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Koronavirus, nykyiseltd nimeltddn SARS-CoV-2:n aiheuttama tauti COVID-19 aiheuttaa
hengitystieinfektion. COVID-19 julistettiin kevaalla 2020 maailmanlaajuiseksi pandemiaksi
Maailman terveysjarjeston (WHO) mukaan. Akuutti koronavirustartunta todetaan osoitta-
malla viruksen perimaa hengitystie-eritendytteestd nukleiinihapon osoittamiseen perustu-
villa PCR-testeilla tai antigeeninosoitustesteilla, joilla osoitetaan viruksen rakenneproteiinia.
Diagnostisia testeja tehddan toimiluvan saaneissa kliinisen mikrobiologian laboratorioissa
joko omavalmisteisina in-house-testeina tai kaupallisilla, kayttéén hyvaksytyilla PCR-tes-
teilla.

Taman opinndytetydn tavoitteena oli perehtya BiopSense Oy:n tekemaan COVID-19-diag-
nostiikkaan seka selvittdd muiden suomalaisten tahojen kayttdmia COVID-19-diagnostiikan
menetelmid ja vertailla menetelmid saatujen tulosten osalta. Selvitystyd perustui asiantunti-
jahaastatteluihin sahkdpostitse, kirjallisuusselvitykseen seké tietokantahakuihin diagnosti-
sista menetelmista.

Suomessa on testattu 21. tammikuuta 2021 mennessé yhteensa noin 2 690 300 koronavi-
rusnaytettd. Nopea COVID-19-diagnostiikka mahdollistaa hoidon varhaisen aloittamisen
seka toimenpiteet pandemian levidmisen estédmiseksi. Suomen laboratorioiden koronavirus-
testauskapasiteetti on yli 26 000 naytetta paivassa.

Opinnaytety6n tuloksena tuli esiin, etta kaytetyin menetelma COVID-19-diagnostiikassa on
geeninmonistusmenetelma, PCR ylivertaisen herkkyytensa puolesta. Lisaksi koronavirus-
testeja analysoidaan kayttaen antigeeninosoitustesteja seka vasta-ainetesteja taudista pa-
ranemisen jalkeen.

Avainsanat COVID-19, RT-gPCR, RNA
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The coronavirus, now called SARS-CoV-2, is a disease caused by COVID-19 that causes a
respiratory infection. COVID-19 was declared a global pandemic in the spring of 2020, ac-
cording to the World Health Organization (WHO). Acute coronavirus infection is detected
by discovering the virus genotype from a respiratory secretion sample by nucleic acid de-
tection PCR assays or antigen detection assays that demonstrate the structural protein of
the virus. Diagnostic tests are performed in licensed clinical microbiology laboratories, either
as in-house tests or as commercial, approved PCR tests.

The aim of this thesis work was to examine the COVID-19-diagnostics performed by Biop-
Sense Oy and to research the COVID-19-diagnostic methods used by other Finnish author-
ities, and to compare the methods in terms of the results obtained. The study was based on
expert interviews by e-mail, a literature review and database searches of diagnostic meth-
ods.

By 21 January 2021, a total of approximately 2,690,300 coronavirus samples have been
tested in Finland. Rapid diagnostics of COVID-19 enable early initiation of treatment and
measures to prevent the spread of the pandemic. The coronavirus testing capacity of Finnish
laboratories exceeds 26,000 samples per day.

As a result of the thesis work, it was shown that the most widely used method in the diag-
nosis of COVID-19 is the gene amplification method, PCR, for its superior sensitivity. In
addition, coronavirus assays are analyzed by utilizing antigen detection assays, as well as
antibody assays after recovery from the disease.

Keywords COVID-19, RT-gPCR, RNA
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Lyhenteet

cDNA Complementary DNA. Komplementaarinen DNA. mRNA:sta kaanteis-
kopioijaentsyymilla syntetisoitu DNA-kopio.

COVID-19 Coronavirus disease 2019. Koronavirustauti 2019. SARS-CoV-2-viruk-
sen aiheuttama tauti.

CT Threshold cycle. Kynnyssykli, jonka signaali ylittda tietyn kynnysarvon.
DNA Deoxyribonucleic acid. Deoksiribonukleiinihappo.
ECDC European Centre for Disease Prevention and Control. Euroopan tautie-

nehkaisy- ja -valvontakeskus.

FDA U.S. Food and Drug Administration. Yhdysvaltain elintarvike- ja |aake-
virasto.

mRNA Messenger RNA. Lahetti-RNA.

PCR Polymerase chain reaction. Polymeraasiketjureaktio.

gPCR Quantitative polymerase chain reaction. Kvantitatiivinen polymeraasi-

ketjureaktio.

RNA Ribonucleic acid. Ribonukleiinihappo.

RT Reverse transcriptase. Kadanteistranskriptio.
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RT-PCR Reverse transcription PCR. Ké&anteistranskriptaasipolymeraasiket-

jureaktio.

SARS Severe Acute Respiratory Syndrome. Akilinen vakava hengitystieoi-
reyhtyma. SARS-koronaviruksen, SARS-CoV aiheuttama hengitystiein-
fektio.

THL Terveyden ja hyvinvoinnin laitos.
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1 Johdanto

COVID-19 on SARS-CoV-2-viruksen aiheuttama hengitystieinfektio, joka levisi Wuha-
nista, Kiinasta 2019 vuoden lopulla. Virus on levinnyt ympari maailmaa, ja WHO julisti
COVID-19-epidemia pandemiaksi 11. maaliskuuta 2020. Virus 16ytyi Suomesta ensim-
maisen kerran tammikuun lopussa 2020. Viruksen perimassé on tapahtunut pandemian
aikana muutoksia, jotka voivat vaikuttaa seka infektion taudinkuvaan etté leviamisnopeu-
teen. COVID-19-infektion leviamisté pyritdan ehkdisema&n monin erilaisin toimenpitein.
Ensimmaisen Euroopassa myyntiluvan saanut COVID-19-rokote on Pfizerin-BioNTechin
BNT162b2-rokote. [1.]

Taudinaiheuttajavirus, SARS-CoV-2, kuuluu koronaviruksiin. Koronavirukset ovat viruk-
sia, jotka aiheuttavat ihmisille tyypillisesti lievan hengitystieinfektion, jonka tavallisia oi-
reita ovat muun muassa kuume, yska, nuha ja hengenahdistus. Virus aiheuttaa pienelle
osalle tartunnan saaneista vakavan infektion. Suomessa varmistettuihin koronavirusin-

fektioihin on kuollut vahan yli 1,5 % sairastuneista (tilanne 12. tammikuuta 2021). [1.]

Taman opinnaytetydn tarkoituksena oli selvittdd Suomessa kaytéssa olevia COVID-19-
diagnostiikan menetelmia ja vertailla menetelmia saatujen tulosten osalta seka perehtya
BiopSense Oy:n tekemdan COVID-19-diagnostiikkaan. Koronavirustestin testauspro-
sessiin kuuluu naytteenotto aina sen késittelystd, sailytykseen ja kuljetukseen ennen itse
laboratoriossa tehtdvaé koronatestin analyysia. Selvitystyd perustui kirjallisuusselvityk-
seen koronaviruksesta, asiantuntijahaastatteluihin sahkdpostitse, seka tietokantahakui-

hin diagnostisista menetelmista.

BiopSense Oy on sydpéadiagnostiikan startup-yritys, joka kehittda syépahoitojen tarkem-
paa kohdentamista veressa olevien syépamarkkereiden analysoinnilla. BiopSense on
saanut alkunsa Jyvaskylan yliopiston mikrobiologian professori Marja Tiirolan tyéryhman
tutkimuksista bio- ja ymparistétieteen laitoksella ja Nanotiedekeskuksessa. Yrityksen pe-
rustajatiimiin kuuluu monialaisia osaajia molekyylibiologian, onkologian, elektroniikan ja
signaalinkasittelyn aloilta. BiopSense toimii Jyvaskylassd omissa laboratoriotiloissaan
ja tekee yhteysty6ta Jyvaskylan Startup Factoryn ja Business Finlandin kanssa. Yritys
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laajensi sydpadiagnostiikan liséksi koronadiagnostiikkaan kevaan 2020 aikana ja tuottaa
COVID-19-PCR-testia kotimaisella reagenssilla. [2; 3.]

2 Koronavirukset

2.1 Yleista koronaviruksista

Virukset ovat pienid organismeja (halkaisija 25-400 nm), joilla on oma perintdinformaatio
sekad omia proteiineja, joilla on omat spesifiset tehtavat. Virukset siséltédvat nukleiinihap-
poa, joko yksi- tai kaksisaikeistd DNA:ta tai RNA:ta, joiden suhteellinen maara vaihtelee
huomattavasti eri virusten valilla. Virukset tarvitsevat lisdéntyakseen iséntasolun, ja siksi
virusten rakenne on muotoutunut siten, etta virus kykenee lisddntymaan isantasolussa
tunkeutumalla sinne, vapautumaan ja selvidmaan infektiokykyisena haastavassa ympa-
ristdssa. [4, s. 449-452.]

Koronavirukset ovat joukko ihmisen ja eléinlajien koronaviruksia, jotka kuuluvat Nidovi-
rales-lahkoon, Coronaviridae-heimoon ja Coronavirus-sukuun. Koronavirusten infektiivi-
syys, taudinaiheuttamiskyky, taudinkuva seka sailyminen ymparistéssa vaihtelevat, ja ne
ovat hyvin iséntaspesifisid. Koronavirukset jaetaan kolmeen ryhmaan. Ryhmien | ja I
virukset aiheuttavat nisakkaille infektioita, ja ryhman Il viruksia on 16ytynyt vain linnuista.
SARS-koronaviruksen (SARS-CoV 2000-luvun alussa) on esitetty muodostavan uuden
ryhman IV. Yleisia inmisille infektioita aiheuttavia koronaviruksia ovat 1960-luvulla 16yty-
neet 229E ja OC43 seka 2000-luvulla 16ytyneet HKU1 ja NL63-koronavirukset. [5, s.
504-505.] Edelld mainittujen lisdksi ihmisen koronaviruksia ovat SARS-CoV, MERS-
CoV ja SARS-CoV-2.

Koronavirukset ovat pyoreita, yksisaikeisia RNA-viruksia, joiden muoto muistuttaa aurin-
gon koronaa. Kuvassa 1 on lapéisyelektronimikroskooppikuva ihmisen koronaviruk-
sesta. Koronavirukset ovat suuria (lapimitaltaan 120—160 nm) vaipallisia viruksia, joiden
genomi on suurin kaikista RNA-viruksista (28—31 kb). Genomi on yksisaikeinen RNA,
jolla on positiivinen polariteetti. Koronaviruksen genomi sisaltdd avoimia lukukehyksia
(ORF) 6-14. Virionin eli koronaviruksen partikkelin proteiinit ovat koronaviruksilla pinta-
proteiini (S), kalvoproteiinit (M ja E), nukleokapsidiproteiini (N) ja hemagglutiniinieste-
raasi-proteiini (HE). Koronaviruksilla on RNA-viruksille tyypillinen merkittdva muuntu-
miskyky, silld perimaainekseen, RNA:han kertyy mutaatioita DNA:ta helpommin. [5, s.
505.]
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Kuva 1. L&paisyelektronimikroskooppikuva ihmisen koronaviruksesta. [6.]

