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— Paadkirjoitus —

Vastasyntyneiden seulontatestit

Suomessa syntyy vuosittain noin 60 000 vauvaa. Suomessa vastasyntyneille ei tehda seulon-
tamielessa geenitestejd, mutta erditd harvinaisia perinn6llisid sairauksia voidaan seuloa veriko-
keesta mittaamalla aineenvaihduntatuotteita. Suomi on testauksessa jaljessa muita lansimaita,
joissa seulontoja on tehty jo pitkdadn. Maailmalla perinndllisten sairauksien seulonta on alkanut
PKU:n eli fenyyliketonurian seulonnoista, mutta Suomen kantavdeston perimédssa PKU on hy-
vin harvinainen (5 tapausta miljoonaa vastasyntynyttd kohden). Rutiininomaisesti Suomessa
seulotaan vastasyntyneiltd vain synnynndistd kilpirauhasen vajaatoimintaa, jonka esiintyvyys
on 1:3500. Tulevaisuudessa useamman perinndllisen sairauden seulonta on tarkedd, koska
maahanmuuttajia on yhda enemmédn.

TYKSissa ja Salon aluesairaalassa syntyneille vauvoille on aloitettu useamman harvinaisen
perinndllisen aineenvaihduntasairauden seulonta jo vuonna 2007. Osallistuminen on ollut
vapaaehtoista ja sithen on kysytty vanhempien lupa. Noin 70 % vastasyntyneistd on osallistunut
tahdn laajempaan seulontaan. Seulonnassa tutkitaan kilpirauhasen vajaatoimintaa, lisamunuaisen
kuorikerroksen synnynndistd liikakasvua ja useita harvinaisia amino- ja rasvahappoaineenvaih-
dunnan sairauksia ja orgaanisten happojen kertymiseen johtavia sairauksia. Seulonnalla on
[6ydetty harvinaista aineenvaihduntasairautta sairastavia lapsia, joiden diagnoosi olisi ilman
tatd laajempaa seulontaa saattanut viivastyd. Muualla Suomessa tehtdvét seulontatestit ovat
huomattavasti suppeampia.

Suomessa 16ytyy vuosittain noin kymmenkunta vakavaa sairautta, jotka olisi voitu 16ytaa
kattavammilla seulonnoilla. Eri puolilla Suomea syntyneet lapset ovat télla hetkelld eriarvoisessa
asemassa seulontojen suhteen vaikka testeja tarvittaisiin kaikille vastasyntyneille, jotta hoito
voitaisiin aloittaa mahdollisimman pian ja ndin vélttyd vakavilta vammautumisilta. Jokainen
vammautumisen estyminen on inhimillisesti tarkedd ja se tuo myds huomattavia sdstoja yhteis-
kunnalle. Turun seulonnassa |6ydettavid sairauksia ei voida parantaa, mutta niihin on olemassa
hoito, esim. ruokavalio tai hormonihoito, jonka avulla lapsi kasvaa ja kehittyy normaaliksi
aikuiseksi. Mikéli sairaus diagnosoidaan vasta oireiden ilmaannuttua, jaa siitd pysyvd vamma.

EU on antanut jasenmailleen suosituksen koskien harvinaisia tauteja ja niihin liittyvien toi-
mintojen kuten tautien luokittelemisen, niihin liittyvan tutkimustyon, diagnostiikan, vdeston
seulonnan ja potilaiden hoidon jarjestamisesta (http://eur-lex.europa.eu/LexUriServ/LexUriServ.
do?uri=0J:C:2009:151:0007:0010:EN:PDF). Tdma suositus on taustalla my&s vastasyntynei-
den seulontojen jdrjestamistd ajavana tekijand. Suomen sosiaali- ja terveysministerié on val-
mistelemassa suositusluontoisia ohjeita seulonnoille, velvoittavaa asetusta vastasyntyneiden
seulonnoille ei aiota tehda. Asiantuntijaryhma ehdottaa, ettd jarjestelmélliset vastasyntyneiden
aineenvaihduntasairauksien seulonnataloitettaisiin vuonna 2015. Asiantuntijaryhméa on arvioi-
nut, ettd laboratoriokustannukset olisivat seulottavien tautien lukumadaran mukaan 50-100
euroa jokaista vastasyntynyttd kohti. Vuotuiset kustannukset koko maassa olisivat siis 3—6
miljoonaa euroa.

Ilhmisen perima osataan nykyddn lukea jo kokonaan, mutta vastasyntyneiden perimaa lukevat
geenitestit ovat vield eettisesti arveluttavia. Tall6in on mahdollista |6ytdd myos sairauksia, joita
ei voida parantaa tai sairauksia, jotka kenties ilmenevit vasta aikuisena. Seulontatestien etuna
on, ettd tutkitaan vain sairauksia jotka ovat jo puhjenneet. Silti myos seulontatesteissa pitaa
olla eettinen nakokulma. Tiedotuksen pitda olla niin kattava, ettd lapsen vanhemmille ei jaa
vadrinkdsityksid tai synny turhia pelkoja. Lisdksi on jdrjestettdva riittavat resurssit positiivisten
seulontatulosten seurauksena ilmenneiden sairauksien hoitoon, jotta seulontatutkimuksista
oikeasti olisi hyotya lapselle ja hdnen perheelleen.

Inga Hjelm ja Britt-Marie Loo

KLIIN o LAB 2/2014




Yllattava toistettavuusongelma

ELISA-maaritysmenetelmassa - esimerkkina

seerumin fibroblastikasvutekija 23 (FGF-23)

Henrik Alfthan, Helene Markkanen ja

Fva Hiamdéldinen

Johdanto

Fibroblastikasvutekija-23 (FGF-23) on luun tuottama,
fosfaattitasapainoa sdateleva hormoninkaltainen teki-
ja, fosfatoniini (1). FGF-23 pilkkoutuu verenkierrossa
proteolyyttisesti. Ainoastaan pilkkoutumattomalla
FGF-23:1la on seerumin fosfaattipitoisuutta sddteleva
vaikutus.

FGF-23 laskee seerumin fosfaattipitoisuutta lisda-
malld fosfaatin eritystd virtsaan ja vahentamalld fos-
faatin imeytymistd suolistossa. FGF-23 lisdd fosfaatin
eritystd virtsaan vahentdmalla fosfaatin takaisinottoa
primaarivirtsasta. Fosfaatin imeytyminen suolistossa
vahenee, koska FGF-23 inhiboi 25(OH)-D-vitamiinin
1-hydoksylaatiota munuaisissa ja siten biologisesti
aktiivisen 1,25-(OH)2-D-vitamiinin, kalsitriolin, syn-
teesid. Talloin kalsitriolin edistama fosfaatin imeyty-
mistd suolistossa vdhenee.

Lisddntyneen FGF-23-vaikutuksen on osoitettu ai-
heuttavan hypofosfatemiaa useassa eri taudissa. Naita
ovat m.m. perinndllisiin hypofosfateemisiin riisitau-
teihin kuuluva X-kromosomaalinen hypofosfatemia
(XLH), autosomaalinen dominantti hypofosfatemia
(ADHR), autosomaalinen resessiivinen hypofosfate-
mia ja onkogeeniseen hypofosfateemiseen osteoma-
lasiaan (OHO) eli tuumoriosteomalasiaan (TIO) liit-
tyvat hypofosfatemiat. Myds munuaisten vajaatoimin-
tapotilailla tavataan kohonneita seerumin FGF-23-pi-
toisuuksia.

