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ReaScan+ C6 LYME IgG

4 Tunnistaa Borrelia burgdorferi -bakteerille
spesifiset IgG-vasta-aineet (C6 peptidiantigeeni)
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ReaScan+ LYME IgM/IgG Combo

4 Tunnistaa Borrelia burgdorferi -bakteerille
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peptidiantigeenit)
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4 Immunokromatografinen kvalitatiivinen pikatesti

8 Tulokset luetaan ReaScan+ lukulaitteella

Reagena C6 LYME IgM/IgG EIA

4 Tunnistaa Borrelia burgdorferi -bakteerille
spesifiset IgM- ja IgG-vasta-aineet (C6
peptidiantigeeni)

4 Entsyymivalitteinen kvalitatiivinen

+358 10 5045 200 immunokemiallinen ELISA-testi

info@reagena.com
www.reagena.com
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Uutta virtsa-analytiikkaan

Nyt saatavilla nestemaiset virtsa-analytiikan kontrollit
CLINITEK-analysaattoreille!

Chek-Stix® Liquid Quality Control -liuokset saatavilla seka virtsan kemian ettd virtsan partikkelien
maaritysten kontrolloimiseen.

Nestemaiset kontrollit vdhentdvat tydvaiheita antaen enemman aikaa potilasndytteiden

maarittamiseen.

Kontrollien viivakoodin avulla tietojen sy6ttd nopeaa ja tarkkaa.
Nestemadiset kontrollit vahvistavat Siemens Healthineersin laajaa virtsan kemian ja partikkeleiden

tutkimusvalikoimaa.

Validoitu kdytettavaksi kaikkien Siemens Healthineersin virtsa-analytiikan laitteiden ja reagenssien

kanssa.
Pitka sailyvyysaika.
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11561696 Chek-Stix Liquid QC Kit + Sediment
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1561694 Chek-Stix UA Diptube Liquid QC
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PAAKIRJOITUS

Mikko Helenius

simmaisen numeron ilmestyessa vuonna 1983, olivat

maailma ja laboratorioala hyvin erilaisia. Naihin vuo-
siin on mahtunut lukuisia mullistavia uutuuksia. Etenkin au-
tomaation ja tietotekniikan kehittyminen ovat vieneet alaa
eteenpdin. Monet peruskemian
maaritysmenetelmat ovat sdi-
lyneet ennallaan, vaikka laitteet
ovat kehittyneet. Viimeisimpana
tietoteknisena uudistuksena, josta
kaikki ovat jo ehka ehtineet kuule-
maan, on internethaut mullistava
tekodlyyn perustuva ChatGPT.

ChatGPT osaa tulkita ja yh-
distella internetista loytyvaa da-
taa (usein) jarkeviksi lauseiksi tai
koodinosiksi. Tekodly osaa esi-
merkiksi kertoa, miten kontrollin
tavoitearvoa vaihdetaan laitteel-
la tai voiko totaalikolesteroli olla
korkea, jos HDL ja LDL ovat mata-
lat. Vastauksen lisaksi asiasta saa-
daan viela kattava selvitys. Saatuihin vastauksiin tulee viela
toistaiseksi suhtautua skeptisesti, mutta tulevaisuudessa te-
kodly tulee helpottamaan muun muassa tiedonhakua ja kir-
jallisuusviitteiden hakua.

Tekodly on tulossa yha tarkeammaksi tydkaluksi kliinisen
kemian alalla. Tekodlya voisi hyodyntaa esimerkiksi suurten
aineistojen analysoinnissa. Ennustavan tekodlyn avulla voi-
taisiin puolestaan analysoida potilasdataa, sisaltaen demo-
grafisen informaation, kliiniset tiedot seka laboratoriokokei-
den tulokset. Usein koneoppimisesta ja tekodlysta puhutaan
toistensa synonyymeind, mutta koneoppiminen on vain yksi
tekoalyn alakategoria. Koneoppimista voidaan hyddyntaa esi-
merkiksi solujen tunnistuksessa mikroskooppikuvista. Ylem-
man tason tekoalyyn kuuluu kyky itsendiseen ajatteluun,
ongelmanratkaisuun, paatoksentekoon, oppimiseen seka
kommunikointiin.

Tekodlyn avulla voidaan esimerkiksi havaita potilaan tu-
loksista tauteihin viittaavia kaavoja ja ennustaa eri sairauk-
sien todennakoisyyksia. Tama voi edelleen parantaa diag-
nostista tarkkuutta ja vahentaa vaarien positiivisten tulosten
maaraa. Tekodlya hyodyntamalla voidaan identifioida poti-
laita, joilla on korkea riski saada jokin sairaus ja aloittaa nain
hoito ennakoivasti. Lisaksi kerattya dataa ja tekoalya voitai-

—|_ ama numero avaa Kliinlab-lehden 40. vuosikerran. En-

Tekodly on tulossa yha
tarkeammaksi tyokaluksi
kliinisen kemian alalla.
Tekodlya voisi hyddyntaa
esimerkiksi suurten
aineistojen analysoinnissa.

siin hyodyntaa laboratoriotutkimusten valinnassa, jolla olisi
vaikutusta tulosten vaikuttavuuteen.

Laadunhallinnassa ja laitteiden toimintavarmuuden yl-
lapidossa tekodlya voidaan hyodyntaa [dytamaan kaavoja
tuloksissa, jotka antavat viitteita menetelmaongelmista tai
laitteen huoltotarpeesta. Optimi-
tilanteessa, laite pystyy itse tun-
nistamaan vian ja kutsumaan
huollon paikalle. T@ma voi puo-
lestaan parantaa vastattujen tu-
losten laatua ja luotettavuutta.
Laitedatan keraaminen ja analy-
sointi on helpommin jarjestelta-
vissa kuin tietosuojatun potilas-
datan, ja taman tyyppisia sovel-
luksia on jo tulossa markkinoille.
Tekodly voi potentiaalisesti mul-
listaa koko kliinisen kemian alan
mahdollistaen nopeamman, tar-
kemman ja tehokkaamman toi-
minnan. Tasta aiheesta kuullaan
useita luentoja lisda kansainva-
lisessa WorldLab-EuromedLab konferenssissa Roomassa
21-25.5.2023. Toivottavasti tavataan useiden suomalaisten
kollegojen kanssa siella.

Tassa numerossa on useita mielenkiintoisia artikkeleita
eri aihealueista optisesta genomikartoituksesta kustannustie-
toiseen laboratoriotoimintaan. Liséksi lehti sisaltaa fyysisten
konferenssien kaynnistymisen myota useamman matkaker-
tomuksen kuin mita pariin vuoteen on ollut. Toivotan teille
kaikille mukavia lukuhetkia lehden parissa.

Mikko Helenius
Kliinlab-lenden
paatoimittaja
kliinlab@gmail.com
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JOHTOKUNNAN KUULUMISET

Anna Linko-Parvinen

VUODENVAIHDE ON JOHTOKUNNALLE kiireista aikaa
kirjanpidon sulkemisen ja vuosikertomusten laatimisten
kanssa. SKKY:n vuoden toimintakertomus esitellaan luon-
nollisesti vuosikokouksessa, mutta jdlleen sita laatiessamme
voimme olla ylpeita suomalaisten aktiivisuudesta maailmalla.
Meilla on 20 edustajaa neljassatoista EFLM:n tai IFCC:n tyo-
ryhmassa. Se on hieno maara suhteessa SKKY:n jasenistoon,
jonka vahvuus on vajaa 500 henkilda ja joista hieman yli puo-
let on aktiivitybelamadassa. Yhdistyk-
sen uudet saannot on juuri hyvak-
sytty Patentti- ja Rekisterihallituk-
sessa. Tassa lehdessa on tiivistelma
saantojen oleellisimmista muutok-
sista, ja paivitetyt saannot 1oytyvat
skky.fi -sivustolta. Vuodenvaihteessa
johtokunta paivitti ja selkeytti myos
apurahasaantoja. Tutustuthan nii-
hinkin skky.fi -nettisivuilla.

Vuoden alku on ollut myos val-
taosalle Suomen terveydenhuolto-
alan tyontekijoista poikkeuksellisen
Kiireista aikaa hyvinvointialueiden
aloitettua toimintansa. Perusasiat
kuitenkin toimivat ja rutiinit hoituvat ammattitaidolla. Uu-
sien hyvinvointialueiden tavoitteina on muun muassa tur-
vata yhdenvertaiset terveydenhuollon palvelut seka hillita
kustannusten kasvua. Naiden toteutuminen vaatii varmasti
aikaa. Toivon kuitenkin, ettd tavoitteita edistetdaan maaratie-
toisesti, jolloin organisaatiomuutos ei jaa vain himmeleiden
rakenteluksi vaan todellinen hyoty saavutetaan.

Sitra on vuoden aluksi tuttuun tapaansa julkaissut me-
gatrendit alkavalle vuodelle. Kahdeksi tarkeimmaksi trendik-
si raportti nostaa 1. luonnon kantokyvyn murenemisen ja 2.
hyvinvoinnin haasteiden kasvun, tassd jarjestyksessa. Tama
tuskin tulee kenellekdan yllatyksend, nain ainakin itse toivon.
Laboratoriot, yntena resurssi-intensiivisena diagnostiikka-ala-
na, ovat merkittavassa roolissa terveydenhuollon kustannuk-
sia. llman osaavaa henkilokuntaa ala ei parjaa, se on selva.
Tuskin missaan uuden tai vanhan organisaation laboratori-
oissa on ylimaaraista henkilokuntaa, jolle ei riittaisi tyotehta-
via paivan taytteeksi. Nain ollen kustannussaastoja on syyta
etsia materiaaleista ja tuotannosta. Tama johtaa vaistamat-
ta erittdin tarpeelliseen diagnostiikan aiempaa tarkempaan
kohdentamiseen. Juustohoyla tai tasaleikkuri ei karsimisessa
ole millaan tavalla jarkeva, mahdollinen tai eettinen vaihto-
ehto. Sen sijaan jo pitkalle kehittyneet ja edelleen kehitetta-
vat IT-jarjestelmat tulisi optimoida siten, etta diagnostinen
hyoty laboratoriotutkimuksista on maksimaalinen. Samalla
riskit yli- ja alidiagnostiikasta pienenevat. Tama tarkoittaa ak-

Meilld on 20 edustajaa
neljassatoista EFLM:n tai IFCC:n
tyéryhmassda. Se on hieno maara

suhteessa SKKY:n jasenistéon,
jonka vahvuus on vajaa 500
henkilda ja joista hieman yli
puolet on aktiivitydelamassa.

tiivista otetta kollegoilta ja ehka uudenlaista ajattelua labo-
ratorion roolista osana potilaan hoitoa. Ensimmainen Sitran
esille nostama megatrendi, joka on yksi elaman elinehdoista,
kulkee melko lailla "hand i hand", diagnostiikan kohdentami-
sen kanssa. Kohdentamalla oikein saastamme kustannuksia
ja luonnon resursseja. Jokainen laboratoriotutkimus vaatii
jonkinlaista tarviketta yksittaispakatusta naytteenottoneu-
lasta analysaattorin reagensseihin. Pienista puroista syntyy
huomaamatta osa isompaa Tyynen-
meren jatepydrretta. Osa kansainva-
lisista tyoryhmista on myos keskitty-
nyt ndiden pohdintaan. Toivottavasti
naistakin kuultaisiin ehdotuksia toi-
minnan parantamiseksil

Isompien megatrendien lisak-
si IVDR tulee voimaan entista vah-
vempana ja vaatii osansa kliinisilta
laboratorioilta. Taman lisaksi ISO
15189 -standardi on paivitetty. ISO
15189:2022 16ytyy toistaiseksi vasta
englanninkielisend. Fokus standar-
dissa on aiempaa vahvemmin riski-
en hallinnassa (risk management).
Lisdksi vieritestilaitteet on sisallytetty pdivitettyyn versioon.
Muutos ainakin on vaajaamaton trendi alallamme. Mielenkiin-
nolla eldmme muutosta ja seuraamme vaikutuksial

Kuten viittaus ylla kertoo, yksin emme pdrjaa. Taman
vuoksi olemme laboratorioalan ammattilaisinakin yhteistyos-
sa muihin Pohjoismaihin (NFKK), Eurooppaan (EFLM) ja vielad
laajemmallekin maailmaan (IFCC). Osana yhteistyota olem-
me jarjestamassa QualityHike-kurssia syksylla muiden tulos-
sa olevien koulutuspadivien lisaksi. Siita lisaad tassakin lendes-
sd. Seuraa uutisointial Tavoitteena on koota yhteen kokeneita
ammattilaisia keskustelemaan toimintaa parantavista kay-
tanteista ja jakamaan ideoita Suomen luonnosta nauttien. @

Huow! Pyyddl, efd tarkistat sihfeeri palstatia
fac SKKY. i —sirudita ohpeet sahkijpostiosodttees:
Lmotttauiseen ja pdiritdinisecu. e ou farkein
4 uopein tiedottaudskanavaine!

Hyvaa alkavaa kevatta toivottaen,

Anna Linko-Parvinen
puheenjohtaja, SKKY ry.
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. OITTMTMM/NEN KWN N"“A !

YLPEANA VOIMME KUTSUA JASENEMME OSALLISTUMAAN IHKA ENSIMMAISEEN QualityHike:iin, jota isén-
ndivat yhdessa NFKK ja SKKY ry. Tervetuloa osallistumaan akateemisiin tyopajoihin, jotka toteutetaan patikoiden ja kes-
kustellen Kainuun kauniissa luonnossa Oulangan kansallispuistossa Kuusamossa. Oppimisymparisto on talla kertaa ver-
taansa vaillal QualityHike tulee keskittymaan laboratorioladketieteen ja kliinisen kemian preanalyyttiseen, analyyttiseen ja
postanalyyttiseen laatuun. Ensimmadisen QualityHike:n teemana on laboratorioprosessien riskien hallinta ja vastuullisuus.

Tapahtuman tavoitteena on koota yhteen pohjoismaisia kliinisen kemian ammattilaisia ja mahdollistaa seka tieteellinen
etta kaytannon asioiden tietojenvaihto ja oppiminen. Tasta syysta optimaalinen kohderyhma on vahintaan neljan vuoden
laboratoriokokemuksen tai -koulutuksen omaavat ammattilaiset. QualityHike tarjoaa innovatiivisia oppimismahdollisuuksia
ohjatuissa tydpajoissa upeissa ruskamaisemissa paivan aiheista keskustellen. Sateenpitava vaatetus ja mukavat jalkineet
ovat siten edellytys tapahtumasta nauttimiselle! Paivan paatteeksi kokoonnutaan ja vedetaan yhteen pdivan keskustelut.
Myds sosiaalinen ohjelma on ainutlaatuinen. Halukkaat voivat osallistua koskenlaskuun ja yhtend iltana nautitaan illallinen
Pet&javaaran Kammissa, joka valittiin maailman romanttisimmaksi ravintolaksi vuonna 2010 (https://rukapalvelu.fi/kammi/).
Kurssikieli on englanti ja osallistujilta edellytetaan kansallisen kliinisen kemian yhdistyksen jasenyytta. Kurssin ohjelmaa
paivitetaan verkossa https.//www.skky.fi/qualityhike/.

MISSA JA MILLOIN?
7.-10. syyskuuta 2023, Oulangan kansallispuisto, Kuusamo, www./uontoon.fi/oulanka.

MITEN SINNE PAASEE?
Yhdistys jarjestaa linja-autokuljetuksen Oulun lentokentdlta ja juna-asemalta Oulanka Basecampiin (noin 3,5 h).

Torstaina 79.2023 bussi lahtee noin klo 16 Oulankaan. Sunnuntaina 10.9.2023 kuljetus saapuu noin klo 13:30 Ouluun.
Bussiaikataulu tarkentuu mydhemmin. Osallistujien tulee itse jarjestaa kyytinsa Ouluun.

MAJOITUS

Basecamp Oulangassa on yhdeksan yhden hengen huonetta (1hh) ja yhdeksan kahden hengen huonetta (2hh) (www.
basecampoulanka.fifen). Taman lisaksi on mahdollista majoittua kahden hengen huoneissa Jussin Matkailun huvilassa
aivan Basecampin naapurissa (www.jussinmatkailu.fi/). Huoneet varataan ilmoittautumisjarjestyksessa.

HINNAT
350 € / 2hh Basecamp Oulanka | 400€/1hh Basecamp Oulanka | 500 €/ 2hh Jussin Matkailun huvila

Hintoihin sisaltyy meno-paluu kuljetus Oulusta, majoitus, kaikki ateriat ja kahvit/tee, koskenlasku tarvittavine varus-
teineen, savusauna, sahkosauna, palju - ja ennen kaikkea paras mahdollinen seural NFKK ja SKKY ry. tukevat kurssia
taloudellisesti.

ILMOITTAUTUMINEN
lImoittautuminen on kaynnissa nettiosoitteessa https://www.skky.fi/qualityhike/

kesakuun 1. paivaan saakka. Enintdan 35 osallistujaa voidaan ottaa mukaan. ILMOITTAUDU HETI!
https://www.skky.fi/
TIEDUSTELUT qualityhike/

Lisatietoja antaa ylikemisti Outi Itkonen outi.itkonen@hus.fi .




| DL-kolesterolin
mMaaritysmenetelmat
- voiko tuloksiin luottaa?

Jaana Leiviska, Satu Eklund, Kari Pulkki

VEREN RASVAMAARITYKSET muodostavat sy-
dan- ja verisuonisairauksien diagnostiikan, riskiarvi-
on ja hoidon seurannan kulmakiven. Kaytdssa ole-
va Dyslipidemioiden Kaypa hoito -suositus perustuu
tutkimusnayttoon. Taman suosituksen mukaan dys-
lipidemia on tila, jossa plasman LDL- kolesterolipitoi-
suus on yli 3,0 mmol/l, triglyseridipitoisuus on yli 1,7
mmol/I tai HDL- kolesterolipitoisuus on miehillg alle
1,0 mmol/I ja naisilla alle 1,2 mmol/l (1). Aikaisem-
min vaadittiin yon yli paasto ennen lipidimadrityksia,
mutta tasta vaatimuksesta on nyt luovuttu. HDL- ja
LDL-kolesteroli mitataan nykyaan yleensa suorilla
madritysmenetelmilld. Jos suoraa mittausmenetel-
maa ei ole kaytdssa, LDL-kolesteroli voidaan laskea
Friedewaldin kaavalla Kol- LDL = Kokonaiskolesteroli
‘ - Kol-HDL - 0,45xTrigly, silloin kun plasman triglyse-

ridipitoisuus on alle 4,5 mmol/I. Suuren riskin poti-
lailla LDL-kolesterolitavoitteena on pitoisuus alle 1,8
mmol/l ja erityisen riskin potilailla tavoitteena on alle
1.4 mmol/I.

Sydan- ja verisuonisairauksien riskiarvioissa voi-
daan kayttaa lipidimaaritysten tilalla myos lipopro-
teiinien sisaltamia apolipoproteiineja: HDL-hiukkasten
tarkein apolipoproteiini on apoA-l ja kaikissa muissa
lipoproteiinien proteiiniosana on apolipoproteiini B
(apoB). Aterogeenisiksi lipoproteiineiksi luokitellaan
LDL-hiukkasten lisaksi ns. jaanndshiukkaset VLDL (ve-
ry-low-density lipoprotein) ja IDL (intermediate-densi-
ty lipoprotein) seka lipoproteiini(a) (Lp(a)).

Suorissa HDL- ja LDL-kolesterolimaarityksissa
tarkoituksena on saada mitattua ainoastaan halut-
tu osuus lipoproteiineista. Tama ei kuitenkaan aina
onnistu. On mahdollista, etta LDL- kolesterolime-
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Jaana Leiviska
salraalakemisti, dosentti
HUS Diagnostiikkakeskus
jaana.leiviska@hus fi

Satu Eklund
EQA-koordinaattor
Labquality
satu.eklund@labquality.com

Kari Pulkki

ylilaakari, professori
HUS Diagnostiikkakeskus
kari.pulkki@hus fi

Valtimotautiriski LDL-kolesteroli, Ei-HDL- ApoB, g/l
mmol/l kolesteroli, mmol/l

Kohtalainen <2.,6 <3,4 <1,0

Suuri <1,8 <2,6 <0,80

Erityisen suuri <14 <22 < 0,65

TAULUKKO 1. LDL-kolesterolin, ei-HDL-kolesterolin ja apoB:n tavoitearvot valtimotautiriskin luokituksen mukaan. Dyslipi-
demiat: Kdypa hoito -suositus, 2022 (viitattu 5.2.2023). www.kdypahoito.fi

netelmat voivat reagoida naytteessa olevien VLDL-, IDL,
Lp(a)- tai apok:ta runsaasti sisaltavien HDL-partikkeleiden
kanssa, jolloin eri menetelmissa eri lipoproteiinit ovat muka-
na LDL-kolesterolin maarityksessa (2). Taman seurauksena
suorilla LDL-kolesterolimenetelmilla voidaan saada samas-
ta naytteesta tulos, jonka perusteella potilas voidaan joko
luokitella Iadkehoitoa (usein statiini) tarvitsevaksi tai ei-riski-
ryhmassa olevaksi. Samanlaisia ongelmia on myds suorissa
HDL-kolesterolimenetelmissa.

