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 مقدمه    
خصـوص اسـتان سيسـتان و بلوچسـتان هنـوز بـه       هدر كشور ما ببيماري سل 

ميـزان بـروز سـاليانه    . وجـود دارد  ،عنوان يك معضـل بهداشـتي شـناخته شـده    
 70تـا   40هاي اخير بين بيماري سل در استان سيستان و بلوچستان در طي سال

در صد هزار جمعيت برآورد شده و ميزان بروز ساليانه سل ريه خلط مثبت در 
 2،1.جمعيت گزارش شده استنفر در صدهزار  29تا  25ين مدت بين طي ا

هاي موجود در زمينـه كنتـرل بيمـاري سـل، تـأخير در تشـخيص       از نگراني
 2006در سـال  ودرمان بيماري است كه طبق گزارش سازمان بهداشت جهاني 

 وروز بـوده   127اين تأخير، از زمان شروع علائم تـا شـروع درمـان در ايـران     
سـازمان   2013تـا سـال   . بيشترين تاخير مربوط به تأخير تشخيصي بـوده اسـت  

بهداشت جهاني شناسايي موارد سل ريوي به روش اسمير ميكروسـكوپيك را  
هـاي  چـه مسـلم اسـت بـا وجـود روش     آن 3.برآورد كـرده اسـت  درصد  70تا 

اشـد، سـازمان   برين فرم بيمـاري مـي  تتشخيصي متعدد بيماري سل ريه كه شايع
عنـوان راه تشـخيص اصـلي    بهداشت جهاني اسمير ميكروسكوپيك خلط را به

 ،براساس مجموعه علائم باليني الذا تشخيص سل ريوي غالب. شناسدبيماري مي
   .شودراديوگرافي قفسه صدري و نتايج اسمير ميكروسكوپيك خلط داده مي

نلسـون در  يـل  زآميـزي  حساسيت اسـمير ميكروسـكوپيك خلـط بـا رنـگ     
 105باشد و وجود حـداقل  درصد متغير مي 70تا  20هاي گوناگون بين بررسي

 براي افزايش اين 4.است لازمليتر خلط براي مثبت شدن آن ميليهر باسيل در 
ــيت از ــاروش حساس ــديم   يه ــت س ــتفاده از هيپوكلري ــل اس    و bleach)(ي مث

   4.شوداستفاده مي) رودامين-اورامين(آميزي فلورسنت رنگ

  
             هـــاي تحقيقـــاتي از جملـــه مركـــز تحقيقـــات در بســـياري از آزمايشـــگاه

هاي عفوني و گرمسيري زاهدان ابتدا جهت تشخيص بيماري سـل ريـه   بيماري
ودامـين بـا   ر-آميـزي اورامـين  از روش اسمير ميكروسكوپيك خلـط بـا رنـگ   

شـود و در صـورت مثبـت بـودن نتـايج      ميكروسكوپ فلورسانت اسـتفاده مـي  
هـا بـا ميكروسـكوپ    يل نلسون انجام شده و نمونـه زآميزي  اسمير خلط رنگ

           هاي مشكوك بـه سـل ريـوي در محـيط    و تمام نمونه ندگردمي نوري بررسي
Lowenstein–Jensen (LJ) 100تــا  د كــه قــادر اســتنشــوكشـت داده مــي 

هـاي كشـت رايـج    محـيط  5،4.ليتـر خلـط را شناسـايي كنـد    ميلـي هـر  باسيل در 
 Ogawaو LJمايكوباكتريوم سلي در محيط جامد حـاوي تخـم مـرغ شـامل     

media  هـاي محتـوي آگـار شـامل     بوده و محـيطC Middle brook 7H9-

7H10-7H11 هـاي  تشخيص قطعي اين بيماري مانند ساير بيمـاري  5.دنباشمي
بـراي  . شـود عفوني اكثرا با كشت نمونه خلـط در محـيط اختصاصـي داده مـي    

فتـه زمـان لازم اسـت لـذا     ه 8تا  3بين  LJرشد مايكوباكتريوم سلي در محيط 
هاي سـريعتر تشـخيص ايـن بيمـاري همـواره ذهـن محققـان را بـه خـود          روش

هاي متعـدد  روش پردازيمادامه به مرور آن ميچه در آن. معطوف داشته است
   .باشديهاي اخير مبيماري سل در طي دههسريع تشخيص 
 كار روش

