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— Padaakirjoitus —

Maaliskuussa pidetyssa vuosikokouksessaan Suomen Kliinisen Kemian Erikoisladkariyh-
distys halusi juhlistaa kymmenvuotista historiaansa kutsumalla itselleen ensimmaisen kun-
niapuheenjohtajan, joksi valittiin yksimielisesti professori Raimo Tenhunen Helsingista
(katso erillinen Uutinen tdssa lehdessd). Laboratorioalaa kansallisesti seuranneelle Rai-
mo on tuiki tuttu HYKS:n laboratorion entinen ylilddkari ja tulosjohtaja, joka on toiminut
eldkevuosinaankin huomattavan paljon sekd Labqualityn, Laboratoriolddketiedepdivien
ettd alan yhdistysten ja sdatiiden toiminnan hyvaksi. Kunniapuheenjohtajuus on vilpi-
ton kiitos Raimolle. Kunniapuheenjohtajuus on arvonimi, jota on kdytetty ehkd enemman
kunnallispolitiikassa kuin ammatillisissa yhteyksissd. Se on siis ammattialalla uusi mah-
dollisuus. Lahin vertailukohta lienee Suomen Laékariliiton valitsema arkkiatri, joita myos
valitaan yksi kerrallaan - yleensa elinajakseen.

Mihin Suomen kliiniset kemistit (tassa seka ladkarit etta muutkin kemian alan tai laa-
jemmin laboratorioalan edustajat) voisivat kayttda kunniapuheenjohtajan asemaa, mika-
li kunniapuheenjohtajamme on siihen suostuvainen? Nden tdssd sekd alan sisdisid ettd
koko yhteiskuntaa koskevia ulottuvuuksia. Ensin ulkopolitiikka: Laboratoriot mainittiin
Kansallisessa terveyshankkeessa 2002-2007 |dhinna sadstokohteina, koska naytteista aja-
teltiin voitavan sddstdd potilastyota helpommin. Tulevaisuuteen suuntautuva tutkimustoi-
minta ja kehittdmistyo eivat siksi ole enda edes yliopistollisten sairaaloiden laboratoriois-
sa itsestadnselvyys, vaan se on eriytynyt omiksi toimijoikseen omine rahoituskanavineen.
Arkiset laboratoriot kamppailevat etsiessadn tehokkuutta liikelaitostuneessa, ehka yhtioi-
tyvdssa kliinisessa palvelutoiminnassa. Muitten mielestda olemme “tukipalvelujen” kastis-
sa, kuten esim. ladkehuolto, tekniikka tai pesula. Konsultaatioihin ja vuoropuheluun on
jaanyt yha vahemman aikaa. Loytyyko tulevaisuuden laboratoriosta vield ladkareitd, ke-
mistejd ja laboratoriohoitajia tai bioanalyytikkoja? Ketd sielld tarvitaan potilaiden oikean
hoidon varmistamiseksi?

Ja sitten sisdpolitiikka: Mita yhteistd on kaikilla kliinisen laboratorioalan toimijoilla eri-
koisalasta, koulutuspohjasta tai akateemisen sivistyksen maarasta riippumatta? Loydam-
meko toisemme vain markkinaoikeudesta? Varmistammeko yhdessa kansallisen osaamis-
padoman sdilymistd? Entd miten selvitimme diagnostiikkateollisuuden yhd pienemmat
mahdollisuudet monien koulutuspdiviemme tukemiseen?

Kunniapuheenjohtajuus on tapa osoittaa kunnioitusta elamankokemuksen myéta tul-
leelle viisaudelle. Tehkd@mme sen lisdksi yhteisty6ta niin, ettd asian julkisuus koituu meil-
le muillekin kunniaksi!

TIMO KOURI
Suomen Kliinisen Kemian Erikoislddkariyhdistyksen puheenjohtaja
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Cell-Dyn Emerald -
hematologisen verisolulaskijan koestus

Rego Ryhinen ja Paula Hennola

Yhteenveto

Abbottin Cell-Dyn Emerald on uusi pienille labora-
torioille tarkoitettu hematologian analysaattori. Laite
tarvitse pienen ndytemdardn ja kayttotilan, on kevyt
ja antaa tulokset perinteiselle verenkuvalle, trombo-
syyteille sekd kolmelle erikokoiselle valkosolupopu-
laatiolle. Analysaattorissa on viivakoodinlukija ja sy-
aaniton lyysireagenssi. Koestuksessa tutkittiin siirtyma-
virhe, toistettavuus ja lineaarisuus. Lisdksi Cell-Dyn
Emeraldin tuloksia verrattiin Cell-Dyn 1800 ja 3700
SL — analysaattoreihin.

Cell-Dyn Emeraldin tuloksissa ei havaittu huomatta-
vaa siirtymavirhettd. Toistettavuustulokset olivat hyvia
eli totaali CV% oli alle 6 % paitsi hyvin matalilla trom-
bosyyttiarvoilla (noin 16-20 %). Leukosyyttien, erytro-
syyttien, hemoglobiinin ja trombosyyttien lineaarisuu-
detolivat hyvaksyttavissd rajoissa. Menetelmavertailun
korrelaatiokertoimet olivat 0.99, 0.98, 0.99, 0.95 ja
0.92 jdrjestyksessa kokonaisvalkosoluille, erytrosyy-
teille, hemoglobiinille, MCV:lle ja trombosyyteille
Cell-Dyn Emeraldin ja Cell-Dyn 3700 SL:n valilla.
Valkosoluista lymfosyytit ja granulosyytit korreloivat
erinomaisesti Cell-Dyn 1800:n (R? = 0.98) ja Cell-Dyn
3700 SL:n (R? = 0.96) kuten my6s kasidiffin (R? = 0.95)
antamiin tuloksiin.

Koestuksesta saatujen tulosten mukaan Cell-Dyn
Emerald on toimiva, luotettava ja tarkka laite. Se sopii
hyvin pienten laboratorioiden kuten terveyskeskusten
pdivystys- ja rutiinianalytiikkaan. Silla on myos kdyt-
tod keskikokoisten laboratorioiden vara- ja pdivystys-
laitteena.

Abstract

Abbott’s Cell-Dyn Emerald is a new haematological
analyser designed for small laboratories. The analyser
needs a small amount of blood and a small operational
room. It is lightweight and gives results for traditional
basic blood cell count, platelets and three-part diffe-
rential for white cells. The instrument has a barcode
reader and a cyanide-free reagent system. Carryover,
precision and reproducibility were studied. Correlation
was determined by comparing results with the Cell-
Dyn 1800 and the Cell-Dyn 3700 SL.

The results of Cell-Dyn Emerald did not show any
significant carryover. The imprecision was generally
good for all CBC parameters (CV<6 %) except for real-
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ly low platelet values (16-20 %). The linearity of white
blood cells, erythrocytes, haemoglobin and platelets
was acceptable within the tested ranges. The correlation
coefficients between Cell-Dyn Emerald and Cell-Dyn
3700 SL were 0.99,0.98,0.99, 0.95 and 0.92 for white
blood cells, erythrocytes, haemoglobin, MCV and pla-
telets, respectively. The Cell-Dyn Emerald lymphocyte
and granulocyte counts showed excellent correlation
with the results of the Cell-Dyn 1800 (R? = 0.98) and
Cell-Dyn 3700 SL (R? = 0.96) as also with the manual
microscopy (R? = 0.95).

The Cell-Dyn Emerald is a well performing, reliable
and accurate analyser. The instrument can be recom-
mended for routine and emergency use in small labo-
ratories or as a back-up or emergency analyser in me-
dium sized laboratories.

Johdanto

Viime vuosiin saakka automaattiset viisi- tai kolmi-
osaiset valkosolujen erittelylaitteet ovat olleet vain
suhteellisen suurien laboratorioiden kdytdssd. Ne ovat
olleet sangen kalliita, suurikokoisia ja ne ovat olleet
tarkoitettuja tutkimaan suuria maarid naytteita. Ndiden
analysaattorien luotettavuus ja hyddyllisyys ovat hyvin
tunnettuja kayttdjien keskuudessa.

Uusi, kooltaan pieni hematologinen Cell-Dyn
Emerald —solulaskija (Abbott Diagnostics, USA) on
tarkoitettu pieneen ja varalaitteeksi keskisuureen klii-
niseen laboratorioon. Cell-Dyn Emerald tekee perus-
verenkuvan lisdksi kolmiosaisen valkosolujen erittely-
laskennan (ns. minidiffin). Analysaattorin mittausperi-
aatteena on sdhkdinen impedanssi. Laite kykenee mit-
taamaan 60 ndytettd tunnissa ja analysoimaan 18 eri
parametria (taulukko 1). Tassd koestuksessa Cell-Dyn
Emerald -analysaattoria verrattiin Cell-Dyn 1800- ja
3700 SL-analysaattoreihin. Lisaksi pyrittiin selvittdmaan
koestettavan laitteen suorituskykyd, kdytannollisyytta
ja soveltuvuutta laboratoriotyohon (1).

Materiaalit ja menetelmat

Cell-Dyn Emerald

Laitteen toimintaperiaatteet

Cell-Dyn Emerald on uusi pienikokoinen (35 x 25 x 35
cm) ja suhteellisen kevyt (9 kg) verisolulaskija, jossa
on avoin ndytteensyotto ja viivakoodilukija ndytetun-
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Taulukko 1. Cell-Dyn Emerald -analysaattorin mittaamat verenkuvan parametrit.

WBC Valkosolut HCT Hematokriitti

LYM Lymfosyyttien absoluuttinen mdara MCV Punasolujen keskitilavuus

MID Keskisolujen absoluuttinen maara MCH Punasolujen keskimassa

GRA Granulosyyttien absoluuttinen méaara MCHC Punasolujen keskimassakonsentraatio
LYM% Lymfosyyttien prosentuaalinen maara RDW Punasolujen kokojakauman leveys
MID% Keskisolujen prosentuaalinen maard PLT Trombosyytit

GRA% Granulosyyttien prosentuaalinen maara MPV Trombosyyttien keskitilavuus

RBC Punasolut PCT Trombokriitti

HGB Hemoglobiini PDW Trombosyyttien kokojakauman leveys

nisteen lukemiseen. Laite tarvitsee mittaukseen 9.8 pl
K-EDTA -verindytettd. Nayte laimennetaan valkosolu-
jen laskentakammiossa leukosyyttien ja Hb:n mitta-
usta varten suhteessa 1:244. Vastaavasti erytrosyyttien
ja trombosyyttien laskentaan laimennus on 1:15 000
punasolujen laskentakammiossa.

