
ÖZET

  Dünyanın pek çok yerinde ilaca dirençli Mycobacterium tuberculosis insidansındaki artış, tüberkülozun tanısı ve ilaç 
direncinin kısa sürede gösterilmesini zorunlu hale getirmiştir. Bu amaçla çok sayıda yeni yöntem denenmektedir. Mevcut 
yöntemlerin birçoğu çoğul ilaç direnci için marker antibiyotik olarak kabul edilen rifampisin direncini saptamaya yöneliktir. 
Doğrudan klinik örnek veya kültürde üretilmiş olan basillerdeki rifampisin direncini saptamak için kullanılmakta olan bu 
moleküler yöntemlerde özgüllük ve duyarlılık oldukça yüksektir. Ancak, uygulanmakta olan yöntemler kompleks, yoğun labo-
ratuvar işlemleri, eğitimli personel ve donanımlı alt yapı gerektirmektedir. Ayrıca bu testlerle sonuç alınabilmesi için klinik 
örneklerin kabulünden itibaren saatler ve hatta 1-2 gün süren işlem gerekmektedir. Süreyi kısaltan ve kolay uygulanabilen 
moleküler test geliştirme çabaları devam etmiş ve çok yakın geçmişte yeni bir sistem geliştirilebilmiştir. Geliştirilmiş olan 
“Xpert MTB/Rif” sistemi, doğrudan hasta materyaline uygulanabilen semi kantitatif, gerçek zamanlı bir nested polimeraz 
zincir reaksiyon yöntemidir. Bu sistemle M.tuberculosis kompleks ve rifampisin direnci tek bir testle, 2 saatten kısa bir sürede 
saptanabilmektedir. Klinik örnekler üzerindeki sonuçları henüz yeni yayınlanmaya başlamış olan sistem hakkında kesin yar-
gıya varmak için erkendir. Ancak, mevcut bulgular, sistemin tüberkülozun tanı ve rifampisin direncinin belirlemesinde arzu 
edileni verecek gibi görülmektedir.
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SUMMARY

Molecular Methods for Detection of Drug Resistance in Mycobacterium tuberculosis Strains: 
Current Developments

 An increase in the incidence of drug resistant Mycobacterium tuberculosis in several parts of the word has created a 
critical need for rapid diagnosis of tuberculosis and identification of drug-resistant cases. Many new approches have been 
applied for these purposes. Most of the current methods have focussed to detect rifampicin resistance as a surrogate for multi-
drug resistance. The sensitivity and specificity of these methods for detection rifampicin resistance in direct clinical specimens 
and tubercle bacilli growing in culture are considerable high. However, current methods are complex, labor-intensive and 
require trained personals and infrastructure. Furthermore, these methods required time ranged from hours to 1 to 2 days from 
receiving the clinical sepcimens to getting results. Attemps for reducing time and developing a simple-to-use system have 
developed and in near past a new method could be developed. The new developed Xpert MTB/Rif system is a semi-quantitative, 
nested real-time polymerase chain reaction that can be used in direct clinical specimens. M.tuberculosis complex and rifampi-
cin resistance can be detected in 2 hours by this method. The results of this method on clinical specimens have currently been 
published yet. It is too eary to make exact decision on the method. However, the present data shows that this system will pro-
vide desirable results for tuberculosis diagnosis and identification of rifampicin resistance.
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 Uygun olmayan ilaç tedavisi, doğal olarak 
oldukça düşük oranlarda (10-6-10-8) bulunan 
dirençli basil popülasyonunda artışa ve sonuçta 
tedavi dozundan etkilenmeyen dirençli bakteri-
lerin popülasyona hâkim duruma gelmesine yol 
açmaktadır(40). Çoğul ilaca dirençli suşlar yanın-

da yaygın ilaca dirençli (extensively drug 
resistant=XDR) Mycobacterium tuberculosis suşla-
rının da giderek artması tüberkülozun kontrolü-
nü daha da problemli hale getirmektedir. 
