Tiirk Mikrobiyol Cem Derg 46(4):165-171, 2016
doi:10.5222/TMCD.2016.165

Aragtirma

Konya Ilinde Klinik Orneklerden Izole Edilen
Mycobacterium tuberculosis Kompleks Suglarmin Birinci
Secenek Anti-tiiberkiiloz Ilaclara Diren¢ Oranlarr®

Fatma ESENKAYA TASBENT?*, Metin DOGAN:*
*Konya Halk Saghigi Laboratuvari, Konya

**Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi, Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali, Konya

0z

Amag: Bu calismada, 2014 ve 2015 yilini iceren iki yillik
siirecte, laboratuvarimizda izole edilen Mycobacterium
tuberculosis kompleks izolatlarinin birinci secenek anti-
tiiberkiiloz ilaglara duyarliliklarimin retrospektif olarak
arastirtlmasi1 amaglanmigtir.

Gereg ve Yontem: Tiiberkiiloz on tanist ile gonderilen
siipheli ornekler Ehrlich-Ziehl-Neelsen yontemi ile
boyanarak, mikroskobik olarak degerlendirilmis,
Lowenstein-Jensen besiyeri ve otomatize kiiltiir sistemi-
ne (Mycolor TK, Salubris A.S., Istanbul) ekimleri yapil-
mgtir. Ureme goriilen kiiltiir tiiplerinde Mycobacterium
tuberculosis kompleks tanimlamasi ve streptomisin, izo-
niazid, rifampisin, etambutol duyarliliklart calisilmigstir.

Bulgular: Calismaya laboratuvara gonderilen 5406
klinik ornekten, Mycobacterium tuberculosis kompleks
izole edilmis 266 sug ddhil edilmistir. Her hasta igin tek
bir sus ¢alismaya alinmigtir. Streptomisin, izoniazid,
rifampisin ve etambutole toplam direng oranlart sirasty-
la %4.5, %64, %9 ve %4.5 olarak bulunmustur.
Hastalarin %83.1°i tiim antibiyotiklere duyarlt olup,
antimikobakteriyel ilaclar icinde en yiiksek direng rifam-
pisin icin saptanmigtir. Cok ilaca direng orani ise %2.6
olarak bulunmustur. Calismada ayrica Ehrlich-Ziehl-
Neelsen boyama ydontemi ile otomatize kiiltiir sistemi
sonuglart karsilastirmali olarak degerlendirilmistir.

Sonuc: Tiiberkiilozda direng paternlerinin izlenmesi, uygu-
lanacak tedavi protokollerinin belirlenmesinde onemli
oldugu gibi uzun vadede diren¢ gelisiminin onlenmesinde
de yararli olacaktir.

Anahtar kelimeler: Mycobacterium tuberculosis, antitii-
berkiiloz duyarliligi, direng

ABSTRACT

Resistance Rates of Mycobacterium tuberculosis Complex
Strains to the Primary Anti-tuberculosis Drugs in Konya
Province, Turkey

Objective: In this study we aimed to retrospectively analyse
primary anti-tuberculosis drug susceptibilities of
Mycobacterium tuberculosis complex strains, isolated from
patients with initial diagnosis of tuberculosis during the
two years period between 2014 and 2015 at our
laboratory.

Material and Methods: Clinical samples obtained from
patients with suspected tuberculosis were stained with
Ehrlich-Ziehl-Neelsen method and evaluatedmicroscopically.
After processing of samples, each sample was inoculated
onto Lowenstein-Jensen medium and automated culture
system (Mycolor TK, Salubris A.S., Istanbul) medium. If
bacterial growth was detected, Mycobacterium tuberculosis
complex typing was made and if requested antituberculosis
drug susceptibilities for streptomycin, isoniazid, rifampicin
and ethambutol were tested.

Results: Out of 5406 clinical samples sent to the laboratory, a
total of 266 Mycobacterium tuberculosis complex iolates were
included in the study and only single sample from each patient
was processed. Total resistance rates to streptomycin, isoniazid,
rifampicin, and ethambutol were 4.5%, 6.4%, 9% ve 4.5%,
respectively. Among antimycobacterial drugs, the highest
resistance rate was found for rifampicin and 83.1% of the
patients were susceptible to all of the agents tested. Multidrug
resistance was determined as 2.6 percent. In the study,
automated culture system was also evaluated in comparison
with Ehrlich-Ziehl-Neelsen staining method.