ــالات    ــابع لازم از مق ــتخراج من ــراي اس ــي  Embaseو PubMed ب         در ط
هاي تشخيص سريع سل اسـتفاده شـده   در زمينه روش 2010تا  1990هاي سال

           هــاي كليــدي نظيــر ســل، مايكوبــاكتريوم ســلي و  ايــن منظــور واژه بــه .اســت

 چكيده
با توجه به حساسيت پايين اسمير و طولاني . باشددرآمد مي سل كماكان يكي از معضلات مهم بهداشتي بسياري از كشورهاي در حال توسعه و كم :زمينه و هدف

 .هاي تشخيص سريع سل مورد بحث قرار گيردها در اين مقاله مروري سعي شده روشنمونهبودن جواب نتايج كشت 

هاي كليدي سل، مايكوباكتريوم از واژه. استفاده شده است 2010تا  1990هاي از سال EmbaseوPubMed براي استخراج منابع لازم از مقالات  :كارمواد وروش
   .هاي متعدد تشخيص سريع سل مورد بحث قرار گرفته استدر اين مقاله مروري دقت تست. ي اطلاعات استفاده گرديدآورهاي تشخيصي سريع جهت جمعسلي و تست

ها در مطالعات گوناگون نتايج هاي سرولوژيك و آنزيمي نظير آدنوزين دآميناز و سيتوكينهاي متعدد تشخيص سريع بيماري سل، بررسياز ميان روش :هايافته
ها درسل اختصاصيت اين تست. هاي خلط اسمير مثبت ازدقت بالايي برخوردارندهاي آمپليفيكاسيون اسيد نوكلئيك در بررسي نمونهدر كل تست. ندامتغيري داشته

يط جامد از سرعت نيز در مقايسه با كشت معمول در مح) راديومتريك و غيرراديومتريك(هاي سريع مايع كشت. ريوي و حتي خارج ريوي بسيار بالا گزارش شده است
  . ندو دقت بالاتري برخوردار بود

ميكروسكوپيك و  عمل آمده در زمينه تشخيص بيماري سل، اسميرهرغم تحقيقات متعدد بنتايج حاصل از مطالعات گزارش شده نشان داد كه علي :گيرينتيجه
هاي نوين وشرقيمت و پرسنل مجرب معمولا استفاده روتين تجهيزات مجهز و گراننياز به . شوندهاي تشخيص اصلي بيماري شناخته ميهنوز جزو راه ،هاكشت نمونه

  ]1- 7):7(13 ;1390م ت ع پ ز، [. دهاي تشخيصي سريع بيماري سل ادامه دارتحقيقات در زمينه ساختن كيت. تشخيص سريع بيماري را با مشكل مواجهه ساخته است
 تشخيصي سريعهايسل، مايكوباكتريوم سلي، تست :هاكليدواژه

 19/11/89: مقاله تاريخ دريافت

  21/2/90  :مقالهتاريخ پذيرش 
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قـرار گرفـت و تنهـا مقـالاتي مـورد       جسـتجو هاي تشخيصي سريع مورد تست
مـاري وجـود   يب سـريع هـاي تشـخيص   هـا روش مطالعه قرار گرفتند كـه در آن 

تعدد تشخيص سريع سـل مـورد   هاي مدر اين مقاله مروري دقت تست. داشت
 . ر گرفته استرابررسي ق

  هاي تشخيصي سريع بيماري سلروش
هاي سرولوژيك جهـت تشـخيص   بسياري از روش :هاي سرولوژيكتست

جهـت   هـاي گونـاگون  ژنهـا آنتـي  در اين روش .بيماري سل ابداع شده است
در  .شـود كار گرفته ميهبدن ب مايعات هاي موجود در خون و بادييافتن آنتي

تــوان تســت ثبــوت مكمــل    هــاي ســريع تشخيصــي مــي   ميــان ايــن روش 
(Complement fixation=CF)   تست هماگلوتيناسـيون، راديوايمونواسـي ،

(Radioimmunoassay)  6-8.را نام بردالايزا و  

. اندها مورد استفاده قرار گرفتهباديبررسي آنتيهاي بسياري جهت ژنآنتي
ــه ــال  ب ــوان مث  early) secretory antigenic target-6(،Ag85Aعن

