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Tuberkiloz basili 120 yil 6nce kesfedilmis ve
gunimuze kadar hastalik konusunda bir ¢ok
6nemli gelisme kaydedilmis olmasina
ragmen, Ozellikle gelismekte olan Ulkelerde
halen 6nemli saglik problemlerinden birini
olusturmaktadir. Glnumiuzde, diinya
nifusunun yaklasik Ggte biri Mycobacterium
tuberculosis ile infekte olup, yilda 10 milyon
yeni olgu ve 3 milyon 6lim meydana
gelmektedir. Tuberkuloz olgularinin yaklasik
%9%’i ve bu hastaliga bagl dlimlerin %98’
gelismekte olan Ulkelerde ortaya ¢ikmaktadir.
Tlberkiloz  olgularinin  %75’i, ekonomik
olarak Uretken yas grubunda goérilmekte ve
gelismekte olan (lkelerdeki  6nlenebilir

Olimlerin %25’ini tiberkuloz olusturmaktadir.

Dinya Saglik Orgiti (DSO)nin global
tuberklloz kontrolt ile ilgili yedinci yillik
raporunda; global tlberkiloz insidens
hizinin, Asagi Sahra Afrika ve eski Sovyetler
Birligi sehirlerinde daha fazla olmak Uzere,
yilda yaklasik %0.4 oraninda arttig
bildiriimektedir. 2001 yilinda, 1.2 milyonu
yayma pozitif olan, 2.4 milyon vyeni
tiberkuloz olgusu saptanmigtir. Saptanan
1.2 milyon yayma pozitif olgu, tahmin edilen

tiberkiloz insidensinin sadece %32’sini

karsilamaktadir. Yeni tuberkuloz olgularinin
erken tespit edilmesi icin yogun calismalar
yapiimakta ve DSO, 2005 yili igin vaka

tespit oranini %70 olarak hedeflemektedir.

Tldberkulozlu hastanin erken tanisi ve
optimal tedaviye baslanmasi, sadece
hastanin iyilestiriimesini degil, ayni zamanda
infeksiyon ve hastalhdin toplumdaki diger
insanlara bulasmasini da O©nlemektedir.
Tldberkuloz  kontrol programinin  temel
kisimlarindan biri olan hastalarin tespiti,
etkili tedavinin kdse taslarindan birini
olusturur. GUnUimize kadar, hastanin
tiberkilozlu olmadigini belirlemek
acisindan, basit bir ARB mikroskopisinden,
son yillarda geligtiriimis olan karmagik

molekuler biyolojik tekniklere kadar, genis bir

yelpaze olusturan tani testlerinden
hangisinin ~ kullaniminin ~ daha  uygun
oldugunu gOsteren rehberler

olusturulamamistir. Tulberklloz tanisinda iki
temel yaklasim vardir. Bunlardan birincisi,
direkt yaklasim olup, mikobakteri veya
drtnlerinin  tespit edilmesini, ikincisi ise,
indirekt yaklagimla tiberkuloza karsi konakta
gelisen hdmoral ve hicresel immin

yanitlarin tespit edilmesidir.



Tani testlerinin bazi 6zelliklere sahip olmasi
istenmektedir; hizl, duyarl, Ozgul,
tekrarlanabilir, guvenilir, basit, prediktif degeri
yiksek, maliyeti ucuz olmali ve yaygin
kullanilabilmesi icin tani degeri yuksek ve
uygulanmasi kolay olmalidir. ideal olarak,
kullanilan testler kantitatif olmali ve en azindan
ferdi olgularin bulastinci  olup olmadigini
belirleyebilmelidir. Bu durum, ozellikle,
hastaneye vyatirlan hastanin izole edilip
ediimemesine ve temaslilara koruyucu tedavi
verilip verilmemesine karar vermede énemlidir.
Tani  yontemleri,  bodlgedeki  tuiberkiloz
epidemiyolojisi ve toplumun ihtiyaglarina goére

secilmelidir.  Epidemiyolojik  olarak, ulkeler
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endemik veya endemik olmayan olmak uzere iki
gruba ayrilir. Tanida izlenen yollar &zel
Ulkenin

ihtiyaclara  ve imkanlarina  gore

planlanmalidir.

Taberklloz tanisi icin geligtirilen yeni testlerin
degerlendirimesinde duyarlilk, 6zgullik ve
pozitif prediktif degerinden s6z edilir. Anahtar
Ozellikteki bu performans parametrelerinin
tayin edilmesi igin, alan deneylerinden elde
edilen veriler 2x2 tabloda 6zetlenir. Yeni tani
metoduyla alinan pozitif ve negatif sonuclar,
altin standart kabul edilen ybntemle alinan
pozitif ve negatif sonuclarla karsilastirilir.
Bahsedilen bu parametrelerin nasil

hesaplanacagi Tablo 1'de O&zetlenmistir.

Tablo 1. Testlerin degerlendiriimesinde kullanilan parametreler ve hesaplanmasi.

Yayma
+ - Toplam
+ a b atb
Kdltar
- c d ctd
Toplam| a+c b+d

Duyarlilik = a/a+c

Ozgiilltk = d/b+d

Pozitif prediktif deger = a/a+b
Negatif prediktif deger = d/c+d

Buradaki a, b, ¢ ve d sayilan direkt olarak
deney sonuglarindan elde edilir. Duyarlilik,
tamamen pozitif 6rnek sayisina (a+b) baglidir.
Bu nedenle, %10 prevalansli bir bélgede 500
hastada vyapilan bir deneyin duyarlilik
olacaktir.

gostergesi  toplam 50 olgu

Prevalansin %2'den %20’ye degisim

gosterdigi bir yerde 1000 tlberkiiloz stpheli
kisiye uygulanacak %98 ozgullikte ve %70
duyarlilikta bir testi degerlendirmek igin farkli
olasiliklar Gzerinde durulmalidir. EZN boyali
yayma ve kulttr pozitiflikleri igin, bu olasiliklar

Tablo 2’de 6zetlenmistir.
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Tablo 2. Uygulanan testin duyarlilik ve 6zgulliginden, prevalansa bagli olarak hesaplanan veriler.

Prevalans

%2 %5 %10 %20
Yayma+, kultlr+ (gercek pozitifler) 14 35 70 140
Yayma+, klltdr - (yalanci pozitifler) 20 19 18 16
Yayma-, kultur + (yalanci negatifler) 6 15 30 60
Yayma-, kultur - (gergek negatifler) 960 931 882 784
Yayma ile gergek negatif hastalarin sayisinin
fazla oldugu dusik prevalansh alanlarda, yéntemlerle  arastirimasi, antijen veya
O0zgullik ¢ok 6nemlidir. Yukaridaki 6rnekte, antikor  tespiti, hiicresel bagisikligin

%2 prevalansta, yalanci pozitif vakalarin
sayisi (20) ve pozitiflerin sayisi (14+6=20)
birbirine esittir. Yiksek prevalansh alanlarda,
taranacak olan infekte olmayan hasta
sayisinin daha az ve atlanan vaka sayisinin
(yalanci negatif) nispeten daha fazla olmasi
nedeniyle olmasi

Ozgulligunidn  yiksek

istenebilir.

