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Tiivistelma

Hankkeemme keskittyy sairauden kehittymisen varhaiseen tunnistamiseen. Kehitiamme
menetelmid kehon tulehdustilan uudenlaiseen kartoittamiseen, jotka soveltuvat esimerkiksi

sepelvaltimotaudin esiasteiden seurantaan.

Yksi kysymys, mita tarkastelemme, on solujen vuorovaikutuksen muutos ja niin kutsuttujen
syojasolujen (makrofagien) rooli tdssa viestinndssa. Kerdamme mittaustietoa makrofagien
tilasta, maarasta ja kertymakohdista. Selvitimme tulosten avulla taudin kehittymista
edistavid mekanismeja, mika auttaa l6ytamaan keinoja palauttaa varhainen tulehdustila
normaaliksi. Valtimotaudissa tukkeuman alueelle syntyva tulehdus on kytkdksissa valtimon

seindman repeamiseen ja vaarallisten verisuonitukosten syntymiseen.

Tuloksille on kayttdarvoa laajemminkin, koska pitkaaikainen tulehdustila vaikuttaa useiden
tautien etenemiseen. Hyddynnamme suomalaisten periméaa kartoittavaa aineistoa
tunnistamaan tulehdustilan pitkittymiseen altistavia geenimuutoksia, mika auttaa jatkossa

seuraamaan riskiryhmia mm. kuvantamiseen perustuvilla menetelmilla.

Kuvaus

Projektimme tavoite on pitkittyneeseen tulehdukseen liittyvien sairauksien varhainen
tunnistaminen. Valtimotaudissa runsaslukuisin solutyyppi ahtautuneella alueella ovat

syojasoluina tunnetut makrofagit. Alueelle syntyva tulehdus on kytkoksissa valtimon
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seindman repeéamiseen ja verisuonitukoksen syntymiseen. Taman ennaltaehkéisemiseksi,
hankkeemme ker&é uutta tietoa naiden solujen tilasta, maarasta ja kertymakohdista taudin
kehittymisen aikana. Lisaksi tutkimme eri kudoksissa kaynnistyvien tulehdustilojen ja
valtimotaudin etenemisen yhteyttd. Tassa poikkeamme perinteisesta asetelmasta, missa
tutkitaan jo kehittynytta tautitilaa verisuonessa.

Naihin tavoitteisiin paastaan keraamalla tietoa kudos- ja molekyylitasolta hyddyntamalla
konsortion eri ryhmien osaamista: I1td-Suomen yliopistossa keskitytddn makrofagien
geenien luentaan, solujen tilan saatelyyn seka taustalla vaikuttavaan genetiikkaan
hyddyntamalla hiiren tautimallia (Minna Kaikkonen-M&étta), systeemibiologian menetelmia
(Merja Hein&niemi) ja yli kymmenen tuhannen suomalaisen terveydentilasta ja genomista
kerattya METSIM aineistoa (professori Markku Laakso). Anne Roivainen
(leikekuvausmenetelmé PET) ja Tapio Lonnberg (yhden solun molekyylitason kartoitus)
Turun yliopistosta kerdavat rinnalla tietoa kudosten toiminnasta ja muiden solutyyppien
roolista, mita mallinnetaan Tampereen yliopiston kuva-analyysiin keskittyvan Pekka

Ruusuvuoren ryhman kanssa.

Tuloksille on kayttdarvoa laajemminkin, koska pitkaaikainen tulehdustila vaikuttaa useiden
tautien etenemiseen. Tulehdukselle altistavien geenimuutosten tunnistamista voidaan
hyodyntaa riskiryhmien seurannassa. PET-kuvaus soveltuu tulehduspesakkeiden
etsintdan, mikali on syyta epailla taudin edenneen. Solujen toiminnallisten muutosten
ymmarrys voi puolestaan auttaa I6ytdmaan keinoja palauttaa varhainen tulehdustila

normaaliksi.