Kuvassa 2 on esitetty koronaviruksen ja viruksen kaltaisen partikkelin rakenne. Ko-
ronaviruksen replikaatio tapahtuu iséantasolun sisallda. Koronavirukset kiinnittyvéat pinta-
proteiinillaan (S-glykoproteiini) isdntasolussa olevaan reseptoriin, ja fuusioitumalla solu-
kalvoon ne pééasevat isantésolun sisdadn. Koronavirus lisdantyy solulimassa kayttaen
isdntasolun toimintoja proteiinien ja entsyymien valmistamiseen. Genomista syntetisoi-
tuu tayspitkd negatiiviséie, joista eripituisia mMRNA-péatkia transkriptoituu. Koronaviruksen
lopullinen kokoaminen tapahtuu Golgin laitteen ontelossa tai solulimakalvostossa tarvit-
tavien proteiinien tuottamisen jalkeen. Koronavirukset paatyvat kokoamisen jalkeen ve-
sirakkuloissa solulimaan ja vesirakkulat fuusioituvat solukalvoon vapauttaen virukset
isantasolun ulkopuolelle. [5, s. 505-506.]
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Koronavirus Virgksen kaltainen partikkeli

Kuva 2. Koronaviruksen rakenne, joka koostuu S-, M-, E- ja N-proteiineista, seka viruksen kaltai-
sen partikkelin rakenne. [7.]

Koronavirukset ovat esiintyvyydeltdan maailmanlaajuisia ja toisiksi yleisimpia ylahengi-
tystieinfektioiden aiheuttajia kaikissa ikaryhmissa. Koronaviruksen on kuvattu aiheutta-
van epidemioita ajoittuen kevattalveen, mutta infektioita ilmenee ympari vuoden. Ko-
ronaviruksista syntyva immuniteetti on lyhytkestoinen, monien hengitystieinfektioita ai-
heuttavien virusten tavoin, ja uusintainfektiot ovat melko tavallisia. [5, s. 506.]

Koronavirukset aiheuttavat padasiassa 2-5 vrk:n itdmisajan jalkeen lievan ylahengitys-
tieinfektion. Oireita ovat nuha, kurkkukipu, yské ja tihentynyt hengitys. Myds kuumetta
voi esiintyd. Vahaoireiset tai oireettomat infektiot ovat tavallisia, mutta myds vaikeita ala-
hengitystieinfektioita voi esiintyd immuunipuutteisilla potilailla seka vanhuksilla ja lapsilla.
[5, s.506.]

2.2 SARS-CoV

SARS (severe acute respiratory syndrom, vakava &killinen hengitystieoireyhtyma) on
marraskuussa 2002 Manner-Kiinassa kaynnistynyt SARS-koronaviruksen aiheuttama
keuhkokuumetauti, joka levisi nopeasti epidemiaksi. Tartuntoja todettiin Hongkongissa,
Singaporessa, Vietnamissa ja Kanadassa. Epidemian aikana kuoli lahes 10 % yli 8 000
sairastuneesta ihmisestd. SARS-koronaviruksen todennékdisimméksi isdnnéksi osoitet-
tiin lepakko vuonna 2005. Sivettikissoista on I16ytynyt myés samankaltaisia viruksia. Tut-
kimusten perusteella kyseessa on varsin uusi virus ihmiselle. [5, s. 506.]

SARS tarttuu pisaratartuntana hengitystie-eritteiden valityksella. Tyypillinen itdmisaika
on pitkd, 2—14 vuorokautta. Vasta kymmenen paivan kuluttua oireiden alkamisesta
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SARS-koronavirusta esiintyy runsaasti elimistdssé, ja se haviada elimistésta suojaavien
vasta-aineiden ilmaannuttua, noin kolmessa viikossa. Taudin tyypillisid oireita ovat
kuume, hengitystieoireet, lihassarky, pahoinvointi ja vilunvéristykset, ja sen oireet muis-
tuttavat influenssaa. Vakavan taudin riskia lisdavéat korkea ik&, korkea painoindeksi (BMI)
ja krooniset sairaudet. SARS-koronaviruksen leviamista ehkaistadan kontaktihenkildiden
eristamisella. Tauti diagnosoidaan hengitystie-, uloste- ja verinaytteista kayttden paaasi-
assa geeninmonistusmenetelmaa (PCR). Lisaksi taudin diagnosoinnissa kaytetaan
vasta-ainemaarityksia ja virusviljelyja. [5, s. 506-507.]

2.3 MERS-CoV

MERS (Middle East respiratory syndrome) -koronavirus on vakava hengitystieinfektio,
joka todettiin Saudi-Arabiassa syyskuussa 2012. Tartuntoja on esiintynyt Lahi-iddssa
Saudi-Arabian liséksi Jordaniassa, Arabiemiraateissa ja Qatarissa. Matkailijoiden mu-
kana virus on kulkeutunut Eurooppaan, Afrikkaan, Aasiaan ja Yhdysvaltoihin. Suomessa
ei ole todettu yhtaan tautitapausta, joka olisi MERS-koronaviruksen aiheuttama. [8.]

Taudinkuvaan kuuluu vakava hengitystieinfektio, esimerkiksi keuhkokuume ja oireina
kuumetta, yskaa ja hengenahdistusta. MERS-infektio voi olla myds lievéaoireinen tai oi-
reeton. Riskid vakavaan MERS-koronavirusinfektioon lisdavat sydansairaus, tupakointi
ja diabetes. MERS-koronavirukset tarttuvat myés hengitystie-eritteiden valityksella. Li-
saksi on naytt6a siita, ettd MERS-koronavirusta esiintyy kameleissa ja tartunta on tullut
ihmiseen suoraan tai epasuoraan kamelista. MERS-koronavirusta ehkaistdan valtta-
malld suoraa kosketusta villieldimiin sekd koti- ja hydtyeldimiin ja niiden ulosteisiin
maissa, jossa tartuntoja esiintyy. Lisaksi tulee valttaa laheista kosketusta henkiléén, jolla
on hengitystieinfektio ja huolehtia hyvasta kasi- ja ruokahygieniasta. Tauti diagnosoi-
daan hengitystie-eritenaytteista kayttden geeninmonistusmenetelmaa (PCR). [8.]

2.4 SARS-CoV-2

Kiinassa Wuhanissa joulukuussa 2019 todettujen keuhkokuumetapauksien aiheuttajaksi
varmistui aiemmin tuntematon uusi koronavirus, SARS-CoV-2, jonka aiheuttamaa tautia
kutsutaan nimella COVID-19. Uusi koronavirus SARS-CoV-2 sai nimensa sukulaisviruk-
sen SARS-koronaviruksen mukaan. Nimi COVID-19, tulee sanoista corona, virus ja di-

sease. [9.]
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2.4.1 Epidemiologia

Suomessa COVID-19-epidemiaa torjutaan suosituksin ja rajoituksin, tartuntatautilakia
kayttaen, ensisijaisesti alueellisin ja paikallisin toimenpitein. Epidemiatilanne vaihtelee
Suomessa alueittain suurestikin, ja eri alueiden tilanteesta, suosituksista ja rajoitteista
I6ytyy tietoa kuntien tiedotuksista. Epidemiatilanteen laajamittainen heikentyminen on
mahdollista akillisesti koko maassa. [10.]

Epidemia luokitellaan kolmeen tasoon:
1. perustaso, "suvantovaihe”
2. kiihtymisvaihe
3. levidmisvaihe.
Perustason kriteereihin kuuluu tartuntojen alhainen ilmaantuvuus, jossa uudet tapaukset
todetaan p&aosin karanteenissa olevilla tai ovat satunnaisia yksittaistapauksia. Ajoittain
esiintyy hallittavissa olevia tartuntaketjuja, joiden altistuneet ovat paéosin jaljitettavissa.
Tunnettujen tartuntaryppéiden ulkopuolella ei havaita merkittavaa leviamista. Perustaso
kuvaa Suomen tilannetta kesalla 2020. [11.]
Kiihtymisvaiheessa tapausten ilmaantuvuus alueellisesti on perustasoa korkeampi ja
epidemian kasvu alkaa kiihtya. Kiihtymisvaiheessa esiintyy useita alueellisia ja paikallisia
tartuntaketjuja. Epidemian arvioinnissa voidaan kayttaa apuna seuraavia kriteereja:
e 7 vuorokauden tartuntojen alueellinen tapaussumma on suuruusluokaltaan 10—
15/ 100 000 asukasta ja 14 vuorokauden tapaussumma ei mene yli tason 25 /
100 000 asukasta.

e Esiintyy joukkoaltistumia.

e Positiivisten ndytteiden osuus naytteistd on >1 %.
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e Sairaalahoidon tarve ei vaadi erityistoimia.

e Tartuntaketjut ovat katkaistavissa ja tartuntaldhteet paasaantoisesti selvitetta-
vissa. [11.]

Leviamisvaiheen epidemian kasvu on nopeutunut edelleen ja tartuntojen jaljitys vaikeu-
tuu. Tapaukset leviavat vaestdssa laajemmin tai alueellisesti. Vaestéleviamista arvioi-
daan seuraavilla kriteereilla:
e 7 vuorokauden tartuntojen alueellinen tapaussumma on suuruusluokaltaan 15 /
100 000 asukasta ja 14 vuorokauden tapaussumma on suuruusluokaltaan 25—
50 /100 000 asukasta vahintdan kahden perakkaisen viikon ajan.

e Positiivisten naytteiden osuus naytteista on >2 %.

e Sairaalahoidon tarve on kasvanut ja uusien tehohoitojaksojen maéaran ennuste-

taan nousevan.

e Vain alle puolet tartuntalahteista pystytdan selvittamaan. [11.]

Kuvassa 3 on esitetty koronaviruksen sairaanhoitopiirien kokonaisarvio epidemiatilan-
teesta 4. marraskuuta 2020. [12.]
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Kuva 3. Epidemian vaiheet sairaanhoitopiireittain 4.11.2020. [12.]

Kuvassa 4 on sairaanhoitopiirien kokonaisarvio epidemiatilanteesta 20. tammikuuta
2021. HUS, Kymenlaakson SHP, Kanta-Hameen SHP ja Varsinais-Suomen SHP ovat
epidemian levidmisvaiheessa. Paijat-Hameen sairaanhoitopiiristd levidmisvaiheeseen
kuuluvat Lahti ja Hollola. Satakunnan SHP, Keski-Pohjanmaan SHP, Ita-Savon SHP ja
Lapin SHP ovat epidemian perustasossa. Muut sairaanhoitopiirit ovat epidemian kiihty-

misvaiheessa. [12.]
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Kuva 4. Epidemian vaiheet sairaanhoitopiireittain 20.01.2021. [12.]

Suomessa on todettu 24. tammikuuta 2021 varmistettuja koronavirus tartuntoja yhteensa
yli 42 000 ja kuolemantapauksia 644. Kuvassa 5 on kuvattu varmistettujen koronavirus-
tartuntojen kehitys aikavalilla 24.2.—25.12.2020. [13.] Koronaviruspandemian ensimmai-
nen aalto alkoi Suomessa kevaalla 2020 ja toinen aalto loppusyksysta 2020. Tautita-

pausten maara alkoi kasvamaan elokuusta eteenpain.
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Varmistettujen tartuntojen kehitys

Kuva 5. Varmistettujen COVID-19-tartuntojen kehitys aikavalilld 24.2.—25.12.2020. [13.]

