Liikvori uuringud

Kliinilise keemia ja laboratoorse hematoloogia osakond
Lastekliiniku osakond

Mikrobioloogia osakond

Immuunanaliiiisi osakond

Liikvor moodustub plexus choroideus’es (70%) ja 2., 3. ning 4. ajuvatsakeses plasma
selektiivse sekretsiooni tulemusena. Liikvori hulk on enneaegsel vastsindinul 10-30 mL,
ajalisel vastsiindinul 30-60 mL, 4-13-aastasel 65-140 mL, taiskasvanul 90-150 mL.
Lilkvor moodustub tdiskasvanul kiirusega 0,35 mL/min (500-600 mL 0&0paevas),
vahetudes 5-7 tunniga. Normaalselt on liikvor selge, varvitu ja bakteritevaba.

Liikvori funktsioonideks on aju mehhaaniline kaitse trauma eest, “ujuvuskandvus”
(liikvor vahendab aju kaalu mo&ju 1500 g-lt 50 g-le), toitainete ja keemiliste ainete
transport ajuni, intrakraniaalse rohu sdilitamine ja moningane antibakteriaalne kaitse.

Erinevaid liikvori uuringuid kasutatakse mitmesuguste kesknarvislisteemi haiguslike
protsesside diagnostikas. Sageli on liikvori uuringute ndidustuseks neuroinfektsioon.

Uuritav materjal, selle votmine, saatmine ja sailitamine

Katsuti| Rakkude uuring, biokeemiline, viroloogiline uuring: lisandita
katsuti (valge voi varvitu kork)

Mikrobioloogiline uuring: lisandita katsuti (valge voi varvitu kork)
ja Bactec PED pudel (roosa kork)

Analtisitav kogus| Liikvori kogus ja katsutite arv oleneb planeeritavatest uuringutest
ning ka liikvori fllsikalistest omadustest. Tadiskasvanul ei tohiks
eemaldatav kogus lletada 10-20 mL, vastsindinul ja imikul 8 mL.
Labipaistva liikvori korral, kui pole hemorraagia kahtlust, piisab
rakkude ja biokeemilisteks uuringuteks 1-2 mL liikvorist Uhes
katsutis.

Verise liikvori vdi koljusisese hemorraagia kahtluse korral on vaja
liikvor votta fraktsioneeritult kolme katsutisse (3 x 1 mL), mis
tuleb nummerdada. See on vajalik eristamaks punktsioonil proovi
sattunud noé artefaktverd hemorraagiast. Veristest
proovifraktsioonidest ei saa usaldusvdarseid biokeemiliste testide
tulemusi ja seetottu tuleks need uuringud teostada selgetest
fraktsioonidest.

Mikrobioloogiliseks uuringuks stistida liikvor Bactec PED pudelisse,
osa liikvorit votta lisandita katsutisse (vajalik cito-preparaadi
tegemiseks), vOimalusel enne antibakteriaalse ravi alustamist.
Viroloogilisteks uuringuteks on vaja 1 mL liikvorit eraldi lisandita
katsutisse.

Kasvajarakkude tstitoloogilisteks uuringuteks vajatakse
taiskasvanul 10-30 mL, imikutel 1-2 mL liikvorit.

NB! Liikvori- ja seerumi/plasma glikoosi suhte, oligoklonaalse
immuunglobuliin G, immuunglobuliin G indeksi, liikvori- ja
seerumialbumiini suhte ja mikrorganismi-spetsiifiliste antikehade
indeksi maaramiseks tuleb liikvoriga koos laborisse saata ka
samaaegselt voetud vereproov.

Sailivus| Toatemperatuuril 30 min, +4 °C kolm tundi (transport
kilmkonteineris voi jaavannis). Pikemaajaline sailitamine -20 °C
juures (erinevate biokeemiliste analliltide puhul erinev sailimise
aeqg).

Mikrobioloogiliseks uuringuks sailitamine +37 °C juures.
Transpordiviivituse korral (nt proovi saatmine teistest asulatest)




tuleks immuunglobuliin G indeksi ning liikvori- ja seerumialbumiini
suhte madramiseks liikvor tsentrifuugida kohapeal ja saata
supernatant.

TsUtotsentrifuugitud preparaat sailib toatemperatuuril

kuus paeva.

Sirje Leedo

Liikvori tsitogramm anallsaatoril (CSF-Diff a)

Kliinilise keemia ja laboratoorse hematoloogia osakond

Anallsid:
Leukotstildid liikvoris CSF-WBC
Polimorfonukleaarsete leukotslltide arv | PMN#, PMN%
ja suhtarv
Mononukleaarsete leukotsultide arv ja | MN#, MN%
suhtarv
Tuumaga rakkude koguarv TC-BF#
Erdtrotsatdid liikvoris CSF-RBC

Normaalselt sisaldab liikvor véhesel hulgal mononukleaarseid leukotsiilite. Pdletike,
kasvajate ja muude kesknarvisisteemi haiguste korral esineb liikvori leukotsultide arvu
tous (pleotslitoos), olenevalt etioloogiast voivad domineerida kas polimorfonukleaarsed
vOi mononukleaarsed leukotstiidid.