KainosLaboratories:in FGF-23-maaritysmenetelma-
nd on immunoentsymometrinen ELISA (mikrotiitteri-
levy). Méddritys testattiin kdsimenentelmdnd ja pipe-
toinnit tehtiin rinnakkaisina. Alustavassa testauksessa
menetelmassad havaittiin kuitenkin poikkeavan suurta
hajontaa rinnakkaismé&dritysten valilld. Tdmadn epa-
kohdan poistamiseksi kokeiltiin rinnan kahta eri pe-
sutekniikkaa, jossa toinen oli automaattisella pesuril-
la suoritettu pesu ja toinen oli manuaalinen pesu.

Materiaalit ja menetelmat

Testatut seerumindytteet (n = 169) olivat rutiiniin tul-
leita potilasndytteitd ja henkilokunnan luovuttamia
verrokkindytteitd, joista henkildtunnisteet oli poistet-
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tu. Madritysmenetelmana kaytettiin "FGF-23 ELISA
Kit” (Kainos Laboratories, Japani). Kaikki tyovaiheet
suoritettiin valmistajan tydohjeiden mukaan (2). Lyhy-
esti, anti-FGF-23-vasta-ainella paallystettyihin mikro-
tiitterikuppeihin pipetoitiin 50 pL menetelmdlaimen-
ninta ja 50 pL standardia tai ndytettd, jotka timan jal-
keen inkuboitiin ravistelijassa 2 tuntia. Taman jdlkeen
kupit pestiin 4 kertaa pesuliuoksella (300 pL), jonka
jalkeen lisattiin 100 uL entsyymilld leimattua vasta-
ainetta. Uuden inkubaation (1 tunti) jdlkeen kuopat
pestiin 4 kertaa jonka jdlkeen lisdttiin 100 pL subst-
raattia. Inkuboinnin jdlkeen (30 minuutta) lisattiin
100 pL 0.5 M H,SO, ja mitattiin absorbanssi aallon-
pituudella A, (Labsystems Multiskan® BICHROMA-
TIC, Suomi).

Maaritykset suoritettiin rinnan kahdella eri pesuta-
valla. "Automaattisessa” menetelmdssa mikrotiitterile-
vykuopat pestiin automaattisella pesurilla (MultiWash
[ll, Tricontinent, CA) ja manuaalimenetelmdssa pesu
suoritettiin  kokonaan kasin. Jalkimmaisessa tavas-
sa kunkin pesuvaiheen ensimmdinen toimenpide oli
ndytteiden ja vasta-ainekonjugaatin imeminen pois
kuopista. Tdma suoritettiin vesi-imulla, jossa adpte-
riin liitettiin vesiletku ja lasinen Pasteur-pipetti, jonka
padhan pujotettiin pehmeaa silikoniletkua (15x2 mm,
sisdhalkaisija 0.5 mm, Technicon Immuno1). Tyhjen-
nettyihin kuoppiin pipetoitiin 350 pL karjilla varus-
tetulla 12-kanavaisella kasipipetilla (Biohit m300,
Suomi) 300 pL pesuliuosta, jonka jdlkeen suurin osa
pesunesteestd tyhjennettiin pesualtaaseen kdantamal-
ld levy ylosalaisin. Levyt tyhennettiin kokonaan is-
kemalld levy voimakkaasti poytdpintaa vastaan, jos-
sa viisi paperista kdsipyyhettd. Pesu toistettiin kolme
kertaa.

Tulokset perustuvat kuuteen erilliseen mé&aritys-
sarjaan, jossa jokainen erillinen madaritys sisdlsi yhta
monta nadytettd. Neljd eri henkiloa suorittivat madri-
tykset.

450

Tulokset

Automaattisella pesurilla suoritetuissa madrityksissa
rinnakkaisten variaatiokertoimien (CV%) mediaani
oli 25.9% (vaihteluvali 0.0 - 120.1%). Vastaava lu-
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vut madrityksissd, jotka suoritettiin kdsinpesulla oli-
vat 4.8% (vaihteluvali 0.0 - 30.7%). Rinnakkaismaa-
ritysten korrelaatiokerroin oli automaattisella pesulla
suoritetussa madrityksessd R? = 0.0061 (y = 0.15x +
84.6) ja kasipesulla R? = 0.8349 (y = 0.89x + 5.6) (Ku-
vat 1 ja 2).

Pohdintaa

Mikrotiitterikuoppalevyihin ja entsyymileimoihin pe-
rustuvat immunologiset manuaalimenetelmdt ovat
laboratoriotydskentelyn arkipdivad, niin bioldaketie-
teellisessd tutkimuslaboratoriossa kuin kliinisen ke-
mian rutiinilaboratoriossa. Kaupallisten ELISA-kittien
toimintaperiaatteet ja suoritus seuraavat pitkdlti sa-
mantapaista kaavaa pipetointikaavoineen, inkubaa-
tioldmpdtilan, -ajan ja -sekoituksen sekd pesujen suh-
teen. Yleisesti ottaen eri valmistajien immunometriset

Kuva 1. Rinnakkaismdaritysten (n=71) korrelaatiokuvaaja
madrityksilld, jossa kdytettiin automaattista pesuria (y =
0.15x + 84.6, R* = 0.0061).
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Kuva 2. Rinnakkaismdaritysten (n = 98) korrelaatiokuvaaja
madrityksilla, jossa pesut suoritettin kasin (y = 0.89x + 5.6,
R? = 0.8349).
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menetelmat ovat sangen vakaita eikd maaritysohjeis-
sa olevien yksityiskohtien kohtuullinen muokkaus
muuta madrityksen lopputulosta. Esimerkkeja ndista
muokkauksista ovat inkubaatioaikojen lyhentiminen
tai pidentdminen, ndytemddrdn pienentdminen tai
suurentaminen tai leimatun vasta-aineen maaran pie-
nentaminen.

FGF-23-mddritystd sisddnajettaessa rutiinikdyttdon
ilmeni yllattden melko nopeasti, ettd madritysten rin-
nakkaisissa olevat erot olivat kliiniseen diagnostiik-
kaan sopimattomat ja aivan liian suuria, keskimaarin
CV oli 20-30%. Heijboer tyttovereineen (3) oli ku-
vannut samansuuruista variaatiota kdytettdessa auto-
maattista pesuria mutta oli saanut variaation madal-
lettua hyvaksyttaville tasolle pesemdlld mikrotiitteri-
kupit kdsin. Omat tuloksemme tukevat tatd tyota.

Syyt rinnakkaisten suureen vaihteluun 6ytyvat il-
meisimmin automaattisen pesurin ja maadritysmene-
telmdn laadun yhteisvaikutuksesta. Pesurin ominai-
suudet eivat itsessddn ole ongelman lahde, silld kai-
kissa muissa kaytetyissd ELISA-mddritysmenetelmissa
(n=20+), automaattinen pesuvaihe on toiminut moit-
teettomasti.

Késipesun ja automaattisen pesun viliset erot liit-
tyvat pesunesteen ja ilmavirran virtaukseen seka kup-
pien mekaaniseen kosketukseen pesukamman vali-
tykselld. Mikrotiitterikuppien seindmille on kiinnitetty
spesifisid vasta-aineita mutta kyseisen maaritysmene-
telman yksityiskohdat eivat ole tiedossa, mikd tekee
ongelman ratkaisun selvittelyn pelkdstadn arvailluksi.
Vaihtoehdot ovat monet, silld vasta-aineiden eri puh-
distustekniikoiden ja esikdsittelytapojen vaikutus vas-
ta-aineiden homogeeniseen jakautumiseen pinnalle
sekd laatuun ja stabiilisuuteen voi vaihdella. Mikali
vasta-aine on lisaksi matala-affiininen niin “rajut” pe-
suolosuhteet voivat myds mahdollisesti irroittaa sitou-
tuneen antigeenin antigeen-vasta-ainekompleksista.