Tiberkilozun endemik olmadigi Ulkelerde
tani gereksinimleri, yiksek riskli gruplarda
latent

infeksiyonlarin gosterilmesi,

hastalarin erken fazda yakalanmasi,

hastane ve toplumdaki bulaslara bagh
salginlarin daha hizl tespiti ve tuberkiloz
infekte hastalarin

disi  mikobakterilerle

Tlberkiloz
gelismisg
duyarliliginin

belirlenmesini igerir.

insidensinin  distk  oldugu

ulkelerde tuberkilin testi
prediktif daha

Tuberkilozun endemik oldugu Ulkelerde

degeri dusiktar.
ise tani gereksinimleri, standardize edilmis

mikroskopi teknikleri, cocukluk c¢agi ve

ekstrapulmoner tiberkiloz igin sivi kultur
yontemlerinin kullaniimasi, basil sayisinin
durumlarda  mikobakteri

az oldugu

antijenlerinin kimyasal ve fiziksel

belirlenmesi, ylksek oranda yapilan BCG
asilamalarinin immunolojik test sonuglarini
etkilemesi probleminin asilmasi, nikleik asit
testlerinin

amplifikasyonu ve faj tipleme

uygulanmasi gerekir.

Endemik Ulkelerde tani, minimum alt yapi ve

donanim  nedeniyle  yogun laboratuvar

Bu

tiberkilozlu hastalarin tanisinda yararlanilan

calismalarina dayanir. ulkelerde

en Onemli laboratuvar araci, balgam

yaymalarinin ~ mikroskopik  incelenmesidir.
GunUimuUzde, yillik taberkiloz olgu tahmini 10
milyon olup bunun, sadece, 1.2 milyonu yayma
olarak taninmaktadir.

pozitif Yayma

mikroskopisine alternatif yontemlerin
gelistiriimesi gereklidir. Bu metotlarda aranan
Ozellikler; iki saatin altinda sonug vermeli, kolay
yorumlanmali, HIV pozitif hastalarda iyi sonu¢
erken

vermeli ve mimkin oldugu kadar

tedaviye baslanmasini saglamalidir.
bir

standart  mikroskopi,

Tlberkuloz tanisinda kaydedilen cok

gelismeye ragmen;

seroloji, deri testleri, alternatif sivi Kkultir

besiyerleri, faj replikasyon sistemleri, molekdler

problar, amplifikasyon testleri ve antijen tespit



Klinik

uygulamada tum sorulara yanit veremezler.

testlerinden higbiri ideal degildir.
Cogu zaman birden fazla testin birlikte
uygulanmasi gerekmektedir. Tani
algoritmalarinin  dizenlenebilmesi ve bu
testlerin uygun kullaniimasini belirleyebilmek
icin klinik calismalarin yapilmasina ihtiyag

vardir.
Mikobakteri antijenleri

Mikobakterilerin  hiicre duvarinda glikolipit
yapisinda antijenler bulunmaktadir (Sekil 1).
Bu glikolipitler: PGL antijen (phenol glycolipit
veya triglycosyl phenolphthiocerol
dimycocerosate), DAT (2,3-diacyltrehalose),

TAT (2,3,6-triacyltrehalose), CF (cord factor,
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antijenleridir. ~ Hicre  duvarinda  bulunan
antijenlerden baska hiicre digina salinan (A38 ve
A30 gibi) ve sitoplazmada bulunan antijenler de
tespit edilmistir. Mikobakteri kiltir filtratlarindan
a antijen, MPB51, MPB64, MPB70, MPB83,
MPB57 ve diger bir ¢cok protein ekstrakte edilmis
ve klonlanmistir. Hastalarin bu protein-antijenlere
verdikleri himoral yanitlar incelenerek tiiberkiiloz
tanisi ve prognozu belirlenebilir. iki boyutlu
elektroforez (2-DE) bu proteinlerin ayriimasinda
biyuk kolaylik saglar. BCG'nin kdltur filtratlan 2-
DE ile
MPBS51’nin  immunodominant antijenler oldugu
bildirilmistir. Ayrica MPB64, MPB70, 65-kDa
protein  (groEL/hsp60  analogu), MPB57

(groES/hsp10 analogu) ve BCG 45/47 kDa

incelenmis ve Ag85 kompleksi ile

veya  ftrehalose-6,6-dimycolate), ve  SL-| kompleksi belirgin lekeler halinde
(2,3,6,6-tetraacyl  trehalose  2'-sulphate) tanimlanmistir (Sekil 2).
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Sekil 1. Mikobakteri hiicre duvari.
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Tedavi sirasinda lize olan mikobakteri
hicresinden disari ¢ikan sitoplazmik antijenin
tayini, kemoterapinin etkili olup olmadiginin

belirlenmesinde kullanilabilir. Bir ¢alismada,

sitoplazmada bulunan 65 kDa'luk antijene orani

tespit edilmis ve oranin birden kiglik olmasi

halinde basillerin parcalanmis oldugu, birden

biyidk olmasinin ise canli basilleri gosterdigi

hicre disina salinan 30 kDa'luk antijenin, bildiriimigtir.
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Sekil 2. iki boyutlu elektroforezde saptanan bazi Mycobacterium bovis antijenleri. Molekiil
agirlik standartlari, kDa olarak gosterilmistir. 85A = Ag85A; a = a antigen; 85C = Ag85C; 65 kDa
= 65-kDa protein (groEL/hsp60 analogu); MPB = BCG’den salinan majér protein. MPB57
(groES/hsp10 analogu), MPB51, MPB64 ve BCG 45/47-kDa kompleksi goriilmektedir. Ag85B 30

kDa’lik antijendir.

Tuberkiilozlu hastalarda gelisen antikor

yaniti
Tuberkilozlu hastalarin serumunda, M.
tuberculosis antijenlerine kargli olusmus

IgG, IgM ve IgA tipi antikorlar bulunur.
Tuberkilozda humoral immun yanitlarin
6nemli oldugunu gdsteren bulgulardan biri,
farkll hastalardan alinan serumlarin ayni
antijenlerle reaksiyona girmemesidir.
infeksiyona neden olan M. tuberculosis
susunun gen ekspresyon yapisi ve konagin
immin yanit olusturabilme yetenegi,
tiberkuloz sirasinda ortaya gikan heterojen
antikor repertuvarini aciklayabilir. Ayrica,
farkli

hastaligin  degisik ddénemlerinde

antijenlerin olusmasi ve taninmasi da s6z

konusudur.