Tama on nakynyt myds Labquality Oy:n ulkoisen laa-
dunarvioinnin Lipidit ja lipoproteiinit - kierroksilla. Vaikka
kierroksilla kaytetaan yksittaisia humaaniperaisia nayttei-
tda, voidaan saada hyvinkin erilainen tulos eri laboratoriossa.
Ratkaisuna tahan ongelmaan on ollut jakaa kukin reagens-
sivalmistaja omaan tulosryhmaansa. Talla tavoin on saatu
jokaisen tulosryhman systemaattinen virhe prosentteina
omassa ryhmassaan kohtuulliseksi, mutta tulostaso eri ryh-
mien valilld saattaa kuitenkin olla hyvin erilainen. Kuvassa

1. on esimerkki Lipidit ja lipoproteiinit 2/2022 -kierroksen
LDL-kolesterolin tuloksista eri menetelmaryhmissa. Rochen
ja Thermo Scientific Konelabin menetelmilla saadaan 0,5-1,0
mmol/I matalampaa tulostasoa kuin Abbottin ja Siemensin
menetelmia kaytettdessa.

ApoA-| ja apoB maadrityksiin on kaytettavissa WHO/IFC-
C:n referenssimateriaaleihin jaljitettavia reagensseja, joissa
ei esiinny samanlaisia ongelmia kuin suorissa HDL- ja LDL-
kolesterolimenetelmissa ja tulostasot eivat juuri poikkea toi-
sistaan. Muita mahdollisia sydan- ja verisuonitaudin riskinar-
vioinnin maaritysmenetelmia ovat Lp(a) ja laskennallinen
ei-HDL- kolesterolipitoisuus, eli kokonaiskolesterolipitoisuus
vahennettyna HDL-kolesterolipitoisuudella. Taulukossa 1. ovat
LDL-kolesterolin, ei-HDL-kolesterolin ja apoB:n tavoitearvot
valtimotautiriskin luokituksen mukaisesti.

Ylipainoisilla henkiloilld, metabolista oireyhtymaa tai
diabetesta sairastavilla potilailla triglyserideja sisaltdvien ate-
rogeenisten lipoproteiinien maara verenkierrossa lisaantyy.
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Taman seurauksena aterogeenisessa dyslipidemiassa
muodostuu pienia, tiheita, vahan kolesteroli sisaltavia Lipidit ja lipoproteiinit 2/2022, ndyte S001

LDL-hiukkasia. Naissa tilanteissa LDL-kolesterolipi-
toisuus saattaa olla normaali tai jopa tavallista mata-
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seurauksena olla virheellinen arvio potilaan sydan- ja Konelab
verisuonitautiriskista. Diagnostiikassa ja hoidon seu-
rannassa voi tapahtua yllattavia muutoksia maaritys-
menetelmien vaihtuessa ja LDL-kolesterolin tulostason
noustessa tai laskiessa. Tama voi puolestaan johtaa vir-
heelliseen riskiarvioon eli turhiin ladkehoitoihin osalla
potilaista tai toisaalta mahdolliseen sydan- ja verisuo-
nitautiriskin aliarvioimiseen. @

Lipidit ja lipoproteiinit, 2/2022, ndyte S002
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Optinen

genom

KArtoitus

- uuden sukupolven sytogeneettinen
testi leukemiassa

Tuomo Mantere & Andriana Valkama

Johdanto

Leukemia on luuytimen valkosolujen esiasteista alkunsa saa-
va verisyopd, jossa muuntuneet solut lisaantyvat hallitsemat-
tomasti ja keraantyvat luuytimeen sekd vereen. Hankitut, eli
elaman aikana soluissa syntyvat, kromosomaaliset muutok-
set ovat tunnetusti tarkeita tekijoita leukemian kehittymisen
kannalta. Naihin muutoksiin lukeutuvat mm. kromosomien
lukumaarapoikkeavuudet (aneuploidiat) seka rakenteelliset
muutokset, kuten haviamat, monistumat, kaantymat, liitty-
mat ja siirtymat (translokaatiot).

Rutiinidiagnostiikassa leukemiaa sairastavan potilaan ve-
ren tai luuytimen soluista tutkitaan sytogeneettisin tutkimus-
menetelmin kromosomaalisia muutoksia, joilla on kaikkiaan
hyvin tarked merkitys leukemian diagnosoinnissa, riskiluoki-
tuksessa seka hoitomuodon valinnassa (1). Talla hetkella paa-
asialliset sytogeneettiset tutkimusmenetelmat ovat kromoso-
mien G-raitavarjays (karyotyypitys), fluoresenssi in situ hybri-
disaatio (FISH) seka DNA-mikrosiruihin perustuva molekyyli-
karyotyypitys. Valitettavasti ndilla perinteisilla menetelmilla on
kuitenkin myds merkittavia puutteita. G-raitavarjayksen erot-
telukyky on heikko, joten sen avulla voidaan tunnistaa ainoas-
taan kooltaan hyvin suuria kromosomaalisia muutoksia. Mene-
telma vaatii lisaksi jakautuvia soluja ja joissakin tapauksissa po-
tilaan veren tai luuytimen soluviljelysta ei saada riittavasti so-
luja analyysin toteuttamiseksi. Koettimiin perustuvat FISH-tut-
kimukset ovat hyvin tarkkoja, mutta tunnistavat ainoastaan
ennalta maaritettyja tyyppimuutoksia kohdennetusti. Testaa-
misesta vastaava laboratorio joutuukin usein yllapitamaan laa-
jaa valikoimaa eri tyyppimuutoksia tunnistavia FISH-koettimia.
Molekyylikaryotyypityksen erottelukyky on huomattavasti tar-
kempi kuin kromosomien G-raitavarjaykselld, mutta talla tek-
niikalla havaitaan ainoastaan haviamia ja monistumia. Esimer-
kiksi leukemiassa yleisten kromosomaalisten translokaatioiden
tunnistaminen ei sen sijaan ole mahdollista. Naista puutteista

johtuen kattava sytogeneettinen analyysi leukemian diagnoo-
sivaiheessa vaatii eri menetelmien kayttoa rinnakkain (Tauluk-
ko 1). Tama on kallista seka aikaa vievaa ja osa muutoksista
saattaa silti jaada havaitsematta.

Optinen genomikartoitus -menetelma

Optinen genomikartoitus (engl. Optical Genome Mapping,
OGM) on uusi teknologia, jonka kaytettavyydesta mahdol-
lisena perinteisten sytogenetiikan menetelmien korvaajana
on saatu lupaavia tuloksia seka synnynnaisten etta hankit-
tujen kromosomaalisten muutosten tunnistamisessa (2,3).
OGM-menetelma perustuu ultrapitkien DNA-molekyylien
eristamiseen, entsymaattiseen leimaamiseen seka automati-
soituun korkean erottelukyvyn mikroskopointiin ja kuva-ana-
lyysiin (4). DNA:n eristys- ja leimaamisvaihe toteutetaan la-
boratoriossa, jonka jalkeen ndytteet siirretddn nanokanavia
sisdltaville siruille ja ajetaan Saphyr-analysaattorilla (Bionano
Genomics). Ajon aikana leimatut DNA-molekyylit suoristuvat
elektroforeesin avulla nanokanaviin ja analysaattori kuvaa
yksittaiset DNA-molekyylit sykleittain (Kuva1).

Ajon jalkeen naytteesta muodostetaan tietokoneen avulla
koko kromosomiston kattava leimakuviosto. Kromosomaali-
set muutokset tunnistetaan vertaamalla naytteen leimaku-
vioita tunnetuun (‘'normaaliin’) verrokkigenomiin seka maa-
rittamalld kromosomaalisia alueita kattavien DNA-molekyy-
lien lukumaarat (kopiolukuprofiili). Naytteen genomikartta ja
havaitut kromosomaaliset muutokset voidaan esittad koko
genomin kattavana yleisnakymana kromosomeittain (Kuva
2) tai tarkennettuna yksittaisiin muutoksiin (Kuva 3). Pe-
rinteisiin menetelmiin verrattuna, OGM mahdollistaa koko
genominlaajuisen analyysin (vrt. kohdennetut FISH-koetti-
met), jonka erottelukyky on noin 10 O00-kertainen verrat-
tuna perinteiseen kromosomien G-raitavarjaykseen. Taman
lisaksi tekniikalla voidaan havaita kaiken tyyppisia kromoso-
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maalisia muutoksia, mukaan lukien translokaatiot ja kaan-
tymat, joita ei havaita molekyylikaryotyypityksen avulla.
OGM-menetelma vaatii erittain korkealaatuista DNA:ta, joten
analysoitavaksi kelpaa ainoastaan tuore tai pakastettu nayte
(-80°C), jonka DNA on sailynyt hyvalaatuisena. Yleensa tut-
kimustulokset valmistuvat noin viikon kuluessa protokollan

KUVA 1. Vasemmalla esitettynd nakyma leimatuista
DNA-molekyyleistd, jotka on kuvattu Sahpyr-analysaattoril-
la. OGM-menetelmadn erottelukyky on huomattavasti perin-
teistd G-raitavarjdysta (oikealla) tarkempi johtuen suurem-
masta madrdsta leimoja perinteisen menetelman raitojen
lukumdardan verrattuna.

Andriana Valkama
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aloittamista (mukaan lukien laboratoriotydskentely, ajovaihe
seka tietokoneanalyysit). Yhdella sirulla on mahdollista ana-
lysoida kolme ndytetta kerrallaan ja yhden sirun ajo kestaa
noin 12-24 tuntia riippuen tutkittavista naytteesta.

Esimerkkeja optisen genomikartoituksen
kaytosta leukemiassa

Neveling et al. (2022) julkaisivat yhden ensimmaisista so-
veltuvuusselvityksista OGM:n kaytosta hematologisissa syo-
vissa. Tutkimuksen avainkysymyksena oli, etta voidaanko
menetelman avulla tunnistaa luotettavasti samat kromoso-
maaliset muutokset kuin yhdistelmalla perinteisia sytogene-
tilkkan menetelmia (G-raitavarjays, FISH ja molekyylikaryo-
tyypitys). Kaikkiaan tutkimus kattoi 52:n hematologista syo-
paad sairastavan potilaan naytteet, joista oli rutiinidiagnostii-
kassa tunnistettu monenlaisia erityyppisia kromosomaalisia
muutoksia. Tutkimusndytteet oli jaoteltu 'yksinkertaisiin' tai
‘monimutkaisiin’, niissa esiintyvien kromosomaalisten muu-
tosten perusteella. Yksinkertaisissa naytteissa oli rutiinidiag-
nostiikassa tunnistettu alle viisi muutosta ja monimutkaisis-
sa naytteissa sen sijaan viisi tai useampi muutos. Yksinker-
taisten naytteiden (n=36) osalta OGM-menetelmalla voitiin
tunnistaa kaikki samat muutokset kuin perinteisilla menetel-
milla. Monimutkaisten naytteiden (n=16) osalta tulokset oli-
vat myos hyvin yhtenevaiset (>°90 %) aikaisempien tulosten
osalta ja OGM-menetelmalla tunnistetiin lisaksi molemmissa
ryhmissa lukuisia uusia muutoksia, joita rutiinitestit eivat ol-
leet havainneet. Kaikkiaan tutkimus antoi lupaavaa nayttoa
OGM:n kaytettavyydesta leukemian rutiinidiagnostiikassa
seka yleisesti uusien kromosomaalisten muutosten tunnis-
tamiseksi syopataudeissa (2). On myos tarkedaa huomata,
ettd taman soveltuvuustutkimuksen tulokset on pystytty
myos toistamaan useaan otteeseen eri ryhmien toimesta,
ja viime aikoina on julkaistu lisdaksi useita tautikohtaisia tut-
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KUVA 2. Leukemiandytteestd tehdyn OGM-analyysin yleisndkyma koko genomin tasolla. Yksittdiset pisteet viittaavat eri
muutostyyppeihin varikoodattuna. Vaaleanpunaiset viivat viittaavat joko kromosomien valisiin translokaatioihin tai kro-
mosomien sisdisiin laajoihin uudelleenjdrjestymiin. Sininen viiva sisimmalla renkaalla osoittaa DNA-molekyylien lukumaa-
ran perusteella muodostetun kopiolukuprofiilin, jonka avulla voidaan myds tunnistaa hdaviamia ja monistumia.

kimuksia. Esimerkiksi myelodysplastisen syndrooman osalta
tuore tutkimus osoitti OGM:n tarkentavan sytogeneettista
riskiluokitusta jopa 17 %:lle tutkituista potilaista (5). Akuutissa
myelooisessa leukemiassa OGM:n avulla oli mahdollista tar-
kentaa perinteisen G-raitavarjdayksen tuloksia suurelle osalle
(67 %) tutkittavista potilaista seka tunnistamaan kliinisesti
merkitsevia lisamuutoksia (6).

Juuri julkaistussa tutkimuksessamme osoitimme OGM:n
olevan hyodyllinen tyokalu myos diagnoosivaiheen kroonisen
lymfaattisen leukemian (KLL) sytogeneettisessa analyysissa
(7). KLL on aikuisvaeston yleisin leukemia, jonka taudinkulku
on hyvin vaihteleva. Taudin ennusteeseen ja hoitoon vaikut-
tavat oleellisesti seuraavien geneettisten muutosten tunnis-
taminen: haviamat kromosomaalisilla alueilla 11g22, 13g14 ja
17p13, seka ylimaardinen kromosomi 12. Edella mainitut muu-

tokset tutkitaan KLL:n rutiinidiagnostiikassa kohdennetulla
FISH-tutkimuksella (Taulukko 1). Me testasimme OGM-mene-
telman kayttoa KLL potilaista otetuille veri- tai luuydinnayt-
teille (n=18) ja vertasimme saatuja tuloksia aikaisernmin to-
teutettuihin FISH-tutkimuksiin. Vertailun tulokset olivat tay-
sin yhtenevaiset ndiden tarkeimpien KLL-muutosten osalta,
ja sen lisaksi OGM havaitsi genominlaajuisissa tutkimuksis-
sa lisamuutoksia isolle osalle naytteista (78 %). Osa ndista
muutoksista oli myds potilaan hoidon ja ennusteen kannalta
merkityksellisia, kuten KLL:n huonoon ennusteeseen viittaa-
va kompleksinen karyotyyppi, joka voidaan tunnistaa hyvin
OGM:n avulla. Tuloksemme tukivat sita, ettd OGM-menetel-
maa voitaisiin kayttaa ensisijaisena sytogeneettisind mene-
telmana diagnoosivaiheen KLL:ssa seka tydkaluna uusien
kromosomaalisten muutosten tunnistamiseksi.
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Optisen genomikartoituksen
tulevaisuudennakymat

Useat tutkimukset ovat osoittaneet, etta OGM:lla voidaan
havaita tehokkaasti samat kromosomaaliset muutokset
kuin yhdistelmalla perinteisia sytogenetiikan tutkimuksia.
Korkea erottelukyky mahdollistaa lisaksi uusien genomis-
ten muutosten tunnistamisen, tarjoten siten tehokkaan

tyokalun myos tutkimuskayttodn. Diagnostista testaa-
mista ajatellen on kuitenkin huomioitava, etta OGM on
edelleen uudehko menetelma ja lisatutkimusta sen so-
veltuvuudesta tarkemmin eri tautien kohdalla tarvitaan.
Lupaavien tutkimustulosten myota on kuitenkin hyvin
mahdollista, etta kyseinen tekniikka voi lahitulevaisuu-
dessa korvata ainakin osittain nykyisia sytogeneettisia
menetelmid. @
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KUVA 3. Tarkennus OGM-menetelmalld tunnistetusta 13g14-alueen havidmastd kroonista lymfaattista leukemiaa sai-
rastavan potilaan verindytteestda (muokattu lahteesta Valkama et al. 2023).
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artikkeli lisensiaattitydsta

Artikkell lisensiaattityosta

Tea Lamberg

Lisensiaatin tutkielma aiheesta “TNF-salpaajille immunisoituminen: syyt 1adkityksen tauot-
tamiseen ja immunisaatioon vaikuttavat riskitekijat"” on hyvaksytty Helsingin yliopistossa
20.9.2022. Lisensiaattityd pohjautuu artikkeliin “Lamberg T, Sipponen T, Valtanen S, et al. Short
interruptions of TNF-inhibitor treatment can be associated with treatment failure in patients

with immune-mediated diseases.

Autoimmunity. 2022;55(5):275-284." seka julkaisemattomaan toiseen artikkeliin ("New
alleles associating to immunization of TNF-inhibitors").

Johdanto

Biologiset 1aakkeet ovat tarjonneet avun monille vaikeasta
immuunivalitteisesta sairaudesta karsivalle, mutta valitetta-
vasti osalla potilaista ldaakehoito epaonnistuu. Syyt biologisen
ladkehoidon epdaonnistumiseen ovat moninaiset eika kaikkia
taustatekijoita tunneta vield riittavan hyvin. Yksi merkittavim-
mista syista biologisen ladkehoidon epaonnistumisen taustal-
la on potilaan immunisoituminen, eli potilas on alkanut kehit-
taa ladkevasta-aineita, kaytetylle Idakkeelle. Osalla potilaista
vaste hiipuu hyvan alkuvasteen jalkeen ja tama liittyy useim-
miten ldaakkeelle immunisoitumiseen. Syita siihen, miksi osa
potilaista immunisoituu toisia herkemmin, ei taysin tunneta,
vaikka aihetta onkin laajalti tutkittu ja yksittdisia altistavia te-
kijoita on saatu selville.

Tassa tydssa keskityttiin kahteen yleisesti kaytossa ole-
vaan tuumorinekroositekija (TNF) alfaan sitoutuvaan ja sen
toimintaa estavaan ladkkeeseen: adalimumabiin (ADL) ja
infliksimabiin (IFX). Tydssa kartoitettiin, onko TNF-salpaaja
lagkityksen aikaisilla tauoilla yhteys kaytetylle Iaakkeelle im-
munisoitumiseen ja 16ytyyko potilaan genomista immunisaa-
tioon liitettyja assosiaatioita.

Taustaa

Infliksimabi ja adalimumabi

IFX on kimeerinen IgGl-luokan monoklonaalinen vasta-aine,
jonka Fc-osa on inmisperadinen, mutta Fab- osan variaabeli-
domeenit ovat hiiriperdisia [1]. Ensimmaiset myyntiluvan
saaneet IFX-valmisteet on annosteltu sairaalassa laskimon-
sisdisesti, mutta nykyaan myos ihonalaisesti annosteltavia
avohoitoon soveltuvia valmisteita on saatavilla [2]. ADL puo-
lestaan on taysin humaaninen IgGl-luokan monoklonaalinen
vasta-aine. ADL on ihon alle annosteltava valmiste, joka so-

veltuu myos potilaiden itsensad pistamaksi. [3, 4] Naita laak-
keita kaytetaan mm. reumasairauksien, tulehduksellisten
suolistosairauksien (IBD) ja muiden immuunivalitteisten sai-
rauksien, kuten psoriasis ja iriitti, hoidossa.

IFX:n ja ADL:n teho perustuu siihen, etta niiden Fab-osat
sitoutuvat korkealla affiniteetilla transmembraanisiin ja liu-
koisiin TNF-a-proteiineihin. Laakkeen sitoutuminen saa ai-
kaan TNF-a:n biologisen aktiivisuuden inhiboitumisen estaen
niiden sitoutumisen omiin ligandeihinsa. [1, 4] Samalla laa-
keaineen Fc-osa aiheuttaa komplementin klassisen tien akti-
vaation ja aiheuttaa kohdesolun hajoamisen tai apoptoosin.
Ndain ollen TNF-a:aa tuottavien solujen maara laskee, mika
puolestaan vahentaa interferonien ekspressiota ja saa aikaan
tulehdusta hillitsevan vasteen. [3, 5]

Ladkehoidon monitorointi

TNF-salpaajan jaannospitoisuus korreloi selkedsti potilaan
kliiniseen vasteeseen ja siksi jaanndspitoisuuden seuraami-
nen potilaan hoidon aikana on tarkeaa. Tavoitepitoisuudet
riippuvat TNF-salpaajasta ja indikaatiosta. [6] Esimerkiksi
IFX:lle hyva jaannospitoisuuden tavoitepitoisuus reumapoti-
lailla on yli 2,5 mg/l ja IBD potilailla 3-7 mg/I, kun taas ADL:lle
vastaavat tavoitepitoisuudet ovat 5-8 mg/l ja 5-10 mg/I [6, 71.
Liian pieni tai tarpeettoman suuri pitoisuus voi antaa aiheen
annoksen tai annosvalin muuttamiseen. [8]

Mikali potilaan hoitovaste on huono ja seerumista on mi-
tattu matala ladkepitoisuus, syy on selvitettava ennen laak-
keen annoksen mahdollista muutosta. Syyna voi olla potilaan
immunisoituminen kaytetylle laakkeelle. [9] Ladkevasta-ai-
neet sitoutuvat Idakeaineeseen ja aiheuttavat taten ladkkeen
ennenaikaista poistumaa ja nakyy matalina jaannaospitoisuuk-
sina [10]. Jos ladkevasta-aineita on muodostunut vain vahan,
voidaan annosta nostamalla saada aikaan parempi hoitovas-
te. Toisinaan tama ei kuitenkaan riita, jolloin joudutaan tur-
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vautumaan ladkevaihtoon [8]. Ladkevasta-aineet ovat myos
yhteydessa akuutteihin infuusio- ja yliherkkyysreaktioihin,
minka vuoksi ladkevasta-aineiden madrittaminen on aiheel-
lista myds haittavaikutusten ilmetessa [9, 11].