Polimorfonukleaarsete leukotsiltide (PMN) hulka kuuluvad neutrofiilid ja eosinofiilid.
Mononukleaarsed leukotsitdid (MN) on Iimfotslidid ja monotsitdid. Tuumaga rakkude
koguarvu (TC-BF) moodustavad leukotslitidid ja teised tuumaga rakud (makrofaagid,
tuumorirakud, mesoteelirakud jt.) Tuumaga rakkude koguarv ({htib tavaliselt
leukotsiititide arvuga, kuid teatud patoloogiate korral, kui leidub nt tuumorirakke, vOib
TC-BF olla suurem kui leukotstltide arv.

Uuritav materjal, selle votmine, saatmine ja sdilitamine
Vt Liikvori uuringud.
Analiiiisi tegemise aeg: d6paevaringselt

Analiilisimeetod: |abivoolutsitomeetria automaatanaliisaatoril
Referentsvaiartused

Leukotsuudid

<28p < 20 x 10E6/L

29p-<3k < 10 x 10E6/L
>3k < 6 x 10E6/L




Erttrotsttdd

< 7 p enneaegne < 1000 x 10E6/L
< 7 p ajaline < 800 x 10E6/L
8p-<29p < 50 x 10E6/L
229p < 6 x 10E6/L

Naidustus ja kliiniline tahendus
Kesknarvislisteemi haiguste diferentsiaaldiagnostika ja ravi tdhususe kontroll.

Liikvori pleotsiitoos soOltub infektsiooni etioloogilisest faktorist. Tugevalt suurenenud
leukotstutide arv koos suurenenud polimorfonukleaarsete rakkude arvuga viitab sageli
bakteriaalsele meningiidile. Uksikutel bakteriaalse meningiidi juhtudel v&ib pleotsiitoos
puududa.

Moddukas pleotsiitoos koos mononukleaarsete rakkude domineerimisega viitab
viiruslikule, tuberkuloosssele vdi seenmeningiidile, aga ka poletikulisele protsessile, mis
on tingitud neurosutifilisest, neuroborrelioosist, hulgiskleroosist.

Pleotslitoos vdib esineda ka teiste kesknarvislisteemi haiguste ja seisundite puhul (vt
Liikvori tstitogramm(mikroskoopia)).

Adekvaatse antibakteriaalse ravi korral vaheneb pleotsitoos markimisvaarselt 48-72
tundi parast ravi algust.

Erdtrotsulite normaalselt liikvoris ei esine, valja arvatud vastsiindinutel esimestel
elupdevadel. Eritrotsiilidid vodivad liikvorisse sattuda kesknarvisiisteemi hemorraagia
korral vOi artefaktverena traumaatilisel punktsioonil.

Signe Takker/Anneli Aus
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Liikvori tsitogramm (mikroskoopia) (CSE-Diff-m)

Kliinilise keemia ja laboratoorse hematoloogia osakond
Liikvori tstitogrammi mikroskoopia tehakse jargmistel juhtudel:
e tuumaga rakkude koguarv = 20 x 10E6/L voi kui
e tuumaga rakkude koguarv = 5 x 10E6/L ja esineb abnormne leukotsiitide
jaotuvus voi kui
e tuumaga rakkude koguarv = 5 x 10E6/L ja korg-fluorestseeruvate rakkude
(plasmarakud, makrofaagid, tuumorirakud) suhtarv = 1 %.

Leukotsliitide omavaheline suhe valjendatakse protsentides, muude rakkude esinemisel
antakse nende kirjeldus (makrofaagid, atitpilised rakud jne).

Uuritav materjal, selle votmine, saatmine ja sailitamine
Vt Liikvori uuringud.
Analiiiisi tegemise aeg: toopaeviti

Analiiiisimeetod: tsitotsentrifuugimine, mikroskoopia (Leishmani varving)



Referentsvaartused

<28 p > 18 a
Iimfotsliidid | 2-38% [imfotsiitdid | 63-99%
monotsildid | 50-94% monotsuidid | 3-37%
neutrofiilid | 0-8% neutrofiilid | 0-2%

Naidustus ja kliiniline tahendus

Bakteriaalsete ja aseptiliste meningiitide diferentsiaaldiagnostika. Kasvajate vOoi
kasvajate metastaaside avastamine.

Bakteriaalsete meningiitide puhul esineb valdavalt neutrofiilne pleotsitoos (kuni 90%
leukotsiilitide dldarvust), v.a atlupilise kulu korral, kui liikvoris domineerivad
I[imfotstiidid (ca 10% juhtudel). Neutrofiilne pleotsiitoos esineb ka varase viirusliku,
tuberkuloosse ja seenmeningiidi puhul ning ajuabstsessi ja subduraalse empleemi
puhul. Neutrofiilset pleotslitoosi vdivad anda veel mitteinfektsioossed pohjused, nagu
subarahnoidaal- v0i ajusisene hemorraagia, traumaatiline lumbaalpunktsioon, ravimite ja
rontgenkontrastainete sistimine subarahnoidaalruumi, kasvajate metastaasid ajju.
Neutrofiilne pleotsiitoos voib tekkida ka ajuinsuldi ja krambistindroomi jargselt.

