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ABSTRAKTI

Apurahahankkeen tutkimus toteutettiin Turun yliopiston biokemian laitoksen Immunokemian laboratoriossa
joka on osa Marraskuussa 2016 Turun yliopistoon perustettua kliinista tutkimusyksikké TROSSI:a.

Toksisuus vs. oireet

Hankkeessa todettiin sisétilasta keréttyjen ylapdlyjen toksisuuden (mitattu E. coli-lux menetelmalld)
korreloivan selvésti raportoitujen kosteus- ja mikrobivaurioiden ja -—ongelmien kanssa. Lisaksi
toksisuustulokset korreloivat tilankayttajien oireiden kanssa. Kohteina olevissa kolmessa kosteus- ja
mikrobivauriorakennuksessa (suuren palokunnan miehiston oleskelu- ja asuintilat, kehitysvammaisten
hoitokeskus seka suuri kerrostalo), jossa tyontekijoilla ja tilankayttajilla oli selkeasti lisdantynytté oireilua, E.
coli-lux menetelmalla mitattu ylapolyn toksisuus oli huomattavasti korkeammalla tasolla kuin
vertailukohteessa (kolmen palokunnan miehiston oleskelu- ja asuintilat).

Liséksi kehitysvammaisten hoitolaitoksessa tehdyssé vertailututkimuksessa siivous ei vaikuttanut ylapolyjen
toksisuuteen, laskeutunut poly oli vauriokohteessa toksista seka ennen siivousta etté sen jalkeen. Siivous ei
myo6skaédn vaikuttanut oireiluun mikrobivaurioituneessa rakennuksessa.

Neutrofiilien  kayttod referenssisoluina in  vitro  toksisuusmittauksissa  kokeiltiin  varsinkin
mitokondriomyrkyllisten yhdisteiden avulla. Menetelmd on hyva mitokondriovasteen indikaattori, koska
fagosytoosireaktio on runsaasti energiaa vaativa reaktio. Osa polynéytteista testattiin, E. coli-lux-menetelman
lisaksi kéyttden sormenpadveren neutrofiilejd naytteiden toksisuuden testaamiseen nisakéssoluilla.
Vauriokohteista keratyn ylapolyn toksisuus (mitattu neutrofiilimenetelméall&) oli huomattavasti korkeammalla
tasolla kuin vertailukohteen ylapolyn.

Testit toimivat hyvin erilaisissa ymparistoissa, paloasemilla, hoitolaitoksissa ja toimistorakennuksissa.

Serologia vs. tilat

Hankkeen yhteydessa kehitettiin oma itiéspesifinen ELISA (Enzyme Linked Immuno Sorbent Assay) -
menetelma seerumin immunoglobuliinien analysointiin. Tassa serologisessa tutkimuksessa vauriokohteiden
tilankayttajilla (n=41) oli ryhmétasolla kohonneet itiospesifiset I1gG arvot (P=0,01) verrattuna
referenssikohteiden tydntekijoihin (n=30). Itiospesifisen IgA oli hieman korkemmalla tasolla vauriokohteissa,
IgM tasoissa ei ollut ryhmien valista eroavaisuutta.

Seerumin itiospesifisessd opsonisaatiokapsiteetissa (mitattu neutrofiiliaktiivisuutena) ei 16ytynyt ryhmien
valilta merkittdvédd eroa, vaikka arvot vauriokohteissa olivat korkeammalla. My6s seerumin
komplementtisysteemin aktiivisuus oli korkeampi vauriokohteiden ryhmassda, mutta merkitsevéa eroa
(p=0,06) ryhmien valilla ei ollut.

Serologia vs. oireet
Kun oireet ja seerumidata yhdistettiin, kohteista riippumatta, ei suoraan saatu erottelevaa tulosta oireilevien
ja ei oireilevien henkil6iden valilla.

Leukosyyttitestaukset

Tutkimuksessa keskityttiin tyo- ja resurssiperusteisesti seerumivasteiden mittaamiseen ja tuoreverindytteista
analysoitiin vain pienen koehenkildryhmén verinaytteet.

Leukosyyttien fenotyypityksessd (virtaussytometri) vauriokohteiden henkil6ilta havaittiin - muutoksia
leukosyyttien pitareseptorifenotyypeissé verrattuna terveiden kohteiden tydntekijoihin, sekd verrattuna
bakteeri- ja virusinfektioiden aiheuttamiin vasteisiin. Erot eivat vahaisen koehenkilémaaran vuoksi olleet
merkitsevd ja materiaalia on tulevaisuudessa kerattdva lisdd. Olemassa oleva bakteeri- ja
viruserotusmenetelma (spesifisyys ja sensitiivisyys yli 95%) perustuu normaaliin diagnostiseen k&ytantoon,
jossa suuresta ndytemateriaalista (n>>100) etsitddn raja-arvot jotka erottavat sairaan terveesta.

Pienestd  otoksesta  verindytteitd  analysoitiin pahiten  oireilevien henkil6iden (n=16)
fagosytoosiaktiivisuusarvoja ja verrattiin niitd terveiden, oireettomien henkildiden (n=12) arvoihin.
Ryhmatasolla merkittavid erovaisuuksia ei 10ytynyt, mutta alhaisimmat aktiivisuudet I0ytyivat kosteus- ja
mikrobivauriokohteissa altistuneiden ja oireilevien joukosta.



Hankkeen tutkimus, tutkimustulokset ja pohdinta

1. Toksisuus ja oireilu

Ylapdlyjen toksisuuden korrelaatio oireilun kanssa

Hanke aloitettiin suunnitelmien mukaisesti huhtikuussa 2016 kohteiden valinnalla. Professori Tuula Putuksen
palokuntaprojektista valittiin ensimmaiset kohteet, joista paatettiin kerata naytteet. Kohteiksi valikoitui Etela-
Suomen alueelta neljan palokuntarakennusta (Taulukko 1), joista yksi vakavasti mikrobivaurioinen (V1) ja
kolme ns. tervettd referenssirakennusta (R1, R2 ja R3). Kohteista tutkittiin vain miehiston asuin- ja
oleskelutilat.

Vauriopaloaseman oleskelutiloista 16ytyi mikrobitutkimuksessa haitallisia ja potentiaalisesti toksiineja
tuottavia mikrobeja, mm. Streptomyces lajikkeita. Kohteet valikoituivat myds oirekyselyjen [1,2] perusteella,
silld vauriokohteen henkilokunta raportoi kosteus- ja homevaurioihin liittyvid oireita ja tuntemuksia
huomattavasti vertailukohdetta enemman. Paloasemilla vierailtiin kerddméssa poly-, kondenssivesi- ja
seerumindytteitd. Vierailuja tehtiin useampia kertoja, jotta tarvittava madrd ndaytteitd saataisiin eri
tyovuoroista. Paloasemille saavuttiin aina aamulla kello 8.00, jolloin vanha vuoro vapautui ja uusi saapui
toihin. Kohteiden tyontekijat osallistuivat oirekyselyyn ja vapaaehtoisilta kerattiin verindytteet.

