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Multiplex-PCR-virusdiagnostiikan kliininen
kaytto hengitystieinfektioissa

Virusten aiheuttamat hengitystieinfektiot ovat tavallisimpia sairauksiamme. Niiden spesifinen toteami-
nen on tehostunut markkinoille tulleiden multiplex-PCR-testien avulla, jotka tunnistavat 12-16 virusta.
Nukleiinihappojen osoitustesteilld voidaan 16yt jopa yli 90 % lasten flunssan aiheuttajista. On ham-
mastyttavaa, ettei diagnostiikka eri tutkimuksissa vahenna mikrobiladkehoitojen maarad. Toisaalta tode-
tuissa virusinfektioissa potilaat on voitu eristad, aloitettu mikrobilddkehoito lopettaa ja sairaalahoitoa
lyhentda. Monivirustestien kliininen merkitys on kuitenkin kyseenalaistettu, silld ainoastaan influens-
saan on viruslaake eika virusloydos sulje pois samanaikaista bakteeri-infektiota. Multiplex-PCR-testien
herkkyyttakin tulisi tutkia lisaa. Testien tulkinta voi olla vaikeata, koska 20-30 %:ssa tapauksista lapsil-
la tunnistetaan useita viruksia. Multiplex-PCR-virusdiagnostiikalla on kliinista merkitysta epidemioiden
toteamisessa, sairaalainfektioissa, teho-osastoilla ja immunosuppressiopotilailla.

iruksen aiheuttama hengitystieinfektio
on ihmiskunnan yleisin dkillinen sairaus.
Tautitaakka on erityisen suuri lapsilla.
Alle kaksivuotiaalla lapsella esiintyy hengitys-
tieinfektion oireita keskimairin 50 paivii, ja
hin sairastaa keskiméarin kuusi dkillistd hengi-
tystieinfektiota vuodessa (1,2). Pienen lapsen
nenédnielun limasta voidaan 16ytd4 respirato-
rinen virus jopa puolet vuodesta, riippumatta
siitd, onko lapsella hengitystieinfektion oireita
(1). On mahdollista, etti oireeton lapsi tartut-
taa virusinfektioita. Tama selittaisi osaltaan vi-
rusinfektioiden hallitsematonta levidmista.
Aikuiset sairastavat viruksen aiheuttamia
hengitystieinfektioita vihemmin kuin lapset.
Tdmi johtuu pienemmistd altistumisesta, pa-
remmin toimivista elimiston puolustusmeka-
nismeista ja elimin varrella hankitusta immu-
niteetista. Idstd riippuen aikuiset sairastavat
2-4 hengitystieinfektiota vuodessa. Uudessa
perhetutkimuksessa aikuiset sairastivat 4-$ in-
fektiota vuodessa ja antoivat viruspositiivisen
niytteen noin kuudesosan vuodesta (1). Akilli-
sen hengitystieinfektion oireet kestavit aikuisil-
la 7-9 vuorokautta ja lapsilla pidempaan.
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Hengitystieinfektioiden kansantaloudellinen
merkitys on suuri. Yhden ty6piivin kustannus
Suomessa on noin 350 euroa, ja on arvioitu,
ettd hengitystieinfektioiden aiheuttamat sai-
rauspoissaolot aiheuttavat vuodessa 700-1 000
miljoonan euron menetykset (3). Esimerkiksi
Husin tyontekijoilld oli vuonna 2007 oman tai
lapsen hengitystieinfektion takia 81 000 poissa-
olopiivid (4). On siis selvdi, ettd hengitystie-
infektioiden diagnostiikan ja hoidon tutkimuk-
seen tulee panostaa.