Viiruslikele, tuberkuloossetele, seen- ja sifiliitilistele meningiitidele on iseloomulik
limfotsiitaarne pleotsiitoos. Kuigi nendel haigetel vOib haiguse algstaadiumis liikvoris
esineda neutrofiilsete leukotsiiltide arvu tdus, ldheb see tavaliselt 6-8 tunni jooksul (le
limfotsltoosiks. Limfotslitaarne pleotsiitoos vdib esineda ka sclerosis multiplexi,
Guillaini-Barré  stindroomi  ja  narkootikumide kuritarvitamise puhul esineva
entsefalopaatia korral.

Plasmarakkude leid liikvoris ilmneb paljude limfotslitaarse pleotsiitoosiga kulgevate
haiguste puhul. Plasmarakud viitavad enamasti dgedale viirusmeningiidile voi kroonilisele
poletikulisele protsessile. Sclerosis multiplex puhul vdivad plasmarakud mdnikord olla
ainsaks patoloogiliseks leiuks liikvoris.

Monotsiiiitide arvu tdus esineb tavaliselt tuberkuloosse, seen- ja kroonilise bakteriaalse
meningiidi ning ajuabstsessi ruptuuri korral.

Eosinofiilne pleotsiitoos (> 10%) kaasneb mitmete parasitaar- ja seeninfektsioonidega,
samuti allergilise reaktsiooniga, ebaefektiivse intrakraniaalse Sunteerimise, ravimite vaoi
rontgenkontrastainete intratekaalse manustamise korral. On kirjeldatud idiopaatilise
eosinofiilse meningiidi juhtumeid.

Kasvajalised rakud liikvoris vdivad parineda primaarsetest kesknarvisisteemi
kasvajatest (nt medulloblastoom) vdi metastaasidest (sagedamini melanoom, kopsu-,
rinna- vOi neeruvahk). Leukeemiate (eriti dge limfoblastne ja &ge miueloblastne
leukeemia) ning limfoomide korral voib tekkida ajukelmete haaratus ning kasvajalised
rakud ilmuvad liikvorisse. Kasvajalised limfoblastid on Uhesuguse suuruse, kuju ja
valimusega (monomorfsed). Neuroleukeemia eksidiagnoos vOib tuleneda
leukeemiahaigetel liikvori saastumisest perifeerse verega traumaatilise punktsiooni
korral.

Lipofaage (lipiide sisaldavaid makrofaage) voib liikvoris ndha ajutrauma, abstsessi voi
infarkti jargselt.

Signe Takker/Anneli Aus
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Gliukoos liikvoris (CSE-Gluc)

Kliinilise keemia ja laboratoorse hematoloogia osakond
Lastekliiniku osakond

Glikoos labib hematoentsefaalbarjdari difusiooni ja aktiivse transpordi teel. Gliikoosi
kontsentratsioon liikvoris on keskmiselt 60% selle kontsentratsioonist veres, kuid
peegeldab viimast kullalt suure ajalise nihkega (30-90 minutit). Tulemuse
interpreteerimisel  tuleb  glikoosi kontsentratsiooni liikvoris  alati  vOrrelda
kontsentratsiooniga veres. Meningiidipuhune glikoosisisalduse vahenemine liikvoris on
seotud laktaadi kontsentratsiooni tdusuga (tingituna anaeroobsest glikolulsist
kesknarvisiusteemis), samuti glikoosi tarbimisest leukotsiitide ja mikroorganismide
poolt.

Uuritav materjal, selle votmine, saatmine ja sadilitamine

Vt Liikvori uuringud.

Glikoosi maaramiseks tuleb laborisse saata ka samaaegselt voetud vereproov gliikoosi
maaramiseks.

Katsuti | Lisandita katsuti (valge voi varvitu kork)

Sailivus | Liikvor anallisida kohe. Vajadusel sdilitada +4 °C voi -20 °C
juures

Analiiiisi tegemise aeg: d6paevaringselt

Analiiiisimeetod: ensiimaatiline referentsmeetod heksokinaasiga

Referentsvaartused

CSF-Gluc < 18 a |3,33-4,44 mmol/L
>18a |2,22-3,89 mmol/L

CSF-Gluc/S,P-Gluc >18a |~ 0,6

Ndidustus ja kliiniline tahendus
Meningiitide ja entsefaliitide diagnostika.

