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		İlaç	duyarlılığı	hangi	yöntemlerle	belirleniyor?	

 

 

 

     

İndirekt	yöntem	 Direkt	yöntem	 		
 



Kültüre	Dayalı	Yöntemler		

•  İlaç	duyarlılık	testleri	(İDT)	

–  Fenotipik	yöntemler	



Fenotipik	yöntemler	

•  Kültür	temelli	yönetmler	günümüzde	ilaç	duyarlılık	testlerinde	

referans	yöntemlerdir.		

•  LJ,	 7H10	 ve	 7H11	 agarda	 proporsiyon	 yöntemi	 İDT	 	 için	

referans	yöntem	olarak	önerilmiştir.		

–  LJ	4-6	hafta,	7H10	ve	7H11	agar	2-3	hafta	

•  MGIT,	 ikinci	 seçenek	 anti-TB	 ilaçlarda	 İDT	 	 için	 referans	

yöntem	olarak	önerilmiştir.	

–  1-2	hafta	

	

	



Algoritma	



Sonuçların	raporlanması	

•  Rifampisin 	Duyarlı,	Dirençli	

•  INH	0.1 	Duyarlı,	Dirençli		

•  INH	0.4 	Duyarlı,	Dirençli		

•  Etambutol 	Duyarlı,	Dirençli	

•  Streptomisin 	Duyarlı,	Dirençli	

	



	Sonuçların	raporlanması	

•  İlaç	 duyarlılık	 testi	 sonuçlarının	 örnek	 kabulünden	 sonra	
ortalama	30	gün	içinde	raporlanması	önerilir.	

•  Tüm	 dirençli	 sonuçlar	 tetkiki	 isteyen	 birim/hekime	 ivedilikle	
bildirilmelidir.	

•  RİF’e	 dirençli	 bulunan	 sonuçlar	 İl	 Halk	 Sağlığı	 Müdürlüğüne	
ivedilikle	bildirilmelidir.		

	



INH	ve	RİF	direnci	

•  Tek	başına	RIF	direnci	olabilir.		
–  Seyrek	görülen	bir	durumdur.	
–  RIF	direnci	olanların	%80’ninden	fazlasında	INH	direnci	vardır.	
–  Direnç	 mutasyonu	 olmaksızın	 tek	 başına	 RIF	 direnci	
raporlamadan	önce	tekrar	edilmelidir.	

	

•  Tek	başına	INH	direnci	olabilir.	
–  Tek	 başına	 INH	 direnci	 olduğunda	 standart	 tedavi	 başarılı	
olabilir.	

–  INH	 direncinde	 PZA	 direnci	 olasılığı	 artar.	 INH	 direnci	
saptandığında	PZA	duyarlılığı	bakılmalıdır.	



EMB	ve	PZA	direnci	

•  Tek	başına	gerçek		EMB	direnci	seyrektir.		

–  Tek	 başına	 EMB	 direnci	 saptandığında	 raporlamadan	 önce	 tekrar	

edilmelidir.	

–  Direnç	durumunda	yüksek	konsantrasyonda	çalışılmalıdır.	

–  Tek	başına	EMB	direnci	standart	tedaviyi	etkilemez.	

–  EMB	direnci	varsa	PZA	direnci	bakılabilir.		

•  Tek	başına	PZA	direnci	olasılığı	çok	düşüktür.	

–  Tek	 başına	 PZA	 direnci	 olduğunda	 standart	 tedavi	 ile	 başarılı	 olma	

olasılığı	çok	yüksektir.	

–  Test	edilen	suş		M.bovis	olabilir.		

	



İkinci	seçenek	ilaçların	test	edileceği	durumlar	

•  Çoklu	ilaç	direnci	saptandığında	

•  Tek	başına	RIF	direnci	saptandığında	

•  İki	birinci	seçenek	ilaca	birlikte	direnç	saptandığında		

•  Yüksek	düzey	INH	direnci	saptandığında		

–  Temaslıların	proflaksisi	için	(kinolon)	

–  Primer	ilaçlara	intolerans	varsa	



İkinci	seçenek	ilaçlar	

(1)  MGIT,	 ikinci	 seçenek	 anti-TB	
ilaçlarda	 İDT	 yapmak	 için	
referans	 yöntem	 olarak	
önerilmiştir.	

