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Özet 

Amaç: İmmunsupresif (IS) olgularda latent tüberkü-
lozun (LTB) tanısında Tüberkülin deri testi (TDT) ile 
Quantiferon TB-Gold-In tube (QFT-GIT) testinin ta-
nısal değerinin karşılaştırması.

Materyal ve Metod: Çalışmaya IS olan 50 olgu ile 
IS olmayan 23 LTB’li olgu alındı. Olguların tümünde 
beyaz küre, lenfosit, albumin düzeyleri ve QFT-GIT 
testi düzeyleri ölçüldü.

Bulgular: TDT, IS olguların 38’inde (%74,5) pozitif-
ti. Ortalama QFT-GIT düzeyleri IS olmayan-LTB’li ol-
gular (4,66±4,56 IU/mL) ile IS olup TDT pozitif olan 
(n=38) olgular karşılaştırıldığında (0,92±1,50 IU/mL) 
IS olmayan LTB’li olgularda istatistiksel olarak anlam-
lı yüksekti (p=0,002). QFT-GIT testi pozitiflik oranı 
açısından IS olmayan-LTB olgu grubuyla tüm IS olgu 

grubu arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptan-
madı (X2=3,667, p=0,055). Sadece IS olgular değerlen-
dirildiğinde IS olup TDT pozitif ve TDT negatif olgular 
arasında QFT-GIT testi pozitiflik oranları açısından is-
tatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı (X2=2,360, 
p=0,125). Ek olarak bu grupta QFT-GIT testinin 
LTB’nin saptanmasındaki sensitivitesi %47, spesifitesi 
ise %77 idi. Kappa (к) istatistiğine göre bu iki test ara-
sındaki uyum düşüktü (%54,9, к: 0,170). Tüm olgular 
değerlendirildiğinde QFT-GIT testi ile TDT arasında 
pozitif korelasyon (r=0,453; p=0,000) saptandı.

Sonuç: IS olgularda ülkemiz şartlarında QFT-GIT 
testinin TDT’ye göre çok da üstün olmadığı düşünül-
müştür. 

Anahtar Kelimeler: İmmunsupresif hasta, latent tü-
berküloz, interferon-γ salınım testi, tüberkülin deri 
testi  Nobel Med 2012; 8(3): 44-51
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ComPariSon of tHe effeCtiVeneSS of 
QUantiferon tB-Gold in tUBe teSt WitH 
tUBerCUlin SKin teSt for tHe diaGnoSiS 
of latent tUBerCUloSiS infeCtion in 
immUnoSUPreSSed PatientS

aBStraCt

objective: To compare the diagnostic value of the 
tuberculin skin test (TST) and the Quantiferon TB-Gold-
In tube (QFT-GIT) test for diagnosis of latent tuberculosis 
(LTB) in immunosuppressive (IS) patients. 

material and method: 50 IS patients and 23 non-IS 
patients with LTB were included into the study. White 
blood cells, lymphocyte, albumin levels and QFT-GIT 
levels were measured. 

results: TST was positive in 38 (74.5%) of IS patients. 
Mean QFT-GIT levels was statistically higher in non-IS 
patients with LTB (4.66±4.56 IU/mL) than IS patients 

with TST positive (0.92±1.50 IU/mL) (p=0.002). There 
was no significantly difference for the positive response 
rate of QFT-GIT between non-IS patients with LTB and all 
IS patients (X2=3.667, p=0.055). When evaluated only IS 
patients group, there was no significantly difference for the 
positive response rate of QFT-GIT between TST positive 
and negative subjects (X2=2.360, p=0.125). In addition, 
sensitivities of QFT-GIT was 47% and specificities was 
77% for diagnosis of LTB in this group. Accordingly, the 
kappa (к) statistic for the agreement between the two tests 
was low (54.9%, к=0.170). When evaluated all subjects, 
there was a positive correlation between QFT-GIT and 
TST (r=0.453; p=0.000).

Conclusion: We conclude that there was no notable 
difference between QFT-GIT test and TST particularly for 
our country.

Key Words: Immunosuppressive patients, latent 
tuberculosis, interferon-γ release assay, tuberculin skin 
test  Nobel Med 2012; 8(3): 44-51

GİRİŞ

Latent tüberküloz (LTB) sessiz mikobakteri varlığı 
olarak tanımlanabilir.1,2 İmmunsupresif (IS) hastalar-
da LTB enfeksiyonunun aktif tüberküloza (TB) ilerle-
me riski genel popülasyona göre daha yüksektir. LTB 
enfeksiyonunun belirlenmesi ve tedavisi TB eliminas-
yon stratejisinin en önemli bileşenidir.3

Tüberkülin deri testi (TDT) bazı sınırlılıklara rağmen 
LTB enfeksiyonunun saptanmasında geçerli bir me-
toddur. Bu test sonuçların değerlendirilmesi ikinci bir 
hasta viziti gerektirir. Bacillus-Calmette-Guerin (BCG) 
aşılaması ve çevresel mikobakteri maruziyeti nede-
niyle yanlış pozitifliğe yol açabildiğinden spesifitesi 
düşüktür.4,5 Kazanılmış immun yetersizlik sendromu 
(Acquired Immune Deficiency Syndrome=AIDS) ve 
diğer IS nedenlere bağlı olarak immun sistemi baskı-
lanan bireylerde sensitivitesi de düşük olabilir.6  