Liikvori gllikoositaseme ja liikvori- ja plasmagliikoosi suhte vahenemine on pdhjustatud
kesknarvististeemi infektsioonist, poletikulistest protsessidest vOi kasvajatest.
Mdrgatavalt on glikoosi tase liikvoris vahenenud tuberkuloosse- ja seenmeningiidi
korral, madalaimad vaartused leitakse madase bakteriaalse meningiidi puhul. Eduka ravi
tulemusel normaliseeruvad vaartused kiiresti. Viirusmeningiitide korral on gliikoosi tase
liikvoris enamasti normaalne, erandiks vdivad olla herpesviirusest ja mumpsiviirusest
pohjustatud meningiidid. Glikoosi monevdrra madalamate vaartuste pohjuseks voivad
olla ka subarahnoidaalne hemorraagia, ajukasvajad ja -metastaasid, sarkoidoos,
neurosufilis. Glukoosi tase liikvoris on véahenenud ka hipoglikeemia korral.

Glikoosi kontsentratsiooni suurenemine liikvoris kaasneb tavaliselt hiiperglikeemia voi
traumaatilise punktsiooniga (saastumine perifeerse verega) ega oma erilist diagnostilist
tdhendust.

Sirje Leedo



Laktaat liikvoris (CSF-Lac)

Kliinilise keemia ja laboratoorse hematoloogia osakond
Lastekliiniku osakond

Laktaat ehk piimhape tekib hapnikudefitsiidi tingimustes anaeroobsel glikoluusil.
Laktaadi kontsentratsiooni suurenemine liikvoris on tingitud anaeroobsest metabolismist
kesknarvislisteemis (koehlpoksia, glikoosi tarbimine leukotsiiltide ja mikroorganismide
poolt). Laktaadi kontsentratsioon liikvoris ei sOltu laktaadi kontsentratsioonist plasmas.
Uuritav materjal, selle votmine, saatmine ja sailitamine

Vt Liikvori uuringud.

Katsuti| Lisandita katsuti (valge voi varvitu kork)
Sailivus| Toatemperatuuril kolm tundi, +4 °C Uks d66paev, -20 °C kaks kuud

Analiiiisi tegemise aeg: d6paevaringselt

Analiilisimeetod: ensiimaatiline kolorimeetriline meetod

Referentsvaartused
<3p 1,1-6,7 mmol/L 1l1p-<18a 1,1-2,8 mmol/L
3p-<11p 1,1-4,4 mmol/L > 18 a 1,1-2,4 mmol/L

Naidustus ja kliiniline tahendus
Bakteriaalsete ja viiruslike meningiitide diferentsiaaldiagnostika.

Laktaadi vaartused ille 3,5 mmol/L viitavad bakteriaalsele (s.h tuberkuloossele) voi
seenmeningiidile. Viirusliku meningoentsefaliidi korral jaéb kontsentratsioon tavaliselt
alla 3,0 mmol/L. Uuring on vaartuslik diagnostiliste raskuste puhul, nt juba alustatud
antibakteriaalse ravi foonil vdi mdnede varases staadiumis viirusmeningiitide puhul.
Suurenenud laktaadi tase liikvoris on tihedalt seotud madala liikvori glikoosi vaartusega,
seetdttu on nende kahe parameetri kombineerimine bakteriaalse meningiidi indikaatorina
parema diagnostilise vaartusega kui kumbki naitaja tksi.

Erinevalt liikvori glikoosi sisaldusest voib liikvori laktaadi tase eduka ravi korral jaada
korgeks pikemaks ajaks, mistdttu see ei sobi ravi tulemuslikkuse hindamiseks.

Liikvori laktaadi tase vdib modnevorra tdusta ka kesknarvislisteemi muude haiguste
puhul, nt ajuvereringe haired, ajutraumad, ajuinfarkt, kesknarvislisteemi tuumorid,
epilepsiahoog, hidrotsefaalia.

Sirje Leedo

Valk liikvoris (CSF-Prot)




Kliinilise keemia ja laboratoorse hematoloogia osakond
Lastekliiniku osakond

Normaalselt sisaldab liikvor vaga vahe valku. Suurem osa liikvori valgust on filtreerunud
plasmast, vdiksem o0sa aga slinteesitakse keskndrvisiisteemi rakkude poolt.
Individuaalsete valkude sisaldus liikvoris on vorreldes seerumiga erinev (suhteliselt suur
prealbumiini, albumiini ja transferriini kontsentratsioon). Liikvori valgusisaldus muutub
eaga, tingituna hematoentsefaalbarjaari labilaskvuse ealistest muutustest, samuti erineb
liikvori koostis keskndrvislisteemi erinevates osades. Lumbaalses liikvoris on
valgusisaldus ligi kolm korda suurem kui ajuvatsakeste liikvoris, samas on aga viimases
madala molekulkaaluga valkude osakaal suurem. See on tingitud liikvori koostise
vordsustumisest kapillaarides oleva vereplasma omaga liikvori liikumisel mddda
lilisambakanalit allapoole.

Uuritav materjal, selle votmine, saatmine ja sailitamine
Vt Liikvori uuringud.

Liikvori punktsioonil valtida kontaminatsiooni verega! Valgu maaramiseks mitte saata
esimest liikvori katsutit, mis vdib sisaldada punktsioonist tingitud artefitsiaalset verd.

