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Kolibri

Kolibrin ominaisuudet kuvaavat Biohitin tuoteryhmig,
jotka ovat nesteannostelulaitteet, diagnostiikka, instru-
mentit, huolto seké& néisté osakokonai suuksista koostuvat
analyysijérjestelmét.

Biohitin tuotteiden ominaisuuksiin kuuluvat moni-
puolisuus, joustavuus, voima, nopeus, keveys, muotoilu,
ergonomia, téasméllisyys ja tarkkuus sekd turvallisuus
herkkyytta vaativassa toiminnassa.
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BIOHIT LYHYESTI VUONNA 2001

Biohit kehittd& ja valmistaa laboratoriolaitteita seka diag-
nostisia testijarjestelmia tutkimuslaitosten, terveydenhuol-
lon jateollisuuden kayttoon.

Biohitin laboratoriolaitteet kasittavéat elektroniset jame-
kaaniset nesteannostelijat, joiden valikoima on lagjin maa-
ilmassa. Biohit on elektronisten nesteannostelijoiden glo-
baali markkingohtaja ja maailman johtava elektronisten
OEM -nesteannostelijoiden valmistgja.

Diagnostiikkatuotteiden alueella Biohit kehittda ja val-
mi staa entsyymi-immunomaéritys (EIA) -menetelméan pe-
rustuvia testikittejéd ja monoklonaalisia vasta-aineita eri
tautitilojen tunnistamiseksi. Biohitin uuteen tuotevalikoi-
maan kuuluvat testipaneeli (GastroPanel) helikobakteeri-
infektionl ja atrofisen gastriitin2 diagnosoimiseksi seké
mahasy6van ja maha- ja pohjukaissuolihaavan riskin méé-
rittdmiseks verindytteesta. Y htitlla on myds testit laktoo-
si-intoleranssind ja systeemisen lupus erytematosuksen
(SLE)4 mé&arittamiseksi.

Biohitin tuotevalikoima kasittéd nesteannostelijoiden ja
diagnostisten testien lisdksi testitulosten analysointiin tar-
koitettuja instrumentteja ja niihin liittyvia tietokoneohjel-
mia. Biohit tarjoaa myds huolto-, kalibrointi- ja koulutus-
palveluita.

Biohitin tuotantolaitokset sijaitsevat Kajaanissa ja
Helsingissa. Yhtiolla on myyntid ja markkinointia varten
tytéryritykset |sossa-Britanniassa, Italiassa, Japanissa,
Ranskassa, Saksassa, USA:ssajaVendjdl& Biohitin maail-
manlaajuinen, yhteensd noin 450 jakelijaa késittava myyn-
tiverkosto kattaa noin 70 maata. Téman lisdksi yhti6 tekee
yhteistydta monikansallisten suuryritysten, kuten Beckman
Coulterin, Becton Dickinsonin, bioMérieux:n, Johnson &
Johnsonin ja 3M:n kanssa.

Vuonna 2001 Biohitin MEUR 25,5 liikevaihto koostui
edelleen suurimmaksi 0sin nesteannostel utuotteiden myyn-
nistd ja huollosta. Biohitin liikevaihdosta 96% kertyi ulko-
mailta, ja yhtion valmistamien tuotteiden kotimaisuusaste
oli noin 95%. Liikevaihdosta 51 % kertyi Euroopan mais-
ta, 25% Pohjois-Amerikasta ja loput 24 % padosin
Aasiasta.

Biohit listautui kesékuussa 1999 Helsingin porssin NM-
listalle. Vuonna 2001 osakkeen arvo vaihteli vélilla EUR
3,00 - EUR 7,20. Biohitin osakkeenomistagjien lukumééra
28.12.2001 oli 4.184.

Vuoden 2001 keskeiset tapahtumat

» Helikobakteeri-infektion ja atrofisen gastriitin diagno-
soimiseksi sekd mahasydvan jamaha- ja pohjukaissuoli-
haavan riskin méarittémiseksi tarkoitetun GastroPanelin
seké laktoosi-intoleranssi- ja SLE-testien |uotettavuutta
tutkittiin eri maissa suoritetuissakliinisissé evaluaatiois-
sa

e GastroPanelin markkinointi tutkimuskayttéon aloitettiin

 Testikitin kehittdminen solufibronektiinille (cFn)5

» Diagnostiikkatuotteiden tuotantotilat valmistuivat
Helsingissa

« Palvelulaboratoriotoiminta kaynnistettiin

Biohitin missio

Biohitin tehtavana on edistéda ihmisten hyvinvointiaja ea
misen laatua. T&mén missionsa toteuttamiseksi Biohit ke-
hittéd nesteannostelutuotteita ja laboratoriodiagnostiikkaa
sekd nédista ja instrumenteisté koostuvia analyysijéarjestel-
mid. Nama luovat perustaa tehokkaalle ja turvaliselle la
boratoriotyoskentelylle ja oikeaan diagnoosiin pohjautu-
valle tésmahoidolle (evidence-based medicine).

Biohitin visio

Biohitin visio kehittya 1990-luvun kuluessa erégksi maail-
man johtavista nesteannostelutuotteiden valmistajista on
toteutunut. Yhtid on elektronisten nesteannostelijoiden
maailmanmarkkinajohtaja, ja yhtion kehittdmien javalmis-
tamien nesteannostel utuotteiden valikoima on téll&a hetkel -
& maailman lagjin. Biohit on myds maailman johtava
elektronisten OEMS6-nesteannostelijoiden valmistaja.
Biohitin visio tuleville viidelle vuodell e késitt&& seuraavaa:
 Liiketoiminnan voimakas lagjentaminen sdllaisilla tur-
valisilla ja luotettavilla tuoteratkaisuilla ja uusilla de-
sentralisoituun laboratoriodiagnostiikkaan tarkoitetuilla
jarjestelmilld, joiden odotetaan edistévan tutkimusta ja
ennaltaehkéisevél |188ketiedetta seké oikeaan diagnoo-
siin perustuvaa hoitoa (evidence-based medicine)
« Biohitin uusien tuotteiden markkinapotentiaalin tehokas
hyédyntdminen ja nostaminen globaaleiksi mark-
kinajohtagjiksi

Biohitin arvoja

» Osaamisen jaluovuuden kehittédminen seka yhteisen yri-
tyskulttuurin omaksuminen

» Henkildston, asiakkaiden ja yhteistyokumppaneiden
(tutkijat, |a8karit ja potilaat) turvalisuuden ja hyvin-
voinnin edistdminen

o Liiketoiminnan tuloksellisuus eettisesti kestavill& toi-
mintaperiaatteilla

N -

kalvon rauhaskatoa.

o U bhWw

Helikobakteeri (Helicobacter pylori) -infektio ja sen aiheuttama atrofinen gastriitti liittyvéat mahasydvan sek& maha- ja pohjukai ssuolihaavataudin syntyyn.
Atrofinen gastriitti tarkoittaa |&hes aina pitkéan jatkuneen helikobakteeri-infektion ja siithen aina liittyvan tulehduksen (gastriitti) aiheuttamaa mahan lima-

Laktoosi-intoleranssi johtuu maitosokeria (laktoosi) pilkkovan laktaasientsyymin puutteesta ohutsuolen limakalvossa.
Systeeminen lupus erytematosus (SLE) eli punahukka on reumatauteja muistuttava sidekudostauti.

Solufibronektiinin pitoisuuden lisé&ntyminen veressi liittyy ruoansulatuskanavan syévén syntyyn.