Conclusion: Monitoring of resistance patterns in
tuberculosis is important in determining treatment protocols
and will also be useful in preventing the development of
resistance in long term.
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GIRIS

Tarihin en eski hastaliklarindan biri olan tiiber-
kiilozun etkeni Mycobacterium tuberculosis
1882’de Robert Koch tarafindan bulunmustur.
Bu bulus tiiberkiiloz hastalig1 ve hastalari i¢in
bir devrimdir. Bacterium tuberculosis adi ile
anilan bakteri, koloni morfolojisi ve yavasg tireme
ozelligi nedeni ile mantara benzetildiginden
Lehman ve Neuman tarafindan 1886 yilinda
Mycobacterium tuberculosis olarak isimlendiril-
mistir. Bu tarihten sonra tan1 yontemleri gelis-
mis, 20 Kasim 1944’te Waksman’in streptomisi-
ni kesfi ile tiiberkiilozda antibiyoterapi donemi
baglamistir. Giinlimiizde hala tek mikroorganiz-
manin yaptig1i en c¢ok Oldiiren bulagict
hastaliktir®.

Direkt siiriintli 6rneginde Ehrlich-Ziehl-Neelsen
(EZN) boyasi ile aside direncli bakteri (ARB)
varliginin mikroskopik olarak aragtirilmasi ve
kiiltiir, hastaligin teshisinde temel yontemlerdir®.
Mikroskopi ile aside direncli basillerin saptan-
masl, tiiberkiilozun laboratuvar tanisinda ve
bulastirict olgular1 saptamada en 6nemli yon-
temlerden biridir. Kiiltiir ise altin standart olarak
kabul edilmektedir. Tanida mikroskobik incele-
me ile kiiltiiriin birlikte degerlendirilmesi gere-
kir. Kiiltiir i¢in, yumurta bazli veya agar icerikli
kat1 besiyerleri ve sivi besiyerleri kullanilmakta-
dir. Hizli tan1 saglayabilmek amaciyla sivi besi-
yerlerinin otomatize ve yari otomatize cihazlar-
da kullanildig: ¢esitli sistemler gelistirilmistir®.

Modern tani, tedavi ve kontrol yOntemlerine
ragmen tiiberkiiloz halen Onemli halk sagligi
sorunu olmaya devam etmektedir. Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) her yil yayinladig1 kiiresel tiiber-
kiiloz raporlar ile hastalara ait verileri diinya,
bolgeler ve tilkeler bazinda ortaya koymaktadir.
DSO’niin 2015 yili raporlarma goére, 2014 yilin-
da 9.6 milyon yeni tiiberkiiloz olgusu oldugu
sanilmaktadir. Yine ayni1 yilda tiiberkiilozdan 1.5
milyon kisi yasamini kaybetmistir. Erken teghis
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ve dogru tedavi ile neredeyse tiim tiiberkiiloz
olgular1 tedavi edilebilirken bu rakam kabul edi-
lemeyecek kadar yiiksektir®. Tiirkiye Verem
Savas 2014 raporunda iilkemizdeki toplam olgu
sayist, 2005 yili igin 20535, 2012 yil1 icin 14691
olarak bildirilmistir. DSO’niin son yayinlanan
raporuna gore 2014 yili i¢in toplam tiiberkiiloz
olgu sayist 13378’e gerilemistir. 2003 yilinda
100000 de 26 olan insidans 2014 yilinda 18 ola-
rak raporlanmistir. Tiirkiye’de tiiberkiiloz insi-
dans: yillar i¢inde diisiis gostermekle birlikte,
iilkemiz tiiberkiiloz insidansinin orta diizeyde
oldugu iilkeler arasinda yer almaktadir®>. Bugiin
tiiberkiiloz ila¢ direnci verisi DSO tarafindan
153 iilkede sistematik olarak toplanip analiz
edilmektedir. Ancak, tiim tiiberkiiloz hastalarina
rutin ila¢ direnci testi uygulamasina dayalr ilag
80 tilkede

direnci stirveyansi

yiiriitiilmektedir“®.