Tlberkllozun serolojik tanisinda hangi
antijenlerin kullanilmasi gerektigi, sadece
antijen taninmasi ile sinirli degildir. Antijen
taninmasi ile ayni éneme sahip uUg¢ konu

daha vardir:

1. Antijen kokteylleri: TUberkiloz sirasinda
serumda ortaya ¢ikan antikorlar tarafindan
taninan bir tek antijen veya sik rastlanan
antijen kombinasyonu olmamasi nedeniyle,
serolojik tani testlerinde antijen kokteylleri
Farkli

antikor

kullaniimalidir. hastalarda, cok az

miktarda Uretilen immun

supresyonlu hastalar dahil, ¢esitli antikor

1



yanitlari olusur. Antijen kombinasyonlari, bu
tuberklloz olgularinin yakalanma sansini

artirmaktadir.

2. Kati faz: Kokteyl esasina dayanan
testlerde solid faz kullanilarak, kokteylde
bulunan her antijenin serolojik aktivitesinin
tespiti saglanir. Bu amaca ulagabilmek igin,

nitroselltloz temelli metodlar gelistirilmistir.

3. Ozgil antijen: Capraz reaksiyon veren
epitoplara  bagh  yanhs pozitif test
sonuglarindan kaginabilmek igin, antijenler
M. tuberculosis (veya M. tuberculosis
kompleksi)’ne &6zgul olmalidir.  Ayrica,
tiberkulozun karakteristik 6zelligi olan
heterojen antikor repertuvarini kapsayacak
sekilde birden fazla antijen secilmelidir.
Panellerdeki antijenlerin  seroreaktivitesi
incelenmistir; 38 kDa PhoS ve 14 kDa alfa-
kristalin’inki en fazla bulunmustur. Bu iki
antijene eklenen diger antijenler (ESAT-6,
MPT64, MPT63, 19 kDa lipoprotein, MTSA-
10), duyarlihgin artmasini saglar.

Tiiberkiilozun serolojik tanisinda

kullanilan testler

Tlberkulozun serolojik olarak tanimlanmasi
amaciyla gelistirilen testler U¢ grupta
toplanabilir. Bunlar; mikobakterilere 6zgul
antijenler veya bunlara karsi olusan
antikorlari tespit eden testler ve tlberkiloz
infeksiyonu sirasinda Uretimi artan interferon
gamma (IFN-gamma) olgim testlerinden

olusur
Antijen tespitine dayanan testler

Mikobakteri  antijenlerinin  fraksiyonlarina
ayrilmasi, izolasyonu ve analizi igin
tekniklerdeki

sonucunda, M. tuberculosis’in, bazilarinda

gelistirilen ilerlemeler
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karbonhidrat ve glikolipit kisimlari bulunan
cesitli protein antijenleri gdsterilmis ve
detayll yapisal Ozellikleri tanimlanmistir.
Tuberkilozlu hastalarin serumundan,
dolasan antijenler izole edilmis ve bunlarin
tani amaciyla kullanilabilirlikleri
arastirnlmigtir.  Ayrica, mikobakterilerin
plazma membraninda bulunan antijenler,
antijen 5, Lipoarabinomannan (LAM),
sitoplazmik antijenler ve diger antijenleri
tespit eden cesitli serolojik test Kkitleri

hazirlanmistir.

idrar, balgam ve serumda
lipoarabinomannan tespiti ile tiiberkiiloz
tanisi: LAM,

duvarinda bulunan bir lipopolisakkarittir.

mikobakterilerin hicre

LAM’In, dogal mikobakteri infeksiyonu
sirasinda antikor yanitini  indukledigi
bilinmektedir. M.
saflastirilan LAM,

infeksiyonlarinin

tuberculosis’ten

mikobakteri
serolojik tanisinda
kullaniimistir.  idrar  émeklerinde  bulunan
tuberkiloz basillerini tespit etmek igin, LAM’|
kantitatif olarak tespit eden bir test gelistiriimigtir.
Alan taramalarinda, akciger ve akciger dis
Orneklerde bulunan LAM', yari kantitatif olarak
tespit etmek amaciyla dipstk metodu
kullanilimaktadir. On deney verilerine gére
duyarliigi %93 ve 6zgllligd %95 olan bir testtir.
Balgam yaymalari referans alinarak yapilan bir
calismada, anti-LAM pozitifligi; yayma pozitif
akciger tuberkilozlu hastalarda %66.9, yayma
negatif hastalarda %34.4 ve sagliki
kontrollerde %8 olarak bulunmustur. Pozitif ve
negatif prediktif degeri, sirasiyla %48.7 ve
%87.4 olarak hesaplanmistir. idrarda, anti-
LAM ELISA testi ile alinan %45.8 pozitifligin ve
%77.9 negatifligin dogru sonuglandigi tespit
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edilmigtir. TUberkllozun endemik oldugu
alanlarda, o6zellikle akciger tuberkilozunun
diger indikatorleri ile birlikte oldugunda, anti-
LAM negatifliginin pratik dnemi vardir. Anti-
LAM ELISA testi, yayma sonuglari ile birlikte
degerlendirildiginde, yayma pozitif akciger
tlberkilozlu hastalarin %90.6’sinda ve yayma
negatif olanlarin %52.5'inde dogru olarak tani
konulmustur. idrar disinda, akciger
tuberkulozlu hastalarin balgam ve
serumunda bulunan mikobakteri antijen veya
antikorlarini tespit eden, immin blotlama ve
immunoassay temelli testler gelistirilmis ve bu
testlerle hizli tani konuldugu belirtilmigtir. Bu
testlerden biri olan balgamda LAM'I tespit
eden test, LAM’'a kars! farelerde olusturulan
monoklonal antikorlarin kullanildigi antikor
yakalama yontemine dayanir. M.
tuberculosis’e karsi tavsanlarda olusturulan
antikorlar tespit edici kaynak olarak kullanilir.
Bu test, balgamda bulunan LAM’In
tespitinde, 6zgul ve duyarli bir test olup,
tuberkiloz tanisinda olduk¢a vyararhdir.
Yaymasi negatif veya pozitif olan, kultiru
pozitif tiberkilozlu hastalar, tiberkiloz disi
solunum yolu hastaldi olanlar ve normal
kisilerde, Dot assay kullanilarak yapilan bir
calismada; balgam ve serumda antijen
tespitinin  duyarhh@  %86.1, o6zgullugu
%92.9, pozitif prediktif degeri %91.6 ve
negatif prediktif degeri %88.2 olarak
bulunmustur. Ayni c¢alismada, balgamda
duyarlihgi %83.6,
O0zgulludu %95.4, pozitif prediktif degeri
%94.4 ve negatif prediktif degderi %85.6

olarak saptanmistir.

