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Kevaan merkkeja ja
tasmadiagnostiikkaa

Yksi varmoista kevadn ja ldhestyvdn kesan merkeistd on siitepdlykauden alkaminen. Eteld-Suomessa
pahkindpensas ja leppd ovat jo hyvdd vauhtia kukkimassa ja se tietdd monelle tukkoista nenda ja
vuotavia silmid. Myds katupdlyt aiheuttavat drsytystd hengitysteissd ja limakalvoilla. Katupdlyn
karkeammat hiukkaset kuten tien kulumisesta syntyvdt mineraalihiukkaset, renkaiden pinnalta
irtoavat kumihiukkaset ja jarruista, kytkimestd ja nastoista irtoavat metallihiukkaset aiheuttavat sil-
mien kirvelyd, kutinaa ja nendn drsytysoireita, mutta eivat kulkeudu yldhengitysteitd pitemmalle.
Pienhiukkaset, kuten noki ja bakteeriperdiset yhdisteet sen sijaan tunkeutuvat keuhkorakkuloihin
ja sieltd mahdollisesti verenkiertoon asti.

Katupolykausi on onneksi lyhyt ja pdly ja hiekka on toivottavasti saatu jo pestyksi pois lehden
ilmestymiseen mennessd, mutta siitepolykausi tulee jatkumaan vield pitkddn aiheuttaen allergisia
oireita monelle. Arvion mukaan siitepdlyallergiat haittaavat noin 400000 suomalaisen eldmaa.
Omilla elintavoillaan ei voi vaikuttaa oireiluun. Oireet ovat yksildllisid ja ne riippuvat ilman siite-
polymaaristd ja siitepolykauden pituudesta, jotka vaihtelevat paljon vuosittain.

IgE-vilitteisen allergian tehokkain, vaikka hitaasti vaikuttava hoitomuoto on siedétyshoito, joka
vaikuttaa allergisen tulehduksen taustalla oleviin immunologisiin perussyihin. Siitepdlyallergiaan
liittyvat laboratoriotutkimukset tehdddn ja siedétyshoito aloitetaan aina syksylla siitepélykauden
jalkeen, joten pikaista apua ei siihen endd tdna kevadna ehdi saamaan.

Allergiatutkimuksissa on perinteisesti kdytetty ihopistokoetta, seerumin spesifisid IgE-testejd ja
seulontatestejd. Nyt rinnalle on tullut nk. komponenttitutkimuksia, jotka parantavat allergioiden
diagnostiikkaa. Allergeenildhteissd, esim. koivun siitepdly tai maapédhkind, on useita kymmenia
ominaisuuksiltaan erilaisia allergeenikomponentteja. Yksittdisid allergeenikomponentteja ei ole ai-
emmin ollut kdytettdvissd, mutta geeniteknologian my6ta on kehittynyt molekyyliallergologia, joka
on allergian uusi tdismadiagnostiikka. Komponentin pitoisuus ja sen stabiilius maardaavat allergisen
reaktion voimakkuuden. Komponenttitesteilld voidaan erottaa ristiinherkistyminen eli ristiallergiat
kliinisesti merkittavistd allergioista, jotka voivat aiheuttaa anafylaktisen reaktion (Ladkarilehti 7/2015).

Suomessa on kdynnissd Kansallinen allergiaohjelma 2008-2018, joka tdhtaa allergisten sairauk-
sien aiheuttamien haittojen ja kustannusten viahentdmiseen. Ohjelman kohderyhmana on erityisesti
terveydenhuollon henkil6std ja sitd toteutetaan yhdessa potilasjarjestojen kanssa. Ohjelman yksi
pddviesti on siirtyminen allergisten oireiden hoidosta niiden ehkdisyn suuntaan; allergeeneja on
turha vilttdd, sen sijaan vahvistetaan sietokykya. Vakavat allergiat tulee tunnistaa ja hoitaa ajoissa.
My®és ilman laadun parantaminen on yksi pddtavoitteista. Sisdilmaongelmat ovatkin tuttuja monissa
vanhoissa sairaalarakennuksissa. Sisdilman laatuun voidaan vaikuttaa ehkdisemalld kosteusvaurioita
ja tekemadlla rakennusteknisesti oikeita ratkaisuja.

Aurinkoista kevatta!
Inga Hjelm
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Liittyyko varfariinihoitoon
verisuonten kalkkeutumista?

Aino Siltard ja Heckki Vapaatalo

Varfariini on ollut vuosikymmenien ajan korvaamaton
ladketiloissa, joissa on tarvittu preventiivisesti hyytymis-
tapahtuman estoa tai jo kehittyneen verisuonitukoksen
jalkihoitoa. Ainoat kdytannossa merkittavat haitat ovat
vuototaipumuksen lisddntyminen, idiosynkraattisetiho-
reaktiotja yhteisvaikutuksetuseiden muiden lddkkeiden
jaravintotekijoidenkin kanssa. Lisaksi hoitoon tarvitaan
laboratorioseurantaa joillakin potilailla heittelehtivien
INR-arvojen vuoksi tiheastikin, useimmilla kuitenkin
vain kuukausien vilein. Silti hoito tdlld hinnaltaan
edullisella l1ddkkeelld on "kustannustehokasta”. Tdssa
artikkelissa kasittelemme kirjallisuuden valossa osalle
laakareita tuntematonta riskia, mahdollista verisuonten
kalkkeutumisen lisadntymista pitkdkestoiseen varfarii-
nihoitoon liittyen. Onko tdma todellista, selittyyko se
geneettisilld tai ravintotekijoilla ja onko silld lainkaan
kliinista merkitystd jad mielestimme vield ratkaisematta.

Historia

1920-luvullakiinnitettiin Kanadassa huomiota karjassa
esiintyvddn verenvuototautiin, jonka syyksi selvisi lai-
tumilla kasvanut mesikka (Melilotus-suvun, Fabaceae-

heimon hernekasvi, sweet clover). Kasvin makeahko
haju selittyy kumariinista samoin kuin sen kitkerd maku,
joka torjuu eldimid syomasta kasvia. Erilaisten sienten
tuottamatentsyymitaikaansaavat pilaantuneessa kasvis-
sa kumariinin muuttumisen dikumaroliksi, aktiiviseksi
antikoagulantiksi (Kuva 1) ja siten toksiseksi yhdisteeksi
jakarjan “sweet-clover diseasen” aiheuttajaksi (1). Tari-
na muistuttaa laitumella ristikukkaiskasveja syoneiden
lehmien maitoon erittyvédn goitrogeenisen (goitriini, L-
5-vinyl-2-tio-oksatsolidonin), kilpirauhasen toimintaa
jarruttavan tekijan aiheuttamia struumatapauksia mm.
Sveitsissd ja Suomessa 1930-1940-luvuilla (2).

Antiikin aikoina rohtomesikkaa kéytettiin Iddkekasvi-
na ja myohemmin tupakan ja joidenkin herkkujuusto-
jen mausteena. Kumariinijohdoksista tuli 1950-luvulla
jyrsijoiden myrkky “rotanmyrkky”, ja varfariinista tarkea
syddn- ja verisuonisairauksien lddke, “verenohennus-
|adke”, oraalinen antikoagulantti. Wikipedian mukaan
warfarin nimi juontaa sanoista Winsconsin Alumni
Research Foundation + ”arin” viitaten “coumarin”-
termiin. Yhdysvaltain presidentti Dwight Eisenhower
sai sitd 1955 lddkkeeksi syddankohtaukseen, ja on esi-
tetty, ettd Josif Stalinin kuolemaan olisi liittynyt sama
"laake” salamurhan valineena (3).

Kuva 1. K-vitamiinin kautta vaikuttavien oraalisten antikoagulanttien rakenteita.
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Kliininen kaytto

Varfariinilla sukulaisineen
on varsin laajat kaytto-
indikaatiot erilaisissa
kroonisissa ja akuuteissa
tilanteissa nopeavaikutuk-
sisten hepariinien ohessa,
joissa vaaditaan veren hyy-
tymistapahtuman estoa
(antikoagulaatio). Nailla
yhdisteilld ei ole asetyy-
lisalisyylihapon kaltaista
verihiutaleidentoiminnan
estovaikutusta (antitrom-
boottinen vaikutus) (Kuva
2), joskin varfariinilla
ja asetyylisalisyylihapon
kaltaisesti vaikuttavilla
yhdisteilld, tulehduskipu-
ladkkeillda on synergistista
vaikutusta verenvuodon
aiheuttajana.

