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Mika on long covid?

1. Eiviela laajasti hyvaksyttyja kriteereita, WHO:n valmistelussa

2. US madritelma (National Institutes of Health, NIH): symptoms of Long COVID (or Post-
Acute Sequelae of SARS-CoV-2) can include fatigue, shortness of breath, "brain fog",
sleep disorders, intermittent fevers, gastrointestinal symptoms, anxiety, and
depression. Symptoms can persist for months and can range from mild to
incapacitating, with new symptoms arising well after the time of infection.

3. Britannian maaritelmat (National Institute for Health and Care Excellence, NICE):

1. Long covid: signs and symptoms that continue or develop after acute COVID-19,
including both ongoing symptomatic COVID-19 (from 4 to 12 weeks) and post-
COVID-19 syndrome (12 weeks or more).

2. Post-COVID-19 syndrome: signs and symptoms that develop during or after an
infection consistent with COVID-19, continue for more than 12 weeks and are not
explained by an alternative diagnosis. It usually presents with clusters of
symptoms, often overlapping, which can fluctuate and change over time and can
affect any system in the body.
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More than 50 long-term effects
of COVID-19: a systematic review
and meta-analysis

Sandra Lopez-Leon®, Talia Wegman-Ostrosky{?, Carol Perelman?,
Rosalinda Sepulveda®*, Paulina A. Rebolledo®*¢, Angelica Cuapio®’ & Sonia Villapol %°*

COVID-19 can involve persistence, sequelae, and other medical complications that last weeks to
months after initial recovery. This systematic review and meta-analysis aims to identify studies
assessing the long-term effects of COVID-19. LitCOVID and Embase were searched to identify articles
with original data published before the 1st of January 2021, with a minimum of 100 patients. For
effects reported in two or more studies, meta-analyses using a random-effects model were performed
using the MetaXL software to estimate the pooled prevalence with 95% Cl. PRISMA guidelines were
followed. A total of 18,251 publications were identified, of which 15 met the inclusion criteria. The
prevalence of 55 long-term effects was estimated, 21 meta-analyses were performed, and 47,910
patients were included (age 17-87 years). The included studies defined long-COVID as ranging from 14
to 110 days post-viral infection. It was estimated that 80% of the infected patients with SARS-CoV-2
developed one or more long-term symptoms. The five most common symptoms were fatigue (58%),
headache (44%), attention disorder (27%), hair loss (25%), and dyspnea (24%). Multi-disciplinary
teams are crucial to developing preventive measures, rehabilitation techniques, and clinical
management strategies with whole-patient perspectives designed to address long COVID-19 care.
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Meta-analyysin (N=47.000)
mukaan 80%:lla SARS-COV-2
positiivista on ainakin yksi
pitkaaikainen oire

Tavallisin oire oli fatiikki (58%),
paansarky (44%),
keskittymisvaikeus (27%),
vhteensa 55 eri oiretta



Long covid maailmanlaajuisena haasteena

1. USA:n ja Britannian terveysviranomaiset (CDC, NIH, NHS) ovat
maaritelleet long covidin yhdeksi tarkeimmista tyoikadisen vaeston
kansanterveytta uhkaavista tekijoista, miljoonia potilaita, taloudellisten
vaikutusten on arvioitu ylittavan 10 vuodessa 4.000 Mrd USD 2

2. Joka kolmas SARS-COV-2 positiivinen saa USA:ssa uuden psykiatrisen tai
neurologisen diagnoosin 6kk kuluessa testista (N=236.000) 1

3. Tutkimuspanostus USA:ssa 1.55 Mrd USD, lainsaadanto (COVID-19 Long

Haulers Act H.R. 2754).3 Vammaisten oikeudet (Long COVID and
Disability Rights Under the ADA, Section 504, and Section 1557) 4

1) Tacquet M ym. Lancet Psychiatry 2021 2) www.cdc.gov 3) www.congress.gov 4) www.justice.gov




Mita long covidista tiedetaan?