Suomessa ldadkepitoisuuksien maarittamiseen kay-
tetaan padasiassa entsyymi-immunologisia menetelmia
(EIA). Laakevasta-aine-maaritykset puolestaan tehdaan
radioimmunologisilla (RIA) menetelmilla ja EIA- pohjaisilla
menetelmilla.
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KUVA 1. Ladkitysten aikaisten taukojen yhteys potilaan im-
munisaatioon. [12]
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Tutkimusaineisto

Tutkimuksen aihetta lahestyttiin Bling-tutkimukseen (Biolo-
gisille 1adkkeille immunisoituneilla ndhtavat geneettiset riski-
tekijat) rekrytoitujen potilaiden taustoja kartoittavalla kysely-
kaavaketutkimuksella seka nadiden potilaiden verindytteesta
eristetysta DNA:sta tehdyllda genominlaajuisella assosiaatio-
tutkimuksella (GWAS). Tutkimukseen kerattiin henkiloita, jot-
ka kayttivat joko tutkimushetkella tai sitd aiemmin immuu-
nivalitteisen sairauden hoitoon IFX:a tai ADL:a. Rekrytoitujen
tutkittavien diagnoosit olivat vaihtelevia (mm. Crohnin tauti,
haavainen koliitti, lastenreuma, psoriartriitti, nivelreuma, sel-
kdrankareuma, psoriasis ja iriitti). IBD ja reumapotilaat muo-
dostivat kaksi suurinta potilasryhmaa.

Tutkimukseen osallistui kaikkiaan 370 potilasta kahdek-
sasta eri sairaanhoitopiirista. Kyselykaavakkeiden vastaukset
saatiin kustakin osallistuneesta potilaasta, mutta GWAS teh-
tiin vain 285 potilaan naytteesta. Potilaat jaettiin kliinisista
naytteista havaittujen Idakevasta-ainetulosten perusteella ta-
paus (immunisoituneet) ja verrokki (Idakevasta-aineita ei ha-
vaittu edelliseen kahden vuoden aikana) -potilaisiin. Kliinisesti
merkittavana S -AdaliAb -tuloksena pidettiin yli 30 AU/ml ja
S -InfliAb -tuloksena yli 12 AU/m.

Mediaani tauon pituudessa koko tutkimusaineistolla oli
yksi kuukausi (IQR: 1- 3 kuukautta). Aineistossa potilaiden
keskimdardinen ika oli 32,5 vuotta (SD: 18,7 vuotta).

Menetelmat

IFX ja ADL seerumin pitoisuusmaaritykset tehtiin Yhtyneet
Medix Laboratoriossa (nykyinen SYNLAB Suomi) kayttaen
kaupallisia EIA-menetelmia. Ladkevasta-aine-analyysit tehtiin
Sanguin Diagnosticsin (Amsterdam, Alankomaat) toimesta
in-house RIA-menetelmalla. Uuden polven sekvensointi (NGS,
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next generation sequencing) toteutettiin Suomen molekyy-
lildaketieteen instituutissa (FIMM, Helsingin yliopisto), jossa
kaytettiin lllumina Infinium ImmunoArray-24 v2 BeadChip
(Illumina, California) -menetelmaa ja lllumina Genome Stu-
dio v. 2.0 ohjelmistoa.

Kyselykaavaketutkimuksen tuloksia arvioitaessa kaytet-
tiin IBM SPSS® Statistics 25 version (IBM, USA) tilastollisia
analyyseja ja tilastollisen merkitsevyyden rajana pidettiin
p<0,05. Taukojen ja immunisoitumisen valista yhteytta tut-
kittaessa kaytettiin x?-testia ja Bonferroni-korjausta. Lagke-
vaihtojen ja laakitystaukojen valista yhteytta tutkittaessa kay-
tettiin Mann-Whitney U testia.

Tulokset ja niiden tulkinta

Tutkimuksessa havaittiin, etta immunisoituneet potilaat oli-
vat pitdneet todenndkodisemmin taukoja ldakehoidon aikana
(IFX: Pearson %2, p<0,001; ADL: 2, p<0,00001) (kuvat 1A ja
1B). Tutkimusasetelmassa potilaat jaettiin myds reumatauteja
sairastavien potilaiden ja tulehduksellisia suolistosairauksia
sairastavien potilaiden ryhmiin. Molemmissa potilasryhmi-
ssa ne potilaat, jotka olivat immunisoituneet kayttamalleen
|ladkkeelle, olivat todenndkdisemmin pitaneet taukoja laaki-
tyksensa aikana (reumapotilaat: Pearson x?, p=0,028; IBD-po-
tilaat: Pearson x?, p=0,019) (kuvat 1C ja 1D). Lisaksi tutkimuk-
sessa havaittiin, etta ladkevaintoja oli ollut enemman niilla
potilailla, joilla oli ollut taukoja laakityksen aikana verrattu-
na niihin, jotka eivat olleet taukoja pitaneet (Mann-Whitney
Test, p<0,000034). Ladkevaihtojen madara taukoja pitaneilla
potilailla oli keskimaarin kaksi, kun taas taukoja pitamattomil-
la potilailla se oli yksi. [12] Nama Ioydokset tulevat aiemmmin
julkaistuja tietoja siita, etta TNF-salpaajalaakityksen lopetta-

minen on yhteydessa ladketehon menettamiseen ja taudin
uusiutumiseen [13, 14].

GWAS-analyyseissa havaittiin uusia immunisaatiolta suojaa-
via HLA-alleeleja seka infliksimabille etta adalimumabille. Uu-
sia immunisaatiolle altistavia HLA-alleeleja Ioydettiin infliksi-
mabille. Lisaksi HLA- analyysiemme tulokset tukivat jo aiem-
min julkaistujen suojaavien ja riskialleelien tutkimustuloksia.
Lisaksi kromosomista 110ytyi kiinnostavia yhden nukleotidin
polymorfioita, joilla havaittiin olevan mahdollinen immuni-
saatiolta suojaava vaikutus. Tahan osuuteen liittyva aineisto
on toistaiseksi julkaisematta, minka vuoksi tassa artikkelissa
asiaan ei syvennyta taman tarkemmin.

Immunisoituneilla potilailla yleisin syy tauon pitamiseen
oli infektio (50% potilaista), kun taas verrokkipotilailla tama
oli remissio (40% potilaista). Yleisimmat syyt Idakityksen
aikaisille tauoille on esitetty kuvassa 2. [12] IFX ja ADL val-
mistajien ohjeistuksen mukaan naiden laakkeiden kayttd
tulisi tauottaa, mikali potilaalle kehittyy lIadkehoidon aikana
vakava infektio tai sepsis. Toistaiseksi ei-vakavien infektioi-
den osalta ei ole ollut olemassa kansainvalisia suosituksia
tai ladkevalmistajan toimintaohjeita. Tama on varmasti vai-
kuttanut siihen, ettd Iaakkeen kayttda on tauotettu herkem-
min. Laakkeen tauottamisen tulisikin olla tarkkaan harkittua
etenkin niiden infektioiden kohdalla, jotka eivat ole henked
uhkaavia.

Tutkimuksen tuloksilla uskotaan olevan vaikutus mm. siihen,
ettd TNF-salpaajalaakityksen aikaisia taukoja harkitaan entis-
takin tarkemmin etenkin ei-vakavien infektioiden tai muutoin
helposti valtettavissa olevien taukojen kohdalla. Lisaksi tehdyt
geneettiset I0yddkset voivat olla apuna tulevaisuudessa mah-
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KUVA 2. Yleisimmat syyt potilaan |adkehoidon aikaisille tauoille [12]

Muut syyt, kuten muutto toiseen kaupunkiin, huolimattomuus pistoksissa.

Muut haittavaikutukset, kuten plasman nousseet maksaentsyymiarvot tai ladkkeen aiheuttama kutina. Potilaalla voi olla useampi eri syy

taukojen pitoon.
ns= ei tilastollisesti merkitseva
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dollisen farmakogeneettisen testin luomisessa kullekin poti-
laalle parhaiten sopivan TNF-salpaajan valintaa helpottamaan.

Haluan kiittaa Suomen kliinisen kemian yhdistysta saamasta-
ni apurahasta lisensiaattityon kirjoittamiseen ja ladkehoitojen
tauottamista koskevan artikkelin kielentarkastukseen. Tut-
kimusprojekti kaynnistyi aineiston keruulla vuonna 2016 ja
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Vastasyntyneiden
aineenvalihduntasairauksien
seulonta on ollut HUSIssa
mMandollista syksysta 2014 [ahtien

Helene Markkanen

SUOMEN VASTASYNTYNEIDEN aineenvaihduntasairauk-
sien seulontanadytteet tutkitaan keskitetysti Turun yliopistol-
lisen keskussairaalan yhteydessa toimivassa Synnynnaisten
aineenvaihduntasairauksien seulontakeskuksessa (Saske).
Helsingin ja Uudenmaan sairaanhoitopiiri (HUS) oli en-
simmadinen sairaanhoitopiiri, mika Turun aloituksen jalkeen
alkoi tarjota mahdollisuutta vastasyntyneiden aineenvaih-
duntasairauksien seulontaan. Syksylla 2014 seulonta aloitet-
tiin ensin Naistenklinikalla ja vahitellen seulonnan mahdolli-
suus laajennettiin koko HUSIN alueelle. Viime vuosina seulon-

® j nan kattavuus on ollut Suomessa noin 99% (www.saske.fi).
: ‘/" - Vastasyntyneiden aineenvaihduntasairauksien seulonnasta
® / ja seulonnan tuloksista on julkaistu kattavia kirjoituksia Duo-

4
/
/

decimissa (Lapatto et al. 2018, Niinikoski et al. 2021). Kaikesta
tasta huolimatta terveydenhuollon ammattilaiset, eivat edes
kaikki kliinikot, tiedd, etta Suomessa on vastasyntyneiden ai-
neenvaihduntasairauksien seulonnan mahdollisuus.

Synnynndisia perinnéllisia aineenvaihduntasairauksia
voidaan seuloa vastasyntyneeltd 2-5 vuorokauden idassa
otetusta verinaytteesta (B -VasSeul). Amino- ja rasvahap-
poaineenvaihdunnan sairauksien lisaksi tutkimuksella [0y-
detdaan synnynndinen lisamunuaisen lilkkakasvu (CAH-tauti)
ja vaikea kombinoitu immuunivaje (SCID-oireyhtyma). Talla
hetkella seulontatutkimukseen (B -VasSeul) kuuluu 23 tau-
tia. Sasken Internet-sivuilla on selkeaa perustietoa seulon-
nasta ja listattuna seulottavat taudit (www.saske.fi). Seulon-
nan tuloksista on julkaistu hyva koosteartikkeli Duodecimissa
vuonna 2021 (Niinikoski et al. 2021). Seulottavissa taudeissa
on vain pieni osa aineenvaihduntasairauksista: normaali seu-
lontatulos ei poissulje sitd, etta on jokin muu perinndllinen
aineenvaihduntasairaus.
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VasSeu-hoitaja Salla Mesimdki ndytekorttien kanssa aamu-
kierron jalkeen.
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Ndyte tulee ottaa aikaisintaan 36 tunnin kuluttua synty-
masta, koska vasta silloin lapsen oma aineenvaihdunta on
kaynnistynyt. Varhaisessa vaiheessa otettu nayte mahdol-
listaa taudin toteamisen ja hoitojen aloittamisen nopeasti, ja
siten vakavat elinvauriot voidaan valttaa.

Aineenvaihduntasairauksissa vika aiheutuu yleensa geenivir-
heesta, joka ohjaa solun kannalta tarkean entsyymin tai esim.
kuljetusproteiinin tuotantoa. Suuri osa taudeista on peittyvasti
periytyvia eli lapsen on perittava virheellinen geeni kummal-
takin vanhemmalta saadakseen taudin. Eri taudeissa on hyvin
erilaiset oireet ja oireiden vaikeusaste vaihtelee yksiloittain.

Seulontaverindyte otetaan ihopistosndytteena vauvan
kantapaastd. Seulontaan osallis-
tuminen on vapaaehtoista, mutta
suositeltavaa, koska seulottaviin
tauteihin on tarjolla hoitoja, joilla
voidaan estaa oireiden ilmaantu-
mista ja hidastaa taudin kulkua.
Useimmissa taudeissa on kaytos-
sa erityisruokavalio ja Idakehoidot.

Sasken aineenvaihduntasai-
rauksiin perehtynyt lastenlaakari
informoi poikkeavasta seulontaldy-
doksesta tutkimuksen tilanneen
synnytyssairaalan lastenlaakaria,
joka ottaa yhteytta perheeseen ja
jarjestaa loydoksen varmistavat
jatkotutkimukset.

Ensisijaiset jatkotutkimuk-
set ovat yleensd plasman ami-
nohapot tai/ja virtsan orgaaniset
hapot. Tyypin 1 tyrosinemia var-
mistetaan U -Sukkase-tutkimuk-
sella. U -Sukkase-tutkimus sisaltaa
U -Sukkinyyliasetonin (kvantitaa-

Helene Markkanen

erikoislaakari HUS-Diagnostiikkakeskus,
HUSLAB Klininen kemia, Erikoiskemia
helene markkanen@hus.fi

tio) ja Sukkinyyliasetoasetaatin maarittamisen. Suomessa
naita jatkotutkimuksia tehdaan HUSLABiIssa ja NordLabissa.
Laboratorion tehtavana on jarjestaa ndiden naytteiden mah-
dollisimman nopea kulku tutkimuksen tekopaikkaan. Usein
synnytyssairaalan lastenldaakari ilmoittaa myds tutkimuksen
tekopaikkaan kiireellisesta naytteesta. Osalla vastasyntyneis-
ta alkaa tulla oireita jo tuossa vaiheessa, ja diagnoosin var-
mistamisella on kiire. Myds geenitesteja kaytetaan diagnoo-
sin varmistamisessa.

Vastasyntyneiden aineenvaihduntasairauksien seulonta alkoi
1960-luvulla Pohjois-Amerikassa ja monissa Euroopan mais-
sa fenyyliketonurian (PKU) seulonnalla (Ashe et al. 2019).

VasSeu-hoitajat Sanna Liuhanen ja Salla Mesimaki tarkastelevat aminohappo-
ajon tuloksia.

Kliinlab - 1/2023

>



PKU-tauti on yleismaailmallisesti yleisin kehitysvammaisuut-
ta aiheuttava perinnéllinen aineenvaihduntasairaus. Varhain
diagnosoidun ja hyvin hoidetun PKU-potilaan ennuste on kui-
tenkin hyva. Suomalaisilla tama tauti on erittain harvinainen.
Sen esiintyvyys on 1112 000 (Niinikoski et al. 2009, Hillert et
al. 2020). Naapurimaissamme (Ruotsi, Norja, Venaja, Viro)
sen esiintyvyys (1:12681; 111457, 1.1:.7714;1:7143) on selvasti suu-
rempaa (Hillert et al. 2020).

PKU-taudissa on fenyylialaniinihydroksylaasin (PAH) puu-
tos: fenyylialaniinin metaboloituminen tyrosiiniksi on puut-
teellista. Liiallinen fenyylialaniinipitoisuus vaurioittaa aivoja.
Kirjallisuudessa on suositeltu PKU-taudissa fenyylialaniinia
niukasti sisaltdvan ruokavalion aloittamista mahdollisimman
varhaisessa vaiheessa, jopa jo 10 paivan kuluessa syntymasta.
Jokainen kuukausi ilman hoitoa vahentaa noin nelja dlykkyy-
sosamaarapistetta (Ashe et al. 2019).

Suomalaisella tautiperinnolla tarkoitetaan harvinaisia pe-
rinnollisia sairauksia, joita esiintyy suomalaisilla suhteellisesti
enemman kuin muissa vaestoissa. Suomalainen tautiperinto
maariteltiin 1970-luvulla (Kestild et al. 2010). Tautiperintoom-
me kuuluvien tautien listalle on ehdotettu uusia tauteja kuten
mm. tyypin 1tyrosinemiaa (Varilo 2020). Tata tautia sairasta-
via lapsia Suomessa syntyy keskimaarin yksi vuodessa (www.
saske.fi). Lahes kaikki potilaat ovat Eteld-Pohjanmaalta ja siten
hoidossa TAYSissa (Adreld et al. 2018, Adreld et al. 2020). Tyy-
pin 1tyrosinemia aiheuttaa vakavan maksan ja munuaisten
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vajaatoiminnan, hoitamattomana kuoleman. Tyrosiinin nor-
maali metabolia on estynyt fumaryyliasetoasetaattihydrolaa-
sin (FAH) vajauksen takia. Maksan siirto oli ainoa hoitomuoto
ennen vuotta 1992, jolloin markkinoille tuli 4-hydroksifenyy-
lipyruvaattidioksygenaasin toimintaa estava laake, nitisinoni.
Nitisinoni estaa tyrosiinin toksisten aineenvaihduntatuottei-
den kuten esim. sukkinyyliasetonin ja sukkinyyliasetoasetaa-
tin syntymista. Tyypin 1 tyrosinemiapotilailla on vastasynty-
neiden aineenvaihduntasairauksien seulonnassa yleensa suu-
rentunut tyrosiinipitoisuus, mutta se ei ole diagnostinen tyy-
pin Ttyrosinemialle, koska on muitakin syita kohonneelle tyro-
siinipitoisuudelle. Tyypin Ttyrosinemian diagnoosi varmistuu
ja hoito aloitetaan, kun seulonnassa todettu sukkinyyliasetoni
osoitetaan myos U-Sukkase-tutkimuksella. Nitisinonilaakitys
ja taudin seulonta vastasyntyneilta ovat parantaneet ndiden
potilaiden hoitoennustetta (Adreld et al. 2020).

Aineenvaihduntasairauksia sairastavien potilaiden ravitse-
mushoidon suunnittelussa ovat ravitsemusterapeutit keskei-
sessd asemassa. Fenyyliketonuriapotilaille hoitona on niukas-
ti fenyylialaniinia sisaltava ruokavalio. Ladkityshoidon lisak-
si tyypin 1tyrosinemiapotilailla on ruokavaliossa tyrosiini- ja
fenyylialaniinirajoitukset (fenyylialaniini metaboloituu tyro-
siiniksi). Tautiin liittyvien aminohappojen valttamisen lisaksi
pitaa turvata hyva ravitsemus, mm. valttamattomat amino-
hapot erityisvalmisteilla. Fenyyliketonuria- ja tyrosinemiapo-
tilaat ovat seurannassa erikoissairaan-
hoidossa. Plasman aminohappomaari-
tyksia tenhdaan saanndllisesti, yksilolli-
sen hoitotasapainotilanteen mukaan ja
tyypin 1tyrosinemiassa seurataan myos
sukkinyyliasetonin erityksen maaraa
U-Sukkase-tutkimuksella.
Vastasyntyneiden aineenvaihdun-
tasairauksien seulonnassa oikea-aikai-
nen ja oikein suoritettu naytteenotto
on tarkeaa. HUSLABIn erikoiskemialla
tydskentelevat VasSeu-vastuuhoitajat
kouluttavat HUSissa seka laboratorion
naytteenottajia etta kotikatiloita. Vas-
Seu-vastuuhoitajien haastattelu luet-
tavissa taalla: https://www.hus fi/ajan-
kohtaista/laboratoriohoitajan-monipuo-
linen-tyonkuva-palkitsee @

Niinikoski H. et al. Synnynnaisia aineenvaihduntatauteja on
seulottu Suomessa jo ldhes neljannesmiljoonalta vauvalta.
Laakarilehti 2021;41:2313-2318.

Synnynnadisten aineenvaihduntasairauksien seulontakeskus -
Saske. www.saske.fi

Varilo T. Suomalainen tautiperint® (STP). Ladkarinkasikirja 2020.
Adreld L. et al. Tyrosinemia. Duodecim 2018;134:471-479.

Aédrela L. et al. Type 1 tyrosinemia in Finland: a nationwide study.
Orphanet J Rare Dis 2020;15:281.
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LABORATORIOLAAKETIETEEN EDISTAMISSAATIO SR:N JA
SUOMEN KLIINISEN KEMIAN ERIKOISLAAKARIYHDISTYS RY:N

APURAHAT

APURAHAT TUTKIMUS- JA KEHITYSTYOHON, JATKO- JA TAYDENNYSKOULUTUKSEEN
SEKA MATKA-APURAHAT

Naita apurahoja myonnetaan laboratoriolaaketieteen alalla toimiville Idakareille, kemisteille, bioanalyytikoille ja alalle
erikoistuville opiskelijoille tutkimus- ja kehitystyohon, jatko- ja tdydennyskoulutukseen seka kongressimatkoihin.
JUHLA-APURAHA (25 000€)

Saatio juhlistaa 30-vuotistaivaltaan mydntamalla yhden apurahan laboratoriolddketieteen yliopistotasoiseen
paatoimiseen tutkimukseen henkilokohtaisena apurahana tai tieteellisen tutkimuksen kuluihin. Apuraha voidaan
myontaa myos ulkomailla tehtavaa tutkimustyota varten (ei kuitenkaan matka-apurahaksi). Jos apuraha
myonnetadn henkilokohtaisena apurahana, hakijan on itse huolehdittava vakuutusmaksoistaan (www.mela.fi).
Samoin hakijan on huolehdittava mahdollisista veronpidatyksista ja muista palkanmaksajan velvoitteista.

Y11a mainittuja apurahoja myénnetdan yhteensa enintdan 100 000 €.

TUNNUSTUSPALKINTO ANSIOKKAASTA VAITOSKIRJASTA (5 000 €)

Lasse Viinikan rahastosta jaetaan tunnustuspalkinto alan uuden (vuosina 2022-2023) tarkastetun ja hyvaksytyn
merkittavan vaitoskirjan tekijalle. Palkinnon saajaksi voi tehda ehdotuksia - myds vaittelija itse voi olla ehdottaja.

Kaikkien ylla mainittujen apurahojen/palkinnon hakuaika paattyy 30.6.2023.
Hakuohjeet ja -lomakkeet [6ytyvat osoitteesta www.labes.fi.

. AACC:n ja New England Journal of Medicinen yhteistydssa rakentama ja IFCC:n tukema
oppimisalusta, jossa on runsaasti esityksia kysymyksineen seka oman osaamisen testausta:
https://area9lyceum.com/laboratorymedicine/ . Kaytto vaatii rekisteroitymisen ja on ilmaista.