Palokunnat:

Vauriorakennus 1 (V1):
59 polynaytetta

7 kondenssivesindytetta
26 seerumindytetta

Referenssirakennus 1 (R1):
102 polynaytetta

8 kondenssivesindytetta

11 seeruminéytetté

Referenssirakennus 1 (R2):
66 polynaytetta

6 kondenssivesindytetta

12 seeruminéaytetta

Referenssirakennus 1 (R3):
86 polynaytetta

4 kondenssivesinaytetta

7 seeruminaytetta

Liséksi tutkimuskohteiksi valikoitui suurehko vammaisten hoitolaitos (V2) (Taulukko 1) jossa todettiin
vakava kosteus- ja mikrobivaurio ja jossa oirekyselyt kertoivat vakavasta oireilusta. Tést4 kohteesta kerattiin
pOlyndytteet samoista ndytepisteista kahteen kertaan, siis ennen ja jalkeen siivouksen ja tutkittiin vaikuttaako
siivous vauriokohteeseen uudelleen keraantyvien ylapdlyjen toksisuuteen. Kohteen tyontekijéat osallistuivat
oirekyselyyn, mutta heiltd ei kerétty verindytteita.

Vauriorakennus 2 (V2):
86 (42 + 42) pélynaytetta

Lisaksi tutkimuksen immunologisessa osassa kaytettiin vauriokohteena suurta alkukevéélla 2016 tutkittua
suurta turkulaista kerrostaloa (V3) (Taulukko 1), jossa selkedsti sokkoutetulla tutkimuksella I6ydettiin
toksisuutta paikoista, jotka olivat pahiten mikrobien saastuttamia ja joissa asukkaat saivat pahimmat oireet.

Vauriorakennus 3 (V3):




414 polynaytettd (vain vesifaasin ndytteet)
18 seeruminéytetté
10 EDTA verindytetta

Muut huhti-marraskuussa 2016 otetut referenssindytteet, joita k&ytetddn testijarjestelmien pystytykseen ja
validointiin, mutta joista ei ole vastaavaa rekisterditya tutkimusdataa kuten virallisissa kohderakennuksissa.

67 polynéytettd vauriokohteista
59 polynéytetta terveisté taloista
49 seeruminaytetta

Tutkimushankkeen padtavoitteena oli tutkia kosteus ja homeongelmaisten suurten tyopaikkarakennusten ja
niiden kayttdjien oireilua ja sen korrelaatiota sisailman ongelmiin. Tutkimuksessa verrattiin E. coli-lux
toksisuustestin [3-5] tulosta mikrobien viljelymenetelmien tuloksiin ja em. mittareita verrattiin rakennusta
kayttavien henkildiden oireisiin ja objektiivisiin immunologisiin vasteisiin.

Toksisuusmittauksissa tarkoituksena oli saada keréttyd mahdollisimman kattava naytemateriaali, josta E. coli-
lux menetelmélld mitattua ylapdlyn toksisuutta voitiin  verrata mahdollisimman laajaan oire- ja
terveystietokyselyyn.

Liséksi kohteessa V2 haluttiin testata vaikuttaako siivoaminen kosteus- ja mikrobivaurion aiheuttamaan
sisdilman toksisuuteen ja/tai oireiluun vahenemiseen.

Vauriokohteissa (V1, V2 ja VV3) toksisuus oli selkedsti korkeammalla tasolla kuin referenssikohteissa (R1, R2
ja R3) (Taulukko 1). Vaikka referenssikohteista 16ytyi toksisia naytteitd, edustavat ne ldhinna taustaa, jota
aina polyn ollessa kysymyksessd, syntyy.

Myos oireilu oli vauriokohteissa korkeammalla tasolla (Taulukko 2 ja 3) verrattuna referenssikohteisiin.
Taulukon 2 kohteiden henkiltiden seeruminéytteet olivat serologisen tutkimuksen padasiallinen kohde.

Taulukko 1: Kohteista keratyt ylapdlynaytteet ja niistd saadut tulokset E. coli-lux menetelmalla

mitattuna [V2 kohteen kaksi eri tulosrivia tarkoittavat (1.) ennen siivousta 16.4 otetut naytteet ja (2.) siivouksen jalkeen 1.12 keratyt
naytteet] (ND = no data)

Naytemaara Toksisia (Ikm)/Vesifaasi Toksisia (Ikm)/Orgaaninen Yhteenséa toksisia
Kohde (Ikm) (Ikm) faasi (Ikm) (Ikm) (%)
V1 59 15/30 9/29 24 (40,7 %)
V2 (1) 42 16/21 10/21 26 (61,9 %)
V2 (2) 42 17/21 9/21 26 (61,9 %)
V3 414 82/414 ND 82 (19,8 %)
R1 102 5/51 0/51 5 (4,9 %)
R2 66 3/33 2/33 5 (7,5 %)
R3 86 3/43 7143 10 (11,5 %)




Taulukko 2: Vauriokohteista V1 ja V3 seka referenssikohteista R1, R2 ja R3 saatuja tyontekijdiden
oirekyselyjen tuloksia.

V1 (23 henkiloa) (%) [Henkils (1km) R1 (11 henkild) (%) |Henkils (1km)
tukkoisuus 39 % 9 tukkoisuus 18 % 2
nuha 30 % 7 nuha 5 % 1
kéaheys 44 % 10 kéheys 0% 0
kuiva yska 30 % 7 kuiva yska 0% 0
silmaoireet 23 % 5 silm&oireet 0 % 0
V3 (18 henkilod) Henkilo (1km) R2 (12 henkilod) (%) [Henkilo (1km)
tukkoisuus 44 % 8 tukkoisuus 17 % 2
nuha 44 %) 8 nuha 8 % 1
kéaheys 22 % 4 kéheys 17 % 2
kuiva yska 33% 6 kuiva yska 8 % 1
silmaoireet 28 % 5 silméoireet 0 % 0
V koonti (41 henkilod) |(%) [Henkilo (1Ikm) R3 (7 henkil64) (%) [Henkilo (1km)
tukkoisuus 42 % 17 tukkoisuus 0 % 0
nuha 37 % 15 nuha 0% 0
kaheys 34 % 14 kéheys 14 % 1
kuiva yski 32 % 13 kuiva yska 14 % 1
silmioireet 24 % 10 silm&oireet 0 % 0

R koonti (30 henkil6d) [(%) |Henkilo (1km)

tukkoisuus 13 % 4

nuha 7% 2

kaheys 10 % 3

kuiva yska 3% 1

silmaoireet 0 % 0

Taulukko 3: Vauriokohteen V2 tyontekijoiden oirekyselyjen tuloksia ennen ja jalkeen siivouksen

V2 ennen siivousta (%) | henkilo (Ikm) | ylapolysiivouksen jalkeen (%) henkil6 (Ikm)
tukkoisuus 53 % 9 51 % 9
nuha 26 % 4 43 % 8
kaheys 50 % 9 44 % 8
kuiva yska 31 % 5 36 % 6
silméoireet 47 % 8 31 % 5

Neutrofiilit koettimena ja mitokondriotoksiuus

Osa yléapolyista testattiin myos referenssikoettimella, eli ihmisen perifeerisen verenkierron neutrofiileill.
Menetelma reagoi varsinkin mitokondriomyrkyllisyyteen [6-9], koska mitattava kemiluminesenssisignaali
tulee suoraan fagosytoosireaktiosta [10-14]. Fagosytoosi on paljon energiaa tarvitsevana tapahtumana
sidoksissa suoraan valkosolun (neutrofiili) mitokondriotoimintaan.