(2)  Direnç l i	 TB	 o lgu lar ın ın	
tedavisinde	 kullanılmadığı	
için	ofloksasinin	test	edilmesi	
önerilmemektedir.	 Tedavi	
re j im le r inde	 ku l l an ı l an	
spesi f ik	 k inolonlar	 test	
edilmelidir.		

	

En	 azından	 «florokinolonlar	 ve	 enjeksiyonla	
kullanılan	 ikinci	 seçenek	 i laçlar»	 test	
edilmelidir.	



Kültürden	moleküler	testler	

•  Ters	hibridizasyon	testleri	

•  DNA	dizi	analizi	



Ters	hibridizasyon	[line	probe	assays	(LPA)]	testleri	

•  Yayma	pozitif	balgam	örneklerinde		veya	üremiş		kültürlerde	çalışılabilir.	

•  Birinci	basamak	LPA'lar	ilk	kez	2008	yılında		DSÖ	tarafından	önerildi	

–  M.tuberculosis,	INH	ve	RIF		direncinin	saptanması	için	



Ters	hibridizasyon	[line	probe	assays	(LPA)]	testleri	

•  Yayma	pozitif	balgam	örneklerinde		veya	üremiş		kültürlerde	çalışılabilir.	

•  İkinci	basamak	LPA'lar	ilk	kez	2016	yılında		DSÖ	tarafından		önerildi.	

•  M.tuberculosis,	kinolon	ve	enjektabıl	ilaç		direncinin	saptanması	için	

•  MTBRsl	DSÖ	tarafından	onaylanmış	ÇİD-TB	hastalarında	
YİD-TB	 saptamak	 için	 önerilen	 tek	 hızlı	 moleküler	
testlerdir.		



Kültürden	Moleküler	Yöntemler	

	
	

	

•  RIF		direnci	var	
•  RIF	+	INH	direnci	var	

MTBDRplus	

MTBDRsl	



	

•  Moleküler	 yöntemlerde	 ilaç	 direnci	 mutasyonlar	 saptanarak	

belirlenmektedir.	

•  Nadiren	mutasyon	saptanan	bazı	izolatlarda	ilaç	duyarlılık	testlerinde	

direnç	saptanmayabilir.	

•  Mutasyon	 saptanmayan	 bazı	 izolatlarda	 ilaç	 duyarlılık	 testlerinde	

direnç	saptanabilir.	

	



	

Doğrudan	klinik	örneklerden	Moleküler	Yöntemler	

•  Klinik	örneklerden	RIF	direncini	saptamak	için	

–  GeneXpert	MTB/RIF	

–  GeneXpert	MTB/RIF	Ultra		

•  Yayma	(+)	balgamdan	RIF	ve	INH	direncini	saptamak	için	

–  Line	probe	assays	(LPA)]	testleri	

•  Yayma	(+)	balgamdan	ikinci	seçenek	ilaç	direncini	saptamak	

için	

–  Line	probe	assays	(LPA)]	testleri	

	

	



•  GeneXpert	MTB/RIF	

•  DSÖ	tarafından	TB	tanısı	ve	RIF	direnci	saptamak	için	önerilen	testtir	

•  GeneXpert	MTB/RIF	Ultra	

•  Yayma-negatif	TB	olgularında	artmış	duyarlılık		

		



Raporlama	

GeneXpert		

•  M.tuberculosis	saptanmadı	

•  M.tuberculosis	saptandı	
•  RIF	direnci	var	

•  M.tuberculosis	saptandı	
•  RIF	direnci	yok	



	

•  Moleküler	 yöntemlerde	 ilaç	 direnci	 mutasyonlar	 saptanarak	
belirlenmektedir.	

•  Nadiren	 mutasyon	 saptanan	 bazı	 izolatlarda	 ilaç	 duyarlılık	
testlerinde	direnç	saptanmayabilir.	

•  Mutasyon	 saptanmayan	 bazı	 izolatlarda	 ilaç	 duyarlılık	
testlerinde	direnç	saptanabilir.	

•  Bu	yöntemle	bakteriyel	DNA	saptanmakta,	pozitif	sonuç	canlı	
basil	varlığını	kanıtlamamaktadır.	

•  Bu	 nedenle	 tedavi	 altındaki	 hastalarda	 tanı	 ve	 tedavi	 izlemi	
amacıyla	kullanılmamalıdır.		



TEŞEKKÜRLER	


