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Uuden koronaviruksen (COVID-19) leviamisen tutkiminen
ja vasta-ainepitoisuuksien mittaaminen vaestotasolla

30.4.2020 ::

Uuden koronaviruksen laboratoriodiagnostiikka perustuu tilla hetkella geenimonistusmenetelmaan
ja oikealla naytteenottotekniikalla (hengitystie-eritendyte ylemmat ja/tai alemmat hengitystiet) on
merkittava vaikutus tuloksiin. Lievissa tautitapauksissa ensisijainen ndyte on nenanielutikkunéyte.
Jatkossa vdeston laajojen vasta-ainetutkimusten kautta voidaan arvioida uuden koronaviruksen
leviamista vdaestossa. Huhtikuun toisella viikolla Terveyden ja hyvinvoinnin laitoksen

(THL) koordinoimat tutkimukset on aloitettu paikaupunkiseudulta ja ne laajentuvat myohemmin
muualle Suomeen.
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Viruksen tunnistamiseen ja vasta-ainemittauksiin liittyvia perusperiaatteita

Virusdiagnostiikka perustuu useisiin laboratoriodiagnostisiin menetelmiin. Viruksia voidaan osoittaa tai tunnistaa
kdyttamalla laboratoriomenetelmina virusviljelya, viruspartikkelin, -antigeenien ja nukleiinihappojen
osoittamista seka spesifisten vasta-aineiden mittaamista (virusserologia). Valtaosa tauteja aiheuttavista
viruksista itdd muutaman paivan tai viikon infektion alkamisesta. Paikallisilla limakalvoilla (nenanielu,
mahasuolikanava) ilmaantuneista oireista voidaan I6ytaa monia viruksia. Kun virus levida elimistéon,
systeemiset oireet ja 10ydokset voidaan mydhemmin havaita tyypillisesti viikkojen kuluessa. Oireiden alkaessa
virusta on veressd, mutta immuunipuolustus aktivoituu vasta muutaman paivan kuluessa. IgM-vasta-aineet
tulevat esiin ensin ja sen jalkeen IgG-vasta-aineet. Vasta-aineita maarittamalla voidaan arvioida primaari-
infektion ajoitus. Taudin alkuvaiheessa lisaantyvat IgM-vasta-ainepitoisuudet ja parhaillaan ne haviavat 1-3
kuukauden kuluessa alle mittausrajan. Merkkina hankitusta immuniteetista voidaan pitaa IgG-vasta-ainetasoja,
jotka ovat mitattavissa hyvin pitkdan, joskus jopa elinian. Akuutin infektion laboratoriodiagnostisena
osoituksena pidetaan IgG-vasta-aineiden merkittavaa nousua pariseerumeiden valilla. Ensimmaisen ja toisen
seerumindytteiden naytteenottovali on normaalisti noin pari viikkoa.

Potilaan kliininen kuva ja vasta-aineprofiili koronavirusinfektiossa

Suomessa ensimmainen koronavirustapaus varmistettiin tammikuun lopussa vuonna 2020. Kiinalainen noin 30-
vuotias naisturisti oli Idhtenyt Wuhanista 22.1.2020 ja saapunut Suomeen Rovaniemelle 23.1.2020. Muutaman
paivan kuluttua hanella oli ensioireina muun muassa vuotava nend ja kuumetta. Potilaan kanssa ldheisessa
kontaktisessa olleet henkildt jaljitettiin. Henkildita oli 21, joista 17 tavoitettiin. Potilaasta eristettiin uusi kanta
SARS-CoV-2 virus SARS-CoV-2/Finland/1/2020 BSL-3 luokan laboratoriossa, jota kdytetaan tartuntavaarallisten
virusten ja bakteerien tutkimiseen. NPS (nendnieluerite) ja NPA (nenénielun imulimandyte) -naytteet
kasvatettiin soluviljelmissa kdyttamalla uudelle koronavirukselle sopivaa isantdsolukkoa. Potilaan vasta-aineita
tutkittiin immuunofluoresenssitekniikalla (IF-tekniikka) kayttamalla potilaasta eristettya kantaa apuna. Vasta-
ainevastetta tutkittiin ottamalla potilaasta seerumindytteet neljan, yhdeksén, kymmenen ja kahdenkymmenen
paivan valein. Potilaan kliininen kuva ja laboratoriodiagnostiikka on kuvattu A. Haverin et. al. artikkelissa

Potilaan seerumindytteista tehtiin laimennossarja, jonka avulla analysoitiin IgG- ja IgM-vasta-ainepitoisuudet.
1gG- ja IgM-vasta-ainepitoisuudet nousivat vasta yhdeksan paivaa oireiden alkamisen jalkeen. Kun vasta-
aineiden muodostumiseen liittyvia yksityiskohtia seka testien sensitiivisyyttd ja spesifisyyttd ymmarretdan
paremmin, vasta-ainemenetelmilla tulee olemaan oma roolinsa koronavirusinfektioiden selvitystydssa
geenimonistustestien rinnalla.

