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ÖZET
Amaç: Tüberküloz (TB), tüm dünyada morbidite ve mortalitenin önde gelen nedenlerinden biridir. Basit, hızlı ve aynı 
zamanda doğru tanı testlerinin olmaması nedeniyle TB’nin kontrolü güçleşmektedir. Dünya Sağlık Örgütü›nün yeni 
TB kontrol stratejisinde moleküler tanı teknikleri büyük önem taşımaktadır.  Çalışmamızın amacı M. Tuberculosis’in 
ve rifampisin (RİF) direncinin doğrudan tespiti için kullanılan GeneXpert MTB/RIF testinin performansının değer-
lendirilmesi ve altın standart olan kültür yöntemleriyle karşılaştırılmasıdır.
Yöntemler: Çalışmamızda 2020 yılı boyunca laboratuvarımıza gönderilen pulmoner ve ekstrapulmoner örnekler 
dahil edildi. Toplam 379 örnek rutin olarak aside dirençli basil varlığı için preparat hazırlanarak incelendi; ardından 
Löwenstein-Jensen (LJ) ve “Mycobacterium Growth Indicator Tubes” (MGIT) (Becton Dickinson, ABD) ortamında 
kültürleri yapıldı. Hazırlanan örnekler GeneXpert MTB/RIF testi (Cepheid, ABD) ile çalışıldı. Tüberküloz dışı mi-
kobakteri (TDM) olarak tanımlanan hasta örnekleri için klinik olarak tür tayini istemi olması halinde, “GenoType 
Mycobacterium CM” test kiti (Hain Lifescience, Almanya) ile çalışıldı. GeneXpert MTB/RIF testinin performansını 
değerlendirmek için sonuçlar karşılaştırıldı.
Bulgular: Toplam 379 pulmoner ve ekstrapulmoner örneğin 1 (%0.2)’inde yayma sonucu pozitifti; yayma sonucu 
negatif olan 378 örnekten 21 (%5.5)’inin kültüründe üreme oldu ve hepsinin de GeneXpert MTB/RIF testiyle pozitif 
olduğu doğrulandı. GeneXpert MTB/RIF test sonucu pozitif olan 22 örnekten 21 (%95.4)’i RİF’e duyarlı, 1 (%4.6)’i ise 
dirençli idi. BD BACTECTM MGITTM 960 tanımlama sistemi (Becton Dickinson, ABD)’nin sonuçları referans olarak 
kabul edilerek, mevcut sınırlı verilerle yapılan istatistiksel analizlerde GeneXpert MTB/RIF testinin özgüllüğü %98, 
duyarlılığı %68, pozitif öngörü değeri %68 ve negatif öngörü değeri %98 olarak hesaplandı. 
Sonuç: GeneXpert testi, pulmoner ve ekstrapulmoner örneklerde MTB’nin saptanması için ADB yayma mikrosko-
buna göre daha yüksek bir duyarlılık gösterdi. Erken tespit, hastalığın bulaşmasının kontrol altına alınmasını ve TB 
tedavisinin zamanında başlamasını kolaylaştırır. Bu doğrultuda, GeneXpert testinin uygulanması, çoklu ilaç dirençli 
TB olgularının önemli ölçüde azalmasını sağlayacaktır.
Anahtar kelimeler: Mycobacterium tuberculosis, GeneXpert MTB/RIF, Bactec 960TB, rifampisin direnci

