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Amag: Tuberkiloz (TB) diinyada en 6nemli 6liim neden-
lerinden biridir. Mycobacterium tuberculosis komplex'in
(MTBC) neden oldugu hastaligin erken tanisi TB’'un kont-
roliinde 6nemlidir. Bu amacgla son yillarda TB'un hizli tani-
sinda niikleik asit amplifikasyon test (NAAT) yontemleri
yaygin olarak kullaniimaya baslamistir. Klinik hasta 6érne-
ginden direkt olarak MTBC saptamaya yonelik NAAT yon-
temlerinden biri de “Polymerase Chain Reaction-Enzyme
Immunoassay” (PCR-ELISA)'dir. Bu calismada, PCR-ELISA
temelli ticari bir test olan ProDect MYCOBACTERIUM TU-
BERCULOSIS (bcs Biotect S.p.A., Cagliari, italya) testinin
akciger ve akciger disi 6rneklerde MTBC saptamadaki
performansinin arastirilmasi amacglanmistir.

Gere¢ ve Yontem: Calismada tiiberkiloz kuskulu hasta-
lardan alinan 100 klinik 6rnek (76 akciger, 24 akciger disi
ornek) mikroskopi, kultiir ve ProDect MYCOBACTERIUM
TUBERCULOSIS PCR-ELISA test yontemi ile incelenmistir.
Bu testte, amplifiye Urliniin saptanmasi“DNA enzyme im-
munoassay” (DNA-ELISA) yontemi ile mikroplaklarda ger-
ceklestirilir. DNA-ELISA yontemi mikroplak kuyucuklarina
kaplanmis, streptavidin-biotin bagli, tek iplik¢ikli prob
DNA ile amplifiye edilmis DNA'larin hibridizasyonu esa-
sina dayanir. Aranan DNA ile prob arasindaki baglanma
anti-DNA fare monoklonal antikor kullanilarak saptanir.

Bulgular: Altin standart yontem olan kultir ile birlikte
degerlendirildiginde, tim oOrneklerden elde edilen so-
nuclara gore PCR-ELISA testinin duyarliligi % 68.2, 6zgul-
IGgl % 94.1 olarak belirlenmistir. Akciger orneklerinde
duyarhhk ve 6zgulliik sirasi ile % 71.1 ve % 93.5, akciger
disi orneklerde ise % 61.9 ve % 100 olarak saptanmistir.
Yayma pozitif akciger 6rneklerinde ise testin duyarlihgi %
83.3 ve 6zglilligl % 100 olarak bulunmustur.

Sonug: Tuberkiilozun hizli tanisinda PCR-ELISA yontemi-
nin kismen cok fazla ekipman gerektirmeyen bir yontem
olmasi nedeni ile, 6zellikle yayma pozitif akciger 6rnek-
leri icin, mikobakteriyoloji laboratuvarlarinda tiiberkiiloz
tanisinda rutin bir NAAT olarak degerlendirilebilecegi so-
nucuna varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Mycobacterium tuberculosis, PCR-E-
LISA, tuberkiiloz, tani.
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ABSTRACT

Objective: Tuberculosis (TB) is one of the major causes
of death worldwide. In the controlling of Tuberculosis
(TB), early diagnosis of disease caused by Mycobacteri-
um tuberculosis complex (MTBC) is vital. Hence, nucleic
acid amplification tests (NAAT) for rapid diagnosis of TB
came to be used widely in recent years. PCR-ELISA is a
method which based on nucleic acid amplification based
methods that are used for the direct detection of MTBC
in clinical samples. The aim of study, was to evaluate the
performance of ProDect MYCOBACTERIUM TUBERCULO-
SIS (bcs Biotect S.p.A., Cagliari, Italia), a commercial test
based on PCR-ELISA for the detection of MTBC in pulmo-
nary and extrapulmonary clinical samples.

Material and Methods: 100 clinical samples (76 pulmo-
nary and 24 extrapulmonary) from patients suspected of
TB were tested by microscopy, culture and ProDect MY-
COBACTERIUM TUBERCULOSIS PCR-ELISA methods. In
this test, detection of the amplified product is performed
on microplates using DNA enzyme immunoassay. The
DNA enzyme immunoassay is based on the hybridizati-
on of amplified DNA with a single-stranded DNA probe,
coated on the wall of the microtitre plate wells by a strep-
tavidin-biotin bond. The hybrid between probe and DNA
being examined is detected by using an anti-DNA mouse
monoclonal antibody.