Verenkuvan analysointi on ddneltdan hiljainen ja kes-
tad noin 60 sekuntia, jolloin laitteen kapasiteetiksi muo-
dostuu noin 60 naytettd tunnissa. Toimintaympadriston
lampdtilavaatimus on 18 —32° C ja suhteellisen ilman-
kosteuden tulee olla alle 80 %. Kolmesta kayttoliuok-
sesta puhdistus- ja lyysiliuokset ovat laitteen sisdlld ja
vain laimennusliuos ulkopuolella. Jateliuokset voidaan
ohjata suoraan viemdriin. Reagenssit vaihdetaan analy-
saattoriin kayttamalld apuna laitteen viivakoodilukijaa.
Analysaattorin voi liittdd ulkopuoliseen tietokoneeseen
yksisuuntaisella ATK-liitannallg, jolloin laitteen tehok-
kuutta voidaan laboratorio-ATK —ymparistossa parem-
min hyodyntaa.

Cell-Dyn Emerald tarvitsee kolmea reagenssia ana-
lyysia varten. Erytrosyytti-, leukosyytti- ja trombosyyt-
tianalyysia varten kokoverindyte laimennetaan ja lai-
mennoksesta mitataan solujen maara ja kokojakauma
sdhkoisen impedanssin periaatteella. Erytrosyytit ja
trombosyytit lasketaan punasolukammiossa. Valkosolu-
ja hemoglobiininanalyysissa kokoverta laimennetaan
ja laimennos kasitelladn syaanittomalla lyysiliuoksel-
la valkosolukammiossa. Lyysiliuos hajoittaa punasolut
ja syntyneen stroman sekd puhkoo valkosolujen so-

lukalvon, jolloin solulima puristuu ulos. Kutistuneet
valkosolut mitataan sdhkdisen impedanssin avulla.
Lyysiliuos reagoi punasoluista vapautuvan hemoglo-
biinin kanssa muodostaen 555 nm:n valoa absorboi-
van kromogeenin.

Solumadadran tarkkaa maarittamistd varten nayte-, ja
reagenssitilavuuksien tulee olla vakioidut. Cell-Dyn
Emerald —analysaattorissa kdytetddn viitta erikokois-
ta ruiskua, joilla solulaimennosten mdard pidetdadn
vakiona.

Cell-Dyn Emerald jakaa valkosolut kolmeen osaan.
Lyysireagenssin kutistavan vaikutuksen johdosta pie-
nimpdnd solupopulaationa erottuvat padosin lymfo-
syytit, kooltansa seuraavina niinsanottuina keskisolui-
na ovat yleisimmin monosyytit, eosinofiilit, basofiilit
ja mahdolliset blastit tai muut valkosolujen esiasteet.
Kooltaan suurimpana erottuvat granulosyytit eli paa-
asiassa neutrofiilit. Epdnormaalit valkosolut nakyvat
poikkeuksellisena valkosolujakaumana seka erilaisina
morfologiahdlytyksina (taulukko 2).

Vertailulaitteet ja reagenssit

Hematologian vertailulaitteina olivat Cell-Dyn 1800- ja
Cell-Dyn 3700 SL -analysaattorit (Abbott Diagnostics,
USA).Vertailulaitteissa kuten koestettavassakin laittees-
sa kaytettiin valmistajan reagensseja, jotka sdilytettiin
huoneenldmmdssd. Cell Dyn Emerald vakioitiin vertai-
lulaitteiden tasoon normaaleilla potilasndytteilla.

Taulukko 2. Cell-Dyn Emerald -analysaattorin valko- ja punasolujakauman liputukset.

L1 Trombosyyttikasoja, erytroblasteja, jdttitrombosyytteja, kryoglobuliineja, punasolujen epatdydellinen lyysi,
pienid lymfosyyttejd, hyytymid, EDTA:n aiheuttama siirtymd valkosolujen jakaantumisessa
L2 Myelosyyttejd, lymfoblasteja tai basofilia
L3 Eosinofilia tai myelosyytteja
L4 Granulosyyttitilavuus on lilan matala
L5 Isokokoisia soluja
P1 Epdnormaali madréd debristd, elektroninen hairié, mikrokuplia tai pienid soluja
P2 Skistosyytteja
P3 Mikrosyyttisid punasoluja, skistosyyttejd, jattitrombosyytteja, sirppisoluja tai trombosyyttikasoja
74 KLIIN o LAB  4/2009




Naytteet

Koestuksen ndytteet olivat laboratorion rutiinipotilas-
ndytteitd, jotka analysoitiin ensin vertailulaitteilla ja
sitten neljan tunnin kuluessa koestettavalla Cell-Dyn
Emerald -analysaattorilla. Nayteputkessa antikoagulant-
tina kdytettiin K,-EDTA:aa. Laaduntarkkailundytteena
oli Para 12 (Streck Laboratories, USA) Cell-Dyn 1800:
lle ja Cell-Dyn 3700 SL:lle. Koestettavassa laitteessa
kaytettiin laitevalmistajan kontrollia, Cell-Dyn 16 Tri-
Level Control (Abbott Diagnostics, USA).

Tulosten kasittely

Tulokset kasiteltiin Analyse-it for Microsoft Excel v2.07
(Analyse-it Ltd, UK) ohjelmiston avulla (2).

Analyysisarjojen sisdinen ja vilinen toistettavuus

Sarjan sisdinen ja sarjojen vélinen toistettavuus maari-
tettiin 20 rinnakkaisena sarjana. Sarjan sisdinen toistet-
tavuus mddritettiin samana pdivana kdyttden kerdttyja
potilasverid. Sarjojen valinen toistettavuus laskettiin
viitend perdttdisend pdivand analysoiduista kontrolli-
veristd. Mddritykset tehtiin aamuin ja illoin rinnakkai-
sina kolmesta eri tasosta (matala, normaali ja korkea).
Tutkimuksessa kaytettiin matalan, normaalin ja korke-
an tason naytteita.

Siirtymavirhe

Siirtymavirhe mddritettiin mittaamalla kolme rinnak-
kaisndytettd. Ensin analysoitiin suurta solupitoisuutta
edustavaa ndytettd kolme kertaa perdkkdin ja valitto-
madsti tdman jdlkeen pelkkda taustaa kolme kertaa pe-
rakkain. Siirtymdvirheen keskiarvo kullekin parametril-
le laskettiin kdyttden seuraavaa kaavaa: Siirtymdvirhe
% = (L1-L3)/(H3-L3) x 100. Siirtymavirhe laskettiin
leukosyyteille, punasoluille, hemoglobiinille ja trom-
bosyyteille.

Menetelmavertailut

Vertailimme Cell-Dyn Emerald -analysaattorin perusve-
renkuva- jatrombosyyttituloksia rutiinikdytossd oleviin
Cell-Dyn 1800- ja 3700 SL -analysaattorien tuloksiin.
Leukosyyttien erittelylaskentaa verrattiin mikroskoop-
pilaskentaan ja Cell-Dyn 1800:n sekd 3700 SL:n an-
tamiin tuloksiin.

Lineaarisuus

Leukosyyttien, punasolujen, hemoglobiinin ja trombo-
syyttien lineaarisuus tutkittiin laimentamalla tuoreita
potilasndytteitd 100 %:sta 2 %:iin.

TULOKSET

Analyysisarjojen sisdinen ja vdlinen toistettavuus

Toistettavuustulokset on esitetty taulukoissa 3 ja 4.
Sarjojen sisdinen toistettavuus oli hyvd (CV% < 4.7)
CBC-parametrien kaikilla pitoisuuksilla, paitsi trombo-
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syyttien matalalla (CV% = 16.1) pitoisuudella. Sarjojen
vdlinen toistettavuus oli myds hyva (CV% < 5.0), pait-
si kokonaisleukosyyttien matalalla (CV% = 5.3) ja
trombosyyttien matalalla (CV% = 20.1) pitoisuudel-
la. Tosin kokonaisleukosyyttien matala naytepitoisuus
oli tosi matala.

Taulukko 3. Sarjan sisdinen toistettavuus maaritettyna
kolmella eritasoisella potilasndytteella.

Parametri Keskiarvo SD CV% n
fB-Leuk (10%/1) 2.8 0.09 3.0 20
5.9 0.18 3.1 20
21.7 0.36 1.7 20
B-Eryt (10'%/1) 2.93 0.05 1.7 20
4.71 0.10 2.1 20
5.65 0.08 1.3 20
B-Hb (g/1) 102 1.0 1.0 20
139 2.3 1.6 20
166 1.4 0.8 20
B-Hkr (I/1) 33 0.5 1.5 20
40 0.8 2.1 20
49 0.6 1.2 20
E-MCV (fl) 71 0.4 0.6 20
92 0.4 0.4 20
114 0.5 0.4 20
B-Trom (10%/1) 41 16 16.1 20
203 5 4.7 20
642 3 3.0 20

Taulukko 4. Sarjojen vilinen toistettavuus maaritettyna
kaupallisella kolmitasoisella kontrollilla.

Parametri Keskiarvo SD CV% n
fB-Leuk (10%/1) 2.1 0.11 5.3 20
8.4 0.18 2.1 20
18.8 0.46 2.4 20
B-Eryt (10'%/1) 2.50 0.04 1.6 20
4.46 0.07 1.5 20
5.09 0.09 1.8 20
B-Hb (g/l) 87 1.7 2.0 20
152 1.6 1.1 20
166 3.1 1.9 20
B-Hkr (I/) 24 0.4 1.8 20
42 0.6 1.4 20
45 0.9 1.9 20
E-MCV (fl) 89 0.2 0.3 20
94 0.3 0.3 20
97 0.3 0.3 20
B-Trom (10%/) 47 9 20.1 20
203 10 5.0 20
408 14 3.5 20
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Siirtymavirhe ja lineaarisuus

Kaikkien tutkittujen parametrien siirtymavirhe oli mini-
maalinen (alle 1.0 %, taulukko 5). Lineaarisuusanalyysin
tulokset on esitetty taulukossa 7. Lineaarisuusprosentit
vaihtelivat valilla 80 — 113%, mikd on hyva tulos.
Matalilla pitoisuuksilla prosentit olivat huonompia,
joka oli odotettu tulos (taulukko 6).

Menetelmavertailut

Cell Dyn Emeraldin perusverenkuva- ja trombosyyt-
titulokset korreloivat hyvin Cell Dyn 3700 SL:n (R* =
0.94) ja Cell Dyn 1800:n (R? = 0.92) vastaaviin tulok-
siin (taulukko 6 ja kuvat 1-5). Korrelaatiokertoimet
neutrofiileille (granulosyyteille) ja lymfosyyteille olivat
my0s hyvid (R? = 0.95) verrattaessa valkosolupuolel-
la Emeraldin tuloksia Cell Dyn 3700 SL:lla, Cell Dyn
1800:1la ja mikroskoopilla saatuihin tuloksiin (taulu-
kot 7 ja 8).

Taulukko 5. Cell-Dyn Emeraldin parametrien
siirtymavirheet.

Niinsanotuilla keskisoluilla (B-MID; monosyytit,
eosinofiilit, basofiilit ja mahdolliset blastit tai muut
valkosolujen esiasteet) korrelaatio oli huono Cell
Dyn Emeraldin ja Cell Dyn 1800:n (R*= 0.61) valilla.
Edelldmainittua korrelaatiota ei voitu laskea Emeraldin
ja Cell Den 3700 SL:n sekd mikroskooppilaskennan
valilld, koska jalkimmaiset laitteet eivat ilmoita niinsa-
nottuja keskisoluja yhdelld numeerisella arvolla kuten
Cell Dyn Emerald.

