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Yldkuvassa néhdéén negatiiviset ja
alakuvassa positiiviset endomysiumvasta-aineet
napanuoran siledlihaskudoksessa. Mikroskooppisuurennos 1:200.



KELIAKIA

Keliakiassa viljatuotteiden valkuaisaine gluteeni aiheuttaa ohutsuolen limakalvovaurion,
jolloin limakalvon suolinukka on alentunut ja kryptat syventyneet (ks. kannen kuva).
Keliakiaan liittyy myos lisaantynyt tulehdussolujen méara limakalvon epiteelissé ja lamina
propriassa. Viime aikoina julkaistut havainnot osoittavat, etta keliakia kehittyy asteittain
lievasta limakalvon tulehduksesta vaikeaan suolinukan katoon.

Keliakia ei ole yksinomaan suoliston imeytymishairiétauti vaan taudinkuva on hyvin moni-
iimeinen. Suolisto-oireet puuttuvat usein taysin. Suoliston ulkopuolisia oireita ovat
niveloireet, luukato, pysyvien hampaiden kiillevauriot ja erilaiset neurologiset oireet.
Keliakian toinen ilmenemismuoto on ihokeliakia (Dermatitis herpetiformis), jota voi esiintya
itsendisend ihon rakkulatautina tai yndessa suolioireiden kanssa.

Keliakian patomekanismi on edelleen tuntematon, mutta geneettisella perimalla on tarkea
osuus. Keliakia liittyy vahvasti HLA haplotyyppiin DR3-DQ2. DQ2- molekyylia koodaavat
alleelit HLA DQA1*0501 ja HLA DQB1*0201 ovat todettavissa 90%:lla suomalaisista
keliaakikoista, mutta myds 20%:lla vaestosta yleensa. Noin 10%:lla suomalaisista
keliakiapotilaista on HLA- haplotyyppi DR4-DQ8, joka on ominainen myos tyyppi I:n
diabetekselle. Keliakian kehittyminen vaatii kuitenkin aina altistumisen gluteenille.

Diagnostiikka

Keliakian diagnostiikan kulmakivena on ohutsuolibiopsiatutkimus, jolla voidaan todeta
taudin aktiivissa vaiheessa tyypillinen ohutsuolen limakalvon nukan vaurio, villusatrofia,
yhdistettyna kryptahyperplasiaan.

Ohutsuolen limakalvopalat otetaan joko mahalaukun tahystyksen, gastroskopian,
yhteydessa tai imubiopsiatekniikalla kapselin avulla. Gastroskopiassa on rutiinisti hyva
ottaa ohutsuolikoepaloja keliakian poissulkemiseksi, vaikka keliakiaa ei Kliinisesti
epailtaisikaan. Ohutsuolen limakalvo paranee gluteenittoman dieetin aikana.

Keliakian esiintyvyys vaestdssa on nykyisten tutkimusten mukaan jopa 1:50. Taudin
yleisyydesté ja moni-ilmeisyydesta johtuen ovat diagnostiikassa kaytettavéat noninvasiiviset
serologiset seulontakokeet yha tarkeampia. Serologisilla testeilla voidaan saada viitetta
ohutsuolen limakalvon nukan vaurioitumisesta henkil6illa, joita ei muuten tutkittaisi
keliakian suhteen ja joille ei rutiinisti tehtaisi gastroskopiaa. "Riskiryhmiin" kuuluvat esim.
keliaakikon terveet perheenjasenet, tyyppi 1 diabeetikot, Sjégrenin syndroomaa ja IgA-
puutosta sairastavat henkil6t. Toisaalta kliinisesti vah&oireinen tai oireeton potilas
diagnosoidaan usein vasta-aineseulonnan avulla riskiryhmien ulkopuoleltakin. Lisaksi
vasta-ainetesteja kaytetaan potilaan seurannassa limakalvon nukan paranemisen
mittarina.

Vasta-ainetestit

Seerumin gliadiini/peptidigliadiini-, endomysium- ja kudostransglutaminaasivasta-ainetestit
kertovat koska on syyta epadilla suolinukan vaurioitumista ja jatkaa tutkimuksia
ohutsuolikoepala-tutkimuksella.