Results: When PCR-ELISA test results were evaluated
according to culture results which is taken as the gold
standard, the sensitivity and, specificity were 68.2% and
94.1%, respectively, for whole specimens. The sensitivity,
specificity were 77.1%, 93.5% for pulmonary specimens
and 61.9% , 100% for extrapulmonary specimens, res-
pectively. For smear positive pulmonary specimens, the
sensitivity and specificity were found to be 83.3% and
100% , respectively.

Conclusion: PCR-ELISA method can be utilized cost-effe-
ctively, providing results with the use of less equipment,
as a routine nucleic amplification test for the rapid diag-
nosis of tuberculosis in a mycobacteriology laboratory,
specifically for smear positive pulmonary samples.

Keywords: Mycobacterium tuberculosis, PCR-ELISA, tu-
berculosis, diagnosis.
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GIRiS
Tuberkiloz (TB) tim ugraslara ragmen, diinya-
da en sik 6lime neden olan enfeksiyon hastalik-

larindan biri olarak hala en 6nemli halk saghgi
problemlerinden biridir (1, 2).

Etkin TB kontrol programinin en 6nemli asama-
si aktif olgularin erken ve dogru olarak saptan-
masidir. TB hastalarinin erken tanisi ve tedavisi
bu hastaliktan toplumun korunmasinda en et-
kili yol oldugu kabul edilmektedir. Bu nedenle
tlberkiloza yakalandigi distinilen hastalarin
tanilarini kanitlayacak, duyarhhdi ve 6zgullagu
yuksek, hizli sonug veren, uygulamasi kolay ve
pahali olmayan laboratuvar yontemlerinin glin-
lik kullanima girmesi 6nemli bir zorunluluktur
(3,4).

Son yillarda direngli basillerin izolasyonlardaki
artis ve taniya yonelik konvansiyonel testlerin
pratik olmamalari, uzun zaman gerektirmeleri,
tur diizeyinde tiplendirme de yetersiz kalmala-
r, rutin kullanimindaki sorunlarinin ¢éziimiine
yonelik arayislar yeniden glindeme getirmistir.
Etken mikroorganizmanin nikleik asitlerinin
aranmasina yonelik molekuler yontemler tani
strecini kisaltmada ve tedaviye yonelik antibi-
yotik direnci ile ilgili mutasyonlarin saptanma-
sinda umut verici yontemler olarak kullanilmak-
tadir (5, 6).

ProDect MYCOBACTERIUM TUBERCULOSIS tes-
ti (bcs Biotect S.p.A., Cagliari, italya) M. tubercu-
losis kompleks (MTBC)'in DNA'sini direkt klinik
ornekten saptamaya yonelik olarak gelistirilmis
ve PCR-ELISA yontemini kullanan ticari bir niik-
leik asit amplifikasyon testi (NAAT)dir. Testte
MTBC'ye spesifik 1IS6110 gen bolgesi, PCR yon-
temi ile amplifiye edilmekte ve amplifiye edil-
mis spesifik DNA bolgeleri DNA-ELISA yontemi
ile gosterilmektedir. DNA-ELISA hibridizasyon
yontemi, mikroplaktaki kuyucuklara kaplanmis,
streptavidin-biotin bagli, hedef DNA bdlgesine
komplementer tek iplik¢ikli prob DNA ile amp-
lifiye edilmis tek iplikcikli DNA'larin hibridizas-
yonu esasina dayanir. Mevcut hibrit (zerine
anti-cift iplikli DNA'ya baglanma 6zelliginde
olan DNA monoklonal antikor ilave edilmek-

te, hibridizasyon gerceklesmemis ise baglan-
ma olmadigindan yikama ile uzaklasmaktadir.
Daha sonra ilave edilen HRP (“horseradish pe-
roxidase”) ile konjuge edilmis Protein A, DNA
ile baglanmis antikoru tespit etmekte, kromo-
jen-substrat ilavesi ile renklenme olusmaktadir.
Olusan rengin spektrofotometrede okutulmasi
ile bir absorbans degeri elde edilmekte ve bu
absorbans degerinin cut-off degerinden yuksek
bulunmasi klinik 6rnekte MTBC bulundugunu
goOstermektedir (7).

