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OZET

Giris: Mycobacterium tuberculosis kompleks (MTC)’in ikinci secenek ilag duyarlilik testi icin fenotipik yéntemler hentiz standardize edil-
memistir. Sensititre MycoTB Plate yéntemi liyofilize antibiyotikler iceren kuyucuklara sahip plaklardan olusur ve birinci ve ikinci secenek
antitiiberkiiloz ilaclarin minimum inhibitér konsantrasyonu (MIK) degerlerinin belirlenmesi icin gelistirilen bir yéntemdir. Bu calismanin
amaci, hasta drneklerinden izole edilen MTC kékenlerinin birinci ve ikinci secenek antittiberkiiloz ilaglara duyarliliginin belirlenmesidir.

Materyal ve Metod: Calismaya dedisik klinik 6rneklerden izole edilen 50 MTC kékeni dahil edilmistir. Elli kékenin 38 (%76.0)'i balgam,
3 (%6)"l beyin omurilik sivisi, 3 (%6)"l bronkoalveoler lavaj ve 6 (%12.0)’si diger klinik érneklerden izole edilmistir. Bu kékenlerin
antitiiberkiiloz ilaglara karsi duyarlihigi Sensititre MycoTB Plate yéntemi ile belirlenmistir. izolatlann alt kiiltiiriinden siispansiyonlar
hazirlanarak MycoTB plak cukurlarina ekilmis ve sonuglar 7, 14 ve 21. giinlerde degerlendirilmistir.

Bulgular: Calisma sonunda 50 MTC izolatinin 7 (%14)’si izoniazide, 5 (%10)’i streptomisine, 4 (%8)’li etambutole, 4 (%8)"ii etiona-
mide, 3 (%6) rifampisine, 3 (%6)’li rifabutine, 2 (%4)’si kanamisine, 2 (%4)’si ofloksasine, 2 (%4)’si P-aminosalisilik aside, 1 (%2)’i
moksifloksasine ve 1 (%2)’i sikloserine direncli bulunmustur. Tiim kdkenler amikasine duyarli bulunurken, 2 (%4) kéken ¢oklu ilag direnci
(CID) gésteren MTC olarak belirlenmistir. Otuz bes (%70) kéken tiim ilaclara duyarli bulunmustur. Yaygin ilag direnci (YiD) gésteren
MTC kékeni bu ¢alismada belirlenmemistir.

Sonug: Bu calisma bélgemizde ikinci secenek antitiiberkiiloz ilaclarin test edildigi ilk calisma olup MTC izolatlarinin CID ve YID oranlari
hakkinda bize dederli bilgiler saglamistir. Sensititre MycoTB Plate yontemi hizli, giivenilir ve pratik bir yontemdir ve birinci ve ikinci
secenek antittiberktiloz ilaglarin duyarlihgini belirlemede kullanilabilir.
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Introduction: Phenotypic methods for drug susceptibility testing of Mycobacterium tuberculosis complex (MTC) to second-line drugs are
not yet standardized. The Sensititre MycoTB Plate is a microtiter plate containing lyophilized antibiotics and configured for determination
of MIC to first and second-line anti-tuberculosis drugs. The purpose of this study is to detect the susceptibility rates of MTC strains
isolated from patients’ specimens for first and second-line anti-tuberculosis drugs.

Materials and Methods: This study included 50 MTC strains isolated from various clinical specimens. Out of the 50 strains, 38 were
isolated from sputum, three from cerebrospinal fluid, three from bronchoalveolar lavage, and six from other samples in this study.
The susceptibility of strains to anti-tuberculosis drugs were determined by the Sensititre MycoTB Plate Method. Thawed isolates were
subcultured, and dilutions were inoculated into MycoTB wells. The results were read at days 7, 14 and 21.

Results: At the end of study, out of 50 MTC isolates, 7 (14%) showed resistance to Isoniazid (INH), 5 (10%) to streptomycin (SM), 4
(8%) to ethambutol (EMB), 4 (8%) to ethionamide (ETH), 3 (6%) to rifampicin (RIF), 3 (6%) to rifabutin (RFB), 2 (4%) to kanamycin
(KAN), 2 (4%) to ofloxacin (OFL), 2 (4%) to P-aminosalicyclic acid (PAS), 1 (2%) to moxiflocacin (MOX), and 1 (2%) to cycloserine
(CYQ). All strains were found sensitive to amikacin while 2 strains (4%) were identified as multidrug-resistant tuberculosis (MDR-TB).
Thirty-five strains (70%) were sensitive to all drugs. Extensively drug resistant tuberculosis (XDR-TB) was not determined in this study.