Kromozomal spontane mutasyonla oluşan 
dirençli basil sayısının artmasını engellemek, 
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etkili antibiyotiklerin en uygun kombinasyonla-
rının, gereken sürede kullanılmasıyla mümkün 
olmaktadır. Uygun antibiyotik seçiminde önem-
li aşama ilaç direncinin doğru ve kısa sürede 
saptanmasıdır. Ülkemiz ve tüberküloz insidan-
sının yüksek olduğu ülkelerdeki önemli sorun-
lardan biri direnç belirleme testlerinin düzenli 
olarak yapılamaması veya test sonuçlarının 
uzun sürede alınmasıdır. Clinical and Laboratory 
Standards Institute (CLSI)’ün ön gördüğü koşul-
lar; 1) tedaviye başlamadan önce her hastaya ait 
ilk M.tuberculosis izolatı için, 2) 2-3 aylık tedavi-
ye rağmen kültürü pozitif olan hastalarda veya 
klinik olarak tedaviye yanıt gözlenemeyenlerde 
birinci seçenek ilaçlara karşı duyarlılık testi 
yapılmasıdır. Direncin mümkün olduğunca 
erkenden saptanması amaçlanmalı, klinik örnek 
laboratuvara geldiğinden itibaren 15-30 gün 
içerisinde veya kültür pozitifliğinden itibaren 
7-14 gün içerisinde duyarlılık test sonuçları 
verilmelidir(28). Avrupa’daki tüberküloz labora-
tuvarlarının modernizasyonu ile ilgili çalışmalar 
kapsamında yapılan öneride ise; kültür pozitifli-
ğini takiben üreyen suşun M.tuberculosis komp-
leks tanımı ve rifampisine direncinin 1-2 gün 
içerisinde belirlenmesidir. Ayrıca, mikroskopisi 
pozitif balgam örneklerinin % 90’dan fazlasın-
dan moleküler yöntemlerle M.tuberculosis tanı-
mının yapılması ve rifampisin (RIF) direncinin 
belirlenmesi önerilmektedir(15).
 Tüberküloz basillerinin antitüberküloz 
ilaçlara duyarlılıklarının saptanmasında direnç 
oranı, mutlak konsantrasyon ve proporsiyon 
yöntemleri gibi geleneksek fenotipik yöntemler 
uzun süreden beri kullanılmaktadır. Bunlardan 
ilk ikisi standardizasyon zorluğu, emek yoğun 
işlem gerektirmeleri ve hata oranlarının yüksek 
olması nedeniyle sınırlı merkezlerde çalışılabil-
miştir. Proporsiyon yöntemi; katı ve sıvı besiyer-
leri için gerekli standardizasyon çalışmaları 
yapılmış ve güvenilirliği onaylanmış referans 
bir yöntemdir(24). En önemli dezavantajı kültür-
deki üremeden sonra otomatize sıvı besiyerle-
rinde yapılan duyarlılık testlerinin 7-12 gün, 
Lowenstein-Jensen gibi katı besiyerlerinde yapı-
lan testlerin ise 21-42 gün kadar sürede 
sonuçlanabilmesidir(24,32). 
 Geleneksel duyarlılık testlerinde yaşanan 
süre sıkıntısını gidermek amacıyla yeni fenoti-

pik yöntemlere yönelme olmuştur. Faj bazlı 
yöntemler, kolorimetrik yöntemler, nitrat redük-
taz testi ve mikroskobik gözleme dayalı ilaç 
duyarlılık “(microscopic-observation drug-
susceptibility=MODS)” deneyi yeni geliştiril-
miş, hızlı sonuç verebilen fenotipik yöntem-
lerdendir(24,37). Faj-amplifikasyon testi ve lusife-
raz raportör mikobakteriyofaj, tüberküloz basil-
lerinde ilaç direncini kısa sürede saptamak ama-
cıyla geliştirilmiş faj-bazlı yöntemlerdir. Genelde 
faj deneyleri 2-3 günde tamamlanmaktadır(9,32). 
Lusiferaz raportör mikobakteriyofaj yöntemiyle 
BACTEC TB-460 sonuçları arasında major ilaçla-
ra direnci belirlemede % 98’in üzerinde uyum 
saptanmıştır(2,3). RIF ve izoniazid (INH) direnci-
ni belirlemede ise yöntemin duyarlılığı % 100 
olarak bulunmuştur(9,33). Nitrat redüktaz aktivi-
tesini belirlemeye dayalı kolorimetrik deneme-
ler günümüzde de devam etmektedir. Bu yılın 
başında yayınlanmış olan bir çalışmada; yönte-
min özgüllük ve duyarlılığının oldukça iyi (≥ 
% 94) olduğu ancak sonuç alınabilmesi için orta-
lama 14 gün gerektiği belirtilmiştir(37). 