ABSTRACT
Objective: Tuberculosis (TB) is the leading cause of morbidity and mortality worldwide. Tuberculosis is difficult to 
control due to the lack of simple, rapid and at the same time accurate diagnostic tests. Molecular diagnostic techniques 
are of great importance in the new tuberculosis control strategy of the World Health Organization. In this study, the 
GeneXpert MTB/RIF assay’s performance for detecting Mycobacterium tuberculosis (MTB) was compared with con-
ventional methods.
Methods: Pulmonary and extrapulmonary specimens sent to laboratory during 2020 were included in the study. A total 
of 379 specimens were routinely examined for the presence of acid-fast bacilli and then cultured in Löwenstein-Jensen 
(LJ) and Mycobacterium Growth Indicator Tubes (MGIT) (Becton Dickinson, USA). The prepared samples were ana-
lyzed using the GeneXpert MTB/RIF Test (Cepheid, USA). The GenoType Mycobacterium CM test kit (Hain Lifescience, 
Germany) was used in case of a clinical request for species identification of patient samples with non-tuberculous my-
cobacteria (NTM) identification. The results were compared to assess the performance of the GeneXpert MTB/RIF test.
Results: A total of 1 (0.2%) of 379 pulmonary and extrapulmonary samples had a positive smear result; 21 (5.5%) of 
378 samples with negative smear results had growth in culture, and all were confirmed positive by GeneXpert MTB/
RIF test. Of the 22 samples with positive test results, 21 (95.4%) were susceptible to RIF, and 1 (4.6%) was resistant. 
Using the results of the BD BACTECTM MGITTM 960 (Becton Dickinson, USA) as a reference, statistical analyses were 
performed with the limited data available and the specificity, sensitivity, positive predictive value and negative predic-
tive value of GeneXpert test were calculated as 98%, 68%, 68% and 98%, respectively.
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GİRİŞ
Tüberküloz (TB), tüm dünyada önemli bir halk sağlığı sorunu olup 
morbidite ve mortalitenin en yaygın nedenlerinden biridir; öyle ki 
tek bir infeksiyondan kaynaklanan ölümlerin önde gelen nedenidir 
(1). Mycobacterium tuberculosis’in neden olduğu bir infeksiyon olan 
TB genellikle akciğerleri etkiler; ancak vücudun diğer kısımlarını da 
etkileyebilir. Pulmoner TB (PTB) aerosoller yoluyla kolaylıkla yayılır 
(2). Dünya Sağlık Örgütü (DSÖ)’nün 2023 Küresel Tüberküloz Rapo-
ru’na göre, COVID-19 pandemisi sonrası tüberkülozun tanımlanması 
ve yönetimi üzerindeki olumsuz etkilerin azalması nedeniyle, 2022 yı-
lında yeni tüberkülozlu hasta sayısı 7.5 milyona ulaşmıştır. Bu sayı, 2019 
yılında 7.1 milyon, 2020 yılında 5.8 milyon ve 2021 yılında 6.4 milyon 
olarak bildirilmiştir. 2023 yılında tespit edilen hasta sayısı, 1995 yılından 
beri görülen en yüksek yıllık yeni hasta sayısıdır (3). Türkiye’de Verem 
Savaşı 2021 Raporu’na göre, 2019 yılında 11 401, 2020 yılında ise 8925 
olgu raporlanmıştır (4).

M. tuberculosis’in insandan insana bulaşma riskinin yüksek olması ve çok 
ilaca dirençli tüberküloz (ÇİD-TB) ile yaygın ilaca dirençli tüberkülozun 
(YİD-TB) ortaya çıkması, hızlı tespiti ve infekte hastalarda rifampisin 
(RİF) direncinin belirlenmesini hastalık yönetimi açısından zorunlu hale 
getirmektedir (5). Tüberküloz tanısında balgam kültürü altın standarttır; 
ancak bu yöntem, kontaminasyon riski barındırır, yoğun emek gerektirir 
ve iki ila sekiz hafta kadar sürmesi nedeniyle zaman alır. Bu durum, teda-
vinin gecikmesine ve bulaşıcılığın artmasına neden olabilir (6).

Erken tanı, TB’nin yönetimi ve kontrolünde son derece önemlidir. Aside 
dirençli basiller (ADB’ler) için yayma mikroskobisi hızlı ve ucuzdur; bu 
nedenle özellikle kaynakların kısıtlı olduğu ortamlarda TB teşhisi için hâlâ 
birinci basamak tanı yöntemi olarak kullanılmaktadır. Ancak yöntemin 
duyarlılığı (%20-80) değişkendir ve düşük pozitif prediktif değere sahiptir 
(7). Dolayısıyla, TB yönetiminde alternatif bir hızlı tanı aracı kullanmak 
vazgeçilmezdir. Erken tedavi, olumlu hasta sonuçları ve daha etkili halk 
sağlığı müdahaleleri için gerekli olan hızlı tanı yöntemleri, nükleik asit 
amplifikasyon tekniklerine dayanır (8).