Myds Suomessa on havaittu nopeasti leviavaa, muuntuneen koronaviruksen aiheuttamia
tartuntoja. Muuntuneen koronaviruksen proteiineissa ja perimassa on tapahtunut useita
muutoksia. Virus on haaroittunut ja tuuhentunut Wuhanista 1ahdén jalkeen. Britannian ja
Etela-Afrikan muunnokset ovat kuitenkin poikkeavia, silla niiden piikkiproteiinit ovat
muuttuneet paljon ja tarttuvuus on korkeampi. [14.]

2.4.2 Taudinkuva

COVID-19 aiheuttaa yleensa &killisen hengitystieinfektion, jonka oireet voivat vaihdella
taudin edetessa. Myds taudinkuva voi vaihdella vakavasta hengitystieinfektiosta lahes
oireettomaan tautiin. Suurin osa tartunnan saaneista sairastaa taudin lievand ja vakavia
tapauksia ja kuolemantapauksia on havaittu eniten ihmisill, joilla on jo jokin perussai-
raus, johon liittyy elinvaurioita ja ikda jo yli 70 vuotta. Yli 80-vuotiailla on korkein riski.
ECDC:n (Euroopan tautiehkaisy- ja valvontakeskus) mukaan noin 20—-30 % COVID-19-
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tapauksista on vaatinut sairaalahoitoa. Naista 4 %:lla tauti on luokiteltu vakavaksi. CO-
VID-19:n oireet muistuttavat aluksi yleisesti virusinfektion oireita ja niita voivat olla

e hengenahdistus

e paansarky

e haju- tai makuaistin hairiot

e nuha ja nenan tukkoisuus

e yska ja kurkkukipu

e kuume

e lihaskivut, voimattomuus ja vasymys

e pahoinvointi, oksentelu ja ripulointi.

Pelkkien oireiden perusteella ei voida sanoa, onko koronavirus hengitystietulenduksen
aiheuttaja vai joku muu virus tai bakteeri. [15; 1.]

2.4.3 Diagnostisten naytteiden otto

COVID-19-nayte otetaan terveydenhuollon ammattilaisen lI&ahetteella tai verkossa tehdyn
oirearvion perusteella. Esimerkiksi Helsingissé asuvat kayttavat koronavirukseen liitty-
vassa asioinnissa Omaolo-palvelua. Omaolo-palvelu on sosiaali- ja terveydenhuollon di-
gipalvelu, joka tavoittaa noin puolet Suomen asukkaista. Henkilén epéillessé koronavi-
ruksen aiheuttamaa COVID-19-tartuntaa voidaan Omaolo-palvelun kautta tehda oirear-
vio, mika on tarkoitettu antamaan neuvoja hoidon tarpeen arvioinnissa ja infektion levit-
tamisen estamisesta. Oireiden perustella Omaolo-palvelusta saa toimintaohjeet. Mikali
oireet ovat lievia, voidaan Omaolon kautta varata aika naytteenottoon. Oireiden ollessa
vaikeita, ammattilainen kartoittaa tilanteen ottamalla yhteytta henkil66n. Koronavirus-
neuvontaan voi soittaa, mikali henkil6 ei pysty tekemé&én oirearviota tai ajanvarauspyyn-

t6éa. Koronavirusneuvonnan puhelinpalvelusta voi varata ajan naytteenottoon ja henkil
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ohjataan tarvittaessa koronaterveysasemalle. Myds paivystysapu palvelee koronavirus-
neuvonnan aukioloaikojen ulkopuolella ja hatatilanteessa voidaan soittaa my6s hatéanu-

meroon. [15.]

Koronaviruksen diagnostiset naytteet otetaan tavallisimmin sieraimen kautta nenanielu-
tikkunaytteena. Nenanielunayte on yleisin tapa ottaa COVID-19-nayte sekd PCR- etta
antigeenitestiin, joilla todetaan akuutti tartunta. Tarvittaessa nayte otetaan nielusta. Ku-
vassa 6 on esitetty nenanielu-tikkunaytteen ottaminen. [16.]

Kuva 6. Nenanielu-tikkundytteen ottaminen. [17.]

Naytteen oton jalkeen tikku katkaistaan ja laitetaan viruskuljetusputkeen, joka sisaltaa
kuljetusnestetta. Kuljetusneste voi olla esimerkiksi noin 1—2 ml viruselatusainetta tai ste-
riilid keittosuolaa. Viruskuljetusputkia on saatavina kaupallisina. Seerumindyte voidaan
ottaa henkilén ollessa akuutissa tai toipilasvaiheessa. Vakavissa tapauksissa naytteen-
otto on suositeltavaa alemmista hengitysteista. Hengitystie-eritenaytteet ovat hoitoyksi-
kdssa otettavia. Potilas saa koronavirusnaytteen oton jalkeen mukaansa potilasohjeen,
jossa on esitetty toimintaohjeet naytteen oton jalkeen. Liitteessa 1 on esitetty HUS Uu-

simaan potilasohje. [16.]
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Talla hetkelld yleisimman naytteenottotavan, nendnielundytteen rinnalle testataan Ter-
veystalon toimesta miellyttdvampaa naytteenottotapaa — kurlausnaytettd. Terveystalo
testaa noin 2 000 osallistujalla, saadaanko kurlaamalla otetusta naytteesta yhté luotet-
tavasti tulos kuin nenénielusta. Kurlausnaytteet tutkitaan PCR-menetelmalla laboratori-
ossa ja naytteenottotavan toimivuutta arvioidaan vertaamalla saatua tulosta nenéanie-
lusta otetun naytteen koronatestin tulokseen. Koska kurlausnéyte on testausvaiheessa
oleva naytteenottotapa, sen tuloksia ei laheteta naytteenantajalle, vaan testiin osallistujat
saavat normaalisti nenanielunaytteen tuloksen naytteenotosta viimeistdan vuorokauden
sisalla. Paatés menetelman kayttéénotosta tehdaan, kun tiedossa on koko testin aineis-
ton tulokset, joilla menetelman luotettavuutta voidaan arvioida. Uusia naytteenottotapoja
ja menetelmia etsitdan koko ajan. [18.]

2.4.4 Tarttuminen ja esto

Koska uusi koronavirus SARS-CoV-2 tarttuu ensisijaisesti pisaratartuntana sairastuneen
henkilén aivastaessa tai yskiessa tai Iahikontaktissa esimerkiksi kasiin aivastettujen ka-
sien valitykselld, jokainen voi hidastaa koronaviruksen leviamistéd huolehtimalla hyvasta
kasi- ja yskimishygieniasta ja valttdamalla 1dhikontakteja mahdollisuuksien mukaisesti. Mi-
kali lahikontakteja ei voida valttda, kasvomaskin kaytté on talldin suositeltavaa. Kasvo-
maski suojaa muita mahdolliselta tartunnalta, silla se estaa pisaroiden leviamista ympa-
ristddn. Lahikontaktien valttamisessa tulisi pitda yli 2 metrin etaisyytta muihin ihmisiin ja
olisi hyva valttaa tungoksia. [19.]

Jos lievidkaan koronaviruksen oireita esiintyy, on tarkedd menna koronatestiin ja pysya
kotona tulosten saamiseen ja oireiden loppumiseen asti. Nain voidaan estaa uusia mah-
dollisia koronavirustartuntoja tai altistumisia. Koronavirustestaus ja jéljitys toimivat Suo-
messa nopeasti ja tdma estaa osaltaan pandemian leviamista. Altistumista tai tartunnan
saamista seuraava karanteeni ja eristys ovat myds osa pandemian leviamisen ehkaisya.
Julkisilla paikoilla huolehditaan hyvasta siivouksesta ja esimerkiksi kdsien desinfiointiai-
neita on hyvin saatavilla. Lisdksi matkapuhelimiin on ladattavissa Koronavilkku-mobiili-
sovellus, jonka kautta puhelimen omistaja saa tiedon, mikali han on oleskellut viimeisen
kahden viikon aikana sovellusta kayttavan, koronavirustartunnan saaneen ihmisen |&-
heisyydessa. Koronavilkku on Terveyden ja hyvinvoinnin laitoksen tuottama maksuton
sovellus. Suomen viestinta ja taloudellinen tuki toimivat hyvin ja kuntien ja sairaanhoito-
piirien verkkosivuilta 16ytyy tietoa alueiden epidemiatilanteista sek& voimassa olevista
rajoituksista ja suosituksista. [19.]
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Sosiaali- ja terveysministerié on julkaissut 7.9.2020 toimintasuunnitelman, jonka tavoit-
teena on estag ja hidastaa koronaviruksen leviamista, suojella riskiryhmaan kuuluvia ja
turvata terveydenhuollon kantokyky kaikkialla maassa. Epidemia on jaettu toimintasuun-
nitelmassa kolmeen luokkaan: perustasoon, kilhtymisvaiheeseen ja leviamisvaiheeseen.
Vaiheita kaytetddn perusteluissa paatdksenteossa seka alueellisesti etta valtakunnalli-
sesti ja lisaksi niiden avulla arvioidaan rajoitusten ja suositusten tarvetta. Koronaviruksen
tilanne voi vaihdella merkittavasti sairaanhoitopiirien sisalla. Suositusten ja rajoitusten
kaytéssa on otettava huomioon sosiaaliset, taloudelliset ja epidemiologiset vaikutukset.
[20.] Tammi-toukokuulle 2021 on laadittu paivitetty toimintasuunnitelma, ja sita tarkiste-
taan kevaan aikana, mikali epidemiatilanne edellyttaa sita. [21.]

Koronarokotteet suojaavat tehokkaasti SARS-CoV-2-viruksen COVID-19-taudilta ja ro-
kottaminen tulee olemaan toimi, joka ehkaisee viruksen levidmista. Euroopan laékevi-
rasto EMA (European Medicines Agency) mydnsi ehdollisen myyntiluvan ensimmaiselle
koronavirusrokotteelle 21. joulukuuta 2020. EMA arvioi rokotteiden tutkimustuloksia sita
mukaa, kun tutkimukset valmistuvat, jotta rokotteiden myyntilupia voitaisiin kasitella no-
peammin. Koronavirusrokotteet arvioidaan kayttden samoja turvallisuus-, laatu- ja te-
hokriteereitd kuin muissakin ladkevalmisteissa. Suomessa koronarokotuksilla pyritdan
estdmaan koronaviruksen aiheuttamia vakavia tautitapauksia, ennenaikaisia kuolemia ja

elinvuosien menetysta seka pyritaan yllapitdmaan terveydenhuollon kantokykya. [22.]

Suomessa ensimmaiset rokotukset tarjotaan koronarokotestrategian mukaan sosiaali- ja
terveydenhuollon ammattilaisille, jotka hoitavat COVID-19-potilaita sekd hoitokodeissa
tydskenteleville. Heidan rokotuksensa toteutetaan padosin tammi-helmikuussa 2021.
Seuraavaksi rokotetta tarjotaan ikdantyville ja henkildille, joilla on sairauksia, jotka altis-
tavat vakavalle koronavirustaudille. Taman jélkeen rokotetta tarjotaan muille henkiléille.
Koronavirusrokotteen ottaminen on Suomessa maksutonta ja vapaaehtoista. [22.]