Vasta-aineet normalisoituvat muutaman kuukauden/ yhden vuoden gluteenivapaan
dieettihoidon aikana. Hoidon seurantaan kannattaa valita testi, joka parhaiten
primaarivaiheessa mittasi keliakiapotilaan suolinukan vauriota.



Peptidigliadiinivasta-aineet
Gliadiini on gluteenin fraktio, jota kohtaan syntyy vasta-aineita keliakiassa ja dermatitis
herpetiformiksessa. Erityisesti IgA- luokan vasta-aineilla on merkitysta.

Perinteinen gliadiinivasta-ainemenetelma on korvattu uudella
peptidigliadiinimenetelmassa. Menetelmassa kaytetdan antigeenina deamidoituja
gliadiinipeptideja (DGP). Nama vasta-aineet korreloivat hyvin transglutaminaasi- ja
endomysiumvasta-aineiden kanssa ja ne ovat perinteista gliadiinivasta-aineita
spesifisemmat ja herkemmat keliakian diagnostiikassa.

Markkinoilla on testikitteja jotka mittaavat erikseen IgA- ja IgG-vasta-aineet tai molemmat
yhdessa (DGP Screen).

Kudosautovasta-aineet (endomysium- ja kudostransglutaminaasivasta-aineet)

Endomysiumvasta-aineet

Keliaakikolla ravinnosta saatava gluteeni (gliadiini) saa aikaan IgA-luokan kudosvasta-
aineiden muodostumisen. Naita keliakialle erittain spesifisia kudosvasta-aineita ovat R1-
tyypin retikuliinivasta-aineet, joiden mittaamiseen kaytetaan rotan kudoksia. Tama testi on
korvattu toisella kudosvasta-ainetestillda (endomysiumvasta-aineet), jossa vasta-aineiden
mittaamisessa kaytetddn humaanikudosta, useimmiten ihmisen napanuoraa. Positiivisen
endomysiumvasta-ainetestituloksen tulee johtaa suolen limakalvon nukan tutkimiseen
riippumatta kliinisesta oireilusta. Positiivinen vasta-ainetulos henkil6lla, jolla on normaali
suolen limakalvo ennakoi jopa tulevaa keliakiaa (latentti eli piileva vaihe, jossa seuranta
on aiheellinen).

Endomysiumvasta-ainemaaritys tehdaan immunofluoresenssi (IF)- menetelmalla kayttaen
ihmisen napanuorasta valmistettuja jaaleikkeitd antigeenikudoksena. Viimeaikaiset
tutkimustulokset osoittavat, ettd antigeeni on kudostransglutaminaasi.

Kudostransglutaminaasivasta-aineet

Kudostransglutaminaasi on entsyymi, joka kalsiumin lasn&ollessa katalysoi sidoksen
muodostumista proteiinien glutamiinitdhteen y- karboksyyliryhman ja lysiinitdhteen
aminoryhman valille. Gliadiini sisaltéda paljon glutamiini-aminohappoa ja se voi toimia
transglutaminaasin substraattina. Kudostransglutaminaasin katalysoima gliadiinin
deaminaatio lisda suoliston gliadiinispesifisten T-solujen kykya tunnistaa sita. Taten
kudostransglutaminaasilla voisi olla tarkea rooli immunologisen vasteen lisddmisessa.

Transglutaminaasia esiintyy useissa ihmisen kudoksissa, mm. punasoluissa ja ohutsuolen
limakalvolla. Se on pddosin solunsisdinen entsyymi, mutta sita on todettu vapautuvan
solusta kudosvaurioiden yhteydessa. Aktiivissa keliakiassa kudostransglutaminaasin
tuotanto on lisdantynyt. Kudostransglutaminaasivasta-aineiden IF- varjayksessa nahdaan
tyypillinen R1-tyyppinen retikuliini- ja endomysiumvasta-ainekuvio jyrsijoiden ja kadellisten
kudoksissa.

Kudostransglutaminaasivasta-aineet mitataan seerumista ELISA- menetelmalla kayttaen
antigeenina ihmisen rekombinantti transglutaminaasia.

