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GIRIŞ

Çin’in Wuhan Bölgesi’nden ilk kez 2019’un 
Aralık ayında bildirilen akut solunum yolu send-
romu etkeni yeni bir pandemiye neden olmuştur 
(1). Üç hastaya ait bronkoalveolar lavaj (BAL) sıvı-
sından izole edilen yeni etken International Com-
mittee of Taxonomy of Viruses (ICTV) tarafından 
Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 
2 (SARS-CoV-2) olarak isimlendirilmiş ve Dünya 
Sağlık Örgütü tarafından bu viral etkenin neden 
olduğu hastalığa COVID-19 adı verilmiştir (2,3).

COVID-19 olası vakalardan ivedilikle uygun 
klinik örneklerin alınması ve SARS-CoV-2’ye yö-
nelik tanı testlerinin yapılması, klinik olguların 
yönetilmesinde ve salgın kontrolünde son dere-
ce önemlidir. COVID-19’un kesin tanısı, solunum 
yolu örneklerinde SARS-CoV-2’ye ait genom di-
zisinin nükleik asit amplifikasyon testleriyle be-
lirlenmesine dayanmaktadır. Bu testler mutlaka 
mikrobiyoloji uzmanının kontrolünde ve BGS 2 
laboratuvarlarda yapılmalıdır (2). Test yapılma-

dan klinik değerlendirme ile COVID-19 tanısının 

konması yüksek oranlarda (yaklaşık % 62) aşırı 

tanılama (over diagnosing) ile sonuçlanır. Aşırı 
tanılama yanlış izolasyon uygulamalarına ve ge-
reksiz tedavilere neden olmaktadır. Diğer yandan 
yalnızca klinik değerlendirmeyle COVID-19 tanı-
sının konması asemptomatik bireylerde yanlış 
negatifliklere de neden olur (4). Kanıta dayalı 
tıbbın önerdiği şekilde uygun tanı testlerinin ya-
pılması yanlış pozitif ve yanlış negatif sonuçların 
önüne geçmek için elzemdir.

Şüpheli olgulardan en az bir üst solunum 
yolu örneği ve/veya alt solunum yolu örneği alı-
narak, mikrobiyoloji laboratuvarına soğuk zincir 
koşullarında ve biyolojik materyal taşıma pren-
siplerine uygun şekilde ulaştırılmalıdır (4). Ör-
neklerin laboratuvara en kısa sürede + 2-8°C’de 
ulaştırılması son derece önemlidir. Eğer örnek 
gönderiminde gecikme yaşanacaksa, örneklerin 
– 70°C veya – 20°C’de dondurularak kuru buz ile 
transportu sağlanmalıdır (5). Tekrarlayan don-
durma ve erime işlemlerinden sakınılmalıdır.

Virüsün dışkı ve idrarda ne kadar süre ve sık-
lıkta bulunduğu bilinmemesine rağmen şüpheli 
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rini veya N proteinini hedefler (14). SARS-CoV-2 
için antijen tespit edebilen testler henüz gelişti-
rilme aşamasındadır.

CRISPR/CAS13 SISTEMI

Son yüzyılda clustered regularly interspaced 
short palindromic repeats (CRISPR) adı verilen gen 
bölgelerinin ve CRISPR ile ilişkili Cas proteinleri-
nin keşfi ve kullanımı ile moleküler tanı alanında 
yeni bir çığır açılmıştır (17). Cas-13 tabanlı SHER-
LOCK (specific high-sensitivity enzymatic reporter 
unlocking) platformu klinik örneklerde mikrolit-
rede 1 kopya kadar düşük Zika virüs ve dengue 
virüs partiküllerini belirleyebilmektedir (18). Bu 
yöntemde CRISPR/Cas13 sisteminde Cas13a 
efektör proteini crRNA ile birleşerek crRNA öncü-
lüğünde RNA hedefli CRISPR efektör kompleksi 
oluşturur ve ssRNA’yı belli bölgelerden keser. Sis-
tem floresan reporter sayesinde çok küçük mik-
tarlarda bile virüs tespitine olanak verir. SARS-
C0V-2 tespitinde CRISPR/Cas-12 temelli tanı testi 
geliştirilmiştir ancak henüz klinik örneklerde kul-
lanılmamaktadır (19). SHERLOCK platformu Şekil 
3.’te gösterilmiştir.

Sekanslama	

Viral genomun sekanslanması, bir bölgede 
SARS-CoV-2 ilk kez tespit edildiğinde doğrulama 
amacıyla mutlaka yapılmalıdır (2). Örneklerin be-
lirli bir yüzdesinin düzenli olarak sekanslanması 
ise viral gen mutasyonlarının belirlenmesinde, 
alınan tıbbi önlemlerin ve tanı testlerinin doğru-
luğunun değerlendirilmesinde yararlıdır. Ayrıca 
farklı coğrafi bölgelerden elde edilen tüm ge-
nom sekansları birbirleri ile karşılaştırılarak geno-
mik epidemiyolojik veriler elde edilebilir. Böylece 
virüs mutasyonlarına ilişkin farklılıklar, patojeni-
site ve virülans değişiklikleri değerlendirilebilir. 
Pandeminin başlangıcından bu yana 6 aylık sü-
rede dünyanın çeşitli bölgelerinden 50 bini aşkın 
SARS-CoV-2 genom sekansı bildirilmiştir (20).

VIRÜS KÜLTÜRÜ

Rutin tanı laboratuvarlarında SARS-CoV-2 
izolasyonunun yapılması yüksek infektivite ve 
patojenite nedeni ile önerilmemektedir. Virüs 
kültürünün yapılması için BGS 3 laboratuvar şart-
larına gereksinim vardır. Virüs kültürü, aşı ve ilaç 
geliştirmek için, virüsün stabilitesini araştırmak 
ve patogenez çalışmalarında kullanılmaktadır 
(21). MDCK (Madin Darby Canine Kidney cell line), 
Vero (monkey kidney cell line), Huh7 (human he-
patoma cell line), 293T (human kidney cell line) 
SARS-CoV-2 transdüksiyonu için kullanılabilen 
hücre serileridir (22).

Sonuç	

COVID-19 kesin tanısı, solunum yolu örnekle-
rinden başlıca SARS-CoV-2 nükleik asit amplifi-
kasyon yöntemi ile konulmaktadır. Serolojik test-
ler tanı koymada tek başına yeterli değildir ancak 
yardımcı test olarak kullanılabilir.
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