Suomessa koronarokotukset aloitettiin Pfizerin ja Biontechin yhdesséa kehittamalla ko-
ronavirusrokotteella BNT162b2. Rokote antaa suojaa COVID-19-tautia vastaan, joka on
SARS-CoV-2-viruksen aiheuttama. Pfizer-BioNTechin tuottaman koronavirusrokotteen
kauppanimi on Comirnaty. Ensimmaiset rokotukset annettin Suomessa Pfizer-BioN-
Techin rokotteella 27.12.2020 ja rokotukset jatkuvat rokotusjarjestyksen mukaisesti. [23;
24.]
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Suomen koronarokotteet hankitaan yhdessad EU:n yhteishankinnan kautta. Komissio
hankkii rokotteita keskitetysti EU-jasenmaiden tarpeisiin, jotta neuvotteluvaltti séilyy suu-
riin tilausmaariin perustuvissa tilanteissa, joissa rokotteilla on suuri kysynta. EU:n komis-
sio on neuvotellut sopimuksen talla hetkelld kuudesta koronarokotteesta ja seitsemas on
valmisteilla. Neuvotteluja kdydaén myds muiden valmistajien kanssa. COVID-19-rokote-
kehitys on nopeaa, ja yli 200 erilaista rokoteaihiota on kehitteilld virusta vastaan, naista
kaksi Suomessa. Maailman terveysjarjeston (WHQO) verkkosivuilta 16ytyy lista rokoteaihi-
oista, jotka ovat parhaillaan kehitteilla. [25.] Suomi saa vakilukunsa mukaisesti 1,23 pro-
senttia hankittavista rokotteista. Hankittavien annosten maara on véeston tarvetta suu-
rempi, silld kaikki rokoteaihiot eivat valmistu ajallaan tai osa ollenkaan. Kuvassa 7 on
esitetty arviolta Suomen osuus EU:n rokotehankinnoissa. [26.]
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Kuva 7. Arvio Suomen osuudesta EU:n rokotehankinnoista. [26.]
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BNT162b2-rokote on mRNA-rokote, ja vaikuttavana aineena RNA-rokotteessa on la-
hetti-RNA:ta (mRNA) eli ribonukleiinihappoa. Lahetti-RNA sisaltdd SARS-CoV-2-viruk-
sen pintaproteiinin valmistusohjeen. Liséksi rokotteessa on kaytetty rasvoja, suoloja, so-

kereita ja vettd. Rokotteeseen ei sisélly elavia taudinaiheuttajia, tehosteainetta eika sai-

I6bntdaineita. Yhden henkilén rokotukseen kuuluu kaksi rokoteannosta. [26.]

Rokotteen toiminta perustuu rokotteen sisdltdvaan lahetti-RNA:han (mRNA), jonka

avulla rokotteen pistokohdassa olevat lihassolut saadaan tuottamaan koronaviruksen
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pintaproteiinia. MRNA on pakattu hyvin pienen rasvapartikkelin sisdén, jotta sen paasy
pistoskohdan lihassoluun mahdollistuu. mRNA on valmistettu synteettisesti laboratori-
ossa. Koronaviruksen pintaproteiini tunnistetaan elimistén puolustusjarjestelmassa vie-
raaksi ja elimistd alkaa tuottamaan vasta-ainetta sita vastaan. Nain elimistd oppii torju-
maan varsinaista koronavirusta, mikali tautia aiheuttava virus paatyisi elimistéon. [26;
27.]

Rokotteessa ei ole SARS-CoV-2-virusta eika sen osasia. mMRNA-rokote ei voi muokata
ihmisen perimaa, silla RNA ei pysty liittymaan rokotetun DNA:han. Rokotteen sisaltama
RNA hajoaa nopeasti elimistéssd. mRNA-rokotteita ei ole kaytetty aikaisemmin, mutta
1990-luvulta lahtien on kehitetty RNA:han perustuvia rokotteita, erityisesti ebolaepidemi-
oiden my6ta. Rokotteen antama suoja on kestoltaan viela epéselva. [27.]

Vaikka muuntuneen koronaviruksen proteiineissa ja perimassa on tapahtunut useita
muutoksia, ei ole viitteita siihen, etteikd rokote tehoaisi uusiin muunnoksiin ole. Viruksen
muutokset ovat yksittaisia aminohappomuutoksia. Virus on iso proteiini, eivatka pienet

muutokset vaikuta rokotteen antamaan suojaan. [14.]

3 Koronaviruksen COVID-19-laboratoriodiagnostiikka

3.1 PCR

PCR eli polymeraasiketjureaktio (polymerase chain reaction) on molekyylibiologian me-
netelm3, jota kaytetdan, kun halutaan monistaa tutkittava DNA- tai RNA-jakso. DNA-jak-
sot sijaitsevat kahden nukleotidijarjestykseltdan tunnetun DNA-jakson valissa. Hyvin op-
timoidut PCR-reaktiot ovat erittdin herkkia ja hyvin tehokkaita menetelmia: halutusta
templaatti-DNA:sta saadaan monistettua hetkessa suuri maara identtisia kopioita. PCR
suoritetaan laboratoriossa in vitro (solun ulkopuolella), kayttden PCR-laitetta. [28, s.
153-155, 176.]

Tekniikkaa kaytetddn moniin eri tarkoituksiin, kuten DNA:n sekvensointiin, spesifisten
koettimien valmistamiseen hybridisaatiota varten, henkildiden tunnistamiseen oikeuslaa-
ketieteessa ja vanhoista naytteista tehtaviin PCR-monistuksiin. PCR-menetelmaa sovel-
letaan myds sairauksien diagnostiikassa. PCR:n avulla on kehitetty erilaisia menetelmia
perinndllisten sairauksien toteamiseen, ja silla voidaan todeta infektiosairauksia alukkei-
den ollessa suunniteltu niin, ettd ne tunnistavat vain tietyn taudinaiheuttajamikrobista
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olevan, vain sille ominaisen DNA-alueen, uniikin sekvenssin. [28, s. 153-155, s. 176.]
COVID-19-diagnostiikassa nukleiinihaponosoitusmenetelméaa (PCR) kaytetdan akuutin
koronavirusinfektion diagnoosiin osoittamalla viruksen RNA:ta koronavirusnaytteesta.
PCR-menetelmalla monistetaan taudinaiheuttajaksi epaillyn viruksen perimaa. [16.]

PCR:ssé templaattina eli kohde-DNA:na toimii tavallisesti kaksijuosteinen DNA. DNA tu-
lee vapauttaa soluista, ja DNA:n eristyksessa pyritdan poistamaan kopiointia hairitsevat
ja inhiboivat tekijat. Eristyksen tavoitteena on haittatekijéiden minimointi, joten DNA:n ei
tarvitse olla taysin puhdasta kopiointia varten. Kun halutaan monistaa RNA:ta, se taytyy
ensin kaantaa DNA:ksi. Taman sovelluksen nimi on RT-PCR (engl. reverse transcription
PCR). Menetelmassa kaytetddn kaanteistranskriptaasia, jolla valmistetaan ensin
RNA:sta yksijuosteinen cDNA ja sitten kaksijuosteinen cDNA kayttden apuna kéaanteis-
kopioijaentsyymia. Ensimmaisessa syklissa kaanteiskopioijaentsyymi muodostaa yksi-
juosteisesta RNA:sta kaksijuosteisen RNA-DNA-hybridin. Hybridi DNA-juoste toimii seu-
raavissa sykleissa PCR:ss& templaattina, joten lopputuotteena saadaan kaksijuosteista
cDNA:ta. Tamén jalkeen DNA:ta monistetaan samalla tavoin kuin normaalissa PCR:ssé.
[28, s. 154, 17.]

Tavanomaisessa PCR:ssa seurataan kohdennetun DNA:n monistusta PCR:n lopussa ja
sen perusajatuksena on kayttaa korkeaa lampétilaa kestavad DNA-polymeraasia, joka
ei inaktivoidu korkeissakaan lampétiloissa (100 °C). Toisena perusajatuksena on kahden
erilaisen, tarkalleen tunnetun alukkeen kéyttd, jotka rajaavat monistettavan alueen. Aluk-
keet ovat lyhyitd, noin 15—40 nukleotidin pituisia synteettisid ssDNA-fragmentteja, joiden
avulla PCR-reaktiossa alkaa kohteen kopiointi. [28, s.153—158.]

Varsinaisten monistusreaktioiden ohella tehddan kontrollireaktioita. Templaatti denatu-
roidaan kuumennuskasittelylld, jotta alukkeet voisivat sitoutua siihen. Taman jalkeen
lampétilaa lasketaan hetkellisesti niin, ettda alukkeet voivat Kiinnittya templaattiin. Tata
kutsutaan annealing-reaktioksi. Lampétilaa nostetaan taas noin 72 °C:seen, riippuen
kaytdssa olleesta polymeraasi entsyymista. Kun alukkeet ovat saaneet vahan aikaa kiin-
nittya seuraa templaatin pidennysreaktio (ekstensio, engl. extension), jossa DNA-poly-
meraasi liittda reaktioseoksen nukleotideja alukkeen 3"-paasté lahtien templaatin mallin
mukaisesti. Kummallekin templaatin nauhalle syntyy vastinnauha alukkeista alkaen.
Nauhan synteesi valmistuu muutamassa minuutissa, minka jalkeen lampétila nostetaan
noin 95 °C:seen, ja kaikki nauhat irrotetaan toisistaan. PCR-synteesin kolmea vaihetta,

denaturaatiota, alukkeiden kiinnittymistd (annealing) ja pidentymisvaihetta kutsutaan
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sykliksi. PCR-tuote monistuu PCR-sykleissa. PCR-syklin vaiheet on esitetty kuvassa 8.
Yleensé sykleja on 15—40. Kokonaisajoaika vaihtelee syklimaaran ja laitteen ominai-
suuksien mukaan, ja kopiointi on valmis nopeimmillaan 30 minuutissa-kahdessa tun-
nissa. [28, s.153—-158.]

lampotila (°C)

N
100 - — e —— —
80 e '
70 )
60
50

0:00 1:00 2:00 3:00 4:00

aika (min)

Kuva 8. PCR-syklin vaiheet: denaturointi, alukkeiden kiinnitys (annealing) ja pidennysreaktio. [28,
s. 155.]

PCR-tuote on puhdistettava yleensa ylijadéneista alukkeista ja deoksinukleotideista. Jos
halutun PCR-tuotteen liséksi reaktiotuotteena on epéaspesifisia tuotteita, haluttu tuote
voidaan puhdistaa preparatiiviselta agaroosigeeliltd. My6s kaupallisia puhdistuskitteja ja
kaupallisesti valmistettuja spin-kolonneja kéaytetdan PCR tuotteen puhdistamiseen. Joi-
hinkin sovelluksiin PCR-tuotteita ei puhdisteta lainkaan. PCR-tuotetta pitda pystya kayt-
tdmaan ilman puhdistusta esimerkiksi tehtaessa kliinista diagnostiikkaa. [28, s. 156.]