Tutkimustulostemme perusteella endomysium- ja kudostransglutaminaasivasta-ainetestit
ovat erittain spesifisia ja herkkid keliakian mittareita. Endomysiumvasta-ainetestilla on noin
95%:n herkkyys I6ytad hoitamaton keliakia samoin IgA-luokan transglutaminaasivasta-
aineita voidaan todeta yli 95%:lla hoitamatonta keliakiaa sairastavista potilaista.



Endomysium- ja transglutaminaasitestien tulokset korreloivat hyvin keskendén ja tukevat
toisiaan. Maarittamalla molemmat vasta-aineet voidaan 16ytaéa lahes 100% hoitamatonta
keliakiaa sairastavista potilaista.

Keliakian pikatesti

Pikatesti tehd&dan kokoverinaytteesta kayttaen hyvaksi punasolujen sisaltamaa
kudostransglutaminaasia IgA- vasta-aineiden mittaamiseksi.

Tutkimustemme mukaan testi on spesifinen ja herkka keliakian mittari ja testi korreloi
hyvin (95%) perinteisten endomysium- ja kudostransglutaminaasitestien kanssa.

Pikatesti soveltuu hyvin kaytettavaksi laakarin vastaanotolla ja on helppo suorittaa my6s
kotioloissa.

Keliakia-HLADQ (DQ2 ja DQ8)

90% suomalaisista keliaakikoista on DQ2- positiivisia. Lahes kaikki muut keliaakikot ovat
DQ8- positiivisia. Negatiivinen DQ2 ja DQ8 tulos puhuu keliakiaa vastaan ja uusi koepala
tai gluteenialtistus ei useimmiten ole tarpeen. Positiivisen tuloksen tulkinnassa on
huomioitava, ettd noin 20% terveistd suomalaisista on DQ2- positiivisia.

Keliakia-HLA — tutkimusta voidaan kayttaa hyodyksi, jos keliakian diagnoosi on epavarma,
ohutsuoliatrofia on lieva, potilas on ollut gluteenittomalla ruokavaliolla koepalan oton
yhteydessa tai jos epaillaan latenttia keliakiaa.

Latentin keliakian markkeritutkimus ohutsuolibiopsiasta

Keliakiaan liittyy lisdantynyt tulehdussolujen maara ohutsuolen limakalvon epiteelissa ja
lamina propriassa. Suurella osalla intraepiteelisista T-lymfosyyteistd (CD3+) on of T-
solureseptori, osalla on yd T-solureseptori. Keliakiassa on tyypillista lisaantynyt y5 T-
lymfosyyttein maara epiteelissa.

Latentin keliakian markkeritutkimuksen avulla pyritaan tunnistamaan kehittymassa oleva
keliakiatauti ohutsuolen limakalvolta jo siina vaiheessa, kun suolen limakalvon rakenne
normaaleilla histologisilla menetelmilla tutkittuna on viel& normaali.

Taman tyyppinen tutkimus on aiheellinen sellaisten potilaiden kohdalla, joilla endomysium-
transglutaminaasi- tai gliadiinivasta-aineet ovat positiiviset, mutta rutiiniohutsuoli-
naytteessa ei ole havaittavissa keliakiaan sopivia muutoksia (litteé limakalvo).
Keliaakikoiden ensimmaisen asteen sukulaiset kuuluvat taman tutkimuksen piiriin.

-70° C asteeseen jaadytetyistd ohutsuolinaytteista varjataan monoklonaalisilla vasta-
aineilla kaikki intraepiteliaaliset lymfosyytit (CD3) ja niiden alaluokat, of3- ja yd- T-solut.

Nykyisen kasityksen mukaan keliakiapotilaalla yo- solujen tiheys pysyy usein suurena
mutta tiheys pienenee gluteenittoman ruokavalion aikana. Kun suolinukka paranee CD3-
ja af - solujen maara normalisoituu. Aktiivissa keliakiassa tulehduksen merkkiné on
limakalvon HLA-DR- antigeenin lisdantyminen basaalimembraanilla ja soluvéaleissa seka
kryptissa. Kryptissa tata ei yleensa esiinny terveella limakalvolla eikd hoidetussa
keliakiassa.



Kuvassa nahdaan suurentunut y8- soluméara (ruskeat solut)
normaalilla ohutsuolen limakalvon epiteelilla.