Bu calismada; bir niikleik asit arama testi olan
PCR-ELISA yonteminin akciger ve akciger disi
klinik 6rneklerde direkt MTBC saptanmasindaki
etkinliginin arastirimasi amaclanmistir.

GEREC ve YONTEM

Klinik Ornekler

Galismaya Haziran 2006 — Eylul 2007 tarihleri
arasinda Celal Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Mikobakteriyoloji laboratuvarina tu-
berkiloz 6n tanisi ile gelen 76s1 akciger 6rnegi,
24'G akciger disi 6rnek olmak Uizere toplam 100
klinik 6rnek alindi. Calismaya alinan akciger 6r-
neklerinin 45’i balgam, 24U bronkoalveoler la-
vaj sivisl, 7'si achk mide sivisi; akciger digi 6rnek-
lerin ise 7'si doku 6rnegi, 3'U perikardiyal sivi,
2'si beyin omurilik sivisi (BOS), 6's1 apse, 5'i plev-
ral sivi ve 1'i peritoneal siviydi. Calismaya alinan
klinik ornekler rastgele yontem ile segilmedi.
Mikroskobik inceleme ve kiltir sonuclarina
gore farkli gruplarda PCR-ELISA testinin etkinli-
gini degerlendirebilmek amaci ile klinik 6rnek-
ler secilirken, tim gruplarin mimkun oldugun-
ca istatistiksel olarak anlamli sonuglar vermeye
yeterli olacak sayilarda olmasi amaglandi.

Orneklerin islenmesi, Mikroskobik inceleme
ve Kiiltiir

Tuberkuiloz kuskulu hastalardan genel kurallara
ve standartlara uygun sekilde alinan ve labo-
ratuvara gonderilen klinik 6rneklerden normal
flora elamanlarini da icerdigi kabul edilen 6r-
neklere (akciger 6rnekleri gibi) standart dekon-
taminasyon- homojenizasyon ve yogunlastir-
ma islemi uygulanirken, normalde steril oldugu
kabul edilen BOS, plevral sivi gibi 6rneklere



sadece yogunlastirma islemi uygulandi. Dekon-
taminasyon-homojenizasyon yontemi olarak
standart NALC-NaOH yontemi kullanildi ve yo-
gunlastirma islemi 6rnekler 3000xg de 15-20
dk sogutmali santriflijde cevrilerek gercekles-
tirildi. Dekontaminasyon-homojenizasyon ve
yogunlastirma isleminden sonra elde edilen
ornekten bir bélimi mikroskobik inceleme ve
kaltdr icin kullanildi. Kalan yaklasik 1ml’lik 6r-
nek miktari vida kapakli ependorf tliplere alina-
rak PCR-ELISA testi icin kullanilincaya kadar -70
oC’de sakland..

Mikroskobik inceleme icin hazirlanan 6rnek
preparatlari Erlich-Ziehl-Neelsen (EZN) yontemi
ile boyanarak ARB (aside direncli bakteri) varhgi
yonunden incelendi ve sonuglar kaydedildi.

Orneklerin kiiltiirii icin BACTEC 460TB (Becton
Dickinson Diagnostic Instruments, Sparks, MD,
ABD) kultir sistemi ve Lowenstein-Jensen (LJ)
besiyeri kullanildi. Boylece kultlr icin bir sivi
besiyeri (BACTEC 12B) ve bir kati besiyeri kulla-
nilmig oldu. Ekim sonrasi LJ besiyerleri 8 hafta,
BACTEC 12B siseleri 6 hafta siire ile 37 °C'de in-
kiibe edildi. Kultlr islemi Gretici firma onerileri
ve standart prosedurlere uyularak gergeklesti-
rildi. Kiltirde Gireyen MTBC izolatlarinin tanim-
lanmasinda BACTEC NAP testi ve gerektiginde
biyokimyasal testler kullanildi. BACTEC 12B
veya LJ besiyerinden herhangi birinde MTBC
Uremesi saptandiginda kultir sonucu pozitif
olarak degerlendirildi.

