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MALDİTOF-MS Klinik Uygulamaları

 Klinik Mikrobiyoloji

 Doğum öncesi ve yenidoğan taraması

 Plazma hücre bozuklukları

 Metabolik hastalık araştırması

 Gerçek zamanlı terapötik ilaç izleme

 Kardiyometabolik hastalıklar

 Kanser biyobelirteçleri

Israr MZ. Clin Chem Lab Med 2020; 58(6): 883–896 



Tanı Örneği MALDI-TOF Avantajları MALDI-TOF Sınırlamaları Kullanım Talimatları

Saf kültürlerden tanımlanma

Gram + bakteri Yüksek güvenilirlikli tanımlama Spor oluşturma yeteneği kütle 
spektrumunu bozar

24 saatlik kültürün incelenmesi önemli

Gram - bakteri Yüksek güvenilirlikli tanımlama - 24 saatten eski kültürler de incelenebilir

Mantar Veri tabanındaki türlerin 
güvenilir bir şekilde tespit 
edilebilmesi

Ökaryotik riboproteinin
çıkarılması zordur

Numune hazırlama sırasında ekstra bir 
araştırma prosedürü gerekli

Anaerobik kültür Yüksek güvenirlikli tanımlama 
(spor oluşturan tür değilse)

- Gram tipine bağlı

Biyolojik örneklerden doğrudan tanımlama

Kan kültürü Kan dolaşımı enfeksiyonunu 
tespit etmek mümkün

Belirli bir eşiğin üzerinde bakteri 
yoğunluğu gerekli

Kan hücrelerinin ayrılması, bakteriyel 
hücrelerin seçici olarak geri kazanılması 
için gerekli

İdrar İdrar yolu enfeksiyonlarını 
doğrudan tespit etmek 
mümkün

103 hücre/ml üstünde Patojenin membran filtrasyonu/ 
/manyetik ayırmaya dayalı olarak 
toplanması/zenginleştirilmesi.

Ali Haider. Microbiol. Res. 2023, 14, 80–90.



 14.515 hastayı içeren 21 çalışma meta-analizi 

 MALDI-TOF MS

 Mortalitede %23'lük bir azalma ilişkilendirildi

 Etkili antibiyotik tedavisine kadar geçen sürede 5,07 
saatlik azalma

Chia-Hung Yo. Microbial Biotechnology. 2022;15:2667–2682
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 Etkili antibiyotik tedavisine kadar geçen sürede 5,07 saatlik azalma 

 Mikroorganizmaları tanımlama süresinde 22,86 saat azalma 

 Hastanede kalış süresinde 0,73 günlük azalma

 Hastane maliyetinde 4.140 $

 Yoğun bakımda kalış süresindeki 0,20 günlük azalmaazalma

Chia-Hung Yo. Microbial Biotechnology. 2022;15:2667–2682



Beganovic, M.Journal of Clinical Microbiology,2017; 55, 1437–1445. 

 Birincil sonuç optimal tedaviye (TTOT) ulaşma zamanı

 MALDI-TOF MS artı AMS müdahalesi 

 Genel TTOT (75,17 vs 43,06 h; P ＜ 0,001)

 Gram pozitif kontaminant TTOT (48,21 vs 11,75 h; P ＜ 0,001)

 Gram negatif enfeksiyonlarda TTOT (71,83 vs 35,98 h＜ 0,001)

 Gram pozitif enfeksiyonlarda TTOT iyileştirme (64,04’e vs 41,61 h;P =0,082).

 Hastanede kalış süresi önemli ölçüde azalttı 

 (15,40 vs 7,90 gün; P = 0,027 ) 

 Gerçek zamanlı antibiyotik yönetim programları ile MALDITOF 
MS, tek başına MALDITOF MS'ten daha etkilidir.



Ceballos-Garzón A.Inter J Infect Dis 101 (2020) 85–89 

 Doğrudan MALDITOF MS yöntemiyle

 327 Gram negatif organizmadan 317'si (%97)tanımlandı

 134 Gram pozitif organizmadan 102'si (%76) tanımlandı 

 9 mayadan hiçbiri tanımlanmadı 

 Gram-negatif bakterilerde daha iyi performansa sahip 
(%97 vs %76) 

 Doğrudan yöntemin mikroorganizmaları tanımlamadaki yetersizliği;

 Kan örneğinin hemolize olması

 Yeterli pikler üretemeyecek kadar az sayıda bakteri/mayanın bulunması 

 Veri tabanında yetersiz proteomik profillerin bulunması



Barth PO. Braz J Infect Dis. 2023;27(1):102721 
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 Teknik ucuz uygulanması kolay