Varfariinin kdyttd vaa-
tii laboratorioseurantaa
(protrombiiniaika tai plas-
man tromboplastiiniaika,
nykyisin INR-testi, Inter-
national Normalized Ratio). Kun terveelld, ladkitse-
mattomalld henkil6lla INR-arvo on noin yksi, varfarii-
nihoidossa indikaatiosta riippuen se pyritddn pitamaan
alueella 2 -3. Varfariinin annostus on yksil6llistda mm.
geneettisistd tekijoistd, ravinnosta ja muista ladkkeista
(CYP entsyymien estdjdt ja indusoijat, ja plasman pro-
teiineihin vahvasti sitoutuvat yhdisteet) riippuvaista.
Varfariinista on kaksi isomeeria R- ja S- muodot, joita
elimiston eri CYP-entsyymit metaboloivat eri tavoin
(R-muotoa CYPTAT ja 2 sekd 3A4, S-muotoa CYP2C9
). S-varfariini on noin 5 kertaa R-muotoa tehokkaampi
kohde-entsyymin estossa. Ndiden entsyymien geneet-
tiset variaatiot vaikuttavat varfariinin metaboliaan ja
puoliintumisaikaan merkittavasti. Kliinisessa kdytossa
on varfariinin rasemaatti. Varsinkin dkkindiset tai lyhyt-
aikaiset vaihtelut ravinnon koostumuksessa tai muussa
lddkehoidossa voivataiheuttaa varfariinin annostuksen
tarkistuksen tarvetta. Mahdollisen yliannostuksen haitat
ovat kuitenkin suhteellisen helposti korjattavissa “an-
tidootilla”, K-vitamiinilla.

Varfariinin asemaa horjuttavat uudet, suorat trombii-
nin tai tekija Xa:n estdjat. Niitd kdytettdessd ei ole tar-
vetta laboratorioseurantaan, mutta vuototapauksissa
ei myoskddn varsinaisia vastaanvaikuttajia ole vield
kaupan, joskin rekisterdintihakemuksia lienee viran-
omaisten arvioitavina. Tama kirjoitus ei vertaile eri
hoitomahdollisuuksia, vaan viitataan askettidiseen an-
siokkaaseen katsaukseen (4).

Varfariinihoidon kliinisesti tarkeimmatja yleisimmat
haittavaikutukset liittyvat lisddntyneeseen vuototaipu-
mukseen ja siitd aiheutuviin haittoihin mustelmista
aivoverenvuotoihin. Muut harvinaisemmat haittavai-
kutukset kohdistuvat ldhinnd ihoon (nekroosi, vérjay-

vaikutuskohdat.
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Kuva 2. Varfariinin ja muiden hyytymistapahtumaa muuntelevien lidkeaineiden

tyminen, urtikaria, dermatiitit ja alopesia).Varfariini on
sikiotoksisena kontraindisoitu koko raskauden ajan.
Joissakin saksankielisissd oppikirjoissa on lisdksi lyhyt
maininta luunmurtumien hidastuneesta parantumisesta
varfariinihoidon aikana.

Verisuonten kalkkeutuminen

Mielenkiinoista on, ettd aiheeseen liittyen emme 16y-
taneet oppikirjoista eikd Pharmaca Fennicasta mai-
nintoja tastd mahdollisesta haitasta, josta kuitenkin on
ilmestynyt ainakin viisi mittavaa, suhteellisen tuoretta
yleiskatsausta (5-9). Tutkimusryhmdmme kiinnostui
aiheesta ja julkaisi dskettdin kokeellisen tutkimuksen
(10) ja laboratoriotietoihin perustuvan selvityksen (11).

Artikkelillamme pyrimme herattamaan lukijoita ha-
vainnoimaan tatd mahdollista pitkdaikaisen varfariini-
hoidon haittavaikutusta. Toistaiseksi kirjallisuudessa on
raportoitu  varfariinihoitoon mahdollisesti liittyvasta
verisuonten kalkkeutumisesta yhteenlaskettunakin vain
parin tuhannen potilaan aineistoissa (ks.7). Kyseessa ei
olisi kalsiumin kertymisestd vain verisuonten seindmiin
vaan myo6s sydanldppiin. [Imeisesti korkea ikd, diabetes,
munuaisten vajaatoiminta ja dialyysihoidot altistavat
kalkkeutumiselle. Jatkuvan varfariinin kdyton ja sepel-
valtimoiden kalkkeutumisen vililld ei ndyttdisi olevan
yhteyttd ilman jo olemassa olevaa koronaaritautia (12).

On esitettykin (ks. 7), ettd sepelvaltimoiden kalkkeu-
tumisessa, varfariinihoitoa tulisi mahdollisuuksien mu-
kaan vilttad, koska kalkkeutuminen saattaa pahentua
ja ateroskleroottisten plakkien repeytymat lisddntya.
[Imeisesti verisuonten koolla on merkitystd samoin kuin
intiman ja median kunnolla (7). Kalsifikaatiosta seuraa

KLIIN o LAB 3/2016




verisuonten jaykistyminen ja siten systolisen verenpai-
neen ja pulssipaineen lisddntyminen.

Kalkkeutumisen mekanismit

Verisuonten kalkkeutuminen ei ole palautumaton pas-
siivinen prosessi, vaan se on hyvin sdddelty ja muistuttaa
luun muodostusta ja metaboliaa (ks.13,14). Se ei ole
mydskadn sama kuin ateroskleroosin syntytapahtuma.
Miten sitten varfariini vaikuttaa? Varfariini estad
hyytymiskaskadia vaikuttamalla K-vitamiinin ja sen
epoksidien kiertokulkuun toimimalla hyytymistapah-
tumassa K-vitamiinin antagonistina. K-vitamiinia esiin-
tyy luonnossa kahdessa muodossa K1 (kasviperdinen
fyllokinoni) ja mm. suolistobakteerien tuottama K2
(menakinoni). K2:sta puolestaan on ryhma alatyyppe-
jd, jotka eroavat isoprenoidin hiilisivuketjun pituuden
perusteella (mm. MK-4, MK-7, MK-11) (Wikipedia). K-
vitamiini on keskeinen tekijd erdiden hyytymistekijoiden
synteesissd ja aktivaatiossa. Varfariini estdd maksassa
K-vitamiinin pelkistymistd (K-vitamiiniepoksidireduk-
taasi) K-vitamiini-hydrokinoniksi, joka on tarpeen hyy-
tymistekijoiden II, VII, 1X ja X sisdltiman glutamaatin
gamma-karboksylaatioon (Kuva 3). Jos tdiméa tapahtuma
estyy, syntyvét proteiiniyhdisteet muistuttavat varsinai-
sia hyytymistekijoitd ilman proteolyyttistd aktiivisuutta.
Ne eivit sido hyytymistapahtumassa valttamattomia
kalsiumia ja fosfolipideita. Kyseiset proteiinit osallis-
tuvat hemostaasin lisdksi apoptoottisiin tapahtumiin,
luun muodostukseen, verisuonten kalkkeutumiseen,
signaalin siirtoon ja kasvun sadtelyyn (ks.1,5,7).

Verisuonten kalkkeutumisessa, joka on eri prosessi
kuin ateroskleroosi, yleisesti verisuonten siledlihassolut,
endoteelisolut, mesenkymaaliset solutja hematopoeet-
tiset kantasolut reagoivattulehdukseen, oksidatiiviseen
stressiin ja sekd metaboliseen ettd ei-metaboliseen drsy-
tykseen, joista seuraa siledlihassolujen osteogeeninen
erilaistuminen luun morfogeenisen proteiinin (BMP)
signaloimana. Siledlihassoluista vapautuu kalkkeutu-
misen alkaessa pienid matriksrakkuloita. Ne muistut-
tavat rakkuloita, joita kondrosyytit erittavét luun muo-
dostuksessa. Niille on ominaista, ettd niistd puuttuvat
kalsifikaation estdjdt ja niihin kertyy matriksmetallo-
proteinaasia (MMP). Verisuonten kalkkeutumisessa on
mukana erilaisia luustossa syntyvid proteiineja, joiden
madrda lisddvat osteogeeniset geenit, kuten BMP, bee-
takatekiini, osteopontiini, osteokalsiini, osteoprotege-
riini, matriksin gamma-karboksiglutamiinihappo (Gla),
proteiini (MGP), fetuiini A ja useat muuttekijat (14,15).