. EFLM:II& on EFLM Academyn jasenille Syllabus course, jossa on luentoja/webinaareja
kaikista oleellisista erikoisalan aiheista EFLM E-learning Platform (eflm-elearning.eu).
Paasy alustalle vaatii EFLM Academyn jasenyyden, joka on saatavissa SKKY:n kautta.
[Imoittautuminen tapahtuu kerran vuodessa, joulukuussa, ja on jasenille maksuton.
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matkakertomus

Sopivasti testosteronia

Jenny Kiviaho

LABORATORIOLAAKETIEDE JA NAYTTELY -tapahtuma
Helsingin Marina Congress Centerissa 6.-710.2022 tarjosi laa-
jan ja laadukkaan katsauksen laboratoriodiagnostiikkaan se-
ka palveluiden ja tyoyhteisojen kehittamiseen. Sopivasti tes-
tosteronia -niminen kokonaisuus oli yksi torstaiaamupaivan
kiinnostavimmista sessioista. Session puheenjohtajana toimi-
nut HUS Diagnostiikkakeskuksen erikoisladkari Mikko Antto-
nen johdatti kuulijat aiheeseen tiiviilla tietoiskulla testostero-
nin tuotannosta ja tehtavista inmiskehossa seka testostero-
nipitoisuusmaadrityksen erityispiirteista. Taman jalkeen Ant-
tonen avasi HUSLABIn kaytantoja testosteronimadrityksissa.
Anttonen kertoi, ettd kasvavien naytemaarien myota
HUSLAB Automaatiolaboratoriossa otettiin vuonna 2020 kayt-
toon immunokemiallinen kokonaistestosteronimenetelma (S -
Testo). Tama menetelmd kattaa talla hetkelld noin 80 % kaikis-
ta testosteronitutkimuksista ja on suunnattu miesten ja puber-
teetti-ian ohittaneiden poikien testosteronipitoisuuksien maa-
ritykseen. Menetelman suorituskyky on todettu hyvaksi mies-
ten tyypillisilla testosteronipitoisuuksilla. Immunokemiallisen
menetelman rinnalle jai myods aiemmin kaytetty ja herkempi
tandem-massaspektrometrinen menetelma (S -TestoMS), jol-
la madritetaan yha naisten ja lasten testosteronipitoisuudet.
Sopivasti testosteronia session toinen puhuja osastonyli-
|adkari Niina Matikainen HUS Vatsakeskuksen Endokrinolo-
gialta kasitteli esityksessaan miehen hypogonadismin diag-
nostiikkaa ja hoitoa. Matikaisen mukaan keskeista hypogona-
dismin diagnostiikassa ovat oireet, joista tarkeimpiin lukeutu-
vat seksuaalioireet ja lihasheikkous. Testosteronipitoisuuden
maaritykset tulisi nimenomaan tehda oirelahtoisesti eivatka
seulontatutkimukset ole suositeltavia. Testosteronimaarityk-
sessda on huomioitava testosteronipitoisuuden vuorokausi-
vaihtelu ja naytteenoton tulisi tapahtua aamulla paastotilassa.
My0s paivittaisvaihtelu tulee ottaa huomioon ja taman takia
olisi hyva tehda vahintaan kaksi erillista maaritysta. Testos-
teronipitoisuutta ei tulisi maarittaa akuutin sairauden, stressin
tai tilapdisen testosteronitasoa pienentdavan ladgkehoidon ai-
kana. Tarvittaessa potilaalta voidaan maarittaa myos vapaas-
ti kiertavan biologisesti aktiivisen testosteronin pitoisuus (S

-TestoVI). Tama pitoisuus maaritetaan laskennallisesti hyo-
dyntden seerumin kokonaistestosteronipitoisuutta (S -Testo)
ja seerumin sukupuolihormoneita sitovan globuliinin pitoi-
suutta (S -SHBG). Jos oireisella potilaalla todetaan alentunut
testosteronipitoisuus, jatketaan tutkimuksia maarittamalla lu-
teinisoivan hormonin (LH) ja follikkelia stimuloivan hormonin
(FSH) pitoisuudet. Korkea LH ja FSH taso viittaavat primaariin
eli kivesperaiseen hypogonadismiin ja matala/normaali LH
ja FSH taso sekundaariseen syyhyn eli aivolisake-hypotala-
mustason saatelyhdairioon. Taman jalkeen jatkotutkimuksia
tehdaan ian ja kliinisen kuvan mukaan. Mahdollisiin labora-
torio- ja kuvantamistutkimuksiin voivat kuulua muun muas-
sa prolaktiinin ja tyreotropiinin maaritykset seka sellan MRI.

Sopivasti testosteronia session paatti erikoislaakari Eli-
na Holopainen HUS Naistenklinikan Lisadntymisladketieteen
yksikosta ajankohtaisella puheenvuorolla transsukupuolis-
ten henkildiden hormonihoidosta ja laboratorioseuran-
nasta. Talla hetkella sukupuoli-identiteettitutkimukset seka
sukupuolenkorjaukseen liittyva hormonihoitojen aloitus ja
sukuelinkirurgia on keskitetty Suomessa HUS:iin ja TAYS:iin.
Sukupuolenkorjaus on psykiatriajohtoinen prosessi ja hor-
monihoitojen aloituksen edellytyksend on psykiatrin lahete.
Hormonihoidoille ei saa olla terveydellisia esteita ja potilaalle
tulee kertoa kattavasti hoidon haitoista ja hyodyista. Hormo-
nihoitojen tavoitteena on potilaan psyykkisen voinnin paran-
taminen, omien sukurauhasten hormonitoiminnan estami-
nen seka ulkoisten piirteiden muutos.

Transnaisten hormonihoidon perustana ovat feminisoi-
va estrogeenihoito sekd antiandrogeeninen hoito estamaan
kivesten erittaman testosteronin vaikutusta. Kaytettavia an-
tiandrogeeneja ovat muun muassa spironolaktoni, sypro-
teroniasetaatti, GhRH analogi ja finasteridi. Hormonihoidon
maksimaaliset vaikutukset saavutetaan vasta vuosien saatos-
sa ja 0sa muutoksista, kuten rintojen kasvu ja kivesten koon
pieneneminen ovat palautumattomia. Transnaisen hormoni-
hoitojen riskeihin kuuluvat muun muassa tromboemboliat,
hypertriglyseremia seka hyperprolaktinemia. Laboratorioko-
kein seurataan perusverenkuvaa, maksaentyymeja, lipideja ja
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sokeritasapainoa seka prolaktiinin ja estradiolin pitoisuuksia.
Spironolaktonia kadyttavilta seurataan myds nestetasapainoa
(K, Na, Krea). Gonadotropiineja ja testosteronitasoja ei ole
tarvetta seurata rutiinisti. Yli 50-vuotiailta transnaisilta olisi
hyva seurata PSA-pitoisuutta.

Transmiehilld maskulinisoivana hormonihoitona kayte-
taan testosteronia. Lisaksi voidaan tarvittaessa kuukautis-
vuodon estoon kayttaa keltarauhashormonia tai hormoni-
kierukkaa. Munasarjojen estrogeenin eritys on helpommin
hillittavissa kuin kivesten testosteronin eritys, joten erillista
antiestrogeeni ladkitysta ei tarvita. Kuten transnaisillakin,
myds transmiehillda hormonihoitojen vaikutukset mitataan
vuosissa. Palautumattomia vaikutuksia transmiesten hormo-
nihoidoilla ovat kaljuuntuminen, karvoituksen lisaantyminen,
klitoris hypertrofia ja danen madaltuminen. Vaikutus ferti-
liteettiin on epdselva. Polysytemia, hyperlipidemia ja mak-
saentsyymien nousu kuuluvat transmiehen hormonihoito-
jen riskeihin. Laboratoriokokein seurataan perusverenkuvaa,
maksaentsyymeja, sokeritasapainoa ja lipideja. Lisaksi seura-
taan testosteronipitoisuuksia. Huomioitavaa on, etta testos-
teronipitoisuuden maarityksia ei tarvitse rajata aamuun. Go-
nadotropiineja tai estrogeenitasoja ei tarvitse maarittaa. Pa-
pa- seulonnoissa tulisi kuitenkin kdayda, jos kohtua ei poisteta.

Jos potilas kay lapi sukuelinkirurgisia toimenpiteitg,
muuttuvat hormonihoidon perusteet. Transnaisilla anti-
androgeeniselle laakitykselle ei ole tarvetta kivesten poiston
jalkeen. Leikkauksen jalkeen estrogeeniannosta nostetaan
asteittain, kun laskimotukosriski vahenee. Transmiehilla tes-
tosteronihoidot jatkuvat ennallaan, mutta jos kaytossa on ol-
lut progestiini kuukautisvuotojen estoon, se lopetetaan koh-
dunpoiston myota.

Transsukupuolisten henkildiden hormonihoidon somaat-
tinen pitkaaikaisseuranta toteutetaan yleisterveydenhuol-
lossa. @

Kiitos Suomen Kliinisen Kemian Yhdistykselle matka-apu-
rahasta, joka mahdollisti osallistumiseni vuoden 2022
Laboratorioldaketiedepaiville!

HUS Diagnostiikkakeskus

Jenny Kiviaho
FM, tutkija

jennykiviaho@hus i

Sukupuolenkorjaus on
psykiatriajohtoinen prosessi

ja hormonihoitojen aloituksen
edellytyksend on psykiatrin
Idhete. Hormonihoidoille ei saa
olla terveydellisia esteita ja
potilaalle tulee kertoa kattavasti
hoidon haitoista ja hyddyista.
Hormonihoitojen tavoitteena
on potilaan psyykkisen
voinnin parantaminen,

omien sukurauhasten
hormonitoiminnan estaminen

seka ulkoisten piirteiden muutos.
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Kliinisesti luotettavan cobas® pulse -jarjestelman ansiosta
luottaa jokaiseen tulokseen.

Uuden teknologiamme ansiosta sairaalan vierianalytiikassa
tehtyjen glukoosimittausten tulokset ovat tarkempia ja pitavat
paremmin paikkansa.




Tulevaisuuden hoitoa -
cobas” pulse -jarjestelma

Innovatiivinen vieritestausjarjestelma Rochen sertifioiduille
terveydenhuollon sovelluksille, joka mittaa myos verensokeria.

» Potilaan hoidon parantamiseen suunniteltuja sovelluksia
* Yhta helppokayttoinen kuin matkapuhelin

e Kehittyneempaa turvallisuutta ja suorituskykya

Lisatietoa cobas pulsesta voit lukea taalta:

https://www.roche.fi/fi/lenemman-aikaa-potilastyohon/
cobas-pulse.html

1. Helppo oppia
Intuitiivinen kayttoliittyma sujuvoittaa kayttoonottoa

2. Helppo kayttaa
Aikaa saastavia ja turvallisuutta parantavia ominaisuuksia

3. Helppo yllapitaa
Kestava, kevyt kantaa

Julkaisija
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PL 69,02101 Espoo

Puh. 010554 511 COBAS on Rochen tavaramerkki.
finland.diagnostics@roche.com © 2023 Roche
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matkakertomus

Baltic Congress in Laboratory Medicine,
BALMZ2022, 22.-24.9.2022

- Korkeatasoista asiantuntemusta,
vieraanvaraisuutta jo
MmuKkavaa tunnelmaa

Solveig Linko, Jonna Pelanti, Henrik Alfthan ¢ Kuvat: Henrik Alfthan

TALLINNA OLI JARJESTELYVASTUUSSA, kun Baltic
congress in laboratory medicine, BALM, jarjestettiin 16. ker-
ran. BALM -kongressin jarjestavat joka toinen vuosi Viron,
Latvian ja Liettuan kliinisen kemian yhdistykset kukin vuorol-
laan ja kongressi on jarjestetty jo 30 vuoden ajan. Ensimmai-
sen kongressin jarjestajina vuonna 1992 Tartossa olivat muun
muassa Anders Kallner ja Ulli Vater Tartosta, silloin melko
vaatimattomissa puitteissa (1). Osallistujia oli tuolloin paikalla
noin 100. Erinomainen ohjelma tallakin kerralla houkuttelikin
paikalle Iahes 500 osallistujaa kaikista Baltian maista seka
noin 20 osallistujaa Baltian ulkopuolelta, joista yli puolet Suo-

mesta. Ihmisvilinasta tavoitimme iloksemme taas Andersin ja
Ullin vilkkaassa keskustelussa keskenaan.

Kongressi jarjestettiin Piritalle vievan tien lahella Tallinn
Lauluvaljak -alueella, jossa ulkoilmalava avautuu kohti loi-
vaa nurmimakead. Laulujuhlien aikaan tapahtumapaikassa
on tapotaytta. Kongressi itsessaan oli lavan takana olevas-
sa kongressitalossa. Alimmassa kerroksessa oli melko kat-
tava nayttely ja myds kaikki kahvi- ja lounastarjoilut olivat
tassa tilassa. Naytteilleasettajia oli paikalla 24. Paaluentosali
oli toisessa kerroksessa ja oli erikoinen siina mielessa, etta
luennoitsijan takana ei ollut yhta isoa nayttda ja luennot seu-

Ndakyma Toompealta vanhankaupungin yli.

1. Anders Kallner. Kvalitetsutvecklingsprojekt i baltlanderna och NV Ryssland. Klinisk Biokemi i Norden 2004;4:25-7.
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Solveig Linko

FT. dos., EuSpLM

Linko Q-Solutions, Helsinki,
solveig.linko@gmail.com

rattiin suurehkoilta nayttoruuduilta, joita oli kuulijakunnan
seassa. Pienemmissa saleissa oli tavanomainen iso naytto
luennoitsijan takana ja niissa luentoa olikin helpompi seurata.
Ylimmassa kerroksessa oli tarjolla postereita, noin 25 kpl eri
laboratorioladketieteen aloilta, joukossa myds Labgualityn
porukan m (Jonna Pelanti, Satu Eklund, Kristel Virtanen, Hei-
di Berghall) posteri aiheesta "EQA for FIT Point-of-care tests
(POCT) - Should preanalytics be included?"

Ohjelma alkoi perinteisesti torstaipaivana avajaisluennoil-
la ja talla kertaa apulaisprofessori Dalius Vitkus Liettusta
kertoi EFLM:n uusista mahdollisuuksista ja hanen jalkeensa
kongressin puheenjohtaja Anu Tamm, virolaisten laborato-
rioiden digitaalisista ratkaisuista. Perjantain avajaisluennon
piti professori Sverre Sandberg biomarkkereiden biologises-
ta ja analyyttisesta variaatiosta, lauantain avajaisluennon

Jonna Pelanti

DI, Sairaalakemisti, EUSpLM
abqguality, tuotekehitysjohtaja
jonna.pelanti@labquality.com

—

Henrik Alfthan
FT, sairaalakemisti, evp
henrik.alfthan@welho.com

apulaisprofessori Bernard Gouget digiajan alylaboratorio-
|adketieteestd. Perjantain ja lauantain ohjelmassa oli mo-
lemmissa kaksi rinnakkaissessiota ja ohjelma todella tarjosi
jokaiselle jotakin.

Aihealueina oli hematologiaa ja hyytymistutkimuksia,
kliinista genetiikkaa ja harvinaisia tauteja, laadunhallintaa,
mikrobiologiaa ja tartuntatauteja, uudet biomarkkerit, syo-
paseulonnat, potilaskeskeinen laboratoriolaaketiede, suku-
puolitaudit, SARS-Cov2 - diagnostiikka, harmonisaatiota ja
perinteiset posterisessiot. Yhteensa luentoja oli yli 30 ja li-
saksi vield muutama kaupallinen luento ja posteriesitykset.

Laadunhallinnan sessiossa esitelmdaaiheet kasitteli-
vat IVD-reqgulaatiota, ulkoisen laadunarvioinnin tulevaisuu-
den tarpeita ja trendeja, verinaytteenoton suosituskay-
tantoja seka metrologian peruskasitteistod ja maaritelmia
laboratorioldaketieteessa.

Nayttelytila soveltui erinomaisen hyvin taukotilaksi seka
seurustelulle, lounastelulle ettd kahvitteluun.

Ulli Vater ja Anders Kallner vilkkaassa keskustelussa.
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Paksunsuolen syovan seulonnasta kayttden ulosteen veren
mittausta, oli kattava sessio, jossa vuorollaan Viron, Liettuan
ja Latvian asiantuntijat esittivat strategioitaan ja tuloksiaan.

Tatjana Zablocka Latvian onkologiakeskuksesta Riiassa
esitti esitelmansa alkuun havainnollisen kuvan elintasoindek-
sin (abskissa) ja paksunsuolen sydvan insidenssin (ordinaat-
ta) suhteesta toisiinsa eri maanosissa. Kavi hyvin selvaksi,
etta korrelaatio on merkittava - ilmaantuvuus on matalin
Afrikassa, 2-3 kertaa korkeampi Aasiassa, Oseaniassa ja Ete-
|a-Amerikassa seka 6-7 kertaa korkeampi Euroopassa. limei-
sen painava peruste implementoida seulonta Euroopassal!

Paksunsuolen syovan seulonta aloitettiin Latviassa vuon-
na 2009 FOBT-testilld (engl. faecal occult blood test) ja tahan
rekrytoitiin 50-74 vuoden ikaisid kansalaisia. Vuosien 2009-
2021 aikana osallistumisprosentti 7-19%. Osallistuminen oli
ajanjakson aikana koko ajan kasvusuunnassa mutta suhteel-
lisen matala maaseudulla. Riiassa kuitenkin vajaat puolet kut-
sun saaneista osallistuivat (44%). Vuodesta 2019 alkaen seu-
lontaa on tehty spesifisemman FlIT-testin avulla (engl. faecal
immunological testing), jossa spesifisillla vasta-aineilla kvan-
titoidaan globiiniketju.

Virossa paksunsuolen syovan seulonnassa (engl.
colorectal cancer, CRC) todetaan noin 50 /100 000 paksu-
suolesyopa- ja noin 30/100 000 perasuolensyopatapausta.
Katrin Reimand Tarton yliopistosairaalasta kertoi, etta tyoka-
luina taudin hillitsemisen ja taltuttamisen strategia on kansal-
lisella tasolla maaritelty endoskopian ja hoidon kehittaminen,
aikaisen potentiaalisen maligniteetin toteaminen seulonnan
avulla ja ademomaattisten polyyppien poistaminen.

Vuonna 2016 alkoi seulonta Virossa kutsuilla pelkastaan
1956 syntyneille naisille ja miehille. Vuodesta 2017-2020 on
joka vuosi kutsuttu uusi syntymakohortti mukaan seulon-
taan, joka nykyaan kattaa 60-69 ikadiset kansaslaiset.

Toimenpideraja (engl. cut-off) on 20 —=g/g, jonka vlitta-
minen johtaa kolonoskopiaan. Mielenkiintoinen yksityiskoh-
ta sukupuolineutraalista raja-arvosta on terveiden naisten
keskimadraistd matalampi Hb-pitoisuus ulosteessa. Kysymys
"Onko tama ongelma?" jai saamatta vastausta.

Osallistuminen vuosina 2016-2022 oli noin 50-60%. Tana
aikana anlysoiduista naytteista noin 6% olivat positiivisia he-
moglobiinin suhteen. Vuosien 2016-2020 aikana vajaat 60%
kutsutuista naisista ja 50% miehista osallistui seulontaan.

Liettuassa paksunsuolen syovan seulonta pilotoitiin vuonna
2009 kahdessa suurimmassa kaupungissa. Vytenis Petkevicius

Kaunasin gastroenterologia klinikasta kertoi etta vuodesta 2014
seulontaa tarjotaan FIT-testilla kaikille 50-74 vuoden ikaislle
kansalaisille. Seulontaan sisaltyy nelja erillista kokonaisuutta
itse maarityksen lisaksi: tietopaketti seulonnasta ja testista, oh-
jaus kolonoskopiaan, biopsialla vaihtoehtoina pelkka kolonosko-
pia tai biopsialla seka patologian arvio ja diagnoosi.

Positiivinen testi ohjaa seulottavan kolonoskopiaan. Mikali
nailld tapauksilla ei havaita patologisia muutoksia niin FIT-tes-
ti uusitaan kymmenen vuoden kuluttua.

Vuosien varrella osallistuminen vaihteli 15-30% valilla.
Tutkituista naytteista 8%:lla hemoglobiinin pitoisuus ylitti
kynnysarvon. Noin puolelle ndista henkiloista, joilla oli posi-
tiilvinen FIT-testi, tehtiin kolonoskopia ja noin kolmannekselle
ndista otettiin lisaksi biopsia. Tasta oli tuloksena seuraavat
loydokset: adenomat 58%, voimakkaasti erilaistuneet dysp-
lasiat 12% ja 6% paksunsuolen syopa.

Perjantain luentojen jalkeen oli vuorossa yhteinen kongres-
si-illallinen Tallinnan merimuseon Lennusadamin upeissa ti-
loissa. Saimme ensin kiertda tilassa tutustumassa virolaisen
merikulttuurin historiaa ja muun muassa kiiveta sukellusvene
"Lembit"in sisuksiin. Taman jalkeen illallistimme upeiden pyo-
reiden betonikattojen alla nauttien hyvasta ruoasta, seurasta
ja loppuillasta myos paikallisen Idols -voittajan musiikista. llita
paattyi ajoissa, jotta olimme kaikki virkeina lauantaina aamul-
la paikalla kongressissa jatkamassa perehtymista laboratori-
oladketieteen uusimpiin tuuliin.