Katsuti| Lisandita katsuti (varvitu kork)

Sailivus| Liikvori supernatant toatemperatuuril liks paev, + 4 °C kuus péaeva,
-20 °C (lle the aasta

Analiiiisi tegemise aeg: d6paevaringselt

Analiilisimeetod: turbidimeetriline meetod

Referentsvaartused
Enneaegne vasts. la-<3a 0,10-0,40 g/L
27-32n | 0,68-2,40 g/L 3a-<5a 0,10-0,38 g/L
33-36n | 0,67-2,30 g/L 5a-<9a 0,10-0,43 g/L
37-40 n | 0,58-1,50 g/L > 18 a 0,15-0,45 g/L
1p-<2k 0,25-0,72 g/L
2k-<4k 0,20-0,72 g/L
4k-<7k 0,15-0,50 g/L
7k-<1a 0,10-0,45 g/L

Naidustus ja kliiniline tahendus
Kesknarvislisteemi haiguste soeltest.

Valgusisalduse suurenemine liikvoris voib olla tingitud:

1) hematoentsefaalbarjaari (HEB) labilaskvuse tdusust (bakteriaalne, viiruslik jm
meningiit; ajuinfarkt, -hemorraagia, -trauma; endokriinsed haired; patoloogilised
metaboolsed seisundid; toksilised seisundid; Guillain’-Barré slindroom;
slisteemsed sidekoe haigused; liikvoriringe obstruktsioon);

2) vahenenud reabsorptsioonist amblikvdrkkelme hattudelt venoossesse verre
(liikvoriringe obstruktsioon: tuumor, abstsess);

3) suurenenud intratekaalsest immuunglobuliinide slinteesist (sclerosis multiplex,
Guillain’-Barré  slindroom, silsteemsed sidekoe haigused, subakuutne
skleroseeruv panentsefaliit, neurositfilis, neuro-AIDS, neuroborrelioos).



Artefitsiaalse vere esinemisel liikvoris ilmneb valgu valepositiivhe kontsentratsiooni
suurenemine. Korrigeerimisvalemid tdese valgusisalduse hindamiseks on ebatdpsed ning
pole rakendatavad.

Valgusisalduse vahenemine liikvoris voib esineda liikvori lekke (rino- voi otorrda), suurte
liikvorikoguste eemaldamise, intrakraniaalse rohu tousu voi hiipertlireoidismi korral.

Sirje Leedo
Albumiin liikvoris (CSF-Alb)
Liikvori- ja seerumialbumiini suhe (CSF-Alb/S-Alb)

Kliinilise keemia ja laboratoorse hematoloogia osakond

Albumiin moodustab u 50-60% liikvori valgu koguhulgast ja selle kontsentratsioon on
1/250 plasma kontsentratsioonist. Albumiini ei slnteesita kesknarvisisteemi poolt, see
satub passiivselt verest liikvorisse labi hematoentsefaalbarjaari (HEB). HEB-i kahjustuse
korral selle Iabilaskvus albumiinile suureneb ning vastavalt ka albumiini kontsentratsioon
liikvoris. Et votta arvesse tulemuste hindamisel seerumi albumiini kontsentratsiooni mdju
liikvori albumiini kontsentratsioonile, kasutatakse liikvori- ja seerumialbumiini vaartuste
suhet. Liikvori- ja seerumialbumiini suhe on HEB-i funktsiooni hindamiseks tapsem
uuring kui liikvori valk. Vanusega muutub HEB-i Iabilaskvus. Vastsuindinul on labilaskvus
HEB-i ebaklipsuse tottu suurem, tdiskasvanu tasemele jouab HEB-i funktsioon
kuuendaks elukuuks.

Uuritav materjal, selle votmine, saatmine ja sailitamine

Koos liikvoriga tuleb saata laborisse ka vereproov.

Transpordiviivituse korral tuleks verine liikvor tsentrifuugida kohalikus laboris ja saata
analtusimiseks supernatant.

Katsuti| Liikvor: lisandita katsuti (valge voi varvitu kork)

Veri: geeli ja hliibimisaktivaatoriga katsuti (punane kollase
rongaga voi kollane kork) vOi geeliga LH-katsuti (roheline kollase
rongaga voi heleroheline kork)

Sailivus| Liikvor +4 °C kolm 66pdeva, -20 °C kuus kuud, -70 °C piiramatult
Seerum/plasma toatemperatuuril kimme nddalat, +4 °C viis kuud,
-20 °C neli kuud

Analiiiisi tegemise aeg: 66paevaringselt
Analiiiisimeetod: immuunturbidimeetriline meetod, suhte arvutamine
Referentsvaartused

Liikvori- ja seerumialbumiini suhe:

<1k <0,025 |16a-<41a < 0,007
1k-<6k <0,015 |41a-<61a < 0,008
6k-<16a < 0,005

Naidustus ja kliiniline tahendus



Hematoentsefaalbarjaari funktsiooni (labilaskvuse) hindamine. Tehakse o0sana
immuunglobuliin G indeksist voi eraldi uuringuna.