Yüksek TB yükü olan ülkeler, karşı karşıya kaldıkları büyük zorluklar ve 
ÇİD-TB nedeniyle moleküler testlerin dikkate değer bir şekilde gelişmesi-
ne tanık olmuştur (9-12). Nükleik asit amplifikasyon testleri (NAAT’lar), 
1996’dan beri hastalarda TB’nin rutin değerlendirmesi için önerilmiş 
olmakla birlikte yaygın olarak uygulanmamıştır. Aralık 2010’da DSÖ, 
TB’nin endemik olduğu ülkelerde TB ve TB direncinin teşhisinde kulla-
nılmak üzere yeni bir moleküler test olan GeneXpert MTB/RIF (Cepheid, 
ABD) testini onaylamıştır. Söz konusu test, hızlı bir antibiyotik duyarlılık 
testine ek olarak, hızlı TB teşhisi için kartuş tabanlı NAAT’ın uygulan-
dığı otomatik bir tanımlama testidir. M. tuberculosis DNA’sı ve rifampi-
sin direnci (RD), bu testle eş zamanlı olarak belirlenebilir (13). Ayrıca, 
RD’den sorumlu gen mutasyonunu tanımlayabildiği için TB ve RD’nin 
daha erken teşhis edilmesine ve uygun bir anti-TB rejiminin zamanında 
başlatılmasına olanak sağlar (13,14).

Çalışmamızın amacı, M. tuberculosis’in ve RD’nin doğrudan tespiti için 
kullanılan GeneXpert MTB/RIF testinin performansının değerlendi-
rilmesi ve altın standart olan kültür yöntemleriyle karşılaştırılmasıdır.

YÖNTEMLER
Çalışmaya, 2020 yılı boyunca laboratuvarımıza gönderilen toplam 379 
pulmoner ve ekstrapulmoner örnek dahil edildi. Steril olmayan örnekler, 
dekontaminasyon ve homojenizasyon işlemine tabi tutuldu; bu işlemler 
için standart N-asetil-L-sistein ve sodyum hidroksit yöntemi kullanıldı. 
Taze hazırlanmış BD MycoPrepTM NALC-NaOH çözeltisi (Becton Dic-
kinson, ABD) eşit hacimde örneklere ilave edildi, vortekste karıştırıldı 
ve oda sıcaklığında 15 dakika bekletildi.

Daha sonra karışıma miktarının iki katı steril fosfat tamponu (pH 6.8) 
(Becton Dickinson, ABD) ilave edilerek, 3000 rpm’de 20 dakika santrifüj 
edildi. Süpernatan döküldü ve çökeltinin, ileri işlemler için 2.5 ml steril 
fosfat tamponunda çözünmesi sağlandı. Hazırlanan çözeltiden, aside di-
rençli basillerin (ADB) varlığını belirlemek amacıyla rutin olarak prepa-
ratlar hazırlandı ve mikroskobik inceleme yapıldı. Yaymalar hazırlandı, 
sabitlendi ve Ziehl-Neelsen boyası (RTA Laboratuvarları, Türkiye) ile 
boyanarak 100x büyütme altında mikroskopla incelendi (16).

0.5 ml çözünmüş numune, kültür için katı Löwenstein-Jensen (LJ) besi-
yerine (Becton Dickinson, ABD) ekildi; LJ besiyeri haftalık olarak kontrol 
edilerek sekiz hafta boyunca 37°C’de inkübe edildi. Sıvı besiyeri olarak 
ise “Mycobacterium Growth Indicator Tubes” (MGIT) (Becton Dickin-
son, ABD)’e 0.5 ml numune çözeltisi eklendi ve BD BACTECTM MGITTM 

960 tanımlama sistemi (Becton Dickinson, ABD) ile 37°C’de altı hafta 
süreyle inkübe edildi. İnkübasyon süresinin sonunda üreme gözlenme-
yen örnekler çıkarıldı. Üreme gözlenen suşların tanımlamasında, MPT64 
proteinini saptayan BD MGITTM TBc tanımlama kiti (Becton Dickinson, 
ABD) kullanıldı. BD MGITTM TBc test sonucu pozitif çıkan suşlar M. tu-
berculosis kompleks (MTC) olarak, test sonucu negatif çıkanlar ise TB dışı 
mikobakteri (TDM) olarak tanımlandı (16).