Patojen M. tuberculosis complex soyları tarafından 
spesifik olarak salınan “early secreted antigen target 
6” (ESAT-6), “culture filtrate protein 10” (CFP-10), 
TB7.7 antijenleri gibi mikobakteryel proteinlerin keş-
fi ile LTB’nin tanısında daha spesifik tanısal testler 
geliştirilmiştir.7 Son dönemlerde enzyme linked im-
monospot (ELISPOT) yöntemiyle bakılan T-SPOT-TB 
testi ve enzim immünoassay (ELISA) esasına dayanan 
Quantiferon TB testi (QFT-TB) Amerikan Gıda ve İlaç 
Dairesi (Food and Drugs Administration=FDA) tara-
fından onaylanmıştır. ELISA esasına dayanan testte 
ESAT-6, CFP-10 ve TB7.7 peptidleriyle in vitro sti-

mülasyon sonrası periferik kan CD4+T lenfositlerin-
den salınan antijen spesifik interferon-gama (INF-γ) 
düzeyleri ölçülürken ELISPOT yönteminde M. tuber-
culosis spesifik antijenik stimülasyon sonrası periferik 
kan mononukleer hücreleri arasında INF-γ üreten T 
lenfosit sayısı ölçülmektedir. İmmünsupresif olmayan 
kişilerde yapılan çalışmalarda INF-γ düzeylerinin öl-
çüldüğü bu testlerin TDT ile karşılaştırıldığında BCG 
veya çevresel mikobakterilerle çapraz reaksiyon ver-
mediği ve M. tuberculosis maruziyeti ile iyi bir korelas-
yon gösterdiği saptanmıştır.5,8 

Sağlık Bakanlığı verilerine göre ülkemizde TB insi-
dansı 2005 yılında 100.000’de 26’dır.9 İnfeksiyon ris-
ki %0,1’den çok yüksek olması nedeniyle ülkemizde 
BCG aşısı tüm yeni doğanlarda rutin olarak uygulan-
maktadır.  

Çalışmamızda hastanemizde çeşitli kliniklerce takip 
edilen immun yetersizlikli olgularda LTB enfeksiyon-
lu olguların tanısında TDT ile Quantiferon TB-Gold-
In tube (QFT-GIT) testinin tanısal değerinin karşılaş-
tırması amaçlanmıştır.
         
MAteRYAL ve MetOD

Çalışmamız Fırat Üniversitesi Hastanesi Endokrinoloji, 
Nefroloji, Romatoloji ve Onkoloji kliniklerinde takip 
edilen IS olgular ve Elazığ Verem Savaşı Dispanserine 
çeşitli nedenlerle başvuran LTB’li olgularda yapıldı. 

Çalışma grupları: Çalışma grupları aşağıdaki şekilde  
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oluşturuldu; IS olgu grubu (n=54): diabetes mellitus’u 
(DM) olan 17, kronik böbrek yetersizliği olan (KBY) 
16, çeşitli nedenlerle (malign hastalık, bağ dokusu has-
talığı) IS veya anti-tümör nekrozis faktör alfa (TNF-α) 
tedavisi alan 21 olgu. 

IS olmayan 30 olgunun kontrol grubu olarak alınması 
planlandı. Çalışmaya alınan tüm olguların demogra-
fi k, klinik, radyolojik verileri, geçirilmiş TB öyküsü, 
TB temas öyküsü ve daha önce yaptırılmış TDT öy-
küsü, BCG skar sayıları kaydedildi. Olguların tümüne 
beyaz küre (BK), lenfosit, albumin düzeyleri ve QFT-
GIT testi için kan örnekleri alındıktan sonra TDT uy-
gulandı. IS olmayan 30 olgudan TDT’si pozitif olan, 
aktif akciğer TB’si olmayan, fi zik muayenesi normal 
olan 23 olgu IS olmayan-LTB’li olgu grubu olarak ka-
bul edildi.

Çalışma için üniversitemiz Etik Kurulundan onay ve 
tüm olgulardan çalışma hakkında gerekli bilgilendir-
meden sonra onam alındı. Aktif TB’si olan olgular ve 
malnutrisyonu olanlar çalışmaya dahil edilmedi. 
 
TDT’nin uygulanması: Tüm olgulara ön kolun volar 
yüzüne 0,1 ml 5 IU PPD (BB-NCIPD Ltd, Sophia, Bul-
garia) solüsyonu intradermal olarak (Mantoux Test) uy-
gulandı ve 72 saat sonra endürasyonun transvers olarak 
çapı aynı kişi tarafından okundu. BCG pozitifl erde 15 
mm ve üzerindeki, BCG’sizlerde 10 mm ve üzerinde-
ki ve bağışıklığı baskılanmışlarda 5 mm ve üzerindeki 
endürasyon çapları pozitif olarak kabul edildi.10 TDT 
sonucu negatif olanlara en az 1 hafta sonra TDT tekrar 
yapılarak Booster etkisi değerlendirildi ve 2. sonuçlar 
değerlendirilmeye alındı.