Paluu manuaaliseen kasipesuun ei ollut kaikkein
modernein ratkaisu tybskennelld mutta kuitenkin te-
hokas tapa kiertdaa ylla kuvattu menetelmdongelma.
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Sairaalakemistit ry:n ja SKKY:n kevatkc
Kuopion Puijonsarvi -hotellissa 3.- 4.4.2014

ALUSTAVA OHJELMA

To 3.4.14

8.30 - 9.50

9.50 - 10.00
10.00 - 10.45
10.45 - 11.30

11.30 - 12.45
12.45 - 13.30
13.30 - 14.00
14.00 - 14.45
14.45 - 16.45
17.00 - 17.30
18.30 -

Pe 4.4.14

8.30 - 9.00

9.15 - 9.45

9.45 - 10.15
10.15 - 10.45
10.45 - 11.15
11.30 - 12.30
12.30

13.00 - 15.00
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lImoittautuminen, nayttely ja kahvi
Tilaisuuden avaus

Sessio 1: Taloushallinto

Kokemuksia laboratorion taloushallinnosta,

Anu Laine, Hallinto- ja talouspaallikko, ISLAB

Hankintaprosessi laboratoriossa, Mikko Métto, sairaalakemisti, ISLAB

Nayttely ja lounas

Sessio 2: Laatujdrjestelma

Mitd standardiin 15189 siirtyminen vaatii asiakkaalta,
padarvioija Giselle Nick-Maenpad, FT, FINAS
Arviointikdyntiin valmistautuminen asiakkaan ndkékulmasta,
Sari Vdisdnen, ylikemisti, ISLAB

Nayttely ja kahvi

Sessio 3: Kansainvilinen yhteistyo (SKKY)

Kansainvélinen toiminta, Pdivi Laitinen, ylikemisti, HUSLAB
Pohjoismaiset yhteydet, luennoitsija avoin

Eurooppalainen toiminta, luennoitsija avoin

SKKY:n keviatkokous

Iltatilaisuus Ravintola Rustikissa (kdvelymatka hotellilta)

Sairaalakemistit ry:n kevatkokous

Sessio 1: Iti-Suomalaista osaamista

Laboratoriotutkimusten merkitys akuutissa aivoverenkiertohdairiossa,
Ossi Nerg, LL, KYS Neurokeskus

Geeniterapia tdnddn, luennoitsija avoin

Ovatko ymparistokemikaalit riski ihmisen terveydelle?

Merja Korkalainen, erikoistutkija, FT, THL

CE IVD -tuotteen vaiheet tuotekehityksesta rekisterdintiin,

R&D Manager Eira Kelo, Reagena

Lounas
Kuljetus ISLABiin

Tutustuminen ISLABin Puijon laboratorioon
Kahvi

Kuljetus juna-asemalle
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ulutuspaivat 2014

Erikoistuvien sessio ke 2.4.14
13.30 lImoittautuminen ja kahvi
14.30 Perusasioita pre- ja postanalytiikasta sekd laboratoriohallinnosta

Preanalytiikka, Ulla Dunder, sairaalakemisti, ISLAB

Postanalytiikka, Elina Porkkala-Sarataho, ylikemisti, Keslab

Johdon katselmus, Sari Vdisdnen, ylikemisti, ISLAB

Sairaalakemistind keskussairaalassa, Jukka Saarimies, ylikemisti, NordLab

18.30 Illallinen

Erikoistuvien sessio on erikoistuville sairaalakemisteille ilmainen,

sitovat ilmoittautumiset kevatkoulutuspdivien ilmoittautumisen yhteydessa.
Mikali ilmoittautunut jattda saapumatta, peritddn héanelta ruokailukulut.
Erikoistuvilla on mahdollisuus anoa apurahaa koulutuspdiville Sairaala-
kemistit ry:Itd kerran vuodessa.

limoittautuminen ja osallistumismaksut

Sitovat ilmoittautumiset koulutuspdiville ja ruokailuihin (lounaat ja illallinen)
17.3.2014 mennessa: leila.muukkonen@uta.fi .

Mainitsethan ilmoittautumisen yhteydessa erityisruokavaliotoiveet.
[Imoitathan my®s, jos et osallistu 3.4. iltatilaisuuteen.

Osallistumismaksu on 280 € / 2 pv. Koulutuspdiville voi ilmoittautua myos
yhdeksi pdiviksi, jolloin maksu on 3.4.2014 180 €(sis. iltatilaisuuden) ja
4.4.2014 140 €. Osallistumismaksu on maksettava 17.3.2014 mennessa
Sairaalakemistit ry:n tilille IBAN: FI46 3636 3010 5689 05 ja BIC: TAPIFI22.
[Imoittautumisajan jdlkeen tehdyistd peruutuksista ei palauteta osallistumis-
maksua. Pyyddmme huomioimaan, ettd emme lahetd laskuja kuin erikseen
niin sovittaessa.

[Imoittautumisajan jdlkeen voi kysya mahdollisia vapaita paikkoja.
Jalkikdteen ilmoittautuneilta osallistumismaksu peritdan 1,5-kertaisena.

Koulutuspdivien yhteyteen 2. - 4.4.2014 on varattu hotellikiintio
Original Sokos Hotel Puijonsarvi

Minna Canthin katu 16, 70100 KUOPIO, puh 010-762 9500 tai
sahkopostitse sales.kuopio@sokoshotels.fi).

Huonehinnat ovat 95 €/ 1 hh, 115 € /2 hh. Mainitkaa varauksen
yhteydessd varaustunnus Sairaalakemistit ry ja SKKY; varauskiintié on
voimassa 14.3.2014 saakka.
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lhopistoverinayte filtteripaperille

Pipoa Allén ja Pia Salmi

Filtteripaperille otettavasta verindytteesta ("veritapld”)
voidaan tehdd mm. fenyyliketonurian (PKU) seka
vastasyntyneiden harvinaisten synnynndisten aineen-
vaihduntasairauksien seulontaa.Vastasyntyneelld nayt-
teenotto tapahtuu kantapdastd. Ennen ndytteenottoa
kantapdd kannattaa lammittad varovasti verenkierron
lisddmiseksi. Ihopistoverindytteen ottaminen ndytteen-
ottokortille kdy parhaiten puhtaan kapillaarin avulla.
Nédytteeseen eisaa joutua EDTA:ta, hepariinia tai muita
lisdaineita. Naytteenottokohta puhdistetaan 70%:Ila al-
koholilla jaannetaan kuivua. lhopisto tehdaan steriililla
lansetilla, jonka terd on enintddn 2 mm pitkd. Ensim-
mdinen veripisara pyyhitddn pois. Verindyte otetaan

Kuva 1. Esimerkki ndytteenottokortista.

Kuva 2. Nayte tiputetaan kapillaarista ndytteenottokortille.

Kuva 3. Ndyte imeytyy filtteripaperille tayttien koko
ympyran.
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puhtaalla kapillaarillaja pipetoidaan ndytteenottokortin
ympyroidyille ndytealueille. Jos ndyte valuu huonosti
kapillaarista, otetaan uusi kapillaari seuraavaa tiplaa
varten. Kapillaari ei saa koskea ndytteenottokorttiin.
Imupaperin tulee kostua lapi tapldkohdasta ja veren
tulee tayttdd koko tdpladympyrd. Yhteen ympyrdan
annostellaan ndytettd vain kerran. Ndytteenottokortin
ndytekohtiin ei saa koskea sormin.
Ndytteenottokorttia kuivatetaan huoneenlammaossa
vdhintddn 3 tuntia. Ndytteen kuivumista ei saa nopeut-
taa lisalammolla. Nayte voidaan |dhettda tutkittavaksi
puhtaassa kirjekuoressa muovitaskun sisalla.