antikor  tespitinin

Viicut sivilarindaki antijenlerin tespit

edilmesi: Son yillarda, nukleik asit

amplifikasyon yontemlerindeki ilerlemelerin
antijen tespitini kolaylastirmasina ragmen,
beyin-omurilik ve plevra sivisi gibi biyolojik
sivilarda bulunan 3-20 ng/ml
konsantrasyonlardaki mikobakteri antijenleri-
nin tespit edilmesinde serolojik yontemlerden
de vyararlaniimaktadir.  Antijlen  tespiti
amaciyla; sandvi¢ ELISA, inhibisyon ELISA,
lateks aglitinasyon ve zit pasif
hemaglitinasyon yontemine dayanan testler
kullanilmigtir. Bu ydntemlerin ¢ogunda; ses
dalgalarn ile pargalanan mikobakteriler,
ekstrakte edilen glikolipitler, PPD, antijen 5
(38 kDa), antijen A60, 45/47 kDa'luk
antijenler, antijen Kp90, 30 kDa’'luk antijen,
P32 antijeni, kord faktori (trehaloz dimikolat)
ve LAM antijen olarak kullaniimaktadir.
Antijen olarak kord faktoérd kullanilan ELISA
testinin, akciger tuberkllozu tanisinda
duyarlihgr %66.6-74.1 ve 6zgulligu %95.2-
99.0 olarak bulunmustur. Antijen 5 ve LAM
diginda, bu testlerin gogunda, mikobakteri
antijenlerine karsi olugsan poliklonal antikorlar
kullaniimaktadir. Testlerin duyarlihgi %40-75
%90-99

ve 6zgulluga arasinda

degismektedir.

Eriskinlerden elde edilen klinik érneklerde

mikobakteri antijenlerinin tespitini
amagcglayan ¢ok sayida calisma olmasina
ragmen, c¢ocuklarda bu konuda ¢ok az
arastirma yapilmistir. Tuberkilozlu
eriskinlerden elde edilen klinik érneklerde,
M. tuberculosis’e 6zgul antijenleri tespit
eden testlerin duyarhlik ve 6zgullukleri
oldukga vyuksektir. Klinik orneklerde, M.
tuberculosis’e ait bir mikobakteri mikolik
asiti olan tuberkilostearik asiti tespit eden

testler kullaniimistir. TUberkulostearik asit



karboksilik

kromatografik profilleri birlestirilip klinik ve

tespiti ile asitlerin
kaltir sonuglart ile karsilastirilan  bir
calismada, akciger tuberkilozlu eriskin
hastalarda duyarlilik %95 ve 6zgullik %91
olarak belirlenmistir. Bu yontemler, teknik
olarak ileri donanim ve uzmanlik gerektirir
ve ¢ocuklarda duyarliik ve o6zgullik

oranlari belirlenmemigtir.

BOS’'ta dolasan mikobakteri antijenlerinin
tespit edilmesi ile, tuberkiloz menenijiti
dijer menenjitlerden ayirt  edilebilir.
Mikobakterilere 6zgul antijenlerin BOS’da
bulundugunu goOsteren metotlar
tanimlanmis  ve gelistirme calismalari
devam etmektedir. ilk aragtirmalarda, direkt
olarak, kaba antijenlere karsi olugan
poliklonal antikorlarla ELISA teknikleri
uygulanmis ve &zgllluk ve duyarlihk
oranlarinin  dustk olmasi beklenirken,
duyarliik %68 ve 6zgllluk %100 olarak
bulunmustur. Ayrica, tavsanlarda
antimikobakteri IgG antikorlari gelistirilip,
BOS’ta dolasan antijenleri tespit igin revers
pasif hemaglutinasyon yapiimis ve testin
duyarlihgr %94.1 ve 6zgulligd %99 olarak
bildirilmistir. immiinblot testi ile BOS’ta
dolasan mikobakteri antijenlerinin 6zellikleri
belirlenmis ve en fazla 30-32 ve 71 kDa'lik

antijenlerin bulundugu bildiriimigtir.

Antikor tespitine dayali tiiberkiiloz tani

yontemleri

Tlberkulozlu hastalarin serumunda
mikobakteri antijenlerine karsi olusan
antikorlar monoklonal veya poliklonal
antikorlar
Cevredeki

reaksiyonlar nedeniyle, yanhs pozitif test

kullanilarak  tespit  edilir.

mikobakterilerle gapraz

Halil Ibrahim Ozerol

Mikobakteri

antijenlerinin saflastirilmasi igin geligtirilen

sonuglar  alinabilmektedir.

metodlar heniz yenidir, bu nedenle, su an
mevcut olan bir ¢ok test, farkh
arastiricilarca degisken sonuclar vermigtir.
Burada dikkate alinmasi gereken 6nemli
bir nokta; mikobakteri hastaliklarinda
ortaya ¢ikan bagisik yanitlarin, HLA klas Il
allotipleri ile iligkili olmasi ve farkli
hastalarda ayni antijenlerin
taninmamasidir. Bu nedenle, antikor bazli
mikobakteri tespit sistemleri basarisi
sinirhdir  ve asagidaki tirden yeni

yaklagimlar arastiriimaktadir;

Tuaberkilozlu hastalarda 6zgul antikorlar tespit
etmek icin bir ¢ok serolojik test incelenmigtir.
Bu tur serolojik testlerde, antijenik proteinler
(AB5, AB0, A38, A14, A19, A90, A34 ve A55
kDa’luk antijenler) ve polisakkaritler (LAM,
PGP) disinda 1si sok proteinleri, diagil
trehaloz, ekskretuvar-sekretuvar antijenler ve
saflastiriimis protein tlrevleri kullanilarak hizli
bir tiberkuloz tani testi gelistirmek igin ELISA
teknigine uygun bir ¢ok antijen denenmigtir.
Onceleri, M. tuberculosis veya M. bovis'in
kdltar filtratlari ve sonikasyonla pargalanan
drdnleri kullaniimis iken, daha sonradan M.
tuberculosis’in  saflagtinlan protein deriveleri
(PPD) veya M. bovis BCG (Bacillus Calmette-
Guerin)den elde edilen A60 gibi yan
saflagtinlmis  antijenler  kullanilmigtir.  Bu
antijenler, cevrede bulunan mikobakteri ve
diger mikroorganizmalarin benzer antijenleri
ile gapraz reaksiyon verdiklerinden,
Ozgullikleri dusuk olarak tespit edilmistir. A5,
A6 ve rekombinant teknoloji ile hazirlanan
daha saf proteinlerin 6zglliklerinin daha iyi,