MGP on pieni matriksproteiini (84 aminohappoa),
jossa on 5 Gla jadnnosta ja disulfidisidos. Se ilmentyy
|dhes yksinomaan verisuonten median siledn lihaksen
soluissa. MGP on K-vitamiiniriippuvainen ja solumat-
riksin kalkkeutumista estdva proteiini johtuen sen voi-
makkasta kyvystd kelatoida kalsium- ja fosfaatti-ioneja.
Lisdksi se kelatoi kiteitd ja solunulkoisia matriksin kom-
ponentteja Gla:n avulla suoraan tai BMP:n kautta epa-
suorasti. MGP my6s estdd kalkkeutumista sdatelemalla
siledlihassolujen apoptoosia. Muitakin mekanismejaon
esitetty (ks.9). MGP on siis keskeinen tekijd, jota kautta
estyy verisuonten siledn lihaksen solujen muuntuminen
osteogeenisiksi (16,17). MGP:n méddra ja aktiivisuus

Kuva 3. K-vitamiinin kierto ja varfariinin vaikutuskohta.

Ravinnossa tuleva K-vitamiini (kinonina) muuttuu K-vitamiinin hydrokinoniksi, joka hapen, hiilidioksidin ja kalsium-ionin
lasndollessa oksidoituu ja edelleen karboksyloituu epoksidimuotoon ja muuttuu uudelleen kinonimuotoon. Varfariini
jarruttaa syklusta estimalld K-vitamiinireduktaasia, S-varfariini viisi kertaa tehokkaammin kuin R-varfariini (9).
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vdhenevat, kun varfariini estdd K-vitamiiniriippuvaisen
karboksylaation. Seka eldinmalleissa (munuaisen va-
jaatoimintaiset rotat) (18) etta tietokonetomograﬁassa
ihmisilla on osoitettu varfariinin vaikuttavan MGP:n
ekspressioon valtimoissa vihentdmalla karboksyloitu-
mattoman MGP:n maaraa verenkierrossa (19).

On mydstoinen K-vitamiinista riippuvainen proteiini,
kasvua estdva proteiini, growth arrest-specific protein 6
(Gas-6), joka ilmentyy verisuonten siledlihassoluissa ja
estdd mm. niiden apoptoosia. Apoptoottiset kappaleet
samoin kuin matriksrakkulat voivat toimia ”ytimind”
kalsiumin sakkaantumiselle. Kun varfariini estdd Gas-
6:n karboksylaatiota ja aktivaatiota, poistuu apoptoosia
estdva tekija ja kalsifikaatio lisddntyy (5).

Kalkkeutumisessa varfariinia kayttavilla potilailla
geneettiset tekijat ja varfariiniannos ovat merkitykselli-
sid.Varfariiniherkkyyttd hyytymisen estossa madrittelee
ainakin kaksi geenid, vitamiini K-epoksidireduktaasi
kompleksin alayksikké 1 (VKORC1), joka on kohde-
geeni ja sytokromi P450 2C9 (CYP2C9)), joka on kes-
keinen varfariinin metaboliassa. My0s hiljattain kuvattu
geneettinen tekijd kalumeniini vaikuttaa varfariiniherk-
kyyteen (ks.9).

Voidaanko sitten varfariiniin liittyvdan verisuonten
kalkkeutumisen riskid ennustaa? VKORC-1:n ekspres-
sio saattaisi olla yksi ennusmerkki. Sen polymorfismi
(VKORC-1:n haploidi) ja siihen liittyvd matala entsyy-
miaktiivisuus sekd puutteellinen vitamiini K- riippuvai-
sen MGP:n dekarboksylaatio voisivat selittdd suonten
kalsifikaatioalttiuden (20). My&s seerumin ei-karboksy-
loituneen MGP:n pitoisuutta on esitetty yhdeksi biolo-
giseksi merkkiaineeksi kalsifikaation riskille (16). Myds
CYP2C9-geenitestistd varfariinin metabolian sddtelyn
mittarina (hitaat/nopeat metaboloijat) voisi olla hy6tya.

Varfariinihoitoon liittyvan
kalsifikaation estomahdollisuudet

Vaikka verisuonten kalkkeutuminen ei olisi varfariinin
yleisid haittavaikutuksia, lddke nayttad lisddvan riskia
jaedesauttaa kalsifikaation kehittymista. Spesifistd esto-
hoitoa ei liene, vaikka eldinkokeista K1-vitamiinin (fyl-
lokinoni) (21,22) ja K2 —vitamiinin (MK-7,MK-8,MK-9)
tehosta kalkkeutumisen estosta on ndytt6a. Ravitse-
musepidemiologisista tutkimuksista (23- 27) on saatu
tukea sille, etta K-vitamiinin (menakinoni) lisdsaanti
estdisi yleisesti ottaen verisuonten kalkkeutumista. Sita
ei kuitenkaan ole osoitettu varfariinihoitoon liittyen, ja
kriittisid mielipiteitd onkin esitetty (28).

Kun valtimoiden kalkkeutumisella ja osteoporoosilla
on samanaikaisuutta (29) bisfosfonaateilla on ajateltu
olevan verisuonten kalkkeutumista estavaa vaikutusta,
mistd onkin ndyttod eldinkokeista. Mielenkiintoinen ha-
vainto jo 30 vuoden takaa (30) osoittaa, ettd K-vitamiinin
metabolia maksasoluissa (hyytymistekijoiden synteesi)
ja osteoblasteissa, jotka syntetisoivat luun Gla proteii-
nia on erilainen. Ndin ollen olisi mahdollista estda K-
vitamiinin vaikutuksia luussa ja muissa soluissa, joissa
on samanlainen K-vitamiinin metabolia, vaikuttamatta
hyytymistapahtumaan.

Askettdin on osoitettu in vitro- ja in vivo- eldinkokeis-
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sa ettd my0s statiineilla on pleiotrooppisia (kolestero-
lin synteesin vahentdmiseen liittymattémid) varfariinin
aiheuttaman kalsifikaation estovaikutuksia (31-33).

Omassa tutkimuksessamme varfariinin kalsifikaa-
tiomallissa rotilla ei saatu K 1- vitamiinilla tai mena-
kinonilla (MK-7) estovaikutusta (10), vaikka toisessa
vastaavassa tutkimuksessa (21) menakinoni vaikutti
edullisesti kalsifikaatioon osallistuvan osteoprotegerin
geenin kautta. Etsimme my6s yhteyttd varfariinihoidon,
mitattuna INR-arvolla ja seerumin albumiiniilla korja-
tun kalsiumpitoisuuden vélilld pienessd laboratorio-
tiedostoon perustuvassa aineistossa (11). Jonkinlaista
yhteyttd kuvastanee negatiivinen korrelaatio varfariinin
annoksen (INR korkea) ja kalsiumpitoisuuden (mata-
lammat arvot) valilla.

Muita teoreettisia tai yksittdisiin havaintoihin pe-
rustuvia mahdollisuuksia on pyrkimys vaikuttaa kal-
sifikaatiota edeltaviin tekijoihin, kuten matriks-metal-
loproteinaasi-9 (MMP-9) ja “transforming kasvutekija”
(TGF-beeta) . Eikosapentaeenihappo (EPA kaladljystd)
estdd kokeellista varfariinin aiheuttamaa verisuonten
kalkkeutumista MMP-9:n aktivaation, makrofagien
kertymisen ja osteogeenisen proteiinin estoilla (34). In
vitro- kokeissa valtimoiden sileélihassolujen viljelmis-
sd my0s flavonoidi kversetiini estad kalsifikaatiota (8).
Muista yhdisteistd, kuten AT1-reseptorien salpaajista
(35) ja magnesiumista (36) on jonkinasteista eldinko-
keellista ndyttoa.

Miten uudet
oraaliset antikoagulantit?

Koska niiden vaikutusmekanismit (argatrobaani, bivali-
rudiini dabigatraani: suora trombiinin tai apiksabaani,
rivaroksabaani : suora tekija Xa:n esto) eivat perustu
varfariinin tavoin K-vitamiinin kiertoon, ei ole luultavaa,
eikd myoskdan [6ydy kirjallisuushaussa raportoituja
tapauksia varfariinin kaltaisista verisuonimuutoksista.
Sama koskee myos verihiutaleiden toimintaan vaikut-
tavia yhdisteitd (asetyylisalisyylihappo).