Original Equipment Manufacturer eli asiakkaalle réétél ityjen tuotteiden valmistaja




Biohit-konser nin taloudellista kehitysta kuvaavat tunnusluvut

(EUR 1000 €ellei toisin ilmoitettu) 1997 1998 1999 2000 2001
Liikevaihto 14 481 16881 20551 24 247 25545
Liikevaihdon muutosprosentti 14,6 16,6 21,7 18,0 54
Liikevoitto/-tappio 414 1387 1332 -482 237
% liikevaihdosta 29 8,2 6,5 -2,0 09
Voitto/tappio ennen satunnaisia erid ja veroja 176 451 825 -580 55
% liikevaihdosta 1,2 2,7 4,0 24 0,2
Voitto/tappio ennen veroja 158 1141 1162 -341 55
% liikevaihdosta 11 6,8 57 -14 0,2
Oman padoman tuottoprosentti *7 12,1 38 -4,6 -1,3
Sijoitetun pd&oman tuottoprosentti 10,8 12,2 85 -0,8 20
Omavaraisuusaste, % -51 38,8 66,0 66,9 65,7
Investoinnit kayttéomaisuuteen 867 1392 1271 6 208 2212
% liikevaihdosta 6,0 8,2 6,2 25,6 8,7
Tuotekehityskulut 622 740 1270 1698 2114
% liikevaihdosta 4,3 44 6,2 7,0 8,3
Taseen loppusumma 12 415 18435 24699 24 626 24 996
Henkil6st6 keskimaarin 154 164 184 222 289
Osakkeet ja keskeiset osakekohtaiset tunnusluvut
1997 1998 1999 2000 2001
Osakkeiden lukuméaéré tilivuoden lopussa 6253537 10264 537 12264 537 12643 377 12 643 377
Tulos per osake (EPS), EUR 0,03 0,06 0,04 -0,06 -0,02
Oma padoma per osake, EUR -0,11 0,69 1,33 1,30 1,28
Osakkeiden vaihto ja kurssit
Vaihto Vaihto Keskikurss Alin kurssi Ylin kurssi Paatos- Markkina-
Vuosi EUR kpl EUR EUR EUR  kurss EUR arvo EUR8
1999 5624 694,27 1240212 454 3,75 6,00 4,13 50652 538,00
2000 27106 757,46 3 646 849,00 7,43 4,20 13,50 6,20 78 388937,40
2001 4 863535,92 908 660 5,35 3,00 7,20 4,28 54113 654,00

Biohitin taloudellinen informaatio vuonna 2002

* Tilinp&&toksen julkistaminen: 15.3.

« Y htiokokous: 27.3. Restaurant Porssi, Fabianinkatu 14, 00100 Helsinki
» Osavuosikatsaus 1-3/2002: 8.5.

» Osavuosikatsaus 1-6/2002: 7.8.

» Osavuosikatsaus 1-9/2002: 6.11.

7 Oma pédoman tuottoprosentti negatiivinen.

8  Osakekannan markkina-arvo olettaen, etté A-osakkeiden markkina-arvo on sama kuin B-osakkeiden.




TOIMITUSIOHTAJAN KATSAUS

Osmo Suovaniemi, toimitugjohtaja

Biohitin tehtévana on edistéa ihmisten hyvinvointiajaela
misen laatua. Taman missionsa toteuttamiseksi Biohit ke-
hittd& nesteannostel utuotteita ja | aboratoriodiagnostiikkaa,
jotka luovat perustaa tehokkaalle ja turvalliselle laborato-
riotyoskentelylle ja oikeaan diagnoosiin pohjautuvalle tés-
méahoidolle. Biohitin keskeinen arvo on sen henkildstén
seka yhteistydkumppaneiden ja asiakkaiden (tutkijat, 188
kérit ja potilaat) tarpeiden ymmaértéaminen ja huomioimi-
nen. Onnistuakseen tassa tyssédn ja velvollisuuksiensa
hoitamisessa entistd paremmin Biohit panostaa voimak-
kaasti myds yhtion hyvaén hallinnointiin.

Biohitin visiona seuraavien viiden vuoden aikana on
séilyttad asemansa kol men maailman johtavan nesteannos-
telutuotteiden valmistajan joukossa seké pysya el ektronis-
ten nesteannostelijoiden maailmanmarkkingjohtajana.
Nesteannostel utuotteet ja instrumentit muodostavat yhdes-
s4 diagnostisten testien kanssa synergiaetuja hyddyntévia
analyysijarjestelmid, jotka edistavét oikeaan diagnoosiin
perustuvaa tdsméahoitoa (evidence-based medicine).

Nesteannosteluun uusia markkinasegmenttea ja
turvallisuutta

Nesteannostelijoiden (pipettien ja kérkien) maailman-
markkinat ovat suuruudeltaan noin USD 500 miljoonaa.
Kertakayttdisten karkien osuus néistd markkinoista on yli
puolet. Biohit on jatkanut vuoden 2001 kuluessa aggressii-
vista innovointi- ja patentointistrategisansa. N&in uusien
teknologioiden kehittdmisen myd&ta yhtidssd on luotu pe-
rustaa uusille markkinasegmenteille, joiden markkinapo-

tentiaali saattaa tulevina vuosina kasvattaa nykyisia mark-
kinoita USD 1,5 miljardin tasolle. Markkinoilla on voima-
kasta kysynt&a pipeteille, joiden ominaisuudet takaavat tur-
vallisen tyéskentelyn.

Vuoden 2001 kuluessa Biohitin markkinoille tuoma
elektroninen pipetti eLINE® lisa4 ainutlaatuisten ja moni-
puolisten ominaisuuksiensa vuoksi luotettavuutta ja vahen-
téd tyoOperdisia sairauksia laboratoriotydskentelyssa.
Samoja ongelmia ratkotaan myds Biohitin elektronisella
ePET ®-pipettisarjalla, joka ominaisuuksiltaan ja hinnal-
taan kil pail ee kéasikéayttoi sten mekaanisten pipettien kanssa.
Néiden pipettien runsaan miljoonan kappal een markkinois-
ta Biohit uskoo turvallisesmman ePET ®-annostelijoiden ot-
tavan merkittavan osuuden. Elektronisten pipettien markki-
noiden koko on vasta noin 50 000 kpl vuodessa, josta
Biohitin osuus on 60%. Biohitin elektroninen R-Line, joka
soveltuu automaattisten nesteannostelu- ja analyysijarjes-
telmien komponentiksi, on avaamassa yhtiolle uusia mark-
kinasegmenttej&. Y htion vuodesta 2001 I&htien kehitteill&
oleva uusi laboratoriotyon laatua ja turvallisuutta edistava
mekaanisten pipettien perhe kilpailee tulevina vuosina
markkinasegmentill&, jolla mekaanisten pipettien hintataso
on korkea ja jonka koko on runsas 600 000 pipetti& vuo-
dessa

Vuoden 2001 kuluessa Biohitin pipettien liiketoimin-
taan liittyvéa huolto- ja kalibrointipalvelu kasvoi merkitté
vésti. Edelleenkin merkittévad kauppaa Biohit kévi OEM-
asiakkaidensa, kuten 3M:n ja Johnson & Johnsonin kanssa,
joiden diagnostisia tuotteita Biohit téydentéda néille yhtidil-
le réataloidyilla elektronisilla pipeteilld& Tamén jo vuosia
kesténeen yhteistyon jatkumisen perustana ovat Biohitin
patentein suojatut innovatiiviset, kansainvaliset laatustan-
dardit tayttavéat tuotteet.

Oikeaan diagnoosiin perustuva hoito

Runsaan kymmenen vuoden kuluessa Biohit on tehnyt
diagnostisiin testeihin ja teknologioihin liittyvaa tutkimus-
ta ja tuotekehitysta. Taman tuloksena yhtiollamme on mm.
suuri joukko hybridoomia® mononoklonaalisten vasta-ai-
neiden10 rgjattomaan tuottamiseen. Naista noin kolmea
kymmenté vasta-ainetta k8ytetdén pédosin erilai sten syopéa-
tyyppien tunnistamiseen kudosnéytteistd. Kasviestro-
geenivasta-aineita kaytetdan tutkimukseen ja vastai suudes-
sa testeihin, joilla selvitetd&n mm. rinta- ja paksunsuolen
syOpéa estévien kasviestrogeenien pitoisuuksia elimistossa.
Tietyt monoklonaaliset vaste-aineet ovat diagnostisten tes-
tikittien avainkomponetteja. Biohitin testikitteja toimitet-
tiin vuoden 2001 kuluessa Suomessa ja ulkomailla sairaa-
loiden ja tutkijoiden testattavaksi ja kliiniseen kayttdon.
Né&iden evaluaatioiden tuloksena on tehty ja tekeill& lukui-
sia tieteellisia julkaisuja. Yhtibmme testit on suojattu
Suomessa ja ulkomailla patentein ja patenttihakemuksin.