HEB-i labilaskvus vOib suureneda infektsioossetel (bakteriaalne, aseptiline meningiit) voi
mitteinfektsioossetel pdhjustel. HEB voib olla kahjustunud subarahnoidaalse- ja
ajusisese hemorraagia, metaboolsete hairete (neerupuudulikkus, hlperkaltseemia,
dehldratatsioon, hliperkapnia), toksiliste seisundite (etanooli, raskmetallide mirgistus),
liikvoriringe obstruktsiooni (kasvaja, abstsess) ja monede infektsioonhaiguste
(leptospiroos, tulareemia, difteeria, sepsis) korral.

Viirusliku meningiidi, Guillaini-Barré stindroomi vdi slisteemsete sidekoehaiguste puhul
vOib lisaks suurenenud HEB-i labilaskvusele esineda ka lokaalne immuunvastus
(intratekaalne immuunglobuliinide siintees).

Vt ka: Immuunglobuliin G indeks

Sirje Leedo

Immuunglobuliin G indeks (CSF-S-IgG-ind)

Kliinilise keemia ja laboratoorse hematoloogia osakond

Liikvori IgG parineb tervetel tadiskasvanutel passiivselt labi hematoentsefaalbarjdari
(HEB) difundeerunud plasma IgG-st. Liikvori IgG kontsentratsiooni suuremate vaartuste
pohjuseks on HEB-i labilaskvuse suurenemine, intratekaalne IgG silintees voi nende kahe
kombinatsioon. Suurenenud lokaalse IgG siinteesiga B-limfotsiilitide poolt on seotud
paljud kesknarvististeemi poletikulised haigused, kdige sagedamini sclerosis multiplex
(SM).

Liikvori immuunglobuliin G indeks on intratekaalse immuunglobuliinide sinteesi
hindamise kvantitatiivhe uurimismeetod ning see arvutatakse vastavalt valemile:

(CSF-1gG/S-1gG) / (CSF-Alb/S-Alb) ehk (CSF-IgG x S-Alb) / (S-IgG x CSF-Alb)

Selles valemis vdimaldab IgG kontsentratsioonide suhe liikvoris ja seerumis korrigeerida
liikvori immuunglobuliinide sisaldust vastavalt seerumi immuunglobuliinide sisaldusele,
liikvori- ja seerumialbumiini kontsentratsioonide suhe aga vdimaldab hinnata HEB-i
funktsiooni ning valistada selle suurenenud labilaskvusest tingitud moju liikvori valkude
kontsentratsioonile.

Uuritav materjal, selle votmine, saatmine ja sailitamine

Koos liikvoriga tuleb saata laborisse ka vereproov.

Transpordiviivituse korral tuleks verine liikvor tsentrifuugida kohalikus laboris ja saata
analGusimiseks supernatant.

Katsuti| Liikvor: lisandita katsuti (valge vdi varvitu kork)

Veri: geeli ja hdudbimisaktivaatoriga katsuti (punane kollase
rongaga voOi kollane kork) vOi geeliga LH-katsuti (roheline kollase
rongaga voi heleroheline kork)

Sailivus| Liikvor toatemperatuuril Gks péev, +4 °C ks nadal

Seerum/plasma toatemperatuuril neli kuud, +4 °C ja -20 °C
kaheksa kuud




Analiiiisi tegemise aeg: 66paevaringselt

Analiilisimeetod: immuunturbidimeetriline meetod, indeksi arvutamine

Referentsvaartused
CSF-1gG > 18 a 10-30 mg/L
CSF-S-1gG-ind > 18 a <0,6

Ndidustus ja kliiniline tahendus

Abiuuring sclerosis multiplex'i diagnostikas. Lokaalse immuunvastuse uurimine
kesknarvististeemi infektsioonide korral.

CSF-S-IgG-ind > 0,6 on seotud lokaalse immuunvastusega. Lisauuringuna on
naidustatud oligoklonaalsete immuunglobuliinide uuring.

CSF-S-IgG-ind on suurenenud ka subakuutse skleroseeruva panentsefaliidi (SSPE),
neurosutfilise, neuro-AIDS-i, neuroborrelioosi, neuroluupuse, Guillaini-Barré stindroomi
jt kesknarvisisteemi haiguste korral. Vahem kui 5%-l dgeda meningiidi, entsefaliidi ja
ajutuumori haigetel on samuti taheldatud suurenenud intratekaalset immuunglobuliinide
sinteesi.

Vt ka: Liikvori- ja seerumialbumiini suhe
Oligoklonaalne immuunglobuliin G liikvoris

Sirje Leedo

Oligoklonaalne immuunglobuliin G liikvoris (CSF-IgG-oligo)

Kliinilise keemia ja laboratoorse hematoloogia osakond

Oligoklonaalsed immuunglobuliinid on piiratud arvu plasmarakkude kloonide poolt
sinteesitud immuunglobuliinid, mis nadevad elektroforegrammil vdlja hastipiirdunud
kitsaste vootidena gammaglobuliinide fraktsiooni foonil (oligoklonaalsed vo66did).
Liikvoris leiduvad oligoklonaalsed immuunglobuliinid on kas kesknarvisisteemis
lokaalselt (intratekaalselt) slinteesitud voi monede silsteemsete haiguste korral sinna
labi hematoentsefaalse barjaari difundeerunud. Selleks, et selgitada oligoklonaalsete
immuunglobuliinide paritolu, anallGUsitakse paralleelselt liikvoriga ka seerumit.
Intratekaalne immuunglobuliinide siintees toimub sclerosis multiplex ja monede teiste
kesknarvisiusteemi patoloogiate puhul.

