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TÜBERKÜLOZ TANISINDA SORUNLAR 
YENİLİKÇİ ÇÖZÜMLER 



Tüberküloz 

n  Dünya nüfusunun 1/3’ü (2 milyardan fazla) 
taşıyıcı 

n  Her yıl 10 milyon kadar aktif yeni tüberküloz 
hastası ortaya çıkıyor ve 1,6 milyon kişi (günde 
5000 kişi) tüberkülozdan ölüyor. Bunların 
1/3’üne hiç tanı konmadığı tahmin ediliyor. 

n  Tüberküloz gelişmekte olan ülkelerde 
önlenebilir ölümlerin %25’ini oluşturmakta 

n  ÇİD olgularda hızlı bir artış yaşanıyor 



■ BCG’nin koruyuculuğu düşük 

■ Halen tüberkülozdan toplumu 
korumanın en etkili yolu balgamında 
tüberküloz basili bulunan kişileri erken 
saptamak ve başkalarına bulaştırmadan 
etkili şekilde tedavi etmektir. 

? 



Klinik bulgu ve belirtiler 

■  Halsizlik, yorgunluk 

■  Zayıflama 

■  Uzun süren ateş, gece terlemesi 

■  Uzun süren (2 haftadan fazla) öksürük, balgam 
çıkarma (ilerlemiş olgularda kanlı balgam) 

■  Akciğer dışı organların tutulumunda, bunlara ait 
bulgular (menenjit, artrit, organ işlev 
bozuklukları) 





M. tuberculosis - Robert Koch -1882 

Erlich Ziehl Neelsen 



•  Asit-alkol karışımı mikobakteriler dışındaki tüm 
hücrelerin boyasını çıkartır. Mikobakteriler 
kırmızı kalır. Boyası çıkmış organizmalar daha 
sonra metilen mavisi ile maviye boyanır. 



Mikroskop 

•  Hızlı tanı sağlar 
•  Maliyeti düşük. 
Sorunlar 
•  Deneyimli tekniker gerektirmekte 
•  Yalancı negatif veya yalancı pozitif sonuçlar 

elde edilebilir 
•  Duyarlılığı düşük  
•  Atipik mikobakterilerin, M.tuberculosis’ten 

ayrımını yapamaz. 
•  İlaç duyarlılığı belirlenemez 



Kültür 
•  Tüberkülozun kesin tanısı bakteriyolojik 

inceleme ile konur.  
•  Altın standart bakterinin kültürde üretilmesidir. 
•  M. tuberculosis yavaş çoğaldığı için 

Löwenstein Jensen (LJ) besiyerinde kültür 
uzun sürer. 

•  Teksif (dekontaminasyon konsantrasyon) 
yapılması mutlaka gereklidir. 



Clever Tube 



Mikobakteri hücre çeperi 

   Mikolik asitler çok uzun 
zincirli yağ asitleridir. 

 

 

 

 

  
Gram + Gram - Mikobakteri 



Dekontaminasyon Konsantrasyon  

•  Balgamda çok sayıda hızlı üreyen bakteri 
bulunur. M. tuberculosis çok yavaş ürediği 
için balgam doğrudan besiyerine ekilirse hızlı 
üreyen bakteriler besiyerini kaplayarak 
mikobakterilerin görülmesini engeller. Bunu 
önlemek için bu bakterileri öldüren, 
mikobakterilere zarar vermeyen kimyasallar 
ile örnek dekontamine edilir. 

•  Dekontaminasyon konsantrasyon için 
önerilen ve en yaygın kullanılan yöntem 
NaOH-NALC (N-asetil-L-cysteine) yöntemidir. 



Dekontaminasyon ve Konsantrasyon 

Petroff Yöntemi: 1915 

n  Balgam 1N NaOH ile dekontamine 
edilir 

n  pH nötralizasyonu 1N HCl ile yapılır 
n  pH indikatörü olarak brom timol 

mavisi kullanılır. 
n  Çözeltileri hazırlaması kolay 
n  pH ayarlaması zor 
n  Santrifüj gerektiriyor 



Kubica Yöntemi: 1963 

•  Decontaminasyon için 
NaOH-NALC kullanılır 

•  Nötralizasyon için fosfat 
tamponu kullanılır 

•  pH ayarlaması daha iyi ama 
deneyim ve dikkat 
gerektiriyor 

•  Çözeltilerin hazırlanması 
zor, yarı ömrü kısa 

•  Kontaminasyon olasılığı 
yüksek 



MYCOPROSAFE (2001) 

n  Kubica yöntemini kolay uygulamak için hazırlanmış kit 

n  Her hasta için ayrı steril çözeltiler içeriyor 

n  Kontaminasyon oranını çok düşürüyor 

n  Çözelti hazırlama zahmetini ortadan kaldırıyor 

n  Her örnek için taze çözelti hazırlanmasını sağlıyor 



Santrifüj gereksinimini ortadan kaldıran  
dekontaminasyon ve konsantrasyon yöntemi	

•  Emici boncuklarla çalışır. 
•  İşlem süresini 45’den 23 

dakikaya indirir. 