Quantiferon-TB Gold In-Tube testinin uygulanma-
sı: Bu test için QuantiFERON-TB Gold (In-Tube Met-
hod) (Cellestis Limited, Australia) kiti ile, Nil kontrol 
tüpleri, TB spesifi k antijen tüpleri (antijen olarak ESAT 
6, CFP 10, TB7.7) ve QTF TB kan alma tüpleri (Mito-
jen Kontrol) kullanılarak kanlar alındı.

Çalışmaya katılan kişilerden her üç tüpe 1’er ml kan 
alınarak tüpler 8-10 kez ters çevrilerek karıştırıldı. 
Daha sonra tüpler 37°C’de etüvde 16-24 saat dik ola-
rak inkübe edildi. İnkübasyondan sonra tüpler 2000-
3000 RCF’de 15 dakika santrifüj edilerek plazmanın 
(jel tabakası ile) hücrelerden tamamen ayrılması sağ-
landı. Steril ependorf tüplerden ayrılan plazmalar ça-
lışılıncaya kadar -80°C’de saklandı.

Konjugat dışında tüm ELISA solüsyon, standart, plak 
ve örnekleri, çalışmaya başlamadan en az 1 saat önce 
dolaptan çıkartılarak oda sıcaklığına gelmeleri beklen-
di. Standart etiketinde belirtilen miktardaki distile su 
ile sulandırıldı ve sulandırılan standart ise prospektüs-
te belirtildiği şekilde green diluent ile sulandırılarak 4 
farklı IFN-γ konsantrasyonu elde edildi. “Conjugat”, 
0,3 ml distile su ile sulandırıldı. Prospektüste yer alan 
şemaya göre çalışma solüsyonu hazırlandı (Conjugat x 
100 Kons + Green Dil). Taze hazırlanan “Conjugat” ça-
lışma solüsyonundan kullanılan tüm ELISA kuyularına 
50 µl olacak şekilde pipetlenlendi. “Conjugat” çalışma 
solüsyonu içeren mikroplaklarda belirlenen pozisyon-
lara 50 µl plazma örnekleri ve 50 µl standart solüsyon-
ları pipetlendi. Pipetleme öncesinde örnek tüpleri ka-
rıştırılarak, plazma örneklerinin homojen hale gelmesi 
sağlandı her bir ELISA çalışmasında standart solüsyon-
ları çift olarak çalışıldı. ELISA shaker ile mikroplaklar 
kuyular arasında bir kontaminasyon olmayacak şekilde 
1 dk karıştırıldı, mikroplaklar üzeri kapatılarak gün ışı-
ğı görmeyecek şekilde oda sıcaklığında 120 dk inkübe 
edildi. “Wash Buffer” çalışma solüsyonu distile su ile 
sulandırılarak hazırlandı, otomatik ELISA yıkayıcı ile  

Tablo 2: IS ve LTB’li olgularda TDT pozitiflik oranları

TDT pozitif n (%) TDT negatif n (%) Toplam n (%)

IS olgu grubu 38 (74,5) 13 (25,4) 51 (100)

IS olmayan-LTB olgu grubu 23 (100) 0 (0,0) 23 (100)
IS: mmunsupresif, TDT: tüberkülin deri testi, LTB: latent tüberküloz

Tablo 1: QFT-GIT testinin de erlendirilmesi

TB- Spesific Antigen- Nil (IU/mL) Sonuç

QFT-GIT pozitif ≥0,35

QFT-GIT negatif <0,35

QFT-GIT: Quantiferon TB-Gold-In tube, TB: tüberküloz   

Tablo 3: Gruplardaki QFT-GIT testi pozitiflik oranları

QFT-GIT pozitif 
n (%)

QFT-GIT negatif 
n (%)

Toplam n 
(%)

IS olgu grubu 21 (41,2) 30 (58,8) 51 (100)

IS olmayan-LTB olgu grubu 15 (65,3) 8 (34,7) 23 (100)
QFT-GIT: Quantiferon TB-Gold-In tube, IS: immunsupresif, LTB: latent tüberküloz

ekil 1. QFT-GIT testi ile TDT arasındaki ili ki
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kuyular 400 µl yıkama solüsyonu ile 7-8 kez yıkandı. 
Her bir kuyuya 100 µl Enzim substrat solüsyonu pi-
petlendi. ELISA shaker ile mikroplaklar kuyular arasın-
da bir kontaminasyon olmayacak şekilde 1 dk karıştı-
rıldı. “Plate”in üzeri kapatılarak gün ışığı görmeyecek 
şekilde 30 dk oda sıcaklığında inkübe edildi. İnkübas-
yon ilk kuyuya substratın pipetlenmesi ile başlatıldı 
süre sonunda her bir kuyuya 50 µl “Stop” solüsyon 
pipetlendi. Stop solüsyonunun pipetlenmesinden son-
ra 5 dk içinde 450 nm ana dalga boyunda (620/650 
nm referans fi ltreleri kullanılarak) mikroplakların optik 
dansiteleri (OD) okutuldu. Sonuçlar excel’de bir tablo-
ya girildi. Cellestis fi rması tarafından hazırlanan QFT-
GIT Analysis yazılımı kullanılarak bulunan sayısal de-
ğerlerden kalibrasyon eğrisi ve sonuçların hesaplanma-
sı gerçekleştirildi. QFT-GIT testinin değerlendirilmesi 
Tablo 1’de gösterilmiştir.