Conclusion: This is the first study that tests second line anti-tuberculosis drugs in our location and provides us valuable data regarding
MDR-TB and XDR-TB rates. The Sensititre MycoTB Plate Method is a fast, reliable and practical method and can be used to determine

the susceptibility of first and second-line anti-tuberculosis drugs.
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GIRIS

2015 Kkiiresel tiiberkiiloz raporuna gore; tii-
berkiiloz (TB) artik, tiim diinyada infeksiyon has-
taliklar1 arasinda en fazla ©liim nedeni olan in-
san immiinyetmezlik virtisii (HIV)'niin yaninda yer
almaktadir. Yine bu rapora gore 2014 wyilinda
diinya capinda, 9.6 milyon kisinin TB hastasi
oldugu tahmin edilmektedir. Kiiresel olarak; yeni
olgularin %3.3’i, onceden tedavi gormiis olgularin
%20’si coklu ilaca direncli tiiberkiiloz (CID-TB)
olgusudur[ll. Anti-TB ilaclarin uzun willardan beri
var olmasi ve etkili bir sekilde tedavi edilebiliyor
olmasina ragmen TB’nin tiim diinyay1 tehdit eden
bir saglik sorunu olmasmin en onemli nedeni bu
ilaclara karsi gelisen direnctir. Direncli olgularinin
arhsinin en onemli nedeni ise yanlis ve yetersiz

tedavi uygulamalanidir?.

Sayilann giderek artan direncli olgular nede-
niyle ila¢c duyarhlik testleri giiniimiizde daha da
vnem kazanmistir. ilac duyarlihiginm belirlemek icin
kullanilan laboratuvar yontemleri ve bu konuda
vapilan calismalar hiz kazanmustir. ikinci basamak
ilaclarin duyarhlhiklarinin belirlenmesinde kullanimi
kolay, hizli ve ucuz duyarlilik testlerinin gelistiril-
mesi diinya capinda acil oncelik haline gelmistir[?’].

Giiniimiizde; CID-TB izolatlarinda ikinci ba-
samak anti-TB ila¢ direncini saptamaya yonelik
degisik yontemler uygulanmasina karsin standardi-
ze ve hizli bir yontem heniiz mevcut degildir[4].
Anti-TB ila¢ duyarlilik testinde altin standart agar
proporsiyon yontemidir. Ancak bu yontemin uzun
siirede sonuc vermesi, hastalarin uygun tedaviye
baslamalarinda gecikmelere yol acmaktadir. Sensi-
titre MycoTB Plate yontemi birinci ve ikinci sece-
nek ilac grubundan toplam 12 anti-TB ilact aym
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anda yaklasik 10 giin icerisinde test edebilmekte
ve Klinisyene erken donemde tedavi secenedi sun-
maktadir®°).

CID-TB tedavisinde standart protokollerinin
olusturulabilmesi icin ulusal ve bolgesel olcekli
diren¢ profilini belirleyecek calismalara ihtiyac du-
yulmaktadlr[G].

Bu calismada laboratuvarimizda izole edilen 50
MTC izolatinin heniiz yeni bir sistem olan mikro-
diliisyon temelli Sensititre MycoTB Plate yontemi
ile birinci ve ikinci secenek anti-TB ilaclara karsi
duyarliiginin test edilmesi amaclanmustir.

MATERYAL ve METOD
Klinik Ornekler

2010-2015 yillar1 arasinda Atatiirk Universitesi
Tip Fakiiltesi Tibbi Mikrobiyoloji Anabilim Dali
Tiiberkilloz Laboratuvarinda cesitli  klinik ornek-
lerden izole edilen her biri farkh hastaya ait 50
MTC kokeni cahsma kapsamma alindi. H37Rv
(ATCC 27294) kontrol kokeni olarak calisma-
va dahil edildi. Laboratuvarimizda izole edildikten
sonra, stok besiverinde -80°C’de saklanan 50
izolat buzdolabinda +4°C’de cozdiiriildiikten sonra
LJ besiyerlerine iki adet ekim vyapilarak 37°C’lik
etiivde inkiibasyona birakildi. MTC’yi tanmimlamak
icin MTBc identifikasyon test kiti (BD MGIT)
kullanildi ve fiiretici firmanin calisma prosediirii
uygulandi.

