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Genomitieto eli koko periman vaihtelun selvittdminen on mullistanut geneettisen tutkimuksen ja muut-
tanut kasityksidamme tautien syntymekanismeista. Genomitieto yhdessa suomalaisten erityisvahvuuk-
sien — vdeston historian, kansakunnan kattavien terveysrekistereiden ja vahvan geneettisen epidemio-
logian tutkimusperinteen kanssa — on tehnyt Suomesta kansantautien genetiikan koelaboratorion.
Samalla genomitutkimus on muuttunut massadatan tilastolliseksi analysoinniksi. Uusi tutkimustietamys
on jalkautumassa tautien ehkdisyyn ja hoitoon, ja tama vaikuttaa tulevaisuuden ladketieteen kdytantoi-
hin. Tassa uudistuksessa Suomella on mahdollisuus olla keskeinen toimija. Onnistuessaan uudenlainen
tutkimus auttaa paremmin kohdentamaan terveydenhuollon resursseja, tarjoamaan yksilollistetympaa
hoitoa ja stimuloimaan uuteen teknologiaan perustuvaa liiketoimintaa.

iime vuosikymmenten teknologinen

kehitys on mahdollistanut valtavien tie-

tomdirien tuottamisen, kerddmisen ja
analysoimisen. Sama muutos on mullistanut
ladketieteellisen tutkimuksen. Suuret tieto-
aineistot eli massadata (big data) mahdollista-
vat yha tdsmillisemméan ymmarryksen sairauk-
sien synnystd, tarjoavat uusia tyokaluja vieston
terveyttd edistaville ratkaisuille ja mahdollista-
vat yha raitiloidymman, yksilollistetyn ladke-
tieteen kehittimisen. Tavanomaisten pienten
tutkimusryhmien sijaan maailmanlaajuiset tut-
kimusryhmien verkostot yhdistavit voimansa
tutkimusasetelmissa, joissa verrataan jopa sato-
jentuhansien ihmisten periméi heidén terveys-
tietoihinsa ja yhdistetdan samassa tutkimukses-
sa lukuisia eri tutkimusmenetelmii. Tutkimus-
julkaisujen kirjoittajalistat ovat muuttuneet, ja
nykyain kahdensadan kirjoittajan julkaisut ovat
tavallisia. Pienten laboratorioiden rinnalle on
syntynyt tehdasmaisia tuotantolinjoja, joiden
tuottamaa tietoa analysoidaan pitkille erikois-
tuneissa ryhmissé, jotka usein sijaitsevat kau-
kana tuotantolaboratoriosta. Aiemmin tiedon
tuottamisen rajoitteet maarittivit ladketieteen
kehitystd, nyt rajoitteena on datan analysoin-

ti. Tavallaan biolddketieteellinen tutkimus on
siirtynyt vaiheeseen, jossa fysiikan tutkimus on
ollut jo pitkdan.

Genomitietoa kertyy nopeasti ympari maail-
maa, ja tavoitteena on soveltaa sitd terveyden-
ja sairaanhoidossa yhteisid, maailmanlaajuisia
tietovarantoja kiyttimalld. Tillaiset tietovaran-
not tarjoavat huikeita mahdollisuuksia. Samalla
on herdnnyt huoli, ettdi emme varaudu ajoissa
niihin teknisiin ja sdddoksellisiin vaatimuksiin,
joita lukuisten tietoaineistojen yhdistiminen
vaatii. Puhutaan genomiikan ja terveysalan in-
ternetin kehittimisesta. Tallainen ”internet” ei
kuitenkaan toimi, jollei tiedon tallettamiselle
ja koodittamiselle ole standardeja, teknisid val-
miuksia ja jaettuja eettisid periaatteita. Global
Alliance in Genome Health on laaja kansain-
vilinen yhteistydelin, joka pyrkii tukemaan
valttamittomid toimia, jotta tietoa voidaan ja-
kaa turvallisesti ja tehokkaasti ladketieteellisid
sovelluksia varten (1). Eris yksityiskohta liittyy
vuosikymmenii jatkuneeseen tapaan, jossa tut-
kimuseettisten kysymysten tarkastelun pohjana
ovat toisen maailmansodan hirmuteot. Tima
tapa on johtanut joskus holhoaviinkin kéytin-
toihin, jotka ovat soveltuneet pieniin rajattuihin
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Ydinasiat

» Genomin mittausteknologioiden kehitty-
minen ja halpeneminen on mullistanut
geneettisen tutkimuksen ja tehnyt siita
massadatan analyysia.