Soveltuvuus

Koestettu hematologian analysaattori oli testattavana
laboratoriossamme noin kuukauden. Saimme toimit-
tajan puolesta kdyttdjdkoulutuksen ja suomenkielisen
pikakdyttboppaan, joka sisdltdd oleelliset rutiinikayt-
toon tarvittavatkdyttoohjeet ja kayttdjan huollot. Lisdksi
laitteen mukana tuli perusteellisempi englanninkieli-
nen kayttdopas.

Taulukko 6. Cell-Dyn Emeraldin parametrien
lineaarisuus.

Parametrit Konsentraatio Siirtymavirhe(%) Parametri Mitta-alue Saanto (%)
FB-Leuk 11.2x10%/ 0.00 fB-Leuk 0.75-48.3 x 107 100.0-113.3
B-Eryt 5.19x 10/ 0.19 B-Eryt 0.17 = 5.3 x 10"/ 96.6 — 105.9
B-Hb 166 g/l 0.00 B-Hb 10.0-163 g/l 80.0 - 100.0
B-Trom 507 x 10%/1 0.99 B-Trom 18.0 =562 x 109/ 83.3 - 100.0

Taulukko 7. Menetelmavertailu: Cell-Dyn Emerald vs referenssianalysaattorit (Cell-Dyn 1800° ja Cell-Dyn 3700 SL")

Parametri Lineaarinen R? n? Lineaarinen R? n®
regressioyhtalo® regressioyhtalo

FB-Leuk 0.91x + 0.34 0.99 134 0.91x + 0.56 0.99 134
B-Lym 0.99x + 0.15 0.94 134 0.90x + 0.40 0.95 134
B-Gran 0.90x - 0.02 0.99 134 0.90x + 0.47 0.99 134
B-Eryt 1.05x - 0.26 0.95 134 1.01x-0.15 0.98 134
B-Hb 0.99x - 0.14 0.99 134 1.04x - 6.22 0.99 134
E-MCV 1.05x - 3.52 0.95 134 1.11x-9.25 0.95 134
B-Trom 0.94x +21.99 0.95 134 1.00x + 4.99 0.92 134

Taulukko 8. Valkosolujen erittelymenetelmavertailu: Cell-Dyn Emerald vs. referenssianalysaattorit

(Cell-Dyn 1800 ja Cell-Dyn 3700 SL) ja kasidiffi.

B-Neu B-lym
R? R?
CD1800 0.99 0.98
CD3700SL 0.99 0.96
Kasidiffi 0.96 0.95
76 KLIIN « LAB 4/2009




CELL-DYN Emerald B-Eryt (x10')

25 +9— — , v — . i
25 3 35 4 45 5 55 6 65 71

CELL-DYN 3700 B-Eryt (x10"1l)

(CD Emerald - CD 3700) / Mean of All (%)

15 % 7

10 % A

5%

0%
5%
-10% - °
A5% —_—— .
25 3 35 4 45 5 55 & 65 7
Mean of All

Figure 1. Red Blood Cells. The graph on the left shows the correlation between Cell-Dyn 3700 SL (x-axis) and Cell-Dyn
Emerald (y-axis). The dotted line indicates y=x. The graph on the right represents the percent bias plot.

The thin line denotes bias 0% and the bold line mean bias.

200 %
) T 8%
180 - . £
= < 6%
) -
=1 2 4 %
1601 H o ©0 9%oo
3 2 2% %0 O ©
= = b oo o o o o
H @
E 1404 § 0%4+— o @GoPE®OOO
i} g o O D ©@ COD@TD o
z | mmes-ede 05—
= O 2% CBD@O 00 oooog% o o
S 1201 b o Boo © o
4 8 4%{CoPg0® o 0O
] o g o© ® o
w -6%- 00 o
100 a
& E g%
&
go +B | . - ; . . -10 % . . ; . : ,
80 100 120 140 180 180 200 80 100 120 140 160 180 200
CELL-DYN 3700 B-Hb (g/l) Mean of All
Figure 2. Haemoglobin. For details see legend to Fig.1.
115 1 10% 1
0_»
110 4 . g 8%
s T 6%
’ o
£ 1051 g - w5 2
] 0. S 4%
= 100 A t @
w =
o5 g
E a0 &
1 a o oQ
g Q 2%17 4 08’000?
2 g5 © o
o S 4% -
B :
80 § il
75 4 8
7 e -~ _89%
e 8%
ey
70 T T T T T T T T 1 -10 % - T - - . r r . J
70 75 80 8 90 95 100 105 110 115 70 75 80 85 90 95 100 105 110 115

CELL-DYN 3700 E-MCV (f1)

Mean of All

Figure 3. MCV. For details see legend to Fig.1.
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Figure 5. White blood cells. For details see legend to Fig.1.

Totesimme koestuksessa laitteen hyvin helppokayt-
tOiseksi. Kdyttdjan tarvitsee vain vaihtaa reagenssit ai-
ka-ajoin uusiin sekd puhdistaa tarvittaessa laitteen ul-
kopinnat. Laite ilmoittaa reagenssien loppumisesta ja
niiden vaihto on helppoa kéyttden apuna viivakoodin-
lukijaa. Jos tulostaso muuttuu reagenssierdn vaihtuessa,
pitdd laite kalibroida. Solulaskijan kdyttaméat reagenssit
ovat laitesidonnaisia.

Analysaattori ei tarvitse pdivittdistd tai viikoittaista
kayttdjan huoltoa. Kuukausittain laitteelle tehddan pesu
kayttden hypokloriittiliuosta. Kayttdjan tarvittaessa te-
kemid huoltotoimenpiteitd ovat muunmuassa reagens-
sien vaihdot ja jateastian tyhjennys, mikali jateletkua
ei ole vedetty viemdriin.

Laitteen kayttoon kirjaudutaan kayttdjatunnuksen ja
salasanan kautta. Cell-Dyn Emerald:n pienehkd6n véril-
liseen nestekidendyttodn on mahdollista saada ndkyviin
18 eri parametria, joihin sisdltyy kolmiosainen valko-
solujen erittely. Graafiset esityksetja numerot tulostuvat
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valinnaisesti paperille ja aina kuvaruutundytélle, jota
voidaan kayttdd ndytossa olevista kuva- tai kirjainpal-
keista. Ndiden kayttd vaatii jonkin verran tottumista
ndytdn pienen koon takia. Potilas- ja kontrollitiedoille
on omat tiedostonsa. Potilastiedostoon mahtuu 1500
tulosta kuvaajineen, joita pystyy hakemaan sekvenssi-
numerolla. Lisaksi on olemassa kuusi kontrollitiedostoa,
johon kuhunkin mahtuu 100 tulosta. Osan voi varata
kaupallisille kontrolleille (esim. matala, normaali ja
korkea taso) ja loput voi kdyttad esim. kaikenlaiseen
testaukseen. Ohjelmisto sisdltd myos huoltopdivakirjan,
johon voi merkitd tehdyt huollot. Huoltopdivékirjaan
mahtuvat 365 pdivan huoltotapahtumat.

Pohdinta

Taman koestuksen tulokset osoittavat Cell-Dyn Emerald:
n suorituskyvyn puna- ja valkosolujen mittaussarjojen
sisdisen ja vlisen toistettavuuden, siirtyméavirheen ja
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lineaarisuuden suhteen. Analysaattorin sisdinen tois-
tettavuus osoittautui hyvaksi, samoin kokonaisvaihte-
lu. Trombosyyttien toistettavuus ja kokonaisvaihtelu
oli suurin.

Leukosyyttien, punasolujen, hemoglobiinin jatrom-
bosyyttien siirtymavirheet olivat alle prosentin, joten
kdytdnnossa siirtymavirhettd ei voida katsoa esiinty-
neen. Korrelaatio Cell-Dyn Emerald:n ja referenssi-
laitteiden valilld oli erinomainen R%:n ollessa = 0.92.
Esimerkiksi Cell-Dyn Emerald:n lymfosyytit ja granu-
losyytitkorreloivaterinomaisesti sekd Cell-Dyn 1800:n
ettd Cell-Dyn 3700 SL:n vastaaviin parametreihin. Ndin
ollen lymfosyytti- ja granulosyyttitulokset ovat yhtene-
vid kaikilla kolmella laitteella. Vain keskisolujen korre-
laatio valkosolujen erittelylaskennassa verrattuna ver-
tailulaitteeseen oli heikko, joka on tunnettu asia myos
muidenkin kolmiosaista valkosolujen erittelyd tekevi-
en solulaskijoiden keskuudessa. Keskisolujen tulokset
on tarkastettava mikroskoopilla, varsinkin poikkeavat
tulokset uusilla potilailla.

Naytteet syotetdan laitteeseen yksitellen avoimista
ndyteputkista, joten laboratoriossa tarvitaan erillista
ndytesekoittajaa. Kertakdyttdisten kasineiden kayttd
avoimien ndytteiden kanssa on huomioitava. Toisaalta
hyotypuolena on yksi kalibroitava analyysipuoli ja se,
ettd laitteeseen kayvdt useantyyppiset ndyteputket.
Lisdksi viivakoodilukijan kayttd poistaa potilastunnis-
teiden nappdilemisesta syntyvat mahdolliset virheet.

Yhteenvetona voidaan todeta, ettd Cell-Dyn Emerald
osoittautui koekdyton perusteella kdyttovarmaksi.
Analysaattori pyytada vaihtamaan reagensseja jonkin
verran liian aikaisin ennen loppumista, jolloin niiden
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hukkakaytto on turhan suurta. Mielestimme Cell-Dyn
Emerald soveltuu hyvin pienten laboratorioiden kuten
terveyskeskusten pdivystys- tai rutiinianalytiikkaan.
Muihin laboratorioihin analysaattori kdy hyvin péivys-
tys- ja/tai varalaitteeksi.

Kiitokset

Kiitimme laboratoriohoitaja Arja Tarvaista erinomai-
sesti suoritetusta ja tarkasta evaluaatiotyosta.
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Leukemian alkulahteilla

Satu Mustjoki

Ensimmadiset todisteet sydpakantasolujen olemassa-
olosta perustuvat pitkélti 1960-luvun tutkimuksiin
leukemiakantasoluista [Clarkson et al., Killmann et
al.]. Naissd tutkimuksissa osoitettiin, ettd potilaiden
kaikki leukemiasolut eivdt menesty viljelymaljalla,
vaan kasvua yllapiti harvalukuinen primitiivisten so-
lujen joukko, leukeemiset kantasolut.

Syopakantasolumallit

Sydpakantasoluista on olemassa kaksi erilaista teori-
aa [Wang and Dick]. Stokastisen mallin perusteella

kaikilla syopasoluilla on olemassa samanlainen kyky
toimia ns. syovan kasvun aloittavina soluina (tumor
initiating cell, T-1C). Talloin kaikilla syopdsoluilla on
yhdenkaltainen mahdollisuus pysyvédan kasvuun ja ja-
kautumiseen ja sattumanvaraisesti mistd tahansa syo-
pasolusta voi tulla syopdkantasolu.