Hengitystieinfektioita aiheuttavat
virukset

Kymmenen eri virusryhmai aiheuttaa valtaosan
hengitystieinfektioista (TAULUKKO 1) (S,6). Vi-
rusten alatyyppejé on satoja, mutta alatyyppien
tunnistamisella ei yleens ole kliinista merkitys-
td. Rinovirus aiheuttaa puolet kaikista hengitys-
tieinfektioista ja on my6s merkittivi vaikeiden
alahengitystieinfektioiden aiheuttaja (7).
Hengitystieinfektioita aiheuttaville viruksille
on tyypillisti vuodenaikavaihtelu (kuva) (8).
On episelvid, miksi eri virusten aiheuttamat
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epidemiat ajoittuvat toisistaan poikkeavasti.
Parhaiten tunnetaan kausi-influenssaepide-
mioiden esiintyminen pohjoisella pallonpuo-
liskolla sddnnéllisesti talvikuukausina. Ilman
absoluuttinen kosteus ja laimpotila vaikuttavat
keskeisesti influenssaepidemian siirtymiseen
maapallolla. Influenssavirus siilyy paremmin
kuivassa ja kylmissd ilmassa ja suhteellinen
kosteus vaikuttaa tartuttavien pisaroiden ko-
koon ja tartuttavuuteen (9). Rinovirusinfek-
tioita esiintyy kaikkina vuodenaikoina, mutta
selvit syksyiset ja keviiset esiintymishuiput
todetaan vuosittain. Monesta muusta maasta
poiketen RS-virus esiintyy Suomessa kahden
vuoden jaksoissa; joka toinen vuosi lievempdd
kevitepidemiaa seuraa laajempi alkutalven epi-
demia (kuva). Syy maiden viliseen eroon on
episelvd. On tirkedtd korostaa, ettd viestossid
esiintyy aina epidemioidenkin aikana useiden
eri virusten aiheuttamia infektioita (KUVA).
Hengitystieinfektion aiheuttajaa ei voi arvata
oireiden perusteella, silld kaikki respiratoriset
virukset voivat aiheuttaa samanlaisia nuha-,
yski- ja kuumesairauksia. Toisaalta jotkut vi-
rukset aiheuttavat suurimman osan tietyistd
sairauksista, esimerkkini RSV-bronkioliitti,
adenovirusnielurisatulehdus ja parainfluenssa-
viruskurkunpiitulehdus (TAULUKKO 1). Ainoas-
taan influenssa on tirkedtd diagnosoida nopeas-
ti, silld sitd on mahdollista hoitaa tehokkaasti
oseltamiviirilla mikili oireet eivit ole kestineet
yli 48 tuntia (10). Influenssan kliinisen diag-
noosin osuvuus oli vain 38 % turkulaisessa

KUVA. Hengitystievirusloydokset multiplex-PCR-
diagnostiikalla Tyksissda 2015-2016. Loydokset esi-
tetddn kuukausittain viivakuvaajassa, 10ydosten ja-
kautuminen (%) seuranta-aikana piirakkakuvaajassa.
A) Antigeeninosoituksen tulokset; naytteiden koko-
naismaara 6 756, 10ydoksia 1177, positiivisia naytteita
16 %. BoV vain vuonna 2016. B) Multiplex-PCR-tulok-
set samoille viruksille kuin kuviossa A; nadytteiden ko-
konaismaara 3116, 10ydoksia 647, positiivisia ndyttei-
ta 19 %. C) Kaikki multiplex-PCR-tulokset; ndytteiden
kokonaismaara 3116, positiivisia 16ydoksia 1393, po-
sitiivisia naytteita 39 %.

AdV, adenovirus; BoV, bokavirus; Inf, influenssavirus
(A/B); MPV, metapneumovirus; PIV, parainfluenssa-
virus (1/2/3/4); RSV, respiratory syncytial -virus (PCR:
yhdistetty A ja B); CoV, koronavirus (PCR: yhdistetty
0C43, 229E ja NL63); EV, enterovirus; RV, rinovirus.
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TAULUKKO 1. Tarkeimmit respiratoriset virukset ja niiden aiheuttamat taudit (5,6).

Nielu- Kurkun- | Bronkio- | Ahtautta- Keuhko-
tulehdus/ paa- liitti va keuh- tulehdus
nielurisa- | tulehdus koputki-
tulehdus tulehdus

[ lapset Jkuiset | | [ | | Lapset | Akuiset |
RNA-virukset
Rinovirus ++++ ++++ ++ + ++ ++++ ++++ ++
Koronavirukset + +++ + + + + + +
RS-virus +++ ++ + + ++4+ +++ ++++ ++
A- ja B-influenssavirukset ++ ++ ++ ++ + + + +++
Parainfluenssavirus ++ + ++ ++++ + + + o
tyypit 1-4
Metapneumovirus ++ 1 + 1 + s ++ 1
Enterovirukset ++ + ++ + + + + +
DNA-virukset
Bokavirus +++ + + + ++ +++ ++ 4
Adenovirus ++ + +++ + + + ++ +
Epstein—Barrin virus + +++

tutkimuksessa, jossa oli 2288 hengitystie-
infektioon sairastunutta lasta (11). Jos halutaan
selvittdd hengitystieinfektion aiheuttaja, on
kaytettava virustutkimuksia.