Antibiyotik Duyarlılık Testi
M. tuberculosis kompleks suşlarının primer ilaçlara (izoniazid, rifampi-
sin, streptomisin ve etambutol) karşı antibiyotik duyarlılık testleri, BD 
BACTECTM MGITTM 960 tanımlama sistemi (Becton Dickinson, ABD) 
kullanılarak yapıldı.

 
Moleküler Yöntemler
Kalan çözelti, PCR analizi için GeneXpert MTB/RIF (Cepheid, ABD) testi 
kullanılarak analiz edildi. GeneXpert MTB/RIF testi ile gerçekleştirilen 
tüm işlemler, üretici firmanın talimatlarına uygun şekilde yapıldı(17). 
Reaktif (NaOH ve izopropanol karışımı), 1:2 oranında Falcon tüpündeki 
örneklere eklendi ve karışım, berrak çözelti görülene kadar vortekslen-
di. Ardından M. tuberculosis’in canlılığını azaltarak biyolojik tehlikeyi 
en aza indirmek için çözelti, oda sıcaklığında 15 dakika inkübe edildi. 
Daha sonra steril bir pipet yardımıyla Xpert MTB/RIF kartuşuna 2 ml 
berrak çözelti ilave edilerek kartuş cihaza yerleştirildi. Sonuçlar iki saat 
içinde alındı ve örnekler, bakteri yüklerine göre yüksek, orta, düşük ve 
çok düşük olmak üzere dört seviyede raporlandı (18).

Kültür sonucuna göre tüberküloz dışı mikobakterilerin (TDM) tanım-
lanmasında GenoType Mycobacterium CM test kiti (Hain Lifescience, 
Almanya) üretici firma talimatlarına uygun olarak kullanıldı (19). Üç 

Conclusion: The GeneXpert test showed higher sensitivity than ADB smear microscopy for the detection of MTB in 
pulmonary and extrapulmonary samples. Early detection facilitates the control of disease transmission and the timely 
initiation of TB treatment. In this context, the implementation of the GeneXpert test will significantly reduce the 
number of multidrug-resistant TB cases.
Keywords: Mycobacterium tuberculosis, GeneXpert MTB/RIF, Bactec 960TB, rifampicin resistance
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aşamalı bu testte, sıvı veya katı besiyerinde üremiş mikobakteriler kul-
lanılarak yapılan DNA ekstraksiyonu sonrasında biotinlenmiş primerler 
kullanılarak amplifikasyon sağlandı. Son basamakta ters hibridizasyon 
ile strip üzerinde oluşan bant paternlerine göre tiplendirme tamamlandı. 
Birden fazla kültürde aynı türün ürediği hastalara ait izolatlar etken kabul 
edildi. Tüberküloz dışı mikobakteri sayısı belirlenirken, aynı hastaya ve 
aynı örnek alım bölgesine ait yineleyen örnekler göz ardı edildi.

Çalışma için Fırat Üniversitesi Girişimsel Olmayan Araştırmalar Etik Ku-
rulu’ndan 03 Ağustos 2023 tarih ve 17482 karar numarasıyla onay alındı.

İstatiksel Analizler 
Verilerin analizi, SPSS (Statistical Package for the Social Sciences) versi-
yon 20.0 programı (IBM Corp., Armonk, NY, ABD) ile yapıldı. Verilerin 
tanımlanmasında sayı (n) ve yüzde (%) değerleri kullanıldı. GeneXpert 
MTB/RIF testinin sonuçları, TB tanısında altın standart yöntem olan 
kültür sonuçlarıyla karşılaştırıldı. Yöntemlerin duyarlılığı, özgüllüğü, ne-
gatif öngörü değeri (NÖD) ve pozitif öngörü değeri (PÖD) hesaplanarak 
performans değerlendirmeleri yapıldı. Normal dağılım gösteren grupların 
verileri, ortalama ± standart sapma (SS) ile ifade edildi. Normal dağılı-
ma uymayan grupların verileri ise medyan (25. yüzdelik-75. yüzdelik) 
olarak belirtildi. Normal dağılıma uyan grupların niceliksel verilerinin 
karşılaştırılmasında Student t testi kullanıldı. Normal dağılıma uymayan 
iki grubun niceliksel verilerinin karşılaştırılmasında ise Mann-Whitney 
U testi kullanıldı.