L &hes puolet maapallon vaestosté saa erilaisia suolisto-
oireita maitotuotteiden sisaltamasté maitosokerista eli lak-
toosista. Laktoosi-intoleranssia on joka kuudennella
Suomessa, 90%:Ila véestosta Etel& Italiassa ja |hes jokai-
sella thaimaalaisella.11 Biohit on kehittéanyt POC-testini2,
jolla voidaan méaarittda gastroskopian yhteydessa otetuista
koepaloista sairastasko potilas |aktoosi-intoleranssia €li

9 Eri solutyyppien yhteensulautumisesta syntynyt kasvainsolukko.

10 Samaan soluklooniin kuuluvien plasmosytoomasolujen tuottama yhte-
nainen vasta-aine (kaikki solut tuottavat samaa vasta-ainetta).
Tutkijoille Milstein ja Kéhler myoénnettiin vuonna 1984 Nobelin pal-
kinto monoklonaalisten vasta-aineiden keksimisesta

11 Palotie L. (2002). Aikojen alussa kaikki olivat |aktoosi-intolerantteja.
Helsingin Sanomat 11.2.

12 Point-of-Care (POC): Potilaan |ahella tehtéva pikatesti.




onko potilaan suoliston soluissa |aktaasientsyymin aktiivi-
suus aentunut.

Biohitilla on myds ainutlaatuinen testi systeemisen lu-
pus erytematosuksen (SLE) méarittamiseen verindytteesta
SLE on reumatauteja muistuttava sidekudostauti, jota maa-
ilman vaestosta sairastaa 0,1 - 0,4%. Noin 2% maailman
vaestostd sairastaa reumatauteja, joiden diagnostiikkaan
kaytettyja testeja tdydennetddn SLE-testilld. Koska
Biohitin laktoosi-intoleranssi- ja SLE-testit parantavat
diagnostiikan luotettavuutta ja samalla myotévaikuttavat
terveydenhuollon kustannusten aentamiseen, on odotetta-
manmarkkinoilla.

Biohitin GastroPanel ja sita tulkitseva GastroSoft-ohjel-
ma (osoitteessa www.biohit.com) auttavat erityisesti yleis-
| 88kareita selvittdmadn mista potilaan dyspepsiavaivat joh-
tuvat!3 tai onko helikobakteeri-infektio aiheuttanut atrofis-
tagastriittial4. N&iden tautien diagnosoimiseksi ja vaikeus-
asteen selville saamiseksi on tdhén mennessi ainoa keino
ollut gastroskopia ja sen yhteydessa otettujen koepal ojen
tutkiminen. Tét& kallista ja epamiellyttévaa tutkimusta po-
tilaat vierastavat ja sen saatavuuskaan e useimmiten ole
heti taattua. Niinpal&skari usein turvautuukin ei-suositelta-
viin hoitokokeiluihin, jotka monesti epdonnistuvat ja ovat
kalliita. Pahimmillaan hoitokokeilut pitkittavét vakavan
taudin diagnoosia, misté saattaa olla seurauksena jopa poti-
laan menehtyminen.

Maailman véestdsta noin 30% eli |&hes kaksi miljardia
sairastaa dyspepsiaals. Mikali dyspepsiapotilaan oireet tai
yleistila eivét viittaa johonkin vakavaan sairauteen,
GastroPanel on yleidd&kéarin ensisijainen tutkimuskeino
selvittéd dyspepsian syitéd Yli puolet dyspepsioista ovat
toiminnallisia, joissa potilaan mahan limakalvon tilaa ku-
vaavien gastroskopiassa otettujen koepalojen ja verinéyt-
teestd tehtévan GastroPanelin tutkimustulokset ovat nor-
maalit.

Yli puolellaeli noin kolmella miljardillaihmisell& maa-
ilman véaestosta on helikobakteeri-infektio ja siihen liittyva
mahan limakalvon tulehdus eli gastriitti. N&isté |&hes puo-
lelle kehittyy ennen pitk&& atrofinen gastriitti, joka liséé
mahasydvan ja maha- ja pohjukaissuolihaavataudin ris-
kialé. Alidiagnosoidun ja usein oireettoman atrofisen
gastriitin seulontatutkimus ja varhaisdiagnoosi mahdollis-
tavat molempien tautien sek& mahasytvan ettad haavatau-
tien ennaltaehkéisya ja hyvan hoitotul oksen.

GastroPanel-tutkimuksella ja sita tulkitsevalla Gastro-
Soft-ohjelmalla voidaan selvittd& helikobakteeri-infektio,
sen aiheuttama atrofinen gastriitti ja vaikeusaste sekd mis-
s& mahan osassa (korpus, antrum tai molemmat) gastriitti
on. GastroSoft ilmoittaa my@s tutkitun potilaan mahdolli-
sen mahasytvan sekd maha- ja pohjukaissuolihaavataudin
riskit. Ohjelma antaa mahdollisesta helikobakteeri-infek-
tiosta hoitosuosituksen seka suosituksia jatkotutkimuksista
(gastroskopia ja veren B12-vitamiini - ja homokysteiini-
mééritykset). GastroPanelilla [6ytyvét ne potilaat, jotka

13 Dyspepsialla tarkoitetaan ylavatsassa ol evaa kipuatai epdmukavaa oloa.

14 Atrofinen gastriitti tarkoittaa l&hes aina pitk&an jatkuneen helikobaktee-
ri-infektion ja siithen aina liittyvén tulehduksen (gastriitti) aiheuttamaa
mahan limakalvon rauhaskatoa.

15 Knill-Jones R.P. (1991). Geographical Differences in the Prevalence of
Dyspepsia. Scand. J. Gastroenterol. 26 Suppl 182: 17-24.

16 Sipponen P, Harkonen M., Alanko A. (2001). Atrofisen gastriitin totea-
minen verindytteestd. Suomen ladkarilehti 38: 3833-3839. Sipponen P.
et al. (jatetty 2002). Serum Levels of Amidated Gastrin-17 and
Pepsinogen | in Atrophic Gastritis: An Observational Case-Control
Study. Scand. J. Gastroenterol. Kts. myds www.biohit.com.

Maastricht 2000 konsensuslausumanl? mukaan vaativat
valittdman helikobakteeri-infektion hadtéhoidon ja gastro-
skopia- ja koepalatutkimukset mahdollisen mahasy6vén tai
haavataudin diagnosoimiseksi.

Helikobakteeri-infektion aiheuttama mahan korpusosan
atrofia johtaa B12-vitamiinin puutokseen ja siihen liittyen
mm. dementiaan  ja  &Areishermostovaurioihin
(www.b12.com). B12-vitamiinin puute liséd homokysteii-
nin madréa elimistdsss, mika puolestaan on riskitekija ate-
roskleroosin sekda sydan- ja aivoinfarktien syntymiselle
(www.homocysteine.com). GastroPanel-tutkimus avaa
uusia mahdollisuuksia ndiden tautien ennaltachkéisyyn ja
hoitoon.

Edistédkseen GastroPanelin kayttdonottoa kaikkiala
maailmassa Biohit pyrkii keskittyméén yleisld&kéreiden
seka kliinisten ja palvelulaboratorioiden informointiin yh-
teistyfssa eri maiden alan asiantuntijoiden ja |a8keyhtioi-
den kanssa. Niin 188ké&rin kuin [&8keyhtididenkin perim-
maéinen tavoite on vatsavaivojen diagnosointi ja sen mukai-
nen tésmahoito (evidence-based medicine). Taman lisaksi
GastroPanel on tarkoitus saattaa eri medioiden vélityksella
suuren yleison tietoisuuteen, koska
e vatsavaivoista kérsivéat potilaat eivat mielelldan alistu

hoitokokeiluihin ja siksi tahtovat tulla tutkituksi ennen
hoitoa. Kalliin ja epamiellyttdvan gastroskopian sijasta
veringytteesté tehtéva GastroPanel-tutkimus véhentéa
hoitokokeiluja ja edistdé "evidence-based" |&8ketiedetta
sekd liséd ndin ihmisten hyvinvointia ja vahentéa
hoitokustannuksia.

¢ GastroPanel-tutkimus soveltuu riskiryhmiin kuuluvien
potilaiden seulontaan ja tdydentd& muita tutkimuksia
Riskiryhmistd mainittakoon ik&antyneet ja huono-
kuntoiset henkilt, yli 50-vuotiaat tupakoivat miehet, re-
fluksi-tautial8 sairastavat ja henkil 6t, joiden I&hisukulai-
sissa on todettu mahasy6paa.

» GastroPanel-tutkimus soveltuu myés sellaisille terveille
henkil¢ille, jotka haluavat seurata terveydentilaansa
samaan tapaan kuin mittautettaessa esim. veren rasva
arvoja.

« tyoterveydenhuoltoon liitettynd GastroPanel-tutkimus
antaa lisdtietoa tyontekijan terveydentilasta ja tautien
ennaltaehkéisyyn liitettyna séistéé potilasta ja aentaa
terveydenhuollon kustannuksia.