Testauksessa kokeiltiin ensin puhtaiden mitokondriomyrkkyjen (Kuva 1) vaikutusta neutrofiiliaktiivisuuteen.
Antimysiini A (Sigma Aldrich) on Streptomyces-bakteerien (sadesienet) [8] tuottama antibiootti, joka inhiboi
mitokondrion elektronisiirtoketjun kompleksin 111 toiminnan, lamauttaen soluhengityksen ja siis solun ATP
tuotannon.
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Kuva 1: Mitokondriomyrkky antimysiini A:n vaikutus ihmisen sormenpaaveren neutrofiilien fagosytoosiaktiivisuuteen.
Kuvassa a vaikutus kemiluminesenssikinetiikkaan. Arvot kolmen mittauskaivon keskiarvo ja STDV. Kuvassa b
Antimysiini A:n annosvasteet kemiluminesenssin huippuarvoihin. Kuvassa b 0 pg/ml annosvaste, eli pelkkien
neutrofiilien vaste méaariteltiin 100 %:Kksi.
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Kuva 2: Mitokondriomyrkkyjen valinomysiinin (a) ja kereulidi-toksiinin (b) vaikutus ihmisen sormenp&averen
neutrofiilien fagosytoosiaktiivisuuteen. Kuvissa 0 pg/ml annosvaste, eli pelkkien neutrofiilien vaste oli maaritelty 100
%:Ksi.

Myaos valinomysiini (Streptomyces-lajit) (Sigma Aldrich) (Kuva 2) ja kereulidi-toksiini (Bacillus cereus) (Wako
laboratory chemicals) (Kuva 2), kummatkin antibiootteja, joiden vaikutus nisékassoluissa kohdistuu
mitokondrioihin, laskivat neutrofiilien kemilumkinesenssisignaalia. Valinomysiini ja kereulidi-toksiini
tuhoavat mitokondrion kalvopotentiaalin ja sitd kautta pyséayttavat hengitysketjun toiminnan.
Mitokondriotoksiineja 16ytyy myos kosteus- ja mikrobivauriokohteista.

Ongelmana puhtaiden aineiden testauksessa oli niiden huono liukoisuus vesifaasin analyysipuskureihin, joita
joudutaan solujen kanssa tyoskennellessa kayttamaan. Vaikka tdma on otettu tuloksissa huomioon, ndiden
toksiinien todellinen vaikutus saattaa olla kuvien 1 ja 2 vaikutusta tehokkaampaa.

Menetelmaa testattiin k&ytdnndssé siten, ettd kohteesta jossa tiedettiin olevan runsaasti sddesieniesiintymid.
Terveen koehenkilon neutreofiileja altistettiin kerattyjen polyjen uutoksille. Pélyjen analyysi on haastavaa
neutrofiilien avulla, koska osa ndytteuutokseen jadneesta partikkeleista aktivoi neutrofiilejd. Kymmenesta
néytepisteestd, jotka kaikki olivat E. coli-lux menetelmall& toksisia, testattiin neutrofiilitestilla pélyuutosten
toksisuus. Ndistd viidessa oli havaittu sadesieniesiintymid mikrobiologisen tutkimuksen yhteydessé (Taulukko
4).



Taulukko 4: Ylapolynaytteiden (10 kpl) testaus sormenpaaveren neutrofiileilla. E. coli-luxmenetelméalla kaikki
taulukon kymmenen naytettd olivat toksisia. EC50 arvo maadritelldadn Neutrofiilien kemiluminesenssisignaalin
huippuarvon laskuna 50 % kontrolliarvoon verrattuna. Toksisina pidettiin niitd naytteitd, jotka laskivat
kemiluminesenssin huippuarvoa referenssindytteeseen verrattuna

Nayte | E. coli- lux EC50 | Sadesieniesiintyma | Neutrofiili EC50
(ug polyd/ml) (ug polyd/ml)

1(<8 Kylla >500
2114 Kylla 290
3192 Kylla Ei toksinen
4169 Kylla >500
5|77 Kylla 422
6|94 Ei Ei toksinen
71<8 Ei >500
8 | 49 Ei Ei toksinen
9|13 Ei >500

10 | 79 Ei Ei toksinen

Vaikka otos oli hyvin pieni, tuloksista on nahtavissa (Taulukko 4), ettd vauriorakennuksen kohdissa joissa
sédesientd esiintyi, oli neutrofiileillda mitattua toksisuutta havaittavissa enemman kuin niissé kohdissa joissa
sadesienia ei esiintynyt. Bakteerisoluissa ei ole mitokondrioita, mutta silti ndmé pélynaytteet olivat hyvin
toksisia myo6s E. coli-lux koettimelle, eli ilmeisesti mukana on myds kombinaatio muuta myrkyllisyytta.
Ylapolynaytteiden tarkempi kemiallinen analyysi on tulevaisuudessa vélttdmatonta, jotta niiden sisaltdmat
yksittaiset toksiinit ja varsinkin mitokondriomyrkylliset toksiinit saadaan méaériteltya.
Kemiluminesenssitestaus voidaan suorittaa my6s kokoverelld, ilman leukosyyttien eristystd, esim.
sormenpaéverindytteestd. Kehitteilld on paikan p&alla kohteessa suoritettavan pikatestausmenetelma, jolla
mitokondriotoksiuus on mahdollista havaita.

Huurrevedelld (kondenssivesi) mitattu toksisuus

Kondenssivesindytteita kerattiin kaikista palokuntakohteista, mutta niiden antamat tulokset olivat epéselvia ja
ristiriitaisia. Toksisuutta ei pystytty l6ytdmaédn kaikista vauriopisteistd ja ns. puhtaat tilat saattoivat antaa
valtavan toksisen vasteen. Kondenssivesikerdaykseen pitdisi varautua pitdmaélla tilan ilmanvaihto ja kaytto
minimissa muutaman pdivan ajan, jonka jalkeen nédytteen voidaan katsoa luotettavasti kertovan analysoidun
ilman laadusta. Nama toimenpiteet eivat kuitenkaan ole mahdollisia toimivalla paloasemalla.
Palokuntakohteissa joista huurrevesindytteita kerdttiin, oli usein tuuletusikkunat auki ja koko henkildkunta
paikalla, jokapdivaisissa askareissaan.

Huurrevesisysteemin katsotaan kuitenkin olevan hyvin kayttokelpoinen toksisuusanalyyseissa, kunhan
naytteenkerdyskohteen olosuhteet ovat oikeat. Menetelméll& on saatu hyvia tuloksia ja sen testausta ja kayttoa
jatketaan. llmasta kondensoidusta vedestd mitatun toksisuuden katsotaan edustavan hyvin sisdilman
“akuuttia”, sen hetkistd tilannetta ja ylapdlyistd mitattu toksisuus “kroonista”, pitkdaikaista tilannetta.
Huurreveden  kerdamiseen  kéytettiin  kohteissa  kahta  erilaista  kerdintd.  Patentoidussa
metallilaatikkokerdimessa sisdilman kosteutta kondensoiva kylmépinta muodostetaan hiilihappojaakasetin
avulla [15]. Kokeilussa olevaa séhkokayttoistd “retkimallia”, jota hankkeen aikana on kehitelty yhteistyossa
Combi Cool Oy:n kanssa. Retkimallissa kylmdpinta muodostetaan sahkolld toimivan kylmékoneen avulla ja
laitteessa on mukana myos akku, jolloin ndytteenkerdystoimintaa voidaan suorittaa myos ilman verkkovirtaa.