TB10.4 ،Rv3881c،ESAT-6 lipoarabinomannan(LAM)  ،Ara6-

BSA، Antigen A60، 38-kDa antigen، phosphate-binding 

protein  وKp90 ImCRAC antigen ــا روش الا ــزاكــه ب ــافتن  ي ــراي ي           ب
گـاهي بـراي افـزايش    . نـد ااسـتفاده شـده  IgM و   IgGو IgAهـاي  باديآنتي

هاي ها براي يافتن پاسخژنها از تركيبي از آنتيحساسيت و اختصاصيت تست
   7-11.شودهومورال استفاده مي

هـا اسـتفاده   بـادي از روش ايمونوكروماتوگرافي نيز براي شناسايي اين آنتي
گـردد كـه آغشـته بـه     هاي نواري استفاده ميبراي اين منظور از تست .شودمي

مايكوباكتريوم است كه در عفونت فعال ) ژنآنتي 5يا  2معمولاً (ژن چند آنتي
       ايــن تسـت ابتـدا در مجــاورت سـرم و سـپس در مجــاورت    . شـوند ترشـح مـي  

anti-human IgG  ــه شــده ك ــ ــه ذرات طــلاي كلوئيــدي انكوب ه چســبيده ب
   11.كنندبادي نوارهاي صورتي رنگ ايجاد ميدرصورت وجود آنتي

كـم هزينـه    اهاي آزمايشگاهي بسيارسريع بوده و غالب ـدر مجموع اين روش
حساسـيت ايـن    .باشـند ها از دقت بالايي برخوردار نمـي باشند ولي اكثر آنمي

گـزارش   درصـد  62-100ها بين و اختصاصيت آن درصد 16-88ها بين تست
ها ييشتر درمـواردي نظيـر سـل ريـوي اسـمير منفـي،       اين تست 8،6،4.شده است

و يـا برخـي مـوارد سـل      گيري دشوار اسـت كودكان و افراد سالمند كه نمونه
د نشوكار گرفته ميهاي تكميلي بهعنوان تستبه) لنفادنيت سلي(خارج ريوي 

 10،12.باشـند هـاي اوليـه و غربـالگري مـورد تأييـد نمـي      عنـوان تسـت  هنوز بـه  و
توان تستي را جايگزين تست استاندارد زماني مي WHOبراساس دستورالعمل 

 95و اختصاصـيت بـالاي    درصـد  80طلايي كشت نمود كه حساسـيت بـالاي   
         .گيرنـد هـا تحـت تـاثير عوامـل مختلـف قرارمـي      اين تست. داشته باشد درصد

دنبـال تزريـق   هبعضي موارد مثـل بيمـاران مبـتلا بـه ايـدز يـا ب ـ       عنوان مثال دربه
 هـا تغييـر  سلي نتايج اين تست هاي غيرباكتريوم يا وجود مايكو BCGواكسن 

هـا بسـتگي   ها بـه زمينـه اسـتفاده آن   ارزش تشخيصي اين تست 12،10-15.كندمي
در صورت نتايج منفي در يك جمعيـت بـا شـيوع پـايين سـل، بـراي رد       . دارد

         بيماري مفيدند و در صورت نتايج مثبت در صورت ظن باليني بالا در بيمـاران  
  17،15.اندهاي باليني كمك كنندهگيريدار، براي تصميمعلامت

هـا  هاي توليد شده توسط لنفوسيتآنزيم :هاآدنوزين دآميناز و سيتوكين
و مننـژ مـورد مطالعـه     جهت تشخيص سل پلور (ADA)مثل آدنوزين دآميناز 

            كننـده ايـن تسـت جهـت تشـخيص سـريع سـل ريـه كمـك        . قرار گرفته است
           براسـاس چنـين سـل مننـژ كـه غالبـا      پلـور و هـم  باشد اما در تشخيص سل نمي
شـود كمـك كننـده بـوده و     هاي باليني و پاراكلينيكي ساده گذاشـته مـي  يافته

ن ئمطالعات بيشتري در زمينه سل پريكارد و پريتو. بالايي دارد احساسيت نسبت
  17-20.لازم است تا بتوان در اين زمينه اظهارنظر كرد

نظيـر اينترفـرون گامـا     يهـاي ز در مـورد سـيتوكين  هاي متعـددي ني ـ پژوهش
(IFN-γ) وTumor necrosis factor ) (TNFطور كليبه. انجام شده است 
هـاي سـرولوژيك از دقـت زيـادي     هاي تشخيصـي نيـز ماننـد تسـت    اين روش