Biohitin GastroPanel-tutkimus ja sitd tulkitseva
GastroSoft-ohjelma parantavat erityisesti yleislé&kéreiden
mahdollisuuksia parempaan diagnostiikkaan ja sita vastaa-
vaan hoitoon. Nopeasti saatavilla, 188kéria ja potilasta |&
hell& oleva desentralisoitu |aboratoriodiagnostiikka edistéa
oikeaan diagnoosiin p&asya ja tehokasta hoitoa (evidence-
based medicine).

Analyysijarjestelmia tutkimuksen kayttéon ja
desentralisoituun laboratoriodiagnostiikkaan

Biohitin markkinoimista nesteannostel utuottei sta ja testiki-
teista sekd instrumenteistd ja niihin liittyvisté tietokoneoh-
jelmista koostuva analyysijérjestelma soveltuu erityisen
hyvin tutkimuskayttéon ja kliinisten laboratorioiden kéyt-
to6on. Taman kohtuuhintaisen jarjestelmén joustavuus ja
hel ppokayttdisyys edistévét sen kéyton lisddntymista esim.
Suomen terveyskeskuksissa seka yksityisissa 188kéri- ja
tybterveyasemissa erityisesti Biohitin diagnostisten testien
markkinoinnin my6téd. Néin laboratoriodiagnostiikan siir-

17 Eurooppalaisten yleislagkareiden, kansallisten gastroenterologian alan
jarjestdjen sekd maailmanlagjuisen asiantuntijaverkoston vuonna 2000
antama suositus helikobakteeri-infektiotapausten hoidolle.

18 Refluksitaudissa happoa ja pepsiinientsyymiéa sisdltavad mahan sisédltoa
nousee ruokatorveen.




tyessd 188karin ja potilaan |8heisyyteen voidaan parantaa
diagnostiikan tasoa ja oikeaan diagnoosiin perustuvaa te-
hokasta hoitoa erityisesti dyspepsiaa ja helikobakteeri-in-
fektion aiheuttamaa atrofista gastriittia tutkittaessa ja hoi-
dettaessa. Biohitin analyysijérjestelma soveltuu myos kaik-
kiin nithin immunomé&érityksiin, jotka perustuvat moni-
kanavaisten pipettien9, vertikaalimittauksen20 sekd néiden
yhteydessa kaytettdvien mikrolevyjen2l |agjaan kayttoon
kaikkialla maailmassa. N&itd immunoméarityksié on saata-
vissa satamadrin mm. infektio- ja sydpétautien diagnostiik-
kaan.

Biohit pyrkii kehittdm&én desentralisoituun laboratorio-
diagnostiikkaan soveltuvaa nopeaa ja automaattista ana-
lysaattoria, joka perustuu mm. monikanavapipetoinnin,
mikrolevyn ja vertikaalimittauksen hyddyntamiseen. Jo &
hes kolmen vuosikymmenen ajan néité innovaatioita sovel-
tamalla lukuisat yritykset ovat paésseet nopeaan ja kannat-
tavaan kasvuun niin Suomessa kuin ulkomaillakin. N&iden
yhtiiden tuotteiden markkinoilletulo on ollut perusta mm.
edella mainittujen immunomaaritysten kehittdmiseen ja
geenitutkimuksen nopeuttamiseen. Geenitutkimuksen alu-
eelle Biohit on kehittdmé&ssa uutta instrumenttia. Tama in-
strumentti liittyy geenien rakenteiden ja toimintojen seka
geenivirheiden aiheuttamien sairauksien tutkimuksessa
kéytettdviin monikanavanesteannostelu-, mikrolevy- ja
vertikaalimittaustekniikkoihin sek& néiden tekniikoiden
myotévaikutuksella kehittyneisiin ja lagjaan kayttéon le-
vinneisiin HTS22- ja PCR23-menetel miin.

Kapasiteettia tuotannossa ja kanavia
mar kkinapotentiaalin hyédyntamiseen

Yhtiémme on poikkeuksellisella tavalla kyennyt runsaan
kymmenen vuoden kuluessa kehittdm&én samanaikaisesti
tuotteet, tuotantoteknol ogioita seka globaalin yhteisty6- ja
asiakaspal veluverkoston. Td&mé onnistumisemme & perus-
tu sattumaan vaan siihen, etté Biohitin koti- ja ulkomainen
johto ja avainhenkilét eivét ole tulokkaita bioteknologian
adoilla, vaan monet ovat aina 1970-luvulta |ahtien olleet
johtaviaja kansainvalisesti tunnustettuja pioneereja biotek-
niikan ja siihen liittyvén korkean teknologian globaalissa
litketoiminnassa. Olemme luoneet tutkimukseen, laborato-
riotyGskentelyyn ja diagnostiikkaan standardeja?4.25, jotka
ovat olleet esimerkkiné ja menestyksen perustana lukuisil-
le yrityksille. N&ma standardit ovat edisténeet tutkimusta

19 Suovaniemi O. U.S. -patentit 3,855,868, 4,058,370 ja 4,215,092 ovat
vanhentuneina yleisessa kéytossa.

20 Suovaniemi O. (1994). Automated Instrumentation for Clinical and
Research Laboratories - Innovations and Development of \Vertical Light
Beam Photometers and Electronic Pipettors, véitdskirja, Helsingin
Yliopisto. Suovaniemi O.: Kanadalainen patentti 1,031,183, U.K. -pa-
tentti 1,486,210 sekd U.S. -patentit 4,144,030 ja 4,290,997 ovat van-
hentuneina ylei sessé kéytossa.

21 Biohitin U.S. -patentti 5,308,584: Cuvette Matrix Tray.

22 High Throughput Screening (HTS) on suurten ndyteméaarien seulonta
tutkimus erityisesti geeni- ja |8&ketutkimuksessa.

23 Polymerase Chain Reaction (PCR) -tekniikkaa kéytetdén pienen DNA-
mé&aran monistamiseksi tunnistettavaksi maaraksi. Tutkija Kary Mullis
keksi PCR-tekniikan vuonna 1983, jota koskien hanelle myonnettiin
Nobelin palkinto vuonna 1993.

24 Osmo Suovaniemen keksinndt 1960-1970-lukujen vaihteessa: saadetta:
va yksi- ja monikanavainen mekaaninen pipetti (Finnpipette) sekéa ver-
tikaalimittausperiaate ja sen lukuisat sovellukset (esim. Multiskan).
Finnpipette ja Multiskan ovat Labsystems Oy:n rekisterdimia tavara:
merkkeja Biohitin elektronisten nesteannostelijakeksintdjen sovelluk-
siakéyttavét esim. Becton Dickinson, bioMérieux, Eppendorf, Johnson
& Johnson ja3M.

25 Suovaniemi, O. (1994). Automated Instrumentation for Clinical and
Research Laboratories - Innovations and Development of Vertical Light
Beam Photometers and Electronic Pipettors, véitdskirja, Helsingin
Yliopisto.

seké kehitténeet |aboratoriotytskentelya ja diagnostiikkaa
kaikkialla maailmassazs.

Syyskuussa 2000 Kajaanissa kayttdonottamamme,
uusilla teknologioilla varustetun ja osin automatisoidun
tehtaan kapasiteetti riittda nykyisen tuotantovolyymin ne-
linkertai stamiseen. Helsingin toimipisteessa on lisdkapasi-
teettia pipettien osien ym. tarkkuusmuoviosien ruiskupuris-
tamiseen ja uusien pipettien pilotti- ja massatuotantoon.
Vuoden 2001 maaliskuussa valmistui Helsingissa testikit-
tien tuotantoon tarkoitettu puhdastilayksikkd, jonka lagjen-
tamiseen on varattu yksikon viereiset tilat. Y htidmme vah-
vuutena on, ettd sen tuotanto el ole ulkoistettu. Sen sijaan
yhtidmme kaytté4 kohtuullisessa méarin luotettaviksi koet-
tuja aihankkijoita. Nain Biohitilla itsellédn on kontrolli
keskeisisté tuotantoteknol ogioista ja kustannuksista.