Noin 1.000 vertaisarvioitua julkaisua, kotimaista tutkimusta viela vahan
Suurimmissa aineistossa satoja tuhansia potilaita

Joka kolmas SARS-COV-2 positiivinen saa USA:ssa uuden psykiatrisen tai neurologisen
diagnoosin 6kk kuluessa testista (N=236.000)

Korrelaatio covid-19 infektion oireiden vaikeuteen osoitettu

Toisaalta voi seurata lievaoireista tai oireetonta infektiota

Esiintyy kaikissa ikdaryhmissa, lapsilla muita harvinaisempaa

Nuorilla lievan covidin sairastaneilla jopa 70%/6kk

Lievat ja korjautuvat oireet tavallisia, syklisesti pahenevat tai pysyvat oireet mahdollisia
Aivojen ja sydamen magneettitutkimuksissa on todettu muutoksia

Pitkdaikainen tyokyvyttomyys harvinaista, HUS sairaala-aineistossa 11%/6kk

Suomessa on yli 1.5 vuotta sairastaneita potilaita, lukumaaraa ei tiedeta

WHO:n mukaan vahintaan 10% SARS-COV-2 infektion sairastaneista, ei edellyta virologista
osoitusta SARS-COV-2 infektiosta



Mita long covidista ei tiedeta?

* Taudin perusmekanismi varmistamatta, useita hypoteeseja

* Riskitekijoita tutkitaan

* Ennuste epaselva, seuranta-aika enimmillaan noin 1.5 vuotta
* Vaikeiden/pysyvien jdlkitilojen osuus

 Vaikutus tyokykyyn

Useiden neurologisten sairauksien riski on covidin jalkeen lisaantynyt
Vaikutukset aivojen rakenteeseen, toimintaan ja kognitioon
Mielenterveyden hairiot

Hoito, toistaiseksi oireenmukaista

Rokotteiden vaikutus

Kuntoutus

Miten hoito tulisi organisoida



Tutkimustulosten tulkinta on haasteellista

1. Long covidin esiintyvyyden on raportoitu olevan 5-90%

2. Syyna erot tutkimusmenetelmissa, kohderyhmissa, seurannan kestossa,
oireiden lukumaarassa ja haitan maarittelyssa

3. Suuria populaatioita (N>100.000) on tutkittu kyselytutkimuksilla, joissa
vastaus% vaihtelee, tasta aiheutuu harhaa

4. Diagnoosikoodit (U08.9, U09.9) eivat ole ole olleet kaytossa,
tyokyvyttomyystilastoista ei voi tehda johtopaatoksia



Kansallinen long covid asiantuntijaryhma

 Sosiaali- ja terveysministerio on tanaan tekemallaan paatoksella asettanut Long
covid —asiantuntijaryhman. Jasenet on kutsuttu ryhmaan suostumuksensa
perusteella.

* Covid-19-infektion jalkeen on raportoitu monia erityyppisia pitkaaikaisia oireita
seka tyo- ja toimintakyvyttomyytta. Ns. Long covid —tautia koskeva
tutkimuksellinen tieto ja kokemus karttuvat Suomessa ja kansainvalisesti koko ajan.

* Tutkimustieto ja asiantuntijandakemys vaativat kansallista yhteensovittamista ja
asiantuntijoiden yhteista analyysia, jotta asiaan pystytaan reagoimaan ja tekemaan
toimenpiteita oikeaan tietoon perustuen ja oikeasuhtaisesti.

* Asiantuntijaryhman tehtavana on seurata ja analysoida kansallisesti ja
kansainvalisesti kertyvaa tietoa ja kokemusta ja antaa tarvittaessa lausuntoja ja
toimenpide-ehdotuksia mm. paatoksenteon tueksi.



Long covid asiantuntijaryhman jasenet

* Risto O. Roine, neurologian professori (pj)

* Markus Perola, tutkimusprofessori (THL)

* Mika Ramet, lastentautiopin (OY) ja kokeellisen immunologian professori (TUNI)
* llkka Julkunen, virologian professori (TY)

* Jarmo Oksi, sisatautien professori (TY)

» Seppo Parkkila, anatomian professori (TUNI)

* Johanna Hastbacka, tehohoidon dosentti (HY)

* Aki Hietaharju, neurologian dosentti (TUNI)

» Terhi Tapiainen, lastentautiopin professori (OY)

* Tiina Helio, kardiologian dosentti (HY)

* Jere Reijula, LT, keuhkosairauksien erikoislaakari (HUS)
 Risto Vataja, linjajohtaja (HUS)

* Helena Liira, ylilaakari (HUS)

* Markku Partinen, professori, Terveystalo
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Pandeeminen koronavirus ja
immuniteetti

llkka Julkunen, LKT, Virusopin professori
Turun yliopisto
TYKS Kliininen mikrobiologia

likka.julkunen@utu.fi



LongCOVID-19

Aiheuttako joku virusvariantti enemman
oireiden pitkittymista?
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Liittyyko longCOVID alkuperaisen infektion vakavuuteen?
« Sairaala- vs. kotihoitoinen tauti tai oireeton tartunta/infektio
* YksilOllisten ja geneettisten tekijoiden osuus

Miten taudin ja rokotuksen synnyttama immuniteetti muuttuu ajan

funktiona

Onko longCOVID oireyhtymassa normaalista poikkeava immuniteetti?