 براسـاس ) IGRA(هـاي سنجشـي اينترفـرون گامـا     روش. باشندبرخوردار نمي
هاي اختصاصي مايكوبـاكتريوم  ژنبه آنتيحساس شده  Tهاي پاسخ لنفوسيت

 culture filtrate protein 10و ESAT-6يعنـي  ) MTB(توبركولـوزيس  

(CFP10) هـاي موجـود در   ژنهـاي اوليـه بـا آنتـي    البتـه روش . شودانجام مي
PPD هايي كـه در ناحيـه   ها بر روي ژنژناين آنتي. شدانجام ميregion of 

difference 1 (RD1)  مايكوبــاكتريوم توبركولــوزيس قــرار گرفتــه كــد         
ــن ژن در مــي ــاكتريوم BCGو  M.bovis شــوند كــه اي ــاي وبيشــتر مايكوب ه

و تمـاس   BCGبه همين دليل درافراد واكسينه شده بـا   و غيرسلي وجود ندارد
آنتـي ژن  . هاي غيرسـلي واكـنش متقـاطع كمتـري دارد    قبلي با مايكوباكتريوم

 TB7.7 (Rv2654)شود به نـام  استفاده مي QFT-GITوش ديگري نيز در ر
معروف است وبراي مايكوباكتريوم سلي اختصاصـي   P4 (peptide-4(كه به 
  21-23.است

تجـاري موجـود اسـت كـه مـورد       IFN-γ assaysدر حال حاضر دو نـوع  
 (CDC)هـا  مركز مبـارزه و كنتـرل بيمـاري    و (FDA) تأييد اداره غذا و دارو

كه انواع ارتقايافتـه   Cellestis (QuantiFERON-TB assay( -1: باشدمي
نمونـه خـون    نيز موجود اسـت كـه از   QFT-GIT و QFT-GOLDآن يعني 

 Oxford Immunotec (T SPOT-TB( -2 21،15-24.شـود كامل استفاده مي

test هاي مونونوكلئار خون محيطي كه از سلول)(PBMC    استفاده شـده و بـه
از ايـن روش  . شـود استفاده مـي  براي بررسي توليد اينترفرون گاماالايزا روش 

مطالعات براي بررسي وجود سل در بيماران مشكوك اسـمير منفـي   در برخي 
ها نسبت به تسـت  اين روش 21،4-24.دردگاستفاده مي لاواژ برونكوآلوئولار در

داشـته وارتبـاط بهتـري بـا      حساسـيت واختصاصـيت بـالاتر   )TST(پوستي سل
هاي سلي به خصـوص در شـرايط بـا بـروز پـايين      تماس قبلي با مايكوباكتريوم

هـا را  هاي آمريكا استفاده از اين تستمركز مبارزه و كنترل بيماري 24،22.دارد
  TSTكند و جـايگزيني انديكاسيون دارد توصيه مي TSTدرهمه مواردي كه 

          سل فعـال و نهفتـه پيشـنهاد     براي تشخيص QuantiFERON- TBGoldرا با 
 در صورت مثبت بودن اين تست بيمار احتمالاً به مايكوباكتريوم سلي. كندمي

كه تشخيص سل نهفته قبل ازاين. ندارد TSTآلوده است ونيازي به پيگيري با 
كـه  هاي طبـي بيمـاري سـل رد شـود ودر صـورتي     مطرح گردد بايد با ارزيابي

كـه علائـم و   ؛ بيمـاري سـل غيرمحتمـل اسـت مگـر آن     نتيجه تست منفي شود
 25.هاي بيماري حاكي از وجود سل باشدنشانه

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 رويا علوي نائيني و همكاران     تشخيص سل
 

3 

 

بار مراجعه بيمارجهت بررسـي،  هاي گاما اينترفرون شامل يكمزاياي تست
؛ فقدان پديده بوستر؛ خطاي كمتـر  TSTدر مقايسه با  دهيبيشتر پاسخسرعت 

معايب  .روي نتايج آن است BCGاكسيناسيون و درخواندن تست و عدم تاثير
           ســاعت پــس از 12هــا شــامل لــزوم انجــام ســريع آزمــايش ظــرف ايــن تســت

