personas con una prueba positiva previa bien 
documentada. 

Por ser aplicada con la técnica de Mantoux y utilizar la tuberculina PPD, a veces se 
consideran sinónimos los términos de Prueba de la Tuberculina, Mantoux o PPD. 

Su resultado permite diferenciar a los reactores de los no reactores: los reactores 
tuberculin (+) se consideran infectados. 

No se debe confundir reactor con conversor, este término se aplica a aquellos que 
en el plazo de 2 años han pasado de tuberculin (-) a tuberculin (+). 

La única contraindicación absoluta para la realización de la prube sin aquellas 
enfermedades eruptivas o eccematosas extensas que dificultan o imposibilitan su 
lectura; y una contraindicación temporal es la existencia, en el momento en que se 
intenta practicar, de una enfermedad infecciosa aguda febril que puede hacer incómoda 
la prueba. 

En la actualidad, su indicación es como test diagnóstico de la infección tuberculosa 
en menores de 5 años. 

 

1.- Técnica de Mantoux 

 

Debe practicarse esta técnica por su reproductibilidad y precisión, que consiste en la 
administración de la tuberculina (derivado proteica purificado o PPD) por vía 
intradérmica en la cara anterior del antebrazo. 

 
Actualmente se utiliza la tuberculina PPD, que permite su correcta estandarización y 

dosificación. El patrón internacional es el PPD-S, aunque en Europa se utilizan las que 
utilizan las siglas RT, cuyo lote 23 es el que utiliza actualmente. 

 
Dosis : la respuesta a la tuberculina no es totalmente específica, sino que depende 

de la dosis que se administra. Por ellos se considera que la dosis de 2 U de PPD RT 23 
ó 5 U de PPD CT-68, es la más equilibrada para la sensibilidad y especificidad a las 
infecciones por Mycobacterium tuberculosis. 

 
Debe utilizarse aguja corta y biselada de los calibres 25 y 27 G que equivalen a 0,5 

y 0,4 mm de diámetro respectivamente, se debe introducir 0,1 ml de tuberculina 
intradérmica (no subcutánea), en la cara anterior del antebrazo. La inyección causará 
una discreta elevación de la piel con un habón de 6 a 10 mm de diámetro. Instruir al 
paciente para que no se frote, rasque o coloque tiritas o esparadrapo. Puede ser útil el 
delimitir la zona de inyección mediante un círculo dibujado con rotulador. 
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Las vacunas de sarampión, paperas y rubéola administradas el mismo día o en las 
seis semanas anteriores a la PT pueden ocasionar falsos negativos de ésta.   
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2.- Lectura 

 
1. Leer a las 48-72 horas. 
2. Medir sólo  la induración, no el eritema. 
3. Medir el diámetro mayor transversal al eje longitudinal del brazo, 

registrando la lectura en mm y no como positivo o negativo. Si no existe 
induración marcar como 0 mm. 

La interpretación del resultado, y siempre considerando que se ajusta a población 
pediátrica, depende del tamaño de la induración y de los factores de riesgo 
epidemiológicos y la situación médica del individuo: 

 Si la lectura es ≥ 5  mm,  la  PT es POSITIVA  en: 
o Pacientes VIH +. 
o Contactos próximos de personas con TB pulmonar o laríngea. 
o Evidencia radiológica de TB antigua curada, en pacientes que no 

fueron tratados con pautas de reconocida eficacia. 
 

 Si la lectura es ≥ 10mm, la PT es POSITIVA  en: 
o Personas con factores de riesgo para TB diferentes de VIH +. 
o Niños menores de 5 años. 

 
 Si la lectura es ≥ 15mm, la PT es POSITIVA  en todos aquellos que no cumplen 

ninguno de los criterios anteriores. 
 

 PT NEGATIVA: Cuando la induración es inferior a los diámetros indicados se 
considera negativa. 

 
 Conversión tuberculínica: Consiste en la detección de un incremento en la 

induración ³ 10 mm en una persona con respuesta negativa a la tuberculina en 
los dos años previos. Esto significa la adquisición reciente de la infección 
tuberculosa si previamente se ha descartado efecto booster. 

 
 

3.- Interpretación de un resultado negativo 

 
 Con antecedente de vacunación con BCG: Sin tener en cuenta la edad se 

repetirá 7-10 días después la PT aceptando el resultado de la segunda prueba. 
 

4.- Interpretación en vacunados 

La historia previa de vacunación con BCG no debería influir en la indicación o la 
interpretación de la PT salvo en los casos de administración en los 12 últimos meses. 
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En los pacientes vacunados una induración < 15 mm se considera resultado 
NEGATIVO, excepto en las situaciones siguientes: 
 

 Si la lectura es ≥ 5 mm, la PT es POSITIVA  en: 
o Pacientes VIH +. 
o Contactos próximos de personas con TB pulmonar o laríngea. 
o Evidencia radiológica de TB antigua curada, en pacientes que no 

fueron tratados con pautas de reconocida eficacia. 
 

 Si la lectura es ≥ 10mm, la PT es POSITIVA  en: 
o Personas con factores de riesgo para TB diferentes de VIH +. 
o Historia de consumo de drogas o ADVP seronegativos para el VIH. 
o Personas que viven en residencias de ancianos, hospitales, prisiones 

o centros de deshabituación de toxicómanos. 
o Personal sanitario. 
o Niños menores de 5 años. 

 

 

5.- Agendas: 
 
Cada Centro de Salud dispondrá de los viales de tuberculina necesario para la 
realización de la prueba en una agenda de Enfermería pediátrica, quien custodiará el 
vial en nevera y se encargará de la reposición a través del petitorio. El pediatra solicitará 
la prueba a través de “Otras Exploraciones: Intradermorreacción” y citará en la agenda 
correspondiente. 


