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Uusi geenimonistustesti M. tuberculosiksen ja rifampisiiniresistenssin toteamiseen

Tutkimus 4490 -TbNhO -Mycobacterium tuberculosis, nukleiinihapon osoitus
Asia Menetelm&muutos
Johdanto Tuberkuloosi (TB) on edelleen maailmanlaajuisesti vakava tartuntatauti. Siihen sairas-

tui vuonna 2009 9,4 miljoonaa ihmist4, joista tautiin kuoli 1,7 miljoonaa. Samanaikai-
sesti TB-bakteerin resistenssi hoidossa kaytetyille ladkkeille on lisdéntynyt. WHO:n
arvion mukaan tuberkuloosin hoidon perusladkkeille, INH:lle ja rifampisiinille resis-
tentin TB-bakteerin (monilddkeresistentti, MDR-TB) aiheuttamaan tautiin sairastuu
vuosittain yli puoli miljoonaa ihmistd. Heistd 10%:lla on myds laaja ladkeresistenssi
(extensively drug resistance, XDR). Suomessa tuberkuloositilanne on vuosi vuodelta
parantunut, joskin mydnteisessé kehityksessa on hieman hidastumista. Ulkomaalais-
taustaisten potilaiden osuus on jatkuvasti lisdéntynyt. Tdmén my6td MDR-TB:n mah-
dollisuus meillédkin kasvaa. My@s vajavaisen hoidon aikana TB-bakteeri voi kehittda
resistenssin kéytetyille laékkeille.

Tuberkuloosin, ja erityisesti MDR-TB:n nopea toteaminen on tarkeéda, koska potilas
on eristettdva ja hoito voidaan heti aloittaa asianmukaisella ladkitykselld. Téall& este-
tddn myos resistenssiongelmien lisdantyminen. Potilaiden saattaminen nopeasti hoi-
toon rajoitttaa myds taudin tartuttamista lahikontakteihin.

TB-bakteerilla isoloitua resistenssid rifampisiinille esiintyy hyvin harvoin. Yli
95%:ssa tapauksista se liittyy INH-resistenssiin eli kyseessa on MDR-TB. Lé&hes
kaikki rifampisiiniresistenssia aiheuttavat mutaatiot sijaitsevat tietyll& rpoB-geenin 81
emésparin muodostamalla "hot spot” -alueella.
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Lahete Bakteriologiset tutkimukset

Indikaatiot Tuberkuloosibakteerien ja rifampisiiniresistenssin nopea osoittaminen.

Nayteastia Katso ndytteenotto-ohje

Nayte YSKOS: Yskosnaytteita suositellaan otettavaksi 2-3 eri aamuina tuberkuloosibaktee-

rin epasaénnollisen erityksen takia. Yskdsnaytteet lahetetddn yskdspurkeissa.

VERI- JA LUUYDINNAYTTEET otetaan hepariiniputkeen: luuydintd 1-2 ml, verta
n.5ml.

MUUT NAYTTEET: (bronkuslima, BAL-neste, pleuraneste, kudospala, likvori, aspi-
raatti yms.) l&hetet&an steriilissa putkessa (esim. 50 ml:n polypropeeniputki).

Nayteastiat on aina pakattava omiin muovipusseihin, erilleen l&hetteistd. Tutkimus-
pyyntédn on merkittdva ndytteen laatu. Nayte voidaan kuljettaa tutkittavaksi huoneen-
lampdisend, mutta kuljetuksen viivastyessa nayte tulee séilyttaa jadkaapissa.

Menetelma Aiemmin kayttdmamme TB-bakteerin SDA-monistukseen perustuva geenimonistus-
menetelmé (BDProbeTec ET MTB; BD, Sparks.MD) on vaatinut testin suorittamista
sarjoina ja siten testid on suoritettu vain kerran viikossa.
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Uusi, kayttdon otettava TB-bakteerin geenimonistustesti (Xpert® MTB/RIF, Cepheid,
USA) mahdollistaa yksittdisten ndytteiden kasittelyn. Samanaikaisesti testilla voidaan
todeta mahdollinen rifampisiiniresistenssi. Né&ytteessé mahdollisesti olevan TB-
bakteerin DNA:n rpoB-geenialue monistetaan reaaliaikaisella PCR-menetelmalla.
Testi soveltuu aiempia testejd paremmin my6s keuhkojen ulkopuolisten naytteiden
tutkimiseen.

Arkipdivisin.

Tulokset valmistuvat seuraavana paivana ndytteen saapumisesta laboratorioon. Posi-
tiiviset tulokset ilmoitetaan heti puhelimitse.

Normaalisti negatiivinen.

Positiivinen tulos merkitsee sitd, ettd naytteessa on M. tuberculosis -kompleksiin kuu-
luvan bakteerin, meilla tavallisimmin M. tuberculosiksen DNA:ta. Sitd saattaa tuber-
kuloosissa l0ytya pitkaankin laakityksen aloittamisen jalkeen. Myds M. bovis BCG
(Calmette-kanta) antaa testissd positiivisen tuloksen. Lisaksi testi toteaa mahdollisen
rifampisiiniresistenssid koodaavan geenin mutaation, mika >95%:ssa tapauksista mer-
kitsee MDR-tuberkuloosikantaa.

Vérjayspositiivisessa keuhkotuberkuloosissa menetelmén herkkyys on 99-100% ja
varjaysnegatiivisessa taudissa yli 80%. Negatiivinen tulos ei siten aina poissulje tu-
berkuloosia. Atyyppisten mykobakteerien aiheuttamissa taudeissa testi antaa negatii-
visen tuloksen. Verrattuna perinteiseen rifampisiinin herkkyysmadritykseen testin
herkkyys ja spesifiteetti ovat n. 98%.

Tutkimus ei korvaa mykobakteeriviljelyd, koska eristetyistd TB-kannoista tehddén
laajemmat lddkeaineherkkyystutkimukset THL:n Turun osaston mykobakteerilabora-
toriossa.
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