Transglutaminaasispesifiset IgA- kertymat

Kohonnut tulehdussolujen maara villusten karjissa ja lisdéntynyt gamma-delta T-
lymfosyyttien maara on merkki alkavasta keliakiasta. Muutokset eivat kuitenkaan ole
keliakialle diagnostinen 16ydos.

Keliakian autovasta-aineet (kudostransglutaminaasi- ja endomysiumvasta-aineet)
tuotetaan ohutsuolen limakalvolla. Vasta-aineet sitoutuvat suolen limakalvolla
ekstrasellulaariseen transglutaminaasiin ja ne voidaan havaita varjadmalla ohutsuolen
jaéleikkeet suoralla immunofluoresenssitekniikalla. Kaksoisvarjayksessa leikkeet
varjataan IgA- ja transglutaminaasi 2 (TG2) vasta-aineilla. IgA varjaytyy vihredksi ja TG2
punaiseksi. Kaksoisvarjayskuvassa (alla) nahdaan miten IgA ja TG2 sijoittuvat samaan
paikkaan, vari keltainen.

Tutkimustemme mukaan vasta-ainekertyméat voidaan todeta ohutsuolen limakalvolla jo
keliakian varhaisvaiheessa jolloin vasta-aineita ei ole todettavissa verenkierrossa ja kun
limakalvo on rakenteeltaan viela normaali.

Alkavan keliakian seurantatutkimuksessamme ohutsuolen IgA- kertymien tutkimiselle
todettiin 93%:n sensitiivisyys ja 93%:n spesifisyys keliakiassa ilman villusatrofiaa.



Kaksoisvarjayskuvassa nahdaan transglutaminaasispesifiset IgA- kertymaét epiteelin alla seka
kryptien ja verisuonten ympaérilla.
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NAYTTEIDEN KASITTELY JA LAHETTAMINEN

Vasta-ainetestit
0.5- 1.0 ml seerumia (minimi 100 ul). Naytteet l[Ahetetaan huoneenlampdotilassa.

Keliakia-HLADQ- tutkimus
5 ml EDTA-verta.

Nayte lahetetdan huoneenlammadssa. Nayte sailyy useita paivid huoneenlampdtilassa, +4
C:ssa tai -20C:ssa.

Ohutsuolibiopsiasta tehtavat tutkimukset: Latentin keliakian markkeritutkimus ja
transglutaminaasi-spesifiset IgA- kertyméat

Gastroskopian tai kapselibiopsian yhteydessa otettu ohutsuolipala asetetaan keittosuolalla
kostutetun sideharsotaitoksen tai imupaperin paalle siten, etté villukset ovat ylospain. Pala
ei saa paasta kuivumaan.

Ohutsuolipala jaadytetdan tuoreena mahdollisimman pian naytteenoton jalkeen
nestetypella OCT:n (optimal cutting tissue compound) sisaan: Laita tippa OCT:ta
alumiinifolion paalle ja jaddyta nopeasti nestetypessa. Laita biopsiapala (yksi pala yhteen
blokkiin) OCT:n péaalle villukset ylospain, lisaa tippa OCT:ta ja jaddyta nestetypessa. Laita
jaédytetty pala ilmatiiviisti esim. minigrip-pussiin, jottei se kuivu sailytyksen aikana.
Jaadytyksen jalkeen pala sailytetaan -20°C:ssa tai -70° C:ssa.

Naytteen pakastus tulisi tapahtua nopeasti vaikka nestetyppea ei ole kaytettavissa, esim.
hiilihappojaan paalla. Naytteet lahetetaan hiilihappojaassa. Nayte ei saa sulaa kuljetuksen
aikana.

Naytteiden lahetysosoite

Tampereen yliopisto /Ladketieteen yksikko
FM3 / Keliakialaboratorio
Biokatu 10

33520 Tampere

Postitus ja lahetysmateriaali

Seeruminaytteet voidaan lahettaa ns. vastauslahetyksena, jolloin keliakialaboratorio
maksaa postimaksun. Osoitetarroja, joissa on painettu postin sopimusnumero,

postituspusseja ja keliakialaboratorion lahetteita voi tilata numerosta 03- 3551 8412.
Asiakas voi kayttaa lahetteend myds oman ATK- jarjestelmansa tuottamia l&hetteita.