» Perinndllisyystieteen tutkimuksessa on
korostunut dataintensiivisten tilastollisten
ja laskennallisten menetelmien kehitys ja
soveltaminen.

»» Genomitieto yhdessa vaestohistorian,
kansakunnan kattavien terveysrekisterien
ja vahvan geneettisen epidemiologisen
tutkimusperinteen kanssa on tehnyt
Suomesta kansantautien genetiikan koe-
laboratorion.

tutkimuksiin, mutta kiytinteet ovat vaikeut-
taneet merkittivisti muun muassa geneettistd
tutkimusta, joka nojaa suurten tietomassojen
yhdistimiseen useista eri tietoldhteisti. Glo-
bal Alliance onkin muistuttanut, ettd yksilon
oikeus osallistua tutkimukseen on midritelty
YK:n ihmisoikeusjulistuksen 23. artiklassa.
Tallainen uusi ajattelutapa on tervetullut, kun
luodaan periaatteita ja eettisesti kestivad pohjaa
terveyden tutkimusta edistdvddn suurten tieto-
massojen yhdistimiseen lddketieteellisessd tut-
kimuksessa ja yksilollistetyssa potilashoidossa.

Suomalaisia vahvuuksia uudessa
tutkimuksen maailmantilanteessa

On paradoksaalista, ettd tilanteessa, jossa tut-
kimus on muuttunut paikallisesta, pienehkon
yksikon toiminnasta laajaksi, kalliiksi, suuria
tuotantolinjoja vaativaksi ja vahvasti kansainvé-
liseksi toiminnaksi, onkin pienelld maalla kuten
Suomella aivan erityisen vahvat mahdollisuu-
det. Taustalla ovat vuosikymmenten investoin-
nit pohjoismaisen yhteiskunnan perusraken-
teisiin, esimerkiksi terveydenhuoltoon, koulu-
tukseen ja niiden toimintaan liittyvin tiedon
kerddmiseen. Nyt syrjdinen sijaintimme, viesto-
rakenteemme erikoisuus eli polveutumisemme
pienestd perustajaviestostd, kattavat terveys-
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rekisterimme, kaiken kattava henkil6tunnuk-
semme, epidemiologisen tutkimuksen perinne
ja suuret viestoaineistojen niytekokoelmat ovat
asettaneet meidit kansainvilisen genomitutki-
muksen keskioén. My6s suomalaiset nopeasti
lagjenevat ja kehittyvit biopankit luovat uusia
mahdollisuuksia genomitutkimukselle.

Kun uusia teknologioita sovelletaan Suo-
men terveydenhuollon ja ladketieteellisen
tutkimuksen vahvuusalueille, pystytddn paitsi
tuottamaan tirkedd uutta tietoa terveydestd ja
sairauksista sekd niiden tehokkaammasta hoi-
dosta ja ehkiisystd, myos luomaan uudenlaista
liiketoiminnan toimintaymparistéd. Sen si-
jaan, ettd terveydenhuolto nihtiisiin pelkkdnd
menoerind, silli on potentiaalia my6s hyvin-
voinnin ja taloudellisen toiminnan lisd&jana.
Taman ajatuksen siivittimind on maamme mi-
nisteridissd kehitetty ajatusta terveydenhuollon
kasvustrategiasta. Ajatuksen stimuloimana on
kohdennettu suunnitelmia, kuten sosiaali- ja
terveysministerién ja Sitran yhteisty6ni tuo-
tettu kansallinen genomistrategia, lakialoite
sote-tiedon toisiokdytdstd ja hallituksen karki-
hankkeet genomikeskuksen, kansallisen sy6pa-
keskuksen ja kansallisen biopankin toiminnasta

(2,3).