Biohitilla on kaikki maanosat kattava myynti- ja mark-
kelijaa omine asiakaspalveluverkostoineen edesauttavat
Biohit-tavaramerkin leviamista ja yhtién positiivisen yri-
tyskuvan vahvistamista kaikkialla maailmassa. Y hteisty6
alan suuryritysten kanssa vie yhtibmme tuotteita niille
markkinasegmenteille, joille innovaatioillamme ja teknol o-
gioillamme ei muilla tavoin olisi paédsya. Teemme yhteis-
tyota mm. sellaisten monikansallisten suuryritysten, kuten
Beckman Coulterin, Becton Dickinsonin, bioMerieux:n,
Johnson & Johnsonin ja 3M:n kanssa.

Biohit on vuoden 2001 kuluessa lagjentanut yhteisty6-
té8n koti- ja ulkomaisten tutkijoiden ja tiedeyhteistjen
kanssa. Taman tarkoituksena on hyvaksyttda erityisesti
diagnostiset tuotteemme lagjaan k&yttdon. Samoin olemme
aloittamassa yhteisty6ta eri maissa suurten palvelulabora-
torioketjujen kanssa. Biohitin tuotteisiin liittyvien markki-
noiden ja suuren potentiaalin hyddyntémisessa yhtiollam-
me ja yhteistydbkumppaneillamme on edesséin haasteelli-
nen ja tydntdyteinen tulevaisuus.

Esitén parhaimmat kiitokseni Biohitin henkildstolle
Suomessa ja ulkomailla seké yli neljélle tuhannelle osak-
keenomistagjalle ja muille sidosryhmille yhtiétémme koh-
taan osoittamastanne luottamuksesta. Teemme arvokasta ja
menestyksellistéd yhteistydté tutkimuksen ja ihmisten
hyvinvoinnin hyvéksi.

Helsingissa 22.2.2002
Kunnioittavasti,
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Osmo Suovaniemi, LKT
Biohit Oyj:n toimitusjohtaja

26 TEKES (2001). Paving the Way for Evidence-Based Medicine:
Diagnostics 2000.




BIOHIT-KONSERNI

Biohitin osaaminen

Biohitin nykyinen johto ja eréét sen avainhenkil&t kehitti-
vét 1970-luvulla kahdesta LKT Osmo Suovaniemen kek-
sinndstd menestystuotteet, jotka aina tdhén péivaan saakka
ovat olleet esikuvina lukuisille yrityksille kaikkialla maail-
massa. Namé keksinnét olivat yksi- jamonikanavaiset, sé&-
dettévat mekaaniset nesteannostelijat (Finnpipettet27) seka
vertikaalimittausperiaate ja sen instrumenttisovellukset
(esim. Multiskanz28).

Naita keksintdja on hyddynnetty niin lagjalti, etta niita
voi perustellusti kutsua maailmanlagjuisiksi teollisiksi
standardeiksi. Kyseisiin innovaatioihin perustuvat nestean-
nostel utuotteet ja -jarjestelmét olivat l&htokohtina LKT
Suovaniemen 1970-luvulla perustamien yritysten,
Labsystemsin ja joint venture Eflab Oy:n sek& sittemmin
lukuisten muiden yritysten globaalille liiketoiminnalle,
jonka vuotuinen arvo on jo nyt yli USD 1,5 miljardia
TEKESIn erééssi julkaisussa?d néditd Suovaniemen inno-
vaatioita on arvioitu seuraavallatavalla: "The multichannel

pipetting system and the vertical photometer capable of
reading 96-well microtitre plates are Finnish innovations
that revolutionised laboratory routines worldwide in the
1970s and 1980s."

Biohit keskittyy toiminnassaan yksinomaan niille liike-
toiminta-alueille, joilla se omaa vankan poikkitieteellisen
tutkimustaustan, teknologisen osaamisen ja patentein suo-
jattuja innovaatioita. Biohitin johdolla ja avainhenkil 6stol-
14 on 10-30 vuoden kokemus nesteannostelijoiden, diag-
nostisten testien ja instrumenttien seka niista koostuvien
analyysijérjestelmien kehitystyostd, valmistuksesta ja kan-
sainvalisestéd markkinoinnista. Biohitin henkildston koke-
mus ja taidot seka néiden mydta kertynyt intellektuaalinen
p&&oma ovat yrityksen térkein voimavara.

Biohitin liiketoimintaymparistd

Edella mainittu USD 1,5 miljardin vuosittainen liiketoi-
minta koostuu tuotteista, jotka on tarkoitettu mm. tutki-
muskayttéon jaimmunodiagnostiikkaan. Tall& hetkell& eri-
tyisen voimakkaasti kasvavat PCR30- ja HT S31-sovelluk-
sissa kaytettavien tuotteiden markkinat. Samoin Nobel-pal-
kintoihin johtaneet monoklonaalisten vasta-aineiden val-

-

"

Useita pipettisukupolvia viimeisten 30 vuoden ajalta. Biohitin johto
ja avainhenkil 6t ovat kehittaneet lasipipettia seuraavat |ukuisat
nestennostelijasukupolvet: saadettavat yksi- ja monikanavaiset
pipetit, mekaaniset annostelijat ja elektroniset annostelijat.

27, 28 Finnpipette ja Multiskan ovat Labsystems Oy:n rekisterdimia tava
ramerkkeja

29 TEKES. (2001). Paving the Way for Evidence-Based Medicine:
Diagnostics 2000.

30 Polymerase Chain Reaction (PCR) -tekniikkaa kaytetéan pienen DNA-
méarén monistamiseksi tunnistettavaksi méaraksi.

31 High Through-Put Screening (HTS) on suurten néytemé&arien seulonta-
tutkimus.




mistustekniikka32 ja PCR-menetelma33 hyddyntavét moni-
kanavaisiin nesteannostelijoihin ja vertikaalimittaukseen
perustuvia sovelluksia.

Viime vuosina yha nopeammin kehittyvad geenien kar-
toitukseen ja tutkimukseen sovellettavaa DNA-sirutekniik-
kaa on kehitetty kayttamalld monikanavaisia nesteannoste-
luksia on automatisoitu rakentamalla nesteannostelu- ja
mittausrobotteja seké niihin liittyvia tietokoneohjelmia tu-
losten tulkintaan.

Perustutkimuksella ja | é8keteol lisuudella, jotka tarvitse-
vat mm. PCR- ja HTS-menetelmien kayttd6n soveltuvia
lisuudella on edessédn haasteellinen ja tydntayteinen tule-
vaisuus. Tama tyosarka lavenee, kun ihmisgeenien lisaksi
tutkitaan eldinkunnan sek& kasvien ja mikrobien geengja
Erityisesti vertikaalimittaukseen perustuvat automatisoidut
laitteet oheistuotteineen ovat olleet menestys mm. moni-
kansalliselle Perkin-Elmerille ja sen Suomesta ostamalle
Wallacille sekd sveitsildiselle Tecan Groupille (Tecanin
porssiarvo 31.12.2000 oli USD 1,3 miljardia, joka oli kah-
deksankertainen verrattuna sen vuoden 2000 liikevaih-
toon). Mm. néiden yritysten valmistamat HTS-laitteet ovat
mahdollistaneet ja nopeuttaneet merkittévasti ihmisgeenien
kartoitusta (Human Genome Project).

Immunoméaritysten kehittdminen tutkimukseen seka
erityisesti syopé- jainfektiotautien diagnostiikkaan on mer-
kinnyt edelld kuvattujen alueiden kokonaismarkkinoiden
kasvua miljardeihin U.S. dollareihin vuosittain. On ar-
vioitu, ettd USA:ssa, Japanissa ja Euroopassa palvelulabo-
ratorioiden myymien immunoméaarityspalvelujen arvo on
yhteensé yli USD 40 miljardia vuodessa.

Biohit on saanut immunomaéritysmarkkinoille valmiik-
S seuraavat diagnostiset testit: testipaneeli helikobakteeri-
infektion ja atrofisen gastriitin diagnosoimiseksi seké ma-
hasy6véan jamaha- ja pohjukaissuolihaavan riskin méaritta-
miseksi verindytteestd (GastroPanel ja sita tulkitseva
GastroSoft-ohjelmisto) seka testin systeemisen lupus eryte-
matosuksen (SLE) méérittémiseksi. Néiden testien seké
laktoosi-intoleranssitestin ja monoklonaalisten vasta-ainei-
den yhteisen markkinapotentiaalin on arvioitu olevan noin
USD 5,0 miljardia34.