3.2 RT-gPCR

RT-gPCR (reverse transcription polymerase chain reaction) eli kvantitatiivinen reaaliai-
kainen polymeraasiketjureaktio monistaa kohdegeenia eli templaattia, ja monistumista
voidaan seurata kvantitatiivisesti ja reaaliajassa fluoresenssin avulla. Templaattina toimii
yksijuosteinen RNA, josta kddnnetaan komplementaarinen DNA eli cDNA kaanteiskopi-
oinnin avulla ennen PCR-reaktiota. Kvantitointi voi olla joko absoluutista tai suhteellista.
Absoluuttisessa menetelmassa verrataan oman tuotteen kopiointisuhdetta jo tunnettuun
kohteeseen. Suhteellinen kvantitointimenetelmd vertaa taas kohdegeenin maéaraa refe-

renssigeenin maardan nahden. Suhteellinen kvantitointimenetelm& on menetelmista
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kaytetympi. Kvantitatiivinen reaaliaikainen PCR eli gPCR on hyvin suosittu menetelma
ja varsinkin kliinisessa in vitro -diagnostiikassa kehitellaan uusia maéritysmenetelmia jat-
kuvasti. gPCR-menetelmassa onnistumisen kannalta tarkeita ovat naytekasittely, koetti-
men ja alukkeiden suunnittelu. [28, s.169-170.]

Reaaliaikaisessa PCR:sséa syntyvan tuotteen reaaliaikainen seuranta perustuu fluoresoi-
van merkkiaineen kayttéon. Fluoresenssisignaali vériaineesta moninkertaistuu sitoutu-
essaan valmistuvaan kaksinauhaiseen PCR-tuotteeseen. Signaali ilmoitetaan fluore-
senssimittauksissa laitekohtaisena fluoresenssiyksikkéna (RFU, engl. relative fluores-
cense unit). Signaalit saadaan mitattavaksi reaaliaikaisessa-PCR-menetelméssa joko
fluoresoivalla vérilla tai fluoresoivalla koettimella (engl. probe). Fluoresoiva vari sitoutuu
kaksinauhaiseen DNA:han ja muuttuu voimakkaammin fluoresoivaksi. Nain signaalin
maara korreloi DNA:n maaraa. Sitoutumatta jaényt vari ei fluoresoi merkittavasti. Fluo-
resoivat koettimet ovat kopioitavalle kohteelle komplementaarisia, pienia leimattuja
DNA-patkia. Koettimien pituus on noin 18-30 emasta ja lampétila (Tm) on alukkeiden
lampétilaa (Tm) 8—-10 "C korkeampi. Koettimet ovat kohdegeenille spesifisia, eli jos nayt-
teessa on tavoiteltua tuotetta, koetin kiinnittyy sekvenssiin. Kaytetty koetin on tavallisesti
oligonukleotidi, jonka toisessa paasséa on vaimennin ja toisessa paassa fluorofori. [28, s.
166—-168; 20, s. 11.]

Yleisia energiansiirtomenetelmida ovat Proximal (engl. proximal quenching) ja FRET
(engl. fluorescence resonance energy transfer). FRET:ssa kéytetdan kahta fluoroforia,
joista ensimmainen viritetdan fluoroforille ominaiselle aallonpituudelle ja sen energia siir-
tyy vain viereiselle fluoroforille, jonka spesifinen signaali mitataan. Fluoroforit ovat
yleensa eri koettimissa. Proximal quenching -menetelmassa koettimen toisessa paassa
(5°-paéassa) on fluoresoiva leima ja toisessa paassa (3 -paédssa) sammuttaja. Eksitoita-
essa energia siirtyy sammuttajalle, joten irrallaan ollessa fluoresenssi on heikkoa. Tag-
polymeraasin 5 - 3" eksonukleaasiaktiivisuuden ansiosta koettimen sammuttaja irtoaa
kohteeseen sitouduttuaan ja signaali voimistuu. Yleinen vaihtoehto on kayttda saman-
kaltaisia koettimia, jonka paat liittyvat itsestdan yhteen. Tata kutsutaan hairpin-koetti-
meksi. Fluoresenssileiman signaali estyy sammuttajan ollessa kiinni. Koettimen yhdisty-
essd DNA-kohteeseen, sen linearisoituessa eroaa sammuttaja seka fluorofori, minka jal-
keen signaali on voimakasta ja fluoresenssin intensiteetti voidaan mitata. Kuvassa 9 on
esitetty FRET-menetelmd ja hairpin-koetin. My6és muita vaihtoehtoja on olemassa edella
mainittujen liséksi. [28, s. 168.]
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Kuva 9. Energiansiirtotekniikoista FRET- menetelma ja hairpin-koetin. [28, s. 168.]

Kuvassa 10 on esitetty reaaliaikaisen PCR-menetelman monistuskayra. CT (threshold
cycle) eli kynnyssykili, jonka signaali ylittaa tietyn kynnysarvon. [28, s.167.]

signaali

2 000 000

| 000 000
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0 10 20 30 40
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Kuva 10. Monistuskéyréa reaaliaikaisesta PCR-menetelmasta. [28, s. 167.]

Kynnysarvo on arvo, joka ylittda aina fluoresenssin taustakohinan. Positiivisten nayttei-
den fluoresenssiarvo nousee logaritmisesti kynnysarvon yli, eli ne siséltavat kohdegee-
nia. Negatiivisiksi naytteiksi tulkitaan naytteet, joiden arvo jaa kynnysarvon alapuolelle.
[29,s.11.]

3.3 Pikatestit

Pikatesteja on olemassa kahta erilaista, pikaversio PCR-testista ja antigeenitesti. Naiden
kahden testin merkittéavin ero on niiden luotettavuudessa, silla antigeenitestin luotetta-

vuuden taso ei padse PCR-testien tasolle. Taman takia antigeenitesteille mydnnettyjen
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toimilupien mukana on suositus, etta testeilld saatu negatiivinen testitulos varmennettai-
siin PCR-testilla, mikali epailladn henkilén altistuneen koronaan tai henkilén oireet viit-
taavat vahvasti koronaan. Antigeenitestin hyvid puolia ovat sen nopeus ja edullisempi
hinta. Mutta koska PCR-laboratoriotestien ndytemaérat ovat lisdantyneet, volyymin kas-
vaessa yksittdisen PCR-naytteen kustannukset ovat tulleet myés alas. Mikali antigeeni-
testin herkkyytta joudutaan varmistamaan PCR-testilla, sen hyédyt nopeus ja edullisuus
mitatdityvat. Eri valmistajat ovat tuoneet markkinoille testeja koronan pikatestaukseen,
ja Suomen markkinoilta 16ytyy useita antigeenitesteja. [30.]

PCR-testin pikaversio on yhté luotettava kuin aikaa ja kasity6ta laboratoriossa vaativa
testiversionsa. Pikaversio on hyddyllinen paikoissa, jossa valimatkat ovat pitkid, silla
naytetta ei talléin tarvitse kuljettaa laboratorioon. Pika-PCR-testien ongelmana on laittei-
den véhainen saatavuus, rajallinen testikyky ja niiden kallis hinta. Pika-PCR |6ytaa kes-
kimaarin 95 prosenttia perinteisella PCR-testilla osoitetuista tartunnoista. Pika-PCR- tes-
tit ovat melko nopeita, ja niistd saadaan tulokset 3—4 tunnissa, laboratorioty6t mukaan
lukien. Tavallisessa PCR-testissa tuloksen saamiseen menee puoli vuorokautta. [31;
30.]

3.3.1 Pika-PCR

Pikatestissa PCR-naytteet tutkitaan laitteeseen asetetun kertakayttdisen testikasetin si-
salla. Kasetissa saadaan tutkittua yksi nayte kerrallaan, joten massatestaukseen mene-
telma ei sovellu. Testin tulos tulee noin tunnissa. Testikasetit ovat teknologialtaan moni-
mutkaisia, ja niiden valmistus tapahtuu vain automatisoiduilla linjastoilla. Suomalais-
ranskalainen Mobidiag-yhtién laitteisto on kotimainen vaihtoehto pika-PCR testeille. Ku-
vassa 11 on Mobidig-yhtién Novodiag System -pika-analysaattori. Teknologiaa on kay-
tetty ennen koronaa muiden naytteiden analysointiin. [32.]
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Kuva 11. Mobidig Oy:n Novodiag System -pika-analysaattori. [33.]

Novodiag on PCR-pohjainen pika-analysaattori, jolla voidaan tutkia nelja kasettiin sijoi-
tettua naytetta kerrallaan. Novodiag® COVID-19-testi havaitsee kaksi uuden koronavi-
ruksen SARS-CoV-2:n kohdegeenia - orf1ab- ja N-geenit. Testi tunnistaa SARS-CoV-2
viruksen nenanielunaytteistd. Novodiag® COVID-19 sisaltda yhden spesifisen alueen ja
yhden konservoituneen alueen ristireaktioiden ja geneettisen variaation vaikutusten va-

hentdmiseksi muiden endeemisten koronavirusten kanssa. [33; 34.]
3.3.2 Antigeenitesti

Antigeenin osoitustesti eli niin kutsuttu pikatesti on tarkoitettu akuutin koronavirusinfek-
tion toteamiseen, ja se tunnistaa akuutin COVID-19-infektion valittémasti. Antigeenin
osoitustestit ovat immunomaéarityksid, joiden toiminta perustuu koronaviruksen antigee-
neille spesifeihin vasta-aineisiin, joita COVID-19-infektion aikana I6ytyy nenan limakal-
voilta. Antigeenitesteissa etsitdan viruksen pintaproteiinia, jotka kiinnittyvat antigeeneina
nayteliuskan vasta-aineisiin. Antigeenin osoitustestiin otettava ndyte otetaan ensisijai-
sesti hengitysteistd nenanielundytteena. Antigeenitestit ovat helppokayttdisia ja nopeita
testeja koronavirusinfektion toteamiseen, ja tulokset saadaan parhaimmillaan alle puo-
lessa tunnissa. Antigeenitestit koronavirukselle haviavéat herkkyydessaan reaaliaikaiselle
kaanteistranskriptaasipolymeraasiketjureaktiolle (RT-PCR) ja muille nukleiinihaponmo-
nistustesteille. [35; 36.]
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Kuvassa 12 on ladkevirasto FDA:n hyvaksyma Abbottin Binax Now -antigeenitesti, joka
erottuu muiden antigeenitestien joukosta siind, ettei tulosten selvittdmiseen tarvita eril-
listd analyysilaitetta. Tulos luetaan naytteen laiton jalkeen hetken kuluttua kortilta. Kool-

taan testi on kdmmenen kokoinen. Testi on tarkoitettu terveydenhuollon ammattihenki-
I6stolle. [31.]

Kuva 12. Abbott-yhtién Binax Now -pikatestitesti, joka tunnistaa akuutin tartunnan viruksen anti-
geeneista. [37.]

Suomessa tehtavéat koronaviruksen antigeenitestit analysoidaan erityisella laboratorio-
laitteella. Tallainen on esimerkiksi turkulaisen Arcdia-yrityksen Maripoc-testi, jolla alus-
tava tulos saadaan 20 minuutissa ja lopullinen 1,5 tunnissa. Tutkimusnayttéa siita, etta
testi I6ytaa tartunnan myds oireettomasta, on kuitenkin vahan. Suomessa kaytéssa ole-
vat antigeenitestit I6ytavat PCR-testin tunnistamista tartunnoista noin 90 prosenttia. An-
tigeeninosoitustestien katsotaan kuitenkin olevan epaherkkia verrattuna PCR- ja pika-
PCR-testeihin. [31.]