MycoTB Yontemi

OADC (oleik-asit-albumin-dekstroz-katalaz) ila-
veli 7H9 besiveri (+4°C’de saklanan) oda 1sisina
getirildi. Calisma kapsamina alinan her bir koken
icin LJ besiyerinde iiretilen en fazla bes haftahk
saf koloniler, besiyeri iizerinden steril plastik oze
ile kazinarak %0.2 tween ve cam boncuk ice-
ren tiiplere aktarildi ve nefelometre yardimi ile
0.5 McFarland bulanikh@ina ayarlandi. Steril pipet
ucu kullanilarak ornekten 100 pL ahmip, 11 mL
7HO\OADC iceren tiipe ilave edildi. Boylece 1 x
10°1ik inokiilum hazirlandi. Tiip vaklasik 20 sani-
ve vavasca vortekslendi. Daha sonra bu inokiilum
MycoTB (TREK Diagnostic System) plaklarinin
her bir kuyucuguna 100 pL pipetlendi ve iizeri
vapiskan film ile sikica kaplandi. Daha sonra
plaklar Kilitli seffaf posetlere konularak 37°C’de
inkiibasyona birakildi?®: 7],

Sterilite ve Saflik Kontrolii

Sterilite ve saflik kontrolii icin, plaklara inokiile
edilmek iizere hazirlanan ©rnekten 50 pL alimp
dogrudan koyun kanh agar ve 7H10 agara birer
adet ekim yapildi. Plaklarin agzi paraflim ile sa-
rilarak 37°C’lik etiivde bekletildi. 0.5 McFarland
ayarinin dogrulugunu test etmek icin koloni sayi-
m1 yapildi. Bunun icin 1/1 ve 1/50°lik diliisyon-
lar hazirlandi. 1/1’lik diliisyon icin ekim yapilmis
plaklarin pozitif kontrol kuyucugundan (H12) 1 pL
alinip direkt 7H10 agara, 1/50’lik diliisyon icin
ise yine H12 kuyucugundan 1 pL alimip 50 pL
steril saf su iceren tiipe ilave edildi ve buradan
1 pL alinarak 7H10 besiyerine ekim yapildi.
37°C'de sekiz hafta inkiibasyona birakildi®7:8l,

Plaklarin Degerlendirilmesi

Plaklar 7, 14 ve 21. giinlerde manuel olarak
ayna vyardimiyla okundu. Anti-TB ila¢c icerme-
yen pozitif kontrol kuyucuklarinda ii¢ hafta icinde
tireme olmayan plaklar calismaya dahil edilmedi.
Bulanik ya da dibinde cokelti bulunan kuyucuklar
iireme yoniinden pozitif degerlendirildi. Her bir
sus icin minimum inhibitor konsantrasyonu (MIK)
degeri lireme olmayan ilk kuyucuk konsantrasyon
degeri olarak kaydedildi[5’7]‘ Sonuclar daha ©nce
yapilan calismalardan elde edilen MIK sonuclarina
gore degerlendirildi (Tablo 1)l9-111,

BULGULAR

Sterilite kontrolii icin kanh agara ekilen MTC
izolatlarindan yalnizca birinde 24 saat sonra kon-
taminasyon goriildii ve bu izolat cahismaya dahil
edilmeyip baska bir izolatla calisma tekrarlandi.
Saflik  kontrolii icin 7H10 besiyerine yapilan
ekimler 14. ve 21. giinlerde kontrol edildi ve
farkli tipte kolonilere rastlanmadi. Koloni sayi-
mi icin 1/1 dilisyonda 7H10 besiyerine yapilan
ekimlerde 50-100 arasinda koloni sayildi ve bu
deger istenilen araliktaydi.