Biohitin liiketoiminta-ajatus

Biohit on vuonna 1988 akaneen toimintansa jalkeen va-
kiinnuttanut asemansa innovatiivisilla, korkean teknolo-
gian nesteannostel utuotteillaan. Viime vuosikymmenen ku-
luessa yhti6 on investoinut tutkimus- ja kehitystydhon, lan-
seerannut lukuisia uusia tuotteita, panostanut tuotantotek-
nologioihin, automaatioon jalaadunvalvontaan seké luonut
kattavan kansainvélisen yhteistyd- ja asiakaspalveluver-
koston. Henkilstéresursseja on vahvistettu ja monipuolis-
tettu yhteisty6lla yliopistojen jatutkimusl aitosten johtavien
tutkijoiden kanssa. Henkil 8ston ja tieteellisten neuvonanta-
jien sitoutumista ja yrittdjyytta on vahvistettu osakeomis-
tuksen ja koko henkilkunnalle suunnatun optio-ohjelman
avulla

1990-luvun alussa Biohit keskittyi nesteannosteluliike-
toimintaan jajatkoi sen ohessatiettyjen uusille liiketoimin-
ta-alueille suunnattujen diagnostisten testien ja laborato-
rioinstrumenttien tutkimus- ja kehitysty6ta. Vuodesta 1999

32 Tutkijoille Milstein ja Kéhler mydnnettiin vuonna 1984 Nobelin pal-
kinto monoklonaalisten vasta-aineiden keksimisesté.

33 Tutkija Kary Mullis keksi PCR-menetelmén vuonna 1983, jota koskien
hénelle myénnettin Nobelin palkinto vuonna 1993.

34 MeritaNordbanken Research 6.3.2000

Biohitin liiketoiminta-ajatuksena on keskittyé nesteannos-
telijoiden, diagnostisten testien ja instrumenttien seka
naistd tuoteal ueista koostuvien analyysijérjestelmien ke-
hittamiseen, tuotantoon ja kansainvéaliseen markkinoin-
tiin.

|ahtien Biohitin liiketoiminta-gjatuksena on ollut keskittya
nesteannostelutuotteiden, diagnostisten testien ja instru-
menttien sekd ndistéd kolmesta tuotealueesta koostuvien
analyysijarjestelmien kehittéamiseen.

Biohitin ensimméinen visio kehittyd 1990-luvun ku-
luessa erédks maailman johtavista nesteannostelijoiden
valmistgjista on toteutunut. Lisaéntyvasta kil pailusta huoli-
meatta yhtion elektronisten nesteannostelijoiden maailman-
markkinaosuus on edelleen noin 60%, ja yhtion kehitta
mien ja valmistamien nesteannostelutuotteiden valikoima
on téll&a hetkella maailman lagjin. Biohit on myds maailman
johtava elektronisten OEM -pohjai sten nesteannostelijoiden
vamistgja. Biohitin biotekniikkaan perustuvat diagnostiset
testit ovat ohjanneet nesteannostelijoiden ja instrumenttien
sekéd niihin liittyvien ohjelmien kehittéamisté synergistisiks
analyysijarjestelmiksi.

Néiden jéarjestelmien samoin kuin niiden useimpien
osien odotetaan muodostuvan hallitseviksi tuoteratkai suik-
si, ns. dominant design -tuotteiksi ja teollisiksi standar-
deiksi globaaleilla markkinoilla. Néiden jarjestelmien osia,
kuten nesteannostelijoita, instrumentteja ja mikrolevyja
kaytetddn myds PCR-menetelmien ja DNA-sirutekniikoi-
den yhteydessa. Biohit pyrkii saavuttamaan merkittavaa
ladailla

Biohitissd on tdsmennetty uusi visio vuoteen 2005. Sen
keskeisend osiona on lagjentaa Biohitin liiketoimintaport-
folioitateolliseks standardiksi ja globaaliksi markkinajoh-
tgjaksi nousseen nesteannostelijaperheen avulla uusille sy-
nergiaetuja hytdyntéville tuotealueille. Biohitin tavoittee-
na on siirtda nama uusiksi jarjestelmakokonaisuuksiksi ke-
hitetyt liiketoiminta-alueet tutkimus- ja kehitysvaiheesta
globaaliin liiketoimintavaiheeseen voimakkaan asiantunti-
jar, yhteisty6- ja asiakaspalveluverkoston vélityksella

Tutkimus ja tuotekehitys

Biohitin tutkimus- ja tuotekehitystydssa eri alojen asian-
tuntemus yhdistyy kokonaisvaltaiseksi osaamiseks. Y htion
avainhenkil 6t ovat mm. biotekniikan, elektroniikan, fysii-
kan, la&ketieteen, kemian, molekyylibiologian, optiikan,
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Biohitin tutkimus- ja tuotekehitysty6 yhdistéa eri alojen
asiantuntemuksen kokonaisvaltaiseksi osaamiseksi.

mekaniikan ja ruiskupuristusteknologian asiantuntijoita.
Biohitin avainhenkil6t yhdessa eri tiedeyhteisdjen tieteel-
listen neuvonantajien kanssa soveltavat innovaatiotoimin-
nassaan, perus- ja soveltavassa tutkimuksessa sekéa tuoteke-
hityksessa edella mainittujen aojen ja eri huipputekniikoi-
den tietdmysta

Tama poikkitieteellinen, useiden eri tieteenalojen yh-
teisty®, innovaatiot ja tekniikoiden soveltaminen ovat tuot-
taneet arvokkaita tuloksia tutkimuksen jaterveydenhuollon
kehittémiseen kaikkialla maailmassa. Biohitin poikki-
tieteellisen tutkimus- ja kehitystydn vahvuutena on lisaksi
kyky reagoida nopeasti uusiin asiakastarpeisiin ja tuoteide-
oihin.

Nesteannostel utuotteiden alueella Biohit jatkoi toimin-
tavuonna panostamista uusien nesteannostel utuotteiden ke-
hittdmiseen. Tama kehitysty® perustuu yhtion nesteannos-
telijoiden tuotestrategiaan, jossa on identifioitu ja luotu
uusia markkinasegmenttejd. Nama segmentit eroavat toi-
Sistaan tuotteen sovellusalueen, suorituskyvyn ja hinnan
suhteen.

Diagnostiikkatuotteiden alueella Biohitin helikobaktee-
ri-infektion ja atrofisen gastriitin méarittdmiseks seké
mahasydvan ja maha- ja pohjukaissuolihaavan riskin mit-
taamiseksi tarkoitetun testipaneelin (GastroPanel) evaluaa-
tiot jatkuivat suunnitelmien mukaisesti. Evaluaatioita on
k&ynnissa Suomessa ja ulkomailla térkeimmilla markkina-
alueilla. Vuoden aikana vamistuneiden evaluaatioiden tu-
lokset olivat myonteiset ja alempia eval uaatiotul oksia tuke-
vat.

Biohitin nesteannostel utuotteiden ja diagnostiikan tuo-
tekehitys tapahtuu Helsingiss&. Vuonna 2001 Biohitin tut-
kimus- ja kehitysmenot olivat MEUR 2,1.

Patentointi

Biohit keskittyy toiminnassaan yksinomaan niille liiketoi-
minta-alueille, joilla se omaa vankan poikkitieteellisen tut-
kimustaustan, teknologisen osaamisen ja patentein suojat-
tujainnovaatioita.

Biohitin johdolla ja avainhenkil 6stdll& on lukuisia pa-
tenttgja ja 10-30 vuoden kokemus nesteannostelijoiden,
diagnostisten testien ja instrumenttien seké niisté koostu-
vien analyysijérjestelmien kehitystyostd, valmistuksesta ja
kansainvalisestd markkinoinnista. Yhtién toimitusjohtaja
Osmo Suovaniemen asiantuntemusta kuvastaa mm. se, etta

hénelle on myonnetty keksijétoiminnasta eniten patentteja
Suomessass:36 ja useita satoja ulkomailla |88ketieteellisen
diagnostiikan, optiikan ja mekaniikan aloilta.

Biohitin aggressiivisen patentointistrategian tuloksena
syntynyt lagja koti- ja ulkomainen patenttisuoja seka eri
tyyppiset sopimukset ovat luoneet yhtidlle vahvan ja tur-
vallisen perustan globaalille yhteistydlle ja kasvulle.
Biohitin patentit, tuotteiden korkea laatu ja toimitusvar-
muus ovat taanneet pitkdaikaisen yhteistyon jatkumisen
kansainvélisten suuryritysten, kuten Beckman Coulterin,
Becton Dickinsonin, bioMérieux:n, Johnson & Johnsonin
ja 3M:n kanssa. Tésta samasta syysté Biohitin seitsemén
ulkomai sta myynti- jamarkkinointiyhti6ta ovat edelleenkin
kasvaneet ja kehittyneet suotuisasti. Samoin maailmanlaa-
vemmin panostanut Biohitin tuotteiden markkinointiin ja
myyntiin. Y htid tulee myds jatkossa kiinnittémaén erityista
huomiota poikkitieteellisen intellektuaalisen omaisuutensa
voimakkaaseen kehittdmiseen ja suojaamiseen.