BULGULAR 
Çalışmamız kapsamında, ADB aranması ve mikobakteri kültürü yapılması 
amacıyla 171 pulmoner ve 208 ekstrapulmoner olmak üzere toplam 379 
klinik örnek değerlendirildi. Hastaların 20’sinde Mycobacterium tuber-
culosis kompleks (MTBK) üremesi, üçünde ise TDM üremesi gözlendi. 
TDM üremesi olan hastaların tekrarlanan kültürlerinde bir hastada üreme 
olmadı ve negatif olarak değerlendirildi.

Mycobacterium tuberculosis kompleks üremesi olan örneklerin dağılı-
mı; 15 (%88.52) pulmoner (10 balgam ve 5 bronşiyal lavaj örneği) ve 5 
(%11.48) ekstrapulmoner (5 plevral mayi örneği) şeklindeydi. Tüberküloz 

dışı mikobakteri üremesi olan örneklerin tamamı (%100) balgam örne-
ğiydi. Mycobacterium tuberculosis kompleks üremesi olan hastaların yaş 
ortalaması ± standart sapma (SS) değeri 48.15 ± 27.75 yıl, TDM üreme-
si olan hastalarda ise bu değer 77 ± 1.73 yıl olarak bulundu. GeneXpert 
PCR test sonucu pozitif olan hastalarda yaş için ortalama ± SS değeri 
42.26 ± 26.16 yıl idi. Hastalarda MTBK ve TDM üremesi açısından yaş 
için ortalama ± SS değerlerinde anlamlı düzeyde fark tespit edildi (p ≤ 
0.05). Tüberküloz kültür ve PCR test sonucu pozitif olan hastaların yaş 
ve cinsiyet dağılımları Tablo 1’de gösterildi.

Mycobacterium tuberculosis kompleks üremesi olan 20 örneğin 1 (%1)’inde 
ADB yayması pozitif olarak tespit edildi. Kültürde üreme sonrası TDM 
olarak tanımlanan üç örneğin hiçbirinde ADB yayması pozitif bulun-
mazken, ADB yayması pozitif olan örneğin balgam olduğu belirlendi. 
Ekstrapulmoner örneklerin tümünde ADB yayması negatif olarak tespit 
edildi (Tablo 2).

Toplam 379 örnek üzerinde moleküler yöntemlerle (gerçek zamanlı PCR) 
mikobakteri varlığı araştırıldı. Bu örneklerin 22’sinde test sonucu pozitif 
(beşi düşük pozitif) ve 357’sinde negatif bulundu. Pozitif sonuçlanan 22 
örneğin 14’ü pulmoner, sekizi ekstrapulmoner örneklerden oluşuyordu. 
PCR testinin pulmoner örneklerdeki performansı daha yüksek bulundu. 
Test sonucu pozitif olan 22 hastadan 15 (%68)’inde kültürde üreme görüldü. 
Bu hastaların 14’ünde etken MTBK, birinde ise TDM olarak tanımlandı. 
Kültürde üreme olmayıp negatif değerlendirilen yedi örneğin (ikisi düşük 
pozitif) PCR testi sonucu pozitif olarak tespit edildi. Bu örneklerin beşi 
balgam, biri plevral mayi ve biri beyin omurilik sıvısı (BOS) idi. Pozitif 
tespit edilen BOS örneği, yeni numune ile tekrar çalışıldığında negatif 
olarak bulundu. Toplam 379 örneğin sadece birinde ADB yayması pozi-
tif olarak tespit edildi. Bu örnek, PCR testi sonucuna göre de pozitif olup 
kültürde etken MTBK olarak tanımlandı.

BD BACTECTM MGITTM 960 tanımlama sistemi sonuçları referans kabul 
edilerek yapılan istatistiksel analizler sonucunda, Xpert MTB/RIF testi-
nin özgüllüğü %98, duyarlılığı %68, pozitif öngörü değeri (PÖD) %68 
ve negatif öngörü değeri (NÖD)%98 olarak hesaplandı (Tablo 2). PCR 
test sonucu pozitif olan örneklerin birinde RİF direnci tespit edildi. Bu 
hasta örneğinin kültüründe de etken MTBK olarak doğrulandı. BD BA-
CTECTM MGITTM 960 sistemiyle yapılan doğrulama çalışmasında da RİF 
direnci pozitif bulundu.