Cahsmamizda plaklardan sadece birinde pozitif
kontrolde {iciincii haftaya kadar iireme olmadi ve
bu plak cahismaya dahil edilmeyip baska bir izolat
cahsmaya dahil edildi. Diger tiim plaklann H11
ve H12 pozitif kontrol kuyucuklarinda yedinci
giinde hafif 14. giinde belirgin iiremeler goriildii.
Antibiyotik iceren kuyucuklarin bazilarinda yedin-
ci giinde hafif iireme kaydedildi ancak 14 ve
21. giinlerdeki sonuclar dikkate alindi. Ayrica iki
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Tablo 1. Kullanilan antibiyotiklerin kritik konsantrasyonlar

ilag MIK (ug/mL) ilag MIK (ug/mL)
Ofloksasin <20 P-aminosalisilik asid <20
>2.0 > 2.0
Moksifloksasin <20 Etionamid <5.0
>2.0 >5.0
Rifampin <1.0 Sikloserin <32.0
>1.0 >32.0
Amikasin <4.0 izoniazid <0.25
> 4.0 > 0.25
Streptomisin <20 Kanamisin <5.0
> 2.0 >5.0
Rifabutin <0.5 Etambutol <4.0
> 0.5 >4.0

Tablo 2. 50 MTC izolatinin birinci ve ikinci secenek anti-tiiberkiiloz ilaclara diren¢ oranlari

ilag Direcli (sayr) Direncli (%) ilag Direcli (say1) Direncli (%)
Streptomisin 5 10 Amikasin 0 0
izoniazid 7 14 Rifabutin 3 6
Rifampisin 3 6 P-aminosalisilik asid 2 4
Etambutol 4 8 Etionamid 4 8
Ofloksasin 2 4 Sikloserin 1 2
Moksifloksasin 1 2 Kanamisin 2 4

Tablo 3. Birden fazla ilaca karsi diren¢ gosteren MTC izolatlarinin sayi ve yiizdesi

Direncli (sayr) Direncli (%)

iki ilag izoniazid, etionamid 1 2
direnci Etambutol, kanamisin 1 2
Ug ilag Etionamid, izoniazid, kanamisin 1 2
direnci Rifampin, rifabutin, P-aminosalisilik asid 1 2
Dort ilag P-aminosalisilik asid, sikloserin, izoniazid, etambutol 1 2
direnci Ofloksasin, moksifloksasin, etionamid, izoniazid 1 2

Rifampin, rifabutin, izoniazid, etambutol 1 2
Bes ilag Rifampin, rifabutin, etionamid, izoniazid, etambutol 1 2
direnci
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plakta iiciincii hafta iireme goriildii ve bu durum
inokiilasyon miktarinin azh@gina baglandi.

Cahsmamizda internal kalite kontrolii olarak
M. tuberculosis H37Rv (ATCC 27294) susu kulla-
mldi. Calisma kapsamina alinan toplam 50 MTC
izolatinin birinci ve ikinci secenek anti-TB ilaclara
direnc oranlar1 Tablo 2’de, birden fazla ilaca
direnc gosteren izolatlarin say1 ve yiizdesi Tablo
3’te verilmistir.

TARTISMA

2050 yilina kadar TB’nin eliminasyonunu sag-
lamak Diinya Saghk Orgiitii (DSO)niin hedefleri
arasindadir. Ancak CID-TB ne vyazik ki bu hedefin
oniinde onemli bir engeldir. Ayrica CID-TB has-
talarinin dogru tedavi edilmemeleri sonucu ortaya
ctkan YID-TB bu konudaki endiseleri daha da
arttirmaktadir!12, Diinyanin c¢esitli yerlerinde ya-
pilan calismalarda, ilac direncinin yaygin olarak
bulundugu ve bazi iilkelerde ciddi boyutlara ulas-
t1g1 gorilmiistiir. Tani1 konulan her dort hastadan
birinin ©lmesi, TB hastalarinin yeterince tedavi
edilemediklerinin acik bir gb'stergesidir[lg].