İstatistiksel Analiz

Verilerin değerlendirilmesinde SPSS 12.0 bilgisayar 
programı kullanıldı. Ölçülebilen verilerin dağılımı 
ortalama±standart sapma (X±SD) olarak sayılabilen 
verilerin dağılımı ise yüzde (%) olarak tanımlandı. 
p<0,05 değerleri istatistiksel olarak anlamlı kabul edil-
di. Niceliksel verilerin gruplar arasında karşılaştırılma-
sında Kruskal Wallis testi ve anlamlılık saptanan pare-
metrelerde grupların ikili karşılaştırılmasında ise Mann 
Whitney U testi kullanıldı. Niteliksel verilerin karşı-
laştırılmasında ise Ki-Kare testi ve tanı tarama testleri 
(sensitivite, spesifi te vb) kullanıldı. TDT ile QFT-GIT 
testi arasındaki uyumun belirlenmesi için Kappa (к) 
istatistiği uygulandı. Parametreler arasındaki ilişkilerin 
incelenmesinde Pearson korelasyon testi kullanıldı.

BuLGuLAR

Çalışmamızda 2 IS tedavi alan ve 1 KBY’li olgunun 
QFT-GIT testi sonucu mitojen uyarımı olmadığı için 
belirlenemediğinden (indeterminate) bu olguların so-
nuçları değerlendirmeye alınmadı ve istatistiki analiz-
ler 74 olgu üzerinden yapıldı. 

Çalışmaya ve istatistiki analize dahil edilen IS’li 51 ol-
gunun 25’i erkek (%49,02), 26’sı kadın (%50,98) olup 
yaş ortalaması 57,25±16,13, IS olmayan-LTB’li 23 
olgunun 10’u erkek (%43,48), 13’ü kadın (%56,52) 
olup yaş ortalaması 51,08±12,40’dı. Gruplar arasında 
yaş ortalaması ve cinsiyet açısından istatistiksel olarak 
anlamlı fark saptanmadı (p>0,05).

TDT sonuçları IS olguların 38’inde (%74,5) (ort 
TDT=12,31±4,84 mm), IS olmayan-LTB enfeksiyonu 
olan bireylerin %100’ünde (ort TDT=18,95±2,65 mm) 
pozitifti (Tablo 2). TDT negatif olan IS olgu grubun-
daki 13 olgunun 2’si DM’li, 3’ü KBY’li ve 8’i IS tedavi 

alan gruptaydı. QFT-GIT testi TDT negatif olan 2 DM’li 
olgunun 2’sinde de negatif, 3 KBY’li olgunun 1’inde po-
zitif ve 8 IS tedavi alan olgunun 2’sinde pozitifti. Orta-
lama QFT-GIT düzeyleri IS olup TDT pozitif olan 38 
olguda 0,92±1,50 IU/mL olarak, IS olguların tümün-
de 0,77±1,35 IU/mL ve IS olmayan-LTB olgularında 
4,66±4,56 IU/mL olarak bulundu. Ortalama QFT-GIT 
testi düzeyleri IS olmayan-LTB olgularında hem IS ol-
guların tümüyle hem de IS olup TDT pozitif olanlarla 
karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı yüksek-
ti (sırasıyla, p=0,001, p=0,002). QFT-GIT testi pozi-
tifl ik oranı açısından IS olmayan-LTB olgu grubuyla 
IS olgu grubu arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 
saptanmadı (X2=3,667, p=0,055). Gruplardaki QFT-
GIT testi pozitifl ik oranları Tablo 3’de sunulmuştur. 

Sadece IS’li olgular değerlendirildiğinde; IS’li olgu gru-
bunda TDT pozitif ve TDT negatif olgular arasında QFT-
GIT testi pozitifl ik oranları açısından istatistiksel olarak 
anlamlı fark saptanmadı (X2=2,360, p=0,125). Ayrıca bu 
grupta LTB tanısında TDT pozitifl iği temel alındığında 
QFT-GIT testinin LTB’nin saptanmasındaki sensitivitesi 
%47, spesifi tesi ise %77 olarak saptandı (Tablo 4).

IS’li olgular dikkate alındığında TDT ve QFT-GIT testi 
arasında düşük derecede bir uyum (%54,9, к=0,170) 
olduğu görüldü (Tablo 5).