Yhteenveto

Varfariini on edelleen turvallinen ja taloudellinen 133-
ke, kun tarvitaan tehokasta oraalista antikoagulaatiota,
jopa joissakin tapauksissa (munuaisten vajaatoiminta)
ehkd ainoasuositeltava hoito. Joillakin potilailla, joiden
tunnistamiseen ei ole varmoja, yksinkertaisia merkki-
aineita riski jouduttaa valtimoiden kalkkeutumista lie-
nee olemassa. Jos kyseessa on nuorehko henkil6, jolla
anamnestisesti tai muuten oletetaan olevan poikkeava
riski valtimoiden kalkkeutumiseen ja varfariinihoito to-
denndkaisesti olisi pitkdkestoista, kalkkeutumisen mah-
dollisuus tulisi pitdd mielessa. Myos ravitsemubksellisia
mahdollisuuksia riskin vahentamiseksi kannatta pohtia
varsinaisen laakehoidon lisdksi. Jos K-vitamiiniteoria
pitdd paikkansa, tulisi huolehtia riittavasta K-vitamiinin
saannista tai valita muita antikoagulantteja. Voidaan
my06s kysyd, ovatko varfariinipotilaalle annetut varoi-
tukset K-vitamiinin (fyllokinoni) liikasaannista kasvik-
sista olleet jopa erheellisid verisuonten kalsifikaation
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kannalta, sen sijaan, ettd varfariinin annos asetettaisiin
ravinnon runsaan mutta stabiilin K-vitamiinin saannin
mukaiseksi.
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Eldinkokeissa pddasiassa rotilla varfariini
isohkoina annoksina aiheuttaa nopeasti
verisuonten kalkkeutumista, joka on estet-
tavissd K1- (fyllokinoni) ja K2-(menakinoni)
vitamiineilla.

Hypoteesi mekanismista on looginen.

Ihmisaineisto vastaavasta ilmidsta on pie-
nehko.

Altistavia tekijoitd tunnetaan huonosti.

Nayttd epidemiologisista tutkimuksista
K-vitamiinien mahdollisesta verisuonten
(mm. koronaarisuonten) kalkkeutumisen
vahenemisestd on viela ristiriitaista, mutta
kiinnostusta herattava.

KLIIN o LAB

3/2016

Kuva Henrk Alfthan



Electra-Boxin tuotteet nyt Triolabilta

> HLAdiagnostiikka

> Immunohematologia

> Mikrobiologia ja farmakogenetiikka
RSR > Autoimmuunidiagnostiikka

Diagnostics for Autoimmunity

> Genetiikka
Lisaksi laaja valikoima reagensseja tutkimuspuolelle ja kliiniseen diagnostiikkaan,

seka kemian ja hematologian kontrollit.

Kysy lisaa Triolabista!

ATRIOLAB> -

™=
Mustionkatu 8, 20750 Turku |-.
Puh. 0201 226 600
www.triolab.fi [=]g



Ud’été’skéfzy‘a

Uusia luminesenssiin perustuvia sellulaarisia koettimia
immunologiseen ja toksikologiseen tutkimukseen

Escherichia coli K-12 bakteerikantaan siirrettiin gee-
niteknologisesti uusi DNA jakso, jonka ansiosta E.
coli - kanta tuottaa nakyvaa valoa, bioluminesenssia.
Uusi kanta nimettiin E. coli-lux:iksi ja sen valon tuotto
olevan suoraan verrannollinen bakteerisolujen elin-
kykvyn kanssa. Kun reaktioseokseen lisattiin bakteere-
ja tappavaa yhdistetta esim. antibiootteja tai myrkky-
ja, valosignaalin laskun havaittiin korreloivan suoraan
kuolleiden bakteerisolujen lukumaaran kanssa. Valo-
signaalia on helppo mitata laboratorio-olosuhteissa
luminometrilld ja menetelma tarjosi uuden, yksinker-
taisen ja nopean tavan mitata erilaisten bakteeritap-
posysteemien, kuten myrkkyjen, antibioottien, seka
immuunisysteemien aktiivisuutta ja toimintaa.

Immuunipuolustus

Ihmisen immuunisysteemin bakteereita tappavat paa-
mekanismit ovat valkosolujen suorittama fagosytoosi,
eli solusyonti, sekd bakteerin solukalvoa vahingoittava
seerumin komplementtisysteemi, jotka tulehdusten ja
infektioiden aikana toimivat monimutkaisessa yhteis-
tyossd keskendan. E. coli-lux konstruktiota hyodynnet-
tiin ndiden synnynndisen immuniteetin kulmakivien
tutkimuksessa. Seerumin komplementisysteemin akti-
vaatioreaktioteiden bakteeritappoaktiivisuutta mitat-
tiin ihmisen seerumin lisdksi kirjolohen, sian, rotan,
sekd lepakon seerumeista. Lisdksi tutkittiin seerumin
bakteeritappoaktiivisuutta silloin kun jokin reaktiotei-
den osatekija oli tehty toimintakyvyttomaksi, tilanne
joka usein esiintyy tietyissd immuunipuutostaudeissa.
Lisdksi E. coli-lux menetelmaa kaytettiin hydnteisten
veren, hemolymfan, bakteeritappo-ominaisuuksien
selvittdmisessd.

Fagosytoivien valkosolujen suurimman joukon (yli
50 % veren valkosoluista) muodostavat neutrofiilit,
jotka ovat ammattimaisia solusydjid ja jotka valko-
soluista ensimmadisend ja suurilukuisimpana saapuvat
infektiopaikalle. Neutrofiilien fagosytoosiaktiivisuutta
tutkittiin in vivo, "syottamalld” niille E. coli-lux bak-
teereita eri olosuhteissa. Lisdksi mitattiin £. coli-lux
solujen tappoa ilman neutrofiilejd, in vitro olosuhteis-
sa, jotka tiedetddn olevan neutrofiilien sisdlld solu-
syonnin tapahtuessa.

Neutrofiilit toimivat my6s erittdin hyvanad nisakas-
yksilon terveydentilan indikaattorina ja niitd voidaan
kdyttdd koetinsoluina toksikologisessa tutkimuksessa.
Neutrofiilien kyky tuottaa mitattavaa valosignaalia,
kemiluminesenssid, solusyénnin yhteydessa, mahdol-
listaa solujen toiminnan havainnoinnin levynlukijalu-
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mienometrilld. Neutrofiilejd voidaan altistaa suoraan
myrkyille ja ndin ihmisen neutrofiileja kaytettiin E. co-
li-lux-systeemin myrkkymittauksissa vertailukoettimi-
na. Neutrofiilit voivat myds toimia koko altistetun yk-
silon terveydentilan indikaattoreina ja niitd kdytettiin
tutkittaessa suomalaisista viljoista eristetyn homemyr-
kyn, moniliformiinin, vaikutusta rottien immuunipuo-
lustukseen 28 paivaad kestdneessd kokeessa. Ravinnon
mukana rotille annosteltu moniliformiini laski merkit-
sevasti koe-eldinten neutrofiilien aktiivisuutta eli eldi-
men immunologista vastetta.

Sisdilman kokonaismyrkyllisyyden mittaus

E. coli-lux menetelmaa kaytettiin perustana uuden, ra-
kennuksen sisdilman kokonaistoksisuutta (kokonais-
myrkyllisyyttd) mittaavan menetelmdn kehitykseen.
Testi perustuu kohteista kerdttyjen sisdpolyndytteiden
analysointiin, jossa E. coli-lux altistetaan polyistd
tehdyille uutoksille ja toksisuus havaitaan bakteeri-
kannan valotuotannon heikkenemisend. Bakteerin
kayttoon perustuva mittausmenetelma pystyy talou-
dellisesti, luotettavasti ja toistettavasti tunnistamaan
kosteus- ja homevaurioiden sekd muiden rakennuk-
seen sisdilmaongelmia aiheuttavien myrkkyldhteiden
toksisuuden. Tulokset ovat saatavilla muutaman tun-
nin kuluessa ndytteen saapumisesta laboratorioon.
Analyysimenetelmdn spesifisyys ja sensitiivisyys on
verrannollinen perinteisiin nisakdssoluilla tehtaviin
toksisuustesteihin ja lisdksi E. coli-lux systeemi on
edullisempi ja nopeampi, eikd edellytd koe-eldintoi-
minnan ylldpitoa.

