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Mykobakterier

Indikation

Mycobacterium tuberculosis (tuberkelbakterien) och andra
mykobakterier s.k icke-tuberkul6sa mykobakterier pavisas med
mikroskopi, odling och DNA-tekniker. Mangden mykobakterier

varierar, varfor 3 prover bor tas vid olika tillfdllen (dagar).

Odling utfors pa samtliga provtyper, DNA-pavisning pa alla provtyper

forutom blod och mikroskopi endast pa luftvigsprover.

Mikroskopi: Utfors alltid pa sputum samt pa andra luftvigsprov da
detta begirts. Mikroskopi utfors inte pa andra prov. Mikroskopi har
relativt 1ag kidnslighet och kompletteras alltid med odling. Férekomst
av syrafasta stavar dr dock inte liktydigt med férekomst av patogena
mykobakterier, da ett stort antal icke-tuberkul6sa mykobakterier
forekommer. Akut mikroskopi utfors om svar 6nskas samma dag. Den
akuta fairgningsmetoden har tyvirr ligre kinslighet.

DNA-pavisning: DNA-pavisning for Mycobacterium tuberculosis
utférs pa begiran pa insint material och kompletteras alltid med
odling. Likvor och prov som ar positiva vid mikroskopi undersoks
rutinmassigt med DNA-pavisning. Positivt utfall behover ej innebéra
forekomst av levande bakterier och metoden lampar sig inte for att
folja upp behandlingseffekt da d6da bakterier kan detekteras efter
utlikning. I analysen ingér dven detektion av de vanligaste
resistensmutationerna for resistens mot rifampicin och isoniazid. Vid
fynd av Mycobacterium tuberculosis-DNA svaras dven bedomning av

kanslighet mot dessa bagge antibiotika ut.

Odling: Mykobakterier vixer l1angsamt - odlingstid upp till 6 veckor.
Artbestimning sker med olika DNA-tekniker (specifika prober).
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Vid vixt av Mycobacterium tuberculosis-komplexet utfors
resistensbestdmning, dels fenotypiskt i flytande medium och dels
baserat pa helgenomsekvensering, som utfors av Klinisk genetik,
patologi och molekylidr diagnostik. Den modalitet som blir fardig forst
utgar som preliminirt svar och slutsvar baserar sig pa sammanvigd
beddmning av bada modaliteter, undantaget pyrazinamid som endast
baserar pa genotypisk bedémning. Vid upprepade positiva odlingar
fran samma patient gors resistensbestimning med ett par manaders

intervall.

Resistensbestimning mot icke-tuberkul6sa mykobakterier kan
utforasi Lund med prob-baserade tekniker for ett fatal arter inklusive
M. avium-komplexet och M. abscessus for makrolider och
aminoglykosider, medan fenotypisk resistensbestimning utférs pa
referenslaboratorium. Resistensbestimning for icke-tuberkuldsa
mykobakterier utférs endast pa begiaran. Generellt saknas kliniska

brytpunkter for de flesta antibiotikapreparat och arter.

Bakgrund

Mykobakterier dr syrafasta stavformade bakterier som vixer
langsamt. Provet bor inte vara kontaminerat med andra bakterier
eftersom dessa vixer snabbare och forsvarar avldsningen. Darfor
forbehandlas de flesta prov med natrium-lauryl-sulfat (SDS) som
avdodar andra bakterier och homogeniserar provet. Sedan
centrifugeras provet for att fa ner mykobakterierna i botten.
Bottensatsen odlas till ett BBL MGIT-ror och till ett Lowenstein-

Jensen-ror. Odlingen ir kvalitativ eftersom odlingen &r specifik.

Sjukdomen tuberkulos orsakas av bakterier som ingar i
Mycobacterium tuberculosis-komplexet, frimst M. tuberculosis. Vid
aktiv sjukdom kan bakterier pavisas med olika tekniker (mikroskopi,
odling och PCR). Da bakterien kan infektera alla organtyper kan prov
behova tas fran olika delar av kroppen och skickas till laboratoriet for

analys.
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Den vanligaste lokalen for tuberkulos dr lungorna och diagnosen
stélls fraimst med luftvigsprov (t ex sputum eller
ventrikelskoljvitska). Mikroskopi av provmaterialet kan dels ge en
fingervisning om férekomst av mykobakterier (syrafasta stavar) och
dels ge en preliminir bedémning av smittsamhetsgraden (vid
tuberkulos). Man kan dock inte séiga att en patient ar garanterat

smittfri &ven om mikroskopiresultatet dr negativt.