Direncin saptanmasında kullanılan moleküler 
yöntemler
 M.tuberculosis’de ilaç direncinin moleküler 
mekanizmalarının anlaşılmasından sonra, diren-
cin erken saptanmasına yönelik moleküler yön-
temleri kullanma çalışmaları başlamıştır(8,14,31,38). 
Klasik yöntemlerde haftalar süren duyarlılık 
testlerinin moleküler yöntemlerle kısa sürede 
alınabilmesi hedeflenmiştir. Dirençten sorumlu 
mutasyonları taramak için kullanılan moleküler 
yöntemler; uygun antibiyotiklerle erkenden 
tedaviye başlanmasına, tedavinin başarılı olma-
sına ve tüberkülozun kontrol altına alınmasına 
büyük katkı sağlayacaktır. Bu yöntemlerden bir 
kısmında kültüre gerek kalmadan, doğrudan 
klinik örnek üzerinden yapılan uygulamayla 
direnç ortaya konulabilmektedir(4,24,30,33,34). 
Moleküler yöntemlerle en iyi sonuç RIF direnci-
ni belirlemede alınmakta; streptomisin, izonia-
zid ve siprofloksasine dirençli suşların sırasıyla 
% 40, % 10-15 ve % 25 kadarı bu yöntemlerle 
saptanamamaktadır(11). Moleküler yöntemlerin 
majör dezavantajları; yüksek maliyet, klinik ola-
rak dirence yol açan bakteri topluluğu içindeki 
dirençli suşların duyarlılara oranının kesin ola-
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rak belirlenememesi, saptanan mutasyonların 
(sessiz mutasyonlar) her zaman ilaç direnciyle 
ilişkili olmamasıdır(11).
 Kullanılan moleküler yöntemlerin çoğun-
da üç ana aşama vardır: 1) Klinik örneklerden 
nükleik asitin ekstraksiyonu, 2) Gendeki direnç-
ten sorumlu spesifik bölgenin amplifikasyonu, 
3) Çoğaltılan gen bölgesi üzerindeki mutasyon-
ların saptanması(33). Bu aşamalardaki işlemler 
kısaltılabildiği ölçüde uygulanan testin sonuç 
verme süresi erken olabilmektedir. Yöntemlerin 
çoğunda zaman kaybının, çoğaltılan genlerdeki 
dirençle ilişkili mutasyonların gösterilmesi aşa-
masında yaşanmaktadır. Bu aşamada birçok 
yöntem kullanılmaktadır. Katı faz hibridizasyon 
testleri (INNO-LiPA RIF TB, GenoType MTBDR, 
microarray), DNA dizi analizi, polymerase chain 
reaction single-strand confirmation polymorp-
hism analysis (PCR-SSCP), heterodupleks anali-
zi, pyrosequencing, mutasyona özgü primer ile 
amplifikasyon, gerçek zamanlı-polimeraz zincir 
reaksiyonu ve amplifikasyon ürünün mutasyo-
na özgü restriksiyon enzimle analizi gibi işlem-
lerle hedef gendeki değişimler saptanabilmekte
dir(9,11,16,22,24,27,35). 
 DNA dizi analizi referans yöntemdir. Bu 
yöntemle bilinen mutasyonlar yanında, önceden 
bilinmeyen mutasyonlar da saptanabilmektedir. 
Genelde özgüllük ve duyarlılığı tam olarak 
bulunmaktadır(1). Ancak, geleneksel DNA 
sekanslama işleminin 1-2 gün içerisinde sonuç 
vermesi ve fazla manüplasyon işlemlerinin 
olması nedeniyle rutin uygulanan bir yöntem 
değildir(11,33). Çoğunlukla diğer moleküler test 
sonuçlarını doğrulama ve araştırmalar için kul-
lanılmaktadır. Geleneksel sekanslamada yaşa-
nan sıkıntılar, “pyrosequencing” uygulamasıyla 
önemli ölçüde giderilmiştir. Real Time-PCR ve 
“pyrosequencing” yöntemleri kombine olarak 
kullanıldığı bir sistemde; doğrudan klinik örnek-
ler içerisinde M.tuberculosis kompleks varlığı ve 
rpoB geninin 81 bazlık bölgesindeki mutasyon-
lar 48 saat içerisinde araştırılabilmektedir. Bu 
sistem kullanılarak yapılmış olan bir araştırma-
da; kültür altın standart olarak kabul edildiğin-
de RT-PCR yönteminin duyarlılık, özgüllük, 
pozitif ve negatif prediktif değerleri sırasıyla 
% 88.5, % 100, % 100 ve % 96.9; aside dirençli 
bakteri (ARB) pozitif örnekler için % 99.6, % 100, 

% 100 ve % 97.7 ve ARB negatif örnekler için 
% 75.4, % 99.9, % 98 ve % 98.4 olarak kaydedil-
miştir. RT-PCR pozitif 148 klinik örnekte rpoB 
geni pyrosequencing yöntemiyle araştırıldığın-
da; yöntemin konvansiyonel test sonuçlarıyla 
uyumu % 98.6 olarak saptanmıştır(20).