Lahteet

1. Tykslab-ohjekirja, B-PKU-seu (http://webohjekirja.
mylabservices.fi/TYKS/11455.html).

2. Blood collection onfilter paper for newborn screening
programs; Approved Standard-Fifth Edition (Clinical
Laboratory Standards Institute, CLSI) July 2007.

Pia Salmi, lab.hoit., Tykslab, pia.salmi@tyks.fi
Pipsa Allén, lab.hoit., opetushoitaja,
Tykslab/TY, pipsa.allen@utu.fi

Kuva 4. Veritapld naytteenottokortilla.

Kuva 5. Naytteen pitdd imeytyd myos kortin ldpi.
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Vastasyntyneiden harvinaisten
sairauksien seulonta

Maarit Merla ja Ticna Vierjoki

Vastasyntyneiden sairauksien seulonta on ehkaiseva ter-
veydenhuollontoimenpide, jossa haetaan ndenndisesti
terveistd lapsista sellaisia, joilla saattaa olla harvinainen,
mutta vakava synnynndinen sairaus. Useimmat nditd
harvinaisia tauteja sairastavista lapsista ovat syntyessaan
tdysin oireettomia. Sairauksien varhaisimpia merkke-
ja etsitddn seulontatutkimuksilla, jotta hoito voidaan
aloittaa joennen oireiden ilmaantumista, jaennen kuin
pysyva haitta on ehtinyt kehittyd. Esimerkiksi useissa
synnynndisissd aineenvaihduntasairauksissa nopea
hoito voi estdd kuoleman tai kehitysvammaisuuden.
Testaamalla kaikki vastasyntyneet vauvat I6ydetdan ne
harvat sairaat lapset, joille varhainen taudin tunnista-
minen ja hoito ovat elintdrkeita.

Seulonta on kdytdnnossa yksinkertaista. Vastasynty-
neeltd otetaan kantapddverindyte, joka imeytetdan tar-
koitusta varten valmistetulle suodatinpaperille, vauvan
ollessa noin 2 vuorokauden ikainen. Jos seulonnassa
herda epaily jostakin sairaudesta, vauvalta otetaan uu-
sintandytteetja lddkari tarkastaa lapsen voinnin
epdillyn sairauden selvittdmiseksi ja tarpeelli-
sen hoidon aloittamiseksi.
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Ensimmadinen seulontamenetelma oliamerikkalaisen
Robert Guthrien 1960-luvulla kehittdma testi PKU:n
(Phenylketonurea) toteamiseksi vastasyntyneelld. Han
kehitti bakteeri- inhibiitio -testin PKU verindytteen otta-
miselle, fenyylialaniinin madrittamiseksi.Vuonna 1961
talla Guthrien menetelmalla |6ydettiin ensimmdinen
PKU lapsi New Yorkin osavaltiossa, Yhdysvalloissa. PKU
on yhden aminohapon, fenyylialaniinin, aineenvaih-
dunnan perinndllinen hdirio. Siind mutaation aiheutta-
mana tietyn entsyymin (fenyyli-alaniinihydroksylaasin)
muutos estdd fenyylialaniinin normaalin aineenvaih-
dunnan tyroksiiniksi. Tdma johtaa siihen, ettd fenyy-
lialaniiniajasen vilituotetta, fenyyliketohappoa, kertyy
elimistoon, joka vahingoittaa aivoja.

Nykyisin kdytossd on useita seulontaan liittyvid
mddritysmenetelmid. Joitakin aineenvaihdunnan tau-
teja voidaan madrittda kayttamalla tautiin liittyvaa ai-
neenvaihdunnan tuotetta suoraan osana kemiallista
reaktiota, joka tuottaa lopputuloksena joko mitattavaa

Veritdplan irrottaminen
ndytteenkerdyspaperilta jatko-
analyysia varten.

Vastasyntyneen kantapdaverindytteen
ottaminen naytteenkerdyspaperille.
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valoa tai vadrid. Mikali madritettdvaa ainetta on vahan
tai analyysin on kyettdva erottamaan tarkasti mitatta-
va aine madritystd hdiritsevien molekyylien joukosta,
kdytetddn seulonnassa yleisesti immunokemiallisia
maddritysmenetelmid. Immunokemiallisista maaritys-
menetelmistd kdytetddn yleisesti aikaerotteiseen fluore-
senssiin (TR-FIA) perustavaa teknologiaa, jossa signaalia
tuottavana merkkiaineena kdytetdan yleisesti Europium-
maametallikelaattia. Menetelma mahdollistaa etenkin
aineenvaihduntaan liittyvien hormonien pienten pitoi-
suuksien ja niiden kliinisesti merkittdvien erojen tarkan
ja toistuvan maarityksen.

Tandem massaspektometria -menetelmalld pystytdan
analysoimaan yhdestd verindytteestd suuri maard eri
molekyyleja ja siksi voidaan [0ytad useita aineenvaih-
dunnan hdirioitd yhdella kerralla, kuten rasvahappo-
aineenvaihdunnan hiiriéitd. Tdssd menetelmdssd ai-
neenvaihduntasairauksien seulonta toteutetaan ami-
nohappojen ja asyylikarnitiinien profiloinnin avulla.
Menetelmd soveltuu orgaanisten yhdisteiden identi-
fiointiin, molekyylimassan ja -rakenteen maarityksiin
sekd mahdollistaa myds yhdisteiden pitoisuuden kvan-
titoinnin. Etuja ovat mm. selektiivisyys (jolloin vddrien
positiivisten tulosten maard pieni), nopeus (yhdesta
ndytteestd, yhdelld analyysilla, voidaan samanaikaisesti
testata yli 40 analyyttid) ja suuri kapasiteetti (yhdelld
laitteella voidaan seuloa kymmenid tuhansia naytteita
vuodessa).

Veren hemoglobiinin muutoksista johtuvien saira-
uksien toteamiseen kaytetdan Isoelektrinen fokusointi
(IEF, Iso Electric Focusing) -menetelmas, jossa sairaut-
ta aiheuttavat hemoglobiinimuutokset (esimerkiksi
sirppisoluanemiassa) erottuvat nakyvasti normaalista
hemoglobiinista. Nama taudit ovat maassamme tois-
taiseksi harvinaisia.

Yksi uusimmista menetelmista on TREC (T-cell-recep-
tor Rearrangement Excision Circles) DNA -kopioiden
kvantitatiivinen madrittdminen PCR:n avulla ja titd
kdytetddn vakavan immuunipuutossairauden (SCID,
Severe Combined Immunodeficiency) toteamiseen
vastasyntyneella.

Vastasyntyneiden seulontatestejd on kehitetty jo yli
50 sairauden havaitsemiseksi. Esimerkkeja ndista ovat
mm. seuraavat:

1. Synnynndinen kilpirauhasen vajaatoiminta (hypo-
tyreoosi), joka johtuu kilpirauhashormonin puutteesta.
Suomessa synnynndisen hypotyreoosin esiintyvyys vas-
tasyntyneilld on noin 1:2000-1:3000. Kilpirauhashor-
moni on valttdmatdn kasvulle ja aivojen kehitykselle.
Ensimmadisind elinvuosina sen puute johtaa kasvuhairi-
60n ja kehitysvammaisuuteen.Vajaatoiminnan ndkyvét
oireet eivdt useinkaan ole selvid ennen muutaman vii-
kon tai kuukauden ikad, jolloin on jo todenndkoisesti
kehittynyt palauttamattomia vaurioita. Lapsi kehittyy
ja kasvaa normaalisti, jos vajaatoiminta havaitaan var-
hain ja hoidetaan ensimmaisistd elinviikoista |dhtien
kilpirauhashormonilla.