 Kan kültüründe pozitiflikten 4-6 saat sonra 

 Bakterileri tanımlama 

 Antibiyotik duyalılık profilleri

 Meropeneme dirençliyse polimiksin B'nin MİK'ini klinisyenlere bildirebilme

 24 saatten daha kısa sürede en uygun antimikrobiyal tedaviye başlanması

 Geleneksel yöntemlere göre en az 40 saat tasarruf 



Anaerobik Bakterilerin Saptanmasında 
MALDI-TOF-MS 

 İnvazif anaerobik enfeksiyonlar yaşamı tehdit eder 

 Anaerobik bakteriyemi ölüm oranı %40 

 Geleneksel anaerob tanımlama yöntemleri yavaş, zaman alıcı ve maliyetli

 Geleneksel fenotipleme yöntemleri ve ticari kitler ile 

 Nadir veya yeni tanımlanan türlerin tanımlanması zor

 Gerçek zamanlı, hızlı, yüksek verimli,  düşük maliyetli tanımlama hedef

Ali Haider. Microbiol. Res. 2023, 14, 80–90.



Watanabe T. Ann Clin Microbiol Antimicrob (2021) 20:42

 Ocak 2016- Aralık 2020 

 Tek merkezli retrospektif bir kohort çalışması

 MALDI-TOF MS, 16S ribozomal RNA (rRNA) dizilimi ile 
tanımlamaya kıyasla 

 Tür düzeyinde anaerobik izolatların %91,2'sini doğru bir 
şekilde tanımladı

 En yüksek mortalite Clostridium spp.’de (%36,5) 

 Hastane içi mortalite için bağımsız risk faktörü

 Clostridium spp.'nin neden olduğu KSİ'leri tanımlamak için, 
MALDI-TOF MS güvenilir



Li et al. BMC Infectious Diseases. (2019) 19:941 

 28 çalışma dahil edildi

 6685 anaerobik bakteri türü 

 En yaygın 4 cins 

 Bacteroides spp.

 Clostridium spp.

 Propionibacterium spp.

 Prevotella spp.  

 Doğru tanımlama oranı 

 Cins düzeyinde %92 (%95 CI 0,90 -0,93) 

 Tür düzeyinde % 84 ( 95% CI, 0, 81- 0, 87)

 MALDI-TOF MS'nin en yüksek 
performansı

 Bacteroides spp.

 Tanımlama doğruluğu %95-%97

 MALDI-TOF MS'nin en düşük 
performansı (%50)

 Eubacterium spp.

 Bilophila spp.

 Butyricimonas spp

 Porphyromonas spp. 



Anaerobik Bakteri Cinslerini Doğru Tanımlama Oranları

Li et al. BMC Infectious Diseases. (2019) 19:941 



 Tanımlama hataları 

 Üçte bir çalışma doğru cins ve yanlış tür

 Bazıları  yanlış cins 

 MALDI-TOF MS'nin türü doğru şekilde tanımlamasını zorlaştıran protein 
kompozisyon benzerliği

 Anaerobik türlere ilişkin veri tabanının güncellenmesi giderek daha fazla 
önem kazanmaktadır 

Li et al. BMC Infectious Diseases. (2019) 19:941 



 Gram negatif bakteriler için iyi ve güvenilir sonuçlar

 Katı besiyerinde kısa süre inkübe edilen alt kültürlerden yapılabilir

 Modern mikrobiyoloji laboratuvarının iş akışına çok kolay dahil edilebilir. 

 Ek uygulamalı işlem süresi çok düşüktür ve tüm prosedür çok basittir

 Yöntem özel bir uzmanlık veya pahalı ekstra sarf malzemeleri gerektirmez

 Antimikrobiyal duyarlılık testi yapılabilir

 Gram-pozitif bakteri ve mayanın hücre duvarı bileşiklerinde metabolik gereksinimler 

 Filamentli mantarlar ve mikobakterilerde hücre duvarları daha karmaşık 

 Proteinlerin salınmasını sağlayacak şekilde protokoller

 Anaerobik türlere ilişkin veri tabanının güncellenmeli

Beganovic, M.Journal of Clinical Microbiology,2017; 55, 1437–1445.
Li et al. BMC Infectious Diseases. (2019) 19:941 
Ceballos-Garzón A.Inter J Infect Dis 101 (2020) 85–89
Neonakis IK. Biomedical Reports 16: 47, 2022
Barth PO. Braz J Infect Dis. 2023;27(1):102721

Kan kültürleri-MALDI-TOF MS



Sepsisin Hızlı Tanısında MALDI-TOF-MS 

Eubank TA. JID 2020;222(S2):S103–9

 MALDI-TOF ile hızlı tanımlama 

 %11-44 olguda uygun tedaviye kadar geçen 
süreyi kısaltabilir

 Hızlı bir geri dönüş süresi sağlar (≤ 1-2 saat) 

 Numune başına maliyet çok düşük

 Yalnızca veri tabanında bulunan türleri 
tanımlayabilir

 "kör noktalar" 

 Kombine protokoller;

 MALDI-TOF MS'den alınan hızlı tanımlama 
sonuçları

 Otomatik antibiyotik duyarlılık sonucu ve 
PCR

 Septik hastalarda hedefe yönelik tedavinin 
uygulanmasına kadar geçen süreyi önemli 
ölçüde azalttır



Paul M. Luethy. J Appl Lab Med. 2019 Jan;3(4):675-685.