 Katı fazda ters hibridizasyon esasına daya-
nan yöntemin Inno-Line Probe Assay (Inno-
LiPA Rif TB) ve GenoType MTBDR/MTBDR 
plus olmak üzere iki ticari kiti bulunmaktadır. 
Mikroskopisi pozitif 536 balgam örneği üzerin-
de RIF ve INH direncini araştırmada “GenoType 
MTBDRplus” kitinin performansı geleneksel 
duyarlılık test yöntemleriyle karşılaştırılmış, 
MTBDRplus ile örneklerin % 97’sinde 1-2 günde 
yorumlanabilir sonuçlar alınabilmiştir(4). Aynı 
çalışmada; MTBDRplus testinin RIF ve INH 
dirençli suşları saptamadaki duyarlılığı sırasıyla 
% 98.9 ve % 94.2; özgüllüğü ise % 99.4 ve % 99.7 
olarak bulunmuştur. Çoğul ilaca dirençli (ÇİD) 
suşlar, % 98.8 duyarlılık ve % 100 özgüllükle 
saptanabilmiştir. GenoType MTBDR testi ile 
yapılan çalışmalarda; kültürde üretilmiş 
M.tuberculosis suşlarındaki RIF ve INH direnci-
ne yol açan mutasyonları saptamada yöntemin 
duyarlılığı sırasıyla % 99 ve % 84 olarak bulun-
muş, bu sonuçların dizi analizi ile % 100 uyum 
gösterdiği belirtilmiştir. Yöntemin mikroskopisi 
pozitif olan klinik örneklerde kullanılabilirliği 
ile ilgili değerlendirmede; INH dirençli olanla-
rın % 84.2’si ve RIF dirençli olanların % 96.2’sinde 
dirence yol açan mutasyonlar doğru olarak 
saptanabilmiştir(24). Inno-LiPA Rif.TB ile fenoti-
pik duyarlılık test sonuçları arasında % 90.2 
oranında uyum saptanmıştır(12). Kültüründe 
M.tuberculosis üremiş klinik örneklerde Inno-
LiPA testinin rifampisin dirençli suşları sapta-
madaki duyarlılığı % 95, özgüllüğü % 99.6, 
pozitif prediktif değeri % 92.7, negatif prediktif 
değeri % 99.7 ve sonuçlar arasındaki uyum % 99.1 
olarak bildirilmiştir(16). 
 Macroarray yöntemlerinde RIF direncin-
den sorumlu rpoB mutasyonları yanında yüksek 
düzey INH direncine yol açan katG geninin 315. 
kodondaki mutasyonlar (Ser315Thr) da 
tanımlanabilmektedir(6,7,33). Bu yöntemlerin RIF 
ve INH direncini belirlemede fenotipik yöntem-
lerle uyum oranları sırasıyla % 95.4 ve % 90.4 
olarak bulunmuştur(29).
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 Katı faz hibridizasyon yöntemleri temel 
moleküler çalışmaların uygulandığı alt yapı ola-
nakları sınırlı laboratuvarlarda bile kolayca 
uygulanabilen duyarlı ve özgül yöntemlerdir. 
Önemli dezavantajları bilinen majör mutasyon-
lar için tasarlandıklarından yeni mutasyonları 
saptayamamaları ve ayrıca amplifikasyondan 
sonraki aşamalarda yoğun iş yükü ve zaman 
kaybının olmasıdır.