ancak  duyarhliklarinin  disik  oldugu
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belirlenmisti. M. bovis hicre duvarindan
saflastinlan glikolipitlerin kullanildidi ilk ELISA
testlerinde, duyarlilk  %91.3’'in  Uzerine
cikanlmig ve ézgullikleri %97.8-100 arasinda
tutulmustur. Bu glikolipitlerin 6zgul olduklar,
tavsanlarda olugan anti-glikolipit antikorlarin,
M. tuberculosis kompleksi antijenleri ile
reaksiyon verirken, diger mikobakterilerin kaba
ekstraktlari ile reaksiyon vermemesi ile
gosterilmigtir.  Bu  bulgular, tlberkulozun
serolojik  tanisinda  glikolipit  antijenlerin
kullanilabilecegdi dustincesiyle, ELISA teknigi ile
bir cok calisma yapilmasina neden olmustur.
Ancak, elde edilen sonuglar birbiriyle
Diaciltrehaloz ~ (DAT)

antijeni ile yapilan iki calismada da dzgullik

uyusmamaktadir.

%98 olarak bulunurken, duyarlilik birinde
%11.5 ve digerinde %86.7 olarak
bildirilmigtir. Bu sonuglarin, ELISA
kuyucuklarindaki farkli glikolipit miktarlarina
bagh oldugu saniimaktadir. Antijen olarak
fenol glikolipit kullanilan iki g¢alismada,
testlerin duyarlihgdi %97.5 ve %60 olmak
Uzere yine iki farkh sonug¢ bildiriimistir. Bu
ELISA  protokollerinde, 6zgul olmayan
baglanmalari uzaklastirmak icin yapilan
ylkama solusyonlarindaki deterjanlar farkhdir.
ik ELISA testlerinde, zemine yliksek oranda
baglanmalarin  nedeninin  BSA  oldugu
bildirilmigtir.

Cocuklarda, M. tuberculosis’in saf veya
kompleks haldeki antijenlerine karsi
olusan antikorlari tespit etmek icin ELISA
testleri gelistirilmistir. ilk gelistirilen ELISA
kitlerinde  sonikasyonla elde edilen
mikobakteri antijenleri kullaniimig ve testin
duyarliiginin %26 ve 6zgulliginin %40

oldugu belirlenmistir. Ayrica, bes yasindan

kiguk c¢ocuklarda testin BCG asisindan
etkilendigi goOsterilmistir. PPD’ye karsi
olusan antikorlari tespit eden ELISA
testlerinin ~ duyarlihgi, kdltart  pozitif
akciger tiberkilozlu ¢ocuklarda %51 iken,
klinik olgularda %28 olarak bulunmustur.
Otoklavlanmis M. tuberculosis kullanilinca;
serumdaki  antikorlari  tespit  etmesi
yonunden; klinik akciger tuberkulozlu
cocuklarda duyarliik %62 olarak tespit
edilmis iken, kultari pozitif hastalarda
tiberkilozda %100,

tuberkiloz menenjitte %80 ve plevra

%69, milyer

tuberkilozunda %78 oraninda duyarhlik
elde edilmistir. Bu test; tuberkilin deri testi
sonucu, BCG ile asilama veya beslenme
durumundan etkilenmezken, tedavi siresi,
artan yas ve infeksiyonun kroniklesmesi ile
pozitif olarak iliskili bulunmustur.
Tuberkilozlu c¢ocuklarda mikobakterilerin
A60 antijenine kargi olusan IgG ve IgM
antikorlarini  tespit eden ELISA testi
kullanilmis ve 6zgullik orani %98 olarak
segilince IgG antikorlarini tespit
duyarlihdinin %68 ve IgM duyarliidinin da
%19 oldugu goérulmastar. Ayni anti-A60
ELISA kullanilan, ancak o6zgulluga %95
olarak secilen bir galismada, IgG antikor
tespit duyarlihdi; gegirilmis tuberkiulozda
%26, asemptomatik primer tuberkiilozda
%6, semptomlu tiberkilozda %14 ve
nontuberkilloz  adenitte %9  olarak

bulunmustur. Cocuklarda tiberklloz
tanisinda vyararli olan ve cesitli klinik
durumlarda yeterli duyarhhk, ézgullik ve
tekrarlanabilirlie sahip serolojik tani testi

bulunmamaktadir.



M. tuberculosis’in gen ekspresyon

katiphaneleri, tiberkilozlu hastalarin
serumlari ve tavsanlarda M. tuberculosis’e
karsl olusan antiserumlar taranarak, yeni
antijenlerin M. tuberculosis’e karsi olusan
O0zgul antikorlari tespit etme kapasiteleri
belirlenmistir.  Tlberkilozlu  hastalardaki
antikorlar tespit etmek icin ELISA ile
Onceden bildirilen 38 kDa antijenle birlikte ¢
antijen, Mtb11 (CFP-10 adi da verilir), Mtb8
ve Mtb48

sonucunda birden fazla antijenin birlikte

incelenmisgtir. Deneylerin
kullaniimasiyla M. tuberculosis antikorlarinin
tespiti icin duyarhliyi daha ylksek testler

geligtirilebilecektir.

Mikobakterilere 6zgul farkh antijenlerin
etkinligi ve tiberkiloz tanisinda farkli antijen
kombinasyonlarinin uygulanabilirligini
arastirmak igin yapilan bir ¢calismada A60,
A38 ve Kp90 antijenleri kullaniimigtir.
Duyarlilik ve 6zgullik oranlari A60 IgG igin
%80.8 ve %88.4, A38 IgG icin %64.2 ve
%80.7 iken, Kp90 IgA icin %62.6 ve %66.3
olarak bildirilmigtir. Antijen kombinasyonlari
yaplilip, tek antijenle yapilan serolojik testin
cut-off degerine ayarlama yapilinca,
duyarlilik ve 6zgillikte %10-20 artma elde
edilmigtir. Bu sekilde, duyarlilik ve ézgulligu
%80 oraninda olan serolojik testlerin, ancak
disik insidensli alanlarda kullanilabilecegi,
yiksek insidensli alanlarda tani degerinin

zayif olacag bilinmelidir.