Vaihtoehtoisen hierarkkisen mallin mukaan ajatel-
laan, ettd on olemassa erityyppisid syopasoluja, joilla
on erilainen kyky toimia T-IC-soluina, ja ndin ollen on
olemassa my0s erityinen sydpakantasolu, joka eroaa
ominaisuuksiltaan muista syopésoluista. Dickin tutki-
mukset puoltavat vahvasti hierarkkista mallia, ja se on

Normaali hematopoieesi

Transformoivat mutaatiot

Leukeeminen hematopoieesi
(hierarkkinen malli)

CLP

(Lymf. kantasolu)

v il @
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Kuva 1. Normaali ja leukeeminen hematopoieesi.

Kuva esittelee padkohdittain normaalin hematopoieesin seki leukeemisen hematopoieesin hierarkkisen mallin mukaan.
Toisen stokaistisen syopdsoluteorian mukaan, milld tahansa sydpasolulla on samankaltainen sattumanvarainen mahdolli-
suus toimia leukemian alulle panevana soluna. HSC: hematopoietic stem cell, HPC hematopoietic progenitor cell, CMP;
common myeloid progenitor cell, CLP, common lymphoid progenitor cell, CFU-GEMM: Colony forming unit-granulo-
cyte-erythrocyte- macrophage-megakaryocyte, CFU-GM; colony forming unit granulocyte-macrophage, LSC: leukemic

stem cell, LTC-IC: long term culture initiaiting cell.
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talld hetkelld vallitseva kdsitys (kuva 1). Teoria perus-
tuu pitkdlti toiminnallisiin kokeisiin; mm. hiirimalleis-
sa on osoitettu, ettd vain osa akuuteista myeloisista
leukemia (AML)-soluista pystyy toistuvissa luuydin-
siirroissa synnyttimdan leukemian. Ndiden solujen
osuuden on arveltu olevan vain yksi solu miljoonas-
ta, joskin vaihtelu eri potilassolujen vililld on suuri.
Tama malli noudattaa ldheisesti normaalia hemato-
poieesia (kuva 1).

Hierarkkista teoriaa on arvosteltu muun muassa
sen perustana olevien toiminnallisten kokeiden heik-
kouksista. Ksenografti-malleissa, joissa siirretddn ih-
misoluja hiireen, monet muutkin tekijat kuin vain
syopdkantasolujen ominaisuudet (hiiren kudos, johon
solujen tulee tarttua ja alkaa jakautua, eroaa monin
tavoin syopdkantasolujen luonnollisesta ymparistos-
ta ihmisen luuytimessd), vaikuttavat solujen jakaan-
tumiseen ja kykyyn toimia T-IC-soluina. Hiirimalleis-
sa, kun kdytetddn ainoastaan hiiren leukemiasoluja,
kantasolujen osuudeksi on saatu jopa 10 prosenttia.
Tulevaisuudessa onkin tdrkedd verrata saman onko-
geenin aikaansaamia hiiren ja ihmisen sy&pasolu-
ja hiirimalleissa, jolloin pystytidn paremmin vertaa-
maan leukemiaa indusoivien kantasolujen yleisyytta.
Viime vuosina myos kiinteissa kasvaimissa (mm. rin-
ta- ja paksusuolisybvat) on osoitettu, ettd vain osa
syopdsoluista on kantasoluja, jotka kykenevat yllapi-
tdmadn jatkuvaa kasvua, invaasiota ja metastasointia.
Tama tukee hierarkkisen mallin paikkaansa pitavyytta
syovan synnyssd myos laajemmin [Jordan et al.].

Voiko yksi tauti olla myds 1ahtoisin useammasta eri-
tyyppisestd syopdkantasolusta? Hiiritdiden perusteel-
la tdmakin on todenndkoistd, koska samasta potilaas-
ta eristettyja leukemiasoluja on pystytty leimaamaan
eri aineilla ja osoittamaan, ettd siirrettdessa nama so-

lut hiireen, muodostuu hiireen leukemia, joka on ldh-
toisin eri soluklooneista (eri soluista Idhtoisin olevia
leukemiasoluja).

Leukemiakantasolujen
ilmiasu ja ominaisuudet

Milla perusteella kantasolun katsotaan olevan erityi-
nen leukemiaa indusoiva solu (leukemia inducing
cell, L-1C) ja mika on naiden solujen ilmiasu? Kaytan-
nossa niin leukeemisten kuin normaalienkin hemato-
poieettisten kantasolujen mittarina pidetdan sitd, etta
solut pystyvat jakaantumaan pitkdaikaisviljelmissa
(LTC-IC, long term culture initating cell) ja synnytta-
maddn uusia soluja. Lisdksi hiirimalleissa solujen on
pystyttdva tarttumaan ja synnyttdmaan tauti seka ol-
tava edelleen siirrettdvissa hiirestd toiseen sdilyttden
jakautumiskykynsd ja kykynsd muodostaa uusia syo-
pasoluja.

Leukeemisten kantasolujen tarkka ilmiasu ei ole
tiedossa. Myelooisista leukemioista tiedetddn, ettd
kuten hematopoieettiset kantasolut, myos leukeemi-
set kantasolut ovat luuytimen pienessd solufraktios-
sa, joka voidaan erottaa CD34- ja CD38 -antigeeni-il-
mentymien perusteella (CD34+CD38neg fraktio, alle
5% CD34-positiivisista soluista (kuva 2). Talla anti-
geeniyhdistelmalld ei pystyta kuitenkaan erottamaan
leukeemisia kantasoluja normaaleista kantasoluista,
vaan tarvitaan muita, tarkempia merkkiaineita. AML:
ssa on todettu, ettd CD123-antigeeni (IL3-reseptorin
alfaketju) ilmentyy huomattavasti suuremmalla tasol-
la primitiivisissda AML-leukemiakantasoluissa. Vas-
taavasti c-Kit -molekyylin (CD117) on katsottu il-
mentyvdn |dhinnd normaaleissa hematopoieettisissa
kantasoluissa. On tunnistettu myds monia muita anti-
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Kuva 2. Normaalien hematopoieettisten ja leukemiakantasolujen ilmiasu.

Virtausytometriakuva luuytimen CD34 eristetyista soluista, jotka voidaan jakaa eri kypsyysasteen soluihin CD38
ilmentymdn mukaan. Sekd varhaisten normaalien hematopoieettisten ettd leukemikantaoslujen ajatellaan sijaitsevan
CD38-negatiivisessa fraktiossa. HSC: hematopoietic stem cell, LSC leukemic stem cell.
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geeneja, joiden ilmentyma eroaa leukeemisten ja nor-
maalien kantasolujen vdlilld (mm. CD9-ilmentyman
yhteys leukeemisiin kantasoluihin B-solulinjan ALL:
ssa) [Nishida et al.]. Proteomiikan ja muiden mene-
telmien kehittymisen myota tulevaisuudessa yksittdis-
ten solujen antigeenien tunnistaminen tulee todenna-
koisesti helpottumaan.

Leukemiakantasolujen
hoidollinen kohdennus

Pystytdanko leukeemisia kantasoluja sitten kohdis-
tamaan ja tuhoamaan joillakin hoidoilla ja onko se
edes tarpeellista? Talla hetkelld millddn kaytettavis-
sd olevista lddkehoidoista ei ole pystytty osoittamaan,
ettd ne tuhoaisivat spesifisesti leukeemisia kantasolu-
ja, vaan hoito kohdentuu kaikkiin vilkkaasti prolife-
roituviin soluihin. Guzman ty&tovereineen [Guzman
et al.] on osoittanut, ettd primitiiviset AML-solut ovat
viljelymaljalla resistenttejd sytarabiinille ja sama [oy-
dos on esitetty tuoreessa julkaisussa kdyttden kseno-
grafti-hiirimallia [Ishikawa et al.]. On kuitenkin mah-
dollista, ettd leukemiakantasolut ovat biologisesti ja
funktionaalisesti erilaisia ja talloin pystyttdisiin ke-
hittdmdan suunnattuja hoitoja juuri ndita soluja koh-
taan.

Ensimmadisia viitteitd on nyt kuitenkin olemassa
siitd, ettd spesifisesti myds leukeemisia kantasoluja
kohdentavia aineita on tulossa, kuten prof. Tessa Ho-
lyoaken (Glasgow) tutkimukset KML-kantasoluilla
kayttden sytotoksista farnesyylitransferaasiestdjaa
(BMS-214662) [Copland et al.] tai bortetsomibia
[Heaney et al.]. Tulevaisuudessa leukeemisten kanta-
solujen kohdennuksessa onkin haasteena juuri solu-
jen tarkempi tunnistaminen, ladkkeen saaminen leu-
keemisten kantasolujen sisdlle, solujen pysyminen
jakautumattomina solusyklissa (quiescence) sekd so-
lujen yleinen moninaisuus (heterogeneity).

Mitd keinoja voidaan kdyttaa leukemiakantasolui-
hin kohdentuvien hoitojen |6ytdmiseen? Vaihtoehtoi-
na ovat solujen kohdentaminen vasta-aineiden tai li-
gandien avulla sekd sy6pdkantasolujen kehitysteiden
(developmental pathways) tai eloonjaamisvalitysreit-
tien (survival pathways) kohdentaminen. Lock ryhmi-
neen on osoittanut, ettd CD123 antigeenin (IL3-resep-
torin alfa-ketju) neutraloiminen vasta-aineen avulla
eliminoi spesifisesti AML kantasoluja [Lock et al.]. Sa-
mantyyppisid tuloksia ollaan saatu aikaan myds gem-
tutsumabi otsogamisiinilla (GO, Mylotarg) [Jawad et
al.]. Tassa tydssa 20 AML-potilaasta eristettyja leu-
keemisia kantasoluja (CD34+CD38neg) kasiteltiin
GO:lla ja todettiin, ettd ladke pystyi estimaan solujen
proliferaation. Terveisiin kantasoluihin GO:lla ei ol-
lut juuri vaikutusta. Tdmd on hieman yllattavas, koska
kliinisessa kaytossd GO aiheuttaa usein varsin mer-
kittavasti sytopeniaa myods konsolidaatiohoitoa saavil-
le potilaille, jolloin leukeemisten solujen maard on
usein hyvin pieni.