3.4 Vasta-ainetesti

Kun henkilé on sairastanut COVID-19-taudin, muodostuu vasta-aineita. Vasta-aineiden
muodostuminen vie usein vahintaan 2—3 viikkoa sairastamisen jalkeen, ja verinaytteesta
tehtédvé vasta-ainetesti nayttéda positiivisen tuloksen, kun infektion jatkunut pidempaan
tai henkild on jo parantunut siitd. Vasta-ainetestilla voidaan siis osoittaa, onko henkild
aiemmin sairastanut COVID-19-taudin ja esiintyykd henkil6lla vasta-ainetta uutta ko-
ronavirusta vastaan. [16.]
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Vasta-ainetesti ei sovellu akuutin infektion toteamiseen, eikd sen perusteella voida paa-
telld, onko henkild suojassa uudelta tartunnalta. Vasta-ainetestit soveltuvat ensisijaisesti
tutkimuskayttdon tartuntojen maaran arvioimisessa vaestdssa tai tietyssd kohderyh-
massa. Vasta-ainetestia kaytetddn myds joissain tapauksissa tdydentavana testina, esi-
merkiksi kun arvioidaan, onko PCR-testilla positiivisella, mutta oireettomalla henkilélla
aikaisemmin saatu vai tuore tartunta. Vain kliinisen mikrobiologian laboratoriot, jotka ovat
saaneet toimiluvan vasta-ainetesteja varten saavat ainoastaan tehda testeja, ja ne vas-

taavat menetelman luotettavuuden arvioimisesta. [16.]

Vasta-ainetestien tulokset ilmoitetaan tartuntatautirekisteriin laboratorioilmoituksina. II-
moitukset kootaan rekisteriin, mutta ne pidetaén erillisind PCR-testilld osoitetuista posi-
tiivisista, eivatkd ne ole raportoinnissa COVID-19-tapauksia. [16.] Kuvassa 13 on Anti-
SARS-CoV-2 Rapid Test -vasta-ainetesti, joka on Mobidiag-yhtién jakelussa. [34.]

Anae

Kuva 13. Anti-SARS-CoV-2 Rapid Test -vasta-ainetesti. [38.]

Testilla voidaan maéaritta alle 15 minuutissa ihmisen kokoveri-, plasma- tai seeruminayt-
teesta ilman muuta lisalaitteistoa SARS-CoV-2-virukselle muodostuneita IgM- ja/tai IgG
-vasta-aineita. Testin valmistaja on Autobio Diagnostics, Mobidiagin kiinalainen yhteis-
yrityskumppani. [34.]

4 BiopSense Oy:n COVID-19-diagnostiikka

BiopSense Oy tuottaa COVID-19 PCR-testia kotimaisella reagenssilla. COVID-19-diag-
nostiikka alkaa laboratorioon saapuvien hengitystienaytteiden purkamisesta. Saapuvat
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naytteet puretaan turvallisesti ja inaktivoidaan BSL2-tilassa kayttaen erillisia suojavarus-
teita. Alkuvaiheen naytteiden kasittely tehdaan biosuojakaapeissa. Naytteista inaktivoi-
daan pieni osa niin, ettei se ole enaa tartuttava, mutta on yha I6ydettavissa. Inaktivoinnin
jalkeen naytteista eristetdan viruksen RNA 96-paikkaisella kuoppalevylla kayttaen auto-
maattisia magneettipartikkeleihin perustuvia laitteistoja (Chemagic360).

4.1 Nukleiinihappojen eristys ja osoitus

Jotta viruksen geenia voidaan monistaa, nukleiinihappo taytyy ensin eristaa ja puhdistaa.
Eristdmisen tavoitteena on saada mahdollisimman paljon kohde-RNA:ta talteen, ilman
RNA:n pilkkoutumista. Naytteen proteiinit pilkotaan eli lyysataan ennen eristystd, jotta
nukleiinihapot vapautuvat hajotuspuskuriin. Naytteestd poistetaan myds monistamista
héiritsevat tai estavat komponentit. Nukleiinihappojen eristamiseen 16ytyy useita kaupal-
lisia kitteja ja laitteistoja. [29, s. 9.] RNA:n eristamisen jalkeen RNA-virusten nukleiini-
happojen osoitus toteutetaan reaaliaikaisella RT-PCR:lla (CFX96 Touch Real-Time PCR
Detection System).

RNA:n eristyksessa kaytettéava eristyskitti on Perkin EImerin RNA-magneettibeadi-eris-
tys 96-levylla: Chemagen CMG-1033-S, Viral NA kit ja PCR-kitti on Perkin Elmerin gPCR
96 levylla SARS-CoV-2 RT-qPCR CE-IVD Reagent KIT (3501-0010).

4.2 Laitteisto

RNA:n eristyksessa kaytettava PerkinElmer chemagic™360 (kuva 14) on nukleiinihap-
poja eristava laite, jonka toiminta perustuu magneettipartikkeleiden kayttéon. Eristettava
RNA sitoutuu magneettipartikkeleihin, ja lopuksi RNA eluoidaan eluaattipuskuriin. Lait-
teeseen kuuluu magneettisauvapéaa ja elektromagneetti, reaktioastioille tarkoitettu pyo-
riva taso. Laitteessa kaytettavat puskuriliuokset on yhdistetty laitteeseen letkujen avulla,
ja ne sijaitsevat laitteen ulkopuolella. Laitteeseen kuuluu integroitu naytté ja hallintayk-
sikkd. [39.]
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Kuva 14. PerkinElmer chemagic™360. [39.]

Kuvassa 15 on COVID-19-diagnostiikkassa kaytetty CFX96 Touch Real-Time PCR De-
tection System.

Kuva 15. CFX96 Touch Real-Time PCR Detection System. [40.]
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CFX96 Touch System on reaaliaikainen RT-PCR, jossa on kuusi kanavaa (viisi varia ja
yksi FRET-kanava). Laitteessa yhdistyvat optinen tekniikka ja tarkka lammoénsaato. Lait-
teessa on integroitu kosketusnayttd, josta monistumista voidaan seurata kvantitatiivisesti
ja reaaliajassa fluoresenssin avulla. Laite on yhdistetty tietokoneeseen, ja tulokset ana-
lysoidaan naytteenkasittelyjarjestelmalla. [40.]

5 Asiantuntijahaastattelut

Haastattelukysely (Liite 2) lahetettiin BiopSense Oy:n lisdksi COVID-19-diagnostiikkaa
tekeville laboratorioille Helsingin ja Uudenmaan sairaanhoitopiiriin, Varsinais-Suomen
sairaanhoitopiiriin, Islabille, Nordlabille, THL:lle, Fimlab Laboratoriot Oy:lle, SYNLABIlle
sekd@ Mehildiselle. Haastattelukysely oli osana opinndytety6td, ja sen tarkoituksena ol
ottaa selville, miten eri puolella Suomea tehdaan COVID-19-diagnostiikkaa (detektiome-
netelmat, kitit ja niiden valmistajat, kayt6ssa oleva laitteisto), minkéalaisella kapasiteetilla
(ja kapasiteetin rajoitteet), mistd naytemateriaalista ja kuinka paljon naytteita joudutaan
analysoimaan uudestaan. Haastattelukyselyyn vastattiin BiopSense Oy:sta, Tyksista, IS-
LABista, NordLabista, HUSLABIsta ja Fimlabista Tampereen diagnostiikan osalta.

Haastattelukysely l&hetettiin yhteensd 18 henkilélle, joidenkin tahojen kohdalla usealle
eri henkil6lle johtuen vastaamattomuudesta, toisen henkilén vélityksesta tai suosituk-
sesta. Haastatteluun vastasi BiopSense Oy:n liséksi 5 henkil6a maéraaikaan mennessa:
kliinisen mikrobiologian, molekyylimikrobiologian ja virologian ylildékari Tytti Vuorinen
Turun yliopistollisesta keskussairaalasta (Tyks); ylilaakari Jari Karhukorpi mikrobiologian
osastolta Pohjois-Karjalan aluelaboratoriosta (ISLAB); aluelaboratorion johtaja Heikki
Aaltonen, NordLab; vastuualuejohtaja, yliladkari Maija Lappalainen HUS Diagnostiikka-
keskus, HUSLAB kliinisen mikrobiologian vastuualue seka Tapio Seiskari, mikrobiolo-
gian erikoisalajohtaja, Fimlab Tampereen diagnostiikan osalta.

Tyks on Varsinais-Suomen sairaanhoitopiiri, joka koostuu 28 jasenkunnasta. ISLAB
tuottaa laboratoriopalveluita Etela-Savon, Pohjois-Savon, Ita-Savon sek& Pohjois-Karja-
lan sairaanhoitopiirien alueella. NordLab on liikelaitoskuntayhtyma, jonka toiminta-alue
kattaa Keski-Pohjanmaan, L&nsi-Pohjanmaan, Pohjois-Pohjanmaan, Lapin ja Kainuun
sairaanhoitopiirit. HUSLAB/HUS on Helsingin ja Uudenmaan sairaanhoitopiiri. Fimlab
Laboratoriot Oy tuottaa laboratoriopalveluita seka koulutusta ja tutkimusta Pirkanmaan,
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Keski-Suomen ja Kanta-Hadmeen sairaanhoitopiirien seka Paijat-Hameen hyvinvointi-

kuntayhtyman alueella.

6 Tyon tulokset

6.1 Haastattelukyselyiden vastaukset

Seuraavissa taulukoissa 1-10 on esitetty haastattelukyselyistd saadut vastaukset. Alla
olevassa taulukossa 1 on BiopSense Oy:n, HUSLABIn, Tyksin, ISLABin, Nordlabin ja

Fimlab Tampereen diagnostiikan haastattelukyselyista saatujen vastausten vastauspai-
vamaarat. Vastaukset ovat aikavaliltd 5.10.—7.12.2020.

Taulukko 1.  Sahkdpostihaastattelukysymysten vastaukset aikavaliltd 5.10.—7.12.2020.

Biop- HUSLAB Tyks ISLAB Nordlab Fimlab

Sense Oy Tampe-
reen diag-
nostiikka

Vastaus 5.10.2020 | 20.11.2020 | 20.10.2020 26.10.2020 16.11.2020 | 7.12.2020
pvm.

Taulukossa 2 on esitetty BiopSense Oy:n, HUSLABIn, Tyksin, ISLABin, Nordlabin ja
Fimlab Tampereen diagnostiikan COVID-19-diagnostiikassa kaytetyt detektiomenetel-
mat. Kaytetyimpana detektiomenetelmana esiintyy geeninmonistusmenetelma, PCR.
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Taulukko 2. COVID-19-diagnostiikassa kaytetyt detektiomenetelmat.
Biop- HUSLAB Tyks | ISLAB Nordlab | Fimlab
Sense Tampereen
Oy diagnos-
tiikka
Detektiomenetelmat | RT-gPCR | -3 bulkki-PCR- -PCR | NhO-mene- | -PCR -PCR

menetelmaa . telmat, . .