Hengitystieinfektioiden
virusdiagnostiikka

Tavanomaisesti virusinfektioita on diagnosoi-
tu virusviljelylld. Virusviljely vaatii erityista
osaamista, se on tydlis ja hidas (yleensi 3-8
vuorokautta), ja monia viruksia ei osata tai on
vaikea viljelld kaytettavissd olevissa solukois-
sa. Monissa diagnostisissa viruslaboratorioissa
virusviljelyd tehdddn endd vain tutkimusty6s-
sd. Turussa virusviljelyn ohelle kehitettiin
1980-luvulla virusantigeenin méairitysmene-
telmid, jotka saavuttivat laajan kiyton. Lisiksi
kaytossi oli kaupallisia yhden viruksen vierites-
teja RS-virukselle ja influenssavirukselle. Testin
teki sairaanhoitaja, ja tuloksen saaminen kesti
15-60 minuuttia. Pikatestien herkkyys labora-
toriotestiin verrattuna on kuitenkin noin 80 %
lapsilla ja vain noin 30 % aikuisilla (12). Vali-
koimattomassa sairaala-aineistossa seitsemad
virusta etsivd antigeenitesti 1oysi viruksen vain
noin kolmasosalla potilaista. Tavallisinta vi-
rusta, rinovirusta ei voi diagnosoida antigeeni-
testilld. Tyksin lasten poliklinikassa on ollut
kaytossd automaattinen mariPOC-antigeeni-
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testi (ArcDia Oy, Turku), jolla diagnosoidaan
yhdeksin eri virusta (influenssavirukset A ja
B, RS-virus, parainfluenssavirus 1-3, boka-
virus, metapneumovirus, adenovirus) (13).
Antigeenitestit siis 16ytavit vain osan viruksista
ja eivit ole herkkii osalle viruksista. Aikuisilla
virusmadarit ovat pienemmit ja antigeenites-
tien herkkyydet huonommat kuin lapsilla. Nain
ollen niiden kiytto kliinisessd tydssd ei ole
optimaalista. Antigeenitestid voi suositella RS-
virusten ja influenssavirusten diagnostiikassa
vain lapsille.

Polymeraasiketjureaktio (PCR) mullisti
virusdiagnostiikan 1990-luvulla. Siihen ja mui-
hin geenimonistusmenetelmiin perustuva nuk-
leiinihaponosoitus (NhO) on jatkuvasti ke-
hittynyt, ja tarjolla on lukuisia enemmin tai
vihemmin automatisoituja kaupallisia testeja.
Geenimonistusmenetelmien etuna on suuri
herkkyys ja mahdollisuus 16ytda viruksia, joita
on vaikea viljella tai joilla ei ole yhteistd anti-
geenia antigeenitestiin. Niiden herkkyyden ar-
viointi on ongelmallista, koska menetelmille ei
ole niin sanottua gold standard -vertailumene-
telmda. Markkinoilla on useita PCR-vieritesteji
influenssaviruksille ja RS-viruksille, jotka ovat
kiyttokelpoisia epidemian aikana. Muuna aika-
na yhden tai muutaman viruksen testi vaatii kui-
tenkin tilaajalta hyvai arvauskykyd, silld oireet
harvoin ennustavat aiheuttajaa.

Multiplex-PCR-virusdiagnostiikan kliininen kaytto



P KATSAUS

Ydinasiat

»» Multiplex-PCR-virusdiagnostiikka lisaa
mahdollisuuksia tunnistaa hengitystie-
infektioiden aiheuttaja.

»» Multiplex-PCR-virusdiagnostiikkaa suosi-
tellaan epidemioiden toteamisessa, sai-
raalainfektioissa, teho-osastoilla ja immu-
nosuppressiopotilailla.

»» Multiplex-PCR-virusdiagnostiikan kaytto
lyhentda mikrobildakehoitojen ja sairaala-
hoidon pituutta ja vdhentda tarpeettomia
tutkimuksia.

»» Multiplex-PCR-virusdiagnostiikan kdytto ei
ole vahentanyt tutkimuksissa mikrobilda-
kehoitojen maaraa.