VASTAUKSET

Vastaukset lahetamme postitse (tai telefaxilla) 2 kertaa viikossa.
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LAADUNTARKKAILU

Vasta-ainemaaritysten sisaisessa laaduntarkkailussa kaytamme kontrollinaytetta, joille on
asetettu tavoitearvot. Histologisten naytteiden varjayssarjoissa on kontrollina mukana
tunnettu potilasnayte.

Laboratoriomme on asiantuntijalaboratoriona Labquality Oy:n keliakiatutkimusten
laaduntarkkailuohjelmakierroksilla. Kierroksia on kaksi kertaa vuodessa. Vuoden 2010
alusta 3 kertaa vuodessa.

Kansainvalisista laaduntarkkailukierroksista osallistumme UK NEQAS:n (UK National
External Quality Assesment Scheme) keliakiatutkimuskierroksiin, joita jarjestetaan kuusi
kertaa vuodessa.

Olemme standardoineet keliakian autovasta-ainetestien (gliadiini-, endomysium- ja
transglutaminaasivasta-aineet) menetelmét yhteneviksi eurooppalaisessa
standardointitydryhmassa [The European Society for Paediatric Gastroenterology and
Nutrition (ESPGAN) and European Medical Research Councils (EMRC) Clinical Network
for Gastroenterological Immunology: Serological screening for coeliac disease].

TUTKIMUKSET

KELIAKIATUTKIMUS

(Sis. peptidigliadiini-, endomysium- ja transglutaminaasivasta-ainetestit)

ATK-numero ja lyhenne

9098 S-KeliAb sisaltaa osatutkimukset:
1454 S-AGAADb
4390 S-EMADA
1885 S-tTGADbA

Nayte
1-2 ml seerumia.

Menetelméat

Peptidigliadiinivasta-aineet maaritetaan fluoroentsyymi-immunologisella menetelmalla
kayttden Phadian ImmunoCap- laitteistoa (tekopaikka: Tays- Laboratoriokeskus).

Endomysiumvasta-aineet maaritetdan epasuoralla immunofluoresenssitekniikalla (IF),
jossa antigeenina kaytetdan ihmisen napanuoran fiksoimatonta jaaleiketta ja kaupallista
monovalenttia IgA antiseerumia. Potilasnaytteet seulotaan seerumilaimennoksella 1:5.
Positiiviset naytteet jatkotitrataan tarvittaessa 1:4000 asti.

Transglutaminaasivasta-aineet maaritetaan ELISA- menetelmalla kayttden antigeenina
yhdistelIm&-DNA- tekniikalla valmistettua ihmisen transglutaminaasia.
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Suoritetaan
1-2 kertaa viikossa.

Tulos kaytettavissa
Noin 7 vrk:n kuluttua.

Vastaustapa/viitearvot

Kansainvélista referenssiseerumia ei toistaiseksi ole kaytettavissa, mista johtuen
vastauskaytanto ja viitevalit vaihtelevat eri laboratorioiden valilla.

Peptidigliadiinivasta-ainetulos ilmoitetaan yksikoissa (kU/I).

Viitearvot

S-AGAADbA S-AGAADG
normaali alle 7 alle 7
heikko positiivinen 7-10 7-10
positiivinen yli 10 yli 10

Endomysiumvasta-aineet vastataan tittereinda. Negatiivisen rajana pidetaan matalinta
seulonnassa kaytettyd seerumilaimennosta (<5).

Transglutaminaasivasta-aineet vastataan yksikkoina (U).

Viitearvot:

normaali alle 20
matala positiivinen 20- 30
positiivinen yli 30
Tulkinta

IgA- luokan endomysiumvasta-aine on spesifinen ja herkké gluteenin aiheuttaman
limakalvovaurion markkeri ja on aina ohutsuolibiopsian aihe. Negatiivisia testituloksia on
saatu IgA- puutosten yhteydesséa. Talldin kuitenkin 1gG- luokan endomysiumvasta-aineet
ovat olleet positiiviset.