2. Serologiset vasteet

ELISA-testit, Itibspesifiset vasta-aineet (IgA, 1gG ja IgM)
Kesakuun 2016 aikana laboratorioon pystytettiin itiospesifinen IgA, IgG ja IgM -ELISA (Enzyme linked
immuno sorbent assay) — analyysisysteemi, jonka optimointi aloitettiin k&yttdméalla antigeeneind kokonaisia
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itioitd.  Itididen ja niistd irronneen polyn tiedetddn olevan pdadasiallinen altistumistekijd mikrobien
vaurioittamassa tilassa [16-18]. Tutkittavana antigeenina kéytettiin Streptomyces albus (bakteeri, sadesieni)
sekd Aspergillus versicolor (home) ja Penicillium expansum (home) itiGitd, jotka itse kasvatettiin ja
eristettiin[19]. Maaperébakteeri S. albus saatiin lahjoituksena Turun yliopiston biokemian laitoksen Antibiotic
Biosynthetic Enzymes (ABE) ryhmalta ja A. versicolor ja P. expansum Turun yliopiston aerobiologian
yksikolta.

Jo ennestaan oli tiedossa, etti itididen pintarakenne on immunologisesti "tylsd”, eli pinnalta ei kenties 16ydy
voimakkaasti immunogeenisid antigeeneja ja, ettd eri lajien itididen pintarakenne on konservoitunut ja
toisiinsa verrattuna hyvin samanlainen [20][21,22]. Testauksessa saatiinkin toistuvasti eri lajien itioilla
samansuuntaisia tuloksia, eli ristireagointi eri lajien itidantigeeneille oli yleista (Kuva 3) [23].

Testausta paatettiin jatkaa k&yttamalla S. albuksen itioit4, joita oli valmiiksi tuotettuna suuri méara. Tuloksista
on kuitenkin nahtévissé, etta varsinkin kohteessa V3, jossa vauriomikrobeina oli runsaasti aktinomykeetteja
ja varsinkin S. albusta, spesifiset 1gG vasteet olivat korkeammalla tasolla kuin muissa kohteissa (data ei
nékyvilld) ja siksi tulevaisuudessa on perusteltua harkita testiaineiston analyysia Strepromyces itididen lisaksi
kayttéden antigeenind myds ainakin yhtd homeitiota.

A. versicolor
B P. expansum
1104 [ s. albus
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Kuva 3: Kahdeksan testihenkilon itiospesifiset IgG vasteet, kolmea eri itiét4 vastaan. Mittauksessa P+C on positiivinen
IgG kontrolli, jonka arvo on laitettu 100 %:ksi. Palkissa kolmen mittauskaivon keskiarvot STDV.

Testauksessa kokeiltiin myds eristettyjé pinta-antigeeneja, mutta koska niilla saatiin samansuuntaisia tuloksia
kuin itidillakin, paatettiin varsinainen tutkimus suorittaa kokonaisilla itioilla.

Optimoinnin yhteydessa  testattiin my6s  erilaisia  nayteseerumin késittelyvaihtoehtoja.
Komplementtisysteemin aktivaation yhteydessa [24], jonka luonnollisesti oletettiin tapahtuvan itididen ollessa
kyseessd, ition pintaan mitd ilmeisemmin aktivoituu komplementin komplekseja (kuten C1-kompleksi, C3-
kompleksit seka lektiinireaktiotien kompleksit), joiden ajateltiin muodostavan steerisié esteitd mahdollisten
spesifisten vasta-aineiden kiinnittymiselle ition pintaan. Tdman ilmion ajateltiin vaikuttavan ainakin IgM:n
sitoutumiseen, koska se pentameerind on molekyylikooltaan suurin [3]. 1gG itsess&én aktivoi C1-kompleksin,
joten 1gG:n sitoutumiseen komplementtiaktivaation ei ajateltu vaikuttavan.

Testauksessa verrattiin  komplementti-inaktivoidun seerumin (kuumennus 56 C, 30 min), EGTA:lla
inaktivoidun (klassinen reaktiotie inaktiivinen) [3] seka kokoseerumin vasta-ainevasteita kokoitiéon ja myos
eristettyihin pinta-antigeeneihin. Vasteissa ei kuitenkaan 16ytynyt merkittavia eroavaisuuksia ja paaasiallinen
testaus paatettiin suorittaa kasittelemattomalla seerumilla.

Testianalyyseissa 123 seerumindytteen (varsinaiset tutkimuskohteiden néytteet + ulkopuoliset
seerumindytteet) joukosta etsittiin jokaiselle kolmelle immunoglobuliiniluokalle matalat ja korkeavasteiset
seerumindytteet, joita kaytettiin kunkin luokan analyyseissd positiivisina sekd negatiivisina kontrolleina.
Tutkimuskohteiden tulokset jaettiin neljaan luokkaan, joista 3 (korkea), 2, 1 ja 0 (matala). Toistomittauksien
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tuloksista laskettiin keskiarvot ja ndiden perusteella tulokset esitettiin kuvan 4 mukaisesti. Vasta-
aineanalyyseja toistettiin hyvin moneen kertaan ja taulukossa olevat lukemat ovat naiden testien keskiarvoja.

Varsinaisessa testauksessa vauriokohteeksi valittiin V1 ja V3 (n=41) ja referenssikohteiksi R1, R2 ja R3
(n=30). Ryhmétasolla merkittavid eroavaisuuksia vauriokohteiden ja referenssikohteiden henkildiden valilla
I6ytyi seerumin itiospesifisestd 1gG:sta (p=0,01) (Kuva 4). Itidspesifisen IgA:n kohdalla eroavaisuus ei ollut
tilastollisesti merkittdvd, mutta vauriokohteissa arvot olivat keskiarvoisesti korkeammalla (Kuva 4).
Itiospesifisten IgM arvojen vélilla eroa vauriokohteiden ja referenssikohteiden vélilla ei ollut.

Itiospesifinen IgA
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Kuva 4: Itiospesifiset IgA (a), 1gG (b) ja IgM (c) arvot. Vauriokohteiden (V1 ja V3) seeruminaytteet (n=41) on merkitty
mustalla ja referenssikohteiden (R1, R2 ja R3) (n=30) punaisella. Laatikon alaviiva on 25 %, keskimmainen 50% eli
mediaani ja ylaviva 75%. Ylhaalla ja alhaalla ovat MAX (3) ja MIN (0) arvot ja pikku laatikko keskiarvo.
Tutkimuskohteiden tulokset jaettiin neljaan luokkaan, joista 3 (korkea), 2, 1 ja O (matala). Toistomittauksien tuloksista
laskettiin keskiarvot. Vasta-aineanalyyseja toistettiin hyvin moneen kertaan ja taulukossa olevat lukemat ovat ndiden

testien keskiarvoja.

Taulukko 5: Kahden kohteen V1 ja R1 tulokset ja niista Tyoterveyslaitoksen (TTL) tekemat IgG ELISA mittaukset (Paneeli 7).