Koronaviruksen vasta-aineiden mittaaminen

Vasta-ainetestit eivat ole rutiinikdytdssa uuden koronavirusinfektioiden selvittamisessa puutteellisten
maaritysliuosten ja keskenerdisen kehittamistydn vuoksi. Vasta-ainetesteihin perustuvilla maarityksillad voidaan
ymmartaa kattavammin vdestdén immuniteettia ja uuden koronaviruksen taudin esiintyvyyttd kuin
geenimonistustesteilla.

Vuoden 2020 maaliskuun lopussa Kelvin To ja hanen kollegaansa julkaisivat artikkelin, jossa raportoitiin
viruksen maaraa ja vasta-aineprofiileja 23 sairaalapotilaan aineistossa. Diagnosoiduissa tapauksissa potilaiden
viruksen maara kohosi ensimmadisen viikon aikana ja laski toisella viikolla. Niin IgG- kuin IgM-vasta-ainetasot
alkoivat nousta vasta kymmenen pdivan kuluttua oireiden alkamisesta. Suurimmalla osalla potilaista todettiin
vasta-ainemittauksissa diagnostinen nousu eli niin sanottu serokonversio kolmen viikon kuluttua. Kelvin Ton ja
hanen kollegoidensa systemaattinen tutkimus osoitti koronainfektioon sairastuneiden potilaiden neljan viikon
vasta-aineprofiilin ja viruksen maaran laskun infektion edetessa.

Jatkossa vaeston laajat vasta-ainetutkimukset, joiden ndytemateriaalina on verindytteista erotettu seerumi,
tarkentavat kuvaa koronaviruksen levidmisesta vaestdssd. Huhtikuun toisella viikolla Suomessa tehtavat
tutkimukset alkoivat paakaupunkiseudulta laajentuen myéhemmin muualle Suomeen. ! Tutkimuspotilailta
keratyista seerumindytteista voidaan analysoida vasta-ainemuodostuksen pituutta ja laajuutta vdestétasolla.
Oireettomien ja oireellisten henkildiden vasta-ainepitoisuuksien pohjalta voidaan tulkita epidemian laajuutta
vaestdssa eri puolilla Suomea eri ikdryhmissa. Vasta-aineiden sdilyvyyttd seurataan eri aikapisteissa otettujen
seeruminaytteiden avulla.

THL tekee koronavirusvasta-ainetestien kehittamisty6ta vdestdn seerumindytteita kerdtessaan ja
analysoidessaan. Maailmalla on kehitetty erilaisia vasta-ainemenetelmiin perustuvia sovelluksia jo aikaisemmin
kehitettyihin diagnostisiin testeihin perustuen.
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Pohdinta

Huhtikuun 2020 lopussa Suomessa on testattu yli 85 800 tapausta koronavirustesteilla. Positiivisia
koronavirusnaytteitd on Idéydetty noin 4 740. Suomen vaestddn suhteutettuna tapausmaarien ilmaantuvuus on
85 tapausta 100 000 asukasta kohti. Koronaviruksen aiheuttamaan tautiin on kuollut 199 ihmista. Kuolleiden
mediaani-ikd on Suomessa 84 vuotta. Ikaryhmissa 30-39-vuotta, 40-49-vuotta ja 50-59-vuotta kuolleita on
kussakin alle viisi, 60-69-vuotiaita kuolleita on yhdeksédn, 70-79-vuotiaita on 30, 80-89-vuotiaita on 69 ja yli
90-vuotiaita on 32.

Koronaepidemian serologinen vaestdtutkimus on tarked satunnaisotannalla kerattdva tiedonléhde selvitettaessa
uuden koronaviruksen leviamistd vdestétasolla Suomessa. Tulevilla tutkimuksilla saadaan selville uuden
koronaviruksen aiheuttaman vasta-ainemuodostuksen laajuus ja ominaisuudet valtakunnallisesti viikoittain
otetuilla noin 750 ihmisen satunnaisjoukolla eri puolilta Suomea.
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Tiivistelma: Uuden koronaviruksen laboratoriodiagnostiikka perustuu geenimonistusmenetelmaan. Suomessa
tehdaan laboratoriodiagnostisia koronavirusmaarityksia yha useammassa paikassa niin yliopistosairaaloissa kuin
yksityisissa laboratorioissa. Terveyden ja hyvinvoinnin laitos (THL) varmistaa positiiviset tapaukset
referenssilaboratoroissaan Helsingissa. Naytteenottoon ja laboratoriodiagnostiikkaan liittyy paljon
asiantuntijaosaamista otettaessa hengitystie-eritendytteita ylemmista ja/ tai alemmista hengitysteista seka
lievissa tapauksissa nenanielutikkunaytteista. Laboratoriossa tehdadn moniammatillista yhteistyétd muun
muassa laboratoriolddkareiden, kemistien, mikrobiologien ja bioanalyytikoiden kanssa prosessien kehittdmisen,
laadunvarmistuksen ja analyysien sujuvuuden varmistamiseksi. Tulevat kansalliset tutkimukset ja
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satunnaisotokset tuovat lisdtietoa uuden koronaviruksen epidemiologiasta laajojen vasta-ainetutkimusten
kautta. Alueelliset vasta-ainetutkimuksien tulokset valottavat uuden koronaviruksen leviamistd vdestossa.
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