PCR-ELISA Testi

Galismaya alinan klinik 6rneklerden DNA eks-
traksiyonu, dekontamine edilmis klinik 6rnek-
ten DNA izolasyon kiti (High Pure Viral Nucleic
Acid Kit, Roche Diagnostics, Mannheim, Ger-
many) kullanilarak MTBC icin kit Ureticisinin
onerdigi protokole uygun sekilde gergeklestiril-
di. Ekstraksiyon ve 6ncesi tim islemler biyolojik
glvenlik kabininde gerceklestirildi.

MTBC nukleik asitlerinin aranmasina yonelik
olarak, MTBC DNA’sinin amplifikasyonu igin
ProDect MYCOBACTERIUM TUBERCULOSIS
(BCS6860114/P) amplifikasyon kiti, amplifikas-
yon Uriinin DNA-ELISA yontemiyle saptanma-
sinda ise ProDect GEN E.lLA. (BCSPDGO001) (bcs
Biotect S.p.A., Cagliari, italya) kiti kullanildi. Tim
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PCR ve DNA-ELISA basamaklari Gretici firmanin
onerileri dogrultusunda uygulandi.

DNA-ELISA ile elde edilen sonuclarin degerlen-
dirilmesinde, negatif kontrollerin absorbans
degerleri ortalamasina 0.150 eklenerek cut-off
degeri bulundu. Absorbans degeri cut-off de-
gerinden kiiclik olan 6rnekler negatif, yuksek
olan 6rnekler pozitif olarak degerlendirildi.

istatistiksel Analiz

Calismada elde edilen Mikroskobik inceleme,
kaltlr ve PCR-ELISA test sonuclari SPSS 11.5
(SPSS INC, Chicago, IL, USA) programina kayde-
dildi ve istatistiksel analizleri yapildi. PCR-ELISA
testinin, farkli gruplarda duyarhlk, 6zgullik,
pozitif ve negatif prediktif degerleri (PPD, NPD)
kaltlr sonuclari altin standart kabul edilerek
hesaplandi.

Etik Kurul Onay::

Galismamiz, 2006/0047 protokol numarasi ile
Celal Bayar Universitesi Bilimsel Arastirma Pro-
jeleri Komisyonu'nca desteklenmis, Celal Bayar
Universitesi Tip Fakuiltesi Bilimsel Arastirmalar
Etik Kurulu 10/05/2006 tarih ve 0080 sayili yazisi
ile onaylanmistir.

BULGULAR

Galismada 76 (% 76) akciger ve 24 (% 24) akci-
ger disi olmak lizere toplam olarak 100 klinik
ornek degerlendirildi. Calismaya alinan tim
klinik 6rnekler mikroskobik inceleme, kiltiir ve
PCR-ELISA yontemleriyle incelendi.

100 klinik 6rnegin ARB boyama sonrasi yapilan
mikroskobik incelemesinde 43 (% 43) 6rnek
yayma-ARB pozitif saptanirken, 57 (% 57) or-
nek yayma-ARB negatif olarak degerlendirildi.
Kultirde 100 6rnegin 66'sinda (% 66) MTBC Ure-
mesi saptanirken, 34’linde lreme saptanmadi.
PCR-ELISA testi ile ise 47 (% 47) 6rnek pozitif,
53 (% 53) 6rnek negatif olarak degerlendiril-
di. PCR-ELISA testinin klinik 6rneklerde MTBC
saptanmasindaki performansi, kiiltlr sonuclar
altin standart kabul edilerek degerlendirildi-
ginde, tim orneklerden alinan sonuglara gore
testin duyarhihgi % 68.2 ve , 6zgulliglu % 94.1
olarak bulundu (Tablo I). Testin PPD ve NPD’si
ise sirasiyla % 95.7 ve % 60.4 olarak hesaplandi.
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Tablo I: PCR-ELISA testi sonuglarinin kiiltlir sonuglari ile karsilastiriimasi.