Çalışmaya alınan olguların tümünde BCG skarı 
İMMUNSÜPrESİF HaStalarda 
latent tÜBerKÜloz 
eNFEKSİYONU tANıSıNDA 
tÜBErKÜLİN dErİ tESTİ 
İLE QUANTİFErON-TB GıT 
tESTİNİN eTKİNLİğİNİN 
KArŞıLAŞTırıLMASı

Tablo 4: mmunsupresif olgularda TDT pozitifli ine göre QFT-GIT duyarlılı ı

TDT pozitif
n (%)

TDT negatif
n (%)

Toplam
n (%)

QFT-GIT pozitif 18 (85,7) 3 (14,3) 21 (100)

QFT-GIT negatif 20 (66,7) 10 (33,3) 30 (100)
TDT: Tüberkülin deri testi, QFT-GIT: Quantiferon TB-Gold-In tube

Tablo 5: mmunsupresif olgularda TDT ve QFT-GIT sonuçları arasındaki uyumluluk

IS olgu grubu QFT-GIT x TDT

Toplam uyum 28/51 (54,9)

TDT pozitifli i için uyum 18/38 (47,4)

TDT negatifli i için uyum 10/13 (76,9)

к katsayısı 0,170
IS: mmunsupresif, QFT-GIT: Quantiferon TB-Gold-In tube, TDT: tuberkülin deri testi

Tablo 6: Olguların BCG skar sayılarına göre da ılımı

Skar sayısı IS olgu grubu n (%) IS olmayan-LTB olgu grubu n (%)

1 31 (60,8) 3 (13,0)

2 20 (39,2) 16 (69,6)

3 - 4 (17,4)

Toplam 51 (100) 23 (100)
BCG: Bacillus-Calmette-Guerin, IS: mmunsupresif, LTB: latent tüberküloz
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mevcuttu. Olguların BCG skar sayılarına göre dağılı-
mı Tablo 6’da verilmiştir. 

LTB’li grupta, BCG skar sayısına göre TDT ve QFT-
GIT düzeyleri açısından istatistiksel olarak fark sap-
tanmadı (her iki değer için p>0,05). IS’li grupta ise 
BCG skar sayısı 2 olan olgularda BCG skar sayısı 1 
olan olgulara göre TDT düzeyleri istatistiksel olarak 
yüksek iken (p=0,049), QFT-GIT düzeyleri açısından 
istatistiksel fark izlenmedi (p>0,05) (Tablo 7). 

Tüm olgular değerlendirildiğinde QFT-GIT testi ile 
TDT arasında pozitif korelasyon (r=0,453; p=0,000) 
saptandı (Şekil 1).

IS olgular kendi alt gruplarına göre incelendiğinde; 
DM’li olguların 10’u erkek, 6’sı kadın, yaş ortalaması 
60,18±15,14, KBY’li olguların 9’u erkek, 7’si kadın, 
yaş ortalaması 58,50±20,43, IS ilaç tedavisi alan ol-
guların 6’sı erkek, 13’ü kadın olup yaş ortalaması 
53,73±12,72 idi. Bu üç alt grup arasında yaş ortalama-
sı (p>0,05) ve cinsiyet dağılımı açısından (X2=4,016, 
p=0,260) fark saptanmadı. Bu üç alt grup arasında 
ortalama TDT, BK ve albumin düzeyleri açısından is-
tatistiksel olarak fark saptanmadı (p>0,05). Ortalama 
QFT-GIT düzeyleri KBY’li grupta DM’li olgulara göre 
istatistiksel olarak anlamlı düşük (p=0,033) olarak 
bulundu. Ortalama lenfosit sayısı en düşük olarak 
KBY’li grupta saptandı ve ortalama lenfosit sayısı açı-
sından KBY ile DM’li grup arasında fark saptanmaz-
ken bu değer KBY’li grupta IS tedavi alan gruba göre 
istatistiksel olarak düşüktü (p=0,006) (Tablo 8).

tARtIŞMA

TDT, LTB enfeksiyonunun saptanmasında bazı de-
zavantajlarına rağmen tek ispatlanmış metottur.3 LTB 
enfeksiyonu için immun-yanıtı normal kişilerde testin 
sensitivitesi yaklaşık %100 iken immun sistemi bas-
kılanmış kişilerde sensitivitesi düşebilir.11,12 INF-γ dü-
zeyleri ölçüm testinin yüksek spesifi tesi, M. tuberculosis 
maruziyeti ile daha iyi korelasyon göstermesi, BCG 
aşısı ve M. tuberculosis dışındaki mikobakteriler (NTM: 
Non-tuberculous mycobacteria) ile nispeten daha dü-
şük çapraz reaksiyon oluşturması nedeniyle TDT’ye 
göre daha avantajlı olduğu ifade edilmektedir. Özellik-
le IS olan ve daha fazla TDT yanlış negatifl ikleri izle-

nebilen hasta grubunda bu yöntem daha duyarlı gibi 
görünmektedir. Son dönemlerde yapılan iki olgu sunu-
mu, TDT negatif olan IS olgularda INF-γ pozitifl iğinin 
aktif TB’nin tanısında yardımcı bir faktör olabileceğini 
desteklemiştir.13,14

Çalışmamızda IS olgu grubunda TDT pozitifl ik ora-
nı %74,5, QFT-GIT pozitifl ik oranı ise %41,2 olarak 
bulunmuştur. TDT pozitif olguların ise %85,7’sinde 
QFT-GIT testi pozitif bulunmuştur. IS olgu grubunda 
olup TDT’leri negatif olan 13 olgunun 3’ünde QFT-GIT 
testi pozitif olarak saptanmıştır. IS olgularda LTB tanı-
sında henüz altın standart bir tanı yöntemi olmaması 
nedeniyle bu 3 olgudaki yüksek QFT-GIT değerlerinin 
kesin olarak LTB’yi gösterip göstermeyeceği yorumu 
yapılamasa da en azından bu olguların reaktivasyon 
açısından takip edilmesi gerektiğini düşündürmüştür. 