 Katı faz hibridizasyon esaslı diğer bir yön-
tem DNA microarray’dir. Çok sayıda farklı 
mutasyonların incelenmesine olanak sağlamak-
tadır. DNA microarray ile yapılan çalışmalarda 
katG, inhA, rpoB, rpsL ve gyrA genlerindeki 
mutasyonların belirlenmesinde dizi analizi ile 
uyumlu sonuçlar alınmıştır(16). Bu yöntemle RIF 
dirençli suşların % 95’i, INH dirençli suşların 
% 80’den fazlası klinik örnekler ve kültürlerde 
12 saat içinde saptanabilmiştir(19). Yöntemin en 
önemli avantajı klinik örnekten bakterinin sap-
tanması, tür tayini, ilaç direncinin araştırılması 
ve virülans geninin aynı anda belirlenmesine 
olanak vermesidir. Dezavantajı ise pahalı ve 
ilaçların birçoğunun direnciyle ilgili mekaniz-
maların tam olarak bilinmemesi nedeniyle 
henüz beklenen düzeyin altında, sınırlı sayıda 
laboratuvarda uygulama olanağı bulması-
dır(16,33). Yeni geliştirilmiş olan “CombiChip 
Mycobacteria Drug Resistance detection DNA 
chip” yöntemiyle INH ve RIF dirençli suşların 
doğru olarak belirlenme oranları sırasıyla % 84 
ve % 100; özgüllük ise sırasıyla % 100 ve % 95.3 
olarak saptanmıştır(23).
 Mültipleks alel spesifik PZR (MAS-PZR) 
yönteminde rpoB genindeki 516, 526 ve 531. 
kodonları ve ayrıca katG genindeki 315. kodon-
daki mutasyonlar, alel spesifik primerler yardı-
mıyla araştırılmaktadır(1,25,26). MAS-PZR rpoB 
geninin 531 ve 516. kodonlarındaki mutasyonla-
rı belirlemede dizi analizi ile % 100 uyumlu 
bulunmuştur(1,26). Buna karşın 526. kodondaki 
mutasyonu saptamada yöntemin duyarlılığı 
düşüktür. KatG geninin 315. kodonundaki 
mutasyonu saptamada dizi analiziyle % 94 
uyum gözlenmiştir(1). Diğer bir çalışmada MAS-
PZR yöntemiyle INH, RIF ve etambutol (EMB) 
direncinden sorumlu mutasyonlar araştırılmış; 
yöntemin duyarlılık ve özgüllüğü INH için % 81 
ve % 97.5, RIF için % 93 ve % 98.9, EMB için 

% 54.5 ve % 68 olarak kaydedilmiştir(39).
 M.tuberculosis genomunun herhangi bir 
lokasyonundaki genotipe özgü mutasyonlar ve 
direnç oluşumundan sorumlu mutasyonların 
aynı anda saptanmasına olanak veren bir “mül-
tipleks ligasyon-prob amplifikasyon” (MLPA) 
yöntemi denenmiştir. Bu yöntemle RIF dirençli 
suşların % 71’inde, INH dirençli suşların ise 
% 80’inde dirençle ilgili mutasyonlar doğru ola-
rak saptanabilmiştir(5).
 Yeni geliştirilmiş mültipleks “PCR single-
strand conformation polymorphism” (PCR-
SSCP) yönteminin duyarlılığı INH için % 80, RIF 
için % 81.8; özgüllük ise sırasıyla % 100 ve % 92 
olarak bulunmuş, yöntemin ÇİD suşlarını sapta-
mada maliyet etkin olduğu vurgulanmıştır(10). 
Bu yılın başında yayınlanmış olan bir çalışmada; 
RIF direnci ve ÇİD belirlemede “heteroduplex-
PCR” yönteminin kültür sonuçlarıyla % 98 
uyum gösterdiği belirtilmektedir(13). 

Moleküler yöntemlerde gelinen nokta
 Yukarda bahsedilen yöntemlerin hemen 
hepsinde örnek hazırlama, nükleik asit ekstrak-
siyonu, amplifikasyon ve sonuç gözlemleme 
işlemleri ayrı birer basamak olarak yapılmakta-
dır. Bu aşamalar, bir taraftan zaman kaybı diğer 
taraftan da iş yükünde artış ve bazen de gerek-
siz maliyet artışına neden olmaktadır. Teknolojik 
gelişmelere paralel olarak tüberküloz basillerin-
de tanı ve direnci belirlemede kullanılan mole-
küler testlerde de önemli ilerlemeler kaydedil-
miştir. En önemli ilerleme amplifikasyon ve 
sonuç gözleme işlemlerinin eş zamanlı olarak 
yapılabildiği “Gerçek zamanlı (Real-time) poli-
meraz zincir reaksiyon (PZR)” yöntemlerinin 
uygulamaya girmesidir. Amplifikasyon ve ana-
liz işlemlerinin kapalı tek tüp içinde yapıldığı 
bu yöntem, DNA izolasyonunu takiben 1.5-2 
saat içerisinde tamamlanmakta, rifampisin veya 
RIF+INH direncinin araştırılmasında kullanılab
ilmektedir(5,17,18,33,36). 