Birinci secenek anti-tiiberkiiloz (anti-TB) ilagla-
r1; izoniazid (INH), rifampisin (RIF), Etambutol
(EMB), Streptomisin (SM)’dir. Hastalik Kontrol
ve Onleme Merkezi ve DSO tarafindan tiiberkii-
lozun baglangic tedavisinde birinci se¢enek ilag-
larin kombine kullanimi Onerilmektedir. Ancak,
diinyada oldugu gibi Tiirkiye’de de birinci sege-
nek anti-TB ilaglara diren¢ 6nemli bir sorundur®.
Cok ilaca direngli tiiberkiiloz (CID-TB); diger
anti-TB ilaclara diren¢ varliginda ve/veya yok-
lugunda en azindan INH ve RIF direngli M.
tuberculosis olarak tanimlanmaktadir.

Anti-TB
Mycobacterium tuberculosis kompleks (MTK)
izolatlar1 klinik olarak direngli degillerdir.
Tiiberkiiloz basillerinde direng, dogal olarak
diren¢ genlerinin varli§ina veya spontan mutas-
yonlara bagli olarak gelismektedir. Bakteriler
aras1 gen aktarimi yoluyla diren¢ olusmamakta-
dir. Plazmitlere bagli diren¢ tanimlanmamugtir.
Dogal direng olasiligi: RIF icin 10-8, INH ve
EMB icin 10-6 , SM i¢in 10-5, INH+ RIF i¢in
10-14, INH+RIF+EMB i¢in 10-20 kadardir.

ilaclarla  karsilagmamig  olan
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Ilaca direngli suslarin ortaya cikisi, antibiyotik-
lerin hatali kullanimiyla alakalidir. Cogul ilaca
direncli suglar, adim adim direncin birikimiyle
ortaya ¢ikmaktadir: CID-TB insan yapimidir®.
Tiirkiye Verem Savag 2014 raporuna gore, iilke-
mizdeki 2012 yilinda CID-TB orani yeni olgular
icin %3.2, onceden tedavi gormiis olgularda
%21.8, tim olgulardaki oran ise % 5.4 olarak
bildirilmigtir®.

Bu calismada, ¢esitli klinik orneklerden izole ve
identifiye edilen MTK suslarinin, birinci sece-
nek anti-TB ilaglara diren¢ durumunun retros-
pektif olarak arastirilmasi amaclanmusgtir.

GEREC ve YONTEM

Calismamizda Ocak 2014-Aralik 2015 tarihleri-
ni iceren iki yillik siirecte, Necmettin Erbakan
Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Bolge
Tiiberkiiloz Laboratuvari’na gonderilen cesitli
klinik orneklerden izole edilen MTK suglarinin
birinci secenek anti-TB ilaclara duyarhliklari,
retrospektif olarak incelenmis, ayrica EZN tani
yontemiyle otomatize sistem Kkiiltiir sonuglari
karsilagtirilmigtir. Mikobakteri yoniinden incele-
mek amaci ile laboratuvara gonderilen balgam,
brons lavaj sivisi (BAL), akciger dis1 abse aspi-
rat sivisi, trakeal aspirat, idrar gibi klinik 6rnek-
ler dekontaminasyon ve konsantrasyondan sonra
beyin-omurilik sivisi, eklem sivisi, plevra sivist,
perikard sivisi, doku biyopsi Ornegi, asit gibi
aseptik kosullarda toplandigi diigtiniilen viicut
stvilarl ise dekontamine edilmeden konsantras-
yondan sonra ekimleri yapilmis ve eszamanl
olarak EZN boyama i¢in de preparatlar hazirlan-
mustir. Orneklerin dekontaminasyon ve konsant-
rasyon iglemleri Mycoprosafe (Salubris A.S.,
Istanbul) hazir ticari kitleri kullamilarak yapil-
mugtir. Tiiberkiiloz 6n tanisi ile gelen Ornekler
tiretici firmanin Onerileri dogrultusunda sivi
bazli otomatize kiiltiir sistemine (Mycolor TK,
Salubris AS, Istanbul) ve Lowenstein-Jensen
besiyerine ekilmistir.