Herhangi bir nedenle immün yetersizliği olan kişiler-
de, çocuklarda, ekstrapulmoner veya NTM hastalığa 
sahip kişilerde ve yüksek riskli popülasyonun yaşadı-
ğı endemik ülkelerde INF-γ ölçüm testlerinin uygula-
nabilirliği ve geçerliliği hakkında yeterli delil yoktur.5 
Son dönemlerdeki çalışmalar bu testin HIV ile enfekte 
ve immunkompromise hastalarda ümit verici olduğu-
nu göstermiştir.15-17 Bu grup hastalarda IFN-γ ölçüm 
testi TDT’ye göre anerjiden daha az etkilenmektedir 
fakat bu durumun doğrulanması gerekmektedir.16,17 
IS olgularda yapılan çalışmaların çoğunda LTB en-
feksiyonunun tanısında bir “altın standart” olmadığı 
için IFN-γ ölçüm testlerinin sensitivitesi ve spesifi tesi 
belirlenememiştir. Çalışmamızda IS olmayan olgular-
da LTB tanısı için altın standart olmasa da geçerli bir 
yöntem olan TDT ölçümleri temel alınarak değerlen-
dirmeler yapıldı. Ortalama QFT-GIT testi düzeyleri 
LTB olgularında IS olgular ile karşılaştırıldığında is-
tatistiksel olarak anlamlı yüksek bulunmasına rağmen 
QFT-GIT testi pozitifl ik oranı açısından her iki grup 
arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. 
Sadece IS olgu grubu değerlendirildiğinde yine TDT 
pozitif ve negatif olgular arasında QFT-GIT pozitifl iği 
açısından fark saptanmadı, ayrıca bu grupta QFT-GIT 
testinin TDT’ye göre LTB’nin saptanmasındaki sensi-
tivitesi %47, spesifi tesi ise %77 olarak saptandı. Bu-
nunla birlikte, IS olgularda TDT’nin yalancı negatifl iği 
de dikkate alındığında gerçek LTB’li olguların sayısı 
bilinemeyeceğinden kesin sensitivite ve spesifi tenin 
tanımı tam olarak yapılamaz. Romatoid artrit, Crohn 
Hastalığı ve spondilartropati nedeniyle anti TNF-α 
tedavisi başlanacak olgularda yapılan bir çalışmada 
CFP-10+ESAT-6 ELISPOT ve CFP-10 in vitro ölçüm 
testlerinin TDT ile karşılaştırıldığında bu grup hasta-
larda LTB tanısında daha yüksek sensitivite ve spesi-
fi teye sahip olduğu saptanmıştır.18 Bu çalışmada LTB 
enfeksiyonu tanısı için klinikoradyolojik bulguların 
varlığı temel alınmıştır. Olgular TDT’ye göre LTB’si  

Tablo 7: Skar sayısına göre QFT-GIT ve TDT de erleri

Skar 
sayısı 

IS olgu grubu IS olmayan-LTB olgu grubu

TDT (mm) QFT-GIT (IU/mL) TDT (mm) QFT-GIT (IU/mL)

1 7,64±6,47 1,03±1,62 18,66±2,51 8,.88±1,93

2 11,55±6,86 0.36±0.591.9 18,93±2,76 4,18±4,63

3 - - 19,25±2,98 3,41±4,67
IS: mmunsupresif, LTB: latent tüberküloz, QFT-GIT: Quantiferon TB-Gold-In tube, TDT: tuberkülin deri testi
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olanlar (TDT 6-10 mm) ve klinikoradyolojik olarak 
kesin LTB’si olanlar olmak üzere 2 gruba ayrılmışlar ve 
TDT’ye göre LTB’nin var olarak kabul edildiği olguların 
çoğunda in vitro testlerin negatif olduğu görülmüştür. 
TDT negatif olan (≤5 mm) olgular ile TDT’si 6 ile 10 
mm olan olgular arasında in vitro test sonuçları açısın-
dan istatistiksel fark saptanmamıştır. Klinikoradyolo-
jik olarak kesin LTB kabul edilen olgularda, 13 olgu-
nun 5’inde (%38,5) TDT negatif olarak bulunmuştur. 
Çalışmamızda IS grupta TDT negatif ve pozitif olgular 
arasında QFT-GIT testi pozitifl ik oranları açısından 
fark saptanmadı. Bu da IS olgularda TDT’nin LTB’yi 
saptamada yeteri kadar duyarlı olmayacağını göste-
rebileceği gibi IS grupta TDT negatif olan olgularda 
QFT-GIT pozitifl iğinin düşük olarak [%14,3 (3 olgu)]
saptanması nedeniyle bir taraftan da QFT-GIT testinin 
ülkemiz şartlarında LTB’yi saptamada çok da uygun 
olmayacağını düşündürdü. 