قادر  IGRAدر حال حاضر . باشدگيري و وجود خطا در تفسيرتست مينمونه
عـدم يـا   ، رژيل ـوجـود آ . نيست عفونت نهفته را از عفونت فعـال افتـراق دهـد   

 TSTايمني باعـث منفـي شـدن     كاهش پاسخ سلولي در شرايط ضعف سيستم
در برخـي   26،23.تحقيقات بيشتري مورد نياز اسـت  IGRAشود اما در مورد مي

بـا   QFT-Gخصوص و بهIGRA هاي تست مقالات حساسيت و اختصاصيت
براي تشخيص سل ريوي و خارج ريوي يكسـان   recombinantهاي ژنآنتي

گزارش شده ولي جمعيت بررسي شده در اين مطالعات كافي نبوده لذا جهت 
 27.كاربرد باليني نياز به مطالعات بيشتري است

  :هاي سريع كشت مايعروش
هـا مـورد اسـتفاده    دار سـال هاي راديومتريك با استفاده ازكربن نشـان روش

هاي راديواكتيو و هزينه بـالاي آن  ماندهخطرات ناشي ازپس. قرار گرفته است
هـاي غيرراديومتريـك نيـز وجـود دارد امـا      البته روش .باشداز مضرات آن مي

عنـوان سـريعترين روش   هنـوز بـه   BACTEC 460 TBكشت راديومتريـك  
روز  17تـا   14نتـايج حاصـل از آن در طـي مـدت     . باشدكشت مورد تائيد مي

دقت بالايي برخـوردار   زهاي سريع كشت مايع ار كل روشد. گرددمثبت مي
  28-30.هستند

 mycobacterial growth indicator تـوان بـه   ها مـي از ميان اين روش

tube ي كشت، تركيـب  در اين روش آزمايشگاهي در انتهاي لوله. اشاره كرد
ــاكتريوم،  فلورســنت دار اكســيژنه وجــود دارد كــه در صــورت وجــود مايكوب

شودكه با لامپ اشعه ماوراي بنفش اكسيژن مصرف شده و فلورسنت آزاد مي
)(UV ايـن   از .گـردد روز مثبـت مـي   8اين روش در طـي  . گرددشناسايي مي

  30،29،4.شودروش براي تشخيص حساسيت دارويي هم استفاده مي
ــر روش ــي  از ديگ ــت م ــريع كش ــاي س ــه روش ه ــوان ب  microscopicت

observation drug susceptibility  (MODS)   اسـاس ايـن   . اشـاره نمـود
و  Liquefactionروش تلقــــيح نمونــــه خلطــــي اســــت كــــه تحــــت      

decontamination  باN- قرار گرفتـه و   هيدروكسيد سديمو استيل سيستئين
تـوان  بـا ايـن روش مـي   . شـود كشت داده مـي  7H9داخل محيط مايع انتخابي 

توبركلـوزيس را زيـر ميكروسـكوپ    هاي تيپيك مايكوباكتريوم ميكروكلوني
توان حساسيت داروها و رشد باكتري را در آن نوري مشاهده نمود و حتي مي
روز رشد باكتري را نشان  7اين روش در طي . با محيط فاقد دارو مقايسه نمود

نيز بيشتر است اما تجهيزات  BACTECحساسيت آن حتي از روش . دهدمي
  30-32.يي لازم داردبالا biosafety)(زيستي -و ايمني
 Nucleic (NAATs)با روش  :هاي آمپليفيكاسيون اسيد نوكلئيكتست

acid amplification tests  تشخيص مولكولي مقادير اندك ماده ژنيتيكـي 

DNA يا RNA پذيراسـت  وسـيله آمپليفيكاسـيون امكـان   هها بميكروارگانيسم
              Nucleic acid probeيـا    (PCR) مـراز اي پلـي كه شـامل واكـنش زنجيـره   

هاي اسمير مثبت بالاي براي نمونه NAATsحساسيت و اختصاصيت . باشدمي

تر بـوده ولـي   هاي اسمير منفي حساسيت پاييناست ولي براي نمونه درصد 95
عنـوان تسـت تكميلـي جهـت     هـا بـه  ايـن روش . اختصاصيت كماكان بالاسـت 

           گــاه جــايگزين اســمير و كشــت گــردد ولــي هــيچتشـخيص ســل اســتفاده مــي 
خصوص در بيماران مبتلا به سـل ريـوي خلـط    هب PCRدر اين ميان . باشدنمي