Hizli bir tiiberkiiloz tani sistemi olan TK kiiltiir
sistemi hizli tiiberkiiloz tani sistemidir ve son
yillarda gelistirilmisdir. Coklu renk indikatorle-
rinin kimyasal olarak reaksiyonuna dayanan TK
besiyeri, izolasyonda kullanilmaktadir ve miko-
bakterilerin iiremesini erken siirede saptayabil-
mektedir. TK besiyerinin orijinal rengi kirmizi-
dir. Ekilen ornekte mikobakteri varliginda,
mikobakterilerin iirettigi metabolitler ve enzim-
ler ile TK besiyerinin rengi sariya, bakteriyel
veya fungal tiirlerin iiremesi durumunda ise
yesile degismektedir. Sistem icinde yer alan
TK MEDIUM tiipii sar1 renge doniistiiglinde
test sonlandirilmigtir. TK PNB kirmizi kalmig-
sa bu mikobakteri tiiri MTK grubuna ait, her
ikisi de sar1 renge donmiigse tiiberkiiloz dis1 bir
tiir olarak tanimlanmistir. Otomatize sistemde
tireyen MTK izolatlar1 TK ANTI TB & PNB
KIT sistemine inokiile edilmis ve SM, INH,
RIF, EMB duyarliliklar1 ¢alisgitimistir. ilag son
konsantrasyonlari; INH i¢in 0.2 pg/ml, RIF
icin 1.0 pg/ml, SM icin 2.0 ug/ml ve EMB icin
7.5 pg/ml olarak ayarlanmigtir. TK MEDIUM
sar1 renge doniistiigiinde antimikobakteriyel
antibiyotik iceren herhangi bir tiip sartya doniis-
miigse izolat direngli, kirmizi kalmig ise duyar-
It kabul edilmigtir®!1?,

BULGULAR

Iki yillik siiregte laboratuvarimiza gonderilen
5406 klinik o6rnekten 363’tinde MTK susu izole
edilmis ve her hasta icin tek bir sus caligmaya
alindiginda, 266 sus ¢alismaya dahil edilmistir.
2014 ve 2015 yilinin hem ayri ayri analizleri
hem de toplamdaki diren¢ oranlar1 hesaplanmig-
tir. 2014 yilinda izole edilen 113 sus i¢inde; SM,
INH, RIF, EMB direncleri sirastyla %5.3 %5.3;
%8.8 ve % 3.5 olarak izlenirken, 2015 yilt icin
ise direng oranlari sirasiyla %3.9, %7.2, %9.2 ve
%5 .2 olarak bulunmustur. iki y1llik genel direng
oranlarina baktigimizda SM direnci %4.5, INH
direnci %6.4, RIF direnci %9, EMB direnci
%4.5 olarak tespit edilmisgtir.
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Tablo 1. Anti-TB ila¢ duyarhihk sonuclari.
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YILLAR 2014 2015 2014-2015
Say1 (%) Say1 (%) Say1 (%)
Test edilen izolat 113 (100) 153 (100) 266 (100)
Birinci secenek ilaclara duyarh 92 (%81.4) 129 (%84.3) 221 (%83.1)
Herhangi bir ilaca direng 21 (%18.6) 24 (%15.7) 45 (%16.9)
SM 6 (%5.3) 6 (%3.9) 12 (%4.5)
INH 6 (%5.3) 11 (%7.2) 17 (%6.4)
RIF 10 (%8.8) 14 (%9.2) 24 (%9)
EMB 4 (%3.5) 8 (%5.2) 12 (%4.5)
Tek ilaca direng 18 (%15.9) 13 (%8.5) 31 (%11.7)
SM 4 (%3.5) 2 (%1.3) 6 (%2.3)
INH 3 (%2.7) 3 (%2) 6 (%2.3)
RIF 8 (%7.1) 6 (%3.9) 14 (%5.3)
EMB 3 (%2.7) 2 (%1.3) 5(%1.9)
Cok ilaca direnc (CID) 2 (%1.8) 5(%3.2) 7 (%2.6)
INH+RIF 0 (%0) 2 (%1.3) 2 (%0.8)
INH+RIF+EMB 1 (%0.9) 1 (%0.7) 2 (%0.8)
INH+RIF+SM 1 (%0.9) 1 (%0.7) 2 (%0.8)
INH+RIF+EMB+SM 0 (%0) 1 (%0.7) 1 (%0.4)
Diger direnc patternleri 1 (%0.9) 6(%3.9) 7 (%2.6)
INH+EMB 0 (%0) 2 (%1.3) 2 (%0.8)
INH+SM 1 (%0.9) 1 (%0.7) 2 (%0.8)
RIF+EMB 0 (%0) 2 (%1.3) 2 (%0.8)
RIF+SM 0 (%0) 1 (%0.7) 1 (%0.4)
EMB+SM 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0)
INH+EMB+SM 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0)
RIF+EMB+SM 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0)