E. coli-lux menetelmalla 16ydetty toksisuus korreloi
tilankdyttdjien terveyshaittojen kanssa.

Analyysimenetelman ohella on kehitetty uusi ndyt-
teenottomenetelmd, jossa huonepdlya kerdtddan noin
1-10 mg, pyyhkdisemalld useasta eri kohdasta kuitu-
puikolla. Kukin yksil6ity polynayte suljetaan mukana
olevaan putkeen ja toimitetaan laboratorioon, jossa
ndytteet punnitaan ja E. coli-lux solut altistetaan use-
alle eri ndytelaimennokselle.

Menetelmdd on testattu kolmen vuoden ajan yli
100:ssd yksityisessd ja julkisessa kohteessa ja se on
laboratoriossamme akreditointivaiheessa.

Janne Atosuo, Turun Yliopisto
Véitos 15.5.2015

Kustoksena dosentti Jari Nuutila Turun yliopistosta ja
vastavdittdjand professori Marko Virta Helsingin yli-
opisto
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Olisiko yhteistyossa jarkea — paallekkdinen tyo
vahenisi ja ohjeistojen laatu paranisi?

Suomessa on melko vdhdn laboratoriodiagnostisten
alojen asiantuntijoita ja ndiden henkildiden energia
sitoutuu padosin oman laboratorion “sisdisiin” t6ihin.
Esimerkiksi tutkimusten tilaajien opastamiseen jad liian
vadhan aikaa, vaikka se olisi hyvin tarkeda tutkimusten
oikean kdyton kannalta. Oman laboratorion rutiinity6t
ja ongelmien ratkaisut on pakko tehdd paikallisesti,
mutta pitddko jokaisen laboratorion erikseen tyostdd
potilasohjeita usealla eri kielella tai tutkimusten kayt-
toindikaatio- ja tulkintatietoja omaan ohjekirjaan.
Olisiko meilld mahdollista olla yksi yhdessa toimitet-
tu tietokanta ndiden tietojen osalta? Potilasohjeiden
ja ohjekirjojen yleistekstien tuottaminen yhteistydssa
valtakunnallisesti olisi fiksua siitakin nakokulmasta,
ettd ehka silloin my6s niiden laatu paranisi, saisimme
helpommin potilasohjeet useilla kielilld jne. Nyt eri
paikkojen tiedoissa on ristiriitaista informaatiota, osin
virheitakin. Valtakunnallisesti tyostetyt yhteiset osiot
tulisi voida linkittdd kunkin organisaation omaan tie-
tojdrjestelmadn siten, ettd yhteisiin teksteihin tehtavat
muutoksetolisivataina kdytossa kaikilla. Rakenteen tu-
lisi ollasellainen, etté tarvittavatoman toimipisteen kay-
tdnnon ohjeet saadaan myods automaattisesti mukaan.

Oikeiden tutkimusten valinnassa kaivattaisiin la-
boratorioiden ohjausta (mm. Eskelinen ja Pasternack,
Ladkarilehti 42/2015, 16.10.2015). Sahkoisten tilaus-
jarjestelmien maarittelyt tulisi rakentaa ohjaamaan oi-
keiden tutkimusten tilaamista. Laboratoriodiagnostiikan
asiantuntijoiden tulisi yhteistyossa potilasta hoitavien
erikoisalojen kanssa rakentaa suositeltavia perustutki-
musvalikoimia eri sairauksiin. Tatd tietosisaltod diag-
nostiikan kaytosta ("kaypa diagnostiikka”) pitdisi saada
terveysporttiin ja lddkdritydasemien tilausohjelmiin
alykkaasti linkitettynd oire- ja sairaushakuihin. Labo-
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ratoriovden on myos rohkeasti lopetettava vanhentu-
neita tai turhia paallekkaisia tutkimuksia.

Nykyinen tietotekniikka pystyy uskoaksemme luo-
maan mahdollisuudettéllaiselle yhteistyolle. Laborato-
rioiden ohjekirjatja potilasohjeeton jo viety sahkdisille
palvelimille, josta ne on linkitetty sisdisille ja ulkoisille
kayttdjille. Niiden kdyttdminen jatiedon hakeminenon
pyritty tekemaan mahdollisimman helpoksi ja nopeaksi.
Potilasohjeeton joissain jarjestelmissd ohjelmoitu jopa
tulostumaan automaattisesti tiettyjen tutkimustilausten
yhteydessd. Tama kaikki vaatii kuitenkin laboratorio-
tietojdrjestelmalta tiettyd notkeutta tai valmiiksi raken-
nettuja madrittelyja. Myos ndita jarjestelmatoimittajil-
le esitettdvid vaatimusmadritelmid voisimme tyostda
yhdessd, jotta tietyt yleisesti tarvitut toiminnot olisivat
mahdollisia jokaisessa jarjestelmdssa ja jarjestelmien
valinen tiedonsiirto olisi mahdollisimman vaivatonta.
Talla hetkelld valitettavasti jokainen laboratorio-or-
ganisaatio kamppailee ndidenkin kysymysten kanssa
erikseen; niiden pohdintaan ja ratkomiseen kédytetdan
suuri mdara arvokasta tyoaikaa.

Toteutuakseen toimiva yhteisty tarvinnee yo-sairaa-
lavetoisen ”johtoryhman”, joka maarittelee aihealueet,
joita kulloinkin tyOstetddn ja nimedd teemasta riippu-
en varsinaiset asiantuntijaryhmat ja aikataulut. Tyon
voisi aloittaa ohjekirjan yhteisosista ja potilasohjeista.
Nurkan takana odottavat yhteiset ponnistelut laiteve-
rifiointien ja preanalyyttisten selvittelyjen maailmasta.

Kerttu Irjala Petra Anttila
kl.kemian erikoislaak, FT, sairaalakemisti
dos, prof
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Tandem mass spectrometry has a larger analytical range than fluorescence
assays of lysosomal enzymes: application to newborn screening and diagnosis
of mucopolysaccharidoses types Il, IVA, and VI

Mukopolysakkaridoosit (MPS) ovat joukko harvinaisia,
perinndllisid ja parantumattomia kertymdsairauksia.
Ndissd taudeissa mukopolysakkaridien (glukosami-
noglykaanien) pilkkoutuminen on hadiriintynyt kun
aineenvaihdunnassa tarvittavista entsyymeistd jokin
on viallinen, sitd on liian vdhan tai se puuttuu, mika
pysayttda glukosaminoglykaaninen pilkkoutumisen.
Tuloksena syntyy tuotteita jotka kertyvat elimistoon ja
aiheuttavat toimintahdirioita ja oireita useissa kudok-
sissa ja elimissa.

Kumar et al.ovat kehittineet kolmeen MPS-tautiin
massaspektrometriset menetelmat, jotka soveltuvat vas-
tasyntyneiden seulontaan ja diagnostiikkaan. Menetel-
milla tutkitaan mukopolysakaridoosi tyyppi ll, IVA, ja
VI veritapldnaytteista (DBS; dried blood spot). MPS-II,
MPS-IVA ja MPS-VI -taudeissa vialliset entsyymit ovat
iduronaatti-2-sulfataasi (12S), N-asetyyligalaktosamii-
ni-6-sulfataasi (GALNG6S) ja N-asetyyligalaktosamiini-
4-sulfataasi (ARSB). Vertailumenetelmind kaytettiin
fluorometrisia menetelmid, joita on perinteisesti kay-
tetty ndiden sairauksien tutkimiseen.