Vuoden 2001 lopussa Biohitill& oli hallussaan yhteensa
51 patenttia, joista suomalaisia oli 26, yhdysvaltaaisia 10,
eurooppalaisia 4, japanilaisia 4 ja muita 7. Vuonna 2001
Biohitille myonnettiin nesteannostelutuotteiden alueella
seuraavat japanilaiset patentit: JP 3168296 (Procedure for
Locking the Adjustment Means of a Pipette, and Pipette),
JP 3215859 (Pipette), JP 3215860 (Procedure for Filling
and Emptying a Pipette, and Pipette) ja JP 3240374
(Pipette) sek& suomalaiset patentit: FI 107025 (Imulaite ja
menetelma kertakayttokarjen irrottamiseksi), FI 107026
(Imulaitteen kérki ja menetelmé nesteen annostelemiseksi
imulaitteella), FI 107027 (Ripustuslaite) ja FI 108281
(Imulaite ja menetelmé kéaytettdvéksi imulaitteessa).
Diagnostiikkatuotteiden alueella yhtidlle mydnnettiin seu-
raava suomalainen patentti: FI 107808 (Menetelmé veri-
suoni- seké sydpataudille riskialttiin yksilon identifioimi-
seksl) ja kolme ulkomaista patenttia. Biohit jétti vuonna
2001 useita suomalaisiaja kansainvalisia patenttihakemuk-
sia

Tuotanto

Nesteannostelijat ja niiden kertakdyttoiset kérjet tuotetaan
ISO 9001 -laatujérjestelmén vaatimusten mukaisesti
Kajaanin ja Helsingin tuotantoyksikdissd. Varsinainen tuo-
tanto tapahtuu pédosin Kgjaanissa, kun taas Helsingin yk-
sikk® toimii tuotannollisena koeyksikkdna.

Biohitin uusi nesteannostelijoiden kokoonpanoon ja
muoviosien ruiskupuristukseen erikoistunut tuotantolaitos
otettiin kayttddon Kajaanissa syksylla 2000. Ruisku-
puristusosasto val mistaa tarkkuusmuoviosia, nesteannoste-
lijoiden osia ja kertakayttisia kérkia. Uudessa tuotantolai-
toksessa on panostettu erityisesti ruiskupuristuksen, mate-
riaalinkasittelyn ja tuotannon automatisointiin. Uudet toi-
mitilat mahdollistavat nykyisen nesteannostelijoiden ja
muovituotteiden tuotannon volyymin nelinkertai stamisen.

Biohitin diagnostisten testien uudet tuotantotilat otettiin
kéyttdon 2001 Helsingin toimipisteessi. Tiloissa valmiste-
taan kaikki Biohitin diagnostiset tuotteet. Tuotantotilat
mahdollistavat siirtymisen diagnostisten testien pilottituo-
tannosta niiden massatuotantoon.

35 Tekniikka ja Talous 8.2.2001: 11.
36 Keksintouutiset (2001). 4-5: 7.
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Kansainvalinen myynti ja markkinointi

Biohitin tuotteiden asiakkaat ovat tutkimuslaitosten, yli-
opistojen, 188ke- ja bioteknologia-alan yritysten seké sai-
raaloiden laboratorioita. Mydskin elintarvike- ja ympéris-
téalan laboratoriot ovat Biohitin térkeité asiakkaita. Tamén
lisaksi yhti6é valmistaa innovaatioihinsa ja omaan teknolo-
giseen osaamiseensa perustuen useille OEM-asiakkaille
heidén tarpeidensa mukaisesti réétéal dityja tuotteita.

Biohitin nesteannostelijoiden, diagnostisten testien, in-
sijarjestelmien kansainvélisen yhteistyd- ja asiakaspavelu-
verkoston muodostavat:

e Biohit Oyj:n omistamat tytaryritykset |sossa-
Britanniassa, Italiassa, Japanissa, Ranskassa, Saksassa,
USA:ssa ja Vengdla Kyseiset yritykset sijaitsevat
Biohitin toiminnan kannalta tarkeimmilla markkina-
auellla, ja ne toimivat Biohit-tuotteiden myynti- ja
markkinointiyksikkdina sekad tarjoavat paikallisesti
huolto-, kalibrointi- ja koulutuspalveluita. Biohit-tuot-
teiden liséksi em. tytaryritykset myyvét Biohitin valmis-
tamia OEM- ja private label -tuotteita
paikallisten alijakelijoiden kanssa muodostavat noin 450
jakelijaaja 70 maata kattavan asiakaspalveluverkoston.

¢ Biohitin merkittdvimpien OEM- ja private label -asi-
akkaiden maailmanlagjuiset asiakaspalveluverkostot.
Vuonna 2001 ulkomaisen myynnin osuus Biohit-kon-

sernin MEUR 25,5 liikevaihdosta oli 96%. Tytéryritysten

osuus konserniliikevaihdosta oli 75%. Liikevaihdosta 51%

kertyi Euroopasta, 25% Pohjois-Amerikasta ja loput 24%

pédosin Aasiasta. Liikevaihto koostui pééasiassa nestean-

nostel utuotteiden myynnista.

Biohit osallistuu vuosittain lukuisille |184ketieteen alan
messuille. Biohit Laékéaripaivilla tammikuussa 2002.

Biohitin uudet tuotantotilat Kajaanissa mahdollistavat nykyisen nesteannostelijoiden ja muovituotannon volyymin nelin-
kertaistamisen.
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NESTEANNOSTELU

Biohit on maailman johtava elektronisten nesteannosteli-
joiden valmistaja. Vuonna 2001 Biohit lanseerasi uuden
sukupolven elektronisen eLINE®-tuoteperheen, joka on
tarkoitettu kaikkein vaativimpiin nesteannostel usovelluk-
siin. Design Forum Finland myonsi eLINE®-perheelle
kunniamaininnan Pro Finnish Design 2001 -kil pailussa.

Biohitin kehittdmien ja valmistamien nesteannostel utuot-
teiden valikoima késittaa el ektroniset ja mekaaniset annos-
telijat, niiden kertakayttokarjet seka huolto-, kalibrointi- ja
koulutuspalvelut. Biohitin nesteannostelutuotteiden vali-
koima on lagjin maailmassa.

Biohit on télla hetkell& elektronisten nesteannostelijoi-
den maailmanmarkkinajohtaja noin 60% markkinaosuudel -
laan. Biohit on myds maailman johtava elektronisten
OEM-nesteannostelijoiden valmistgja. Biohitin OEM-
asiakaskuntaan kuuluvat mm. Becton Dickinson, bio-
Mérieux, Johnson & Johnson ja 3M. Yhtién mekaanisten
nesteannostelijoiden maailmanmarkkinaosuus on noin 8%.
Biohitin valmistamien kertakédyttdisten kérkien maailman-
markkinaosuus on vajaa 2%. Muutaman viime vuoden ai-
kana voimakkaasti kasvavaksi, uudeks tuottoisaks liike-
toiminta-alueeksi on noussut nesteannostelijoiden huolto.
Biohitin nesteannostel utuotteet ovat kansainvélisten laatu-
standardien mukaiset ja ne ovat mm. GS37- ja CE38-kel poi-
sia

Biohitin johto ja avainhenkil6t ovat yhtién perustami-
sesta 1988 l&htien soveltaneet Biohitin toimitusjohtaja
Osmo Suovaniemen jo 1970- ja 1980-luvuilla kehittdméa
aggressiivisen innovaatio- ja patentointistrategian mallia,
mika& tuolloin oli herétteen antajana ja esimerkkind myos
suomalaisille yrityksille. Niinpa Biohitin patentit ja patent-
tihakemukset siséltavét lukuisiainnovaatioita, jotka yhdis-
tettynd yhtion kehittémiin, kéyttdmiin ja koeteltuihin seka
suurten monikansallisten yritysten hyvéksymiin teknolo-
gioihin mahdollistavat lukuisten uutuustuottei den tarjoami-

on aktiivisesti luonut sek& hakenut ja paikallistanut mark-

37 Gepriift Sicherheit (GS): Saksalainen tuoteturvallisuusstandardi.

38 Les Communautés Européennes (CE) -merkinta on vakuutus viran-
omaisille, maahantugjille ja myyjille siité, etté tuote téyttaé sité koske-
vat Euroopan unionin vaatimukset.

kinoilta. Nykyiset ja uudet markkinasegmentit eroavat toi-
sistaan tuotteen sovellusalueen, suorituskyvyn ja hinnan
suhteen.