"Kaukomatkalainen" tutkii luonnollisesti paikallista antia
kavellen, aistien, havainnollistaen, ja nauttien sen tarjonnas-
ta. Kaupungin Tallinna nimen alkuperasta ei ole yksiselitteis-
ta selvyytta: Eraan teorian mukaan se on johdettu sanoista
"Taani linn", eli "tanskalaisten linna". Téma tuntuu loogiselta,
silla Tallinna kasvoi ja laajeni Toompean linnan juurelta, lin-
nan, jonka Tanskan kuningas Valdemar Sejr oli rakentanut
voitettuaan virolaiset Lindanasin taistelussa vuonna 1219. It-
se kaupunki perustettiin 1232 Hansakauppiaitten aloitteesta
ja kaupunki oli pitkia aikoja johtava kauppapaikka myos Ve-
ndjan kaupalle.

Luennot pidettiin kaikki englanniksi ja niiden abstraktit
on saatavilla kongressin Internet - sivuilta osoitteessa www.
balm2022.ee. Voimme lampimasti suositella koulutustapah-
tumaa Itameren eteldpuolella. @

Yhteydenotto henrik.alfthan@welho.com

Tallinn Lauluvaljak ulkoilmalava.

Aleksanteri Nevskin katedraali Tallinnan
vanhassakaupungissa.
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TOIMITUSKUNTA ESITTAYTYY

Sanna Mikkola

OLEN ERIKOISTUVA SAIRAALAKEMISTI ja tydskente-
len talla hetkella Meilahden HUSLAB- automaatiolaborato-
riossa. Pohjakoulutukseltani olen kemisti (FM) ja vaitellyt
myohemmin tyoni ohella kemian tekniikan tohtoriksi. Tydu-
rani aikana olen paassyt tyoskentelemaan monipuolisesti
kemian alan tuotekehitys- ja tutkimussektorilla Teknolo-
gian tutkimuskeskus VTT Oy:ssd, kemian asiantuntijateh-
tavissa jarjestopuolella Allergia-, ino- ja astmaliitossa seka
myohemmin toiminnanjohtajana Suomalaisten Kemistien
Seurassa.

Ura kliinisen kemian parissa, ja edelleen sairaalakemis-
tin tyd on kiinnostanut minua jo pitkan tovin. Tarjoutunut
mahdollisuus paasta kehittdmaan ja laajentamaan amma-
tillista osaamista kliinisen kemian vastuualueella erikoistu-
miskoulutuksen kautta, oli erityisen mieluinen. Sairaalake-
mistin tyossa minua kiinnostaa uuden oppiminen, moni-
puolisuus, useamman kokonaisuuden, kuten kliinisen ke-
mian, ladketieteen, laitetekniikan, nivoutuminen toisiinsa ja
mahdollisuus vaikuttaa potilaiden hyvinvointiin diagnostii-
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kan keinoin. Toivonkin, etta erikoistumiskoulutuksen aikana
paasen tutustumaan mahdollisimman monipuolisesti eri
kokonaisuuksiin. Pian olen siirtymadassa tutustumisjaksolle
Jorvin sairaalan laboratorioon ja odotan innolla padsevani
nakemadaan Iahemmin aluelaboratoriotoimintaa.

Vapaa-aikaani rytmittavat pitkalti lapseni ja heidan akti-
viteettinsa. Vapaa-ajalla tykkaan ulkoilla. Talvikaudella kayn
lisaksi spinning- ja kahvakuulatunneilla.

Olen paassyt tutustumaan Kliinlab-lehden laadukkaa-
seen sisaltdon jo ennen erikoistumiseni aloittamista, minka
vuoksi onkin ilo padsta mukaan tuottamaan laadukasta ja
asiantuntevaa lehted. Lisaksi odotan innolla paasevani ta-
paamaan Kliinlab-lehden toimituskunnan! @

Sanna Mikkola

erikoistuva kemisti, Kliininen kemia,

HUS Diagnostiikkakeskus, sanna.p.mikkola@hus.fi.
Sanna on tullut toimituskuntaan lokakuussa 2022.
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Koronapotilaiden vasta-ainevasteen ja
rokotusten vaikutusten seurannasta
tietoa tuleviin pandemioihin

Susanna Sonny, Elisa Tikkanen, Pekka Kilpeldinen, Olli-Pekka Koukkari, Vesa Virtanen

Yhteenveto

Kainuun sote kutsui kaikki 170 kainuulaista, jotka sairasti-
vat koronan aikavalilla huhtikuu 2020 - huhtikuu 2021, an-
tamaan kolme verinaytetta koronavirusvasta-aineiden mit-
taamista varten. Ensimmainen ndyte annettiin keskimdaarin
4 kk taudin jalkeen, toinen 9 kk ja viimeinen ndyte noin vuo-
den kuluttua sairastumisesta. SARS-CoV-2-virusta vastaan
muodostuneiden vasta-aineiden tasot vaihtelivat erittdin
paljon henkiloiden valilla. Kuudella potilaalla vasta-aineta-
so oli alle positiivisen diagnoosin raja-arvon ensimmaises-
sa naytteessa. Jos potilasta ei rokotettu ennen seuraavan
seeruminadytteen ottamista, SARS-CoV-2-vastaainetasot
laskivat keskimaarin puoleen. Jos potilas oli rokotettu en-
nen seuraavaa naytteenottoa, SARS-CoV-2-vasta-aineiden
madra nousi keskimaarin kaksinkertaiseksi. Yhta lukuun ot-
tamatta kaikilla alussa vasta-aineiden suhteen positiivisiksi
todetuilla potilailla oli vasta-aineita yli positiivisen tuloksen
raja-arvon myos 12 kk infektion jalkeen. Terveilla henkiloilla
rokotuksen aiheuttama vasta-ainevaste oli samanlainen kuin
potilailla oli taudin aiheuttama, mutta kaikkein korkeimmat
SARS-CoV-2-vasta-ainetasot puuttuivat kahden ensimmaisen
rokotuksen jalkeen. Tulosten perusteella on ymmarrettavaa,
miksi rokotuksia on taytynyt uusia useampaan kertaan. Sa-
moin tulokset nayttavat, etta rokotus tehostaa myos taudin
sairastaneiden immuunivastetta. Henkildiden valilla hyvin
paljon eroava vasta-ainevaste kertoo, etta pelkan virusdiag-
nostiikkatestin kehittamisen lisaksi tulevissa pandemioissa
on hyva kehittaa myos vasta-ainetesteja ja kayttaa niita seu-
raamaan seka rokotteen tehoa, etta yksittaisten henkildiden
vasta-ainevastetta.

Johdanto

Koronapandemian alussa laboratorioiden kiinnostus oli vi-
ruksen diagnostiikassa. Vasta-aineiden mittaamisen ajatel-
tiin kiinnostavan lahinna siksi, etta niiden kartoitus vaestos-
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sa kertoisi, olisiko oireettomasti taudin sairastaneita paljon.
Heti ensimmaisen vaestotutkimukset kuitenkin osoittivat,
ettd oireettomia sairastaneita ei ole kovin suuria maaria (1).
Vasta-aineiden mittaamisesta kiinnostuttiin uudelleen, kun
herdasi epailys, etta immuniteetti koronaa vastaan ei olisi pit-
kakestoinen (2). Kun koronarokotteet saatiin, tuli kiinnosta-
vaksi seurata myds niiden aiheuttamaa vasta-ainevastetta,
viruksen neutralisoivien vasta-aineiden madraa ja muistiso-
lujen maaraa (3,4).

Yleisimmin tutkimuksissa on raportoitu vasta-aineiden
madran saavuttavan huippunsa noin kuukausi infektiosta ja
laskevan sen jalkeen ainakin ensimmaisen puolen vuoden ai-
kana suhteellisen nopeasti (2). Sen jalkeen vaheneminen saat-
taa hidastua ja seka vasta-aineita etta erityyppisia muistisoluja
on raportoitu olevan jaljella vuoden jalkeen infektiosta (5,6).
Yksittaisessa tutkimuksessa on jopa ehdotettu vasta-ainavas-
teen olevankin pitkakestoinen (7). Immuunivastetta on arvioitu
neutralisoivien vasta-aineiden ja eri muistisolujen maaran pe-
rusteella, mutta tutkimuksissa on havaittu, etta myos vasta-ai-
neiden mdara kertoo immuniteettiin vahvuudesta (3).

Elisa Tikkanen
projektitutkija, FM
Oulun vyliopisto
elisa.tikkanen@oulu.fi

Olli-Pekka Koukkari
infektioylilaakari,
pandemiapaallikko, LL
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yliopistokeskus, Mittaustekniikan yksikko

THL on Suomessa seurannut ansiokkaasti vaistotason
serologisissa tutkimuksissa koronavasta- aineiden maara
(1). Kainuussa koronapotilaat ovat kutsuttavissa naytteenan-
toon tutun terveysaseman laboratorioon ja samoja henkiloita
voidaan seurata toistuvasti suhteellisen helposti. Halusim-
me keskittya henkildtason toistuvaan seurantaan ja saamaan
mahdollisimman suuren osuuden heista aktiivisella rekry-
toinnilla mukaan tutkimukseen, jotta tutkittavat eivat

valikoituisi tietyista rynmista. Meita kiinnosti, kuinka suuri
on vasta-ainepitoisuuksien muutosten ja sailyvyyden vaihtelu
eri yksiloilla. Rokotusten alettua kiinnostuksen kohteeksi tuli
myds, miten rokotus ja eri rokotuskerrat vaikuttavat koro-
napotilaiden vasta-ainepitoisuuteen verrattuna sairauteen
ja mika on potilaiden vaste rokotukseen verrattuna tervei-
siin henkildihin.

Materiaalit ja menetelmat

Potilaiden rekrytointi: Tutkimukseen kutsuttiin mukaan kai-
nuulaiset koronapotilaat, jotka sairastivat taudin huhtikuun

Kliinlab - 1/2023



2020 ja huhtikuun 2021 valisend aikana. Heihin oltiin aluk-
si yhteydessa puhelimitse selittaen tutkimuksen tarkoitus ja
kulku seka pyytaen mukaan. Taman jalkeen heille postitettiin
tutkimusseloste ja potilassuostumuksen kaavake. Yksi rekry-
tointitilaisuus jarjestettiin palvelutalossa, jossa oli useita koro-
nan sairastaneita asukkaita. Naytteidenotto tehtiin Kainuun
soten laboratorioissa, jotka oli ohjeistettu, kuinka tutkimus-
ndytteiden kanssa menetelladn. Kahdelle tutkimuspotilaalle
naytteenotto jarjestettiin tydterveyshuoltoon. Kukin potilas

pyydetiin antamaan kolme naytetta. Ensimmainen nayte an-
nettiin keskimaarin 4 kk taudin jalkeen, toinen 9 kk ja viimei-
nen nayte noin vuoden kuluttua sairastumisesta.

Vasta-aineiden madritys: Seerumin SARS-CoV-2-vasta-ai-
nepitoisuus maaritettiin COVID-19 ELISA IgG, (Vircell) - kitilla
valmistajan ohjeiden mukaan.

Terveiden rokotettujen ryhma: Rokotusten alettua Ka-
jaanin yliopistokeskuksen laboratoriossa muodostettiin va-
paaehtoisesta henkilokunnasta kymmenen hengen seuran-

Ab indeksit
nro 1. ndyte 2. nayte 3. ndyte
1 3 2
2 2 1
3 3 2 42
4 1 3 11
5 4 8
6 2 2 9
7 8 5 4

TAULUKKO 1. Koronan sairastaneet, joilla ei ollut positii-
vista vasta-ainevastetta (Ab 26 ) ensimmadisella tai toisella
mittauskerralla. Rokotuksen vaikutus heidan vasteeseen-
sa oli myo6s heikko. Lihavoidulla merkityt vasteet ovat yh-
den rokotuksen jalkeen mitattuja, lihavoidut ja alleviivatut
vasteet on mitattu kahden rokotuksen jdlkeen ja lihavoitu,
kursivoitu kaksoisalleviivattu vaste on mitattu kolmen ro-
kotuksen jalkeen.

Ab indeksit
nro 1. ndyte 2. ndyte 3. nidyte
1380 29 28 194
1460 9 15 320
1634 17 13 102
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TAULUKKO 2. Toisen koronan sairastamiskerran vaikutus
vasta-ainevasteeseen. Kukin henkildista sairasti koronan
toiseen kertaan ennen kolmatta ndytteenottoa.

KUVA 1. Koronapotilaiden vasta-ainevaste eri ndytteen-
ottokertoina ja rokotuksen vaikutus vasteeseen. ELISA
madrityksen positiivisen tekstituloksen raja oli valmis-
tajan antama AB-indeksi 6. ensimmadinen naytteenotto-
kerta oli keskimadrin 4 kk:n, toinen 9 kk:n ja kolmas 12
kk:n kuluttua koronataudista.
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taryhma, jotka antoivat verindytteen kaikkien jdljella ollei-
den rokotuskertojensa jalkeen vahintaan 15 vrk:n kuluttua
rokotuksesta. ’J' ‘

Tulokset ja pohdinta

Tutkimukseen kutsutusta 170 koronapotilaasta 117 saapui en-
simmaisen ndytteenantoon. Kaksi naytettd saatiin 108 hen-
kilolta ja kolme naytetta 61 henkildlta. SARS-CoV-2-virusta
vastaan muodostuneiden vasta-aineiden tasot vaihtelivat
erittdin paljon henkildiden valilla (kuva 1).

Kuudella potilaalla vasta-ainetaso oli alle positiivisen diag-
NoOSIN raja-arvon ensimmaisessa naytteessa, korkeimmat
mitatut vasta-ainepitoisuudet olivat tassa vaiheessa 37-ker-
taisesti ja keskiarvo oli 7,2-kertaisesti positiivisen raja-arvon
yli. Jos potilasta ei rokotettu ennen seuraavan seerumindyt-
teen ottamista, SARS-CoV-2-vasta-ainetasot laskivat keski-
madrin puoleen. Jos potilas oli rokotettu ennen seuraavaa
ndytteenottoa, SARS-CoV-2-vasta-aineiden maara nousi kes-
kimaarin kaksinkertaiseksi. Molemmissa tapauksissa vasteen
muutoksessa oli henkiloittdin isoja eroja. Osalla potilaista vas-
ta-aineiden maara oli jopa hieman korkeampi tai samalla ta-
solla toisessa naytteenotossa kuin ensimmadisessa, mika saat-
taa viitata altistumiseen virukselle naytteenoton valiajallakin.

Yhta lukuun ottamatta kaikilla alussa vasta-aineiden suh-
teen positiivisiksi todetuilla potilailla oli havaittavissa olevia
maaria vasta-aineita myos 12 kuukautta infektion jalkeen. Ika-
ryhmittdin 61- 80-vuotiailla oli korkeimmat SARS-CoV-2-vas-
ta-ainetasot ja korkein vaihtelu tasoissa (kuva 2), mika saat-
taisi olla seurausta pidempikestoisesta sairastamisesta. Vaka-
vamman koronataudin sairastaneilla vasta-aineiden maaran
on todettu olevan korkeamman kuin lievan taudin sairasta-
neilla (5,8). Yleensa vasta-aineiden muodostuminen alenee
ian myota (9,10). Potilaan

sukupuolella ei ollut vaikutusta vasta-ainevasteeseen, ei-
ka sydansairaudella, verenpainetaudilla tai diabeteksella. Sy-
dansairaiden vasta-ainevaste oli hieman korkeampi kuin ter-
veiden (Ab indeksit 59 ja 48), mutta hajontaa oli tuloksissa

erittain paljon ja sydansairaiden maara tutkimuksessa oli vain
8 henkilda. Sukupuolten vasta-ainevaste on todettu saman-
laiseksi muissakin tutkimuksissa, vaikka soluvalitteisessa im-
muunipuolustuksessa ja tulehdussytokiineissa on eroja (9, 11).

Ensimmaisen naytteenoton jalkeen alkoivat koronaro-
kotukset. Kolme potilasta, joilla oli alussa erittdain alhainen
vasta-ainevaste, tarvitsivat kaksi tal kolme rokotusta ennen
kuin vasta-ainetaso nousi yli positiivisen tuloksen raja-arvon
(taulukko 1). Osalla potilaista rokottaminen nosti vasta- aine-
tason erittdin korkeaksi, ylimmillaan 53-kertaiseksi positiivi-
sen tuloksen raja-arvoon verrattuna. Toinen ja kolmas roko-
tus nostivat vasta-aineiden maaraa kuten ensimmainenkin.

Terveilla henkiloilla rokotuksen aiheuttama vasta-aine-
vaste oli samankaltainen kuin potilailla oli taudin aiheutta-
ma, mutta kaikkein korkeimmat SARS-CoV-2-vasta-ainetasot
puuttuivat vield 1. ja 2. rokotuskerralla (kuva 3). Eri henkilot
reagoivat rokotukseen eri tavoin niin potilaissa kuin terveissa
verrokeissa. Pienessa kymmenen hengen terveiden rokotet-
tujen rynmassa ero isoimman ja pienimman vasta-ainevas-
teen vdlilla oli yli satakertainen.

Tutkimuksen aikana havaittiin muutamia mielenkiintoisia
ilmioita, jotka henkildiden pienen maaran vuoksi ovat vain
esimerkkitapauksia, eika niita voi tarkastella tieteellisen tut-
kimuksen kriteerein. Kiinnostavuutensa vuoksi ne kuitenkin
ovat mainitsemisen arvoisia. Tutkimuksessa oli kolme henki-
|64, jotka sairastivat koronan kahteen kertaan. Heilla kaikilla
toisella kertaa vasta- ainevaste oli erittain voimakas, vaikka
ensimmaisen sairastumisen jalkeen vasta-ainevaste oli sel-
vasti keskimadradista alhaisempi (taulukko 2). Rokotuksen ai-
heuttama vaste eri henkiloilla erosi erittain paljon, ja se ol
osalla seka sairastaneita etta terveita henkildita silmiin pista-
van alhainen. Tosin myos taudin aiheuttama vasta-ainevaste
oli osalla potilaita erittain alhainen. Olisi kiinnostavaa tietaa
korreloiko alhainen vasta-ainevaste rokotuksissa sairastumi-
siin mydhemmin. Meidan tutkimuksessamme kaksi alhaisim-
man vasteen rokotuksella antanutta tervetta henkilog sairas-
tivat koronan pian mittauksien jalkeen, mutta myos muista
terveista rokotetuista kaksi on sairastanut taudin marraskuu-
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KUVA 2. Eri ikdisten koronapotilaiden vasta-ainevaste.

KUVA 3. Terveiden rokotettujen vasta-ainevaste. Naytteen-
oton aikana rokotuksesta oli kulunut aikaa vahintdaan 15 padi-
vaa ja yli 2 kk vain ndytteissa henkild 2, (rokotus 2; 68 pv),
henkild 5 (rokotus 2; 63 pv), henkild 8 (rokotus 2; 67 pv) ja
henkild 9 (rokotus 2; 74 pv)

Kliinlab - 1/2023



Tulokset osoittavat
hyvin havainnollisesti,
miksi koronan voi
sairastaa useamman
kuin yhden kerran,

ja miksi rokotuksia

on taytynyt uusia
useampaan kertaan.

hun 2022 mennessa ja heilla rokotusvaste oli kolmen kor-
keimman joukossa seka toisen etta kolmannen rokotuksen
jalkeen. Kolmas rokotuskerta tuotti kolmelle kymmenesta ro-
kotetusta erittdin korkean vasta-ainevasteen. Naissa kaikis-
sa kolmannelle kerralle rokote oli vaihdettu toiseen kahteen
ensimmaiseen kertaan verrattuna (kuva 3, henkilot 1, 4 ja 7).

Johtopaatokset

Tulokset osoittavat hyvin havainnollisesti, miksi koronan voi
sairastaa useamman kuin yhden kerran, ja miksi rokotuksia
on taytynyt uusia useampaan kertaan. Tutkimuksessa mer-
kittava vaste rokotukselle saatiin joidenkin yksittdisten hen-
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WG-kuulumisia
- EFLM Working Group Accreditation
and ISO/CEN standards (WG-A/ISO)

QUALITY AND REGULATIONS COMMITTEE, C-QR on yksi
EFLM:n viidesta toimikunnasta 2023. Puheenjohtajana toimii
toisella kaudella 2021-2023 Florent Vanstapel Leuvenin yli-
opistosairaalasta Belgiasta. Aiemmista puheenjohtajista mai-
nittakoon ansioituneet Wim Huisman ja Jean-Claude Libeer.
Toimeksiantoihin voi tutustua EFLM:n sivuilla https://www.
eflm.eu/site/page/a/n25 .

EFLM:n toimikunnasta riippuen tyo- ja tehtavaryhmien lu-
kumadaarat vaintelevat tarpeen mukaan. C-QR -toimikunnassa
niitd on nykyisellaan yksi, WG Accreditation and ISO/CEN stan-
dards, WG-A/ISO. Tyéryhman puheenjohtaja, Guilaine Boursi-
er Montpellierin yliopistosairaalasta on hankin toisella kaudella
2021-2023. Varsinaisia jasenia, full members on viisi, Francisco
Bernabeu (Espanja), Pika Mesko Brguljan (Slovenia), Katerina
Tosheska-Trajkovska (Pohjois-Makedonia), nuorempi tutkijaja-
sen Hikmet Can Cubukcu (Turkki) ja mina (Suomi). Konsultteja/
asiantuntijoita on kaksi, Mauro Panteghini (Italia) ja Marc Thelen
(Alankomaat), corresponding jasenia yhteensa kuusi. Itsellani on
taysjasenend meneilldadn myds toinen kausi 2021-2023. Taysja-
senyytta edelsi "corresponding membership" -kausi 2017-2018.
C-QR:n ja WG-A/ISO:n organisaatioon, kuten kaikkeen muuhun-
kin C-QR:n ja WG-A/ISO:n julkaisemaan tietoon, ml. koulutusma-
teriaaliin, kannattaa tutustua tarkemmin EFLM:n sivuilla.