V1 |OmaltiospesifinenflgG

TTLHpaneelif¥)dgG

R1 |OmaftitspesifinenfgG | TTLEpaneeli®)dgG
1 1,5
2 1
3 0
4 0
5 0,5
6 0,5
7 0
8 1
9 1

10
11 1,5

Osa seeruminaytteista lahetettiin testattavaksi Tyoterveyslaitokselle
(TTL), jossa niisté tutkittiin mikrobispesifinen 1gG kéyttden TTL:n
paneeli 7, mikrobiantigeenejd (Taulukko 3). Tietojen mukaan TTL
valmistaa antigeenin eldvastd mikrobista, joten sen antigeenikoostumus
on erilainen verrattuna ition pinnan vastaaviin. Vertailu omien tulosten
ja TTL:n paneeli 7 1gG:n viélilla on esitetty taulukossa 5.
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Seerumispesifinen opsonisaatioaktiivisuus ja komplementti

Seerumin itiospesifisiin vasta-aineisiin liittyen, ELISA-testauksen lisdksi, seerumindytteitd ké&ytettiin
opsonisaatiokapasiteetin mittaamiseen neutrofiiliaktiivisuuden avulla. Seerumissa mahdollisesti olevat
itibspesifiset vasta-aineet (my0s komlementin komponentit) tarttuvat ition pintaan, opsonisoiden sen.
Opsonisoidun kohteen fagosytoosi on tehokkaampaa, koska neutrofiililld on opsoniineille spesifisia
reseptoreita ja opsonisaatio nakyy kemiluminesenssimittauksissa neutrofiiliaktiivisuuden kasvuna verrattuna
vahemman spesifisid vasta-aineita siséltavaan seerumiin [14]. Myos titd menetelmaa kokeiltiin seerumilla,
josta komplementtiaktiivisuus oli inaktivoitu, mutta merkittavia eroja ei 10ydetty.

Seerumin itiospesifisessa opsonisaatiokapsiteetissa ei I0ytynyt ryhmien véliltd merkittavéa eroa, vaikka
vauriokohteissa arvot olivat korkeammalla (Kuva 5).

A Seerumin itiéspesifinen opsonisaatiokapasiteetti b Komplementtisysteemin aktiivisuus
3,0 o3 O 3,0 <> <>
25 RO 1 25
2,04 09280, Q 0
3 S
2 1,5 OO0 D -sts0% 0 D575 — 2
© 5 ©
o 214
1,0 <0830 ‘ e —
0,5 0 0 0 D—os(2s%)— 0,5
0,0 <30 < 0,01+ LR oezsor—
T T T T
Vaurio n=41 Referenssi n=30 Vaurio n=41 Referenssi n=30

Kuva 5: Seerumin itiospesifisessé opsonisaatiokapassiteetissa (a) (mitattu neutrofiiliaktiivisuutena) ei [6ytynyt ryhmien
valilta merkittdvaa eroa, vaikka arvot vauriokohteissa olivat korkeammalla. Myds seerumin komplementtisysteemin
aktiivisuus (b) oli korkeampi vauriokohteiden ryhmassa, mutta merkitsevaa eroa (p=0,06) ryhmien valilla ei ollut.

Seerumin komplementtisysteemin aktiivisuus oli korkeampi vauriokohteiden ryhmasséd, mutta merkitsevaa
eroa (p=0,06) ryhmien valilla ei ollut. Komplementtiaktiivisuus mitattiin laboratoriossa kehitetyll&
mittausmenetelmalla [25], jossa seerumin komplementtiaktiivisuutta mitattiin kayttamalla koettimena E. coli-
lux bakteerisoluja.

Seerumin tutkimuksissa on tulevaisuudessa selvitettdava 1gG alaluokkien mahdollinen esiintyminen. Vaikka
IgG arvot olivat vaurioryhméssa merkitsevasti koholla (Kuva 4), ei fagosytoosiarvot olleet (Kuva 5) suhteessa
yhté korkealla. Opsonisaatiossa IgG on merkittavin immunoglobuliini ja merkittdvimmat 1gG alaluokat ovat
IgG1 ja 1gG3, joille neutrofiileilla on omat reseptorinsa [3]. Korkeat seerumin 1gG arvot vauriokohteissa
saattavat johtua 1gG2 tai 1gG4 luokan vasta-aineita. 1gG2 aktivoi myds komplementin klassista reaktiotieta,
joten osa kohonneista komplementtiaktivaatioista voi selittya téllg, tosin IgG1 ja 1gG3 ovat huomattavasti
1gsG2:sté tehokkaampia komplementin aktivoijia[3].

Serologia ja oireilu
Kun oireilua ja seerumitutkimusdataa analysoitiin kohteista riippumatta, siis kun verrattiin oireilevia
henkil6ité ja heidan seerumivasteitaan, ei vahvoja korrelaatioita oireiden kanssa 16ytynyt. (Taulukko 6).

Taulukko 6: Seerumitulosten ja oireilun suora vertailu. Positiiviseksi luokiteltiin ne, joiden arvot edell4 kuvatussa
luokituksessa olivat = 2, muut luokiteltiin negatiivisiksi. Spesifisyys tarkoittaa oikeaa positiivista tulosta siis, korkea arvo
ja oireita ja sensitiivisyys oikeaa negatiivista tulosta, siis matala arvo ja ei oireilua.

IgA |IgG |IgM | Ops | Kompl.
Spesisfisyys (%) 59| 72| 41| 44 50
Sensitiivisyys (%) | 67| 74| 30| 61 62
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Seerumitestaukseteivat suoraan antaneet erottelevaa tulosta. Testaamiseen tarvitaan tulevaisuudessa
todennékoisesti useamman testin kombinaatiota (esim. itiospesifinen IgG, IgA ja komplementin aktivaatio),
jossa saatujen tulosten pisteet summataan tai muuten otetaan kumulatiiviseti huomioon. Varsinainen
“altistumisparametri” on mielestimme l0ydettavissa, mutta lisdd datan kasittelyd sek& uusia tutkimuksia
tarvittaisiin, jotta varsinainen mittari saataisiin 16ydettya ja kaytantéon. Todennakdisesti yksildllisen altisteen
todentamiseen tarvitaan osatekijaksi my0ds leukosyyttitestausta, esim. virtaussytometrilla tehtavaa
pintareseptorifenotyypitysté tai fagosytoosiaktiivisuutta.

Rakennuksen ja oireilun yhdistaminen on yksil6tasolla haastavaa, koska varmuudella ei voida koskaan tietas,
ovatko oireet perdisin juuri kyseisestd rakennuksesta. Jos oireilevia henkildita on kohteessa paljon, voidaan
kuitenkin epaill, etta kohde on vaurioitunut.

3. Leukosyyttien vasteet

Vaikka immunologisessa tutkimuksessa keskityttiin paaasiallisesti seerumivasteita mittaavien menetelmien
kayttoon ja kehittdmiseen, tehtiin kohteiden tilankayttdjien verindytteistd alustavia, soluvastetta mittaavia
testejd. ldeana tutkimuksessa on etsid kosteus- ja mikrobivaurion aiheuttamien immunologisen muutoksen
I6ytdminen. Soluvasteiden mittaaminen vaatii tuoreen verindytteen, eiké soluja voi pakastaa my6hempaa
kayttoa varten, kuten seerumia.