Veritdpldndytteestd leikattu pieni kiekko (halk. 3
mm) inkuboitiin substraatti-reagenssiseoksessa. Ent-
syymireaktioissa kdytettiin substraatteina IlduA-2S-agly-
konia, GalNac-6S-aglykoniatai GalNac-4S-aglykonia.
Substraatteihin ja aglykoneihin tehtiin muutoksia pe-
rinteisiin fluorometrisissd menetelmissa kaytettyihin
4-metyylibelliferooni-substraatteihin verrattaessa, jol-
loin esim. katalyyttinen teho ja MS/MS-vaste kasvoivat.
Tutkimuksessa kokeiltiin kahta naytteensyo6ttotapaa,
FIA (flow-injected analysis) ja nestekromatografia (LC).
FIA-MS/MS -menetelmassa lisattiin sulfataasi-reaktioi-
den jdlkeen entsyymi, joka vapautti aglykonit, jolloin
ne liukenivat paremmin orgaaniseen faasin ja saatiin
parempi vaste MS/MS-analyysissa. Ongelmana oli hek-
soosiaminidaasi A -entsyymi, joka muodosti aglykoneja
GALNG6S- ja ARSB-reaktioissa kaytetystd substraatista
jo ennen sulfaattiryhmédn poistoa. Tama reaktio estet-
tiin lisddmalla seokseen inhibiittori. Puskurien suolat
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poistettiin uuttamalla, kun ne aiheuttivat suppressiota
ionisaatiovaiheessa. Menetelma toimi muilta osin hyvin
ja sen mittausalue oli laajempi kuin fluorometrisessa
menetelmassa.

LC-MS/MS-menetelmdéssd kdytettiin samoja subst-
raatteja ja entsyymejd kuin FIA-MS/MS-menetelmdssa.
LC-MS/MS-menetelmdssd oli vihemman tydvaiheita.
Toista entsyymireaktiota, jossa aglykonit vapautet-
tiin, ei tarvittu ja puskurisuolat poistettiin pylvaallg,
joka oli liitetty LC-pumppuun. Tdman menetelman
analyyttinen mittausalue oli laajempi kuin FIA-MS/
MS-menetelmdn. LC-MS/MS-menetelmalld tutkittiin
ndytteitd satunnaisesti valituista vastasyntyneistd seka
MPS-IVA-ja MPS-VI-potilaista. Menetelma erotti selke-
dsti sairaat terveista. On otettava kuitenkin huomioon,
ettd tassad tutkimuksessa terveitd oli 50 ja sairaita kaksi.
Mahdollisesti ero ei olisi ollut niin selked, jos sairaita
olisi tutkimuksessa ollut enemman.

Tutkijat kokeilivat mys kaikkien kolmen entsyymin
yhdistdmistd samaan reaktioseokseen, jolloin voidaan
samanaikaisesti tutkia kaikkia kolmea sairautta. Tdma
"yhdistetty” LC-MS/MS-menetelmé toimi melkein yhta
hyvin kuin yksittdiset analyysit, ja mittausalue oli tal-
[dkin menetelmalld huomattavasti laajempi kuin fluo-
resoivalla menetelmalla.

Yhteenvetona todettiin ettd MS/MS-menetelmien
analyyttiset mittausalueet olivat laajemmat (12S: 51x,
GalN6S: 30x ja ARSB: 29x) kuin vastaavien fluoromet-
risten menetelmien mittausalueet. Tutkijoiden mukaan
laajempi mittausalue tarkoittaa sitd, ettd voidaan erot-
taa tarkemmin sairaat terveistd, mika vahentda vaarien
positiivisten tulosten maaraa.

Kumar AB, Masi S, Ghomashchi F, Chennamaneni NK,
Ito M, Scott CR, et. al. Tandem mass spectrometry has
a larger analytical range than fluorescence assays of
lysosomal enzymes: application to newborn screening
and diagnosis of mucopolysaccharidoses types Il, IVA,
and VI. Clin Chem 2015;611363-71.
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Lehdistotiedote

Vastaperustettu AddLife AB noteerataan Nasdaq Tukholmassa

Muodostuu Pohjoismaiden johtavaksi
riippumattomaksi Life Science-toimijaksi

AddLife AB on suuri, riippumaton pohjoismainen Life
Science-toimija, joka on muodostettu aiemmasta Addtech
AB:n Life Science -liiketoiminta-alueesta. AddLife AB:n
arvioitu liikevaihto on noin 1,7 miljardia Ruotsin kruunua
ja tydntekijoitd on noin 425. Yrityksen toimitusjohtaja on
Addtechin aiempi talousjohtaja KristinaWillgard. AddLife
AB:td alettiin noteerata Nasdaq Tukholmassa 16.3.2016.

AddLife AB tarjoaa laadukkaita teknisid tuotteita,
palveluita ja osaavaa neuvontaa kaikilla pohjoismaisilla
markkinoilla kahdella eri liiketoiminta-alueella; Labtech
ja Medtech. Kasvustrategia perustuu seka yritysostoihin
ettd orgaaniseen kasvuun. AddLife AB:hen kuuluunoin 25
tytdryhtiotd, joiden asiakkaat toimivat hoito-, laboratorio-
jatutkimusalalla seka yksityiselld ettd julkisella sektorilla.
Tytdryhtiot ovat erikoistuneet tietyille erityisalueille ja
toimivat linkkind toimittajan ja asiakkaan valilla.

— Olemme uusi yritys, mutta toimintamme pohjana
on Bergman & Bevingin ja Addtechin yli satavuotinen
perintd. Taustallamme on perusteellisesti testattu liike-
toimintamalli, jossa yhdistyvat suuryrityksen vahvuus ja
yrittajdn sitoutuminen ja yritysosaaminen. Strategiamme
on keskittyd kasvuun, ja tytdryhtididemme aktiivisen
omistajuuden lisdksi pyrimme uusiin yritysostoihin, sa-
noo CEO Kristina Willgard, AddLife AB. Kun meidét on
nyt noteerattu Tukholman pdrssissd, pystymme entistd
paremmin lisddmadan yrityksemme nakyvyytta ja kiinnit-
tdmaan sekd alan osaajien, ettd mahdollisesti hankittavien
yritysten huomion.

Life Science -markkinat ovat Pohjoismaissa kasvaneet,
ja useat makrotrendit viittaavat siihen, ettd kasvu jatkuu
tulevaisuudessakin.

— Pohjoismaiden véesto kasvaa ja ikddntyy. Samanai-
kaisesti sairaanhoidossa vaaditaan tehostamista ja uusien
kroonisten sairauksien lievittdmistd. Tarvitaan uutta tek-
niikkaa, jonka avulla voidaan lievittdd inhimillista kar-
simystd ja parantaa sairauksia, esimerkiksi nopeampien
diagnoosien avulla. Tama hyddyttad seka yksilod ettd sa-
malla koko yhteiskuntaa. Tassd on tietenkin suuri mah-
dollisuus AddLifelle, toteaa CEO Kristina Willgard.

Toimitusjohtaja Kristina Willgardin lisaksi AddLife AB:n
johdossatoimivatoperatiivinen johtaja Artur Aira, aiemmin
Addtech AB:n Life Science liiketoiminta-alueen paallikko,
seka talousjohtaja Martin Almgren, aiemmin Addtech AB
-konsernin talouspaallikko.

Lisatietoa:

Kristina Willgard, CEO
+46 7051012 23
kristina.willgard@add.life

Artur Aira, COO
+46 709 50 00 90
artur.aira@add.life

AddlLife on riippumaton Life Science-toimija joka tarjoaa
laadukkaita tuotteita, palveluita ja neuvontaa sekd yksi-
tyiselle ettd julkiselle sektorille pddasiassa Pohjoismaissa.
AddLife tyollistdd 425 henkilod 25 tytdryhtiossd, jotka
toimivat omien tuotemerkkiensd nimissd. Konsernin ar-
vioitu liikevaihto on noin 1,7 miljardia Ruotsin kruunua.
Lisatietoa verkkosivulta www.add.life.

olleet siind mukana.
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Varikas, 184-sivuinen teos kertoo, miten sairaalalaboratoriotoiminta
on vuosikymmenten saatossa muuttunut ja kuinka sairaalakemistit ovat

Teos valaisee my6s Sairaalakemistien jaoston ja Sairaalakemistit ry:n

toimintaa ammattiyhdistysliikkeen osana, jaseniston yhdyssiteend ja koulut-
tajana. Oman osansa saavat my0s erilaiset henkil6kuvat ja yhteistydkuviot.

Tilaukset: Aimo Harmoinen, puh. 040-533 5315 tai
aimo.harmoinen@gmail.com
IImoita tilauksen yhteydessa toimitus- ja laskutusosoite.