2. Synnynndinen lisaimunuaishyperplasia eli lisi-
munuaisten liikakasvu (CAH,Congenital adrenal hy-
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perplasia) voi johtua useasta eri entsyymihdiriosta li-
sdmunuaiskuoren steroidien synteesissd ja vaikuttaa
steroidihormonien tuotantoon. Nama hormonit sdate-
levatelintdrkeitd toimintoja. Synnynndisen lisdmunuais-
ten liikakasvun esiintyvyys vastasyntyneilld on noin
1:10000-1:20000. Synnynndinen lisdmunuaisten lii-
kakasvu kehittyy, jos lapselta puuttuu lisémunuaisen
entsyymi, jota tarvitaan hormonien kasittelyssa. Hairio
estdd lisamunuaisia tuottamasta monia elintoimintoja
yllapitavaa kortisolia ja usein my6s suola- ja vesitasa-
painoa sddtelevad aldosteronia, seka lisdd mieshormo-
nien eli androgenien eritystd. Elimistoon saattaa kehit-
tyd vaikea suolavajaus ja kuivuminen, joihin lapsi voi
jopa menehtyd muutaman viikon ikdisend. Lievemmat
muodot, joihin ei liity suolan menetystd, antavat sel-
vid oireita vasta mybhemmin. Varhainen diagnoosi ja
hormonikorvaushoito estavdt poikkeavan kehityksen ja
tietyissd tapauksissa jopa lapsen kuoleman.

3. Harvinaisetamino- jarasvahappoaineenvaihdunnan
sairaudetja orgaanisten happojen kertymiseen johtavat
sairaudet. Nditd sairauksia pystytddn nykydan seulo-
maan tandem massaspektrometrialla. MCAD (Medium-
chain acyl-CoA dehydrogenase), SCAD (Short-chain
acyl-CoA dehydrogenase) ja VLCAD (Very long-chain
acyl-CoA dehydrogenase) ovatsairauksia, joissa elimis-
t0 ei pysty muuttamaan tiettyjd rasvoja energiaksi, eri-
tyisesti silloin kun ruokailuvalit ovat liian pitkat. Naita
sairauksia ovatmy0s useataminohappoaineenvaihdun-
nan hdiriét, kuten edelld kuvattu PKU ja MSUD (Map-
le syrup urine disease) eli vaahterasiirappitauti, jossa
elimistd ei pysty pilkkomaan tiettyja aminohappoja.

Tarkkoja tietoja ndiden sairauksien yleisyydestd
Suomessa ei ole, mutta on arvioitu, ettd vuosittain
maassamme syntyy noin kymmenkunta lasta, joilla on
jokin tdmdn ryhman sairaus. Nama sairaudet aiheut-
tavat vakavia hdiriitd aineenvaihdunnassa. Osa hai-
ridistd haittaa energian tuotantoa ja muita eldamadlle
valttdmattomia toimintoja ja osa johtaa myrkyllisten
aineiden kertymiseen elimistéon. Oireina voivat olla
oksentelu, huono kasvu, suurentuneet sisaelimet, ke-
hitysvamma, jopa kooma tai kuolema. Suureen osaan
ndistd sairauksista on olemassa hyvin tehoava hoito,
joka on useimmiten erityisruokavalio. Sairauden en-
nuste riippuu oleellisesti siitd, paljonko vaurioita on
ehtinyt syntyd ennen hoidon aloitusta.

4. Vakava immuunipuutossairaus (SCID, Severe Com-
bined Immunodeficiency) on lapselle hengenvaaral-
linen. SCID lapsella on hyvin vdhin tai ei lainkaan
immuunijdrjestelmada, minka vuoksi lapsen elimisto ei
pysty taistelemaan infektioita vastaan. Tauti tunnetaan
myds nimelld "kupla poika" syndrooma. Sairaudesta
kérsivd vauva voi syntyessddn vaikuttaa tdysin terveeltd
ja pysyy didiltd saatujen vasta-aineiden varassa tervee-
nd kolmisen kuukautta. Sen jdlkeen edessd on yleensa
infektiokierre ja harmitonkin flunssa voi olla potilaalle
kohtalokas. Hoitamattomana sairaus todenndkdisesti
johtaa kuolemaan ennen kahden vuoden ikda. Sairaus
vaatii valitontd hoitoa ja se voidaan parantaa luuydin-
siirrolla.Vakavan immuunipuutossairauden esiintyvyys
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vastasyntyneilld on noin 1:30000-1:100000, populaa-
tiosta riippuen.

Maailmassa syntyy noin 130 miljoonaa lasta joka
vuosi ja heistd arviolta 43 miljoonaa seulotaan tilla
hetkelld. Turussa toimivan Wallac Oy:n valmistamilla
tuotteilla ja jarjestelmilld on vuoden 2013 loppuun
mennessd seulottu yhteensd jo 450 miljoonaa lasta.
Vuonna 2012 testattiin 34 miljoonaa vauvaa ja yksit-
tdisten sairauksien testimdarassa tima tarkoitti yli 100
miljoonaatestid. Pdivittdiselld tasolla se merkitsee, ettd
joka pdivd 56 vauvaa maailmassa saa seulonnan avulla
mahdollisuuden parempaan eldménlaatuun.

Seulonnan merkitysta ja sen aloittamiseen liittyvaa
paatoksentekoa arvioidaan yleensd terveydenhuollon
kansantaloudellisesta nakokulmasta. Voidaan verrata,
onko kalliimpaa jarjestdd vastasyntyneiden seulonta
ja hoitaa sairaat yksilot vai jattad seulomatta ja hoitaa
sairaat lapset oireisiin perustuvan diagnoosin pohjal-
ta. Laskelma perustuu seulottavien sairauksien esiinty-
vyyteen kyseisen vdeston perimdssd, vastasyntyneiden
kokonaismddrddn vuositasolla sekd hoidon kustan-

Uusia jasenia

S thteerin
palsta

Mari Levula.

N TR Apurahat
Kevatkoulutuspaivat ja

saantomaarainen

nuksiin verrattuna seulontajdrjestelmén investointiin
ja yllapitoon. Laskelman lopputulos on useimmiten
seulontaa puoltava. My&s sellaisissa hyvin harvinaisis-
sa yksittdisissa sairauksissa, joiden erillinen seulonta
ei olisi taloudellisesti kannattavaa, voidaan seulontaa
tehda jarjestelmilld, joka mahdollistaa usean eri sai-
rauden samanaikaisen testauksen (multiparametri),
kuten tandem massaspektrometrilla. Vaikka yksittdiset
taudit ovat niin harvinaisia, ettei niitd yksistdan kan-
nattaisi seuloa, niin niiden yhteenlaskettu esiintyvyys
puoltaa seulontaa.

Vastasyntyneiden sairauksien seulonta laajenee
maailmalla jatkuvasti. Seulontaohjelmien piiriin saa-
daan lisdd vauvoja ja uusien tuotteiden avulla samasta
vauvan verindytteestd pystytadn kustannustehokkaasti
seulomaan yha enemmaén sairauksia.