WG-A/ISO:n toimeksiantoja on kaksi. Ensiksi, tydoryhméa
edustaa EFLM:aa ja eurooppalaisten laboratorioiden etuja
EA:n, ISO TC212:n ja CEN TC140:n seka EU:n saantelykehyk-
sessa (EU IVD -asetus, EU Health Policy Group). Kaytannossa
tama tarkoittaa kehityksen ajan tasalla pysymista ja sen myo-
ta tiedon levittamista EFLM:n kansallisten jasenyhdistysten
jasenistolle. Tydryhman tehtavana on tuoda esille laborato-
rioladketieteen ammattiin liittyvid oikeutettuja huolenaiheita,
erityisesti akkreditointiin liittyvissa asioissa. Yhteistyo diagnos-
tiikkateollisuuden kanssa kuuluu osana delegoituihin tehtaviin
(MedTech Europe tarkkailijat WG:ssa).

Toiseksi, tydryhman tehtavana on akkreditointiasioiden
yhdenmukaistaminen Euroopassa. Harmonisointityota toteu-

tetaan tekemalla kansainvalisia tutkimuksia nykyisista kay-
tannoistd, kehittamalla laboratorioille ohjeita, jotka tukevat
akkreditointistandardien tulkintaa ja vaatimusten implemen-
tointia kaytantoon seka kouluttamalla laboratoriolaaketieteen
asiantuntijoita ja akkreditointielinten arvioijia standardin ISO
15189 soveltamisessa. C-QR:n puheenjohtajan velvollisuus on
raportoida tavan mukaan WG-tyoskentelysta vahintaan vuosit-
tain EFLM:n yleiskokouksessa. Komiteapuheenjohtaja Florent
Vanstapelin viimeaikaisiin raportteihin ja yhteenvetoihin voi
tutustua kattavasti EFLM:n sivuilla https://www.eflm.eu/site/
page/a/1146 .

Oma tyoskentelyni on painottunut tydryhman julkaisuty6-
hon. Viimeaikaiset julkaisut (2018-2022) ovat kasitelleet muun
muassa metrologisen jaljitettavyyden dokumentointia (CCLM),
tutkimusten validointia ja verifiointia Iddketieteellisissa labora-
torioissa (CCLM), tulosvalityksen kehittamista laboratoriotu-
losten vastaamisessa (CCA) ja reagenssierien valista sallittua
vaihtelua (CCLM). Kaikissa julkaisuissa on huomioitu standar-
din ISO 15189 vaatimusten nakdkulma. Julkaisutdissa on vuo-
sittaisten teemojen mukaan maaritelty vetovastuu. Julkaisut
ovat pdf-muodossa kokonaisuudessaan saatavilla linkissa ht-
tps://www.eflm.eu/site/pubsearch/WG-ISO . On ollut ilo saada
olla nadissa toissa mukana.

Taman vuoden teemana uusittu standardi 15189:2022,
jonka kasittelyn tiimoilta minulle tarjottiin vetovastuuta. Jul-
kaisutyo toteutuu kdytannossa pitkalti sahkopostin varassa ja
muu kokoustaminen on painottunut Iahinna nettikokouksiin.
EuroMedLab 2019 Barcelonassa paasimme saman poydan aa-
reen. Pitkan tauon jalkeen Worldlab EuroMedLab Rome 2023
-kongressin kutsut ovat jo tavoittaneet tydryhmalaiset. Odo-
tukset tapaamiselle etang, tai paikan paalld, seka vuoden 2023
tyoskentelylle ovat suuret.

Suosittelen lampimasti hakemaan SKKY:n kannustamana
taman tyoryhman jasenyyttd, kun oman jasenyyteni olen kat-
sonut parhaaksi paattaa. Suomalaisen edustuksen nakyvyys
ja jatkuvuus EFLM:n tyéryhmissa on tarkead. @
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matkakertomus

Matkaraportti NFKK:n kurssista
Koopenhaminassa

Anna Mduts

MEILLE SUOSITELLAAN LAMPIMASTI TYKS Laborato-
rioiden Kliinisen kemian erikoistuvina osallistumista ulkoisiin
koulutuksiin, ja pohjoismaisen yhteistyon puolestapuhujana
esihenkiloni suositteli osallistumaan talle erikoistuville suun-
natulle kurssille, joka jarjestettiin Tanskassa jalleen, koronan
mukaantuoman jonkin ajan tauon jalkeen.

Kiitos SKKY:n matka-apurahan, paasin osallistumaan Nor-
disk Forening for Klinisk Kemin, Dansk Selskab for Klinisk Bio-
kemin isannoimalle kurssille "Nordic Course for MD's in Spe-
cialist Training - The Professional Role of a Clinical Bioche-
mist”, joka jarjestettiin 3-510.2022 K66penhaminassa.

Suomesta meitd oli kolme osallistujaa, minun lisdkseni yk-
si erikoistuva laakari Tyks Laboratorioiden kliiniselta kemialta
seka erikoistuva laakari Nordlabista. Matkasimme Kodpen-
haminaan jo sunnuntaina, silla luennot alkoivat heti klo 8.00
maanantaiaamuna. Kurssin aikainen majoitus sisaltyi kurssin
hintaan ja oli hoidettu jarjestdjan toimesta. Sunnuntai-iltapai-
valla saavuimme hotellimme, joka sijaitsi lyhyen kavelymat-
kan paadssa Koopenhaminan rautatieasemasta.

Maanantaiaamuna kurssi alkoi heti kello 8.00 samassa
hotellissa, jossa olimme majoittuneina. Ensi alkuun kavim-
me lapi esittelykierroksen, jossa kerroimme lyhyesti siita
mista olemme ja kuinka olemme paatyneet kliiniselle kemi-
alle. Meidan kolmen suomalaisen lisaksi kurssilla oli mukana
myos nelja norjalaista, mutta suurin osa osallistujista oli kui-
tenkin tanskalaisia. Ruotsalaisia osallistujia ei ollut lainkaan,
silla samanaikaisesti jarjestettiin Ruotsissa oma erikoistuvien
tapahtuma. Olin ilmeisesti myds ainoa koulutukseen osallis-
tuva kemisti, silla kuten myohemmin sain huomata, labora-
toriolaakareiden ja -kemistien tyonjako eroavat Tanskassa
siitd, mihin Suomessa olen tottunut. Ehka merkittavin ero
oli kuitenkin tehtavan tutkimuksen maara, silla kliininen tut-
kimus oli melko suuressa roolissa erikoistuvien tyonkuvassa
ja myos muuten oleellisena osana kliinista biokemiaa tans-
kalaisissa sairaaloissa.

Temaattisesti ensimmaisen paivan ohjelma painottui "gold-
miningiin” eli arvokkaiden tiedonjyvasten Ioytaminen massii-
visesta datasta. Ensimmadisen luennon teema oli uuden bio-
markkerin tie perustutkimuksesta kliiniseen kayttoon asti.
Luennoitsija kertoi siita, kuinka potentiaalisen biomarkkerin
[Ooytymiseen on kaytannadssa kolme erilaista prosessia; yksit-
taisen molekyylin toiminnan ja biologisen tehtavan selvitta-

minen, laajempi Idhestymistapa erindisten -omiikan alojen
mukaan joissa seulotaan potentiaalisia molekyyliehdokkaita,
tai pelkastaan onnea. Onnea tarvitaan kuitenkin koko proses-
sin ajan kayttovalmiiksi testiksi.

Paivan myohemmilla "goldmining” luennoilla kaytiin
myO0s lapi perusasioita pre- ja postanalyyttisten tekijoiden
vaikutuksista tuloksiin. Luennoilla esitettiin myos mielenkiin-
toisia nakokulmia putkipostijarjestelman vaikutuksista tiettyi-
hin naytteisiin. Kaytiin myos lapi laboratoriotietojarjestelmien
hyodyntamista toiminnan tehostamisessa ja jarkeistamises-
sa. Lisaksi tuotiin esiin tekodlyn hyddyntamista erityisesti tut-
kimuksen tekemisen apuvadlineena.

Intensiivisen ensimmadisen kurssipaivan jalkeen kaikki
kurssin osallistujat ja jarjestajat osallistuivat yhteiselle illalli-
selle. Tanskalaiset olivat kiinnostuneita Suomesta yleisesti ja
tyokulttuurin osalta. Kerroimme myos ensi syksyna Suomes-
sa jarjestettavasta Quality Hike:sta, joka heratti kiinnostusta.

Toinen koulutuspaiva aloitettiin luennolla metrologiasta,
jolloin kavimme lapi referenssimateriaalien jaljitettavyytta
Sl-jarjestelman. Kasiteltiin myos viitealueita, arvoja ja rajoja
ja kuinka ne tulisi maaritella.

Puhuttiin siita minkalaista populaatiota ja henkildita tulisi
kayttaa viitealueiden madrittelyinhin ja milla kriteereilld pois-
sulkua tehdaan. Suositeltiin termia reference interval kayt-
toa, silla se kuvaa kahden arvon valista aluetta kun reference
range vain tarkoittaa tiettya pistetta. Samalla peraankuulu-
tettiin myds viitealueiden harmonisointia. On tarkeaa olla tie-
toinen, mistda oman laboratorion viitevalit ovat tulleet. Ehka
tulevaisuudessa yksilollisen ladketieteen kehitys mahdollistaa
my0os potilaan itsensa kayttamisen omana referenssinaan.
Samalla luennolla kiteytettiin mielestani myos yksi parhaista
sitaateista koskien tyota kliinisessa kemiassa.

"Clinical chemistry is for people who can relate to other
people” kuvastaa sita kuinka kliinisen kemian pariin ei tule
hakeutua sen takia, ettei haluaisi tehda ihmisten parissa toi-
ta, vaan kyse on nimenomaan siitd, kuinka kliinisen kemian
ydin on tehda yhteistyota laajan joukon kanssa, parantaen
mahdollisimman monen eldmdnlaatua.

Paivan toisella luennolla pohdittiin kaytanndnlaheisem-
min sitd, kuinka laboratorioita voidaan tukea toimintojen
tehostamisessa ja erindisissa ongelmatilanteissa. Toiminta-
varmuuden kannalta olisi hyva, etta kaikki tutkimukset olisi
verifioitu tai validoitu kaikille tai useammalle laitteelle, mikali
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jokin laite vikaantuisi. Luennolla pohdittiin myos kuinka la-
boratorion tulisi toimia hairidtilanteissa. Tata varten meille
annettiin muutama esimerkki, joita pohdimme muutaman
henkilon ryhmissa.

Toisena kurssipdivana kaytimme runsaasti aikaa ryhmatyon
tekemiseen, jonka aikana tehtava oli pohtia alan tulevaisuu-
denndkymia eri nakokulmista. Samoissa ryhmissa pidimme
myos poster-esitykset. Tarpeeksi pitka aika ryhmatyossa an-
toi aikaa myos aiheen syvallisempaan pohtimiseen ja eri poh-
joismaiden nakokulmien esilletuomiseen. Poster -esitykset
pienemmissa ryhmissa oli mielestani erinomainen kaytantao.
Talla tavoin saatiin aikaiseksi paljon parempia keskusteluita,
kuin poster-tilaisuuksissa yleensa, jolloin aika aina meinaa
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Anna Mduts

loppua kesken ja aiheisiin tutustuminen joka tapauksessa
jaada pinnalliseksi.

Toisen illan ohjelma oli vapaa, jolloin halukkaat saivat
tilaisuuden kayda kiertelemassa Kodpenhaminassa. Itse
suuntasin rohkeasti tanskalaisten kolleegoideni seurassa
syomaan. Paadyimme syomaan burgerit, joiden nauttimi-
nen hyvassa seurassa ja mielenkiintoisten keskusteluiden lo-
massa oli loistava paatos illalle.

Viimeisena kurssipdivana esitykset olivat painottuneet
uratarinoihin ja johtamiseen. Johtamisessa onnistuminen
vaatii muiden inspiroimista seuraamaan ja tama tulisi tehda
asettamalla suunnan ja tarjoamalla ohjausta. Samalla ase-
tetuista strategioista tulisi pitaa kiinni. Tdma onnistuu moti-
voimalla johtamasi inmiset haluamaan asetettujen tavoittei-
den saavuttamista. Luennoilla korostettiin myds, etta itsedan
kohtaan tulee olla armollinen ja hyvaksya, ettei kaikessa voi
olla erinomainen. Omaa osaamista voi joutua prioriscimaan
vastuiden ja tehtavien mukaan. Samalla itseaan kohtaan tu-
lisi myos siind mielessa olla armollinen etta kaikessa ei voi
olla hyva, ainakaan yhta aikaa ja voit joutua priorisoimaan
osaamisalueidesi painottumista. Johtajuuden voi jakaa eri
osa-alueisiin joista tarkein jakolinja on henkilokohtaisen, it-
sensa johtamisen valilla, ja ammatillisen johtamisen jonka voi
puolestaan jakaa ainakin neljaan osa-alueeseen. Ammatissa-
si (kliinisella kemialla) voit johtajana olla yksikkdsi kenraali,
mutta myds insinddri, joka etsii ongelmiin ratkaisut. Voit olla
ryhmasi valmentaja, mutta rooli voi myds kasittaa seremo-
nialliset tehtavat. @

Lopuksi pidimme ryhmaesitykset nakemyksistamme, koski-
en alan tulevaisuuden kehitysta. Omassa ryhmassani saim-
me pohdittavaksemme erityisesti vieritestauksen ja kulutta-
jille suunnatun testaamisen haittoja ja hyotyjd, ja mitd uhkia
tai mahdollisuuksia nama suovat meille. Esitelmien jalkeen
jouduimme jo suuntaamaan kohti lentokenttaa, ehtidksem-
me lennoillemme kotiin vield samana iltana, jotta padsisim-
me virkeind toihin seuraavana pdivana.
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Henkiloston
Kustannustietolsuuden edistaminen
Fimlab Laboratoriot Oy:ssa

Anne Paananen, Silja Tuominen

KIRJOITTAJAT TYOSKENTELEVAT Fimlab Laboratoriot
Ovy:lla laboratoriohoitajina ja ovat molemmat suorittaneet
ylemman ammattikorkeakoulututkinnon 2022 Tampereen
korkeakouluyhteisdssa. Tama artikkelimuotoon laajennettu
tilvistelma kirjoittajien opinnaytetyosta ylemmassa ammat-
tikorkeakoulussa on koostettu suorista lainauksista, joita ei
ole erikseen merkitty sitaateiksi.

Tiivistelma

Tutkimuksen tarkoituksena oli selvittaa, miten esihenkilot
voivat edistaa henkiloston kustannustietoisuutta ja millai-
sia kokemuksia heillda on kdytettavissa olevista keinoista.
Tutkimus toteutettiin teemahaastatteluina, joiden pohjalta
tuotettiin toimenpide-ehdotuksia Fimlab Laboratoriot Oy:n
vastuullisuusohjelmaan osaksi taloudellisen vastuullisuuden
osa-aluetta. Opinnaytetydn toimeksiantaja oli Fimlab Labo-
ratoriot Oy, joka on terveydenhuollon laboratorioalan yritys.
Tutkimuksen tulosten perusteella henkildston kustannus-
tietoisuutta voidaan edistdaa organisaatiokulttuurin, tiedolla
johtamisen ja henkilostdn osallistamisen kautta. Tutkimustu-
losten mukaan organisaation tulee luoda avointa kulttuuria,
jossa kustannuksista keskustelu on arkipaivaista. Esihenkilot
kaipaavat tietoa, ymmarrysta ja koulutusta kustannuksista,
jotta he voisivat jalkauttaa kustannustietoisuutta henkilos-
tolle. Organisaation viestinta ja tiedolla johtaminen auttavat
organisaatiota implementoimaan kustannustietoista strate-
giaa henkilokunnan kayttaytymiseen, arvoihin ja toimintaan.
Tyontekijalahtdisen innovoinnin avulla toimintaa voidaan ke-
hittaa jarkevasti. Johtopaatoksina todetaan, ettd avoimuu-
den ottaminen johdonmukaisesti osaksi organisaatiokulttuu-
ria, koulutukset esihenkildille ja henkilostolle, hintatietojen
esiintuominen, henkiloston ideoiden keraaminen ja kehitta-
minen seka esihenkildille tarvittavan yhtendisen tiedon tuot-
taminen mahdollistavat vastuullisuusohjelman taloudellisen
vastuullisuuden tavoitteiden saavuttamisen.

Abstract

This study aimed to explore immediate supervisors' knowl-
edge of required measures of increasing personnel cost con-

sciousness. The study was conducted in co-operation with
Fimlab Laboratories Ltd. The company has set a responsibil-
ity program. One of the economic responsibility targets is in-
creasing personnel cost consciousness. The objective of this
study was to promote the cost consciousness of Fimlab's
personnel in their own work and to produce action proposals
for a responsibility program in Fimlab. The study was con-
ducted as qualitative research. The data were collected from
9 managers through thematic interviews. The data were ana-
lyzed through theory- controlling content analysis. The da-
ta analysis constituted three main concepts: organizational
culture supporting the leadership, knowledge management
as part of leadership and personnel's involvement in cost
consciousness. The results suggest that the personnel's cost
consciousness could promote organizational culture, knowl-
edge management and personnel's involvement. The finan-
cial education, the organization's communication, personnel
innovation, and knowledge management help organization
to implement a cost-conscious strategy for the behavior, val-
ues, and function of personnel.

Johdanto

Paaministeri Marinin hallitusohjelmassa (2019) yhdeksi ta-
voitteeksi on maadritelty turvata yhdenvertaiset ja laadukkaat
sosiaali- ja terveyspalvelut kaikille suomalaisille, vastata yh-
teiskunnallisten muutosten mukanaan tuomiin haasteisiin ja
hillita kustannusten kasvua. Suomalaisen yhteiskunnan haas-
teena on sosiaali- ja terveydenhuollon rakenteiden ja rahoi-
tuksen turvaaminen. (1.) Sosiaali- ja terveysalalla toimivien
yritysten tulee kayttaa yhteiskunnan verovaroja tehokkaam-
min, kustannustietoisemmin.

Tehokkuuteen liittyy myds ajatus vastuullisuudesta. Yh-
teiskuntavastuu perustuu ymmarrykseen oman toiminnan ja
arvoketjun vaikutuksista yhteiskuntaan, ymparistoon ja ihmi-
siin. Yhteiskuntavastuu koskee seka yksityisia yrityksia etta
julkista sektoria. Julkinen sektori huolehtii osaltaan yhteis-
kuntavastuusta, kuten tekemalla vastuullisia julkisia hankinto-
ja. (2.) Taloudellinen vastuullisuus on osa yhteiskuntavastuu-
ta ja yrityksen menestyksen perusta. Taloudellinen vastuul-
lisuus edellyttaa kannattavuutta ja kilpailukykya ja luo siten
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edellytykset muille vastuullisuuden osa-alueille. (3.) Yrityksen
vastuullisuus lisaa tuottavuutta, tyontekijoiden sitoutumista
ja tehokkuuden lisdamista koko organisaatiossa (4).

Fimlab Laboratoriot Oy (my&hemmin Fimlab) on Suomen
suurin laboratorioalan yritys. Toimintaa ohjaavat arvot ovat
vastuullisuus, jatkuva kehittyminen, yhdessa tekeminen ja luot-
tamus (5). Fimlabille on laadittu vastuullisuusohjelma vuosille
2021-2023. Vastuullisuusohjelma sisaltaa taloudellisen, sosiaa-
lisen ja ymparistovastuun osa-alueet. Yhtena vastuullisuusoh-
jelman taloudellisen vastuullisuuden tavoitteena on henkilos-
ton kustannustietoisuuden lisddminen omassa tydssdan. (6.)

Hoitohenkiloston kustannustietoisuus on tunnistettu yh-
deksi kliinisen hoidon suurimmista kustannustekijoista. Ter-
veydenhuollon ammattilaisten riittédmaton taloustietoisuus

Henkiloston
kustannustietoisuuden
edistaminen

Toimenpide-ehdotukset Fimlab
Laboratoriot Oy:lle

Hintatietojen esiintuominen
Organisaation kustannusten
‘esittaminen

Silja Tuominen
bioanalyytikko YAMK
Fimlab Laboratoriot Oy
tuominensiljas@gmail.com

johtaa liiallisiin sairaanhoitomenoihin. Aiemmmat tutkimukset
ovat painottuneet laajalti ladkareiden toimintaan ja ladkekus-
tannuksiin. (7.) Tassa tutkimuksessa kustannustietoisuutta
tarkastellaan organisatorisesta nakdkulmasta ja tarkastelu
on rajattu koskemaan terveydenhuollon sektoria laboratori-
otoiminnan nakdkulmasta.

Materiaalit ja menetelmat

Tutkimus toteutettiin laadullisena tutkimuksena. Aineisto ke-
rattiin haastattelemalla Fimlabilla tydskentelevia esihenkildi-
ta (=9). Haastatteluiden teemat nousivat tyohon keratysta
teoriapohjasta ja Fimlabin vastuullisuusohjelman tavoitteista.
Teemahaastatteluiden avulla kerattiin lahiesihenkildiden ko-

KUVIO 1. Paananen, A. &
Tuominen, S. 2022. Hen-
kiloston kustannustie-
toisuuden edistamisen
toimenpide-ehdotuk-
set Fimlab Laboratoriot
Oy:lle.
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kemuksia keinoista, joilla henkiloston kustannustietoisuutta
olisi mahdollista edistad. Haastattelut toteutettiin Microsoft
Teams -ohjelmalla ja saatu aineisto analysoitiin teoriaohjaa-
valla sisallon analyysilla.