Kudostransglutaminaasivasta-ainetestin tulos korreloi hyvin endomysiumvasta-ainetestin
kanssa. Positiivisia IgA- luokan vasta-aineita esiintyy 95%:lla hoitamatonta keliakiaa
sairastavista potilaista.

Vasta-aineet normalisoituvat muutamassa kuukaudessa/yhdesséa vuodessa
gluteiinivapaan dieettihoidon aikana. IgA- luokan vasta-aineet normalisoituvat nopeammin
ja IgG- luokan gliadiinivasta-aineet myéhemmin, joskus vasta vuoden kuluttua.

Virheldhteet

Jos potilaalla on IgA- puutos (S-IgA <0.05 g/l) IgA- luokan vasta-aineet ovat negatiiviset.
Lahetteesta tulisi ilmeta todettu IgA- puutos, jolloin vasta-aineseulonta tehdaan
monovalentilla anti-IgG antiseerumilla.
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S- PEPTIDIGLIADIINIVASTA-AINEET

ATK-numero ja lyhenne

1454 S-AGAAD, sisaltaa :
3399 S-AGAADbA
3400 S-AGAALG

Nayte
0.5 -1 ml seerumia

Menetelma

IgA- ja 1gG- luokan vasta-aineet mitataan fluoroentsyymi-immunologisella menetelmalla
kayttaen Phadian ImmunoCap- laitteistoa.

Tekopaikka
Tays- Laboratoriokeskus. Immunokemia, puh. 03- 31176568.

Suoritetaan
Kerran viikossa.

Tulos kaytettavissa
Noin 7 vrk:n kuluttua.

Vastaustapa/viitearvot
Tulos ilmoitetaan yksikkdina (kU/).

Viitearvot:

S-AGAAbA |S-AGAADbG
normaali alle 7 alle 7
heikko positiivinen | 7-10 7-10
positiivinen yli 10 yli 10
Tulkinta

Gliadiini on gluteiinin fraktio, jota kohtaan syntyy vasta-aineita keliakiassa ja dermatitis
herpetiformiksessa. Uudessa menetelméssa kaytetaan antigeenina deamidoituja
gliadiinipeptideja (DGP) joiden on todettu olevan spesifisia keliakialle. Gluteenittoman
dieetin aikana ndmaé vasta-aineet vahenevat.
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Virheldhteet

Muu suolivaurio, atoopikot, maitoproteiiniallergia, Crohnin tauti ja colitis ulcerosa. IgA-
puutteisella keliakiapotilaalla (S-IgA < 0.05 g/l) IgA- luokan vasta-aineet ovat negatiiviset.

S- ENDOMYSIUMVASTA-AINEET

Pyydettaessa endomysiumvasta-aineita (S-EMAb), teemme rutiinisti vain IgA- luokan
vasta-aineet ellei lahetteesta kay selville, ettd potilaalla on IgA-puutos.

ATK-numero ja lyhenne

4390 S-EMADA
4391 S-EMADG

Nayte
0.5 ml seerumia.

Menetelma
Epasuora immunofluoresenssi (IF). Antigeenina ihmisen napanuoran jaaleike.

Seulonta tehdaan seerumilaimennuksella 1:5 ja monovalentilla IgA tai IgG antiseerumilla.
IgG-luokan vasta-aineet seulotaan laimennoksella 1:10.

Suoritetaan
2-3 kertaa viikossa.

Tulos kaytettavissa
N. 3 vrk:n kuluttua.

Vastaustapal/viitearvot

Endomysiumvasta-aineet ilmoitetaan tittereiné:
S-EMADbA: negatiivinen = alle 5
S-EMADG: negatiivinen = alle 10

Tulkinta

Positiivinen IgA- luokan endomysiumvasta-ainetulos on aina merkki gluteenin
indusoimasta limakalvovauriosta. Kaikki positiiviset (matalatkin titterit) l6ydokset ovat
merkittavid. Vasta-aineet normalisoituvat gluteiinittoman dieettihoidon aikana.