Piana ve ark.’ları 96 hematolojik hastalığı olan olguda 
TDT negatif, T SPOT TB test sonucu pozitif olan olgu 
oranını %35 olarak bulmuştur.19 Kronik infl amatuvar 
hastalıklar nedeniyle immunsupresif tedavi alan 142 
olguda yapılan bir çalışmada QFT TB-GIT testi 142 
olgunun 17’sinde pozitif bulunurken, TDT 46 olguda 
pozitif olarak saptanmıştır. Bu çalışmada QFT TB-GIT 
testi ile TDT arasındaki uyum %64 olarak saptanmış 
olup к istatistiğine (к=0,17) göre uyum düşük olarak 
yorumlanmıştır.20 TB infeksiyonu olan olgu ile temas 
öyküsü olan 138 hematolojik hastanın değerlendiril-
diği bir diğer çalışmada ise T-SPOT-TB testinin po-
zitifl iği (%44,2) TDT pozitifl iğine (%17,4) göre ista-
tistiksel olarak yüksek saptanmıştır. Bu çalışmada bu 
iki test arasındaki uyumda %67,8 (к=0,34, p=0,0001) 
olarak saptanmıştır.17 Bizim çalışmamızda da iki test 
arasındaki uyum düşüktü (%54,9, к=0,170). Bu iki 
test arasındaki uyumun değerlendirildiği çalışmaların 
çoğunda orta derecede (%60-80) bir uyum olduğu ifa-
de edilmekle birlikte к istatistik sonuçları literatürler-
de çok değişken (-0,03-0,87) olarak verilmiştir.5 BCG 
aşısı yapılmış olması ve TDT’nin yanlış negatifl iğine 
neden olabilecek ileri yaş, alkolizm, renal yetersizlik, 
kortikosteroid tedavisi ve kanser gibi durumların var-
lığı bu iki test arasındaki uyumsuzluğu artıran neden-
ler olarak bildirilmiştir.21,22 IFN-γ ölçüm metotlarının 
farklılığı (ELISA veya ELISPOT) da sonuçların farklı 
olmasında etkilidir. Ayrıca çeşitli immunsupresif teda-
vilerde TDT ve IFN-γ ölçüm farklılıklarının oluşması-
na neden olabilir.20

 
Hastalık Kontrol ve Koruma Merkezi [Centers for 
Disease Control and Prevention (CDC)] LTB tanı-
sında M. tuberculosis’e spesifi k IFN-γ ölçüm testlerini 
önermekte ve bu olguların LTB tedavisinden yüksek 
olasılıkla yarar göreceğini belirtmektedir. Fakat aynı 
yorum immunsistemi baskılanmış olgular için henüz 

yapılmamakta ve bu yeni ölçüm sisteminin bu konu-
da yeterince deneyimli olmadığını ifade etmektedir.23 
Matulis ve ark.’nın çalışmasında otoimmun hastalık 
nedeniyle immunsupresif olgularda LTB’nin tanısında 
M. tuberculosis antijenine spesifi k IFN-γ ELISA ölçüm 
testinin risk faktörleri varlığıyla daha yüksek birlikte-
lik göstermesi ve BCG aşısından daha az etkilenmesi 
nedeniyle TDT’ye göre daha etkili olduğu saptanmış-
tır.20 Kutanöz anerji olasılığının daha yüksek olduğu 
KBY’si olan ve hemodiyalize giren olgularda yapılan 
bir çalışmada risk faktörlerinin varlığına (TB infek-
siyonunun varlığını düşündürecek radyolojik bul-
guların varlığı ve kendi ifadelerine göre daha önce 
aktif TB geçirme öyküsü) göre değerlendirildiğinde 
LTB’nin saptanmasında TDT, her 5 hastanın 4’ünde 
negatif iken T-SPOT TB test yaklaşık her dört hasta-
nın 3’ünde pozitif olarak saptanmış ve önceki hastalık 
öyküsü olan olgularda T-SPOT TB testinin duyarlılığı 
%75 olarak bulunmuştur.16 Çalışmamızda 1 IS tedavi 
olan olguda TB temas öyküsü ve 1 DM’li olguda da ge-
çirilmiş TB öyküsü mevcuttu. Hem olgu sayısının az 
olması hem de risk faktörlerinin olduğu olgu sayısı az 
olduğundan çalışmamızda her iki testin risk faktörle-
riyle olan ilişkisi istatistiksel olarak araştırılamamıştır.

İmmunsupresyonun derecesi (örn. CD4 lenfosit sayı-
sı) ve indeterminate IFN-γ ölçüm sonuçları (mitojen 
uyarıya T hücre yanıt eksikliği) arasındaki korelasyon 
da araştırılması gereken önemli bir konudur.24,25 IS 
olgularda mitojene karşı reaktivitenin düşük olma-
sı nedeniyle indeterminate sonuçların elde edildiği 
bildirilmektedir.24 T-SPOT-TB ve QFT-Gold testleri 
immunsupresif tedavi alma durumu yanında TDT’si 
negatif olgularda, çok genç olma veya ileri yaş gibi 
hücresel immun sistem yanıtını azaltan durumlar-
dan etkilenebilmekte ve indeterminate sonuç oranı 
yükselmektedir.26-28 Ancak fl ow sitometrik olarak IS 
olgularda immun yanıtı normal olgulara göre recall 
antijenlerin reaktivitelerinin yüksek olduğu ve ben-
zer şekilde ELISPOT testinin de HIV enfekte kişilerde 
kullanılabilirliği saptanmıştır.29-30 In vitro testlerle ne-
gatif sonuç elde edildiğinde yüksek olasılıkla LTB en-
feksiyonunun dışlanabileceği fakat bu testlerin sadece 
yüksek riskli olgularda ve LTB saptandığında tedavi 
gereksinimi olan olgulara uygulanması gerektiği bil-
dirilmiştir.31 Daha önce yapılan çalışmalarda QFT-TB 
test için indeterminate sonuçların IS tedavi alan özel-
likle lenfositopenik olgularda daha yüksek oranda    