RNA:sta -pika- | . .. -Anti- -pika-PCR
. kaytan- .
-2 pika-PCR-me- néssi PCR geenin
netelmaa osoitus-
testi

-Vasta-aine tutki-

mukset

-Antigeenitestien

evulointi me-

nossa

Taulukossa 3 on esitetty BiopSense Oy:n, HUSLABIn, Tyksin, ISLABin, Nordlabin ja
Fimlab Tampereen diagnostiikan kayttamat naytemateriaalit. Yleisimpana naytemateri-

aalina esiintyy nenanielu-tikkunayte.

Taulukko 3.  Diagnostiikassa kaytetyt ndytemateriaalit.
Biop- HUSLAB Tyks ISLAB Nordlab | Fimlab Tam-
Sense pereen
Oy diagnos-
tiikka
Ndytemateriaali | Nena- | -Nenéa-nielu- Nena- | -Nena-nielu- Nena- Nena-nielu-

nielu- nayte nielu- tikkunayte nielu- tikkunayte
tikku- -Nenanayte nayte -Yksittaisia nayte
nayte -Nielunayte nielundytteita

-Muut (likvor, -Intuboitujen

uloste, huuhte- potilaiden ala-

lunayte, tra- hengitystie-

kealima) naytteita
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Taulukossa 4 on esitetty BiopSense Oy:n, HUSLABIn, Tyksin, ISLABin, Nordlabin ja
Fimlab Tampereen diagnostiikan kayttamét kitit ja niiden valmistajat COVID-19-diagnos-
tiilkassa.

Taulukko 4. Kéaytdssa olevat kitit ja niiden valmistaja.

BiopSense Oy HUSLAB Tyks ISLAB Nordlab Fimlab
Tampereen
diagnos-
tiikka

Kaytetyt | -Perkin Elmerin | -In-house Cepheid, | -Ge- -Abacus, -Roche Co-
kitit ja RNA-magneetti- | (LDT) GeneX- | nomEra SARS- | Abacus bas SARS-
valmis- beadi-eristys L pert CoV-2 (Abacus | Diagnos- Cov-2
. .. -Mobidiag . . .
taja 96-levylla: Che- Diagnostica) tica
Oy:n Am- -Seegene
magen CMG-| i Xpert X Cepheid, | Allpl

1033-S, Viral plidiag -Xpert Xpress -Cepheid, plex

. . SARS-CoV-2 2019-nCoV

NA kit -Roche Di- . GeneX-

o (Cepheid),
agnosticsin pert -Abbott

-Perkin Elmerin

SARS-Cov-2 CE- | coPases0o -Qiastat Res- SARS-CoV-2

piratory SARS-

IVD RT-qPCR -Cepheid, CoV-2 - GenomEra
Reagent KIT GeneXpert Panel (Qiagen) SARS-CoV-2
(3501-0010)
-Mobidiag -QIAGEN
Oy:n Novo- Qiastat-Dx
diag Respiratory
SARS-CoV-2
Panel

Taulukossa 5 on esitetty BiopSense Oy:n, HUSLABIn, Tyksin, ISLABin, Nordlabin ja
Fimlab Tampereen diagnostiikan kaytdssa oleva laitteisto COVID-19-diagnostiikassa.
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Taulukko 5.  Laitteisto COVID-19-diagnostiikassa.
BiopSense Oy | HUSLAB | Tyks ISLAB Nordlab | Fimlab
Tampe-
reen
diagnos-
tiikka
Kaytossa | -PerkinElmer -Cobas | - PerkinElmer pipe- - GenomEra | -Abacus | - Seegene
oleva chemagic™360 | 6800 tointiautomaatti ja CDX Starlet +
laitteisto System | eristyslaite o “GeneX- | gioRad
-CFX96 Touch -4-paikkai- pert CEX
Real-Time PCR | -GeneX- | -miniMIC monistus- | nen GeneX-
Detection Sys- | pert laitteet pert - Abbott
tem L M200sp +
-8-paikkai- m200rt
nen GeneX-
pert -QIAGEN
L Qiastat-
-1-paikkai- Dx
nen QlAstat
DX multi-
plex-PCR

Taulukossa 6 on esitetty BiopSense Oy:n, HUSLABIn, Tyksin, ISLABin, Nordlabin ja
Fimlab Tampereen diagnostiikan vastaukset poolauksen kaytésta COVID-19-diagnostii-

kassa. Poolaus tarkoittaa usean naytteen yhdistamista yhdeksi analyysiksi. Poolaus ei

ollut kaytéssa nailla laboratoriolla vastausten saapumisajankohtana.

Taulukko 6.  Poolauksen kaytté COVID-19-diagnostiikassa.

Biop- HUSLAB Tyks ISLAB Nordlab | Fimlab Tampe-
Sense reen diagnos-
Oy tiikka

Kaytossa Ei kday- | Ei kaytossa, | Soveltavuustes- Ei kay- Ei kay- On tarvittaessa,

poolaus tossa . taus menossa, tossa tossa kolmen pooli

(usean nayt- eksper.l- otetaan kayttoon

teen yhdis- mentoitu tarvittaessa

tdminen yh-

deksi ana-

lyysiksi)
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Taulukossa 7 on esitetty BiopSense Oy:n, HUSLABIn, Tyksin, ISLABin, Nordlabin ja
Fimlab Tampereen diagnostiikan koronavirustestien testauskapasiteetit paivaa kohden.

Kapasiteetit vaihtelevat kategoriasta 100-500 naytettd/pv kategoriaan yli 2000 nay-

tetté/pv.
Taulukko 7. COVID-19-n4ytteiden testauskapasiteetti /pv.
BiopSense | HUSLAB Tyks ISLAB Nordlab Fimlab
Oy Tampereen
diagnos-
tiikka
Kapasiteetti | 100- Yli 500- 100-500/pv | 100-500/pv | Yli 2000/pv
(alle 500/pv 2000/pv | 2000/pv
100/100-
500/500—
2000/yli
2000 /pv)

Taulukossa 8 on esitetty testauskapasiteettia rajoittavia tekijoitd BiopSense Oy:n,
HUSLABIn, Tyksin, ISLABin, Nordlabin ja Fimlab Tampereen diagnostiikan osalta. Ylei-

simpana rajoittavana tekijana esiintyy laboratoriotarvikkeiden ja reagenssien saatavuus.

Naiden lisaksi henkildstéresurssi on melko yleinen kapasiteettia rajoittava tekija.

Taulukko 8. COVID-19-naytteiden testauskapasiteetin rajoitteet.
Biop- HUSLAB Tyks ISLAB Nordlab Fimlab Tam-
Sense pereen diag-
Oy nostiikka
Kapasi- | Pitkien -Henkilostore- -Pipetinkar- | Laitekapa- | -Henkilos- | -Tarvikkeiden
teetin filtterin- | surssi kien ja ym. siteetti ra- | tOresurssi | saatavuus
rajoit- karkien | -Testireagens- muovitava- | joittavin -Reagens- | -Laitteiden
teet saata- sien saatavuus roiden ja tekija vk 48 | sien ja tar- | toimitusvai-
vuus -Laboratoriotar- | reagenssien | asti vikkeiden keudet
vikkeiden saata- | riittavyys saatavuus | -Henkilosto-
vuus -pika-PCR resurssi
testikaset-
tien saata-
vuus
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Taulukossa 9 on esitetty henkilétyévuorojen keskimaarainen maara paivaa kohden Biop-

Sense Oy:n, Tyksin ja Fimlab Tampereen diagnostiikan osalta. Vastaukset jéivét saa-

matta HUSLABIn, ISLABIin ja Nordlabin henkilétydvuorojen maarasté paivaa kohden.

HUSLABissa tyéskennellaan vuorokauden ympari COVID-19-diagnostiikan parissa.

Taulukko 9. Henkildtydvuorojen keskimadarainen maara paivaé kohden.
BiopSense | HUSLAB | Tyks ISLAB Nordlab | Fimlab Tampe-
Oy reen diagnos-
tiikka
Henkil6ty6vuorojen | 6/pv - 7/pv - - 11/pv

keskimaarainen

maara/pv

Taulukossa 10 on esitetty, kuinka paljon BiopSense Oy, HUSLAB, Tyks, ISLAB, Nordlab
ja Fimlab Tampereen diagnostiikka tekevat naytteiden uusinta-analysointia. Naytteiden

uusinta-analysointien maarat ovat pienid. Uusintoja tehdaan kuitenkin herkasti.

Taulukko 10. Naytteiden uusinta-analysointi.

Biop- HUSLAB Tyks ISLAB Nordlab Fimlab Tam-
Sense Oy pereen diag-
nostiikka
Naytteiden | n. 1% Uusintoja | Satunnai- 2 % (tilasto | Satunnaisesti | Arviolta alle %
uusinta- tehdaan sesti yksit- | aikavalilta yksittaisia/
analysointi paivittain, | taisia/ 10.10- pv
maara pv 19.10.20)
pieni ko-
konais-
volyymiin
nahden.

Ylla oleviin vastauksiin saattaa tulla ajan kanssa muutoksia, sillda koronapandemia on

vield kaynnissa ja esimerkiksi kapasiteetin nosto voi olla viela ajankohtaista laboratorioi-
den COVID-19-diagnostiikassa.
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6.2 Testien herkkyys

Testien herkkyys kuvaa sitd, kuinka suuren osan taudin saaneista testi tunnistaa. Puut-
teellinen herkkyys merkitsee sitd, ettd sairastuneita jad huomaamatta, mika tarkoittaa
vaaria negatiivisia tuloksia. Nain testin perusteella itsensa terveeksi uskova voi levittaa
virusta. Toisaalta taas esimerkiksi PCR-testeja on arvosteltu liiankin tarkaksi. Testi saat-
taa 16ytaa sellaisetkin tapaukset, jotka eivat aiheuta tartuntavaaraa vahaisen virusmaa-
ran vuoksi. Tallgin testitulos suosittaa karanteenia henkiléille, jotka eivéat voisi enaa levit-
taa virusta. Negatiivinen tulos herkimmasta PCR-testistdk&an ei vapauta normaaliin ela-
miseen, jos oireita esiintyy. Sama koskee vielda suuremmalla syylla negatiivisia tuloksia,
jotka on saatu epéluotettavammista testeista. [31.]

Koronatestitulosten virheet eivat synny niinkdan analyyseista, joita tehdaan laboratori-
oissa, vaan tulosten virheet johtuvat monesti muista testausprosessin vaiheista. Esimer-
kiksi PCR-testaus tunnistaa sairastuneista noin 60—-80 prosenttia, mutta analytiikan herk-
kyys on varmasti yli 90 prosenttia. Testausprosessiin kuuluu nédytteenotto aina sen ka-
sittelystd, sailytykseen ja kuljetukseen. Esimerkiksi nayte on voitu ottaa lian myéhaan
oireiden alkamisen jalkeen, mink& vuoksi virusta erittyy enaa vain vahan. Tunnettu vir-
helahde hengitystienaytteissd on myds se, sattuuko virusta osumaan tikkuun naytetta
ottaessa. [31.] Naytteenoton oikea tekniikka ja oikea-aikaisuus vaikuttavat siis oleellisesti
testauksen tulokseen. Jos nayte on otettu oikeaan aikaan, nayte voi olla positiivinen.
Nayte on negatiivinen, jos se on otettu viruksen itdmisaikana. Negatiivinen tulos ei siis

takaa, ettei potilaalla ole tartuntaa. [29. s, 8.]