Virheldhteet

Jos potilaalla on IgA- puutos (S-IgA < 0.05 g/l), ja seulonta on tehty anti- IgA seerumilla voi
negatiivinen tulos olla virheellinen. Lahetteesta tulisi iimeta todettu IgA- puutos, jolloin
seulonta tehdaan anti- IgG seerumilla.
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S- KUDOSTRANSGLUTAMINAASIVASTA-AINEET

Atk-numero ja lyhenne
1885 S-tTGAbA
1886 S-tTGAbG

Nayte
0.5 ml seerumia.

Menetelma
ELISA.

Suoritetaan
1-2 kertaa viikossa.

Tulos kaytettavissa
N. 7 vrk kuluttua.

Vastaustapa
Tulos ilmoitetaan yksikkoina (U).

Viitearvot:
S-tTGADbA:

Negatiivinen alle 20

Matala positiivinen | 20-30

Positiivinen yli 30
S-tTGADG:
Negatiivinen alle 7,0

Matala positiivinen |7,0- 10,0

Positiivinen yli 10,0

Tulkinta

Kudostransglutaminaasi on viimeaikaisten tutkimustulosten perusteella keliakian
autoantigeeni. Kudostransglutaminaasi- testi on herkka ja spesifinen gluteenin
aiheuttaman limakalvovaurion markkeri. Hoitamattomassa keliakiassa vasta-aineet ovat
positiiviset 95%:lla seka lapsi etta aikuispotilaista. Vasta-aineet normalisoituvat
gluteenittoman dieettihoidon aikana.
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Virheldhteet

Jos potilaalla on IgA- puutos (S-IgA < 0.05 g/l), ja seulonta on tehty anti- IgA seerumilla,
voi negatiivinen tulos olla virheellinen.

Keliakia- HLADQ
DQ2 ja DQ8 maaritys

Atk-numero ja —-lyhenne
4640 B-HLAKeli

Indikaatiot

Perimalla on suuri merkitys keliakian synnyssa. Keliakia liittyy kromosomi 6:n lyhyen
haaran HLA- geeneihin ja erityisesti HLA haplotyyppeihin DR3-DQ2, DR5/7-DQ2 ja DR4-
DQ8. Yli 90% suomalaisista keliaakikoista on DQ?2 positiivisia. Lahes kaikki muut
keliaakikot ovat DQ8 positiivisia.

DQ2- molekyylia koodaavat alleelit DQA1*05 ja DQB1*02 ja DQ8- molekyylia koodaavat
alleelit DQA1*03 ja DQB1*0302.

Tutkimusta voidaan kayttaa hyddyksi, jos keliakian diagnoosi on epaselva:
ohutsuolikoepalan tulkinta on epavarma, ohutsuoliatrofia on lieva, potilas on ollut
gluteenittomalla ruokavaliolla koepalan oton yhteydessa tai epaillaan latenttia keliakiaa.

Nayte
5 ml EDTA verta. Nayte lahetetaan huoneenlammaossa (nayte sailyy useita paivia
huoneenlammossé, +4C:ssa tai -20C:ssa).

Menetelma

Kaksivaiheisella PCR- monistukseen ja DNA- hybridisaatioon perustuvilla menetelmilla
tutkitaan naytteesta onko henkild positiivinen DQB1*02, DQB1*0302 ja DQA1*05 alleelien
suhteen.

Tekopaikka
UTULab, Turku, puh. 02- 3337026.

Tulos valmiina
Kuukauden kuluessa.

Tulkinta

Negatiivinen DQ2 ja DQ8 tulos tutkimuksessa puhuu keliakiaa vastaan ja uusi koepala tai
gluteenialtistus ei useimmiten ole tarpeen. Positiivisen tuloksen tulkinnassa on
huomioitava, ettd noin 20% terveistd suomalaisista on DQ2-positiivisia.
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LATENTIN KELIAKIAN MARKKERITUTKIMUS OHUTSUOLIBIOPSIASTA

Indikaatiot

Mahdollisesti kehittymé&ssé olevan keliakian tunnistaminen, mm. normaalimenetelmilla
terveeksi todetulta suolen limakalvolta.

Nayte

Gastroskopian tai kapselibiopsian yhteydessa otettu ohutsuolipala asetetaan keittosuolalla
kostutetun sideharsotaitoksen tai imupaperin paalle siten, etta villukset ovat ylospain. Pala
ei saa paasta kuivumaan.