Teksti:

Maarit Merla ja Tiina Vierjoki
Wallac Oy

Osoitteenmuutokset ja
elikkeelle jaamiset

Johtokunnan kokouksessa on hyvak-
sytty yhdistyksen uudeksi jaseneksi

Muistathan ilmoittaa sihteerille mi-
kali nimesi/osoitteesi muuttuu tai
jaat elakkeelle (eldkkeelld olevat
ovat vapautettuja jasenmaksusta).
Ndin varmistat my0s jasenkirjeiden
ja Kliinlab -lehden tulemisen oike-

kevatkokous 2014

SKKY ja Sairaalakemistit ry jarjes-
tavat yhteiset kevatkoulutuspdivat
3.-4.4.2014 Kuopiossa. Koulutus-
pdivien ohjelma ja ilmoittautumis-
ohjeet on julkaistu toisaalla lehdes-
sd. Samassa yhteydessd jdrjestetddn
my6s SKKY:n sddntémadrdinen ke-
vdtkokous torstaina 3.4.2014 klo
17.00. Kevatkokouksen esityslista
l[dhetetddn jasenkirjeen mukana.
Tervetuloal!
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SKKY myontdd matka-apurahoja
kokouksiin ja koulutuspdiville osal-
listumista varten. SKKY mydntda
apurahoja myos kliinisen kemian
ja laboratoriolddketieteen tutkimus-
tydhon jajdsenistdn oman ammatti-
taidon yllapitoon ja kehittdmiseen.
Apurahan saaminen edellyttaa tay-
sipdivaista tyoskentelya ja tulosten
raportointia johtokunnalle. Vapaa-
muotoiset SKKY:n johtokunnalle
osoitetut hakemukset, joissa on
esitetty hanke ja kuluerittely, lahe-
tetddn sihteerille.

aan osoitteeseen.
Kevdttalven terveisin

sihteeri Petra Anttila
s-posti petra.anttila@epshp.fi
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U&Zté‘skim

Positroniemissiotomografia hyodyllinen
ortopedisten infektioiden diagnostiikassa

Petteri Lankinen

Osteomyeliitti on luukudoksen ja luuytimen etenevd,
yleisimmin S. aureuksen aiheuttama bakteeritulehdus,
joka aiheuttaa luun tuhoutumista. Luuinfektioiden no-
pea havaitseminen on ensiarvoisen tarkedd, koska infek-
tio voi johtaa usein toistuviin, hoidollisesti vaikeisiin in-
fektiovaiheisiin. Ongelma on erityisen suuri ikddntyneen
vdeston keskuudessa, joilla sekd tekonivelkirurgian ettd
luunmurtumakirurgian tarve on lisdantynyt voimakkaas-
ti, ja joilla on lisddntynyt alttius kirurgisille infektioille.
Infektiotyypista riippuen tulehdus voi olla nopeasti ke-
hittyva tai hitaasti syntyvd, matala-asteinen ja se voi ai-
heuttaa implanttien irtoamisen. Tilannetta pahentaa tau-
dinaiheuttajien antibioottiresistenssin yleistyminen.

Nykyisilla kuvantamismenetelmilld on selvid rajoi-
tuksia osteomyeliitin ja implantti-infektioiden toteami-
sessa. Positroniemissiotomografia (PET), jossa kdytetddn
8E-fluorodeoksiglukoosia ("8F-FDG) merkkiaineena, on
todettu toimivaksi kroonisten luuinfektioiden diagnos-
tilkassa. Menetelmd perustuu aktivoituneiden tulehdus-
solujen lisddntyneeseen glukoosin kulutukseen. '®F-
FDG kertyy my&s steriilin inflammaation alueelle ja ta-
mdn johdosta '8F-FDG PET kuvantamisessa voi esiintya
vadrid positiivisia 10ydoksia esimerkiksi johtuen kudok-
sen paranemisreaktioista kirurgian tai vamman jdlkei-
sesti. Taman takia tarvitaan uusia infektiospesifisimpia
PET-merkkiaineita. Tekonivelinfektioiden yleisimpina ai-
heuttajia on S. epidermidis, mikd aiheuttaa hitaasti ete-
nevid vdhdoireisia infektioita. On edelleen epidselvaa,
miksi "®F-FDG PET kuvaus ei toimi odotetulla tavalla S.
epidermidis-bakteerin aiheuttamien tekonivelinfektioi-
den diagnostiikassa. Menetelmdn avulla ei mydskddn
ole pystytty odotetulla tavalla erottamaan, onko tekoni-
velpotilaan kivun syynd proteesin irtoaminen vai infek-
tio.

Viitostutkimuksessa tutkittiin uusia PET-merkkiainei-
ta, ®Ga-kloridia ja ®*Ga-DOTAVAP-P1, luuinfektioiden
diagnostiikassa, sekd arvioitiin PET-diagnostiikan tark-
kuuteen vaikuttavia bakteriologisia tekijoitd. Kokeelli-
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sissa S. epidermidis ja S. aureus luu/implantti-infektio-
malleissa arvioitiin taudinaiheuttaja-patogeenin merki-
tystd "®F-FDG kertymadn. Kliinisessd retrospektiivises-
sd analyysissd arvioitiin positiivisen ja negatiivisen
bakteeriviljelytuloksen merkitystd '8F-FDG kertymdén
osteomyeliittipotilailla.

BE-FDG ja %Ga-kloridi merkkiaineiden kertyminen
oli samankaltainen luuinfektioissa, mutta ®*Ga-kloridi ei
kertynyt paranevan luun alueelle. Loydds viittasi siihen,
ettd “*Ga-kloridi voi olla spesifisempi merkkiaine luuin-
fektioiden diagnostiikassa varhaisessa postoperatiivises-
sa tai posttraumaattisessa vaiheessa. Kehitetty synteet-
tinen peptidi, ®*Ga-DOTAVAP-P1, sitoutuu verisuonten
endoteelisolujen pinnalla ilmenevdan tartuntamolekyy-
liin (VAP-1). Sen avulla pystyttiin osoittamaan luun pa-
ranemisen kaynnistymiseen liittyvd inflammaatioreak-
tio. ®*Ga-DOTAVAP-P1 kertyma todettiin my6s luuinfek-
tioissa, joten se ei ole kdytettdvissd inflammaation ja in-
fektion erotusdiagnostiikassa. S. epidermidis bakteerin
aiheuttama implantti-infektio aiheutti vain vahdisen '°F-
FDG merkkiainekertymdn osoittaen, ettd aiheuttajabak-
teerin virulenssi ja sen aiheuttaman tulehdusreaktion
voimakkuus vaikuttavat PET-diagnostiikkaan. Tulos voi
osin selittdd, miksi "F-FDG PET-kuvantaminen ei aina
toimi odotetulla tavalla tekonivelinfektioiden diagnos-
tiikassa. Kliinisessa tutkimuksessa ei todettu merkittavaa
BE-FDG kertymdn eroa viljelypositiivisten ja viljelyne-
gatiivisten osteomyeliittipotilaiden valilld. Infektioiden
hoidon kulmakivi on aiheuttajabakteerin tunnistami-
nen. Valitettavasti bakteeria ei pystytd aina osoittamaan
otetuissa viljelyndytteissd. Loydos viittaa, ettd '8F-FDG
PET voi tukea histologista osteomyeliittidiagnoosia poti-
lailla, joilla bakteeriviljelytulos jad negatiiviseksi.

Positroniemissiotomografian  diagnostiikassa tulisi
huomioida, ettad bakteerin aiheuttaman tulehdusreaktion
voimakkuus vaikuttaa merkkiaineen kertymiseen. Hi-
taan biomateriaali-infektion havaitseminen voi olla vai-
keaa myds PET-kuvantamisella.

Viitoskirja PET imaging of osteomyelitis — Feasibility of
8F-FDG, *®Ga-chloride and °°Ga-DOTAVAP-P1 tracers
in staphylococcal bone infections (Luuinfektioiden PET-
kuvantaminen — "®F-FDG, **Ga-kloridi ja ®*Ga-DOTA-
VAP-P1 merkkiaineiden kdyttd stafylokokkien aiheut-
tamissa luuinfektioissa) tarkastettiin Turun Yliopistossa
7. kesdkuuta 2013. Vastavaittdjana oli professori Teemu
Moilanen Tampereen yliopistosta. Ohjaajana ja kustok-
sena toimi professori Hannu T. Aro.