 Ticari olarak geliştirilmiş olan bir gerçek 
zamanlı PZR yöntemi (Cepheid GeneXpert® 
System, Sunnyvale, CA), tüm teknolojik geliş-
meleri içerisinde bulundurmaktadır. Yeni geliş-
tirilmiş olan “Xpert MTB/Rif” sisteminde doğ-
rudan hasta materyalinden semi kantitatif nes-
ted gerçek zamanlı-PZR yöntemiyle, M.tubercu-
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losis kompleks ve rifampisin direnci tek bir test-
le, 2 saatten kısa bir sürede saptanabilmektedir. 
Xpert MTB/RIF testi içerisinde bulan primerler 
rpoB geni üzerinde bulunan 81 baz çiftlik “core” 
bölgesini amplifiye etmek, moleküler “beacons” 
probları ise bütün RIF dirençli suşların % 
95-98’inde gözlenen mutasyonları saptamak 
üzere tasarlanmıştır. Probların özel tasarımı 
(overlappig molecular beacons) sayesinde RIF 
direncine yol açan 23 farklı mutasyonun araştı-
rılması mümkün olabilmektedir. Sistemde, el 
değmeden balgamın işlenmesi ve gerçek 
zamanlı-PZR sistemi kombine edilmiştir. DNA 
izolasyonu, amplifikasyon ve mutasyon sapta-
ma işlemlerinin tümü tek bir kartuş içerisinde 
gerçekleşmektedir. Sistemin analitik limiti 4.5 
M.tuberculosis DNA genom/reaksiyon veya kli-
nik örneğin ml’sinde 131 CFU/ml’dir. RIF diren-
cinden yaygın olarak sorumlu olan 23 farklı 
mutasyonun test edildiği çalışmanın sonuçları, 
mutasyonların % 100 duyarlılıkla saptandığını 
göstermiştir. Az sayıda (107) klinik örnek üze-
rinde yapılan çalışmada; ARB pozitif ve kültür 
pozitif örneklerde duyarlılık % 100 (29/29), ARB 
negatif, LJ pozitif örneklerde duyarlılık % 84.6 
(33/39), ARB negatif, Lowenstein-Jensen ve sıvı 
besiyeri pozitif örnekler için % 71.7 saptanmış-
tır. M.tuberculosis, kültür negatif 25 örneğin hiç-
birinde gösterilmemiştir. Önceden tedavi gör-
müş kültür ve mikroskopi pozitif 64 tüberküloz 
hasta örneğinin 63’ü (% 98.4) ve RIF dirençli 9 
örneğin hepsi bu yeni yöntemle 2 saatten az bir 
sürede saptanabilmiş, duyarlı 55 örneğin 
54’ünde (% 98.2) RIF direnci kısa sürede elimine 
edilebilmiştir(21). Yöntemin kolay, hızlı ve bilinen 
mutasyonları saptamada yüksek duyarlılığa 
sahip olduğu vurgulanmıştır. Test için gereken 
tüm reaktifler kapalı bir kartuşta bulunduğun-
dan örnekler arası çapraz kontaminasyon ihti-
mali bulunmamaktadır. Sistemde internal kont-
rol vardır. Üretici firmanın önerileri doğrultu-
sunda pulmoner tüberküloz şüphesi olan anti-
tüberküloz tedavisi almamış yeni hastalar, 7 
günden az tedavi almış olanlar ve son 2 ay içeri-
sinde tedavi görmemiş hastalar, bu test ile 
değerlendirilebilmektedir. Bütün bu olumlu 
yönlerine karşın, klinik örnekler üzerindeki 
denemeleri gösteren yayınlar henüz yeni ortaya 
çıkmaya başlanmıştır ve test hakkında kesin 

yargıya varmak için erkendir. Ancak ön dene-
meler, bu yeni sistemin tüberkülozun tanı ve 
RIF direncinin belirlemesinde arzu edileni vere-
cek gibi görülmektedir. 
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