Ohutsuolipala jaadytetdén tuoreena mahdollisimman pian naytteenoton jalkeen
nestetypella OCT:n (optimal cutting tissue compound) sisaan: Laita tippa OCT:ta
alumiinifolion paalle ja jaadyta nopeasti nestetypessa. Laita biopsiapala (yksi pala yhteen
blokkiin) OCT:n paalle villukset ylospain, lisaa tippa OCT :ta ja jaddyta nestetypessa. Laita
jaédytetty pala ilmatiiviisti esim. minigrip-pussiin, jottei se kuivu sailytyksen aikana.
Jaadytyksen jalkeen pala sailytetdan -20°C:ssa tai -70° C:ssa.

Naytteen pakastus tulisi tapahtua nopeasti vaikka nestetyppea ei ole kaytettavissa, esim.
hiilihappojaan paalla. Naytteet [Ahetetaan hiilihappojaassa. Nayte ei saa sulaa kuljetuksen
aikana.

Lisatietoja naytteen kasittelysta ja lAhettdmisesta saa laboratoriosta, puh. 03- 3551 8412.

Menetelméa

Jaaleikkeet varjataan monoklonaalisilla vasta-aineilla intraepiteliaalisten T- solujen (CD3)
kvantitoimiseksi. Leikkeesta lasketaan lisaksi af3- ja yo- T-solujen tiheydet. Liséksi
suoritetaan palan HLA-DR- varjays.

Suoritetaan

Kerran viikossa. Vastaus lausuntoineen on kaytettavissa n. kuukauden kuluttua siitd kun
nayte on tullut laboratorioon.

Vastaustapa

Tulos ilmoitetaan solujen tiheytena epiteelimillimetrid kohti (solua/mm). DR- antigeenien
maarat epiteelilla, soluvaleissa, basaalimembraanilla ja kryptissa ilmoitetaan suhteellisella
asteikolla - — +++.

Viitearvot/Tulkinta

CD3 — ja ap- solujen suurentunut tiheys on tulehdusreaktion merkki, samoin HLA-DR
antigeenien lisdantyminen. Nama esiintyvat keliakiassa, mutta myds muissa ohutsuolen
tulehdustiloissa. Suuri yé- solujen maara tulkitaan viitteksi keliakiasta tai latentista
keliakiasta. Tutkimuksesta annetaan lausunto.
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Loydos Viitearvo® Koholla olevan arvon merkitys

CD3 -solut < 37 solua/mm Tulehdus suolessa

of3- solut < 25 solua/mm Lisdantynyt keliakiassa gluteenipitoisen ruokavalion
aikana. Voi esiintya atopiassa.

vd- solut < 4,3 solua/mm Viittaa latenttiin tai aktiiviseen keliakiaan. Pysyy usein
koholla gluteenittoman ruokavalion aikanakin.

HLA-DR Lisaantynyt” Liittyy aktiiviseen keliakiaan, erityisesti lisaantyminen
Kryptissa.

! Perustuvat sellaisten dyspepsiapotilaiden viitearvoihin, joilta keliakia on poissuljettu. Viitearvot on tarkistettu
uudella potilasmateriaalilla vuonna 2002.

Z kryptissa positiivinen tai epiteelilla +++ littyneena soluvali- ja basaalimembraanin positiivisuuteen.

TRANSGLUTAMINAASISPESIFISET IgA- KERTYMAT

Indikaatiot

Mahdollisesti kehittyméssa olevan keliakian tunnistaminen, mm. normaalimenetelmilla
terveeksi todetulta suolen limakalvolta.

Nayte
Ks latentin keliakian markkeritutkimus.

Menetelma

Jaaleikkeesta varjatadan IgA- kertymat suoralla immunofluoresenssi (IF)- tekniikalla.
Kaksoisvarjayksessa leikkeet varjataan IgA- ja transglutaminaasi 2 (TG2) vasta-aineilla.

Suoritetaan
1-2 kertaa kuukaudessa.

Vastaustapa
Negatiivinen= 0.
Positiiviset IgA- kertymat ilmoitetaan suhteellisella asteikolla 1-3+.
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