İRDELEME
Tüberküloz, özellikle düşük gelirli toplumlarda artan ölüm oranlarıyla 
ciddi bir halk sağlığı sorunu olarak karşımıza çıkmaktadır. Erken teşhis 
ve uygun tedaviye başlamak, ölüm oranlarını azaltabilmek için kritik 
öneme sahiptir. Ekstrapulmoner TB tanısı ciddi bir sorundur ve güncel 
testlerin doğruluğu ile sınırlıdır (5).

Tüberkülozun teşhisinde, ADB yayma mikroskobisi ve kültürü son derece 
önemlidir. Kültür, altın standart yöntem olarak kabul edilmesine rağmen 
zaman alıcıdır; uygun altyapı ve yetkinlik gerektirir (20). Diğer yandan, 
ADB yayması hızlı ve ucuzdur; ancak duyarlılığı değişkendir (%20-80) 
ve sınırlı özgüllüğü nedeniyle MTB ile TDM’leri ayırt edemez (3). Söz 
konusu kısıtlılıklardan dolayı DSÖ tarafından tam otomatik Xpert MTB/
RIF testi PTB tanısı için en hızlı test olarak onaylanmıştır (21). GeneXpert 
MTB/RIF testi, MTB ve RIF direnciyle ilişkili mutasyonları eş zamanlı 
olarak saptamak için DNA PCR teknolojisini kullanır (22).

Çalışmamızda MTBK üremesi olan örneklerin PCR pozitiflik oranı daha 
yüksek olarak bulundu; 20 MTBK üremesi olan örneğin 14 (%70)’ünde 
test sonucu pozitif idi. Kültürde TDM üremesi olan üç örnekten birinin 
(%33) PCR test sonucu pozitifti. Albay ve arkadaşlarının (23) yaptığı ça-

Kültür Pozitif 
n (%)

GeneXpert Pozitif 
n (%)

MTBK (n=20) TDM (n=2)

Cinsiyet

Kadın 13 (65) 0 (0) 8 (36)

Erkek 7 (35) 2(100) 14 (64)

Yaş (yıl)

≤ 20 5 (21) 0 (0) 6 (27)

21-40 5 (39) 0 (0) 7 (32)

41-60 1 (10) 0 (0) 1 (5)

≥ 61 9 (30) 2 (100) 8 (36)

MTBK: Mycobacterium tuberculosis kompleks, TDM: Tüberküloz dışı mikobakteri.

Tablo 1. Tüberküloz Kültür ve PCR Pozitif Hastaların Yaş ve Cinsi-
yet Dağılımları (N=22)
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lışmada, PCR testi PTB için ekstrapulmoner TB’den daha iyi performans 
göstermiştir (23). Bizim çalışmamızda da literatürü destekler şekilde 171 
pulmoner örneğin 12 (%7)’si ve 208 ekstrapulmoner örnekten 3 (%1)’ü PCR 
pozitif olarak bulundu ve PCR testi PTB için daha iyi performans gösterdi.

Çalışmamızda TB şüphesi olan hastaların pulmoner ve ekstrapulmoner 
örnekleri değerlendirildi. Değerlendirilen 379 örneğin pozitiflik oranı 
doğrudan ADB yayma incelemesi ile %0.3, BD BACTECTM MGITTM 960 
sistemi ile %6 olarak bulundu. GeneXpert MTB/RIF pozitiflik oranı ise 
%6 idi. Yapılan çalışmalarla elde edilen oranların daha düşük çıkmasının, 
örnek sayısının fazla olması ve tüberküloz için yüksek klinik şüphesi ol-
mayan hastalardan da örnek alınmasından kaynaklandığını düşünüyoruz. 
Yaptığımız çalışmada GeneXpert MTB/RIF testinin duyarlılığı ve özgül-
lüğü sırasıyla %68 ve %98 idi. Duyarlılık bulgumuz, farklı ülkelerde ya-
pılan çalışmalardan (%82.1-%90.3) daha düşük bulundu (24-27). Bunun 
nedeni, örnek taşıma ve saklama koşullarının uyumsuzluğundan olabilir. 
Özgüllük bulgumuz ise daha önce yapılan bazı çalışmaları (%93.8-%100) 
destekler niteliktedir (24,25,27-29).