Multiplex-PCR-virusdiagnostiikka

Yhdysvaltain ladkevirasto hyviksyi ensimmai-
sen kaupallisen multiplex-PCR-testin 12 viruk-
selle vuonna 2009. Euroopassa on saatavilla
tilld hetkelld ainakin kuusi kaupallista multip-
lex-PCR-testid (14). Suomessa on kiytdssd
kolme erilaista testid, joilla voi samanaikaisesti
diagnosoida korkeintaan 16 eri virusta (TAULUK-
k0 2). Jotkut testit etsivit virusten lisiksi myds
atyyppisid bakteereita (Bordetella pertussis,
Mycoplasma pneumoniae ja Chlamydia pneumo-
niae). Multiplex-PCR-testien herkkyys vaihte-
lee 50-80 %:n vililld yksittaisiin PCR-testeihin
verrattuna; varsinkin rinovirusten huono 16y-
tyminen pienentdd merkittdvisti herkkyytta
(15). Herkkyyden mittaamisessa vertailume-
netelmidnd on yleensi ollut monoplex-testi.
Multiplex-PCR-testien herkkyytta pitdisi tutkia
lisad infektioissa, joiden tiedetddn olevan aina
(yli 90 %) viruksen aiheuttamia, kuten flunssa
(16) ja lapsen akuutti obstruktio (17). Multip-
lex-PCR-testin keskeinen etu on myos se, ettd
vastaus saadaan testistd riippuen 1-6 tunnissa
(14) (TAuLUKKO 2).

Multiplex-PCR-testien tulkinta ei ole ongel-
matonta. Akuuttiin hengitystieinfektioon sairas-
tuneilla lapsilla todetaan 20-40 %:ssa tapauk-
sista multiplex-PCR-testilld 2—4 virusta. On ra-
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portoitu lapsia, joilla on todettu samanaikaisesti
jopa seitsemin respiratorista virusta. Aiheelli-
sesti on kysytty, mika tai mitka viruksista aiheut-
tavat akuutin taudin ja mitkd ovat jadnnoksid
edellisestd taudista tai ovat “viattomia sivusta-
katsojia”. Toisaalta lihes kaikissa tutkimuksissa
on todettu, ettd useamman kuin yhden viruksen
16ytyminen ei liity sairauden vaikeusasteeseen
(18). Tutkijoita on lisiksi himmentinyt se, ettd
multiplex-PCR-testeilld respiratorisia viruksia
on todettu 10-60 %:lla oireettomista lapsista.
Lahes kaikki respiratoriset virukset havidvit pe-
rusterveen ihmisen hengitysteistd 5-15 vuoro-
kauden kuluessa oireiden alkamisesta (19). Res-
piratorisen viruksen l6ytyminen oireettomalta
tulkitaan yleensd merkiksi oireettomasta infek-
tiosta. On serologista ndyttod, ettd esimerkiksi
influenssa- ja RS-virusinfektioista 15-30 % on
oireettomia tai lievioireisia (20, 21). Toisaalta
on muistettava, ettd multiplex-PCR-testin osoit-
taman viruksen (nukleiinihapon) ei tarvitse olla
infektiokykyinen.

Useat multiplex-PCR-testit mittaavat myos
l6ydetyn viruksen miarai. Viruksen pitoi-
suutta kuvataan kopioluvulla, ja se korreloituu
kiddnteisesti PCR-testin syklien miirdin (niin
sanottu C -luku), joka tarvitaan positiiviseen
tulokseen. On tutkimuksia, joissa suuri kopio-
midri liittyy vaikeaan alahengitystieinfektioon,
ja on tutkimuksia, joissa viruksen mairalld ja
taudin vaikeudella ei ole mitdan yhteytta. Tal-
14 hetkelld kopioméarin kliininen merkitys on
episelvi. Kopiomairi voi vaihdella eri virusten
vilill4. Siihen vaikuttavat vield néytteenottotapa
ja ndytteen ajankohta. On mielenkiintoista, ettd
influenssaviruksen kopiomdird ei naytd liitty-
vin viruksen tartuttavuuteen (22) ja toisaalta
oireettomissa influenssoissa on todettu pie-
nempid kopiomidrid kuin oireisissa infektiossa
(20). Uuden sukupolven sekvensointimenetel-
miid (NGS) kiytetiin jo tutkimuksissa, joissa
selvitetddn ihmisen viromia terveeni ja sairaa-
na, mutta hinta ja multiplex-PCR-tutkimusta-
kin monimutkaisempi tulosten tulkinta pitine-
vit sen vield poissa rutiinidiagnostiikasta (23).