Leukemiakantasolujen kohdentaminen eloonjaa-
misreitteihin vaikuttamalla ja uusien molekyylien
[6ytdminen nykyteknologian avulla on intensiivisen
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tutkimuksen kohteena [Hassane et al.]. Jo aiemmin
julkaistuissa tutkimuksissa on pystytty osoittamaan,
ettd partenolidi tappaa selektiivisesti primitiivisia
AML kantasoluja, mutta molekyylin hankala farma-
kokineettinen profiili on ollut ongelmallista [Guzman
et al., Guzman et al.]. Uudessa tydssdan he kasitteli-
vdt 12 AML-potilaan blastisoluja partenolidilla ja ver-
tasivat solujen geeni-ilmentymda kasittelemattomiin
soluihin ja ndin 16ysivat kohteita, joihin [ddke vaikut-
taa. Modernin tietotekniikan avulla pystyttiin vertaa-
maan kohteita eri l[adkemolekyylien vaikutusmekanis-
meihin ja [0ydettiin kaksi uutta molekyylia (celastrol
ja 4-hydroxynonenal), jotka ovat vaikutusmekanis-
missaan partenolidin kaltaisia. Nama molekyylit ovat
Nf-kB inhibiittoreita ja in vitro kokeiden perusteella
ne vaikuttavat spesifisesti leukeemisiin kantasoluihin
(normaalien kantasolujen eloonjaaminen 80% luok-
kaa verrattuna 10% AML kantasoluilla, my6s in vivo
-teho hiirimallissa). Samantyyppista tutkimusta, jossa
uusia ladkemolekyyleja haravoidaan tunnettujen gee-
ni-ilmentymadmuutosten perusteella tulee olemaan tu-
levaisuudessa varmasti paljonkin.

Suojaavat
stroomasolut

Haasteena leukeemisten kantasolujen kohdentami-
sessa ovat myds yhteydet muihin soluihin (strooma-
solut) luuytimessd. Stroomasolut voivat suojata leu-
keemisia kantasoluja eri lddkkeiden vaikutuksilta.
Kroonisessa myelooisessa leukemiassa on osoitet-
tu, ettd mikali KML-kantasoluja kasvatetaan yhdessa
stroomasolujen kanssa, ovat ne suojassa tyrosiiniki-
naasiestdjien apoptoottiselta vaikutukselta [Zhang et
al.]. Vastaavasti AML:ssd Saito ryhmineen [Saito et al.]
on osoittanut, ettd primitiiviset leukeemiset kantasolut
sijoittuvat luuytimessd endo-osteaalialueelle ja ovat
sielld melko resistenttejd Ara-C:n vaikutuksilta. Got-
ze ryhmineen [Gotze et al.] on todennut, ettd AML-
solut pystyvdt suojautumaan tyrosiinikinaasiestdja
SU5614:n vaikutukselta kiinnittymalld stroomaan.

Lopuksi

Vaikka uusia kantasoluja kohdentavia molekyyleja
kehitetddn koko ajan, sdilyy tulevaisuuden haastee-
na kantasolukohdennuksen todellinen vaikutus klii-
niseen hoitotulokseen. Teoreettisen mallin mukaan
vaikutuksen pitdisi olla merkittavd niin remission in-
duktiossa kuin relapsien estossa. Tama edellyttdd kui-
tenkin sitd, etta hoidot eivat ole toksisia normaaleille
kantasoluille tai elimiston muille soluille. Naiden asi-
oiden tutkimisessa riittadkin varmasti haasteita tule-
ville vuosille.

Lyhyesti

Aggressiivisempia leukemiakantasoluja useampia eri
signaalivdlitysreitteja muuntelemalla [Heuser et al.].
AML-potilaat, joilla on nukleofosmiini-geenin (NPM)
mutaatio, yli-ilmentdvat usein HOX-geeneja leukemi-

KLIIN o LAB 4/2009




asoluissa, kun taas potilaat, joilla on normaali NPM-
geeni, yli-ilmentavat MN1-geenia. Hiirissdé MNT1:n
yliekpressio saa aikaan AML:n. Jos hiirille tehtiin luu-
ydinsiirto, joko kayttdmalla soluja, joissa oli vain
MN1-yliekspressio tai kdyttamalla soluja, joissa mo-
lemmat geenit (MN1 ja HOX) olivat yli-ilmentyneing,
saatiin selked ero leukeemisten kantasolujen preva-
lenssiin (34 kertainen maara hiirissd, joissa molem-
pien yliekspressio) sekd solujen aggressiivisuuteen
(taudin latenssiaika lyhyempi laimennuskokeissa mo-
lempien geenien yliedustustapauksissa). Johtopaatok-
send oli, ettd aggressiivisissa leukemioissa tarvittaneen
useamman eri signaalivalitysreitin kohdentamista.
Stroomasolut estavdat SU5614-tyrosiinikinaasiesta-
jalaakityksen vaikutuksen leukeemisiin kantasoluihin
[Gotze et al.]. FLT3-reseptorin mutaatiot liittyvat huo-
noon ennusteeseen AML:ssd. Mutaatio ilmenee myo6s
leukeemisissa kantasoluissa ja saa aikaan ligandis-
ta riippumattomien signaalivilitysreittien aktivoitu-
misen johtaen solujen poikkeavaan jakaantumis- ja
erilaistumiskykyyn. Tdssd tyossa tutkittiin tyrosiiniki-
naasiestdja SU5614:n vaikutusta leukeemisiin kanta-
soluihin FLT3-ITD -positiivisilla ja -negatiivisilla AML-
potilailla. Tulosten perusteella pitkdaikaisviljelmissa
primitiiviset kantasolut sddstyivat taysin ladkkeen vai-
kutukselta FLT3-ITD+ -potilailla, kun taas hieman eri-
laistuneemmat esiastesolut kuolivat. Erilaistuneissa
kantasoluissa adheesio stroomasolujen kanssa esti
ladkkeen inhiboivaa vaikutusta. FLT3-ITD -villityypin
solut vastasivat huonommin |ddkkeelle. Kun tutkittiin
myohdisempid signaalivalitysreittejd, huomattiin, ettd
stroomasolujen adheesio esti SU5614:n aiheuttaman
Akt-inhibition, mika voi olla stroomasolujen ladkkeen
vaikutukselta suojaavan mekanismin takana.
Varhaisissa KML kantasoluissa on sytogeneetti-
sia poikkeavuuksia potilailla, jotka ovat taydellisessa
sytogeneettisessa remissiossa [Bumm et al.]. Osalla
KML-potilaista I6ytyy Philadelphia-kromosomin lisdk-
si muita klonaalisia sytogeneettisia poikkeavuuksia,
kuten trisomia 8 ja 7q deleetio. Ndiden poikkeavuuk-
sien esiintymisestd varhaisissa hematopoieettisissa
kantasoluissa ei ole tietoa. Tutkimuksessa eristettiin
CD34-positiivisia kantasoluja KML-potilailta, jotka
olivat tdydellisessd sytogeneettisessa remissiossa, ja
eroteltiin ne CD38-antigeenin perusteella primitii-
visiin (CD38neg) ja kypsyneempiin (CD38pos) kan-
tasoluihin. Pienelld osalla potilaista, joilla ndita klo-
naalisia muutoksia ei ollut todettavissa luuytimen
kypsissa mononukleaarisoluissa, eikd CD34+CD38+
-fraktiossa, 16ytyi klonaalisia muutoksia kuitenkin
CD34+CD38neg -fraktiosta (del7q 3/12 potilaalla, tri-
somia 8 1/12 potilaalla). Myos yhdelta terveelta tutki-
tulta 16ytyi vastaavia muutoksia. Tutkijat arvioivatkin,
ettd klonaaliset muutokset voivat olla luultua yleisem-
pid ja suuremman aineiston perusteella tulee selvit-
tad, liittyvatko ne erityisesti KML-potilaisiin vai myos
normaalien terveiden henkildiden kantasoluihin.

KLIIN o LAB 4/2009

Kirjallisuutta

Bumm TGP, Newell AH, Oost J, VanDyke J, Olson SB,
Druker BJ and Deininger MWN. Chromosomal Ab-
normalities in the Early Stem Cell Population of CML
Patients in Complete Cytogenetic Remission (Oral
session, abstrakti 36). http://abstracts.hematology-
library.org/cgi/content/abstract/110/11/36

Clarkson B, Ohkita T, Ota K and Fried J. Studies of
cellular proliferation in human leukemia. I. Estima-
tion of growth rates of leukemic and normal hema-
topoietic cells in two adults with acute leukemia gi-
ven single injections of tritiated thymidine. J Clin
Invest:46(4), 1967

Copland M, Pellicano F, Richmond L, Allan EK, Ha-
milton A, Lee FY, Weinmann R and Holyoake TL.
BMS-214662 potently induces apoptosis of chronic
myeloid leukemia stem and progenitor cells and sy-
nergises with tyrosine kinase inhibitors. Blood;2007

Gotze KS, Rushton S, Marz S, Kayser S, Dohner K,
Peschel C and Oostendorp R. Tyrosine Kinase Inhi-
bition by SU5614 Fails To Eradicate Leukemic Stem
Cells in FLT3-ITD+ Acute Myeloid Leukemia: Role
of the Microenvironment (Poster session, abstrak-
ti 3382). http://abstracts.hematologylibrary.org/cgi/
content/abstract/110/11/3382

Guzman ML, Rossi RM, Karnischky L, Li X, Peterson
DR, Howard DS and Jordan CT. The sesquiterpene
lactone parthenolide induces apoptosis of human
acute myelogenous leukemia stem and progenitor
cells. Blood;105(11), 2005

Guzman ML, Rossi RM, Neelakantan S, Li X, Corbett
CA, Hassane DC, Becker MW, Bennett JM, Sullivan
E, Lachowicz JL, Vaughan A, Sweeney CJ, Matthews
W, Carroll M, Liesveld JL, Crooks PA and Jordan CT.
An orally bioavailable parthenolide analog selecti-
vely eradicates acute myelogenous leukemia stem
and progenitor cells. Blood;110(13), 2007

Hassane DC, Guzman ML, Corbett C, Li X, Liesveld JL,
Young F, Carroll M and Jordan CT. A Search of Pub-
lic Gene Expression Microarray Data Identifies No-
vel Agents That Selectively Eradicate AML Stem Cells
(Oral session, abstrakti 776). http://abstracts.hema-
tologylibrary.org/cgi/content/abstract/110/11/776

Heaney N, Pellicano F, Crawford L, Irvine S and Ho-
lyoake TL. Bortezomib Has Anti-Proliferative and
Apoptotic Effects Against CML Stem Cells, Including
the Quiescent Population (Poster session, abstrak-
ti 2943). http://abstracts.hematologylibrary.org/cgi/
content/abstract/110/11/2943

Heuser M, Argiropoulos B, Fung S, Brookes C and
Humphries RK. Independent and Converging Path-
ways in Leukemia Stem Cells (Poster session, abst-
rakti 3380). http://abstracts.hematologylibrary.org/
cgi/content/abstract/110/11/3380

Ishikawa F, Yoshida S, SaitoY, Hijikata A, Kitamura H,
Tanaka S, Nakamura R, Tanaka T, Tomiyama H, Sai-
to N, Fukata M, Miyamoto T, Lyons B, Ohshima K,
Uchida N, Taniguchi S, Ohara O, Akashi K, Hara-
da M and Shultz LD. Chemotherapy-resistant human
AML stem cells home to and engraft within the bone-