در مـوارد   6.منفي اختصاصيت بالا ولي حساسيت كمتري نسبت به كشت دارد
ــده     ــيار كمــك كنن ــن روش آزمايشــگاهي بس ــور اي ــت ســلي و ســل پل                مننژي

  34،33.باشدمي
ــر  ــن تســتاكث ــا اي ــيح براســاسه           در  IS6110ســكانس  Insertion)( تلق
ــي ــي    كپ ــام م ــلي انج ــاكتريوم س ــدد مايكوب ــاي متع ــگرده ــا ژن. دن ــاي ام ه

 16Sباشـند ازجملـه   قابـل شناسـايي مـي    PCRمايكوباكتريايي ديگري نيز بـا  

rRNA، recA، rpoB،gyrB ، 65-kDa heat Shock protein، 16S-

23S internal transcribed spacer، MPB70،SecA1  ؛ كه برخي از اين
هــا اختصاصــي جــنس و گونــه وحتــي اختصاصــي  مورفيســم آنهــا و پلــيژن

  34-36.باشندمي هاي غيرسليمايكوباكتريوم
 FDAمـورد تأييـد    NAATsهـاي  در حال حاضر دونوع تجـاري از كيـت  

با استفاده از يك  16S ribosomalباشد كه درهردو روش آمپليفيكاسيون مي
 Amplified M. tuberculosis direct test.شـود انجام مـي  DNAپروب 

(AMTD)(Gen-Probe):    و  درصــد 94-100در يــك مطالعــه حساســيت
  .درنمونه خلط داشته است درصد 96اختصاصيت 

  Amplicor M. tuberculosis test (Amplicor; Roche 
Diagnostic Sytems, Inc, NJ, USA) :97يـك مطالعـه حساسـيت     در 

 37.درنمونه خلط داشته است درصد 99-100و اختصاصيت  درصد

 PCRرند ازجمله اهايي ديگري نيز وجود دالبته به جز دو روش فوق روش
 kDa Antigen-65ويا ژن  IS6110كه سكانس ) In-house PCR(خانگي 

  39،38.كندرا شناسايي مي

ــر  از روش ــاي ديگ ــي ژن  PCRه ــه  secA1بررس ــط و نمون ــاي در خل ه
البتـه در  . شستشوي دهان با نرمال سالين است كه نتايج قابل قبولي داشته است

هاي شستشوي دهان حساسيت كمتر بوده و تحت تأثير عوامـل متعـددي   نمونه
  39،34.گيردها قرار مياز جمله تعداد باسيل در نمونه

اطفال و يـا سـل    درمواردي كه امكان گرفتن نمونه خلط وجود ندارد مانند
خارج ريوي و يا در افراد مبتلا به ايدز كه احتمـال مثبـت شـدن اسـمير پـايين      

شناسـايي  . شـود اسـتفاده مـي   Transrenal DNAاز روش تشخيصـي  ، اسـت 
در ادرار  NAATsمايكوبــــاكتريوم آزاد شــــده بــــا روش  DNAقطعــــات 

 40.حساسيت و اختصاصيت متغيري داشته است

 PCR-restrictionتــوان بــه مــيPCR هــاي ديگــر وابســته بــه روش از

fragment length polymorphism analysis RFLP) (پـس   .اشاره كرد
را به قطعات كوچكتر  DNAهاي اختصاصي، از انجام آمپليفيكاسيون با آنزيم

) هاي معكوس تكراريتوالي(هاي پاليندروميك ها توالياين آنزيم. شكنندمي
هـا  كـه ايـن تـوالي   دليـل ايـن  به. شكنندرا از اين نقطه مي DNAي و را شناساي

باشند با اسـتفاده از  هاي مختلف، متفاوت ميها وسلولمتعدد بوده ودر باكتري
بـاكتري   DNAتوان قطعات مشخصي ازهاي اختصاصي مينشانگرها يا پروب
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از ايـن روش   .هـايي مثـل ژل الكتروفـورز شناسـايي نمـود     را هيبريد و با روش
  41.شودمثل تعيين منبع اپيدمي استفاده مي كهاي اپيدميولوژيبراي بررسي

هـاي  براي بررسـي وجـود سـل در نمونـه     NAATsدر مطالعات مختلف از 
 ،BALترشـحات ناشـي از    ،هاي شستشوي دهـان نمونه ،مختلف ازجمله خلط