Tulokset

Tutkimuksen mukaan henkiloston kustannustietoisuutta voi-
daan edistaa organisaatiokulttuurin, tiedolla johtamisen ja
henkildston osallistamisen kautta. Organisaation tulee luoda
kulttuuria, jossa kustannukset kuuluvat arkipaivaisesti osaksi
viestintaa ja kustannuksista puhuminen on avointa. Kustan-
nustietoisuuden merkitys organisaatiolle tulee saada viestit-
tya siten, etta se tulee osaksi henkildston arkista toimintaa.
Talouslukujen tulee olla luotettavia ja avoimia kaikissa orga-
nisaation prosessin vaiheissa, kuten kilpailutuksissa tai tydssa
kaytettavien tuotteiden yksikkohinnoissa. Avoimuuden koe-
taan lisdavan henkiloston tietoisuutta ja ymmmarrysta orga-
nisaation toiminnasta.

Koko organisaation henkiloston tavoitteena on toimia
Fimlabin hallituksen ja ylimman johdon asettaman strategian
edistamiseksi. Se vaatii organisaation tukea, jolloin kaikkien
organisaatiossa tydskentelevien ammattilaisten tietamysta
ja osaamista kustannuksista voidaan jakaa. Nyt jo esihenki-
|6iden kollegiaalinen tuki koettiin hyvaksi ja tarkeaksi osak-
si henkilostojohtamista. Aluejohtajien ja erikoisalajohtajien
talousosaamista arvostettiin ja heidan kanssaan toivottiin
yhteistyon tiivistamista. Tarkedana koettiin myods muiden la-
boratorion asiantuntijoiden hyddyntamista. Organisaation
luoman avoimen viestinnan myota voidaan implementoida
kustannustietoista strategiaa henkilokunnan kayttaytymi-
seen, arvoihin ja toimintaan.

Tiedolla johtaminen on osa koko organisaation toimintaa.
Sen vaikutukset ulottuvat johtamisen, talouden, laadun ja or-
ganisaatiokulttuurin lisaksi myos tyontekijoiden tyoskentelyyn,
oppimiseen, tiedon jakeluun ja tuottavuuteen. (8.) Tutkimuk-
sen mukaan esihenkilot kaipasivat paljon tietoa ja ymmarrysta
kustannuksista, jotta he pystyisivat jalkauttamaan kustannus-
tietoisuutta henkilostolle. Johtamisen tueksi tulisi olla selked ja
luotettava yksi talouden raportointijarjestelmad, jossa olisi help-
polukuisesti grafiikkaa ja taulukoita esimerkiksi toimipisteiden
hinnoista, vuokrista, vyorytyksista seka tuotteiden yksikkohin-
noista ja tarvikkeiden kulutuksesta. Tama edistaa esinenkildi-
den oman tyon tehokasta organisointia, eika heidan tarvitse
hyodyntda toisia ammattilaisia asioiden selvittamiseen.
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Talousjohtamisen koulutuksen lisaaminen esihenkiloille
edesauttaisi tietamyksen jalkauttamista koko henkildstol-
le. Esihenkilot kokivat, etta tietoa on mahdollista jakaa, kun
oma osaaminen on riittavalla tasolla. Talousosaamiseen tuli-
si tarjota koulutusta esihenkildiden lisaksi myos tyontekijoil-
le. Koulutuksissa avattaisiin mihin kaikkialle yrityksen rahat
menevat ja mista ne tulevat. Laajemman koulutuksen lisaksi
pienet, matalan kynnyksen tietoiskut nahtiin tehokkaina kei-
noina henkildston tiedon lisaamiseksi. Nahtiin, etta pereh-
dytyksissa levitetdan jo kustannustietoista nakdkulmaa. Ta-
voitteena olisi, etta henkilostd pystyisi kdymaan lapi raport-
teja ja kustannusasia alkaisi kiinnostaa. Koulutuksen kautta
vastuullisuusohjelma ja organisaation strategia jalkautuisi
organisaatiokulttuuriin.

Esihenkilot kokevat, etta henkildstolla on kustannustie-
toista ajattelua. Kuitenkin taloustietojen avaaminen lisaa
henkiloston ymmarrysta, jolloin heratelldan ajattelemaan
oman toiminnan merkitysta valintoihin. Kustannustietoisuus
0sana ammattitaitoa myds nakyy asiakasohjauksessa, seka
suunnitelmallisuutena omassa toiminnassa. Tyontekijoiden
tietoisuuden lisadminen edesauttaa myds osallistamista ja
motivaatiota tyohon. Nahtiin, etta henkildstolta kannattaa
kysya nakemysta kustannustehokkaista keinoista ja tehosta-
miskohteista. Tyontekijalahtoisen innovoinnin avulla toimin-
taa voidaan kehittaa jarkevasti.

Pohdinta ja johtopaatokset

Tutkimuksen tavoitteena oli tuottaa toimenpide-ehdotuk-
sia menetelmistd, joilla Fimlabin olisi mahdollista saavuttaa
vastuullisuusohjelmaan asetetut tavoitteet henkiloston kus-
tannustietoisuuden edistamiseksi. Tutkimuksen pohjalta 10y-
dettiin viisi teemaa Fimlabin vastuullisuusohjelmaan, joilla
henkildston kustannustietoisuutta voitaisiin edistaa. Ne ovat
organisaation avoimuus, koulutus, hintatietojen esittaminen,
henkildston osallistaminen ja tiedon tuottaminen raportoin-
tijarjestelmiin. @
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Toiminta

HUS Diagnosti

Ikkakeskuksen

Kantasolulaboratoriossa

Sari Lehtimdki ¢ Kuvat Roope Permanto

1. Hematologiset kantasolusiirrot

Hematologisia kantasolusiirteita kaytetaan sellaisten vaka-
vien veritautien ja immuunipuutostilojen hoitoon, joihin ei ole
olemassa laakitysta tai joissa laakitys ei enda tehoa. Téllaisia
tauteja ovat mm. huonoennusteiset tai hoitoresistentit leuke-
miat, vaikea sirppisoluanemia ja vakavat immuunipuutokset,
kuten SCID (severe combined immune deficiency). Hemato-
logisen kantasolusiirteen tarkoituksena on korvata sairautta
aiheuttava tai kokonaan puuttuva solupopulaatio terveella
solukolla ja myos tuhota jaljelle jadaneet sairautta aiheuttavat
solut (graft versus leukemia -vaste) (Vettenranta, ym., 2021).

Verisolujen kantasolut muodostuvat luuytimessa. Ennen
kantasolusiirteen antoa potilaan oma luuydin tuhotaan joko
lagkitykselld, sateilytyksella tai naiden yhdistelmalla. Taman
tavoitteena on tuhota sairautta aiheuttavat solut. Hematologi-
nen kantasolusiirre kerataan joko potilaalta itseltdan (autolo-
giset siirteet) tai sopivalta luovuttajalta (allogeeniset siirteet).

Jos siirre kerataan potilaalta itseltaan, potilasta on ensin
hoidettu ladkitykselld, jotta tautia aiheuttavien solujen maa-
raa saadaan pienemmaksi. Sen jalkeen potilaalta kerataan
kantasolusiirre, joka varastoidaan nestetyppipakastimeen.
Siirteen kerdyksen jalkeen potilaan luuydin tuhotaan loppu-
jen tautisolujen tuhoamiseksi ja sitten autologinen siirre pa-
lautetaan hanelle tukemaan hematopoieesia eli uusien veri-
solujen muodostumista.

Allogeeninen siirre puolestaan kerataan ulkopuoliselta
luovuttajalta, joko anonyymilta rekisteriluovuttajalta tai su-
kulaisluovuttajalta. Toisin kuin elinluovutuksessa, jossa saajan
elimisto voi alkaa hylkia luovutettua elintd, kantasolusiirteen
kohdalla allogeeniselta luovuttajalta saatu kantasolusiirre voi
aiheuttaa hylkimisreaktion saajan elimistoa kohtaan. Tata
reaktiota kutsutaan kaanteishyljinnaksi ja se voi pahimmil-
laan johtaa kuolemaan. Hylkimisreaktioiden takia potilaalle
ei voida antaa kenen tahansa luovuttajan kantasolusiirretta
vaan on tarkeag, ettd siirteen luovuttajan ja saajan valkosolut
ovat HLA-tyypiltaan (Human Leukocyte Antigen) samankal-
taiset. Siksi luovuttajalle ja saajalle tendaan ns. HLA-tyypitys.
Sisarusten valilla valkosolut voivat olla riittavan samankal-
taiset, jotta luovutus voidaan tehda (n. 30 % tapauksista).
Jos sopivaa sisarusluovuttajaa ei 16ydy, voidaan luovuttajaa

etsia rekisterista. Vanhemmat ovat harvoin taysin HLA-sopi-
via, mutta jos sopivaa sisarus- tai rekisteriluovuttajaa ei 10ydy,
myos vanhemmat voivat toimia luovuttajina. Silloin puhutaan
ns. haplosopivuudesta, eli siirteet ovat vahintaan puoliksi yh-
teensopivia saajan HLA-tyypin kanssa. Jos potilas saa hap-
losiirteen, siirre joko kasitellaan ex vivo ennen kuin se anne-
taan potilaalle (lasten haplosiirteet) tai potilas saa lagkehoi-
toa siirteen antamisen jalkeen (aikuisten haplosiirteet), jolla
pyritdan tuhoamaan siirteesta niita valkosoluja (T- ja B-solu-
ja), jotka eniten kaanteishyljintaa aiheuttavat (Ryhanen;Nyst-
edt;Korhonen;& Vettenranta, 2017) (Vettenranta, ym., 2021).

2. Kantasolulaboratorion tyotehtavat

2.1. Kantasolusiirteen kerdys

Veren kantasolut muodostuvat luuytimessa, mutta kantaso-
lusiirteet voidaan kerata joko veresta tai luuytimesta. Ennen
veresta tehtavaa keraysta potilas saa valkosolukasvutekijaa,
joka lisaa kantasolujen tuotantoa luuytimessa. Jos kantaso-
luja ei siirry riittavasti verenkiertoon, voidaan potilaalle antaa
lisaladkitysta, joka mobilisoi kantasoluja luuytimesta veren-
kiertoon (Jantunen, ym., 2020).

Veren kantasolusiirre kerataan potilaasta soluerottelijan,
eli ns. leukafereesilaitteen avulla. Siinag luovuttajan verta kier-
ratetadn afereesilaitteiston kautta siten, etta laite erottelee
verestd valkosolut ja palauttaa sitten punasolut ja plasman
takaisin luovuttajan verenkiertoon. Tata kierratysta tehdaan
muutaman tunnin ajan, kunnes saadaan riittdvan suuri maa-
ra kantasoluja kerattya. Luovuttaja on hereilla koko kerayk-
sen ajan ja voi yleensa sen paatyttya lahted suoraan kotiin.
Luuydinsiirre kerataan potilaan lantioluusta luovuttajan ol-
lessa nukutettuna ja luovuttaja jaa sairaalaan yon yli luovu-
tuksen jalkeen. Kun siirre kerataan luuytimesta, kerayksen
tekee ladkari.

Afereesituotetta kerdttdessa kantasolulaboratorion hen-
kilokunta ei osallistu itse keraykseen vaan vasta siirteen kasit-
telyyn kerayksen jalkeen. Sen sijaan luuydinkerayksessa kan-
tasolulaboratorion henkilokunta on mukana avustamassa eli
siirtad siirretta ruiskusta kerayspussiin, varmistaa, etta kerays-
pussissa on antikoagulanttia siirteen hyytymisen estamiseksi

Kliinlab - 1/2023



ja avustaa siirteen solumaarien
analysoinnissa kerayksen aika-
na, jotta siirteen riittava solu-
maard voidaan varmistaa.

2.2. Siirteen kasittely, jaadytys
ja varastointi

Allogeeninen siirre voidaan an-
taa saajalle heti kerayksen jal-
keen, mutta joskus siirre vaatii
erilaisia kasittelyjd ennen kuin
se annetaan potilaalle. Esimer-
kiksi luuydinsiirteen kohdalla
luovuttajan ja saajan valilla voi
olla punasoluepdsopivuus, jol-
loin siirteesta on poistettava
punasolut ennen kuin se anne-
taan saajalle. Siirre voi myos ol-
la volyymiltaan liian suuri pie-
nelle saajalle. Siirre voidaan
myos pakastaa ja antaa poti-
laalle vasta sopivassa ajankoh-
dassa. Autologinen siirre pakas-
tetaan aina.

2.2.1. Punasolujen poisto

Kuten ylla mainittiin, joskus luovuttajan ja potilaan valilla on
punasoluepdsopivuus, jolloin luuydinsiirteesta joudutaan
poistamaan punasoluja ennen kuin se voidaan antaa poti-
laalle. Punasolujen poisto on tehtava myaos silloin, jos luuy-
dinsiirre pakastetaan, silla punasolut hajoavat pakastamisen
seurauksena ja voivat aiheuttaa saajalle merkittavia hait-
tavaikutuksia. Punasolujen poisto tehdaan kuten veren eri
osien erottelu yleensakin, sentrifugoimalla. Apuna voidaan
kayttaa Ficoll-reagenssia, joka on tiheydeltdan sellaista, et-
ta punasolut kulkevat sentrifugoinnissa Ficollin lapi, mutta
valkosolut jadvat Ficollin padlle, josta ne voidaan kerata tal-
teen. Koska siirre infusoidaan potilaalle, on sentrifugointi ja
Ficoll-reagenssin lisays tehtava steriilisti suljetussa systee-
missd. Tata varten on olemassa omia, erityisesti tata varten

Sari Lehtimaki

laboraattori, Klininen kemia
HUS Diagnostiikkakeskus, HUS
sarijlehtimaki@hus fi

KUVA 1: Kantasolusiirteiden konsentrointi tapahtuu puhdastiloissa laitteistolla, jolla
siirteen sentrifugointi ja plasman poisto voidaan tehda suljetussa systeemissa.

suunniteltuja laitteistoja (Kuva 1). Nykydan on myos olemassa
laitteistoja, jotka voivat tehda solujen erottelun automaatti-
sestijailman Ficollia. Tallainen on kaytossa myos HUS Diag-
nostiikkakeskuksen kantasolulaboratoriossa

2.2.2. Plasman vdhennys

Afereesituotteissa ei yleensa ole juurikaan punasoluja, joten
punasolujen poistoa ei useimmiten ndiden siirteiden kohdalla
tarvita. Sen sijaan, jos siirre jdadytetaan, se usein konsent-
roidaan eli siita poistetaan plasmaa. Konsentrointia tehdaan
mm. seuraavista syista: 1) Jaadytysliuokseen lisataan tietty
prosenttiosuus dimetyylisulfoksidia (DMSO:ta), joka suojaa
valkosoluja jaadytyksen haitallisilta vaikutuksilta. DMSO on
suurina annoksina myrkyllista, joten siirre konsentroidaan
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ennen jaadytysta, jotta DMSO:ta ei tarvitse lisata siirteeseen
niin suuria maaria ja siirre voidaan antaa potilaalle suoraan
sulatuksen jalkeen ilman pesuja. 2) Pienempi maara siirret-
ta voidaan antaa potilaalle kerralla, eika palautusta tarvitse
jakaa usealle palautuskerralle. Kaytannon hyotyna on myos
se, etta konsentroitu siirre mahtuu pienempaan tilaan eika
vie ylimadradista sadilytystilaa pakastimesta.

2.2.3. Siirteiden jaadytys ja varastointi

Ennen siirteiden jaadytystda, madritetaan siirteen tilavuus ja
solukonsentraatio. Sen jalkeen solujen joukkoon lisataan jaa-
dytysliuos, jonka sisdltéamat ainesosat (kuten DMSO), suojaa-
vat soluja jaadytyksen haittavaikutuksilta. Taman jalkeen so-
lut jaetaan ripedsti sopiviin annoksiin kryopusseihin ja pussit
siirretaan esijaahdytettyyn jaadytyslaitteeseen. Jaddytyslaite
hoitaa siirteiden jaadytyksen alentamalla lampdtilaa kontrol-
loidusti siten, etta haitallisten jaakiteiden muodostuminen
solujen sisalla on mahdollisimman vahaista. Siita huolimatta
jopa 30 % siirteen soluista voi kuolla pakastuksen aikana.
Siirteet jaadytetaan nestetypen avulla -196 °C:een lampoti-
laan. Jaadytyksen jalkeen siirre siirretdan varastointia varten
nestetyppipakastimeen (Kuva 2), jossa ne periaatteessa voi-
vat sdilya jopa vuosikymmenid. Suurin osa siirteista kuitenkin
annetaan potilaalle muutaman kuukauden kuluessa siirteen
kerayksesta. Siirteelle luvattu sdilyvyysaika on 10 vuotta.

2.3. Siirteiden palautus

Kun pakastettu siirre palautetaan potilaalle, se pitaa ensin
sulattaa. DMSO on siirteen soluille haitallista ja siksi siirre an-
netaan potilaalle heti sulatuksen jalkeen. Siirre kuljetetaan
siirrettavassa nestetyppisdiliossa pakastettuna osastolle ja
sulatetaan potilashuoneessa juuri ennen palautusta. Vasta
kun potilasta hoitava ladkari antaa luvan, kantasolulabora-
torion tyontekija ottaa siirteen sailiosta. Taman jalkeen seka
kantasolulaboratorion tydntekija etta hoitava laakari varmis-
tavat, ettd siirre on oikealle potilaalle ja kryopussi vaikuttaa

KUVA 2: Kantasolusiirteet sdilytetdan nestetyppipakastimissa ja nestetyppea tarvi-
taan myds siirteiden jaddytyksessa. Tassa kuvassa tdytetdadn jaadytyslaitteen neste-
typpisdiliéta. Lisdksi ndytteet kuljetetaan osastolle siirrettdvissa nestetyppisdilidissa.

ehealtd. Varmistuksen jalkeen kantasolulaboratorion tyonte-
kija sulattaa siirteen +37°C:een vesihauteessa. Heti, kun siirre
on kokonaan sulanut, se luovutetaan laakarille, joka antaa
siirteen potilaalle tiputuksessa.

2.4. Siirteiden laadunvalvonta
Potilas tarvitsee toipuakseen tietyn maaran kantasoluja. Riit-
tava kantasolujen madara siirteessa maadritetaan virtaussyto-
metrialaboratoriossa analysoimalla CD34 positiivisten solu-
jen absoluuttinen maara (E9/I) seka prosenttiosuus leuko-
syyteista. Virtaussytometrisella menetelmalla voidaan myos
maadrittaa eldvien ja kuolleiden CD34+ -solujen osuus.
Siirteiden elinkelpoisuus varmistetaan viljelmalla niita so-
luviljelymaljalla (Kuva 3). Soluviljely tehddan seka kasitellyista
siirteista etta niista siirteistd, jotka annetaan suoraan poti-
laalle. Lisaksi soluviljelyt tehdaan ennen ja jalkeen siirteen
jaadytyksen. Tata varten siirretta pakastetaan pussien jaa-
dytyksen yhteydessa myos muutamassa pienessa ampullis-
sa. Viljely tehdaan hetijaadytysta seuraavana arkipaivana ja
sen tarkoituksena on varmistaa, etta siirteen solut ovat edel-
leen elossa jaddytyksen jalkeen. Mikali siirteen pakastuksen
ja palautuksen valilla kuluu aikaa yli vuosi, viljely uusitaan sen
varmistamiseksi, ettd siirre on edelleen elinkelpoinen, ennen
kuin potilaan luuytimen tuhoava hoito aloitetaan.
Soluvilielyn lisaksi seurataan siirteen tarttumista potilaassa
eli sita, milloin potilaan neutrofiilien maara ylittaa » 0,5 x1I0E9/I
ja trombosyyttien maara > 20 tai 50 x 10 £9/I ja pysyy silla ta-
solla vahintaan kolmesti eri paivina toistettuna. Talloin voidaan
todeta, ettd hematopoieesi on Idhtenyt kunnolla kayntiin.
Siirteille tehddaan myds mikrobiologista laadunvalvontaa.
Ennen siirteen luovutusta, luovuttajalle tehdaan infektiosero-
logiset testit. Taman lisaksi itse siirteista tehdaan bakteerivil-
jelyt kerayksen ja kasittelyn jalkeen sen varmistamiseksi, etta
siirre ei ole kontaminoitunut kerayksen tai kasittelyn aikana.
Koska on erityisen tarkeda, etta henkilo saa juuri hanelle
tarkoitetun siirteen, kaikki kirjaukset ja siirrepusseissa ole-
vat etiketit tarkistetaan kahden
eri henkilon toimesta. Kun siir-
teita kasitellaan, kasittelyssa on
kerrallaan vain yhden henkilon
siirre. Ennen siirteen palautusta
potilaalle, siirteen tiedot tarkas-
tetaan etiketista kahden eri hen-
kilon toimesta.

2.5. Muu toiminta kantasolu-
laboratoriossa
Laadunvalvonnallisten soluviljelyi-
den liséksi kantasolulaboratorios-
sa tehdaan jonkin verran diagnos-
tisia soluviljelyja. Naiden merkitys
on vuosien saatossa vahentynyt
muiden diagnoosimenetelmien
kehittyessa, mutta edelleen so-
luviljelylla on diagnoosia tukeva
rooli esim. myeloproliferatiivisten
tautien diagnostiikassa.
Kantasolusiirteiden lisaksi leu-
kemiapotilaita saatetaan hoitaa
ns. CAR T -valmisteilla. Nama ovat
potilaan omista T-soluista muokat-
tuja T-soluja, joiden tehtavand on
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KUVA 3. Siirteiden laadunvalvontaan kuuluu soluviljely, jolla varmistetaan siir-
teiden elinkelpoisuus. Lisdksi tehddan joitakin diagnostisia kantasoluviljelyja.
Pesdkkeita tarkastellaan mikroskoopilla.

tuhota spesifisesti sydpaa aiheuttavia soluja (Leppa & Vetten-
ranta, 2019). CAR T-valmisteet valmistetaan niihin erikoistu-
neissa keskuksissa, mutta kantasolulaboratorio osallistuu CAR
T-valmisteiden nestetyppisailytykseen seka palautukseen.