83




marrow endosteal region. Nat Biotechnol;25(11),
2007

Jawad M, Mony U, Russell NH and Pallis M. In Vitro
Chemosensitivity of Leukaemic Stem and Progeni-
tor Cells to Gemtuzumab Ozogamicin (Mylotarg) in
AML (Oral session, abstrakti 650). http://abstracts.he-
matologylibrary.org/cgi/content/abstract/110/11/650

Jordan CT, Guzman ML and Noble M. Cancer stem
cells. N Engl ) Med;355(12), 2006

Killmann SA, Cronkite EP, Robertson JS, Fliedner TM
and Bond VP. Estimation of phases of the life cycle
of leukemic cells from labeling in human beings in
vivo with tritiated thymidine. Lab Invest;12(1963

Lock RB, Jin L, Lee EM, Ramshaw HS, Busfield S,
Peoppl AG, Wilkinson L, Guthridge MA, Boyd A,
Gearing D, Vairo G, Lopez A and Dick JE. CD123
(IL-3 Receptor {alpha} Chain) Neutralization by a
Monoclonal Antibody Selectively Eliminates Hu-
man Acute Myeloid Leukemic Stem Cells (Oral ses-
sion, abstrakti 161). http://abstracts.hematologylib-
rary.org/cgi/content/abstract/110/11/161

Nishida H, Yamazaki H, lkeda Y and Morimoto C.
Characterization of Cancer Stem Cells in Human B-
Cell Lymphoid Hematologic Malignancies (Poster
session, abstrakti 3384). http://abstracts.hematolo-
gylibrary.org/cgi/content/abstract/110/11/3384

Saito Y, Yoshida S, Saito N, Fukata M, Ozawa H, Doi
T, Miyamoto T, Ohshima K, Uchida N, Taniguchi S,
Akashi K, Harada M, Shultz LD and Ishikawa F. Hu-

84

man AML Stem Cells Remain Quiescent and Exhi-
bit Chemotherapy Resistance within the Bone Mar-
row Endosteal Region (Oral session, abstrakti 780).
http://abstracts.hematologylibrary.org/cgi/content/
abstract/110/11/780

Wang JC and Dick JE. Cancer stem cells: lessons from
leukemia. Trends Cell Biol;15(9), 2005

Zhang B, Konig H, McDonald T, Holyoake TL, Cam-
pana D and Bhatia R. Protection of CML Progeni-
tors from Bcr-Abl Tyrosine Kinase Inhibitor Me-
diated Apoptosis by the Bone Marrow Stromal
Microenvironment (Poster session, abstrakti 3378).
http://abstracts.hematologylibrary.org/cgi/content/
abstract/110/11/3378

Artikkeli perustuu kirjallisuuskatsaukseen sekéa
American Society of Hematologyn vuosittaisen kon-
ferenssin Presidential-symposium esitelmiin. Alkupe-
rdinen kirjoitus on julkaistu kevadlla 2008 ASH2007
kongressiraportti lehdessa.

SATU MUSTJOKI, LT, tutkijaldakari
Hematologinen tutkimusyksikké
Biomedicum Helsinki, C428b

PL 700

00029 HUS

satu.mustjoki@helsinki.fi

Kuva: Henrik Alfthan

KLIIN o LAB 4/2009




U&Zté‘skéq’a

Utvikling, karakterisering og analytisk bruk av
monoklonale antistoffer mot proGRP med relevans
for smacellet lungekreft

Progastrin-releasing peptide (proGRP) er en forholdsvis
ny og lovende marker for smacellet lungekreft. Denne
formen for lungekrefterassosiert med royking, er spesielt
hissig voksende, og har ofte utviklet metastaser allerede
ved diagnosetidspunktet. Likevel er disse svulstene
sveert falsomme for kjemoterapi og straleterapi, noe
som gjor overvaking av behandlingen ved hjelp av
tumormarkeranalyser sveert aktuelt.

larbeideter detutvikleten fullautomatisert og sensitiv
immunologisk analyse for maling av proGRP i blod, for
bruk ved Radiumhospitalet og andre medisinske labo-
ratorier. Prosessen har omfattet fremstilling av monoklo-
nale antistoffer, noye kartlegging av bindingen av de
ulike antistoffene til proGRP, og grundig optimalisering
avdetendelige analyseformatet. Analysen har en deteks-
jonsgrense pa 2.8 ng/L, etkonsentrasjonsomrade fra 13
til 13 500 ng/L, og en total impresisjon pa mindre enn
5.6 %. Enreferansegrense er bestemt fra serumprover fra
NOBIDA (Nordic Reference Interval Project Bio-Bank
and Database) til ca 60 ng/L, og stabilitet av proGRP
i serum og plasma er ogsa blitt studert. Analysen er
benyttet til & undersgke forekomsten av markeren, og
varianter av denne, i blod fra lungekreftpasienter og i
ulike lungekreftcellelinjer.

I tillegg til overvakning av behandling har proGRP
vist seg a ha bade diagnostisk og prognostisk verdi,
spesielti tidlig sykdomsstadium. En omfattende klinisk
evaluering av nytteverdien av markeren er i gang.

KLIIN o LAB 4/2009

Litteratur

Nordlund MS, Bjerner J, Warren D), Nustad K, Paus E.
Progastrin-releasing peptide: stability in plasma/serum
and upper reference limit. Tumour Biol. 2008;29:204-
10.

Nordlund MS, Warren DJ, Nustad K, Bjerner J, Paus E.
Automated time-resolved immunofluorometric assay for
progastrin-releasing peptide. Clin Chem. 2008;54:919-
22.

Nordlund MS, Fermer C, Nilsson O, Warren DJ, Paus E.
Production and characterization of monoclonal antibo-
dies forimmunoassay of the lung cancer marker proGRP.
Tumour Biol. 2007;28:100-10.

Warren DJ, Nordlund MS, Paus E.

Enhanced stability of Progastrin-releasing Peptide assay
calibrators formulated in heat-treated BSA. Tumour Biol.
(Submitted).

Nordlund MS, Warren DJ, Laerdahl JK, Paus E.
Identification of multiple forms of proGRP in serum
from small cell lung cancer patients. Cancer Letters
2008 (Submitted).

MARIANNE SPARBY NORDLUND
Avdeling for medisinsk biokjemi, Radiumhospitalet, Oslo
universitetssykehus, Norge. marisno@ulrik.uio.no

85




UUTINEN

Raimo Tenhusesta Suomen Kliinisen Kemian

Erikoisladkariyhdistyksen kunniapuheenjohtaja

Professori Raimo Tenhunen vas-
taanotti Suomen Kliinisen Kemian
Erikoislddkariyhdistyksen kunnia-
puheenjohtajuuden yhdistyksen
10-vuotistaipaleen kunniaksi sen
kevatkoulutustilaisuudessa Tampe-
reella 26.3.2009.
Luovutustilaisuudessa yhdistyk-
sen puheenjohtaja Timo Kouri
esitti puheessaan arvonimen mo-
nipuoliset perustelut. Raimo Ten-
hunen on palvellut pitkdan ja
ansiokkaasti kliinisen kemian eri-
koislaakaring, yliladkarina ja klii-
nisen laboratorion toiminnan joh-
tajana Meilahden sairaalassa ja
Mehildisessd. Han eteni HYKSin
laboratorion tulosjohtajaksi, jos-
ta virasta hdn jai eldkkeelle vuonna 1999. Kliinis-
ten laboratoriotutkimusten Laaduntarkkailu Oy:n, ny-
kyisin Labquality Oy:n laadunkehittdmisty6ssa Raimo
Tenhusen osaamisesta on koko Suomi hy&tynyt sen
perustamisajoista 1970-luvulta alkaen, muun muas-
sa hallituksen jdsenend ja teknisen valiokunnan pu-
heenjohtajana, 1977-2008. Helmikuussa 2009 hianen
kunniakseen perustettiin kansainvélinen joka toinen
vuosi jaettava palkinto, Raimo Tenhunen Award, jon-
ka ensimmdinen saaja hdn on. Raimo Tenhusella on
edelleen useita luottamustehtdvid laboratorioalaa 1&-
helld olevien sddtididen ja yritysten joukossa.
Kunniapuheenjohtajan oma biolddketieteellinen
tyo on koko hdnen ammatillisen uransa ajan eli 1960-
luvun lopulta alkaen keskittynyt hemin synteesin ja
degradaation seka porfyrioiden tutkimiseen. Hemin
degradaatiotutkimuksissa 16ydettiin ja karakterisoitiin
kaksi aikaisemmin tuntematonta entsyymid: hemiok-
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sigenaasi ja biliverdiinireduktaa-
si. Edelld mainitun julkaisutoimin-
nan lisdksi tutkimuslinja synnytti
ladkeinnovaation, hemiarginaatin
(Normosang) ja erilaisia diagnos-
tisia tuotesovelluksia.

Raimo Tenhusella on ollut kes-
keinen rooli Suomen Laakariliiton
Kliinisen kemian alaosaston toi-
minnan kehittdmisessd sekd Suo-
men Kliinisen Kemian Erikoislaa-
kériyhdistyksen  perustamisessa.
Hanen myotavaikutuksellaan syn-
tynyt Laboratorioldéketieteen edis-
tdmissddtio jakaa vuosittain tukea
alan tutkijoille. Laboratoriolddke-
tiedepdivien jdrjestdjdorganisaati-
ossa Koulab Oy:ssa Raimo Tenhu-
nen on toiminnanjohtajana vaikuttanut keskeisesti
pdivien sisallon kehittymiseen. Eri jdrjestdissa Raimo
Tenhunen muistetaan ennen muuta herrasmiesmadi-
sestd toveruudestaan seka laajoista henkilosuhdever-
kostoistaan, joita hdn on vasymatta kayttanyt labora-
torioalamme yhteiseksi hyvaksi.

Suomen Kliinisen Kemian Erikoisladkdriyhdistys
halusi juhlistaa 10-vuotista historiaansa kutsumalla
yhdistykselle ensimmdisen kunniapuheenjohtajan.
Yhteison edun puolesta vuosia vaivaa nahneelle ha-
luttiin ndin osoittaa kollegiaalista arvonantoa. Kun-
niapuheenjohtajuus on kutsutulle aito kiitos, mutta
hanelle ja meille muillekin sen lisdaksi mahdollisuus,
jonka kayttdmistd kannattaa harkita: Miten tyéeldmén
haasteista riippumaton arvostettu seniorikollega voisi
kayttad dantadn ja kynddnsa alamme sisdisiin ja labo-
ratorioalan taustalla vaikuttaviin yleisempiinkin yh-
teiskunnallisiin ilmi6ihin?
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thteerin
palsta

Syyskoulutuspaivat 2009

Vuoden 2009 syyskoulutuspdivat
jarjestetddn yhdessa Sairaalake-
mistit ry:n kanssa Seindjoella 12.-
13.11.2009. Ohjelma ja ilmoittau-
tumisohjeet on julkaistu toisaalla
tassd lehdessd. Koulutuspdivien yh-
teydessd jdrjestetadn myos SKKY:n
saantomadrdinen syyskokous.