INH: izoniazid, RIF: rifampisin, EMB: etambutol, SM.: streptomisin, CID: Coklu ilag direnci

CID-TB orani ise 2014 ve 2015 yili igin top-
lamda %?2.6 olarak bulunmugtur. Hastalarin
%83.1’1 tim antibiyotiklere duyarli olup,
direncte en yiiksek oran RIF i¢in (%9) icin
saptanmistir. Hastalardan dordiinde, ii¢ ilaca
birden direng tespit edilirken, bir hasta birinci
secenek anti-TB ilaclarin doérdiine de direncli
bulunmusgtur (Tablo 1).

Calismaya dahil edilen klinik Orneklerden
2862’sinde EZN boyama yontemi ile otomati-
ze kiiltir sonucglar1  karstlagtirilmistir.
Calismada 2862 ornegin 187°si (%6.5) EZN
yontemi ile, 210°u ise (%7.3) Mycolor TK
otomatize kiiltlir yontemi ile pozitif bulun-
mustur. Kiiltlir pozitifligine gore EZN’nin
duyarliligt %85.7, ozgilligi %99.7 bulun-
mustur. Kiiltiir pozitifligine gore EZN’nin
pozitif prediktif degeri %96.2, negatif predik-
tif degeri %98.9 olarak hesaplanmistir.
Sonuglar Tablo 2°de dzetlenmistir.
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Tablo 2. EZN ve otomatize kiiltiir sonu¢larmn karsilastiriimasi.

Mycolor TK (+) Mycolor TK (-) Toplam
EZN (+) 180 7 187
EZN (-) 30 2645 2675
Toplam 210 2652 2862

(+): Pozitif (-): Negatif

TARTISMA

Tiiberkiiloz tarih boyunca tedavisi i¢in ugrasilan
bir hastaliktir. [Tk olarak MO 4. yiizy1lda Hipokrat
tarafindan tanimlanmistir. SM’nin kesfedildigi
1944 yilina kadar istirahat, diyet, gogiis yakilari,
semptomlara yonelik tedaviler, soguk ve taze
dag havasi ile klimatoterapi, kuvvetli beslenme
ve kuvvetli egzersiz gibi tedavi Onerileri uygu-
lanmistir. Antitiiberkiiloz tedavilerde doniim
noktast 1944’te SM’nin devreye girmesi ile
yasanmigstir. Bu ilacin kesfi Nobel ile odiillendi-
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rilmis ancak kisa siire sonra goriilen niiksler
hekimlere tiiberkiilozda ila¢ direncini 6gretmis-
tir. 1950’nin baglarinda INH ve izleyen yillarda
pirazinamid, tiasetazon, etionamid, protionamid
ve EMB bulunmustur. Bu kesifler ile tedaviler
ayaktan yapilmaya baslanmistir. Kemoterapideki
son devrim 1966’da RIF’nin kullanima girmesi
olmugtur. Bu kesif su anda da uygulanmakta
olan kisa siireli tedavinin yolunu agmigtir').

Su anda diinyada oldugu gibi Tirkiye’de de
birinci secenek anti-TB ilaclara diren¢ 6nemli
bir sorundur. Tiiberkiiloz tedavisinde yetersiz
ve/veya yanlis uygulamalar anti-TB ilaglara
kargi direncli MTK suslarinin artmasina neden
olmaktadir.