Leukosyyttien pintareseptorien fenotyypitys virtaussytometrilla

Leukosyyttien fenotyypitys pintareseptorien perusteella, jonka perusteella mikrobi- ja kosteusvaurioiden
aiheuttamat muutokset saattavat erota terveista kontrolleista seké& bakteeri ja virusinfektioiden vastaavasta.
Olemme kehittdneet menetelmén bakteeri-infektioiden erottamiselle virusinfektioista [26-29] Kaytossamme
on laaja aineisto bakteeri- ja virusinfektioiden sek& joidenkin tulehdustautien aiheuttamista
reseptorimuutoksista, joihin vertaamalla saatamme I0ytad muutokset, jotka ovat aiheutuneet homeinfektioista
ja kosteusvaurioista.

Menetelma perustuu verindytteen valkosolujen leimaamiseen monoklonaalisilla vasta-aineilla ja analysointiin
virtaussytometrialla. Leukosyyttipopulaatiosta mitataan materiaalin kerdysvaiheessa laaja kirjo reseptoreita,
CD35, CD64, CD46, CD55, CD59, CD28, CRP, CD11b ja MHC 1 ja analyysi tapahtuu statistisesti, erilaisten
reseptorien ilmenemisen suhteista. Varsinaiseen menetelmaan valikoituu vain muutama reseptori.

Valmis menetelma on nopea, silld vastaus saadaan alle tunnissa verindytteen vastaanottamisesta. Bakteeri- ja
virusinfektion erotusdiagnostiikassa menetelman spesifisyys ja sensitiivisyys ovat yli 95 % ja se erottaa myods
tulehdustaudit infektioista.

Kosteus- ja mikrobivaurioaltistuksen erotuksessa data on toistaiseksi vield hyvin véhéista (n=16) ja lisaa
matutkimusmateriaalia tarvitaan, jotta menetelmé saadaan tulevaisuudessa validoitua. Hankkeessa henkildilta
analysoitiin CD35 (komplementtireseptori 1) sekd CD64 (FcyR1) ilmenemisid. Tulokset antavat aiheen
olettaa, ettd vauriorakennusten aiheuttamat muutokset eroavat seka terveista kontrolleista ettd bakteeri - ja
virusinfektioiden tuloksista ja ettd menetelmalld kosteus- ja mikrobivauriorakennuksessa altistuneet
sairastuneet voitaisiin tunnistaa.
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Kuva 6: Eraan testihenkilon DC35 iimenemisprofiili kuvan A) R1- rajaus sisaltaa granulosyytit (ylempi populaatio) ja
monosyytit (alempi populaatio). Naista on oikeassa kuvassa erotettu CD35 ilmeneminen.

Spesifinen fagosytoosiaktiivisuus

Homemyrkkyjen tiedetddn, omien tutkimustemme perusteella pahimmillaan laskevan yksilon
immuunipuolustuksen aktiivisuutta [30]. Tdmé& on todettu eldinkokeissa, joissa rottia altistettiin ravinnon
kautta mykotoksiineille [30]. Tassa tapauksessa altistuminen tapahtuu todennakdisesti ilmateitse, joten
vaikutukset eroavat aikaisemmista tutkimuksista [31].

Materiaalista etsittiin pahiten oireilevat henkil6t, joilta oli mahdollisuus kerata verindytteet (n=16) ja heilta
testattiin neutrofiilien aktiivisuus kemiluminesenssireaktiolla. Eristetyt neutrofiilit aktivoitiin tsymosaanilla ja
mitatut emissiomaksimit jaettiin solujen lukumaarélld, jotta saatiin tieto spesifisestda aktiivisuudesta
(aktiivisuus/solu) (Kuva 7). Kontrolliryhmén (n=12), eli terveiden henkildiden keskiarvo méaéritettiin 100 %
ja kaikkia verrattiin tahan arvoon.

L 2 4

L3R

*

60 - / N matala

Oire (n=16) Terve (n=12)

Kuva 7: Testattujen henkildiden neutrofiilien spesifiset fagosytoosiaktiivisuudet. Kontrollirynman Terve (n=12), el
terveiden henkildiden keskiarvo méaaritettiin 100 % ja kaikkia verrattiin tdhan arvoon. Vaurioryhmén Oire (n=16) kohdalla
erottui hyvin alhaisen aktiivisuuden omaava ryhma, joka on ympérdity sinisella merkinnalla.
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Yleensa aktiivisuudessa on suuriakin yksildiden vélisia eroavaisuuksia, mutta matalan aktiivisuuden
omaavien henkil6iden suuri osuus jo ndin pienessé otoksessa on merkki siitd, ettd vauriokohteilla on vaikutusta
tilankayttajien immuunipuolustuksen toimintaan. Taulukossa 7 on esitetty niiden henkildiden serologiset
mittausarvot, joiden veren neutrofiilien spesifinen fagosytoosiaktiivisuus oli laskenut. Tulokset eivat poikkea
merkitsevasti terveen henkilén arvoista.

Taulukko 7: Kuvassa 7 sinisella ympyroityjen oireellisten (O) henkildiden (n=6 punainen) ja ynden terveen (T) (n=1
vihred) henkilon serologisten testien tulokset eivéat poikkea toisistaan merkitsevasti. Tutkimuskohteiden tulokset jaettiin
neljaén luokkaan, joista 3 (korkea), 2, 1 ja 0 (matala) (ks. Kuva 4).

Serologia | IHNNORNNOSMIOMNNOSHNOGH T
IgA 1] 0o 2| 2| 1| 1| 1
lgG 1] 2 3| O 1| 3| 2
lgM 2 1] 0| 3] 2| 1] 1
Ops 0 1 2| O 2 0| 1
kompl. 30 1) 1| 1| 2| 2| 3

4. Hankkeen merkitys

Tutkimushypoteeseina olivat tydeldmén ja yhteiskunnan kannalta kustannuksia aiheuttavien ongelmien ja
sairauksien mahdollinen yhteys sisailma-altisteisiin ja sisailmaongelmien korjaustoimiin sekd toistaiseksi
kiistanalaisten kroonisten sairauksien ja oireyhtymien mahdollinen yhteys sisdilma-altistukseen suomalaisilla
tyopaikoilla.

Hankkeessa testatun sisailman kokonaistoksisuutta ylapolyista mittaavan E. coli-lux menetelméan tulokset
korreloivat erittédin hyvin tilojen kosteusvaurioiden ja tilankayttajien oireilun kanssa. Materiaalin vahvuutta
lisda se, ettd vertailevaa tutkimusta tehtiin jo hankkeessa TSR 114151, jossa kaikissa vauriokohteissa
tyontekijoiden oireet olivat huomattavasti korkeammalla tasolla ja toksisuusmittauksissa polyndytteet
huomattavasti toksisempia. Molemmissa hankkeissa on toksisuusmittausmenetelmalla selkeésti pystytty
I0ytaméaan vauriokohteet ja erottelemaan ne terveista referenssikohteista.

Nyt kohteina olevissa kolmessa kosteus- ja mikrobivauriorakennuksessa (suuren palokunnan miehiston
oleskelu- ja asuin tilat, kehitysvammaisten hoitokeskus sek& suuri kerrostalo), jossa tyontekijoilla ja
tilankayttajilla oli selkeasti lisaantynyttd oireilua, E. coli-lux menetelméalld mitattu ylapoélyn toksisuus oli
huomattavasti korkeammalla tasolla kuin vertailukohteessa (kolmen palokunnan miehiston oleskelu- ja asuin
tilat).