Pozitif MTBC Negatif MTBC
kiltiir (n) kiiltiir (n)
PE+  PE- PE+ PE- Toplam Duyarlilik Ozgiillik
(DP) (YN) (YP) (DN)  ornek
Tiim Ornekler 45 21 2 32 100 % 68.2 % 94.1
Yayma-ARB 30 7 0 6 43 % 81.1 % 100.0
pozitif drnekler
Yayma-ARB 15 14 2 26 57 % 51.7 % 92.9
negatif 6rnekler
Akciger ornekleri 32 13 2 29 76 % 71.1 % 93.5
Yayma-ARB 25 5 0 6 36 % 83.3 % 100.0
pozitif drnekler
Yayma-ARB 7 8 2 23 40 % 46.7 % 92.0
negatif ornekler
Akciger dist 13 8 0 3 24 % 61.9 % 100.0
ornekler
Yayma-ARB 5 2 0 0 7 % 71.1
pozitif 6rnekler
Yayma-ARB 8 6 0 3 17 % 57.1 % 100.0

negatif 6rnekler

MTBC, Mycobacterium tuberculosis kompleks; PE, PCR-ELISA testi; ARB, aside direngli basil; DP,

dogru pozitif; DN, dogru negatif; YP, yanlis pozitif; YN, yanlis negatif.

Akciger orneklerinin % 59.2'sinde (45/76) kultlr
pozitif saptanirken, % 44.7'sinde (34/76) PCR-E-
LISA testi pozitif saptandi. Kiltir pozitif 13 (%
17.1) akciger ornegi PCR-ELISA testi ile negatif
bulunurken, 2 (% 26.3) kiltir negatif akciger
ornegi PCR-ELISA testi ile pozitif bulundu. Bu
sonuclara gore akciger orneklerinde PCR-ELISA
testinin duyarhhdi % 71.1 ve 6zgulligu % 93.5
hesaplandi. Akciger 6rneklerinden yayma-ARB
pozitif saptanan 36 (% 47.4) 6rnegdin % 83.3'G
(30/36) kultur pozitif saptanirken, % 69.4'U
(25/36) PCR-ELISA testi ile pozitif oldugu gorul-
di. Buyayma-ARB pozitif akciger rneklerinden
5'i (% 13.9) kiilttirde pozitif fakat PCR-ELISA tes-
tinde negatif bulundu. Mikroskobik incelemesi
yayma-ARB pozitif akciger érneklerinde PCR-E-
LISA testinin duyarliliginin % 83.3 ve 6zgulli-
ginin % 100.0 oldugu saptandi. Yayma-ARB
negatif 40 akciger 6rneginden alinan sonuglara
gore ise bu grupta PCR-ELISA testinin duyarlilig
ve 6zgullugu sirasiyla % 46.7 ve % 92.0 bulundu
(Tablo I).

Akciger disi 24 Ornegin % 87.5'inde (21/24)
kaltlr pozitif saptanirken, % 54.2'sinde (13/24)
PCR-ELISA testi pozitif saptandi. 8 kiiltiir pozitif

akciger disi 6rnek PCR-ELISA testi ile negatif bu-
lundu. Akciger disi 6rneklerde PCR-ELISA testi-
nin duyarlihgi % 61.9 ve 6zgulligu % 100 olarak
hesaplandi (Tablo I).

TARTISMA

Tani, tedavi ve kontrol yontemlerindeki gelis-
melere ragmen, tlberkiiloz dnemli bir halk sag-
g1 sorunu olmaya devam etmektedir. MTBC'nin
hizli ve dogru laboratuvar tanisi TB'lu hastala-
rin tedavisinde ve hastaligin kontroliinde cok
onemlidir (1, 2). MTBC’nin laboratuvar tanisinda
yillardan beri kullanilmakta olan mikroskopi ve
kaltdr, dustk duyarlilik ve ge¢ sonug verme gibi
sinirlamalara sahiptir. Tanida yasanan bu sorun-
larin asilabilmesi icin son yillarda direkt klinik
orneklerdeki MTBC’'nin DNA'sinI ¢odaltmaya yo-
nelik olarak diizenlenmis NAAT leri gelistirilmis-
tir ve TB tanisinda rutin kullanimda yer almaya
baslamislardir (4-6, 8- 12).

Direkt klinik 6rnekten MTBC'nin DNA'siniI sapta-
maya yonelik bir NAAT olan PCR-ELISA testinde
MTBC'ye spesifik IS6110 gen bolgesi PCR yonte-
mi ile amplifiye edilmekte ve amplifiye edilmis
spesifik DNA bdlgeleri DNA-ELISA yontemi ile



gosterilmektedir. Yam WC. ve arkadaslari akci-
ger ve akciger disi 6rneklerde bu yontemin du-
yarlilik ve 6zgulligini sirasiyla % 97 ve % 100
olarak saptamislardir (13). PCR-ELISA testinin bir
ticari kiti gelistirilmis, ancak literatlirde bu test
kitinin degerlendirildigi yeterli sayida calisma
olmadigi gorilmustir (7). Bu calismada direkt
klinik 6rneklerden MTBC'nin saptanmasinda
ProDect MYCOBACTERIUM TUBERCULOSIS tes-
tinin performansi degerlendirilmistir.