Giinlimiizde sayilar1 giderek artan birinci ve
ikinci secenek anti-TB ilaclara direncli olgular ne-
deniyle ila¢ direncini belirlemeye yonelik calismala-
rn sayisi artmistir®]. Birinci secenek ilaclarn du-
varlilik testleri iilkemizde bircok merkezde degisik
yontemlerle yapilmaktadir. Ancak ikinci secenek
ilac duyarhligi ile ilgili calismalar, ilaclar icin kul-
lanilan mevcut duyarlilik testlerinin uygulanmasinin
is giicli gerektirmesi, pahali olmasi ve tam olarak
standardize edilmemis olmasindan dolayr simrh-
dirt® 14 ikinci secenek ilaclarin duyarhhk testi icin
FDA onayh bir sistem heniiz mevcut degildir[s].

DSO, CiD-TB tedavisinde etkili tedavi secenegi
sunmasi, TB ile miicadele programlarinin yapila-
bilmesi ve uzun siireli siirveyans calismalarina 1sik
tutabilmesi amaciyla ikinci secenek anti-TB ilaclara
duyarlilik testi yapilmasini yakin zamanda tim
diinyada zorunlu hale getirmeyi planlamaktadir14,

Ozellikle ikinci secenek ilaclarin duyarliligim
test etmek icin diisiik maliyetli ve kolay uygula-
nabilir testlerin kullanima girmesi diinya capinda
TB’nin kontrolii acisindan oldukca snemlidir!19],

Duyarlilik test yontemleri arasinda agar propor-
siyon yontemi altin standart olmasina karsin gec

sonu¢ vermesi nedeniyle hastalara uygun tedavinin
baslanmasinda gecikmelere yol acmaktadir. Ayrica
kiiltire dayall yontemlerde test icin bulundurulmasi
gereken ila¢ konsantrasyonlart kullanilan yonteme,
besiyerine ve test edilen antibiyotige gore farklilik
gostermektedir. Onerilen kritik konsantrasyonlarin

kullanilmamasi vanlis sonuclara neden olabilmek-
tedirl14.16],

Radyometrik BACTEC 460 TB sisteminde
ikinci secenek anti-TB ilac duyarlilik testleri calisil-
makta iken, sistemin yari otomatize olmasi, 12B
siselerinin radyoaktif madde icermesi ve kontami-
nasyon riski gibi dezavantajlari nedeniyle giinii-
miizde bu sistem kullamlmamaktadir.

Son zamanlarda gelistirilen nitrorediiktaz testi
(NRA) ve mikroskobik gozleme dayali duyarhihk
testi (MODS) gibi daha yeni yontemler kisa siire-
de sonuc vermekte ancak bu testlerin yorumlan-
masli icin uzman personele ihtiyac duyulmakta ve
yogun is giicli gerektirmektedir. Genotipik analiz
yontemleri kisa silirede sonu¢ vermesine karsin
maliyet yiiksekligi, yorumlama zorlugu, belirli ilac-
larin duyarliiginin cahsilabilmesi gibi nedenlerden
dolayi bu testler gelismekte olan iilkelerde rutin
kullanima girememektedir[S]. E-test yontemi ile bir-
den fazla ikinci basamak anti-TB ila¢c duyarlihginin
calisildign az sayida calisma mevcuttur?,

Ulkemizde sekonder anti-TB ilaclar ile ilgili va-
pilmis az sayida calisma olmasi nedeniyle YID-TB
ile ilgili veriler de olduk¢a sinirhdir. Tiirkiye’deki
ilk YID-TB izolati Ozkiitiik ve arkadaslar tarafin-
dan bildirilmistir 1417,

Bekitre ve arkadaslari YID-TB insidansinin be-
lirlenmesine yonelik yaptiklari calismada, 81 CID-
TB izolatinin birinci ve ikinci basamak anti-TB ilac-
lara duyarliliklarini BACTEC MGIT 960 sistemiyle
arastirmislar ve CID-TB izolatlarimin %54.3’tinde
etambutol, 9%50.6’sinda ise streptomisin direnci
tespit etmislerdir®). izolatlarm %24.7’sinde sade-
ce izoniazid ve rifampisin, %24.7’sinde izoniazid,
rifampisin, etambutol, %21’inde izoniazid, rifampi-
sin ve streptomisin, %29.6’sinda ise tiim birinci
secenek anti-TB ilaclara direnc gelistigini saptamis
ve calisma sonucunda YID-TB belirlememislerdir.