Petteri Lankinen
LT, Ortopediaan ja traumatologiaan erikoistuva lddkari
TYKS, TULES-toimialue
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Tamékalenterion pdivitetty 13.03.2014.
Koulutus- ja kongressikalenterin ylldpi-
dosta vastaa emeritusprofessori Ilkka
Penttild. Tiedot uusista tai puuttuvista
kliinisen kemian alaan liittyvistd ja si-
vuavista kongresseista ja koulutustilai-
suuksista ovat tervetulleita E-mail
osoitteeseen ilkka.m.penttila@gmail.
com tai telefaksiin (017) 2884488.
Kongressitiedossa on yleensd myds
maininta, jos ryhmamatka on jarjestetty.
Kalenterin alussa ovat tirkeimmat vah-
vistetut Pohjoismaiset ja kansainvaliset
kliinisen kemian alan kongressit. Kalen-
teri kokonaisuudessaan on luettavissa
elektronisessa muodossa SKKY:nssivulta
(www.skky.fi) Koulutus- tai SKKY:n
Linkistd Kongressikalenteri.

Uusi tieto tai muutos edelliseen kalen-
teriin nahden on *-merkitty.

Congresscalendar

The calendar has been updated on
2014-03-13.

The contents of the calendar for con-
gresses and meetings in the field of clini-
cal chemistry and the related disciplines
are collected by emeritusprofessor llkka
Penttild, MD, PhD (ilkka.m.penttila@
gmail.com). I kindly ask forinformation
about new meetings and congresses
which are not present in the calendar.
The calendar is readable as Kongressi-
kalenteri in the links of the web-page of
the Finnish Society of Clinical Chemistry
(SKKY, www.skky.fi).

The first congresses on the list are the
future International and Nordic Con-
gresses of Clinical Chemistry/Clinical
Biochemistry.

The *-sign mean new or changed infor-
mation to the previous one.

22.6.-27.6. 2014

Wordlab 2014: 22nd International
Congress of Clinical Chemistry and
Laboratory Medicine, Istanbul Con-
vention & Exhibition Center, Istanbul,
Turkey (Abstract deadline 15.2. 2014,
18:30 CET and registration 30.4.2014);
www.istanbul2014.org

16.9.-19.9. 2014*

The XXXIV Nordic Congress in Clini-
cal Chemistry, Gothenburg, Sweden.
(Abstract deadline February 2014 and
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registration June 2014, Receipt for As-
trup Priset 16.02.2014); www.nfkk2014.
se/www.kliniskkemi.org/

18.9.-20.9. 2014

XII Baltic Congress in Laboratory Me-
dicine (BALM), Riga, Latvia (Abstract
deadline 31.5.2014 and registration
31.5.2014);
www.kliniskkemi.org/kurser-moeten/

21.6.-25.6. 2015
EuroMedLab2015-21th IFCC-EFCC Eu-
ropean Congress of Clinical Chemistry
and Laboratory Medicine, Le Palais des
Congres, Paris, France (Abstractdeadline
1.2.2015 and registration 30.4.2015);
www.paris2015.org/

2017 - October

WorldLab 2017 - 23rd International
Congress of Clinical Chemistry and
Laboratory Medicin, Durban, South
Africa; www.ifcc.org

(20] 4)

17.3.-21.3.

The 12th International Congress on
Obesity, Kuala Lumpur, Malaysia;
www.iaso.org/

19.3.-21.3.*

Suomen Kardiologisen Seuran 3. kevat-
kokous, Marina Congress Center, Hel-
sinki, Finland; www.fincardio.fi/

20.3.*%

Veripalvelu kouluttaa, SPR Veripalvelu,
Kivihaantie 7, Helsinki, Finland;
www.veripalvelu.fi/

24.3.-25.3.

Equalis anvdandarmote, Liakemedel
och toxikologi, Nova Park Conference,
Knivsta, Sverige; www.equalis.se

26.3.-28.8.*

3rd Plenary Meeting for the European
Early Career Researchers & Scientists
working with Data - RDA Europe Fi-
nancial Support Programme, Croke Park
Conference Centre, Dublin, Ireland;
www.rd-alliance.org/support-pro-
gramme.html

28.3.-31.3.

ACC American Cardiology Congress
2014, Washington, USA; www.eurolink-
tours.co.uk/Cardiology_congress/

30.3.-2.4.

EMBT 2014, The 40th Annual Meeting
of the European Group for Blood and
Marrow Transplantation, Milano, Italy;
www.eurolink-tours.co.uk/medical-
congresses/

3.4.-4.4.*

SKKY:nja Sairaalakemistien Kevatkoulu-
tuspdivdt ja sddntomadrdiset kevatkok-
oukset 2014, Kuopio, Finland;
www.skky.fi

3.4

Equalis anvdndarmote, Klinisk immu-
nologi, Hotell Scandic Sergel Plaza,
Stockholm, Sverige; www.equalis.se

3.4.-54.%

10th International Conference on Web
Information Systems and Technologies,
Barcelona, Spain; www.webist.org/

7.4.-8.4.

Equalisanvandarmote, Proteinanalyser,
Nova Park Conference, Knivsta, Sverige;
www.equalis.se

8.4.-10.4.%*
UU2-kursusikvalitetsstyring og akkredi-
tering, Hotel Haraldskeer, Vejle, Dan-
mark; www.dskb.dk/

10.4.-11.4.*

Kliinisen kemian erikoisladkariyhdis-
tyksen kevdtkokous 2014, Tampere,
Finland; www.kliininenkemia.fi

10.4.-12.4.*

14 th ESE Prostgraduate Training Course
in Clinical Endocrinoly, Vilnius, Lithu-
ania; www.ese-hormones.org

11.4.-15.4.

EAU 2014 - 29th Annual Congress
of European Association of Urology,
Stockholm, Sweden;
www.eaustockholm2014.org/

17.4.-18.4.*

The International Workshop of "Tumor
Biomarker", Shenzhen, China;
http://ivd2014.ivdschina.com/english/
Index.html

21.4.-22.4.%*

3rd International Conference onVitamin
D Deficiency and lIts Clinical Implica-
tions, Abu Dhabi, UAE; www.ifcc.org
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23.4.-24.4.*

XIX Kansallinen telelddketieteen ja e-
Health seminaari "Matkalla vaikuttavaan
eTerveyteen”, Tallinna, Estonia (Abstract
deadline 3.3.2014);
www.telemedicine.fi.

24.4.-25.4.

Oak Ridge Conference: Emerging Cli-
nical & Laboratory Diagnostics: The
Portable Lab, Southwestern Medical
Center, Dallas, TX, USA; www.aacc.org

24.4.-27 4.

CoPedia 2014 — World Congress on
Controversies in Pediatrics, Prague,
Czech Republic;
www.congressmed.com/copedia/

26.4.-28.4.*

RDA Europe Financial Support Pro-
gramme for the 3rd RDA Plenary Meet-
ing for Researchers & Scientists working
with Data, Croke Park Conference Cen-
tre, Dublin, Ireland; www.rd-alliance.
org/support-programme.html

26.4.-3.5.

AAN 2014 - 66th Annual Meeting of
the American Academy of Neurology,
Philadelphia, PA, USA; www.aan-cmr-
globalgroupservices.com/pages/Home.
aspx?gclid=CPTOsc3t6rkCFQjA3god
uXoAPg

30.4.-3.5.

World Congress on Endometriosis, Sao
Paulo, Brazil, http://endometriosis.ca/
world-congress/wce2014/

1.5.-4.5.