Halil Ibrahim Ozerol

M. tuberculosis’in hiicre duvarinda bulunan
PGL, DAT, TAT, CF ve SL-lI gibi antijenik
glikolipitler ELISA testlerinde kullanilarak,
tanisinda

tuberkllozun serolojik

degerlendirilmistir. Farkh calismalarin
sonucuna goére, bu glikolipit antijenlerin
yarari tartigmalidir. Mikobakteri glikolipitleri
kullanilarak yapilan antikor &lgtimlerindeki
farkliliklarin  nedeni olarak, kuyucuklara
baglanan glikolipit miktari ve deterjan olarak
Tween 20 kullaniimasi  suglanmistir.
Standartlastinilmis  ELISA  sartlari  da
onemlidir. DAT, TAT, SL-I ve PGL
antijenlerinin kullanildigi testlerde yikama
solisyonuna Tween 20 eklenmesi tavsiye
edilmezken, CF antijeni ile kullanilabilecegi
belirtiimektedir. Bu antijenleri ¢6zmek
amaclyla kullanilan n-hekzan miktarinin
artirlmasi, bloklayici ajan olarak da %0.5

jelatin kullanilmasi énerilmektedir.

Hizh  tdberkiloz tanisi amaciyla, anti-
tiberkiloz glikolipit (anti-TBGL) antikorlari
ile gelistirilen ELISA testinin yayma ve
kiltira negatif aktif tiberkllozlu hastalarda

%73.5 ve 6zgullugl %95.7 bulunmusgtur.

M. tuberculosis’in 38 kDa’luk antijenine
karsi olugsan antikorlar, %98 6zgullikte,
akciger tlberkillozunda %76, akciger digi
tuberkilozda %73 ve yayma negatif
akciger tuberkiilozunda %70 pozitif sonug

vermistir (Sekil 3).
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Sekil 3. Farkl klinik gruplarda ELISA ile saptanan antikor titreleri

Antikor tespit testleri ile, akut tuberkiloz
olgularinin kronik olanlardan ayirdedilmesi
problemlidir. Ayrica, immin yetmezlikli
kigsilerde testin duyarlihgr azalmaktadir.
Ozgll M. tuberculosis antijenlerinden A35
kDa’'nin nitroselll6z striptlere

baglanmasiyla hazirlanan serolojik

testlerin, kultarle karsilastirildiginda
duyarlihginin ve 6zgulliginin %100 oldugu
bildirilmistir. Bu testin uygulanmasinin basit ve

raf Smrindn 2 yil oldugu bildirilmistir.

Akciger tuberkilozunun tanisinda kullanilan,
antikor tespiti esasina dayali testlerden bir kagi

Tablo 3'te verilmistir.

Tablo 3. Akciger tuberkllozu tanisinda kullanilan antikor tespit temeline dayanan

ticari testler.

Kullanilan antijen Testin adi Metodu Duyarlihk 6zgulluk
Lipoarabinomannan (LAM) MycoDot ™ Dot-blot %70-75 %96.7
Rekombinant protein peptit Detect -TB ELISA %75 %97
38 kDa (rekombinant antijen) ve LAM| Pathozyme Myco | ELISA %57-89 %92-100
38 kDa ve 16 kDa (rekombinant/ Pathozyme  TB|ELISA %71-89 %98-100
antijen) plus ELISA %71-100 %71-95
Antijen - 60 Antigen A60 Membran %49-89 %98-100
38 kDa (rekombinant) ICT tuberculosis | bazli
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Tuberkilozun  erken tanisi  amaciyla

gelistirilen, Pathozyme Myco pleytlerine

rekombinant 38 kDa + LAM antijenleri

baglanmis iken, Pathozyme TB Complex
Plus pleytlerine rekombinant 38 kDa ve 16
kDa antijenleri baglanmigtir. Molekuler
agirhgi 38 kDa ve 16 kDa olan antijenler, M.
tuberculosis kompleksi (M. tuberculosis, M.
africanum ve M. bovisyne  6zgll
antijenlerdir. 38 kDa antijen iceren testlerin
duyarlhihgr %80 ve 6zgullugu %100’dir. LAM,
LPS’e benzer, yiuksek derecede imminojen ve
mikobakterilere 6zglldur. Pathozyme Myco
kitnde A38 kDa ve LAM kombinasyonu
kullanilarak  kitin -~ duyarlih@r  artinlmigtir.
Pathozyme TB Complex Plusda ise, 38kDa
ve 16kDa kullaniimis ve kitin 6zgulligu
degdismeden duyarhliginda artma
saglanmistir. Antijen 38 kDa aktif hastaliga
Ozgulddr. Antijen 16 kDa ise, hastaligin
déneminde edilebilir ve

erken tespit

¢ocuklardaki tuberkilozun tanisinda
yararhdir. Ayrica, bu kitler, hastanin immdan
durumu hakkinda da bilgi verirler. Myco,
mikobakteri tirlerine karsi olusan IgG, IgA
ve IgM antikorlarini tespit etmek icin
kitidir.

Complex Plus ise

kullanilan  genel bir tarama
Pathozyme TB
mikobakteri

kompleksine  6zgul IgG

antikorlarini  tespit eder ve dogrulama
amaciyla kullaniimalidir. Tedavi edilen ve
iyilesen kisilerde, Pathozyme TB Complex
Plus ile negatif sonuglar alinirken Myco Kkiti,
diger antijenlere kargi olusan antikorlarin,
etkili tedaviden sonra yillarca devam etmesi

nedeniyle, pozitif sonug vermektedir.

immiinokromatografi temeline

dayanan antikor tespit testleri:

Tuberkulozlu hastalarin  kan, plazma veya

serumlarinda bulunan antikorlari tespit

etmek amaciyla, immunokromatografik
yoéntemli, hizli in vitro testler (InstaTest TB, TB

STAT-PAK ve ICT diagnostics, BIO-ANALYTICS

TB gibi) gelistirilmistir. Bu testlerde,
membrana  baglanmis  tlberkiloz  antijeni
kombinasyonlari ve  kolloid haldeki altin

partikullerine birlestirilen antikor baglayici  bir
protein kullanilir. Piyasada kart test seklinde
bulunmaktadir. Test kasetine érnek eklenir ve
antikor baglayan protein-kolloid altin kompleksi
arasinda ilerlemesi icin beklenir. ilerleme
sirasinda oOrnekte tlberkiloza kargi olugsmus
antikorlar varsa baglanir ve bir kompleks
olusur. Olusan kompleks, Uzerinde
sabitlestiriimis antijen bulunan membrandan
gegcirilince antikorlar antijene baglanir. Test
karti Gzerindeki B zonunda pembe/menekse
renginde bir bant goérdlir. Baglanmayan
kompleksler kontrol alanina dodru go¢ etmeye
devam eder ve bu alanda pembe/menekse
bandin

renginde bir bant olusturur. Bu

olusmasi testin dogru yapildigini

gbstermektedir. Bu test, aktif tUberkllozlu

hastalarin  taranmasinda  kullanilir.  Negatif

sonuglar  tUberkiloz  olasiligini ekarte
ettirmezken, pozitif sonuglarin dogrulanmasi
gerekmektedir. immiinokromatografik temelli
testlerin duyarllik ve 6zgulligu, sirasiyla %75-
97 ve %95-98dir. Aktif ve sessiz tuberkuloz
infeksiyonu arasinda ayrim vyapabilmesi
nedeniyle, tuberklilozun endemik oldugu

Ulkelerde denenebilir.