SKKY:n saantomaardinen
syyskokous

Aika: 13.11.2009 klo 9.30
Paikka: Seindjoen keskussairaala,
Seindjoki

Esityslista:

1. Kokouksen avaus

2. Kokouksen laillisuus ja pdatos-
valtaisuus

3. Esityslistan hyvdksyminen

4. Kokouksen puheenjohtajan ja
sihteerin valinta

5. Poytdkirjan tarkastajien (2) va-
linta
6.Toimintasuunnitelman ja talousar-
vion hyvdksyminen seka jdsenmak-
sun suuruudesta paattdminen

7. Johtokunnan puheenjohtajan ja
muiden jdsenten valinta. Valituista
jdsenistd madratadn varapuheenjoh-
taja, sihteeri ja rahastonhoitaja

8. Tilintarkastajien valinta

9. Muut johtokunnan ja jdsenten
esittamat asiat

Tervetuloa!

Olethan muistanut
maksaa taman vuoden
jasenmaksun!

SKKY:n jasenmaksu henkil6jdsenil-
ta vuodelle 2009 on 30 euroa. Ja-
senmaksun erdpdiva oli huhtikuun
puolessavilissa (Jasenkirje 1/2009).
Mikali maksusi on vield suorittamat-
ta, maksathan sen ensi tilassa tilille

800018-1273179. Maksusta tulee
kdayda ilmi viitenumero tai ainakin
jdsenen nimi.

Osoitteenmuutokset
ja eldkkeelle jaamiset

Muistattehan ilmoittaa sihteerille
mikali nimenne/osoitteenne muut-
tuu tai jaatte eldkkeelle (eldkkeel-
|& olevat ovat vapautettuja jasen-
maksusta).

Mukavaa syksyn
alkua kaikille!
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Sairaalakemistit ry:n ja SKKY:n yhteiset

SYYSKOULUTUSPAIVAT

12.-13.11.2009 Seinajoella

ALUSTAVA OHJELMA:

Torstai 12.11.2009 Hotelli Lakeus, Seinajoki
9.00 - 10.00 limoittautuminen, tulokahvit ja nayttelyyn tutustuminen
10.00 - 10.15  Tervetuloa Seingjoelle
10.15—-12.30  Serologian tutkimukset kliinisen kemian automaatiossa
+ Kliinisen kemian ja kliinisen mikrobiologian rajapinnan ylittdmisen
haasteita laboratorio-organisaatioissa
» Mita konsolidaation onnistuminen vaatii prosesseilta?
» Kokemuksia serologian testeisté kliinisen kemian automaatiossa
12.30 —14.00  Lounas ja nayttelyyn tutustuminen
14.00 - 16.15  Paihteiden kaytdn aiheuttamat pulmat raskauden aikana ja
sen jalkeen
» Paihderiippuvaiset odottajat terveydenhuollon asiakkaina
« Aidin paihteiden kaytdn vaikutukset vastasyntyneella
» Sukupuolitautien yleisyys ja diagnostiikka nuorilla naisilla
16.15—-17.00 Saantdmaarainen kokous (Sairaalakemistit ry)
19.00 — [ltajuhla

Perjantai 13.11.2009 Seinajoen keskussairaala
9.30-10.15 Saantémaéarainen kokous (SKKY)
10.15-12.30 Voidaanko diabetesta ennaltaehkaista?
» Tyyppi | diabeteksen ennustaminen ja ehkaisy:
Kansallinen DIPP-projekti
» Genetic and enviromental factors behind type
| diabetes: situation in Finland and in Russian Karelia
» Elamantapamuutokset tyypin Il diabeteksen ennaltaehkéisyssa
12.30-15.00 Lounas ja tutustuminen Seindjoen keskussairaalan laboratorioon

limoittautumiset 23.10.2009 mennessa: leila.muukkonen@pshp.fi.
lImoittautumisen yhteydessé on ilmoitettava mahdolliset erityisruokavaliot.

Osallistumismaksu: 280 € / 2 pv. Koulutuspéivaan voi ilmoittautua myés
yhdeksi péivéksi, jolloin osallistumismaksu on 12.11.2009 180 € (sis. iltajuhlan)
ja 13.11.2009 100 €. Osallistumismaksu on maksettava 12.11.2009 mennessa
Sairaalakemistit ry:n tilille 800011-165563. Pyyddmme huomioimaan,

ettd [ahetdmme laskun vain erillisesta pyynnésta. Mikali tarvitsette laskun,

on tarkka laskutusosoite ilmoitettava ilmoittautumisen yhteydessa.

limoittautumisajan paatyttya voi kysya mahdollisia vapaita paikkoja.
Jalkikateen ilmoittautuneilta osallistumismaksu peritdan 1,5 -kertaisena.

Hotellikiintid on varattu Sokos Hotel Lakeuksesta (Torikatu 2, puh. 010 764 8000,
lakeus.seinajoki@sok.fi). Kiintibhinnat ovat 1 hh 96 €/huone/vrk ja
2 hh 116 €/huone/vrk. Kiintié on voimassa 30.10.2009 saakka.

88 KLIIN « LAB 4/2009




Ulf-Hakan Stenman
Jjuhlasymposiumi

ja SKKY:n
kevatkoulutuspaivat,
21-22.4.2009,

Hotelli Kalastajatorppa,
Helsinki.

Valitsijatoimikunnan pj. Pdivi Laitinen onnittelee
vuoden 2009 kliinista kemistid Esko Suvantoa.

LS

Kuvat: Harri Laitinen

SKKY:n uudet kunniajdsenet professorit Agu Tamm Virosta, Zita Kucienskiene Liettuasta, Elvar Theodorsson Ruotsista
ja Ulf-Hakan Stenman Suomesta. Kuvasta puuttuu professori Sverre Sandberg Norjasta, joka oli estynyt osallistumaan
koulutuspaiville.
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Koulutus- ja kongressikalenterin ylldpi-
dosta vastaa emeritusprofessori llkka
Penttild. Tiedot uusista tai puuttuvista
kliinisen kemian alaan liittyvistd ja siv-
uavista kongresseista ja koulutustilaisuuk-
sista ovat tervetulleita E-mail osoitteeseen
ilkka.penttila@pp.inet.fi tai telefaksiin
(017)2884488. * = uusi tieto tai Iiséys
edelliseen numeroon ndhden. Kongres-
sitiedossa on yleensd myds maininta, jos
ryhmdmatka on jérjestetty. Kalenterin
alussa ovat tarkeimmat kansainvaliset
kliinisen kemian alan kongressit. Kalenteri
kokonaisuudessaan on luettavissa elekt-
ronisessa muodossa SKKY:n kotisivulta
www.skky.fi tai suoraan osoitteesta http:/
personal.inet.fi/private/ilkka.penttila/.

1.6.-4.6. 2010

xxxii Nordic Congress in Medical Bio-
chemistry, Oslo, Norway;
www.legeforeningen.no/nfmb

15.5.-20.5. 2011

IFCC-WORLDLAB Berlin2011/21st Inter-
national Congress of Clinical Chemistry
and Laboratory Medicine & 19th IFCC-
FESCC European Congress of Clinical
Chemistry and Laboratory Medicine, ICC
Berlin - Internationales Congress Centrum,
Berlin, Germany (Poster Abstract Deadline
15.1.2011); www.berlin2011.org

2013

Euromedlab 2013 & 20th IFCC-EFCC
Congress of Clinical Chemistry

(Milano Convention Centre, Milan, Italy
?) www.milan2013.org

C2009)

29.8.-2.9.

ESC Congress 2009 (European Society of
Cardiology), Barcelona, Spain;

tel/fax +33-0-492-947-601

4.9.-8.9.

34th European Society for Medical Oncol-
ogy Congress, Vienna, Austria;

E-mail congress@esmo.org

6.9.-15.9.

Pharmacokinetics for the Pharmaceutical
and Biomedical Scientistal, Msida, Malta;
E-mail janmif@um.edu.mt

7.9.-10.9.

The 32nd ELC meeting, in Tutzing, Ger-
many;. www.elc-tutzing.org
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15.9.-23.9.

ECCO 15: 15th European Cancer Confer-
ence, Berlin, Germany;

E-mail EACR20@fecs.be

17.9.-18,9.

British Atherosclerosis Society Meeting on
Genetics of Complex Diseases, Queens’
College Cambridge, Cambridge, UK;
www.britathsoc.org/bas_autumn_meet-
ing_2009.html

18.9.-20.9.

PREMED 2009 (Prevention through Lab
Medicine), Lisbon, Portugal;
www.premed2009.eu

23.9.-24.9.
Equalis Anvandarmote: DNA, Jonkoping,
Sweden; www.equalis.se

23.9.-24.9.

Personalized Medicine In Oncology and
the Management of Chemotherapeutics,
Sheraton Baltimore City Center, Baltimore,
ML, USA; www.aacc.org/events/
meetings/Pages/5205.aspx

27.9.-30.9.*

37th Congress of the International Society
of Oncology and Biomarkers: Biomark-
ers and New Treatment Strategies in
Oncology, Meervaart Conference Center,
Amsterdam, The Netherlands, Deadline for
abstract submission: July 30, 2009;
www.isobm2009.nl/

1.10.-2.10.*

Molecular Pathology Essentials: Diagno-
sis and Targeted Therapy, Copenhagen,
Denmark; http://direct.aacc.org/Product-
Catalog/Product.aspx?ID=5263

2.10.

Respiratory Medicine in Lithuania 2009,
Vilnius Congress Palace, Vilnius, Lithua-
nia; www.pulmonology.lt

7.10.-10.10.

6. Jahrestagung der DGKL, Institut fir
Laboratoriumsmedizin, Klinische Chemie
und Molekulare Diagnostik, Fachmesse fr
Labordiagnostik und Bioanalytik, Leipzig,
Germany; www.dgkl.de/

7.10.-11.10.*

Evidence Based Laboratory Medicine,
IFCC, Island of Brac, Croatia; www.ifcc.
org/PDF/EBLM-Course-2009.pdf

8.10.

Equalis anvdandarméte: Transfusions-
medicin, Equalis, Uppsala, Sweden;
www.equalis.se

8.10.-9.10.*

Laboratoriolddketiede ja ndyttely 2009,
Marina Congress Center, Helsinki, Finland;
E-mail toimisto@bioanalytiikkaliitto.fi

8.10.-10.10.
EuroThrombosis Summit 2009, Oslo,
Norway; tel/fax + 33-0-492-947-601

11.10-14.10.

8th International Congress on Coronary
Artery Disease — ICCAD 2009, Prague,
Czech Republic; http://www2.kenes.
com/cad/pages/home.aspx

14.10.-16.10.

Suomen Kardiologisen Seuran 34. Syysko-
kous, Messukeskus, Helsinki, Finland;
www.finncardio.fi

15.10.-16.10.
Endopdivdt 2009, Biomedicum, Helsinki,
Finland www.promedico.fi

15.10.-16.10.

Equalis anvdndarmote: Allmén klinisk
kemi,Equalis, Uppsala, Sweden;
www.equalis.se

18.10.-21.10.