Yapılan başka bir çalışmada, GeneXpert MTB/RIF testinin duyarlılığı %95, 
özgüllüğü %99, PÖD %93 ve NÖD %99 olarak bildirilmiştir. Pulmoner 
ve ekstrapulmoner örnekler için duyarlılık, özgüllük, PÖD ve NÖD sı-
rasıyla %100 ve %83.3; %99.3 ve %99.5; %94.1 ve %85.7; %100 ve %99.5 
olarak belirlenmiştir (23). Böylesi farklılıkların örnek kalitesi, toplanma 
süreci ve taşınma koşullarından kaynaklanabileceği bildirilmiştir (30).

Çavuşoğlu ve arkadaşlarının (31) ülkemizde yaptığı çalışma kapsamın-
da tüm solunum örnekleri için GeneXpert testinin sonuçları duyarlılık 
%93.8, özgüllük %98.8, PÖD %86.5 ve NÖD %99.5 şeklindedir. Diğer 
yanda, ADB yayma sonucu pozitif olan 30 örnekte duyarlılık %100 iken 
yayması negatif olan 18 örnekte bu oran %83 3 olarak bildirilmiştir. Tüm 
solunum dışı örnekler içinse duyarlılık, özgüllük, PÖD ve NÖD değerleri 
sırasıyla %71.9, %99.3, %85 2 ve %98 5 olarak tespit edilmiştir. Yayma 
sonucu pozitif olan 12 örnekte duyarlılık %100 olup yayma sonucu ne-
gatif olan 20 örnekte bu oran %55’e düşmüştür. GeneXpert MTB/RIF 
testinin, özellikle yayma sonucu pozitif olan klinik örnekler ile yayma 
sonucu negatif olan solunum örneklerinde RİF dirençli M. tuberculosis’in 
saptanmasında yararlı olduğu bulunmuştur (31).

Çalışmamızda kültürde üreme olmayıp negatif olarak değerlendirilen yedi 
örnek (iki örnek düşük pozitif idi) GeneXpert MTB/RIF testi ile pozitif 
olarak tespit edildi; örneklerin dağılımı beş balgam örneği, bir plevral 
mayi örneği ve bir BOS örneği şeklindeydi. Pozitif olarak tespit edilen 
BOS örneği yeni numune ile tekrar çalışıldı ve sonuç negatif olarak bu-
lundu. Bir çalışmada, Xpert MTB/RIF testi sonuçlarının yanlış pozitifliği 
bildirilmiş olup bu sonuç özellikle daha önce tedavi görmüş hastalarda 
test numunelerinde ölü MTB bulunmasına bağlanmıştır (32). Molekü-

ler yöntemlerde kontaminasyon dikkate alınması gereken bir husustur. 
Ayrıca tedavi gören hastalardan canlı bakteri örneği alınamayabilir. PCR 
yöntemlerinde canlı ve ölü basillerin ayrımı yapılamadığı için MTB 
öyküsü olan hastalarda yalancı pozitiflik görülebildiği bildirilmiştir (33). 
Çalışmamızda kültürde üreme olmayıp PCR test sonucu pozitif olan has-
taların kayıtlarına ulaşılamadığı için daha önce anti-TB ilaçlarla tedavi 
edilip edilmediklerine dair bilgi alınamadı. Anti-TB ilaçlar konusunda 
önceki tedaviye özel vurgu yapmak ve dikkatli bir şekilde öykü almak, 
yanlış pozitif sonuçların önlenmesinde kritik öneme sahiptir. Kültür, 
klinik örneklerde MTB›nin saptanması için en duyarlı yöntem olmaya 
devam etmektedir ve tüberküloz basilinin izolasyonunda altın standart-
tır. Haziran 2012 itibarıyla, TB yükünün yüksek olduğu ülkelerin üçte 
ikisinde ve çoklu ilaç dirençli TB yükünün yüksek olduğu ülkelerin ya-
rısında, GeneXpert MTB/RIF testi ulusal tüberküloz programlarına ve 
kılavuzlarına dahil edilmiştir (34).

Erken teşhis, hastalığın bulaşmasının kontrol altına alınmasını ve TB teda-
visinin zamanında başlamasını kolaylaştırır. Çalışmamızda yayma negatif 
örneklerde GeneXpert MTB/RIF testinin pozitif saptama oranı %28 olarak 
tespit edildi. Yapılan çalışmalarda, GeneXpert MTB/RIF’in yayma negatif 
akciğer TB örneklerini tespit etmede yaklaşık %28-41 oranında pozitiflik 
gösterdiği bildirilmiş olup bu sonuçlar çalışmamızla uyumludur (35,36).