« Tulehdusvastetta kuvaavat biologiset muuttujat

» Vasta-ainevalitteinen immuniteetti
e Soluvalitteinen immuniteetti
» Laukaiseeko infektio autoimmuniteetin?



Maailmanlaajuisesti huolestuttavat
virusvariantit (WHO)
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Ominaisuudet:
1.  Tarttuvat helpommin (alpha, delta)
2. Aiheuttavat vakavampaa tautia (?)

3. Vaistavat rokotuksen tai taudin
synnyttamaa immuunisuojaa
(beta, gamma, delta)
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Seerumin anti-koronavirus kokonaisvasta-ainetasot
kahden mRNA-rokoteannoksen jalkeen
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LongCOVID-tutkimuksia THL:ssa
« COVIDprog

« THL-johtoinen tutkimus, joka tutkii koronavirusinfektion yksilollista kulkua,
2067 osallistujaa 24.8.21 mennessa

« Syksylla 2020 kyselylomake longCOVIDista, tuloksia vuodenvaihteessa
Mukana kaikki yliopistosairaalat ja KSSHP

» Serologia+DNA/perima-analyysit+metabolomi, kliinista ja
kyselylomaketietoa

« COVIDreg

» Rekisteritutkimus, jossa tutkitaan COVID-19 infektion vaikealle muodolle ja
komplikaatioille (ml. longCOVID) altistavia tekijoita

« Kaikki Suomen pcr+ koronapotilaat (taman hetken otos 117.000 hlo, 19.8.21
tilanne) verrokkina koko muu kansa

« Koronaepidemian serologinen vaestotutkimus
Rekisteriseuranta osallistujille

thi Markus Perola 25.8.2021 17



Muita esimerkkeja suomalaisista kaynnissa
olevista longCOVID-tutkimuksista

Solidarity longCOVID prof Kari Tikkinen / HY
 WHO:n Solidarity-tutkimukseen osallistuneet (n. 200)

HUSIn koronaklinikan seurantatutkimus ja interventiotutkimus/Helena Liira
« Klinikan potilaat suostumuksella

Recovid / Helsingin yliopisto ja HUS / Johanna Hastbacka
« Tehohoitoon HUSissa joutuneet ja kontrolleja (n 80+150)

Tuore julkaisu:

« Anna Lindahl, Miia Aro, Jere Reijula, Mika J. Makela, Jukka Ollgren, Mervi Puolanne,
Asko Jarvinen & Tuula Vasankari (2021) Women report more symptoms and impaire
quality of life: a survey of Finnish COVID-19 survivors, Infectious Diseases

101 COVID-19 potilasta

thi Markus Perola 25.8.2021 18



Recovid tutkimuksessa kaytettyja menetelmia:

Haju- ja
makuaisti
Hajuaistiin
Sydzan Ozglrl]l S;:;J\/el'ednen
Sydamen b uel
: magneettikuv
magneettikuvaus,
laboratoriokokeita ja a \

oirekysely 6-12 kk

\
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Laboratoriokokeita:

Hyytymiskokeet

Tulehdustilaa mittaavat kokeet

Aivojen vauriota kuvastavia merkkiaineita
ApoE-geenikoe

Kokeellinen vasta-ainemaaritys
Energiametaboliaa mittaavia kokeita

¥

Aivot ja psyyke
Neuropsykologiset kyselylomakkeet 3 ja 6kk
Neuropsykologiset testit 6kk

Puhelinhaastattelu 3kk (myos mahdollisuus keskusteluun ja kysymyksiin)
/ Aivojen magneettikuvaus

Tehohoitopotilaille 6kk jalkipoliklinikkakaynti,
rutiinitarkastus ja keskustelu

¥~ Keuhkot ja suorituskyky
Keuhkojen rontgenkuva 6kk
Keuhkojen toimintakokeet 6kk
Fyysinen suorituskyky 6 min kavelytesti 6kk ja 24 kk

Tutkittavien lukumaara

80 teho-osastolla hoidettua
54 sairaalan vuodeosastolla .
53 kotona sairastanutta ‘ﬁ.
55 ei-COVID-kontrollipotilasta "

HELSINGIN YLIOPISTO
HELSINGFORS UNIVERSITET
UNIVERSITY OF HELSINKI




Recovid nykytilanne ja alustavia muita
tuloksia

Tuloksia lahetetaan lahiaikoina julkaistavaksi kansainvalisissa laaketieteellisissa
aikakauslehdissa