The international Euro Fed Lipid (EFL)
Congress, Graz, Austria;.
www.meduni-graz.at/mbbc

20.9.-22.9.*

IX National Congress of the Czech Society
of Clinical Biochemistry, Prague, Czech
Republic; www.ifcc.org

22.10.-24.10.

Lymphoma & Myeloma 2009: An Inter-
national Congress on Hematologic Ma-
lignancies, New York, NY, USA;

E-mail meetings@imedex.com

22.10.-23.10.

Laboratory Automation: Integrating Qual-
ity with Efficiency, Shangri-La Hotel, Kuala
Lumpur, Malaysia; www.aacc.org/events/
meetings/Pages/5177 .aspx

23.10.-29.10.

ACG 2009: American College of Gastro-
enterology Annual Scientific Meeting and
Postgraduate Course, San Diego, CA, USA;
tel/fax +1-301-263-9000

31.10.-5.11.
CHEST 2009, San Diego, CA, USA;
tel/fax: +1-800-343-2227

5.11.

Equalis anvdndarmote: Lakemedel/toxi-
kologi,Equalis, Uppsala, Sweden;
www.equalis.se

6.11.-11.11.

American College of Allergy, Asthma &

Immunology Annual Meeting 2009, Miami

Beach, FL, USA; E-mail mail@acaai.org
jatkuu sivulla 92
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12.11.-13.11.%
SKKY:n syyskoulutuspdivdt 2009, Seina-
joki, Finland; www.skky.fi

18.11.-21.11.

Medica 2009, Disseldorf Exhibition
Centre, Dusseldorf, Germany;
www.messe-duesseldorf.de/en/index.
html

19.11.
Valtakunnalinen Diabetespaivd, Dipoli,
Espoo, Finland; www.diabetesliitto.fi

19.11. -21.11.*
Stem Cells Conference 2009, Jolly Beach
Resort, Antigua; www.abcam.com

19.11.-21.11.*

BIT’s 2nd Annual Congress and Expo of
Molecular Diagnostics (CEMD-2009: New
Leadership of Personalized Medicine,
Beijing, China;
www.bit-cemd.com/cemd2009/

25.11.-27.11.*
Riksstamman 2009, Stockholm, Sweden;
www.kliniskkemi.org/

5.12.-9.12.

ASCB (Society of Cell Biology) 49th Annual
Meeting, San Diego, CA, USA;

E-mail ascbinfo@ascb.org

6.12.-10.12.
XXIWorldAllergy Congress, Buenos Aires,
Argentina; www.worldallergy2009.com/

712.-11.12.%

Kurs i ”Statistik och kvalitetsarbete inom
laboratoriemedicin” Stockholm, Sweden;
E-mail anders.kallner@KI.SE

(201 0)

11.1.-14.1.*

Laakaripdivat 2010/Ladkardagarna 2010,
Messukeskus, Helsinki, Finland;
www.laakaripaivat.fi

3.2.-5.2.*

Laaduntarkkailupdivat 2010/Labqualty
Days 2010, Marina Congress Center,
Helsinki, Finland; www.labquality.fi

26.2.-2.3.

American College of Allergy, Asthma &
Immunology Annual Meeting 2010, New
Orleans, LA, USA;

E-mail mail@acaai.org

4.3.-6.3.

The 3rd International Conference on Hy-
pertension, Lipids, Diabetes and Stroke
Prevention, Berlin, Germany;
http://www2.kenes.com/

92

strokeprevention/pages’home.aspx
11.3.-12.3.*

Equalis anvandarméte, Hematologi, Upp-
sala, Sweden; www.equalis.se/

24.3.-25.3.*
Equalis anvandarméte, Proteinanalyser, U
ppsala, Sweden; www.equalis.se/

23.3.-24.3.

Lab Automation Amsterdam, Grand Hotel
Krasnapolsky, Amsterdam, The Nether-
lands; www.aacc.org/events/
meetings/Pages/5623.aspx

7.4.-10.4.

The 4th European Congress of Virology,
Cernobbio, Italy;
www.eurovirology2010.org

17.4.-21.4.

AACR 101st Annual Meeting, American
Association for Cancer Research, Wash-
ington, DC, USA; E-mail aacr@aacr.org

20.4.-11.4.*

Svensk Forening for Klinisk Kemi,Varméte
i klinisk kemi 2010, Stockholm, Sweden;
www.kliniskkemi.org/

21.4.-25.4.

AACE 19th Annual Meeting & Clinical
Congress, Boston, MA, USA;

E-mail info@aace.com

10.5.-13.5.*

ACB FOCUS 2010, the Scottish Exhibi-
tion and Conference Centre, Glasgow,
Scotland, UK; www.acb.org.uk/site/
meetings.asp

17.5.-21.5.

IAS-Sponsored HDL Workshop, Whistler
B.C., Canada;

E-mail gfrancis@msl.ubc.ca

1.6.-4.6.

xxxii Nordic Congress in Medical Bio-
chemistry, Oslo, Norway;
www.legeforeningen.no/nfmb

2.6.-5.6.

Nordic Conference of eHealth and tele-
medicine, Reykjavik, Iceland;.

E-mail jarmo.reponen@oulu.fi

16.6.-19.6.*

World Congress of Cardiology: Scien-
tific Sessions 2010, Peking, China; www.
world-heart-federation/congresses-and-
events/

18.6.-22.6.

ESH (European Society of Hypertension)
Annual Scientific Meeting 2010, Oslo,
Norway; E-mail knark@amg.gda.pl

20.6.-23.6.
78th EAS Congress, Hamburg, Germany;
http://www2_kenes.com/eas/pages’home.

aspx
26.6.-30.6.

37th European Symposium on Calcified
Tissues, Glasgow, United Kingdom;
E-mail admin@ectsoc.org

13.7.-23.7.

16th World Congress of Basic & Clinical
Pharmacology, Copenhagen, Denmark;
E-mail kbrosen@health.sdu.dk/tludvig@
health.sdu.dk

22.8.-27.8.

14th International Congress of Immunol-
ogy, Kobe, Japa;
www.ici2010.org/index.html

26.9.-1.10.

12th IUBMB Conference and 21st
FAOBMB Conference: “The molecules of
life: from discovery to biotechnology”,
Melbourne, Australia; www.iubmb.org/

7.10.- 10.10.*

6th Conference of the German Joint Socie-
ty for Clinical Chemistry and Laboratory
Medicine (DGKL): Fachmesse fiir Labor-
diagnostik und Bioanalytik, Leipzig, Ger-
many: www.dgkl2009.de/

15.10.-19.10.

ACG 2007: American College of Gastro-
enterology Annual Scientific Meeting and
Postgraduate Course, San Antonio, TX,
USA; tel: +1+301-263-9000

26.10.-1.11.

12th IUBMB Conference and 21st
FAOMBM Conference: "The Molecular of
Life: from Discovery to Biotechnology”,
Melbourne, Australia; www.iubmb.org

12.11.-17.11.

American College of Allergy, Asthma & Im-
munology Annual Meeting 2010, Phoenix,
AZ, USA; E-mail mail@acaai.org

(20] I)

15.5.-20.5.

IFCC-WORLDLAB Berlin2011/21stInter-
national Congress of Clinical Chemistry
and Laboratory Medicine & 19th IFCC-
FESCC European Congress of Clinical
Chemistry and Laboratory Medicine, ICC
Berlin - Internationales Congress Centrum,
Berlin, Germany (Poster Abstract Deadline
15.1.2011); www.berlin2011.org

May 2011*

ACB FOCUS 2011, Harrogate, United
Kingdom; www.ach.org.uk/site/
meetings.asp

17.6.-21.6.

ESH (European Society of Hypertension)
Annual Scientific Meeting 2011, Milan,
Italy; E-mail knark@amg.gda.pl
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Lauantaina 19.9.2009 klo 8.30-16.00

Orion Liikkuu

Orion Kymppi

Orion Oyj jarjestad terveydenhuollon ammattilaisille ja
heidén perheilleen liikuntapéivan
Helsingin Olympiastadionilla lauantaina 19. syyskuuta 2009.

Juoksutapahtuma jarjestetdan jo 39. kerran.
Rataa kiertdméén ovat tervetulleita
|aakérit, sairaalakemistit, mikrobiologit, hammaslaakarit,
elainlagkarit, apteekkien henkilosto seké naiden alojen opiskelijat.

Orion Kymppi -juoksun lisdksi tapahtumassa

on litkunnallista oheisohjelmaa:

Afroa, dijajoogaa, niska-hartiahierontaa, temppurata ja poniratsastusta
lapsille seké paljon muuta.

Kymppitorin myyntipisteet:
Tervetuloa tutustumaan ja tekemaén edullisia ostoksia
Orionin Kymppitorille.

Orion Kympin juoksuerat:

C-erd  klo 9.30 (aika yli 47 min)

B-era klo 11.00 (aika alle 47 min)

A-erd  klo 12.15 (aika alle 42 min)

H-erd  klo 13.30 (hélkkésarja, ei ajanottoa)

Orion Kymppi -juoksuun voivat osallistua kaikki etukéteen ilmoittautuneet.
Muihin liikuntatapahtumiin voivat osallistua edellisten liséksi kaikki
perheenjdsenet. lImoittautumiset juoksuun tai pelkastéén itse tapahtumaan
7.9.2009 mennessé sédhkoisesti osoitteeseen: www.orionliikkuu.info

Lisatietoja tapahtumasta:
puh. 010 426 3637 tai 010 426 7357.

Mahdolliset peruutukset tai muutokset:
orionliikkuu@orion.fi.

Tule ajoissa paikalle ilmoittautumispisteeseen, viimeistdan 45 minuuttia

ennen erési lahtod. Jokainen juoksija huolehtii itse omasta kierroslaskijastaan.
Péivan aikana tarjoillaan hernekeittolounas.

Tapaamisiin Olympiastadionilla syyskuussa!
Timo Lappalainen

Toimitusjohtaja
Orion Oyj

SrioN

HYVINVOINTIA RAKENTAMASSA

www.orion.fi

Orion Oyj | Orion Pharma | Orion Diagnostica




Mindray hematologian laitteet

— laadukkaat analysaattorit edullisin kayttékustannuksin

Oriola laajensi yhteistydta Mindrayn kanssa. Tuotevalikoimassamme ovat nyt my6s Mindrayn
hematologian laitteet pienille ja keskisuurille laboratorioille.

Hematologian laitevalikoimaan kuuluvat kolmeosa- ja viisiosadiffilaitteet seka ihmis- ettd eldinnaytteille.
Laitteiden laadukkuus ja edulliset kayttdkustannukset tekevat niista kilpailukykyisia vaativilla markkinoilla.

Lisatietoja
Satu Peltola, puh. 010 429 2501, satu.peltola@oriola.com

™

MINDRAY

ORIOLA OY, PL 8, 02101 ESPOO, PUHELIN 010 42 999, FAKSI 010 429 2080, www.oriola.fi, www.oriolanet.com