Tlberklloz tanisinda ¢ok antijenli serolojik

testler, mikroskopi kadar duyarli olabilir.
Akciger tlberkllozunun tanisi amaciyla
kullanilan immunokromatografik testlerden,



ICT tuberkiloz  kitinde,
teknoloji ile Escherichia coli'de uretilen 38
kDa’luk

tuberculosis antijeni vardir. Bu kitte birden

rekombinant

antijene ilaveten, dort M.

fazla antijen kullanilarak, testin
Ozgllligunde azalma olmadan duyarhihgi
artirllmistir. M. tuberculosis’e karsi olusan
IgG antikor yanitlarini tespit eder. Her antijen
icin duyarhlik %96.5 ve 6zgillik %98 olarak
bulunmus olup, BCG asilama ve tlberkilin
duyarlihdindan etkilenmedigi
Aktif tiberkilozlu hastalari, saghkh ve PPD

pozitif

bildirilmigtir.
hastalardan kolayca ayirt
Endemik

distnulmektedir.

edebilmektedir. ulkelerde
kullanilabilecegi
Tuberklloz semptomlari olan kultirt negatif
hastalarda, ICT testi

vermektedir. Anti-MPB64
kullanilarak, MPB64 antijenini

tespit eden immunokromatografik testler de

pozitif  sonug
monoklonal

antikorlar

geligtirilmistir.

Mikobakterilerin siiperoksit dismutazina
karsi olusan antikorlarin tespit edilmesi:
Siperoksit dismutaz, M. tuberculosis
tarafindan salgilanan 6nemli bir proteindir.
Kultira yapilabilen M. tuberculosis H37Ra, M.
tuberculosis H37Rv, M. bovis BCG, M. vaccae,
M. phlei, M.

scrofulaceum gibi mikobakterilerin stiperoksit

smegmatis, M. avium, M.
dismutazi (SOD) saflastinimis ve anti-SOD
antikorlarinin - olusturuimasinda  kullaniimigtir.
Bu antikorlar immin presipitasyon ve ELISA
testlerinde kullaniimistir. TUberkllozun
serolojik tanisi amaciyla degerlendirilmis ve
Hindistan ya da Misir gibi tiberkiloz
prevalansinin yiksek oldugu ulkelere (pozitif

prediktif degeri %77-88) gore, daha dusik

Halil Ibrahim Ozerol

prevalansh Ulkelerde yararli olabilecegi (pozitif
prediktif degeri %93-94) bulunmustur.

Tuberkiiloz menenijitin serolojik tanisi

Antimikobakteri antikorlarinin intratekal
sentezini tespit eden serolojik testlerin
geligtiriimesine calisiimaktadir. Mikobakteri

tirine ylksek derecede o6zgul ve duyarh
olmasi igin, iyi antijenin
gerekir. PPD gibi kaba

antijenlerin kullanilmasi halinde, duyarllik ve

imminojen bir

kullaniimasi

Ozgulluk dusuk olacaktir. ELISA testlerinin
baslangicta diusuk olan duyarhliklari, ELISA
tekniklerinin

gelistirimesi  ve 6zgul M.

tuberculosis antijenlerinin tanimlanmasi
sonunda artinimistir. A38 kDa (A5 veya A78
olarak da adlandirilir) antijenine kargi farelerde
olusturulan monoklonal antikorlarin kullanildigi,
solid faz antikor yarismasina dayanan ELISA
testleri, akciger ve akciger digi tuberkiloz
tanisinda yogun olarak kullaniimaya
baslanmistir. Akciger digi tlberkilozda tani
duyarhhi@r %73 ve 6zgulliglu %98 olarak tespit

edilmigtir.

Tlberkiloz menenijitli olgularda, BOS’da anti-
BCG salgilayan hicreleri tespit eden ELISA
testlerinin kullaniimasi duyarhligi artirir. Bu
metodun duyarlihigi %96 ve 6zgulligud %92'dir.
BOS’da anti-PPD IgG antikorlarinin kantitatif
Olgiiminde kullanilan hicre-ELISA metodunun
duyarhlik ve 6zgulligi de, sirasiyla, %96 ve
%92'dir.

Diger tan1 metotlan

Tuberkulin

nedeniyle,

testinin  spesifikliginin  az olmasi

antijenleri  tespit edebilen ve

mikobakterilerle infekte ve aktif tiberkilozlu

hastalar arasinda ayrim yapabilen yeni testlere
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ihtiyag vardir. Bu kriterlere uyan testlerden biri,

MPB 64 transdermal yama testidir.

MPB 64 transdermal yama testi: MPB 64,
M. tuberculosis kompleksine 6zgul bir antijendir.
MPB 64 antijeni, aktif tUberkllozlu hastalari

tespit etmek icin, transdermal yama testi
seklinde  uygulanir. Bu  testte, yama
uygulanmasindan 72 saat sonra pozitif

reaksiyon alinir ve bir
Ozgilligli %100 ve duyarlligi  %87.8'dir.

Tlberkilin testi pozitif olan ve tlberkilozlu

hafta pozitif kalir.

olmayan kontrollerde, transdermal MPB 64
yama testi negatiftir. Transdermal MPB 64
yama testi, tedavisi tamamlanan tliberkilozlu
hastalarda negatiflesmektedir. Bu nedenle,
aktif tlberkllozlu hastalar tespit etmesi

disinda, tedavinin izlenmesinde de yararlidir.

interferon gamma iiretiminin dlgiilmesi:

Tlberkiloz infeksiyonunun ilk  dénemi,

solunumla  vicuda giren tlberkiloz
basillerinin alveoler makrofajlar tarafindan
sindiriimesidir. Makrofajlarin  yetenegine
bagh olarak, ya infeksiyona diren¢ gelisir
veya basiller ¢ogalir ve makrofajlari tahrip
eder. ikinci donemde, yeni makrofajlar
icinde basiller logaritmik olarak cogalir.
Yaklagik 2 hafta

peptitlerine 6zgul CD4 T lenfositleri ortaya

sonra, mikobakteri

cikar. Gamma interferon uretilerek

makrofajlar aktive edilir ve tiberkiloz
basillerinin hicre icinde daha etkili olarak

dldirulebilmesi gergeklesir.