Maksu suoraan
Sairaalakemistit ry:n tilille
F146 3636 3010 5689 05
Viestiksi Historiikki +
tilaajan nimi

Teoksen hinta 30 € +
lahetyskulut
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Syyskoulutuspdiva 2016

Vuoden 2016 syyskoulutuspaiva
jarjestetddn yhteistydssd Sairaala-
kemistit ry:n kanssa Hdmeenlinnan
Vanajanlinnassa 17.-18.11.2016.
Tarkempaa tietoa koulutuspdivasta
julkaistaan myéhemmin SKKY:n
kotisivuilla.

Sahkopostilista

Olemme perustamassa sdhkdposti-
listan SKKY:n jdsenille. Sdhkoposti-
listan kautta on tarkoitus tiedottaa
SKKY:n ajankohtaisista asioista. Sdh-
kopostiosoitteita ei luovuteta ulko-
puoliseen kayttdon tai kaupallisiin
tarkoituksiin. Listaltaon mahdollista
poistua milloin vain ilmoittamalla
asiasta SKKY:n sihteerille. Mikali
haluatliittyd sahkopostilistalle, tayta
lomake SKKY:n kotisivuilla.

Paitoimittaja
Henrik Alfthan
HUSLAB -talo,

Topeliuksenkatu 32, 00290 Helsinki
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henrik.alfthan@hus.fi

Toimituskunta

Uusia jasenia

Johtokunnan kokouksissa on hyvak-
sytty yhdistyksen uusiksi jaseniksi
Sari Backman, Mikhail Fomichey,
Henna Stenberg, Tea Lamberg,
Antti Luukkonen, Anu Holopainen
ja Alexander Semenov.

Apurahat

SKKY myontda matka-apurahoja
kokouksiin ja koulutuspdiville osal-
listumista varten. SKKY myontaa
apurahoja myos kliinisen kemian
jalaboratoriolddketieteen tutkimus-
tyohon jajdseniston oman ammatti-
taidon ylldpitoon ja kehittdmiseen.
Apurahan saaminen edellyttaa
taysipdivaistd tyoskentelyad ja tulos-
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on esitetty hanke ja kuluerittely,
ldhetetddn sihteerille.

Olethan muistanut
maksaa taman vuoden
jasenmaksun!

SKKY:n jdsenmaksu henkil6jdse-
nilta vuodelle 2016 on 10 euroa.

Jasenmaksun erdpdivd oli 1.4.2016
(jasenkirje 1/2016). Mikéli maksusi
on viela suorittamatta, maksathan
sen ensi tilassa tilille Danske Bank
FI77 8000 1801 2731 79. Maksusta
tulee kdyda ilmi viitenumero, jotta
maksu saadaan kohdistettua oikeal-
le henkilolle!

Osoitteenmuutokset ja
elakkeelle jaamiset
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Ndin varmistat my0s jasenkirjeiden
ja Kliinlab -lehden tulemisen oi-
keaan osoitteeseen.

Kevithuutotunnelmissa,
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Tilaukset ja osoitteenmuutokset

Jonna Pelanti

P. 050-370 6110
sahkoposti: jonna.pelanti@labquality.fi

Tilaushinta: 30 €

Kongressikalenteri

Ilkka Penttila

Inga Hjelm, p. 040-723 4756

Outi Itkonen, p. 050-427 9277

Lotta Joutsi-Korhonen, p. 050-427 2402
Britt-Marie Loo, p. 029-524 6761

Ilkka Penttild, p. 040-582 5564

Sari Vaisanen, p. 044-717 8742

IImoitukset

Aimo Harmoinen

P. 040-533 5315

sahkoposti: aimo.harmoinen@gmail.com

P. 040-582 5564, fax 017-288 4488
sahkoposti: ilkka.m.penttila@gmail.com

Julkaisija

Suomen kliinisen kemian yhdistys r.y.,
Foreningen for klinisk kemi i Finland r.f.
Kirjapaino

Offset Ulonen Oy, Tampere

Taitto
Marja Rissanen

JRHY

Tampere 2016

ISSN 0782-1549

KLIIN o LAB

3/2016




KRONGRESSIRALENTERI

Tamékalenterion pdivitetty 15.04.2016.
Koulutus- ja kongressikalenterin yll&-
pidosta vastaa emeritusprofessori llkka
Penttild. Tiedot uusista tai puuttuvista
kliinisen kemian alaan liittyvistd ja
sivuavista kongresseista ja koulutusti-
laisuuksista ovat tervetulleita E-mail
osoitteeseen ilkka.m.penttila@gmail.
com tai ilkka.penttila@uef.fi. SKKY:n
kongressitiedossa on yleensd myos
maininta, jos ryhmadmatka jarjestetdan.
Kalenterin alussa ovat tarkeimmaét vah-
vistetut Pohjoismaiset ja kansainvaliset
kliinisen kemian alan kongressit. Kalen-
teri kokonaisuudessaan on luettavissa
elektronisessa muodossa SKKY:nsivulta
(www.skky.fi) Koulutus- tai SKKY:n Lin-
kistd Kongressikalenteri.

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

Congress calendar

The calendar has been updated on
2016-04-15.

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 or ilkka.penttila@uef.fi). |
kindly ask for information about new
meetings and congresses which are not
present in the calendar. The calendar
is readable as Kongressikalenteri 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.

14.6.-17.6.2016

The XXXV Nordic Congress in Clini-
cal Chemistry/NFKK-konferens 2016,
Odense, Denmark (Abstract deadline
until 1.4.2016); www.nfkk2016.dk/

11.6.-15.6. 2017

22th European Congress of Clinical
Chemistry and Laboratory Medicine
EuroMedLab2017, Athens, Greece
(Poster deadline 01.11.2016);
www.athens2017.org

22.10.-25.10.2017
WorldLab 2017 - 23rd International
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Congress of Clinical Chemistry and
Laboratory Medicin, Durban, South
Africa with The V Congress of AFCC
(Abstract deadline 16.5.2017);
www.durban2017.org/

12.6.-15.6.2018*

NFKK 2018 Decade Jubilee Meeting,
Finlandia House, Helsinki, Finland;
www.nfkk.org/www.skky.fi

18.5.-23.5. 2019*
IFCC-EFLM EuroMedLab 2019, Barce-
lona, Spain; www.ifcc.org

24.5.-28.5. 2020
XXIVIFCCWorldLab 2020, Seoul, South
Korea; www.ifcc.org

2016

20.5.*%

IFCC Roche Conference on Biomarkers
in Alzheimer Disease, Hotel Camino
Real, Mexico City, Mexico City, Mexico;
www.ifcc.org

21.5.-24.5.

ERA-EDTA 2016 - The 53rd European
Renal Association - European Dialysis
andTransplantAssociation Congress, Vi-
enna, Austria; www.era-edta2016.org/

21.5.-24.5.

HFA 2016 - Heart Failure Annual Meet-
ing, Florence, Italy;
www.eurolink-tours.co.uk/

26.5.*
12th EFLM Symposium for Balkan
Region, Belgrad, Serbia; www.ifcc.org

26.5.-27.5.

Laatukasikirjan sisdltd ja kokoaminen,
Labquality Oy, Kumpulantie 15, Hel-
sinki, Finland; www.labquality.fi

26.5.-28.5.

ISMD 2016 - 11st International Sympo-
sium on Molecular Diagnostics, Graz,
Austria; ismd.medunigraz.at

28.5.-31.5.

EAN 2016 - The European Academy
of Neurology, Copenhagen, Denmark;
www.eaneurology.org/

28.5.-1.6.
ECE 2016, 18th European Congress
of Endocrinology, Munich, Germany

(Abstract deadline 2016-02-01);
www.ese-hormones.org

29.5.-2.6.

EAS 2016, The 48th Congress of Euro-
pean Atherosclerosis Society, Vienna,
Austria; www.eas2016.org

3.6.-7.6.

ASCO 2016 - American Society of
Clinical Oncology Annual Meeting;
Chicago, ILL, USA;
http://am.asco.org/future-meetings

4.6.-7.6.

WCC2016, World Congress of Cardiol-
ogy, Mexico City, Mexico;
Www.wcc.org

8.6.-10.6.*

The 7th Kuopio Stroke Symposium, Ti-
etoteknia, University of Eastern Finland,
Kuopio, Finland;
www.uef.fi/en/web/stroke

8.6.-11.6.

EULAR 2016 — The Annual Congress
of the European League Against Rheu-
matism, London, UK; www.euralar.org/

9.6.-12.6.