Kaikessa mikrobidiagnostiikassa oikea néyte
on keskeinen osa tutkimusta. Antigeeninosoi-
tustestissd nendnielun imulimandyte antaa
merkitsevisti enemmin positiivisia tuloksia
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TAULUKKO 2. Suomessa kdytossd olevat multiplex-PCR-testit, jotka etsivdt hengitystieviruksia.

Testin nimi, valmistaja Teknologia Viruksen maaran mittaus | Tekoaika (h)

Allplex, Seegene Reaaliaikainen PCR 16'
FilmArray, BioMerieux PCR 152
X-TAG RVP, Luminex PCR 123

Kylla
Ei 1 140
Ei 6 150

'Koronavirus HKU1 puuttuy; lisaksi antaa A-influenssavirus-H1- ja -H3-alatyypit.
2Rino/enterovirus- ja RS-virus A/B-erottelut puuttuvat; lisiksi antaa influenssa A-influenssavirus-H1- ja -H3-alatyypit.
3Rino/enterovirus-, RS-virus A/B- ja koronaviruslajierottelut puuttuvat.

kuin tikulla nendstd otettu ndyte. Imulimanay-
te otetaan ohuella imulaitteeseen yhdistetyl-
14 katetrilla nenanielun takaosasta 6-8 cm:n
syvyydesti. Toimenpide on epidmiellyttiva.
Nukleiinihappojen osoitukseen perustuvat tes-
tit ovat niin herkkid, ettd ne 16ytavit viruksen
yhtd usein nenikéytivistd 3—4 cm:n syvyydestd
Copan-harjatikulla otetusta nenitikkunayttees-
td kuin imulimandytteestd. Keuhkoinfektioissa
suositellaan yskosndytettd, koska ndin saadaan
merkitsevisti enemmin positiivisia 16ydoksia
verrattuna neninielundytteeseen (24). Niyte
tulee toimittaa valittomasti laboratorioon tai
sdilyttdd yon yli jadkaapissa. Osa respiratorisis-
ta viruksista (adenovirus, enterovirukset, boka-
virus, Epstein-Barrin virus) levidi elimistdssi
veren kautta, ja niitd voidaan etsid verestd ja
mahdollisista kohde-elimista.

Multiplex-PCR-testin kaytto-
kokemuksia Turussa

Turun yliopiston virusopin laboratoriossa otet-
tiin multiplex-PCR-menetelma kiyttoon hen-
gitystievirusten diagnostiikassa vuonna 2008.
Vuosina 2015-2016 Tyksin kliinisen virologian
laboratoriossa tutkittiin yhteensd 3 116 néytettd
multiplex-PCR-testilld, joka tunnistaa 16 virus-
ta (TAULUKKO 2). Niytteistd 39 % oli positiivisia
(kuva). Alle 13-vuotiaiden lasten niytteissd po-
sitiivisuusosuus oli 60 % ja aikuisten néytteissa
30 %. Lapsista suurin osa oli infektiopotilaita,
kun taas aikuispotilaista paivystyspoliklinikan
potilaiden lisiksi huomattava osa oli hematolo-
gisen osaston immunosuppressiossa olevia po-
tilaita. Hematologisilta kantasolusiirtopotilailta
on tapana ottaa ennen siirtoa seulontanayttei-
td, joiden perusteella voidaan harkita spesifista
hoitoa jo ennen kuin oireita ilmaantuukaan tai
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vaihtoehtoisesti tulos voi toisinaan siirtdd kan-
tasolusiirron ajankohtaa.

Yleisimmit virukset lapsilla olivat rinovirus
(positiivisista 54 %), bokavirus (15 %), ade-
novirus (14 %) ja RS-virus (13 %). Aikuisilla
yleisimmat virukset olivat rinovirus (38 %),
A-influenssavirus (15 %), koronavirus (15 %)
ja RS-virus (12 %). RS- ja influenssavirusten
suhteellisen alhaisia osuuksia selittid mari-
POC-antigeeniosoituksen kiytto erityisesti
lasten paivystyspoliklinikassa ja siind negatii-
viseksi jadneiden tai vaativien tapausten tutki-
minen multiplex-PCR-menetelmilld (kuva).
Lihes 10000 niytteestd kuitenkin vain 440
otettiin samana piivini ja tutkittiin molemmil-
la monianalyyttimenetelmilld. Naistd positiivi-
sia oli multiplex-PCR-menetelmilld yhteensi
186, joista 72 samalla viruspaneelilla kuin ma-
riPOC, jolla saatiin 44 positiivista tulosta. Kak-
si tai useampi virus todettiin lapsilla 24 %:ssa
kaikista multiplex-PCR-positiivisista ndytteistd
ja nuorilla seki aikuisilla 8 %:ssa. Antigeenin-
osoituksella monivirustulos oli harvinainen

(alle 1 %).