Nayttoa pitkittyneesta oireilusta 10ytyy neuropsykologisissa kyselyissa ja objektiivisissa
tutkimuksissa:

» eiselvaa yhteytta alkuperaisen sairauden vaikeusasteeseen
* jonkin verran vahenemista koetuissa oireissa 3-6kk aikavalilla
* merkittavia subjektiivisia kognitiivisia oireita n. kolmanneksella kaikissa ryhmissa 6kk

Osalla nahdaan muutoksia, ns mikrovuotoja aivojen magneettikuvissa
Osalla muutoksia sydanlinaksen magneettikuvissa
Viitteita long-covidiin liittyvan uupumuksen yhteydesta myos perimaan

Myos ei-covid verrokeilla pandemiatilanteen aiheuttamaa kuormaa, tarkeaa huomioida
verrattaessa potilasaineistoihin

Pitkaaikaisseurantaa 2 ja 5 v kohdalla suunnitteilla

UNIVERSITY OF HELSINKI
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Pitkittynyt COVID-19

yleisyys ja epidemiologia

Seppo Parkkila, professori

Laaketieteen ja terveysteknologian tiedekunta, Tampereen yliopisto
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Mita olemme vuoden aikana oppineet?

* Ensimmaiset raportit pitkittyneesta COVID-19:sta kesalla 2020

e Carfi ym. JAMA, elokuu 2020: 143 sairaalassa hoidettua potilasta
tutkittiin keskimaarin 2 kk kohdalla 2 87.4%:lla vahintaan yksi
pitkittynyt oire

* Pitkittyneen COVID-19:n esiintyvyys on vaihdellut paljon
tutkimusten valilla

* Pitkittynytta COVID-19:a3a esiintyy kaiken ikaisilla

e Suurempi riski: naissukupuoli, ylipaino, krooninen keuhkosairaus,
diabetes
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Pitkittynyt COVID-19 — meta-analyysi

Lopez-Leon ym. More than 50 long-term effects of COVID-19: a systematic
review and meta-analysis. Scientific Reports, elokuu 2021

- 15 julkaisua taytti inkluusiokriteerit
- 47.910 potilasta mukana tutkimuksissa

- Seuranta-aika 14-110 paivaa
- Potilaat 17-87-vuotiaita
- 80%:lle COVID-19 potilaista kehittyi vahintaan yksi pitempaan jatkunut oire.

- Yleisimmat: uupumus (58%), paansarky (44%), tarkkaavaisuushairio (27%),
hiustenlahto (25%), hengitysvaikeus (24%)




KORONAVIRUSINFEKTION PITKAAIKAISOIREIDENHUS ™
POLIKLINIKKA

KENELLE®

- HUS-alueen potilaille laakarin lahetteella. Toiminta kaynnistyi kesakuussa
2021

- Lahetekriteerit
« Varmennettu Covid-19 infektio
« Qireet jatkuneet 3 kk

o4 Helena Liira, HUS Sisé@taudit ja kuntoutus




TYORYHMA HUS

3 laakaria (osa osa-aikaisia)

- sairaanhoitaja

- psykologi

- fysioterapeutti

- sosiaalityontekija

- osastonsihteeri

Tarvittaessa konsultoidaan lisaksi eri erikoisalojen asiantuntijoita.
Hallinnollisesti kuuluu HUSin Sisataudit ja kuntoutus tulosyksikkoon.
Toimitilat Paciuksenkadulla Meilahdessa.

25 25.8.2021




TOIMINTATAVAT HUS

- Poliklinikan potilaille esitietolomake, jossa kysymyksia oireista, tyo- ja
toimintakyvysta seka psykologisia mittareita

 Potilaat kutsutaan vuoden kestavaan seurantatutkimukseen, joka tuottaa
tietoa toimintakyvysta ja ennusteesta

- Ensikaynnilla laakarin tutkimus, suunnitelma diagnostisista tutkimuksista,
erikoislaakarikonsultaatioista seka hoitosuunnitelma

« Poliklinikan tiimi jarjestaa myos koulutusta terveydenhuollon ammattilaisille.

26 25.8.2021




HOITOMUODOT HUS

- Qireita lievittava laakitys

 Fysioterapeutin tuki ja toimintakyvyn kartoitus
« Psykologin tukikaynnit

- Erilaiset omahoito-ohjelmat

- Pitkaaikaisten ja haittaavien kehollisten oireiden nettiterapia ja muut HUSIn
nettiterapiat (esim. ahdistuneisuus, unettomuus)

« Ryhmakuntoutus

27 25.8.2021