هـاي بـافتي   نمونـه  ،نـود سيون لنفآسپيرا ، ادرار،مايع مغزي نخاعي ،مايع پلور
ها علاوه بر بالابردن سرعت نتايج اين روش .شودمانند غدد لنفاوي استفاده مي

  43،42،4.قادرند تا حد زيادي مايكوباكتريوم سلي را از غيرسلي افتراق دهند
هـا از جملـه   به محدوده تعيين حساسيت دارويي بـاكتري  PCRامروزه پاي 

با اسـتفاده  . رويي را افزايش داده استسل باز شده و سرعت تعيين مقاومت دا
          هاي خاصـي كـه درمقاومـت دارويـي مـؤثر هسـتند شناسـايي       از اين روش ژن

             كه يـك سـكانس اختصاصـي ميكـروب سـل اسـت       rpoBشوند، مثلاً ژن مي
افتد باعث ايجاد مقاومت در برابر هايي كه درآن اتفاق ميمورفيسمعلت پليبه

بـراي بررسـي ژن    heminested RT-PCRاز تكنيـك  . گـردد مـي  ريفـامپين 
rpoB ايـن تسـت ازحساسـيت و اختصاصـيت نسـبتا بـالايي        .شـود استفاده مي

  45،44.برخوردار است
در مطالعات مختلف، متفاوت است كه  NAATsحساسيت و اختصاصيت 

ها ناشي از اختلاف در شيوع جمعيتي سل، نمونـه مـورد آزمـايش،    اين تفاوت
مـوارد منفـي كـاذب بـه     . اسـت تعداد باسيل موجود درنمونه  ش آزمايش ورو

تواند ايجاد شود و موارد مثبت كاذب ها ميها در نمونهعلت وجود مهاركننده
سـازي و واكـنش متقـاطع بـا     هـا در طـي فراينـد آمـاده    به علت آلودگي نمونـه 

DNA  46،42.آيدو عفونت نهفته سلي پديد مي  هاسايرمايكوباكتري  
هـا جـايگزين اسـمير ميكروسـكوپي و     ايـن روش CDC گـزارش   براساس
هاي هاي تشخيصي و نياز به آزمايشگاههزينه بالاي اين روش. باشدكشت نمي

  47.شده است توسعهمجهز مانع از استفاده متداول آن در كشورهاي در حال 
 (Mycobacteriophage based methods): ژهـاي مايكوباكتريوفـا  تست
توان تقريبـا معـادل   شود را ميمايكوباكتريوفاژانجام مي براساسهايي كه تست
PCR هـا بـه آسـاني قابـل     ايـن تسـت  . آوردشمار هدر كشورهاي كم درآمد ب

در ايــن متــد آزمايشــگاهي كشــت . دنــكمــي دارا انجــام بــوده و هزينــه نســبت
 ه تكثيـر فـاژ  وسيلهكنند تا بمايكوباكتريوم سلي را با مايكوباكتريوفاژ آلوده مي

  49،48.قابل تشخيص باشد
هاي سـريع ديگـر   از بررسي :هاي تشخيصي سريع بيماري سلساير روش

 High-performance liquidتوان به كروماتوگرافي مايع با كارايي بالا مي

chromatography (HPLC)  در ايـن روش اسـيد مايكوليـك    . اشاره نمـود

مـاوراي بـنفش يـا فلورسـانس مشـخص      آناليز شده در ميكروارگانيسم با اشعه 
حساسيت و اختصاصيت اين تست بالا است اما هزينـه بـالا، نيـاز بـه     . گرددمي

  50.را محدود كرده استآزمايشگاه مجهز و پرسنل مجرب استفاده روتين آن
هاي تشخيصي سـريع ديگـري نيـز وجـود دارد كـه هنـوز در مرحلـه        روش

در . لدئيد اشاره كردآتوان به تست گلوتاردر اين ميان مي. باشندتحقيقاتي مي
ليتـر خـون   را بـا يـك ميلـي    درصـد  5/2لدئيد آليتر گلوتاراين روش يك ميلي

دهـيم تـا پديـده    تدريج مخلـوط كـرده و تكـان مـي    هب ºC22بيمار در حرارت 
ميـانگين مـدت زمـان تشـكيل ژل در     . انعقادي يـا تشـكيل ژل مشـاهده گـردد    