World Congress on the Menopause,
Gynaecology and Obstetrics, Cancun,
Mexico; http:/ifcpc2014.com/

3.5.-7.5.

ECE 2014, 16th European Congress
on Endocrinology, Wroclaw, Poland
(Abstract deadline 13.01.2014 and
Registration 10.3.2014); www.ece2014.
org/welcome.aspx

4.5.-7.5.

WCC 2014, World Congress of Car-
diology, Melbourne Convention and
Exhibition Centre, Melbourne, Australia;
www.world-heart-federation.org/con-
gress-and-events/world-congress-of-
cardiology-scientific-sessions-2014/

6.5.-9.5.
ESC STROKE 2014 - XXIII European
Stroke Conference 2014, Nice, France;
www.eurostroke.eu/esc_current_meet-
ing.html
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7.5.-10.5.

EBCOG 2014 -23rd European Congress
of Obstetrics and Gynaecology, Glas-
gow, Scotland, UK;
www.ebcog2014.org/

14.5.-17.5.

23rd International Congress on Throm-
bosis, Valencia, Spain;
www.thrombosis2014.org

15.5.-17.5.

ISLH 2014, 27th International Sympo-
sium of the “International Society for
Laboratory Hematology”, The World
Forum, The Hague, The Netherlands;
www.iclb.org

17.5.-20.5.

ASH 2014, ASH Annual Meeting and
Exhibition, New York, USA;
www.eurolink-tours.co.uk/Hematology

17.5.-21.5.
AUA 2014 Annual Urology Meeting,
Orlando, FL, USA; www.aua2013.org/

29.5.-31.5.*
10th ISMD2014 & SoCAT, Graz, Austria;
www.medunigraz.at/en/ismd_general

30.5.-3.6.

ASCO 2014 - American Society of
Clinical Oncology Annual Meeting,
Chicago, ILL, USA;
http://chicago2013.asco.org/

31.5.-2.6.*

EAS 2014, 82nd European Atheroscle-
rosis Congress, Madrid, Spain;
http://eas.kenes.com/congress-informa-
tion/welcome-letter

31.5.-3.6.

ERA - EDTA congress . 51st Congress of
European Renal Association/European
Dialysis and Transplant Association,
Amsterdam, The Netherlands;
www.era-edta2014.org/

7.6.-11.6.

EAACI 2014 European Academy of
Allergology and Clinical Immunology
Congress, Copenhagen, Denmark;
www.eaaci2014.com/

10.6.*

Post-analytical Screening of Newborn
Diseases by Mass Spectrometry. Webi-
nar meeting. www.aacc.org

10.6.-12.6.
NFMB Varmade, Tromsg, Norge;
www.legeforeningen.no/nfmb

11.6.-14.6.

EULAR 2014 - Annual European Con-
gress of Rheumatology, Paris, France;
www.eular.org/index

11.6.-14.6.

ECFS 2014 - European Cystic Fibrosis
Society: 37th European CF Conference
2014, Gothenburg, Sweden;
www.ecfs.eu/gothenburg2014

12.6.-15.6.

EHA 2014, Annual Congress of the Euro-
pean Hematology Association, Milano,
Italy; www.ehaweb.org

13.6.*

3rd Cardiac Marker Dialogues Meeting
- UK NEQAS, Liverpool, UK; Pimlico,
London SW1V, UK; www.acb.org.uk

13.6.-16.6.

ISH / ESH 2014 - 25th Scientific Meet-
ing of the ISH (joint with ESH), Athens,
Greece: www.hypertension2014.org/
www.ach.org.uk/whatwedo/events/
non-ach_meetings.aspx

15.6.-19.6.*

Euromit 2014 - International Meeting
on Mitochondrial Pathology, Tampere,
Finland;
www.efcclm.org/index.php/events.html

16.6.-19.6.*

DRUG DISCOVERY & THERAPY
WORLD CONGRESS 2014, Boston,
MA, USA; www.ddtwc.com/

19.6.-20.6.*

European Symposium on Biopathology,
Paris, France;
www.symposium-biopathology.eu/

21.6.-24.6.

ICE-ENDO 2014 - 16th International
Congress of Endocrinology & The En-
docrine Society’s 96th Annual Meeting
& Expo, Chigaco, ILL., USA;
www.endo-society.org/

22.6.-27.6.

Wordlab 2014 - 22nd International
Congress of Clinical Chemistry and
Laboratory Medicine, Istanbul Conven-
tion & Exhibition Center, Istanbul, Turkey
(Abstract deadline 15.2.2014);
www.istanbul2014.org

22.6.*
IFCC PoCT Satellite Meeting “PoCT
Enabling Patient-Centred Care”,
Istanbul Congress Center, Istanbul, Tur-
key; http://abstract.mzcongressi.com/
mailman/listinfo/euromed|ab
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23.6.-24.6.*

Mellanby Centre Training Course: Di-
agnostic Tests for Osteoporosis, Shef-
field, UK; www.ach.org.uk/whatwedo/
events/non-ach_meetings.aspx

24.6.-28.6.

The International 22nd Puijo Sym-
posium: Physical Exercise in Clinical
Medicine - Clitical Appraisal of Scien-
tific Evidence, Technopolis Microkatu,
Kuopio, Finland; www.uef.fi/ajassa

25.6.-28.6.

WGCI 2013 —World Congress on Gas-
trointestinal Cancer, Barcelona, Spain;
http://worldgicancer.com/

26.6.-30.6.
World Transplant Congress, San Fran-
cisco, CA, USA; www.wtc2014.org/

29.6.-3.7.

ESHRE 2014 - Annual Meeting of the Eu-
ropean Society of Human Reproduction
and Embryology, Munich, Germany;
www.eshre.eu/ESHRE/

4.7.-7.7.

WCC2014World Cardiology Congress,
Melbourne, Australia;
www.mcec.com.au

26.7.-31.7.
WTC2014-WorldTransplant Congress,
San Francisco, CA, USA;
www.wtc2014.org/

27.7.-31.7.

AACC Annual Meeting 2014 and Clini-
cal Lab Expo, Chicago, ILL, USA;
www.aacc.org/events/meetings/

27.8.-1.8.*
IUMS congress 2014, Montreal Canada;
www. montrealiums2014.org/

3.8.-7.8.

ESE Summer School on Endocrinology,
Bregenz, Austria;
www.ese-hormones.org

3.8.-7.8.
IUPAB 2014: 18th IBC Brisbane, Aus-
tralia; www.iupab2014.org

26.8.-31.8.*

3rd International Conference on Math-
ematical Modelingin Physical Sciences,
Madrid, Spain; www.icmsquare.net

30.8.-3.9.*

European Society of Cardiology Con-
gress, Barcelona, Spain;
www.escardio.org/congresses/esc-
2014/Pages/welcome.aspx

30.8.-4.9.
FEBS-EMBO 2014 Conference, Paris,
France; www.febs-embo2014.org/

6.9.-9.9.

ICAAC 2014 on Microbiology, Wash-
ington DC, USA;
www.eventsinamerica.com

10.9.-12.9.*

47th Nordic Coagulation Meeting in
Visby, Sweden;
www.nordcoag2014.com

14.9.-17.9.
September 2014: Annual Meeting of the
German Biophysical Society (DGfB),
Lucbeck, Germany; www.ach.org.uk/
whatwedo/events.aspx

15.9.-17.9.

EASD 2014 - European Association for
the Study of Diabetes, Vienna, Austria;
www.easd.org

16.9.-19.9.

The XXXIV Nordic Congress in Clini-
cal Chemistry, Gothenburg, Sweden.
(Abstract deadline February 2014, reg-
istration June 2014, Receipt for Astrup
Priset 16.02.1014); www.nfkk2014.se/
www.kliniskkemi.org/
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