Tuberklloz infeksiyonunu hizli ve dogru bir

sekilde  tespit  edebilmek icin M.

tuberculosis’e  karsi  duyarlilasmis T
lenfositlerinin, in vitro kan testleri ve in vivo
deri testleri ile tespit edilmesine dayal

testler gelistiriimistir. Perifer kanindan elde

edilen mononukleer hicreler, in vitro

sartlarda uyarihr ve duyarlilasan T
interferon (IFN)
ELISA ile olgulur. PPD
yanitindan sonra, kanda gamma IFN tespiti
yapan testler (CSL/QuantiFERON TB testi)

gelistiriimis ve tuberkiloz tanisinda yayma ve

lenfositlerinden salinan

gamma uretimi

kultir yerine kullanilabilecegi bildirilmistir. Bu
testte; M. tuberculosis, M. avium ve M. bovis
den elde edilen PPD’lerle stimilasyondan
sonra, tam kandaki T lenfositleri tarafindan
uretilen IFN-gamma ol¢ildr. IFN-gamma ELISA
sonugclar ile hasta ve kontrol grubundan elde
edilen tuberkiilin deri testi sonuglari arasinda iyi
bir korelasyon vardir. QuantiFERON-TB testinin
duyarliigi %90 ve 6zgulligl %95-98'dir. Plevra
tiberkilozunda, IFN-gamma duyarlihginin
%85.7 ve 6zgulluginin %97.1 oldugu kultar
ve plevral biyopsi ile dogrulanmistir. HIV
pozitif ve negatif hasta sonuglari benzerdir.
BCG

asihlarda etkilesim 6nlenmigtir. Tekli rekombinan

Rekombinant  antijenler  kullanilarak

antijenli testlerin 6zgulligu artinlmis, ancak

duyarlihgr  kismen azalmistir.  Duyarliig

artirmak icin, 6zgul antijen kombinasyonlari ile
calismalar  yapilmaktadir. Bu testlerin
degerlendiriimesinde, PPD hipersensitivitesi
olarak ancak

altin  standart kullanilir,

tiberkulin reaktivitesi mukemmel sonuglar

vermedigi icin bu degerlendirmeler hatahdir.

in vivo deri testlerinde PPD’ye alternatif
olarak kullanilan ESAT 6

tiberkiloz antijeni, early secretory antigen TB)

(erken salinan

ve CFP 10 (koloni olusturan protein, colony
forming protein) gibi antijenler de, IFN gamma
indUksiyonu amaciyla kullaniimigtir. ESAT 6 (6
kDa), 6zgil bir antijen ve tuberkilozlu hastalarda

T lenfositleri tarafindan Uretilen IFN gammanin



gugli  bir indikleyicisidir. M. tuberculosis
genomunda, RD ile gdsterilen farkli bolgeler
bulunur. M. bovis genomundaki RD boélgesi
kodlanan

silinmigtir. Bu bdlgelerde

antijenlerden bazilari tani veya
infeksiyondan korunma amaciyla kullanilir.
RD1 boélgesi, tiberkiloza bagisiklik yaniti
sirasinda ortaya ¢ikan ESAT 6 salinimini
saglar. Tiberkillozlu hastalarin T lenfositleri
ESAT 6 antijenlerini tanirken, BCG ile asih
veya agisiz saglikli kigilerin T lenfositlerince
taninamamaktadir.  Tedavi  edilmeyen
hastalara gore, tedavi edilen tuberkllozlu
hastalarda IFN gamma dizeyi artar ve
tuberkiloza bagisiklik yanitini gosterir.

Bu nedenle, tuberkllozlu hastalarin

izlenmesinde yararli olabilir.

Jellesme testi: Jellesme testi, tUberkullozlu

hastalardan allnan tam kanda, yiksek
miktarda fibrinojen bulunmasi ve egit hacimde
%1.25 glutaraldehid eklenip karistirildiktan 10
dakika sonra koaglle olmasi gbzlemine
dayanir (ANDA Biologicals, gelification test).
Diger solunum yolu hastaliklarinda da benzer
sonuglar alinir, ancak testin ucuz ve
uygulanmasinin kolay olmasi nedeniyle, 6n

elemede kullanilabileceqi ileri sUrtlmastar.
Sonug

Tuberklloz tanisinda serolojik testlerin
kullaniimasina uzun zaman 6nce baslaniimis
olmasina ragmen, bu testler rutin olarak
kullanilabilecek performansi gdstermemistir.
Son yillarda, humoral bagisikhk ve HIV
calismalarindan elde edilen bilgiler sonucu,
6zgull ve duyarli serolojik kitler geligtirilmigtir.
Piyasada bulunan testler, &zellikleri bilinen
kullanilarak

imminodominant  antijenler

hazirlanmig ve dipstik veya ELISA seklinde,

Halil Ibrahim Ozerol

IgG veya diger immunglobulinleri tespit edecek

sekilde sunulmustur.

Seroloji, 6zellikle klinik ve radyolojik tiberkuloz

bulgulari olmayan hastalarin hizli tanisini
saglar. Réntgen bulgulart doku hasarindan
sonra ortaya c¢ikarken, hastaligin basinda
uretilen antikorlar serolojik olarak erkenden
tespit edilebilir. Ayrica, gocuklarda, serumun
elde edilmesi balgamdan daha kolay oldugu
icin tercih edilmektedir. Seroloji, akciger disi
tuberklloz tanisina da yardim eder. BCG ile
asihlarda hicresel

gelisen yanitlardan

etkilenmemesi de ©6nemli bir avantajdir.
Serolojik kitler, humoral yanit sonunda Uretilen
BCG'den

etkilenmez. Bazi serolojik tani kitleri kantitatif

antikorlari tespit ettiginden
sonuglar (U/ml) vermektedir. Tedavi sirasindaki

titre  degisimleri hastalarin  izlenmesinde

kullanilabilir.

Bu testlerin dezavantajlari; yiksek infeksiyon
hizi olan Ulkelerdeki hastalarda, AIDS’li ve
yayma negatif hastalarda duyarliidinin duisuk
olmasidir. Ayrica, pahali, deneyimli personel
gerektiren ve M. tuberculosis ile tiberkiloz digi
mikobakterileri her zaman birbirinden ayirt

ettiremeyen testlerdir.

Serolojik  testlerin  ¢ogu, kisa zamanda
tamamlanmasi ve negatif prediktif degerinin
yuksek olmasindan dolayr tarama amaciyla
yararli olan testlerdir. Tuberkiloz insidensi,
ulkedeki ekonomik kosullar, kullanilacak testte
ait bilgiler dikkate alinarak serolojik yontemlere

bas vurulabilir.
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