داري كمتـر از بيمـاران مبـتلا بـه عفونـت      طور معنـي هبيماران مبتلا به سل ريه ب
حساسيت و اختصاصـيت ايـن روش    .ريوي غيرسلي و گروه كنترل بوده است

گـزارش شـده    درصد 89تا  86آزمايشگاهي در چندين مطالعه انجام شده بين 
  51-53.است

هـاي تشخيصـي سـريع ديگـري     نيـز از روش  Patho-TB test)(تست پاتو 
در ايـن  . ابـداع گرديـده اسـت    ايـران توسط انستيتو پاسـتور   تازگيهاست كه ب

هـاي  باديهاي موجود در نمونه خلط بيمار با آنتيژنروش آزمايشگاهي آنتي
هـا نيـز بـا طـلاي     بـادي آنتـي  انهايت. دهدها واكنش نشان مياختصاصي ضد آن

صـورت تغييـر رنـگ صـورتي و قرمـز      كونژوگه شده واكنش نشان داده كه به
حساســيت و اختصاصــيت ايــن روش . گــرددروي فيلتــر مشــخص مــيرنــگ 

  54.باشدمي درصد 90ودرصد  70ترتيب تشخيصي به
سـل نظيـر اسـمير مسـتقيم از      هاي تشخيص متـداول كه روشبا توجه به اين

هـا نيـز مسـتلزم زمـان     حساسيت پاييني برخـوردار اسـت ونتـايج كشـت نمونـه     
هـاي سـريع تشخيصـي همـواره     روشباشد لذا ضرورت استفاده از طولاني مي

      هـاي تشخيصـي اكثـراً    جـا كـه ايـن روش   از آن. اي داشـته اسـت  اهميت ويـژه 
ديده دارنـد  هاي نويني بوده و نياز به تجهيزات پيشرفته و پرسنل آموزشروش

بسـياري از ايــن   وانـد  و از طرفـي هنـوز در مطالعـات محـدودي بررسـي شـده      
يا در جوامع با شيوع پـايين سـل بـوده اسـت     هاي محدود مطالعات در جمعيت

ها هنوز تكنيك بسياري از اين روش. دست آمده استهنتايج متناقضي ب يگاه
ــن روش    ــارگيري اي ــراي بك ــذا ب ــته؛ ل ــتانداردي نداش ــيع  اس ــا در ســطح وس            ه

تا  دارد تريخصوص در كشورهاي با منابع محدود، نياز به مطالعات گستردهبه
          در هـر حـال   . عنـوان جـايگزيني بـراي اسـمير مسـتقيم و كشـت باشـد       بتوان به

با توجه به شرايط بيمـار و امكانـات موجـود در محـل      ،هاتوان از اين روشمي
  .هاي مكمل تشخيصي استفاده كردعنوان تستبه
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Rapid diagnostic tests for tuberculosis 
 

Roya Alavi-Naini,1 Batool Sharifi-Mood,2 Maliheh Metanat,1 S. Ahmad Hashemi3 
 
 
 

Background: Tuberculosis (TB) is still an important heath issue in developing countries. According to low sensitivity 
of sputum smear and prolonged declaration of culture results, we reviewed rapid diagnostic tests for tuberculosis in this 
article. 

Materials and Method: Electronic databases (PubMed and Embase) were searched from 1990 to 2010 for rapid 
diagnostic tests. Key words like tuberculosis, Mycobacterium tuberculosis and rapid tests were used. In this review 
article we discussed about the accuracy of rapid diagnostic tests for the diagnosis of  tuberculosis.  

Results: Serologic and enzyme tests such as adenosine deaminase and cytokines revealed different results. Nucleic 
acid amplification tests (NAATS) provided higher accuracy for sputum positive pulmonary TB. The specificity of 
NAATS  was high in pulmonary and extra pulmonary tuberculosis. Automated liquid culture (radiometric and non-
radiometric) had higher speed and accuracy in comparison to conventional solid media culture.  

Conclusion: Despite many efforts for rapid detection of TB, sputum microscopic smears and cultures remain the 
principal diagnostic tests for TB patients. Sophosticated equipments and experienced personels are usually required for 
performing some of the newer rapid diagnostic tests. Investigation for novel rapid diagnostic tests are ongoing. 
[ZJRMS, 2011; 13(7):1-7] 
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