GCahsmada yalanci pozitiflik oraninin oldukga
dusik oldugu gorilmis, toplam 100 klinik 6r-
negin sadece 2'sinde kiiltir negatif, PCR-ELISA
testi pozitif saptanmistir (6zgullik = % 94.1).
Nukleik asit amplifikasyon testlerinde yalanci
pozitiflik nedenleri arasinda test stiresince ¢ap-
raz kontaminasyon ve hastanin tuberkiloz te-
davisi altinda olmasi sayilabilmektedir (14, 15
). Bu nedenledir ki CDC (ABD Hastalik Kontrol
ve Korunma Merkezleri) yedi giinden fazla su-
redir TB tedavisi géren hastalarda alinan klinik
orneklerde NAAT calisiimamasini 6nermektedir
(14). Bu calismadaki yalanci pozitif iki 6rnegin
yayma-ARB negatif solunum 6rnegi (balgam)
oldugu gorilmds, fakat hastanin klinik ve diger
bulgularla TB tanisi alip almadigi veya 6rnegi
verdigi donemde ila¢ alip almadigi bilgisine
ulagilamamistir. Ayrica yanlis pozitifligin bir di-
ger nedeni de altin standart olarak sadece kiil-
tr pozitifliginin kabul edilmesi olabilmektedir.
Mikroskobik incelemede yayma-ARB negatif
olup az miktarda basil ¢cikarilan durumlarda ba-
silin 6rnek icinde dengesiz dagilimina bagh ola-
rak kilttrde Greme olmadigi halde ticari direkt
NAAT leri pozitif olarak saptanabilmektedir (15).
Calismada toplam 100 klinik 6rnegin (76 ak-
ciger ve 24 akciger disi) 21'inde kiltur pozitif-
PCR-ELISA testi negatif saptanmistir (duyarhhk
= 9% 68.2). TB tanisinda kullanilan ticari direkt
NAAT'lerinde ¢ok degisik duyarhlik oranlari bil-
dirilmekte ve bu testlerde duyarliligin istenilen
dizeye getirilememesi bu testlerin eksikligi ola-
rak gorulmektedir. En basta gelen yalanci nega-
tiflik nedenleri 6rnekte amplifikasyon inhibit6-
ri maddelerin bulunmasi ve ornekteki cok az
sayida basilin (yayma-ARB negatif 6rnekler) 6r-
nek icinde homojen dagilmamis olmasidir (14-
16). Bu calismada yalanci negatif sonug veren
21 6rnegin 14’inlin yayma-ARB negatif, 3'Unun
ise sadece yayma-ARB dusuk dlzey pozitif (1+)
oldugu gorilmdustir. Yalanci negatiflige neden
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olan faktorler 6rnek tiirline gore degismektedir.
Bu nedenle NAAT'lerinin performansi 6rnegin
tdrane (akciger ve akciger disi) ve mikroskobik
inceleme sonucuna gore (yayma-ARB pozitif ve
negatif) ayr gruplarda degerlendirilmektedir.
Calismamizda, 76 akciger 6rneginden alinan so-
nuclar degerlendirildiginde PCR-ELISA testinin
duyarliligr % 71.1 ve 6zgulligu % 93.5 bulun-
mustur. Akciger orneklerinden alinan sonuglar
mikroskobik inceleme sonuclarina gore deger-
lendirildiginde, PCR-ELISA testinin duyarlihgi ve
0zgulligu sirasiyla; yayma-ARB negatif akciger
orneklerinde % 46.7 ve % 92.0; yayma-ARB po-
zitif akciger orneklerinde % 83.3 ve ozgullugu
% 100.0 bulunmustur. TB tanisinda kullanilan
diger direkt NAAT lerinde de akciger ornekle-
rinde, 6zellikle de yayma-ARB pozitif akciger
orneklerinde duyarlilik yiksek bildirilmistir. Bu
nedenle ticari NAAT leri genellikle yayma-ARB
pozitif akciger orneklerinde tani amaciyla kul-
lanim icin standardize edilmistir (14). Bizim ¢a-
ismamizda da PCR-ELISA testinin duyarlligi ve
O0zgullugu diger ticari NAAT leri icin bildirilen
degerlere benzer bulunmustur.