İMMUNSÜPrESİF HaStalarda 
latent tÜBerKÜloz 
eNFEKSİYONU tANıSıNDA 
tÜBErKÜLİN dErİ tESTİ 
İLE QUANTİFErON-TB GıT 
tESTİNİN eTKİNLİğİNİN 
KArŞıLAŞTırıLMASı

Tablo 8:  mmunsupresif olguların alt gruplarına göre TDT, QFT-GIT düzeyleri ve laboratuvar verileri

TDT (mm) QFT-GIT (IU/mL) BK Lenfosit Albumin

DM (n=16) 11,12±5,90 1,25±1,95 7,57±2,88 1,80±0,64 3,34±0,75

KBY (n=16) 8,00±5,22 0,42±0,82 8,07±3,88 1,31±0,73 3,18±0,89

IS ilaç (n=19) 8,52±8,53 0,66±1,01 8,66±2,37 2,28±1,42 3,90±1,42
BK: Beyaz küre, QFT-GIT: Quantiferon TB-Gold-In tube, TDT: tuberkülin deri testi, DM: diabetes mellitus, KBY: kronik böbrek 
yetersizli i, IS: immunsupresif
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gözlendiği belirtilmiştir.24,26 Bu olgularda lenfositope-
ni nedeniyle veya kortikosteroid alan olgularda IFN-γ 
üretiminin azalabileceği yorumları yapılmıştır.26,32 

Çalışmamızda QFT-GIT sonucu indeterminate olan 
3 olgu saptandı, bu olgulardan 2’si immunsupresif 
tedavi alan, 1’i ise KBY’li olgu idi. Ortalama QFT-GIT 
düzeyleri en düşük olarak KBY’li grupta bulundu ve en 
düşük lenfosit sayısı da yine KBY’li olgularda saptandı. 
Bu da bize IFN-γ ölçüm testlerinin yorumlanması sıra-
sında olguların lenfosit sayılarının da etkili olabileceği 
ve dikkate alınması gerektiğini düşündürdü.

QFT testinin BCG aşı durumundan etkilenmediği 
daha önceki yapılan çalışmalarda gösterilmiştir.33,34 
Ferrara ve ark.’nın çalışmasında BCG ile aşılı olgu-
larda TDT pozitifliği %83 ve QFT-GIT testi pozitifliği 
%28,3 olarak saptanmış ve BCG aşılı bireylerde BCG 
aşısızlara göre TDT ve QFT-GIT testinin arasındaki 
uyumun anlamlı derecede düşük olduğu saptanmış-
tır. Bu in vitro ölçüm metodunun BCG aşılı bireyler-
de LTB enfeksiyonunun taranmasında spesifitesinin 
yüksek olduğu ifade edilmiştir.24 Çalışmamızda BCG 
aşısız olgu olmadığı için BCG aşılı ve aşısızlar arasında 
TDT ve QFT-GIT testinin uyumu açısından analiz ya-
pılamadı. Skar sayısına göre değerlendirdiğimizde ise 

her iki grupta da skar sayısına göre QFT-GIT düzey-
leri açısından istatistiksel olarak fark saptanmadı ve 
bu da QFT-GIT testinin skar sayısından etkilenmediği 
şeklinde yorumlandı.

Daha önce yapılan çalışmaların çoğunda biri hariç TDT 
(mm) ile IFN-γ yanıtı (IU/mL veya pg/mL) arasında 
orta veya güçlü korelasyon (r=0,4-0,6) olduğu saptan-
mıştır.35-39 Çalışmamızda da TDT ile QFT-GIT testi ara-
sında pozitif korelasyon saptanmıştır.

Sonuç olarak çeşitli nedenlerle IS olan olgular ile IS ol-
mayan ve TDT’ye göre LTB kabul ettiğimiz olgular ara-
sında QFT-GIT pozitifliği açısından fark saptanmaması 
benzer şekilde IS olgu grubunda TDT negatif ve pozitif 
olgular arasında da QFT-GIT pozitifliği açısından fark 
saptanmaması, TDT ile QFT-GIT testi arasında pozitif 
korelasyon saptanması ayrıca her ne kadar kullanım 
kolaylığı olsa da maliyetinin de yüksek olması nedenle-
riyle ülkemiz şartlarında IS olgularda QFT-GIT testinin 
TDT’ye göre çok da üstün olmadığı düşünüldü. Bu tes-
tin gerçek sensitivitesinin belirlenmesinde IS olup daha 
sonra aktif TB gelişen olguları ve spesifitesinin belirlen-
mesinde IS olup klinik-radyolojik-deri testi olarak LTB 
için negatif olan çok sayıda olguyu içeren longutidinal 
çalışmaların yapılması uygun olacaktır.
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