Genomitieto siirtymassa
terveydenhuollon kaytantoon

Ennen kuin genomitietoa voidaan soveltaa
kaytinnon lddketieteeseen, tarvitaan runsaas-
ti tutkimusta. Useimpiin sairauksiin ja niiden
alttiuksiin vaikuttavat sadat, jopa tuhannet pe-
rimin pienet muutokset, joiden kunkin vaiku-
tus sairauteen on pieni (4). Viestdssi esiintyy
kymmenid miljoonia periméavariaatioita, joiden
yhteisvaikutuksista emme vield ymmirri juuri
mitddn. Niinpd vaikka voisimme sekvensoida
perimdmme kuinka nopeasti tahansa, oman
haasteensa muodostaa tuloksen tulkinta, jota
vasta opettelemme.

Samalla kun ymmirryksemme genomisen
vaihtelun merkityksestd on lisiantynyt, on kay-
nyt selviksi, ettd sairauksien luokittelu muuttuu
molekyylitiedon kehittyessd. Moni tauti, jonka
on aiemmin ajateltu johtuvan yhden geenin
mutaatioista, onkin osoittautunut geneettises-
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ti monisyisemmiksi. My6s lukuisten uusien
tautiriskejia muokkaavien geenien l6ytiminen
on osoittanut kansantautien vilisid geneettisid
yhteyksid ja samankaltaisuuksia. Esimerkkind
tastd kehityksestd ovat vaikkapa immuunivalit-
teiset taudit, joista useiden riskeji muokkaavat
yhteiset geenivariantit, sekd neuropsykiatriset
taudit, joissa samojen perimavariaatioiden ka-
saantuminen néyttdisi yhdistyvin laajaan omi-
naisuuksien kirjoon lievistd oppimisvaikeuksis-
ta skitsofreniaan (5).

Kuten kaikessa tutkimuksessa, my6s geno-
mianalyysissd ongelma on pilkottava ymmar-
rettaviksi kokonaisuuksiksi. On vield pitka
matka siihen, ettd ymmirretdin koko perimin
kaikkien variaatioiden yhteispeli ympariston
kanssa sekd se, miten timi yhteispeli altistaa
tai suojaa sairauksilta. Uusi tieto on kuitenkin
avannut tdysin uusia nikemyksid sairauksien
synnystd ja alaryhmistd sekd mahdollistanut
uusien lidkkeiden ja hoitomuotojen kehittimi-
sen. Koska variaatioita on paljon ja yksittdisen
variaation merkitys useimmiten pieni, tarvitaan
hyvin suuria aineistoja tilastollisen luotettavuu-
den saavuttamiseksi. Siksi suuret tietomiarit
ovat genomitutkimuksessa valttimattomia.
Valmiudet tihdn ty6hon on rakennettava askel
askeleelta.

Aivan kuten viitearvot tarvitaan kaikissa ter-
veydenhuollon laboratoriotutkimuksissa, on
yksittdisen henkilon 16ydoksid verrattava mui-
hin genomeihin. Genomitutkimuksessa til-
laiset viitetiedostot ovat viestokohtaisia, eiki
Suomessa voida kiyttid esimerkiksi englantilai-
sesta viestostd kerattya viitetietoa. Tallaisen vii-
tetiedoston rakentaminen on yksi SISu-projek-
tin (Sequencing Initiative Suomi) tavoitteista
(6). Tavoitteena on satojentuhansien henkil®i-
den kattavan perimitiedon (DNA-sekvenssin)
kokoaminen ja yhdistiminen terveystietoihin
tutkimuksen ja terveydenhuollon tietopoh-
jaksi. Tamé on my6s yksi kansallisen genomi-
strategian tavoitteista. Kyseessd on merkitta-
vin infrastruktuurin luominen, jota on joskus
verrattu rautatieverkostoon, joka ei yksindin
tuota juuri mitddn, mutta tarjoaa mahdollisuu-
den liikenteelle ja toimeliaisuuden lisidmiselle.
Kansallinen viitetiedosto on yksi yksilollistetyn
laaketieteen kulmakivista.