Piersimoni ve ark. TB tanisinda kullanilan ticari
direkt NAATlerinin degerlendirildigi calisma-
larin sonuclarini analiz etmisler ve akciger dis
orneklerde bu testler icin % 91.3-100 arasin-
da 6zgullik ve % 27.3-82.3 arasinda duyarli-
hk sonuclarn bildirildigini saptamislardir. Yine
ayni analizde yayma-ARB negatif akciger disi
orneklerde % 17.2'lere kadar diisen duyarlilik
sonuclar bildirildigini goérmuslerdir (14). Ca-
hsmamizda akciger disi 6rneklerde PCR-ELISA
testinin duyarliligi % 61.9 ve 6zgulligu % 100
bulunmustur. Akciger disi 6rneklerde duyarhl-
gin disuk olmasinin en énemli nedeni bu tir
orneklerde inhibitér maddelerin daha yuksek
oranda bulunmasi ve bu tir 6rneklerde basil
sayisinin daha az sayida bulunmasidir (16). Ca-
hsmamizda da test edilen 24 akciger disi Or-
negin 17'si yayma-ARB negatifti. Kiltir pozitif
PCR-ELISA negatif olan akciger disi 8 6rnegdin,
6’si yayma-ARB negatif olan orneklerdi, diger
ikisi ise duslik diizeyde yayma-ARB pozitif po-
zitifligine (1+) sahipti. Mikroskobik incelemede
daha yuksek dizeyde yayma-ARB pozitifligine
(>14) sahip tim kultir pozitif akciger disi or-
nekler PCR-ELISA testi ile pozitif olarak saptana-
bilmistir. Baz ticari direkt NAAT lerinde bulunan
internal amplifikasyon kontroli (IAC), 6rnekteki
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amplifikasyon inhibitori maddelerin varligini
gosterebilmektedir. PCR-ELISA testinde IAC bu-
lunmamaktadir (14).

Direkt NAAT'lerinin en blylk avantaji hizli ta-
nidir. Bu testler ile bir glin icinde (2.5-12 saat)
sonug verilebilmektedir (14). Bu calismada
degerlendirilen ProDect MYCOBACTERIUM
TUBERCULOSIS testi de 6-7 saatte tamamlan-
maktadir. Ticari direkt NAAT lerinin en 6nemli
dezavantajlarindan biri ise maliyetlerinin yuk-
sek olmasi nedeniyle ozellikle gelismekte olan
ulkelerde rutin tani testi olarak kullanilmalarinin
kisith olmasidir. ProDect MYCOBACTERIUM TU-
BERCULOSIS testinin amplifikasyon basamagi
PCR temellidir ve diger ticari NAAT lerinin amp-
lifilkasyon basamagina benzer maliyete sahiptir.
Fakat saptama basamagi DNA-ELISA teknigi ile
gerceklesmektedir ve pahali cihaz ve ekipman
gerektirmemektedir.

Sonug olarak, tuberkilozun hizli tanisinda
PCR-ELISA testinin (ProDect MYCOBACTERIUM
TUBERCULOSIS) kismen cok fazla ekipman ge-
rektirmeyen bir yontem olmasi nedeni ile, 6zel-
likle yayma pozitif akciger 6rnekleri icin, mi-
kobakteriyoloji laboratuvarlarinda tuberkiiloz
tanisinda rutin nikleik asit amplifikasyon testi
olarak degerlendirilebilecegi sonucuna varil-
mistir. PCR-ELISA testinin yiksek 6zgulligu sa-
yesinde, bu testle elde edilen pozitif sonuclarin
taniyl dogrulmada yararli olacagi, fakat negatif
sonuclarin klinik bulgularla beraber degerlen-
dirilmesinin ve kiltur sonuclari alindiginda kail-
tdr sonuclariile taninin dogrulanmasinin uygun
olacagi distunulmustar.
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