Saglik Bakanligi’'nca yayinlanan “Tiirkiye’de
Verem Savagt 2014 Raporu”nda iilkemizdeki
2005-2012 yillarindaki direng oranlart INH i¢in
%11.5-154; RIF i¢in %6.7-6.6; EMB i¢in %4 .0-
5.4; SM icin %8.1-11.3 olarak verilirken CID-
TB oran1 %5.1-5 4 olarak verilmistir. Bu veriler-
de en yiiksek diren¢ oranina sahip olan birinci
secenek anti-TB ilag INH’dir®. Calismamizda,
izole edilen suglarda bulunan diren¢ oranlari,
INH icin %6.4, RIF icin %9, SM i¢in %4.5,
EMB icin %4.5 olarak tespit edilmistir. CID-TB
orant %?2.6 olarak bulunmustur. Caligmamizda
birinci secenek anti-TB ilaglar icinde en yiiksek
diren¢ RIF icin saptanmig olup, Tiirkiye verile-
riyle uyumlu degildir. Yapilan calismalarda RIF
direncli suglarin cofunun cok ilaca direncli
oldugu saptanmistir. Calismamizda ise, RIF
direnci saptanan 24 hastanin 14’iinde RIF diren-
ci tek bagina tespit edilmistir. RIF direncinin
erken saptanmasi, tedavinin yonlendirilmesinde
onemli olabilir. RIF direnci, RNA polimeraz
enziminin beta alt birimini olusturan gendeki
mutasyonlar ile ortaya ¢ikar'?,

Tuncer ve ark."® 2001 ile 2008 yillar1 arasindaki
sekiz yillik siireci igeren ¢aligmalarinda, Konya
bolgesinin anti-TB ajanlara karsi direng profille-

rini irdelemiglerdir. Bu yillarda Konya bolgesin-
de bulduklar diren¢ oranlart INH icin %11.7,
RIF i¢in %5.7, SM i¢in %5.2, EMB i¢in %4.9
dur. Ayni calismada CID-TB orani ise %4 olarak
bildirilmigstir. Calismamizla karsilastirdigimiz-
da, bolgemizde RIF direncinin yillar icinde
onemli miktarda arttig1 sdylenebilir. Konya ilin-
den Kurtoglu ve ark.’nin™ 2009-2011 yillar
icinde izole ve 70 MTK susunu dahil ettikleri
bagka bir ¢alismada, calismamizin aksine, birin-
ci secenek anti-TB ilaclar icinde en diisiik diizey
direnci RIF icin bildirmislerdir. Kurtoglu ve
ark.’nin"® calismasinda, INH direnci %24, SM
direnci %20, RIF direnci %4, EMB direnci %6
olarak bildirilmistir. Tuncer ve ark.’nin? ¢alis-
mast ile Kurtoglu ve ark.’nin® caligmasinda,
BACTEC MGIT-960 otomatize sistem kullani-
Iirken, calismamizda Mycolor TK otomatize
sistem kullanilmistir. Ayn1 bolgeye ait ¢aligma-
lar arasindaki uyumsuzluk nedenleri; calisilan
ornek sayisinin az olmasi, farkli hastanelerden
yapilan bildirimler olmas1 nedeniyle hasta profi-
linin farkli olmas1 ve duyarlilik c¢aligmasi igin
farkli otomatize sistemlerin kullanilmasi olabi-
lir. Ayrica son yillarda eklenen Suriyeli hastala-
rin varligi, bolgedeki direng profilini etkilemis
olabilir. Calismamizla uyumlu olarak Bozdag ve
ark.’nin"? caligmasinda, antibiyotik duyarlilik-
lart Mycolor TK otomatize sistem ile belirlen-
mis ve bu ¢alismada da en yiiksek diren¢ orani
RIF igin bildirilmistir. Diger yandan Oz ve
ark.’nin"” 2004 ile 2011 yillar1 arasinda izole
edilen suglarla yaptiklart ¢aligmada, duyarlilik
testleri icin Ocak 2004-Ekim 2008 tarihleri ara-
sinda BACTEC 460 TB ve Ekim 2008-Ekim
2011 tarihleri arasinda ise Mycolor TK otomati-
ze kiiltiir sistemleri kullanilmistir. Bu ¢calismada,
duyarlilik testlerinin Mycolor TK otomatize sis-
tem ile calisildigi donemde RIF direncinde bir
artigin olmadig1 belirtilmigtir. Baykal ve ark.'®
dort farkli yontemle antimikobakteriyel duyarli-
Iik caligmiglardir. Caligmada altin standart ola-
rak kabul edilen agar proporsiyon yontemi ile
MGIT, BacT/ALERT, Mycolor TK otomatize
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sistem sonuglar1 karsilastirilmistir.  Calisma
sonuglarinda TK anti-TB sistemiyle duyarlilik
saptamada ozgiilliikk, duyarlilik ve genel uyum
strastyla %98, %100, %98 ve kappa degeri 0.93
hesaplanmis ve kusursuz uyuma sahip bulun-
mustur. Bununla birlikte Mycolor TK otomatize
sistem ile bolgemizde, tespit edilen yiiksek RIF
direnc oranlari, bu otomatize sistem ile kargilag-
tirmali ¢aligmalarin yapilmast gerekliligini
diistindiirmektedir.