EHA2016-21th European Hematology
Association Congress, Copenhagen,
Denmark; www.ehaweb.org

10.6.-14.6.

ADA2016-The 76th American Diabetes
Association Scientific Sessions, New
Orleans, LA, USA; http:/professional.
diabetes.org/HomeContinuingEduca-
tionAndMeetings.aspx?hsid=5

10.6.-14.6.

ESH 2016 - European Society of Hyper-
tension Annual Scientific Meeting, Paris,
France; http://eventegg.com/esh-2016/

11.6.-14.6.

EAACI 2016 - The European Academy
of Allergy and Clinical Immunology
Annual Congress, Vienna, Austria;
www.eaaci2016.com

11.6.-15.6.

ATC 2016 — The American Transplant
Congress, Boston, MA, USA;
http://atcmeeting.org/

14.6.-17.6.

The XXXV Nordic Congress in Clini-
cal Chemistry/NFKK-konferens 2016,
Odense, Denmark (Abstract deadline
until 1.4.2016); www.nfkk2016.dk/

15.6-18.6.*

XXV European Congress of Prenatal
Medicine, Maastricht, The Neth-
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erlands; www.eiseverywhere.com/
ehome/144836/329889/

28.6.-1.7.

17thTetrahedron Symposium: Challeng-
es in Biological, Bioorganic, Organic &
Medicinal Chemistry, Sitges/Barcelona,
Spain; www.tetrahedron-symposium.
elsevier.com/

30.6.-1.7.

WCHD 2016 -The 21stWorld Congress
on Heart Disease - The International
Academy of Cardiology Annual Scien-
tific Sessions, Boston, MA, USA;
www.cardiologyonline.com/

3.7.-6.7.

ESHRE 2016 - 32nd Annual Meeting
of the European Society of Human Re-
production and Embryology, Helsinki,
Finland; www.eshre2016.eu/

11.7.-14.7 *

Warwick University Short Course -
"Techniques and Applications of Mo-
lecular Biology', Warwick, GB;
www.acb.org/

31.7.-4.8.
AACC Annual Meeting and Expo 2016,
Philadelphia, PA, USA; www.aacc.org

22.8.-25.8.

WCIM 2016 - 33rd World Congress of
Internal Medicine (WCIM), Bali, Indo-
nesia; www.wcimbali2016.org/

25.8.-26.8.

Laatujdrjestelmdn prosessi ja prosessi-
kartta, Labquality Oy, Kumpulantie 15,
Helsinki, Finland; www.labquality.fi

25.8.-27.8.*

58th National Conference of the Hun-
garian Society of Laboratory Medicine,
Szeged, Hungary; www.ifcc.org

27.8.-31.8.

ESC2016 - European Society of Cardiol-
ogy Congress, Rome, Italy;
www.esacardio.org/

28.8.-1.9.

FIP 2016 — World Congress of Pharma-
cology and Pharmaceutical Sciences,
Buenos Aires, Argentina;
http:/pswc2016.fip.org/

1.9.-3.9.

WCCS 2016 - XVI World Congress on
Cancers of the Skin, Vienna, Austria;
www.wccs2016.com/

3.9.-7.9.

ESR 2016 — The European Respiratory
Society International Congress, London,
United Kingdom; www.ersnet.org/
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3.9.-8.9.*
41st FEBS congress, Ephesus/Kusadasi,
Turkey; www.febs.org

10.9.-12.9.

ESPE 2016 - 55th Annual European So-
ciety For Paediatric Endocrinology, Paris,
France; www.eurospe.org/meetings

12.9.-16.9.

EASD 2016 -52st European Association
for the Study of Diabetes Annual Meet-
ing, Munich, Germany; www.easd.org

13.9.-16.9.*

AACB ASMS 2016 Combined Scientific
Meeting and Mass Spectrometry, Bris-
bane, Australia;
www.aacb.asn.au/events.info

17.9.-20.9.

ECNP 2016 — The 29th College of
Neuropsychopharmacology Congress,
Vienna, Austria; www.ecnp2016.org

20.9.-22.9.*
Preventing overdiagnosis, Barcelona,
Spain; E-mail Ruth.davis@phc.ox.ac.uk

21.9.-24.9.

The Benefits and Challenges of Point-
of-Care Testing Across the Clinical
Spectrum, Copenhagen, Denmark;
Www.aacc.org

21.9.-24.9.*

4th Joint EFLM-UEMS Congress “Labora-
tory Medicine at the Clinical Interface”,
Warsaw, Poland (Abstract deadline
2016-05-15);
www.eflm-uems.warsaw2016.eu

24.9.-28.9.

[FFS 2016 - 22nd World Congress on
Fertility and Sterility, New Delhi, India;
www.iffs-reproduction.org/event

27.9.-30.9.*

SBPC/ML&IFCC Joint Symposium, Rio
de Janeiro, Brazil;
www.cbpcml.org.br/2016/

28.9.-30.0.

Deutscher Kongress fiir Laboratoriums-
medicin, Congress Center Rosengarten,
Mannheim, Germany; www.dgkl.de/

28.9.-1.10.

IMS 2016 — World Congress on Meno-
pause, Prague, Czech Republic;
www.imsociety.org/

6.10.-7.10.

Laboratoriolddketiede ja nayttely, Ma-
rina Congress Center, Helsinki, Finland;
www.bioanalyytikkoliitto.fi

7.10.-11.10.

ESMO-ECCO European Society of Medi-
cal Oncology Congress, Copenhagen,
Denmark; www.esmo.org/Conferences/

9.11.-11.11.%*

New EFLM event: Course "Develop-
ing medical tests that improve patient
outcomes", Leiden, The Netherlands;
www.eflm-test-evaluation-course.eu/
go/home

11.10.

Equalis anvdandarmote: Allman klinisk
kemi, Radisson Blu Arlanda Hotel,
Stockholm-Arlanda, Sverige;
www.equalis.se

12.10.-17.10.
World Congress on Fertility and Sterility,
India; www.iffs-reproduction.org/events

15.10.-19.10.

UEGW 2016, The 24th United Euro-
pean Gastroenterology Week, Vienna,
Austria; www.ueg.eu/week

18.10.-20.10.*

48° CONGRESSO NAZIONALESIBIOC
-MEDICINA DILABORATORIO, Torino,
Italia; www.sibioc.it/

20.10.-22.10.*

Il Conference on Controversies in
Thrombosis and Hemostasis, Moscow,
Russia; www.thrj.ru

22.10.-26.10.

ASA 2016 — American Society of Anes-
thesiologists Annual Meeting, Chicago,
ILL., USA; www.asahg.org

25.10.-28.10.

12th International Yersinia Symposium,
Holiday Inn, Thilisi, Georgia;
www.gebsa.ge

27.10.-28.10.

Laatujdrjestelmédn organisaation toimin-
nanarviointi ja kehittiminen, Labquality
Oy, Kumpulantie 15, Helsinki, Finland;
www.labquality.fi

Congress on Controversies in Throm-
bosis

27.10.*

Towards performance specifications for
the extra-analytical phases of laboratory
testing, IFCC & EFOM & FISMELAB,
Padova. Italy; www.ifcc.org

3.11.-4.11.*

Endopdivdt 2016, Biomedicum, Hel-
sinki, Finland; http://endokrinologiyh-
distys.yhdistysavain.fi/

8111311
6.Jahrestagung der OGLMKC, Salzburg,
Austria; www.kongress.oeglmkc.at
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Alifax bakteriologian

automaatio

% MEDIQ

Alifax bakteriologian automaatio mahdollistaa useita eri tutkimuskokonaisuuksia. Alfred on
taysautomatisoitu pipetoiva laite bakteerien viljelyyn ja antibioottiherkkyystestaukseen. Laitetta
voidaan kayttaa pelkastdan seulontaan tai siihen voidaan yhdistaa Sidecar-viljelyautomaatti. Alfred
tekee virtsandytteiden seulonnan 3 tunnissa, josta viljelyautomaatti poimii jatkoon vain positiiviset
naytteet. Mahdollistaa myds antibioottiherkkyydet 3 tunnissa tai MRSA-seulonnan 6,5 tunnissa.
HB&L-automaatilla myds esim. ESBL- ja AMPC-kantojen seulonta tai muiden biologisten nesteiden
tutkiminen nopeasti noin 6 tunnissa.
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