Uuritav materjal, selle votmine, saatmine ja sailitamine

NB! Uheaegselt liikvoriga saata uuringuks ka veri (seerum)!

Katsuti| Liikvor: lisandita katsuti (valge vdi varvitu kork)
Veri: geeli ja htibimisaktivaatoriga katsuti (punane kollase rongaga
vOi kollane kork)

Anallusitav kogus| 200 L liikvorit ja 200 pL seerumit

Sailivus| Liikvor/seerum +4 °C (ks nadal, -20 °C ks kuu

Analiiiisi tegemise aeg: todpdeviti, vastus Uhe nadala jooksul



Analiiiisimeetod: isoelektriline fokuseerimine koos immuunfiksatsiooniga (IEF)

Lisaks madratakse liikvori ja seerumi IgG vaartused, mida on vaja liikvori ja seerumi
lahjenduste tegemiseks. Kui samast materjalist on tellitud immuunglobuliin G indeks, siis
saadakse IgG-de vaartused sealt.

Referentsvaiartused
Normaalses liikvoris oligoklonaalne IgG puudub.
Ndidustus ja kliiniline tahendus

Immuunglobuliinide intratekaalse siinteesi tuvastamine. Abiuuring sclerosis multiplex‘
diagnostikas.

Intratekaalsele siinteesile viitab oligoklonaalsete vo6tide esinemine liikvoris ja
puudumine seerumis. Diagnostiline on liikvoris vahemalt kahe sellise vo6di esinemine,
mida seerumis ei ole. Uksiku v6ddi esinemine liikvoris viitab lokaalse siinteesi
voimalusele, kuid ei luba seda kinnitada ega valistada (kui kahtlus sclerosis multiplex’ile
pusib, siis on naidustatud kordusuuring mone aja moddudes).

Uuringutulemuste interpreteerimisel eristatakse viit tillpi oligoklonaalsete vootide
mustreid:

1. tldap: oligoklonaalsed v66did puuduvad nii liikvoris kui seerumis (normileid).

2. tudp: oligoklonaalsed voddid liikvoris, seerumis oligoklonaalseid vdote ei ole -
toimub immuunglobuliinide intratekaalne slintees (tdupiline leid sclerosis
multiplexi korral).

3. tdup: oligoklonaalsed v6ddid paralleelselt nii liikvoris kui seerumis, kuid liikvoris
esinevad lisavoddid, mida seerumis ei ole - toimub immuunglobuliinide
intratekaalne sintees. Esineb slsteemsete patoloogiate korral, millele on
lisandunud neuroloogiline komponent.

4. tlup: oligoklonaalsed voodid esinevad paralleelselt nii liikvoris kui seerumis,
liikvoris lisavotte ei ole - intratekaalset sinteesi ei toimu. Esineb slsteemsete
immuunreaktsioonide, sisteemsete infektsioonide korral.

5. tddp: monoklonaalne véot paralleelselt liikvoris ja seerumis — lokaalset slinteesi
ei toimu. Esineb monoklonaalsete gammopaatiate korral.

Sclerosis multiplexi korral esinevad oligoklonaalsed immuunglobuliinid liikvoris > 95%
juhtudest. Lisaks esineb oligoklonaalset gammopaatiat subakuutse skleroseeriva
panentsefaliidi (SSPE) (100%), HIV-infektsiooni (80%), Guillaini-Barré siindroomi
(60%), paraneoplastiliste siindroomide (60%), neuroluupuse (50%) ja neurosarkoidoosi
(40%) korral. Harva (< 5%) v0ib oligoklonaalseid immuunglobuliine leida ka ageda
meningiidi, entsefaliidi, perifeersete neuropaatiate ja kesknarvisisteemi kasvajate
korral.

Vt ka: Immuunglobuliin G indeks

Kaja Vaagen



Liikvori mikrobioloogilised uuringud

Liikvori mikroskoopiline uuring

Mikrobioloogia osakond

Meningiidi tekitajateks voOivad olla bakterid, viirused, seened ja algloomad. Kdige
sagedasemad bakteriaalse meningiidi tekitajad on Streptococcus pneumoniae ning
Neisseria meningitidis, vahemal maadral Haemophilus influenzae ja Listeria
monocytogenes (eeskatt immuunsuprimeeritud patsientidel). Vastsindinutel on
peamised tekitajad Streptococcus agalactiae ja Escherichia coli.

Kuna liikvori kilv votab aega 3-7 paeva, siis esialgne tulemuse saamiseks tuleks
eelistada PCR uuringut (Meningiiditekitajate DNA/RNA liikvoris), abiks vOib olla liikvori
mikroskoopiline uuring.