7 Yhteenveto

Opinnaytetydn tarkoituksena oli perehtya BiopSense Oy:n tekemaan COVID-19-diag-
nostiikkaan seka selvittdd muiden suomalaisten tahojen kayttamia COVID-19-diagnos-
tikan menetelmia ja vertailla menetelmia saatujen tulosten osalta. Perehtyminen Biop-
Sensen COVID-19-diagnostiikkaan sisélsi vierailun BiopSensen laboratorioon seka vas-
taukset haastattelukyselyyn.

Haastattelukyselyn tavoitteena oli saada vastaukset mahdollisimman monelta eri taholta,
jotta vastaukset Suomen COVID-19-diagnostiikasta olisivat mahdollisimman kattavat.
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BiopSensen lisaksi vastaukset saatiin viidelta eri taholta. COVID-19-diagnostiikkaa teh-
daan useilla paikkakunnilla toimiluvallisissa kliinisen mikrobiologian laboratorioissa ja
THL:lla sek& Ruokavirastolla. Lisaksi SYNLABIN ja VITA-laboratorioiden kautta monella
yksityisella sektorilla on kaytdssa spesifinen laboratoriotesti koronaviruksen epailyta-
pauksissa. Suurempi vastausmaara haastattelukyselyyn olisi antanut laajemman kuvan
Suomen COVID-19-diagnostiikasta. Taméan opinndytetyén valmistuessa koronapande-
mia on vield kaynnissa, joten opinnaytetydssa tehdyn haastattelukyselyn vastaukset

ovat saattaneet tai saattavat muuttua, silla tilanne on dynaaminen.

Haastattelukyselyiden lisaksi opinnaytetyd perustui kirjallisuusselvitykseen seka tieto-
kantahakuihin koronaviruksista ja diagnostisista menetelmista. Koronapandemian kayn-
nissa oleminen opinnaytetydn tekemisen ja valmistumisen aikana voi vaikuttaa mydgs tie-
tokantahakuihin koronaviruksesta ja sen diagnostiikasta. Uutta tietoa ja kaytantgja il-
maantuu pandemian edetessa ja tietokantahakujen tiedot péivittyvat ajankohtaisiksi.

Haastattelukyselyn perusteella tuli esiin, etta kaytetyin menetelma COVID-19-diagnos-
tikassa on geeninmonistusmenetelma, PCR ylivertaisen herkkyytensa puolesta. Kol-
mella haastattelukyselyyn osallistuneella laboratoriolla oli kaytéssaan tavallisen PCR-
menetelman liséksi pika-PCR-menetelmd. Yksi vastanneista laboratorioista kayttda ko-
ronavirustestien analysointiin PCR-menetelméan liséksi antigeeninosoitustesteja, ja toi-
sella laboratoriolla antigeeninosoitustestien evaluointi oli parhaillaan meneilldan. Lisaksi
yhdell& laboratorioista oli kaytdssé muiden testien ohella vasta-ainetesti. Haastatteluky-
selyn perusteella yleisin COVID-19-diagnostiikassa kaytdssa oleva naytemateriaali on
nenanielu-tikkunayte.

Koronavirustestien uusinta-analysointeja tehdaan herkasti, mutta maérat jaavat kaikilla
vastanneilla laboratorioilla hyvin pieniksi. BiopSensen kohdalla uusinta-analysointien ta-
kana saattaa olla esimerkiksi heikko positiivinen nayte tai ndyte, jossa solukontrolli ei ole
toiminut ilman naytteen laimennusta. Jatkuvien oireiden takia PCR-testi voidaan tehda
myds kokonaan uudestaan naytteenotosta alkaen.

Vaikka haastattelukyselyn vastauksia olisi ollut hyva saada useammalta eri taholta, opin-
naytetyd antaa mielenkiintoista tietoa koskien Suomen COVID-19-diagnostiikkaa. Haas-
tattelukyselyn voisi lahettaa jonkin ajan kuluttua uudestaan vastanneille tahoille, ja ver-
tailla sen hetkista tilannetta jo saatuihin vastauksiin.
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POTLASOHJE: UUSMAA
Paivitetty 14.10.2020

Koronavirusnaytteen tulos ja toimintaohjeet

Sinulta on otettu koronavirustesti. Tiamii ohje toimii todistuksena koronavi-
rustestauksestasi, jos niytteenottopaikassa tithiin tulosteeseen on merkitty
piiviimiiri ja henkilétunnustarra.

Naytteenoton piivamairi: /2020
Henkil6tunnustarra:
Tulokset

Saat tiedon tuloksesta tekstiviestilla heti sen valmistuttua, keskimiirin 2 vuorokaudessa testin ot-
tamisesta. Tekstiviesteja lahetetaan ympiri vuorokauden eli se voi tulla myos yoaikaan.

Viestin lahettdja on HUS. Viestissi lukee:

Koronavirus (COVID-19)-niytteesi on positiivinen eli sinulla on koronavirusinfektio.
TAI
Koronavirus (COVID-19)-niytteesi on negatiivinen eli virusta ei loytynyt.

Tekstiviestissi niikyy testissi kiyneen henkilon etunimi tai etunimet ja niytteenoton ajankohta.
Mikili olet varannut niiytteenottoajan itsepalveluna Koronabotin kautta, positiiviset ko-
ronaniiytetulokset nikyvit Omakannassa vasta sen jalkeen, kun kunnan tartuntatautiyksikko on
kirjannut tulokset potilastietojarjestelmaan. Negatiiviset testitulokset nikyviit Omakannassa mar-
raskuun puolen vilin jilkeen. Muut niytevastaukset voi tarkistaa Omakannasta osoitteessa
Kanta.fi.

Jos kotikuntasi on Helsinki, saat ndytevastauksen tekstiviestini Helsingin sosiaali- ja terveystoi-
men lihettimina ja mahdollisesti my6s HUSista. Kyse on samasta naytevastauksesta.

Mikili et ole saanut tekstiviestid 4 paiviin kuluessa, voit kysyi tulosta oman kunnan/terveyskes-
kuksen koronavirusneuvontanumerosta. Jos niiytteesi on otettu yksityisen terveyspalvelun niiyt-
teenotossa, kysy niytetulosta kyseisen palvelutarjoajan antamien ohjeiden mukaan.

Piivystysapu 116 117 tai HUSLABin asiakaspalvelu eiviit anna niytevastauksia.
Karanteeniohjeet

e Pysy kotona. Ennen testituloksen valmistusta vain pakottavissa tilanteissa voit ulkoilla. Silloin
sinun tulee pysya yli 2 metrin etiisyydelli muista thmisista.

¢ Ole tavoitettavissa puhelimitse tartuntatautivksikon yhteydenottoja varten.

o Al kily itse ruokakaupassa, vaan pyydi apua.

+ Oireettomat perheenjisenet eivit ole karanteenissa ndytevastauksesi odotusaikana, mutta hei-
dan on syyta varmistaa tyonantajaltaan, voivatko he menna téihin.
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POTLASOHUJE: UUSIMAA
Paivitetty 14.10.2020

Toimintaohjeet

Pysy kotikaranteenissa, kunnes testitulos valmistuu. Noudata ylla mainittuja karantee-
niohjeita. Karanteenilla pyritian estamaan jatkotartunnat.

Jos tulit naytteisiin tyoyksikkosi seulonnan vuoksi ja olet tiysin oireeton, saat palata t6ihin esimie-
hesi ohjeiden mukaan.

Mikili niiytteesti todetaan koronavirustartunta, kotikuntasi tartuntatautiyksikko soittaa
sinulle ja antaa ohjeet eristyksesta seki sen kestosta. Saat heiltd viranomaispaitoksen eristyksesti.
Mikili olet ladannut Koronavilkku-sovelluksen matkapuhelimeesi, saat samalla avauskoodin. Syot-
tamiilla sen sovellukseen varoitat kohtaamiasi ihmisia nimettomasti mahdollisesta altistumisesta.

Lievaoireisen koronavirustartunnan saanut potilas voi sairastaa kotona. Sinun tulee pysya kotieris-
tyksessii, kunnes oireiden alkamisesta on kulunut vahintain 7 vuorokautta. Jos oireesi jatkuvat yli
7 vuorokautta, sinun tulee pysya kotona, kunnes olet ollut oireeton vihintiin 2 vuorokautta. Vaka-
vissa sairaalahoitoa vaativissa infektioissa eristysaika on 14 vuorokautta tai jos oireesi jatkuvat yli
14 vuorokautta, kunnes olet ollut oireeton vihintiin 2 vuorokautta.

Oireettomat samassa taloudessa asuvat henkilot saavat karanteenipiitoksen kunnan tartuntatau-
tiyksikosta.

Mikiili niiytteestiisi ei todeta koronavirusta, mutta sinulla on edelleen hengitystieinfektion
oireita, pysy kotona ja poissa toisti/koulusta/paivikodista/ harrasteista, kunnes olet terve. Niin et
tartuta hengitystieinfektiota muihin thmisiin.

Mikili olet karanteenissa ja nayte on otettu karanteenin aikana alkaneiden oireiden vuoksi, karan-
teeni jatkuu, vaikka testitulos on negatiivinen.

Mikaili olet hakeutunut koronavirustestiin Koronavilkku-sovelluksesta saamasi altistumistiedon
seka tekemisi Omaolo.fi-arvion vuoksi, saat tiedot ja ohjeet omaehtoisesta 10 vuorokauden karan-
teenista ja sen sisillosta sovelluksen kautta.

Oireiden pitkittyessi tai vaikeutuessa, soita uudelleen terveyskeskukseen tai koronaneuvon-
taan. Niiden ollessa suljettuna, soita dkillisissa oireissa Pidivystysapuun numeroon 116 117. Vain ha-
tatilanteessa soita hitanumeroon 112. Kerro, etti sinusta on otettu koronavirusniiyte.

Ohjeita koronavirusinfektion kotihoitoon l6ydat mm. verkkosivuilta www.terveyskyla.fi/infek-
tiotalo, www.hus.fi/korona ja www.thlLfi.

Mikili tarvitset uuden ajan koronavirustestiin itsellesi tai liheisellesi, voit varata sen itse osoit-
teessa koronabottihus.fi. Helsinkildiset voivat varata uuden ajan Omaolo.fi-palvelun kautta.
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Sahkopostihaastattelukysymykset

1. Esittely (Nimi ja tydtehtava)
2. Kaytdssa olevat COVID-19 detektiomenetelmét?

Kapasiteetti (alle 100/100-500/500-2000/yli 2000) ja henkilétydvuorojen keski-
madarainen maaréd/pv?

w

Kaytetyt kitit ja valmistaja?

Naytemateriaali (nena-nielunayte/mika muu)?

Onko kaytdssa usean naytteen yhdistaminen eli poolaus yhdeksi analyysiksi?
Mika rajoittaa kapasiteettia?

Kuinka paljon naytteitad joudutaan analysoimaan uudestaan?
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Kéaytdssé oleva laitteisto?
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