Calismamizda rastgele sectigimiz 50 MTC izo-
latinin 14 (%28)’tinde major ilaclardan (streptomi-
sin, rifampisin, etambutol, izoniazid) en az birine
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karsi direnc gozlenirken, bir izolatta yalnizca ikinci
secenek ilaclardan ofloksasine karsi diren¢ gozlendi.
Otuz bes izolat ise calisilan tiim ilaclara duyarh bu-
lundu. Ayrica cahismamizda en fazla direnc orami
birinci secenek ilaclardan izoniazid ve streptomisine
kars1 (izoniazid %14, streptomisin %10) belirlendi.
[zolatlarin birinde valnizca izoniazid direnci, besinde
ise valnizca streptomisin direnci tespit edildi.

CID-TB olgularini tanimlamak amaciyla izoniazid
ve rifampisine diren¢ gelisimi paralel incelenmek-
tedir. Ancak sadece rifampisin direnci CID-TB'nin
giiclii bir on belirleyicisi kabul edilmektedir 18], Calis-
mamizda rifampisin direnci olmadan izoniazid direnci
5 (%10) susta, izoniazid direnci olmadan rifampisin
direnci ise 1 (%2) susta bulunmustur. Diinyada tiim
TB olgular1 arasinda rifampisin direnci olmadan izo-
niazid direnci %9.5 olarak bildirilmistir[lgl.

Yapilan calismalarda izoniazid direncinin tek
basina diger ilaclardan fazla oldugu belirlenmistir
%14). Ogzellikle izoniazid direncinin %4’ten fazla
oldugu bolgelerde mutlaka duyarlilik testi sonrasin-
da tedaviye baslanmasi gerektigi bildirilmektedir'29),
Cahismamizda da izoniazid direncinin yiiksek olmasi
bolgemizde tedaviye baslanilacak her TB hastasi
icin mutlaka birinci secenek ilaclarin test edilmesi
gerektigini gostermektedir.

Calismamizda CID-TB olarak tanimlanan iki
izolatin hepsinde aym zamanda rifabutin ve etam-
butol direnci tespit edilmistir. Bu izolatlar oflok-
sasine, moksifloksasine, amikasine, P-aminosalisilik
aside, sikloserine duyarli bulunmustur. Bektore ve
arkadaslar1 ise 81 CID-TB izolati iizerinde yaptikla-
rn cahsmada en sik direnci etionamide karsi (%37)
belirlemislerdir[6].

Calismamizda ayni izolatlarda rifampin ve rifa-
butin direnc oranlan esit bulunmustur (%6). Di-
renc oranlarinin esit olmasinin rifabutinin, rifam-
pisin tiirevi bir ilac olmasindan kaynaklanabilecegi
diistiniilmiistiir.

MTC izolatlarina karsi in vitro ve in vivo et-
kinlikleri nedeniyle florokinolonlar, tzellikle CID-TB
tedavisinde DSO tarafindan alternatif olarak oneril-
mektedir!®. Calismamizda florokinolon grubundan
ofloksasin direnci %4, moksifloksasin direnci %2
olarak belirlenirken, bir izolat ise calisilan tiim ilac-
lara duyarli bulunmus yalnizca ofloksasine direnc
gostermistir.

Heniiz yeni bir sistem olan MycoTB icin agar
proporsiyon yontemi ile karsilastirmali calisma-
lar yapilmis ve bu yontemin agar proporsiyon
yontemi ile uyumlu oldugu ve MycoTB plaklan-
nin etambutol haricindeki diger ilaclar icin hizlh,
givenilir ve pratik oldugu sonucuna varilmustir.
Sullivan ve arkadaslari1 dokuz mikobakteri referans
susu ile farkh diliisyonlarda yaptiklari calismada,
Agar proporsiyon ve MycoTB yontemleri arasinda
%100 uyum bulmuslardir?!l. Abuali ve arkadasla-
n CID ve YID izolatlart dahil 37 MTC izolatim
kullanarak MycoTB ve Agar proporsiyonu kar-
silastirdiklan  ¢alismalarinda iki yontemin 9%99.3
oraninda uyumlu oldugunu bildirmislerdir®).