Liséksi hoitolaitoksessa tehdyssa vertailututkimuksessa siivous ei vaikuttanut ylapdolyjen toksisuuteen,
laskeutunut poly oli vauriokohteessa toksista sekd ennen siivousta etta sen jalkeen. Siivous ei mydskaan
vaikuttanut oireiluun mikrobivaurioituneessa rakennuksessa.

Menetelma tarjoaa nopean ja kustannustehokkaan priorisointimenetelman kosteus- ja mikrobivaurioiden
havainnointiin, joka hyoddyntdd suoraan suomalaista tyoelamdd. Menetelmalld voidaan nopeasti tutkia
mahdolliset epéillyt vauriokohteet ja priorisoida niistd suurimman tutkimus- ja korjaustarpeen omaavat
kohteet. Menetelmé& indikoi myds kohteen aiheuttaman altistuksen tilankayttdjille ja ndin véaltytddn mm.
tyontekijoiden tarpeettomalta altistukselta. Mahdollisten saneerauksien jalkeen kynnys uudelleen
testaamiseen laskee, koska menetelmd on nopea ja kustannustehokas. Testi toimii hyvin erilaisissa
ymparistoissa, paloasemilla, hoitolaitoksissa ja toimistorakennuksissa.

Oireilun ja sisdilman kokonaistoksisuuden korrelaatio, kuten myds se, ettd vauriokohteiden tilankéyttéjien
verindytteistd nakyi selkeitd merkkejad immunologisten vasteiden muutoksesta, halventaa epailyksié siita, ettd
oireet olisivat padasiassa psykosomaattisten tekijoiden aiheuttamia.

Referenssimittauksissa kéytettiin neutrofiilimenetelmas, joka on hyva mitokondriovasteen indikaattori.
Vauriokohteista, joissa oli runsaasti sadesienid, ja siis todennakaoisesti korkeat mitokondriotoksiinipitoisuudet,
mittatiin  neutrofiilimenetelmélld toksisuutta, joka oli huomattavasti korkeammalla tasolla kuin
vertailukohteen ylapolyn. Testissd voidaan kayttdd kokoverindytettd esim. sormenpadverindytettd, joka
mahdollistaa pikatestausmenetelmien suunnittelun. Testid voidaan hyoddyntdd kaytdnndssd kohteiden
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toksisuuden tototeamiseen, mutta lisdtutkimusten ohessa polyndytteiden tarkempi kemiallinen analyysi on
toivottavaa.

Hankkeessa kehitettiin oma ELISA-menetelma seerumin itidspesifisten immunoglobuliinien analysointiin.
Vauriokohteiden tilankayttajilla oli ryhmétasolla korkeammat IgG arvot verrattuna referenssikohteisiin. IgA
oli hieman korkeammalla tasolla, IgM tasoissa ei ollut ryhmien valista eroavaisuutta.

Seerumin itiospesifisessa opsonisaatiokapsiteetissa arvot olivat vauriokohteissa korkeammalla ja
komplementtisysteemin aktiivisuus oli kohonnut vauriokohteiden ryhméssa.

Hankkeen immunologinen tutkimusmateriaali tarjoaa uutta tietoa mikrobivaurioiden aiheuttamista
immunologisista muutoksista. Yksiloiden véliset erot suuria, esim. oireiden syntymiseen tarvittavien
altisteiden maarat eri ihmisten vélilla saattavat olla jopa tuhat kertaisia, joten lahtokohta yhtendisen
mittausmenetelman lI0ytdmiseen on haastava. Hanke on pystynyt ndyttdmaan, ettd tehdyilld tutkimuksilla on
mahdollisuus 16ytaa vasteita, joilla altistus voidaan 16ytaa ja tulevaisuudessa myds tuke diagnostiikkaa.
Seerumitestien yhteydessé tutkittiin itidantigeenien rakennetta ja immunogeenisyyttd. Seerumindytteiden ja
uusien antigeenipreparaattien avulla tehtdvassa lisatutkimuksessa, uskotaan loytyvan tarkka erotteleva
menetelma altistuksen toteamiseen. Rakennuksen ja oireilun yhdistdminen on yksilotasolla haastavaa, koska
varmuudella ei voida koskaan tietdd, ovatko oireet perdisin juuri Kyseisestd rakennuksesta. Jos oireilevia
henkiloitd on kohteessa paljon, voidaan kuitenkin epaill4, ettd kohde on vaurioitunut.

Tutkimuksessa keskityttiin tyo- ja resurssiperusteisesti seerumivasteiden mittaamiseen ja tuoreverindytteista
analysoitiin vain pienen koehenkil6ryhmén néaytteet. Seerumin kaytossa etuna on helppo késittely ja sailyvyys.
Saatuja tuloksia voidaan tutkia uudelleen pakkaseen séilotyilla naytteilld, jos esim. uusia menetelmia tai
vertailutarvetta ilmenee.

Leukosyyttien fenotyypityksessa vauriokohteiden henkil6ilta havaittiin muutoksia pitareseptorifenotyypeissa
verrattuna terveiden kohteiden tyontekijoihin, sekd bakteeri- ja virusinfektioiden aiheuttamiin vasteisiin. Erot
eivat vahaisen koehenkiloméaaran vuoksi olleet merkitseva ja materiaalia on lisdtutkimuksessa kerattava lisaa.
Olemassa oleva bakteeri- ja viruserotusmenetelma (spesifisyys ja sensitiivisyys yli 95 %) perustuu normaaliin
diagnostiseen kaytantdon, jossa suuresta naytemateriaalista (n>>100) etsitaan raja-arvot jotka erottavat sairaan
terveesta.

Solunéytteistd analysoitiin pahiten oireilevien henkildiden fagosytoosiaktiivisuusarvoja ja verrattiin niita
oireettomien henkildiden arvoihin. Alhaisimmat aktiivisuudet 0ytyivat vauriokohteissa altistuneiden ja
oireilevien joukosta. Loytyi myos selkeésti erottuva ryhmé koehenkilGit4, joilla oli merkittavasti laskeneet
neutrofiiliaktiivisuudet. Ryhma on yksi lisatutkimuksen kiinnostavista lahtokohdista.