Hızlı Kültür Sistemleri 
  

■  BACTEC (Becton 
Dickinson, USA) 

■  MGIT (Becton 
Dickinson, USA) 

■  Bac-T Alert 

    (Biomerieux, France) 

■  Versatrek 
(Thermoscientific, 
USA) 

■  TK Culture System 
(TiBO) 



TK MEDIUM 

n  Hızlı kültür sonucu, 
kontaminasyonu ayırt etme 

n  TK-SLC diğer bakteri türleri 
ve mantarların üremesini 
engelleyen ilaç içeren seçici 
TK-Besiyeri 

n  Hızlı ilaç duyarlılığı belirleme 
n  Hızlı M. tuberculosis ve atipik 

mikobakteri ayrımı 
TK MEDİUM          MİKOBAKTERİ      KONTAMİNASYON 



                                   

 

TK MEDIUM 

•  Kullanıma hazır: OADC ve 
seçici antimikrobiyal 
eklenmesini gerektirmiyor. 

•  Besiyerinin rengi 
kırmızıdan sarıya 
değişerek üremeyi 
gösteriyor. Üreme 7-15 
günde saptanıyor. 

•  Mikobakteri dışında bir tür 
üreyecek olursa renk 
kırmızıdan yeşile dönerek 
kontaminasyonun ayırt 
edilmesini sağlıyor. 

Mikobakteri 

TK Medium Kontaminasyon 



Mycolor TK 

■  TK Medium için bilgisayarlı otomatik inkübatör ve okuyucu 

■  Her örnek için üreme eğrileri çiziyor 

■  Uzman sistemi ile M. tuberculosis, atipik mikobakteri, 
kontaminant organizma ayrımı yapabiliyor 

■  Otomatik ilaç duyarlılığı belirleme ve tiplendirme yapabiliyor 



Kontrol ilaçsız tüp ve antitüberküloz ilaç içeren tüplerdeki 
üremeler karşılaştırılarak ilaç duyarlılık testi yapılır. 



                                                                                                                 

    

Press Release July 2004  

FIND to invest in visual TB 

test from SALUBRIS that 

cuts culture time in half 

















Moleküler Tanı 

•  Duyarlılığı yüksek, yalancı pozitif sonuç verebilir 

•  İyi standardize edilmezse yüksek oranda yalancı 
negatif sonuç elde edilebilir 

•  Canlı ve ölü bakterileri birbirinden ayırt edemez 

•  Sonuçlar diğer tanı yöntemlerinden elde edilenler 
ile birlikte değerlendirilmelidir 

•  Pahalı, karmaşık cihazlar ve özel eğitimli 
çalışanlar gerektirmektedir 

•  Hızlı tür saptama ve ilaç duyarlılığı belirlemede 
çok başarılıdır. 



Nükleik Asit Çoğaltma ile Enfeksiyon 
Etkenlerinin Saptanması 

Örnekteki 
hücreler 

DNA 
eldesi 

DNA 
çoğaltma 

Ürün 
saptama 



Polimeraz Zincirleme Tepkimesi 

Kalıp DNA 

95°C zincirlerin ayrılması 

50-70°C  

primerlerin birleşmesi 

72°C DNA yapımı 

Ürünler 

Hedef Bölge 

(Polymerase Chain Reaction –PCR-) 



Elektroforez 



İzlenebilir Elektroforez 
ORTE 



Gene Xpert 

■  M. tuberculosis ve 
Rifampisin direnci 



Sürüntü çubuğu elüsyon sıvısına konup tutacak kısmı 
kırılır 
Kapak kapatılıp vorteksle çalkalanır.  
Kartuşun örnek kısmına dökülür. 
Aygıta konup test işlemi başlatılır. 

Test Hazırlama 
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Tüberkülin Deri Testi  
PPD (Purified Protein Derivatives) 



Interferon Gamma Salınım Deneyi 

Tüberküloz antijenleri ile uyarılan T-lenfositlerden gama 
interferon yapımı ELISA ile belirleniyor 

Tüberküloza özgü antijenlerle deri testi? 



Kaynakları	kısıtlı	yörelerde	tüberküloz	tanısı	



Kaynakları kısıtlı ortamlarda tüberküloz tanısı 

DECOMICS 

TK SLC 

TK ANTI TB PNB KIT 





	

	

Rapid	Mycobacterial	Culture	in	Resource	Limited	Settings	by	

Decomics	and	TK	SLC	Medium	

	Shivya	Jamwal	

	MMIMSR,	Department	of	Microbiology,	Mullana,	Ambala,	

India	

	
•  500 balgam örneği Decomics ve Kubica yöntemleri ile işlenip 

LJ ve TK SLC besiyerlerine ekildi 
•  Decomics ve TK SLC ile 130, Kubica ve LJ ile 110 M. 

tuberculosis izole edildi  
•  TK SLC ile Mtb üretilen örneklerin %77’sinde mikroskop ile 

aside dirençli basil görüldü. 
•  Ekilen tüm örneklerde TK SLC’de kontaminasyon %2, LJ’de 

%7 oranındaydı. 
•  Mtb üreme süresi ortalama TK SLC’de 12 tün, LJ’de 30 gün 

idi. 





Balgam	yoksa	tüberküloz	tanısı	nasıl	konur?	

•  Akciğer	tüberkülozu	erken	dönem	

•  Çocuk	hastalar	

•  Akciğer	dışı	tüberküloz	olguları	
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Urinary Tb LAM test - MyMagiCon 





Concentration	of	DNA	molecules	by	MyMagiCon	



İDRAR ÖRNEĞİ VERMENİZ  
TANI İÇİN YETERLİ 

TEŞEKKÜRLER 



Teşekkürler 