Uuritav materjal, selle votmine, saatmine ja sailitamine

Proovindu | Lisandita katsuti (valge voi varvitu kork)

Sailivus | Katsuti  liikvoriga  saata  vOimalikult  kiiresti  laborisse,
sailitustemperatuur ei ole kriitiline.

Analiiiisi tegemise aeg: toopaeviti

Analiilisimeetod: liikvori tsentrifuugimisel saadud sademest tehtud preparaadi
varvimine akridiinoranziga ja Grami jargi, mikroskopeerimine fluorestsents- ja
valgusmikroskoobiga.

Ndidustus ja kliiniline tahendus

Bakteriaalse vbi seenmeningiidi kahtlus, ajuabstsess, sundi infektsioon.

Normaalselt on liikvor steriilne. Mikroobide esinemine preparaadis viitab bakteriaalsele
infektsioonile. Vastusel kirjeldatakse mikroobide morfoloogiat ja varvumist Grami jargi.

Krista Loivukene
Muudetud 05.09.2022
Liikvori kilv
Mikrobioloogia osakond

Meningiidid on pohjustatud tavaliselt Gihe tekitaja poolt, kuid intrakraniaalsed madased
infektsioonid voivad olla polimikroobsed (aeroobsed ja anaeroobsed bakterid).

Uuritav materjal, selle votmine saatmine ja sdilitamine

Proovindu | Steriilne lisandita katsuti, Bactec PED pudel
Sailivus | Liikvor +37 °C vdimalikult Iihikest aega

Desinfitseerida punktsioonikoha nahk. Liikvor slstida Bactec PED pudelisse (roosa kork)
ja hoida +37 °C juures. Mikroskoopiaks saata liikvor laborisse eraldi katsutis.

Analiiiisi tegemise aeg: todpdeviti

Analiilisimeetod: inkubatsioon Bactec slUsteemis. Positiivse signaali korral valjakilv
veri- ja Sokolaadagarile. Tsentrifugaadist tehakse Grami jargi varvitud preparaat ja



akridiinoranziga varvitud preparaat (fluorestsentsmikroskoopia), mille tulemusest
teavitatakse koheselt raviarsti. Tekitaja samastamine ja ravimitundlikkuse maaramine.
Loplik vastus: negatiivne 5. paeval, positiivhe 3.-7. paeval.

Naidustus ja kliiniline tahendus
Bakteriaalse voi seenmeningiidi kahtlus, ajuabstsess, Sundi-infektsioon.

Samaaegselt voetud verekilvid (vOimalusel enne esimest antibiootikumi doosi)
suurendavad tekitaja isoleerimise tdendosust. Normaalselt on liikvor steriilne.
Koagulaasnegatiivsete staflilokokkide isoleerimisel liikvorist tuleb interpreteerimisel
arvestada Kkliinilist situatsiooni (vOimalik saastus, kuid voorkehade olemasolul tuleb
arvesse tekitajana).

Voimalikud vead: proovi votmine antibakteriaalse ravi foonil,
transpordil.

vead sailitamisel ja

Krista Loivukene
Muudetud 05.09.2022

Meningiiditekitajate DNA/RNA liikvoris (paneel)

Kliinilise keemia ja laboratoorse hematoloogia osakond

Anallusid:

Escherichia coli K1 DNA E coli K1 DNA

Haemophilus influenzae DNA H influenzae DNA

Listeria monocytogenes DNA L monocytogenes DNA

N meningitidis DNA

Neisseria meningitidis DNA

Streptococcus agalactiae DNA

S agalactiae DNA

Streptococcus pneumoniae DNA

S pneumoniae DNA

Streptococcus pyogenes DNA

S pyogenes DNA

Mycoplasma pneumoniae DNA

M pneumoniae DNA

HSV1 DNA HSV1 DNA
HSV2 DNA HSV2 DNA
HHV6 DNA HHV6 DNA

Enteroviiruste RNA

Enterovirus RNA

Parehoviiruse RNA

Parechovirus RNA

Tuulerdugeviiruse DNA

VZV DNA

Cryptococcus
neoformans/Cryptococcus gattii
DNA

C neoformans/C gattii DNA

Koikide loetletud patogeenide

DNA vOoi RNA maaratakse

proovimaterjalist ning eraldi anallilise tellida ei ole voimalik.

Uuritav materjal, selle votmine, saatmine ja sailitamine

Uheaegselt

samast



Katsuti| Steriilne lisandita katsuti (valge kork)
Analiusitav kogus| 500 pl liikvorit
Sailivus| Toatemperatuuril kuni 12 tundi

Analiiiisi tegemise aeg: d6paevaringselt

Analiilisimeetod: reaalaja poliimeraasi ahelreaktsioon (RT-PCR)
Vastuse vorm

Positiivhe/negatiivne (eraldi iga patogeeni kohta)

Naidustus ja kliiniline tahendus

Meningiidi ja/voi entsefaliidi kahtluse korral voimalike haigustekitajate valjaselgitamine.

Katrin Reimand
Muudetud 05.09.2022