For att snabbt stédlla tuberkulosdiagnosen, analyseras de flesta prov
med PCR vilket detekterar alla arter som ingar i M- tuberculosis--
komplexet. Eftersom PCR inte kan skilja M tuberculosis fran
vaccinstammen (Mycobacterium bovis-BCG) ar det viktigt att sadan
fragestillning framgar av remissen (abscess efter vaccination eller
problem efter BCG-behandling av urinblascancer). Odling 4r den
metod som har hogst kanslighet i att detektera M. tuberculosis vilket
innebdir att odlingen mycket vil kan vara positiv trots negativ
mikroskopi och PCR. Odlingen behovs ocksa for resistensbestimning
och epidemiologisk typning. PCR och/eller mikroskopi kan vara
positiv trots att odlingen senare blir negativ eftersom dessa analyser
kan detektera doda bakterier.

Forutom bakterier tillh6rande M. tuberculosis-komplexet, kan ett
stort antal icke-tuberkul6sa mykobakteriearter (NTM) odlas fran
olika provmaterial. De allra flesta NTM-arter dr typiska
opportunistiska patogener som nistan uteslutande infekterar
individer med nedsatt immunférsvar. NTM-arter odlas pa samma sétt
som arter tillhérande M. tuberculosis-komplexet varfér samma remiss
och fragestillning kan anvindas. Ett undantag finns: M. marinum,
som framst orsakar hud och mjukdelsinfektioner hos personer som
haft mycket kontakt med vatten (t.ex. akvariedgare), kraver en lite
annorlunda odlingsmilj6 4n 6vriga mykobakterier varfor det ar

viktigt att sddan fragestidllning framgér av remissen.

Mycobacterium leprae kan inte odlas vid vanliga rutinlaboratorier

varfor sddan diagnostik inte utfors.
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Kontakta girna tuberkulosenheten vid Klinisk Mikrobiologi, for

diskussion om provtyper och analyssvar.

Provtagning

Sputum: Viktigt att provet verkligen kommer fran de nedre
luftviagarna, tas fore frukost, girna med hjilp av sjukgymnast. Tre

prov i plastburk for sputumprov fran olika dagar rekommenderas.

Ventrikelskoljvatska: Provtagning sker pa fastande mage med 200
mL sterilt vatten pa vuxna och med
10 mL pa sma barn. Tre prov i plastflaska (200 mL) fran olika dagar

rekommenderas.

Urin: Ca 150-200 mL morgonurin. Tre prov i plastflaska (200 mL) fran

olika dagar rekommenderas.

Pleura, Ascites: Minst 10 mL i ror, sterilt eller plastflaska. Storre

maiangd provmaterial ger battre diagnostiskt utbyte.
Bronksekret/skoljvatska: 3-10 mL i sterilt ror utan tillsats.

Sarsekret, punktat, vivnadsbitar mm: Sterilt r6r utan tillsats.

Rikligt med material ger basta utbytet.

Benmairg: Sterilt ror utan tillsats.

Faeces: En sked i plastror for faecesprov.

Blod: 1-5 mL blod sprutas i Bactec Myco/F Lytic-flaska.

(Mikroskopi och DNA-pavisning utfors inte da det ger tveksamt
diagnostiskt utbyte).

Likvor: >1,5 mL i sterilt r6r. DNA-pavisning och odling utférs alltid.

Storre mangd ger battre diagnostiskt utbyte.
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Kontrollera att bestdllningen ar korrekt ifylld och provet mirkt enligt
vara anvisningar. Limna girna telefonnummer till remittent.
Prover som inte dr tagna enligt vara anvisningar kan komma att

avvisas.

Svar/Tolkning/Bedomning

Mikroskopi - Utfors vardagar. Svar inom 1-3 arbetsdagar
DNA-pavisning - Utfors vardagar. Svar inom 1-3 arbetsdagar
Odling - Utfors vardagar

Negativa odlingar besvaras efter 6 veckor. Positiva odlingar besvaras
oftast inom 2-4 veckor. Resistensbestimning preliminirbesvaras
baserat pa fenotypisk resistensbestimning oftast inom 2 veckor efter
positiv odling, slutsvar efter sammanvigd bedomning med

helgenomsekvensering kan férvintas efter ytterligare 1-2 veckor.

Referenslitteratur

Referensmetodik. Nedre luftvigsinfektioner inklusive
mykobakteriologisk diagnostik. Se Folkhidlsomyndighetens hemsida.

(Foreningen for Klinisk mikrobiologi)
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