Multiplex-PCR-testin kliininen
kaytto

Puolesta. Virusinfektion toteaminen ja erotta-
minen bakteeri-infektiosta voi vihentai turhia
tutkimuksia, aiheetonta mikrobiliikkeiden
kiyttod ja sairaalahoidon tarvetta. Virusdiag-
nostiikka my6s mahdollistaa potilaiden kohor-
toinnin etiologian mukaisesti. On muistettava,
ettd respiratoriset virukset aiheuttavat lievien
hengitystieinfektioiden lisiksi kuolemaan joh-
tavia vaikeita infektioita, joiden aiheuttaja on
tarkeda selvittad. Monivirustestit ovat lisaksi
tarkeitd epidemioiden toteamisessa.

Multiplex-PCR-virusdiagnostiikan kliininen kaytto
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Yhdessd tutkimuksessa verrattiin potilaita
ennen multiplex-PCR-testin kayttod (2349
lasta) ja testin kiyton aikana (2430 lasta). Tes-
tin tulos oli saatavilla kolmen tunnin kuluttua.
Multiplex-PCR-testiryhmissi keuhkojen rént-
genkuvausten maird ja yli kaksi vuorokautta
kestineiden mikrobilddkehoitojen méiird puo-
littui ja toisaalta potilaiden
hoito eristyshuoneessa kak-
sinkertaistui (25). Askettiin
julkaistussa kontrolloidussa
tutkimuksessa Englannissa
tehtiin multiplex-PCR-vieri-
testi 362 akuuttiin hengitys-
tieinfektioon sairastuneelle
aikuiselle 24 tunnin kuluessa
sairaalan tulosta. Potilaiden
hoitoa verrattiin 358 potilaaseen, joille ei teh-
ty rutiinimaisesti virustestid. Respiratorinen
virus todettiin 45 %:1la testiryhmistd (vastaus
tuli 2,3 tunnissa) ja 15 %:1la verrokkiryhmist,
joita tutkittiin normaalin kliinisen kdytinnon
mukaisesti. Mikrobildidkehoidon yleisyydessa
ei ollut eroa ryhmien vililla, koska testiryhmas-
sd 84 % ja verrokkiryhmissia 83 % potilaista
sai mikrobilddkettd. Testiryhmissd mikrobilaa-
kehoito kuitenkin lopetettiin nopeammin, sai-
raalahoito lyheni ja useampi potilas hoidettiin
eristyshuoneessa. Lisdksi testiryhmdssa todet-
tiin enemman influenssatapauksia ja useampi
potilas hoidettiin influenssaldikkeelli (26).

Nopea tieto taudinaiheuttajasta lisid po-
tilastyytyvaisyyttd (27). Laikirin on paljon
helpompi hoitaa spesifistd virusinfektiota kuin
hoitaa “jotain virusinfektiota” Yhden ajattelu-
tavan mukaan potilas paranee paremmin, kun
ladkari ja potilas tietdvit taudinaiheuttajan. Ni-
metty virusinfektio mahdollistaa joka tapauk-
sessa potilaan luotettavan informoinnin sairau-
den oireista, taudinkulusta, komplikaatioista ja
tartuttavuudesta.