Kantasolulaboratorion toiminta on kudoslain alaista toi-
mintaa, jonka toimintaa valvoo Fimea. Lisaksi HUS Diagnos-
tilkkakeskuksen kantasolulaboratorio on akkreditoitu euroop-
palaisen JACIE (The Joint Accreditation Committee ISCT-Eu-
rope & EBMT)-standardin mukaisesti. Seka Fimea etta JACIE-
organisaatio tekevat kantasolulaboratorioon saannollisesti
tarkastuksia, joiden tarkoituksena on varmistaa toiminnan
vaatimuksenmukaisuus.

Vaatimusten mukaisesti kantasolulaboratoriossa pitaa
mm. tehda jatkuvaa olosuhdevalvontaa eli seurata tilojen ja
laminaarien puhtautta ilmankerays- ja laskeumamaljoilla se-
ka mitata partikkelien maardaa tiloissa. Pakastimilla on jatkuva
lampotilanseuranta ja ne on kytketty halytysjarjestelmaan.
Vikatilanteiden varalta kantasolulaboratoriohoitajista joku on
jatkuvasti paivystysvuorossa.

Reagenssien ja tarvikkeiden laatua ja maarad seurataan
ja kaikki reagenssi- ja tarvike-erdt on tarvittaessa pystyttava

Kirjallisuus

Jantunen, E;Valtola, J.;Partanen, A;Turunen, A ;Kuittinen,
T,Silvennoinen, R.;. .. Varmavuo, V. (2020). Pleriksafori kantasolujen
mobilisaatiossa autologista siirtoa varten. Duodecim, 136
(9):997-1004.

Leppd, S.;& Vettenranta, K. (2019). CAR-T-soluhoito - mitd ja milla
hinnalla? Duodecim, 135 (12): 1202-6.

jaljittamaan niihin siirteisiin, joi-
den kasittelyssa niita on kaytetty.
Ty6ohjeille on omat sisallolliset
vaatimukset ja kuten laboratori-
otydssa yleensakin, ne tulee ai-
na pitaa ajan tasalla. Mahdollisia
haittatapahtumia ja poikkeamia
tulee seurata ja niihin tulee rea-
goida valittomasti. Tarvittaessa
niista myos raportoidaan Fimeal-
le. Riskinarviota tehdaan kanta-
solulaboratoriossa saannollisesti
kattaen kaikki toiminnalliset pro-
sessit. Siirteiden laatua seurataan
useilla eri mittareilla ja kantasolu-
toiminnan laadunseurannan tu-
loksia kaydaan lapi klinikan kans-
sa muutamia kertoja vuodessa.
Lisaksi toiminnasta laaditaan vuo-
siraportit Fimealle.

Tyo kantasolulaboratoriossa
on siis monipuolista ja kiinnos-
tavaa, mutta myaos erityista tark-
kuutta ja huolellisuutta vaativaa.
My0os paineensietokykya tarvitaan tyoskenneltdessa ainut-
kertaisten siirteiden parissa. Henkilokunnan perehdytys on-
kin aikaa vievaa ja ennen itsenadista tyoskentelya, perehty-
va ensin seuraa vieresta eri prosesseja ja sen jalkeen tekee
niita valvonnan alla, kunnes tyotehtavat ovat varmasti hal-
linnassa. Senkin jalkeen patevyytta seurataan saanndllisilla
rinnakkaisauditoinneilla ja pitamalla kirjaa siita, etta jokaista
toimenpidetta tulee tehtya saannollisesti, jotta osaaminen
pysyy vlla.

Kantasolutoiminta vaatii saumatonta yhteistyota ja vuo-
ropuhelua klinikan, kantasolulaboratorion, Veripalvelun ylla-
pitaman kantasolurekisterin ja viranomaisten valilla. Kaiken
toiminnan lopullisena padgmaarana on turvallinen ja laadukas
kantasolusiirto, jonka avulla potilas voi aloittaa toipumisen
vakavasta sairaudestaan. @

Kiitokset

Oyl Anna Lempidinen ja Ibh Kaisa Kuukka, Kliininen kemia,
HUS Diagnostiikkakeskus, HUS

Ryhanen, S;Nystedt, J.;Korhonen, M.;& Vettenranta, K. (2017).
Haploidenttisten kantasolujen siirrot lapsille alkavat Suomessa.
Duodecim, 133 (3):231-3.

Vettenranta, K.;Leppd, S.;Janes, R.Niittyvuopio, R.;Salmenniemi,
U. Taskinen, M.;. . . Itala-Remes, M. (2021). Kantasolusiirrot -
soluterapia murroksessa. Duodecim, 137(13):1361-7.
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Metabolic profiling of
neurodegenerative diseases

Olli Jaaskeldinen

Neurodegeneratiivisten sairauksien, kuten Alzheime-
rin taudin, Parkinsonin taudin tai etuohimolohkorappeu-
man diagnostiikassa taudin ja tautimuotojen etukateis-
tunnistus on tarkeda ja yksi tutkimuksen vallitsevista
prioriteeteista. Myds, neurodegeneratiivisilld sairauk-
silla ja prosesseilla on lukuisia yhteyskohtia systeemi-
seen aineenvaihduntaan, jotka edella mainittujen pai-
nopisteiden ohella ovat osaltaan muokanneet tieteel-
listen tutkimusprojektien nakdkulmia. Vaitoskirjatutki-
muksen aiheena oli neurodegeneratiivisten sairauksien
metabolinen profilointi, painottuen Alzheimerin tautiin
sekd etuohimolohkorappeumaan. Tutkimuksen aikana
pystyttiin tunnistamaan jo kdytdssa olevien diagnostis-
ten merkkiaineiden kanssa korreloivia aineenvaihdunta-
tuotteita seka erotusdiagnostiikan kannalta hyédyllisia
aineenvaihduntatuotekokonaisuuksia.

Neurodegeneratiiviset sairaudet ovat nopeasti kasvava ryh-
ma progressiivisia sairauksia, joista usean patofysiologisiin
muutoksiin liittyvat Iaheisesti proteiini-inkluusiot ja eteneva
aivoatrofia. Alzheimerin tauti on yleisin neurodegeneratii-
vinen sairaus, jota karakterisoi aivoihin kertyvat solun ulko-
puoliset beta- amyloidiplakit ja solunsisdiset tau-neurofibril-
likimput. Alzheimerin taudin diagnostisina merkkiaineina on
jo jonkin aikaa ollut kaytossa likvorista mitattavat liukoiset
beta-amyloidi- ja tau-peptidit, mutta kansainvalisen tutkimuk-
sen tahtdinkentdssa on kauan ollut uusien merkkiaineiden
l[oytaminen seka tunnettujen merkkiaineiden mittaaminen
vahemmadn invasiivisista lahteista.

Neurodegeneratiivisten sairauksien tunnetut yhteydet ai-
neenvaihdunnallisiin muuttujiin on pitkaan toiminut motivaat-
torina etsia toimivia merkkiaineita lipidi- tai pienmetaboliittiai-
neenvaihdunnasta. Tallainen tutkimustyo ei ole toistaiseksi on-
nistunut tuottamaan diagnostiseen kayttoon soveltuvia merk-

kiaineita, mutta on selvasti edistanyt neurodegeneratiivisten
sairauksien patofysiologian ymmarrysta ja luonut merkittavia
tyokaluja sairastumisen riskin tunnistusprosesseihin.
Vaitokirjatutkimuksessa tarkasteltiin laajan potilasaineis-
ton lipidi- ja pienmetaboliittiaineenvaihdunnan tuotteita. Ai-
neisto kerattiin neurologian polikliinisen vastaanoton potilais-
ta, joiden likvorin ja seerumin metaboliset profiilit maaritet-
tiin ydinmagneettisella resonanssispektroskopialla. Projektin
aikana loydettiin voimakkaasti likvorin beta-amyloidin ja fos-
foryloituneen tau-peptidin kanssa korreloivia metaboliitteja,
joiden myéhemmissa solumallikokeissa todettiin my6s omaa-
van anti-neuroinflamlmatorisia ja neuroprotektiivisia vasteita.
Lisaksi pystyttiin nayttamaan pienmetaboliittikokonaisuuksien
ja lipidiaineenvaihduntatuotteiden teho eroteltaessa Alzheime-
rin tautia sen esiasteesta - lievasta kognitiivisesta alenemas-
ta (MCI). Kolmas merkittava I0yddskokonaisuus vaitdskirjan
osajulkaisuissa oli etuohimolohkorappeuman yhteys mataliin
seerumin HDL- kolesterolipitoisuuksiin lukuisissa partikkeliko-
koon ja kemiallisiin ominaisuuksiin perustuvissa alaluokissa.
Vaitoskirjaan sisallytetyt osatutkimukset on julkaistu
Journal of Alzheimer's Disease -aikakausilehdessa vuosina
2019 ja 2020. Tutkimustyo suoritettiin Ita-Suomen Yliopis-
ton, Terveystieteiden tiedekunnan, Kliinisen ldaketieteen lai-
toksen, Aivotutkimusyksikon Biomarkkerilaboratoriossa. @

Molekulaarisen lddketieteen tohtoriohjelmaan kuuluva vai-
téskirja "Metabolic profiling of neurodegenerative diseases.
With emphasis on Alzheimer's disease and C9orf72-gene
hexanucleotide repeat expansion associated frontotemporal
lobar degeneration” tarkastettiin [t4-Suomen Yliopiston Ter-
veystieteiden tiedekunnassa 2.9.2022. Vastavdittdjana toimi
Helsingin Yliopiston dosentti Kati Juva ja kustoksena emeriit-
taprofessori Hilkka Soininen.
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SIHTEERIN PALSTA

Koulutukset

Ylpedna voimme kutsua jdsenemme osallistumaan ihka
ensimmaiseen QualityHike:iin Oulangan kansallispuistoon
Kuusamoon 7.-10. syyskuuta, 2023! Kurssia isdanndivat NFKK
ja SKKY ry yhdessa. Ensimmadisen QualityHike:n teemana on
laboratorioprosessien riskien hallinta ja vastuullisuus. Lue
lisda lehden mainoksesta sivulta 7.

Kurssin ohjelmaa paivitetdan verkossa https://www.skky.

fi/qualityhike/.

Jasenmaksu

SKKY:n jasenmaksu henkiljasenilta vuodelle 2023 on 10
euroa ja jasenkirje laskuineen postitetaan jasenistolle kevaalla.
Osalla jasenista on edelleen viime vuoden jasenmaksu maksa-
matta. Tarkistathan tilanteen kohdaltasi ja huomioithan, etta
jos jasenmaksu jaa maksamatta kahtena vuonna perdakkain
katsoo johtokunta jasenyyden saantdjen mukaan erotetuksi.

Diskussionsforum

Haluatko liittyd NFKK:n keskustelufoorumiin? Diskussion-
sforum on pohjoismainen ja baltialainen foorumi kevyeen
yhteydenpitoon ja tiedonvaihtoon alueen noin 700 kollegan
kanssa. Foorumin tarkoitus on lisata meidan kaikkien tietoa
alaan liittyvista aiheista, keskustelu on ilmaista ja se on avoin-
na kaikille. Jos haluat liittyd tai vaihtaa sahkdpostiosoitteesi,
vieraile sivulla https://www.nfkk.org/diskussionsforum/

Sdhkopostiosoite

lImoitathan sdahkopostisi meille, jotta saat tarkeat ja ajan-
kohtaiset tiedotteet. IImoittaminen tapahtuu nettisivuillam-
me osoitteessa https://www.skky.fi/skky/jaseneksi-littyminen/
sahkopostiosoitteet. Samassa osoitteessa voit myos vaihtaa
vanhan osoitteesi uudeksi, jos olet esimerkiksi vaihtanut tyo-
paikkaa, jaanyt eldkkeelle tms.

EFLM Academy

Suomen Kliinisen Kemian Yhdistys ry (SKKY) tarjoaa mah-
dollisuuden liittya European Federation of Clinical Chemistry
and Laboratory Medicine (EFLM) -kattoyhdistyksen rekiste-
riin EFLM Academy (https://www.efim.eu/site/page/a/1555)
01/2020 alkaen. Jos olet kliinisen kemian erikoisl&akari tai
sairaalakemisti, sinulla on samalla mahdollisuus hakea hy-

vaksyntaa EuSpLM-rekisteriin (https://www.eflm.eu/site/pa-
ge/a/1305). Kaytannassa kaikki tydssa olevat seka aktiivisesti
muuten alan toiminnassa mukana olevat Suomen kliinisen ke-
mian erikoislaakarit ja sairaalakemistit tayttavat EuSpLM-re-
kisterin kriteerit.

EFLM Academy:n ja samalla EuSpLM-rekisterin vuosimak-
su on 15 €/rekisterdity jasen. SKKY maksaa taman kustannuk-
sen jasenilleen toistaiseksi yhdistyksen varallisuustilanteen sen
salliessa. Rekistereihin liittyminen tapahtuu nettisivuillamme
osoitteessa https://www.skky.fi/EFLMAcademy. EFLM Academy
ottaa vastaan uudet ilmoittautumiset kerran vuodessa, mar-
ras-joulukuussa. Mikdli et siis viela entinyt iimoittaa tietojasi,
iimoita ne 1511.2022 mennessa. Saat tiedon sahkopostitse, kun
voit kirjautua palveluun.

Uusia jdsenia
Johtokunnan kokouksessa on hyvaksytty yhdistykseen seu-

raavat uudet jasenet: Kristel Virtanen, Laura Mononen, Pdivi
Tissari, Shruti Jain, Silja Majaharju ja Niklas Wargh.

Apurahat

SKKY voi mydntda matka-apurahoja kokouksiin ja koulutus-
padiville osallistumista varten. SKKY myoéntda apurahoja myos
kliinisen kemian ja laboratoriolddketieteen tutkimustyohon ja
jaseniston oman ammattitaidon ylldpitoon ja kehittamiseen.
Apurahasaanndt ja hakuohjeet 16ydat SKKY:n nettisivuilta
osoitteesta https://www.skky.fi/skky/apurahasaannot.

Apurahoja on myonnetty seuraaville henkildille: Anu Olkku,
Harri Laitinen, Heidi Berghall, Jaana Leiviska, Johanna Miet-
tinen, Jonna Pelanti, Kristel Virtanen, Laura Vainio, Lea Rah-
tu-Korpela, Mari Levula, Mikko Anttonen, Outi Itkonen, Saara
Wittfooth.

Kansainvadlinen toiminta

Mikali olet kiinnostunut toimimaan alan kansainvalisissa
yhteistyoelimissa (esim. EFLM:n ja IFCC:n tydryhmat), iimaise
kiinnostuksesi johtokunnalle. Avoimista tehtdvistad ilmoitetaan
myds sahkopostitse.

Seuraa nettisivuja ja sosiaalista mediaa

Osoitteessa www.skky.fi on ajankohtaista asiaa muun muas-
sa EFLM:n seka IFCC:n koulutuksista, apurahoista seka muista
jasenistod koskettavista asioista. Muista vierailla sivuilla aktii-
visestija jos sinulla on vinkkeja sivulle laitettavista tiedotteista,
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Suomen Kliinisen Kemian Y
Foreningen for Klinisk Kemi

SKKY:n uudet saannot
ovat voimassa!

PATENTTI- JA REKISTERIHALLITUS HYVAKSYI SKKY:n paivitetyt sddnnot 20.02.2023. Sdantémuutos
kasiteltiin yhdistyskokouksissa 31.5.2022 ja 7.10.2022.

Yhdistyksen tarkoitusta ja toiminnan kuvausta paivitettiin nykypdivaa vastaavaksi (3§). Samalla 4§:ssa
tarkennettiin sitd, kuka voidaan ottaa jaseneksi. Nyt muotoilu on: "Yhdistyksen varsinaiseksi jdseneksi voi-
daan ottaa kliinisen kemian alalla toimiva tai alaan liittyvaa tutkimustyotd tekeva I4dkéri, sairaalakemisti
tai kemisti”. Aiemmin: "Yhdistyksen varsinaiseksi jdseneksi voidaan ottaa kliinisen kemian alalla toimiva
tai siita muuten kiinnostunut 1aakari tai kemisti”. Téma muotoilu koettiin tarpeelliseksi tueksi arvioitaessa
jasenhakemuksia.

Yhtena oleellisena muutoksena on mahdollisuus sahképostitse tapahtuvaan tiedottamiseen. Jatkossa tie-
dottaminen tapahtuu entista enemman sdhkoépostitse. Lisdksi yhdistyskokouskutsut on mahdollista [&hettaa
ainoastaan sahkopostitse aiempien jasenkirjeiden sijaan. Olethan siis ilmoittanut séhkdpostiosoitteesi ja sen
mahdolliset muutokset yhdistykselle (https://www.skky.fi/skky-jaseneksi-liittyminen-sahkopostiosoitteet/).

Toisena huomionarvoisena muutoksena on johtokunnan jasenten maara, joka nykymuodossaan on puheen-
johtajan lisaksi viisi tai kuusi jasenta aiemman kuuden muun jasenen sijaan. Tama muutos tuli tarpeeseen,
koska johtokuntaan ei kaikkina vuosina ole saatu rekrytoitua seitsematta jasenta. Jos olet kiinnostunut joh-
tokuntatydskentelystd, ota rohkeasti yhteytta. Tama on ollut mukavaa puuhaa!

Paivitetyissa sdanndissa rajataan myos johtokunnan jasenten toimikausi kuuteen vuoteen, joskin ehdok-
kaiden puuttuessa kautta voidaan jatkaa yhdella vuodella kerrallaan. Tama on tdysin uusi muotoilu ja on
tarkoitettu turvaamaan sita, ettda kenenkaan kausi ei veny liian pitkaksi velvollisuudentunnosta ja siksi, etta
johtokuntaan saataisiin tervetta vaihtuvuutta.

Tarkea muutos on myos se, ettd jatkossa yhdistyskokous voidaan pitdaa etdkokouksena. Yhdistysten
etdkokoukset olivat sdantépoikkeamina mahdollisia pandemiarajoitusten aikana. SKKY:ssakin tdata mahdol-
lisuutta kdytettiin ja malli koettiin toimittavaksi. Etakokoukset tuovat joustavuutta kokousten jarjestami-
seen, vahentavat kuluja ja toivottavasti lisdavat osallistumisaktiivisuutta. Vuosikokouksen tehtaviin lisattiin
paatds johtokunnan ja jasenlehden paatoimittajan palkkioista. Lisdksi johtokunnan tehtaviin lisattiin kuvaus
yhdistyksen varallisuuden hoidosta ja mahdollisuudesta tehda arvoltaan vahaisia sopimuksia yhdistyksen
puolesta. Edelleenkin yhdistyskokous paattaa talousarvion ja tekee arvoltaan merkittdavat paatokset yhdis-
tyksen varallisuuden suhteen.

Paivitetyt 4annot I6ytyvat kokonaisuudessaan skky.fi -sivustolta!
Johtokunta

niin ole yhteydessa sihteeriin! Olemme myds perustaneet yhdis-  muuttuu tai jaat eldkkeelle (elakkeella olevat ovat vapautettu;
tykselle LinkedIn -sivut seka Facebook -sivut. Tykkaa meista ja  jasenmaksusta). Nain varmistat myos jasenkirjeiden ja Kliinlab
seuraa sivuja niin saat kaikki tarkeat yhdistykseen ja jasenyyteen  -lehden tulemisen oikeaan osoitteeseen.

liittyvat tiedot reaaliaikaisena.

Kohti pupunkorvia ja rairuohoa,
sihteeri Jonna Pelanti
(0 Muistathan ilmoittaa sihteerille, mikali nimesi/osoitteesi  jonna.pelanti@labguality.fi

Osoitteenmuutokset ja eldkkeelle jaamiset

Kliinlab
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Micronic naytesailytys-

jJa hallintaratkaisut

Alan johtavana valmistajana vuodesta 1984 lahtien toiminut Micronic kehittaa ja valmistaa
useita innovatiivisia tuotteita parantaakseen naytteiden sailytys- ja varastointiprosessia.

Micronicin tuotevalikoima koostuu (2D-koodatuista) naytteidensailytysputkista, korkeista ja sailytys-
telineista. Heidan laitevalikoimaansa kuuluvat tarkasti suunnitellut koodinlukijat, manuaaliset ja
automaattiset korkinavaajat ja -sulkijat seka putkilajittelijat. Micronic kehittaa ja valmistaa tuotteet itse.
Tama ydinosaaminen antaa heille mahdollisuuden tarjota huippuluokan tuotteita, jotka ovat
poikkeuksellisen laadukkaita, luotettavia ja kestavia.

e Micronic-tuotteet valmistetaan ja kootaan NEN-EN-ISO 14644-1 Class 7 -sertifioiduissa
puhdastilaymparistoissa

e Micronicin laadunhallintajarjestelma (QMS) on sertifioitu ISO 9001- ja ISO 14001 -standardien mukaisesti

Pyyda lisatietoja: Maijastiina Voutilainen, tuotepaallikko, puh. 020 112 1678, maijastiina.voutilainen@medig.com

Tuotteet ovat CE-merkittyja laakinnallisia laitteita.

% MEDIQ a+ ‘I‘L\e, L-ear‘)‘ of L\e,au’i—.cara

Markkinoija Suomessa: Mediq Suomi Oy, Vuoritontunkuja 6, 02200 Espoo. Puh. 020 112 1510, www.mediq.fi d MICRDNIC
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