Yaptigimiz calismada, birinci kusak anti-TB
ilaglara diren¢ oranlarint degerlendirmekle bera-
ber, tanida kullanilan iki yontem kargilagtiriimig-
tir. Tliberkiilozda mikroskopi ve kiiltiir en temel
tan1 yontemleridir. Mikroskobik inceleme 6zel-
likle tiiberkiiloz prevalansinin yiiksek oldugu
tilkelerde 6zgiilliigi yiiksek olan ve cogu labora-
tuvar tarafindan tercih edilen ucuz ve hizli bir
yontemdir. Mikroskopi yalnizca potansiyel
bulastirict olgulart bulmamizi degil ayni zaman-
da tedavinin etkinliginin izlenmesini de saglar.
Bu amacla kullanilan EZN boyama yontemi
kolay bir yontemdir. Ancak kiiltiire gore ozgiil-
liigii %98’ den fazla olmasina ragmen, duyarlili-
&1 balgamin kalitesine, icerdigi bakteri miktari-
na, uygulanan teknige, teknisyenin yetkinlik ve
yeterliligine bagli olarak %25 ile %65 arasinda
degisir®!”. Yaman ve ark.""® benzer bir ¢aligma-
da, EZN yonteminin kiiltiire gore 6zgiilltigiinii
%98, duyarliligini ise % 47 olarak bulmuglardir.
EZN ve kiiltiir sonuglarinin kargilagtirtldig: bir
diger calismada, ozgiillik %99.6, duyarlilik ise
%46.8 bulunmusgtur"®. Tiirkiye’de Verem Savagi
2014 raporlarina gore Tiirkiye geneli EZN ile
ARB saptama orant yeni olgularda %58, 6nce-
den tedavi gormiis olgularda %72.3 olarak rapor
edilmistir®. Calismamizda ise ozgiillik %99.7
bulunurken, duyarlilik ise yapilan benzer calig-
malardan daha yiiksek (%85.7) bulunmustur.

Sonug olarak, bu calisma ile bolge verileri hak-
kinda yol gosterici oldugunu diisiindiigiimiiz
mikobakteriyoloji laboratuvarimizdaki tiiberkii-
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loz direng oranlart verilmigtir. Tiiberkiilozun
laboratuvar tanisinda kiiltiir islemi duyarliliginin
mikroskopik incelenmeden fazla oldugu, ancak
kiiltiir islemleri sonuclanana kadar hastalarin
erken tani ve takibinde mikroskobik inceleme-
nin rutin islem olarak kiiltiir ile degerlendirilme-
si gereklidir. Diren¢ patternlerinin her bolge
yada hastane i¢in diizenli izlenmesinin, tiiberkii-
lozda yanlis ila¢ kullanimi ve buna bagli ortaya
cikan ¢oklu direnclerin dnlenmesine yardimci
olacag diisiincesindeyiz.
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