Keskiarvojen hoitamisesta
yksildiden hoitamiseen

Nayttoon perustuva lidketiede on modernin
kliinisen toiminnan kivijalka. Témin periaat-
teen rajoituksena on, ettd hoitosuositukset
perustuvat aikaisemman tutkimuksen keski-
arvoihin. Todellisuudessa varsin harva meistd
on kuitenkaan joka suhteessa keskiarvoinen,
mutta kykymme ottaa hoitopaitoksissa yksilol-
lisid eroja huomioon on rajallinen. On ajateltu,
ettd teknologian kehittyminen ja mahdollisuus
kerdtd yksilosti suuria tietomiddrid tarjoaisi
vilineet yksil6llisempiin sairauden hoito- ja
ehkiisypaitoksiin, jotka perustuvat tutkittuun
tietoon. Jotta tillaisia yksiloidympid hoitorat-
kaisuja voidaan tehds, tarvitaan taustalle suuria
vertailutietovarantoja ja paljon tutkimusta, jon-
ka avulla osattaisiin tuota tietoa tulkita.

Useissa maissa on kdynnistetty yksilolliste-
tyn ladketieteen ohjelmia, jotka suurelta osalta
perustuvat genomianalyysien tarjoamiin mah-
dollisuuksiin. Parhaiten tunnettuja ovat Ison-
Britannian Genomics England -projekti, jossa
sekvensoidaan 100 000:n Englannin kansallises-
sa terveydenhuollossa olevan potilaan perimi,
presidentti Obaman Yhdysvalloissa julkistama
kansallinen hanke, jossa keritiin miljoonan
ihmisen tédydelliset terveystiedot ja madritetddn
heididn periminsi sekd Saksan opetusministe-
rién 360 miljoonan euron hanke, jolla vahvis-
tetaan yksilollistetyn ladketieteen tutkimusta ja
terveydenhuollon sovelluksia (7,8,9). Suomes-
sa kansallinen genomistrategia tihtdd saman-
kaltaisten ohjelmien kdynnistimiseen.

Genomiohjelmien pddmdirind on tuottaa
kansalaisille paremmin suunnattua ja tehok-
kaampaa sairauksien hoitoa ja ehkiisyad. Kay-
tinnon sairauksien hoidon esimerkkeja voisivat
olla paremmin kohdistetut syépahoidot, jotka
perustuisivat sekd kasvaimen etti potilaan omi-
naisuuksien parempaan tuntemiseen, sydin- ja
verisuonitautien ja niiden riskitekijéiden pa-
remmin ajoitettu hoito seki diabeteksen alaryh-
mien parempi tunnistaminen ja lidkeannosten
ja lddkkeiden valinnan yksil6llistiminen. Uu-
denlaista tietoa siitd, millaisella geeniprofiililla
veren lipidipitoisuuksia pienentdvi statiini-
ladkitys tehoaa parhaiten tai miten geenitieto
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auttaa arvioimaan, missi idssd ehkiiseva ladkitys

olisi hyodyllisti aloittaa, kertyy jo nykyain (10).

Mahdollisuus tutkijoiden ja
yritysten yhteistyohon

Genomitiedon, terveysrekisterien, biopankkien
ja viestorakenteemme tarjoamat poikkeuksel-
liset tutkimusmahdollisuudet ovat herittineet
useiden liddkeyritysten kiinnostuksen Suomea
kohtaan. Kiinnostus liittyy juuri genomitiedon
soveltamiseen uusien ladkkeiden kehittimisek-
si. Ladketehtaiden yhtend ongelmana on, ettd
uusien lddkkeiden kehittiminen on yha kalliim-
paa ja vaikeampaa. Useasti eldinkokeet eivit ole
tarjonneet toivottua tietoa lidkkeiden tehosta
ja turvallisuudesta, eikd hyvaa rinnakkaista tai
korvaavaa menetelmidikidin ole ollut. Niinpa
geneettistd tietoa kdytetddn yhd enemmin laake-
kehitysprosessien alkuvaiheen tukena (11). Jos
viestostd voidaan tunnistaa henkil6itd, joilla on
tietyn geenin puutos, joka suojaa esimerkiksi jol-
takin sydan- ja verisuonitaudilta, tillainen geeni-
tuote voisi olla hyvi ladkekehityksen kohde. Jos
ihminen parjai ilman kyseisen geenin tuotetta ja
siten jopa suojautuu esimerkiksi sydin- ja veri-
suonitaudeilta tai diabetekselta, on se merkitta-
vi luonnon oma koejirjestelmi, joka voi ohjata
lizkkeen kehittimisen eri vaiheita (12).