Ekstrapulmoner örneklerde yayma negatifliği daha sık görülmektedir. Ça-
lışmamızda, ADB yayma pozitif örneği balgam örneği idi. Ekstrapulmoner 
örneklerde ADB yayma pozitifliği ise görülmedi. PCR pozitif örnekle-
rimizin 15’i pulmoner ve yedisi ekstrapulmoner örneklere aitti. Ekstra-
pulmoner örneklerde ADB yayma negatifliği daha yaygın görüldüğü için 
TB’nin erken tanısı için PCR testinin daha uygun olduğunu düşünüyoruz.

Çalışmamızda yedi örneğin kültüründe üreme görülürken, PCR test 
sonucu negatif olarak bulundu ve yalancı negatiflik oranı %32 idi; bu 
sonuç literatüre göre daha yüksek bir orandı. Bunun nedeninin örneklerin 
basil yükünün az olması olduğunu düşünüyoruz. On beş farklı çalışmanın 
dahil edilerek yapıldığı bir meta-analizde, yalancı negatiflik oranı %9.6 
olarak bildirilmiş olup bu durumun nedeninin örneklerin içindeki basil 
yükünün analitik saptama limiti olan 131 CFU/ml’nin altında olmasından 
kaynaklandığı ifade edilmiştir (37).

Çalışmamızın en önemli kısıtlılıkları; yalancı pozitiflik oranlarımızın 
yüksek olması, kültürde üreme olmayıp PCR test sonucu pozitif olan 
hastaların kayıtlarına ulaşılamaması ve bu hastaların daha önce anti-TB 
ilaçlarla tedavi edilip edilmediğine dair bilgi alınamamasıdır. Bu nedenle 
yüksek yalancı pozitiflik oranını açıklayacak nedenleri bulamadık. Daha 
yüksek örnek sayısıyla ve benzer klinik şüphelere sahip hastalar üzerinde 
yöntemlerin karşılaştırılmasını yapacak, anti-TB ilaçlarla daha önceki te-
davilere özel vurgu yapılmış ve dikkatli öykü alımına dayanan çalışmalara 

Sonuçlar GeneXpert-Pozitif 
(%)

GeneXpert-Negatif 
(%)

ADB Pozitif 
(%)

ADB Negatif 
(%)

Kültür Pozitif

MTBK 14 (64) 6 (1.8)   1 (100) 19 (5)

TDM 1 (5) 1 (0.2)   0 (0) 2 (0.5)

Kültür Negatif 7 (31) 350 (98)   0 (0) 357 (94.5)

Toplam 22 (100) 357 (100)   1 (100) 378 (100)

MTBK: Mycobacterium tuberculosis kompleks, TDM: Tüberküloz dışı mikobakteri, ADB: Aside dirençli basiller.

Tablo 2. Örneklerin Kültür Sonuçlarına Göre Dağılımı
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ihtiyaç duyulmaktadır.

Sonuç olarak çalışmamızda; GeneXpert testi, pulmoner ve ekstrapulmo-
ner örneklerde MTB’nin saptanması için ADB yayma mikroskobuna göre 
daha yüksek bir duyarlılık gösterdi. Kültür, MTB için altın standart olarak 
kabul edilmekle birlikte, MTB kolonilerinin büyümesi daha uzun zaman 
almakta ve RİF direncini eş zamanlı olarak tespit edememektedir. Bununla 
birlikte, GeneXpert testi, çoklu ilaç dirençli TB tespitini aynı anda gerçek-
leştirebilmesi sayesinde, yayma negatif TB şüphelilerinin yanı sıra ADB 
yayma pozitif olgularda MTB’nin hızlı tespiti için değerli bir teşhis aracı 
olarak kabul edilmektedir. Erken tespit, hastalığın bulaşmasının kontrol 
altına alınmasını ve TB tedavisinin zamanında başlamasını kolaylaştırır. 
Bu doğrultuda, GeneXpert testinin uygulanması, çoklu ilaç dirençli TB 
olgularının önemli ölçüde azalmasını sağlayacaktır.
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