 MALDI-TOF MS ile 

 Sepsise neden olan patojenlerin hızlı ve doğru bir şekilde 
tanımlanması

 Antimikrobiyal tedaviyi hızlı bir şekilde değiştirme

 Hasta sonuçlarının iyileşmesi



Paul M. Luethy. J Appl Lab Med. 2019 Jan;3(4):675-685.



Park JM. Anal. Chem. 2019, 91, 14719−14727



Lee EH. Scientific Reports. (2020) 10:13833 

 Septik şokta ortalama serum LPC 
konsantrasyonu anlamlı derecede düşük

 SIRS (25,88'e karşı 101,1, p <0,001) 

 Sepsis (25,88'e karşı 48,92, p <0,001)



 LPC16:0 kesme değeri < 42,426 μmol/L kullanıldığında 

 %67,62 duyarlılık 

 %100 özgüllük

Lee EH. Scientific Reports. (2020) 10:13833 
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MALDI-TOF-MS LPC16:0 ile Mortalite İlişkisi

 LPC16:0 konsantrasyonu sepsis hastalarında 28 günlük mortalite ile 
yakından ilişkili 

 Ölenlerde daha düşük (p < 0.05)

 Sürekli düşük olduğu hastalarda ölüm riski artmış

 Hayatta kalanlarda, zaman içinde anlamlı artış (P < 0.01) 

 Artış olanlarda prognoz daha iyi



Yoon EJ. Antibiotics 2021, 10, 982. 

 Karakteristik bir "direnç tepe modelini" saptamak

 β-laktam antibiyotiklerin hidrolizinin analizi 

 Test edilen β-laktam antibiyotikle 30-180 dakikalık 
inkübasyon periyodundan sonra spesifik kütle 
değişimleri

 Antibiyotik varlığında yeni sentezlenen proteinlerin 
varlığı

 Antibiyotiğin varlığında 

 Büyüme eksikliği (duyarlılık), bakteriyel biyokütlenin
düşük tepe yoğunlukları

 Normal büyüme (direnç) yoğun bakteriyel protein 
zirveleri



Yoon EJ. Antibiotics 2021, 10, 982. 
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 Yedi Asya ülkesinde anket 

 241 laboratuvar

 Ayrı bir mikoloji laboratuvarı %53,5

 DNA dizilimi %16,9

 MALDI-TOF MS %12,3 



Lau AF. Clin Lab Med 41 (2021) 267–283 







Journal of  Proteomics: S75(2012)3314–3330 



 MALDI-TOF MS, 

 Maya tanımlaması için,

 Hızlı tanımlamada mükemmel performans 

 Antifungal ilaçlara dirençli türlerin doğru tanımlanması

 Antifungal direnci tespit etmek için kullanılabilir

 Küf tanımlaması için, 

 Kurum içi geliştirilen veritabanlarının kullanımına bağımlı

 Standardizasyondan yoksun

 Antifungal direnci tespit etmede zayıf performans gösterildi.

Lau AF. Clin Lab Med 41 (2021) 267–283 

MALDI-TOF MS-Fungal Tanımlama



Nachtigall FM. Nature Biotechnology, 2020;38: 1168–1173 

. MALDI-MS burun sürüntü örneklerinde SARS-CoV-2'yi 
güvenilir bir şekilde tespit etmek için kullanılabilir



Spick M.Metabolism Clinical and Experimental 126 (2022) 154922 

 Heterojenite

 Çalışmalarda örneklem sayısı az

 En iyi tanısal sonuçlar, 

 Nazofaringeal sürüntü viral proteomik
analizleri 

 Plazma ve serumun metabolomik
analizleri

 Klinik uygulama için yeterince olgunlaşmadı

 Optimizasyon ve doğrulama gerekli



 Enfeksiyonlarında etkenin hızlı tanımlaması

 Uygun tedavinin erken başlanması

 Mortalitenin azalması 

 Maliyetin azalması

 Doğrudan hasta bakımına katkı

 Çalışmalar ile

 İlaç direnci/dirençleri hakkında net ve doğru bilgiler

 Daha fazla kullanıcı tanımlı veri tabanı oluşturularak daha fazla mikroorganizma 
tanımlanması

 Yeni enfeksiyon biyobelirteçleri
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