Tallaisten harvinaisten poistogeenisten ih-
misten tunnistaminen on Suomen kaltaisessa
viestoisolaatissa helpompaa kuin sekoittu-
neimmissa viestoissd. Koska Suomen perusta-
javdestd on tuhansia vuosia sitten ollut hyvin
pieni, ovat tietyt tuon vieston mukana tulleet
harvinaiset geenimuodot lisddntyneet noin
kaksisataa vuotta sitten alkaneen nopean vies-
tonkasvun my6td. Niinpd esimerkiksi erdén se-
pelvaltimotaudin alttiusgeenin (LPA) suhteen
taydellisen poistogeenisia (sekd didiltd ettd isil-
td peritty toimiva geeni puuttuu) suomalaisia
on poikkeuksellisen monta (13). Jos kyseisen
geenin toimiva muoto siis puuttuu, on henki-
16114 pienempi riski sairastua sepelvaltimotau-
tiin. Tallaisia henkil5itd on Suomessa arviolta
noin 35000, muissa Euroopan viestdissa vain
murto-osa. Taménkaltaiset 16ydokset ovat he-
rattineet teollisuuden kiinnostuksen suomalai-
seen yhteistyohon.
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Laiketeollisuudessa nykytrendi on toimia
yhteistyossd akateemisten tutkimusryhmien
kanssa. Akateemisten toimijoiden kannalta
erityisen kiinnostavia ovat lidkekehityksen
alkuvaiheen yhteisty6t, joita kutsutaan “pre-
competitive-yhteisoiksi” (14). Ne ovat tavan-
omaisia tutkimusprojekteja, eikd niihin liity
immateriaalioikeudellisia sitoumuksia, vaan
tutkimustulokset ovat vapaasti julkaistavissa.
Parhaimmillaan ndissd yhdistyy molempien
osapuolien vahvin osaaminen. Juuri tillaisissa
projekteissa Suomella on merkittivii yhteistyo-
mahdollisuuksia. Voimme kiyttdd suurten ke-
riysten ja biopankeissa siilytettyjen niytteiden
tuottamia genomi- ja terveystietoja LPA-geenin
kantajien kaltaisten poistogeenisten henkil6i-
den tunnistamiseen, tutkia heidin esiintyvyyt-
tddn ja valikoiduissa tapauksissa kutsua heitd
lisatutkimuksiin. Tallaisia tutkimuksia tyds-
tetddn jo useamman ladketehtaan yhteisrinta-
malla suomalaisten toimijoiden kanssa. Naissd
tutkimuksissa on usein tilaa my6s kotimaisille
kaupallisille toimijoille muun muassa geneet-
tisten data-analyysi- ja tulkintapalveluiden, paa-
toksenteon tuen ja tietotekniikkaratkaisujen
tarjoamisessa. Suomalaisilla voi olla keskeinen
merkitys uusien, paremmin riitiloityjen hoi-
tomuotojen kehittimisessi ja taloudellisen toi-
minnan piristamisessa.

Lopuksi

Uuden teknologian mahdollistama suurten
tietomddrien tuottaminen ja analysoiminen
uudistaa merkittavasti lidketieteellista tutki-
musta ja vaikuttaa tulevaisuuden ldiketieteen
kaytantoihin. Tassd uudistuksessa Suomella on
mahdollisuus olla keskeinen toimija. Muutos
on kuitenkin maailmanlaajuinen, ja Suomen on
itse huolehdittava valmiudestaan siihen. Onnis-
tuessaan uudenlainen tutkimus auttaa parem-
min kohdentamaan terveydenhuollon resurs-
seja, tarjoamaan yksil6llistetympad hoitoa ja
stimuloimaan uuteen teknologiaan perustuvaa
liilketoimintaa. m
* kK
Artikkeli on pdivitetty ja muokattu aiemmin Paulon saa-

tién 50-vuotisjuhlanumerossa ilmestyneesta kirjoituk-
sesta "Big data mullistaa ladketieteellisen tutkimuksen”.
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