Ulkemizde vapilan bir calismada Simsek ve
arkadaslar, aralarinda CID-TB'nin de bulundugu
96 MTC izolatinin duyarhhm MycoTB ve pro-
porsiyon yontemleri ile cahsmislar ve izoniazid,
rifampisin, sikloserin, kanamisin ve ofloksasin icin
%90’ 1in {izerinde, streptomisin icin %86.5, etam-
butol icin %83.3, P-aminosalisilik asid icin %82.3,
etionamid icin %70.8 oraninda Kkorelasyon bul-
muslar ve iki sistemin uyumlu oldugu kanisina
varmuslardir¢2,

Yine Simsek ve arkadaslari, duyarhh@ bilinen
19 adet referans MTC susunun birinci ve ikinci
basamak ilaclara duyarhliklarimi MGIT 960 ve
MycoTB yontemleriyle calismuslar ve iki yontemin
sonuclarmin uyumlu oldugunu tespit etmislerdirl?3).
MGIT 960 sisteminin en uygun test oldugu ancak
sensititre MycoTB MIK plate testinin de CID-TB
siipheli orneklerde kisa siirede sonuclanmasi nede-
niyle kullanilabilecedi sonucuna varmuslardir.

Balci ve arkadaslari MycoTB yontemiyle 36’si
farkli direnc paternine sahip, 64’ tiim ilaclara
duyarli bulunan toplam 100 MTC izolat1 {izerinde
vaptiklar1 calismada, MycoTB ve agar proporsi-
yon yontemini ozgillik, duyarlihk ve zaman aci-
sindan degerlendirmislerdir[24]. Arastirmacilar tim
antibiyotiklerin uyum yiizdelerini %95 ile %100;
ozgilliklerini %95 ile %100; duyarhhklarini %86
ile %100 arasinda belirlemislerdir.

Lee ve arkadaslart duyarli ve direncli izolatlar-
dan olusan toplam 222 MTC izolatinin duyarlihgi-
n1 MycoTB ve 7H10 Agar proporsiyon yontemiy-
le karsilastirmislar ve MycoTB'nin birinci ve ikinci
basamak ilaclarin (etambutol hari¢) duyarliiginda
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glivenilir sonuclar sagladigi ve Agar proporsiyon
yonteminden daha erken sonuc verdigi kanisina
varmslardir®).

Salee ve arkadaslai MODS ve MycoTB'vi
kombine ettikleri calismalarinda, tic glinlik inkii-
basyondan sonra izoniazidin %91.4, rifampisinin
%100, bes giinliik inkiibasyondan sonra ise floro-
kinolonlarin %86.7, aminoglikozidlerin ise %94.6
oranminda duyarhh@inin belirlenebildigini, iki yontem
beraber kullanildiginda CID-TB'nin yaklasik iic
giin icerisinde, YID-TB'nin ise bes giin icerisinde
tanusinin  konulabileceg@ini bildirmislerdir[25].

Sonuclanma siiresine baktigimizda yapilan ca-
lismalarda 10-14 giin icerisinde sonu¢ alinabildigi
bildirilmektedir!®22]. Calismamizda da izolatlarin
biiyiik cogunlugunun duyarhh@ iki hafta icerisinde
belirlenmistir.

Calismamizda kullandigimiz yontemin sinirlayic
yonii; plaklarin gozle degerlendirilmesinden dolay
yanilmalarin olabilecedi ve asidik ortam ihtiyacin-
dan dolayi pirazinamid duyarliigimin test edile-
memesidir. Plaklarin degerlendirilmesi asamasinda
yanilmalarin oniine gecmek icin okuma ayna kul-
lanilarak yapildi ve bagimsiz iki kisi tarafindan
degerlendirildi.

Sonuc¢ olarak calismamiz bolgemizde ikinci se-
cenek ilaclarin test edildigi ilk calisma olup MTC
izolatlarmin CID ve YID durumlan hakkinda bize
degerli bilgiler sagladi. Calhismamizda %4 oraninda
CID-TB izolatina rastlaniimistir ve bu oran Tiirki-
ye ortalamasi icerisindedir. YID-TB've rastlaniima-
mas! ise sevindiricidir.

MycoTB plaklar1 hizli, giivenilir ve kantitatif
deger veren bir sistem olup, bu sistemin iilke-
mizde ©niimiizdeki villarda yaygin kullamim alam
bulacag1 kanaatindeyiz.
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