Kosteus- ja mikrobiongelmat ovat vakavuutensa ja yleisyytensé takia hyvin kalliita suomalaiselle tydeldamaélle
ja koko yhteiskunnalle. Niiden synty- ja vaikutusmenetelmista kiistellddn ja mielipiteitd I6ytyy laidasta
laitaan. Niistd karsivien ihmisten kirjo on laaja ja hyvin moninainen. Hankkeen aikana ongelmien
selvittdmiseen ja ratkaisun hakemiseen on otettu merkittavé askel, silld hanke on ollut osa Turun yliopiston
la&ketieteellisen tiedekunnan tyoterveyshuollon ja ympaéristolaéketieteen oppiaineen ja matemaattis-
luonnontieteellisen tiedekunnan biokemian laitoksen Immunokemian Laboratorion marraskuussa 2016
perustettua Kliinistd tutkimusyksikkd TROSSIa. Yksikon tavoitteena on tutkia ty6- ja elinympdriston
altisteiden terveysvaikutuksia. Tyo- ja asuinymparistoonsa kohdistuvin mittauksin ja kliinisin tutkimuksen
avulla pyritdan saamaan lisdndytt6d mekanismeista, joiden epaillaan liittyvan mikrobiologisiin, kemiallisiin
ja fysikaalisiin altisteisiin.

http://www.utu.fi/fi/yksikot/med/yksikot/tyoterveyshuolto/trossi/Sivut/home.aspx

5. Julkaisutoiminta

Seminaariesitelmat ja posterit

Esitelmé&: Assessing the indoor air toxicity from the condensed water
Vera Hjalt Seminaari, Turku 17.5.2016

Esitelmé/Posteri: Assessing the indoor air toxicity from the condensed water (Janne Atosuo, Eetu
Suominen, Elisa Aattela, Esa-Matti Lilius)
Indoor Air kokous, Ghent, Belgia 3. — 8.7.2016 (Liitteend raportin lopussa)
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Esitelméa/Posteri: E. coli-lux test from settled dust as a new method in assessing toxicity in indoor air
(Janne Atosuo, Eetu Suominen, Liisa Vilén, Esa-Matti Lilius, Jussi Kantele, Tuula Putus)
Indoor Air kokous, Ghent, Belgia 3. — 8.7.20162 (Liitteena raportin lopussa)

Posteri: Indoor air toxicity assessment using E. coli-lux
(Eetu Suominen, Janne Atosuo, Esa-Matti Lilius)
Indoor Air kokous, Ghent, Belgia 3. —8.7.2016 (Posteri ei ole liitteend tekijanoikeudellisten seikkojen vuoksi)

Posteri: Toxicity assessment from indoor dust using E. coli-lux
(Eetu Suominen, Janne Atosuo, Esa-Matti Lilius)
Indoor Air kokous, Ghent, Belgia 3. — 8.7.2016 (Liitteen& raportin lopussa)

Posteri: Indoor air toxicity assessments using neutrophils
(Esa-Matti Lilius, Eetu Suominen, Janne Atosuo) Indoor Air kokous, Ghent, Belgia 3. —8.7.2016 (Liitteena
raportin lopussa)

Posteri: TiO2 nanoparticles eliminate efficiently indoor air molds and bacteria (Esa-Matti Lilius, Eetu
Suominen, Janne Atosuo) Indoor Air kokous, Ghent, Belgia 3.— 8.7.2016 (Liitteend raportin lopussa)

Esitelma: Sisdilman kokonaistoksiuusmittaus
Biokemian laitos 29.8.2016

Esitelma: SISAILMATUTKIMUS — Katsaus tamanhetkiseen tilanteeseen
(Lilius, Vilén, Atosuo)
Eduskunnan kansalaisfoorumi 13.9.2016

Esitelma: SISAILMATUTKIMUS — Katsaus tamanhetkiseen tilanteeseen
(Lilius, Vilén, Atosuo)
Y mparistoministerion kuuleminen 21.9.2016

Esitelma: Neutrofiilien kaytto toksikologisten vasteiden ja altisteiden mittauksessa
Turun Mikrobiologien Tiedeseuran syysseminaari -tiedetta kaikille selkokielella 22.9.2016

Esitelmd: Immunokemian laboratorio
Kliinisen tutkimusyksikkd TROSSIn avajaisluento 8.11.2016

Posteri: Kliininen tutkimusyksikkd TROSSI 8.11.2016 (Liitteena raportin lopussa)

Esitelma: Toxicological assessment of the indoor air
Occupational Health konfrenssi, LKT, Turku 16.11.2016

Esitelma: SISAILMATUTKIMUS — Katsaus tdmanhetkiseen tilanteeseen
(Lilius, Vilén, Atosuo)
Eduskunnan Sosiaali- ja terveysvaliokunnan ja ymparistovaliokunnan kuuleminen 8.12.2016

Esitelmd: Kosteus- ja mikrobivauriorakennuksen aiheuttaman altistuksen mittaus
Vera Hjalt Seminaari, Turku 16.12.2016

Esitelma: Toxicological assessment of the indoor air
FYGE Research Seminar: Biologian laitos, Turun yliopisto, Turku 7.3.2016
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Posteri: KOSTEUSVAURIOINEN KERROSTALO: MIKROBIOLOGINEN JA TOKSIKOLOGINEN
ANALYYSI JA ASUKKAIDEN OIREET, (Esa-Matti lilius, Liisa VIén, Eetu Suominen, Janne Atosuo,
Tuula Putus), Sisdilmastoseminaari 15.3.2017 (Liitteend raportin lopussa)
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Submitted Eurgpean journal of Immunology julkaisussa maaliskuu 2017

Leena  Huovila, Kolibakteeri  tunnistaa  myrkyllisen  sisdilman, Tiedon  silta  12.01.2017
http://tiedonsilta.fi/kolibakteeri-tunnistaa-myrkyllisen-sisailman,/

Tuula Putus, Nordic-Baltic ty6-ja ympiristoterveyskokous Turussa 16. — 17.11.2016, Sienet ja terveys,
Ldiketieteellisen mykologian seura ry:n tiedotuslehti 3/2016 ISSN 1456-3533

Seppo Molsd, Homesairauksien toksisuusmittari oli liian hyvi ollakseen totta, Rakennusiehti 13.3.2017
http://www.rakennuslehti.fi/2017/03/homesairauksien-toksisuusmittari-oli-lian-hyva-ollakseen-totta/

Satu Hassi, Sisdilmasairaudet pitda ottaa vakavasti 13.3.2017
http://www.satuhassi.fi/2017/hometaloista-ja-sairastumisista/

6. Tutkimusverkosto

Professori Tuula Putus, Turun yliopisto (UTU), Laaketieteellinen tiedekunta (LKT), THH, Kliininen tutkimusyksikko
TROSSI: Tutkimusjohtaja, eettisten lupien seka terveyskyselyjen koordinaatio

Dos. Jari Nuutila, Tutkija, Immunologi, BK, UTU: HPI-ryhman johtaja, immunologisen ja biokemiallisen analytiikan
vastuuhenkil®, vaitoskirjatyontekijoiden ohjaus

Dos. Esa-Matti Lilius, Tutkija, Immunologi, HPI-ryhmd, BK, TROSSI, UTU:

Néytteiden toksisuuden analysointi, vaitdskirjatyontekijoiden ohjaus, biokemiallisen analytiikan koordinointi

Dos. Jarmo Niemi, Tutkija, Mikrobiologi, BK, UTU: Antibiotic Biosynthetic Enzymes —ryhman johtaja: Itididen pinta-
antgeenien rakenteen selvitys

Dos. Jussi Kantele, mikrobiologian erikoisladkari, Immunologi, UTU, LKT, THH, TROSSI: Immunologian ja
mikrobiologian diagnostiikka

TtM. Lisa Vilén, Vaitoskirjatyontekija, HPI, TROSSI, UTU, LKT, THH,Immunologiset vasteet, ndytteiden kerdys ja
logistiikka, opiskelijoiden ohjaus

FM. Eetu Suominen Vaitoskirjatyontekija, HPI, TROSSI, UTU, ndytteiden toksisuuden analysointi,
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