Vastaan. Mikrobidiagnostiikan keskei-
nen tavoite on l6ytdd taudinaiheuttaja, mika
mahdollistaa tehokkaan spesifisen antimikro-
bihoidon. Hengitysteiden virusinfektioiden
antiviraalisen hoidon kehitys on ollut hidasta.
Ainostaan influenssaan on saatavilla virusliike,
oseltamiviiri, ja senkin tehosta on eridvid mieli-
piteitd (10). On aiheellista kysyi, onko muulla
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Virusinfektion totea-
minen ja erottaminen
bakteeri-infektiosta
voi vahentaa turhia
tutkimuksia ja
aiheetonta mikrobi-
ladkkeiden kayttoa

virusdiagnostiikalla merkitystd, kun spesifistd
hoitoa ei ole saatavilla. Multiplex-PCR-testien
herkkyydet eri viruksille vaihtelevat, eiké herk-
kyyksid ole riittavésti tutkittu. Lapsipotilaita
koskevassa tutkimuksessa virusdiagnostiikka ei
vihentidnyt mikrobilddkehoitoja eikid vaikutta-
nut potilaiden hoitoon, eiki sen yleistd kayttoa
suositeltu (28). Toisessa tutki-
muksessa aikuisilla ainoastaan
influenssaviruksen toteamisella
oli vaikutusta hoitoon. Potilaita,
joilla multiplex-PCR-testin tulos
oli negatiivinen tai 16ydokseni
oli muu kuin influenssavirus,
hoidettiin yhtdi usein mikro-
biladkkeelld (29). Multiplex-
PCR-testin kliininen tulkinta
voi olla vaikeaa, kun testi 16ytdd useita viruksia
samanaikaisesti. Lisdksi samanaikaiset virus- ja
bakteeri-infektiot ovat yleisid, ja viruksen to-
teaminen on vain puolet diagnostiikasta (30).
Virusdiagnostiikan kliinistd merkitystd heiken-
tad my0s vastauksen kesto. Vaikka itse testi voi-
daan tehdd muutamassa tunnissa, laboratorion
sijainti ja aikataulu aiheuttavat viiveiti tiedon
saapumisessa kliinikolle. Multiplex-PCR-testi
maksaa keskussairaaloiden yhteydessi toimi-
vissa laboratorioissa sopimuksesta ja sisdisestd
laskutuksesta riippuen 100-150 euroa, ja sen
hinta-hyotysuhde on kyseenalaistettu, vaikka
hinta taudinaiheuttajaa kohden on kohtuulli-
nen. On korostettu, ettd valtaosa hengitystei-
den virusinfektioista voidaan diagnosoida klii-
nisesti, eikd hoitoon vaikuttamattomia testeja

pitdisi tehda (31).

Lopuksi

Hengitystieinfektioiden multiplex-PCR-virus-
diagnostiikka parantaa lidkdrin mahdollisuuk-
sia diagnosoida hengitystieinfektion aiheuttaja,
ja PCR on siihen varteenotettavin menetelmi-
vaihtoehto. Diagnostiikka lisdd tietoa virus-
infektioiden kliinisestd kuvasta, epidemiolo-
giasta ja riskiryhmistd. Testit ovat hyodyllisid
virusepidemioiden toteamisessa. Multiplex-
PCR-virusdiagnostiikan kliininen merkitys on
viela kiistanalainen, koska vain influenssaan on
saatavilla tehokas viruslaidke. Virusdiagnostiik-

1996



ka vaikuttaa tilld hetkelld hyvin vihan ladkarin
péitokseen hoitaa akuutti infektio mikrobilaak-
keelld. On kysyttavid, miksi lddkarit madraavit
mikrobilddkettid todettuihin virusinfektioihin.
Virusdiagnostiikasta pitdisi olla hyotya vasta-
syntyneiden (32), lasten ja aikuisten (15) te-
hohoidossa, sairaalainfektioiden toteamisessa
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Clinical use of multiplex PCR tests in respiratory infections
Viral respiratory tract infections are among the most common human illnesses. Their specific detection has improved with
the availability of commercial multiplex PCR tests targeting 12-16 respiratory viruses. With nucleic acid amplification tests
it is possible to detect 90% of causative agents of common cold in children. Surprisingly, the use of multiplex PCR testing
does not affect the decision to whether treat the infection with antibiotics or not. On the other hand, there is evidence that
PCR testing can rationalize isolation, shorten the duration of antibiotic treatment, and shorten the length of hospital stay.
Multiplex testing for respiratory viruses has been questioned, because treatment is available only for influenza and the
virus finding does not exclude simultaneous bacterial infection. More studies are also needed on the sensitivity of multiplex
PCR tests. In children, interpretation of test results may be difficult, because more than one virus is detected in 20-30% of
the cases. Undoubtedly, multiplex PCR testing for viruses has clinical impact in outbreak detection, nosocomial infections,
intensive care, and treatment of immunocompromised patients.
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