Biohitin nykyisten nesteannostelijoiden ja kertakéyt-
toisten kérkien kokonaismarkkinat ovat MUSD 500 vuo-
dessa. Ndmé markkinat koostuvat yli yhden miljoonan me-
kaanisen, noin 50 000 elektronisen nesteannostelijan seka
yli kymmenen miljardin kertakayttdisen karjen vuotuisesta
myynnistd. Automaattisiin laboratorioinstrumentteihin ja
analyysijarjestelmiin liitettavien elektronisten nesteannos-
telijoiden sovellusten seké laboratorioiden lisdantyvien tur-
vallisuus-, laatu- ja tehokkuusvaatimusten voi tulevaisuu-
dessa olettaa lisd8van merkittévasti elektronisten nestean-
nostelijoiden kysynta.

Biohitin nykyisten elektronisten ja mekaanisten nes-
teannostelijoiden markkinapotentiaali on suuri. Nykyisia
tuotteitaan yll&pitamalla Biohit voisi sdilyttéd noin 10-
20%:n vuotuisen kasvun ja jopa lisétéd markkinaosuuttaan
kaikki Biohitin mahdolliset nykyiset ja uudet markkinaseg-
mentit, uudentyyppisten nesteannostelijoiden markkinapo-
tentiaalin on arvioitu olevan noin USD 1,0 miljardia

Vuosien 2002-2005 kuluessa Biohitin tavoitteena on
luoda ja vallata lisd& uusia nesteannostelijoiden markkina-
segmenttejd, joita yhtio voi palvella innovaatioillaan, tek-
nologioillaan ja tieto-taidollaan. Taldin nykyisten ja
uusien markkinasegmenttien yhteisten markkinoiden ja
markkinapotentiaalin on arvioitu nousevan USD 1,5 mil-
jardin tasolle.

Elektroniset nesteannostelijat

Biohitin elektronisissa nesteannostelijoissa elektroniikka,
optiikka, hienomekaniikka ja materiaaliteknol ogia yhdisty-
vét tavalla, joka monin tavoin tehostaa nesteenkésittelya ja
parantaa tydskentelyn ergonomiaa. Mikroprosessori-

Biohitin elektronisten nesteannostelijoiden rakenne, er-
gonominen muotoilu ja keveys vahentavat merkittéavasti ja
ennaltaehkai sevat tydper &isten rasitusvammojen syntya.
Mikroprosessoriohjauksensa ansiosta el ektroniset annos-
telijat véhentévat myos kayttdjista aiheutuvia virheité pa-
rantaen taten nesteenkasittelyn tarkkuutta ja toistetta-
vuutta.
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ohjauksensa ansiosta el ektroniset pipetit vahentévét kaytté
jasta aiheutuvia virheita seké parantavat nesteenkasittelyn
tarkkuutta ja toistettavuutta.

Biohitin elektronisia nesteannostelijoita on saatavana
yksi- ja monikanavaisina malleing, jotka kattavat tilavuus-
aueet 0,2 pl39 - 100 ml. Annostelijat edustavat tarkkuuden,
ergonomian ja toimivuuden kannalta uutta nesteenkasitte-
lyteknologiaa. Biohitin elektronisten nesteannostelijoiden
ergonominen muotoilu ja niiden keveys vahentévéat merkit-
tévasti tydskentelystd aiheutuvaa rasitusta ja téten ennalta-
ehkaisevét yléragojen vasymista ja tydperdisten rasitus-
vammojen syntya Esimerkiks voima, joka vaaditaan me-
kaanisen nesteannostelijan kayttémiseen voi vastata jopa
usean kilogramman suuruisen painon liikuttamista peuka-
lolla. Elektronisen nesteannostelijan kéytto sen sijaan vaa-
tii ainoastaan 50. osan t&std voimasta.40.41,42,43,44,45
Hoskins et a..n mukaan yhdysvaltalainen Occupational
Safety and Health Administration (OSHA) on todennut,
ettatoistuvastaliikkeesté johtuvat rasitusvammat ovat ylei-
sin ty®perdisten sairauksien muoto46,

_—‘_'_'—-_

Biohit on segmentoinut nesteannostelijamarkkinat eri
asiakastarpeiden ja hintaherkkyyden mukaan. Kuvassa
ePET®-annostelija, joka on suunniteltu erityisesti
tutkimusl aboratorioiden tarpeisiin.

39 1 pl = yksi miljoonasosa litra.

40 Suovaniemi O. (1994). Automated Instrumentation for Clinical and
Research Laboratories - Innovations and Devel opment of Vertical Light
Beam Photometers and Electronic Pipettors, véitdskirja, Helsingin
Yliopisto.

41 Bjorkstén M.G., Almby B., Jansson E.S. (1994). Hand and Shoulder
Ailments among Laboratory Technicians Using Modern Plunger-
Operated Pipettes. Applied Ergonomics 25: 88-94.

42 Fredriksson K. (1995). Laboratory Work with Automatic Pipettes: A
Study on How Pipetting Affects the Thumb, Ergonomics 38 (5): 1067-
1073.

43 McGlothlin JD., Haes T.R. (1995). NIOSH (National Institute of
Occupationa Safety and Health) Health Hazard Evaluation Report.

44 Hodgson E. (1996). Work Related Upper Limb Disorders and the
Laboratory. World Directory of Environmental Testing, Monitoring and
Treatment.

45 David G., Buckle P. (1997). A Questionnaire Survey of the Ergonomic
Problems Associated with Pipettes and Their Usage with Specific
Reference to Work-Related Upper Limb Disorders. Applied
Ergonomics, Vol. 28, No. 4: 257-262.

46 Hoskins D.B., Erickson J. (1998). Laboratory Ergonomics, the Wake-
Up Call: A Case Study on How One Company Relieved Stress and
Strain on Its Employees, Chemical Health and Safety,
January/February.

Kehittd&kseen edelleen nesteannostelun turvallisuutta
Biohit on liittényt suurimpaan osaan nesteannostelijoistaan
suodattimet, jotka ennaltaehk&isevét pipetin sisdosien jaté
ten myods kasiteltdvan néytteen kontaminoitumisen esim.
geeniteknologisissa tutkimuksissa?#7.48, Tyd6turvallisuuteen
ja ergonomiaan liittyvien nakdkohtien liséksi elektroninen
nesteannostelija on mikroprosessoriohjauksensa ansiosta
erittéin monipuolinen tyovéline; yksi nesteannostelijamah-
dollistaa pipetoinnin, sarja-annostelun ja laimennuksen,
mink& lisdks elektronista nesteannostelijaa voi kayttéa
nesteiden sekoittamiseen.

Eri asiakastarpeiden ja hintaherkkyyden perusteellateh-
dyn nesteannostelijamarkkinoiden segmentoinnin tulokse-
na Biohitin elektroniset nesteannostelijat voidaan jakaa
seuraaviin tuoteperheisiin:

e eLINE®: Uuden sukupolven elektroninen nesteannos-
telija kaikkein vaativimpiin nesteannostelusovelluksiin.
eL INE®n ergonominen muotoilu ja ainutlaatuinen elek-
tronisesti tapahtuva kérjenpoistaja vahentévét merkit-
tavasti tydperaisten rasitusvammojen syntya

» Biohit Proline®: Elektronisten nesteannostelijoiden pe-
rusmallisto.

» ePET®: Hinnaltaaan edullisin elektronisten nesteannos-
telijoiden mallisto, joka on ergonomisempi vaihtoehto
mekaanisille annostelijoille.

sekd seuraaviin suurilletilavuusal ueill e tarkoitettuihin tuot-

teisiin:

 ViscoPet: Elektroninen annostelija, joka on suunniteltu
viskoosien nesteiden tarkkaan annosteluun. Annostelija
ja siind kéytettévét Viscotip-kapillaarit soveltuvat eri-
tyisesti elintarvike- ja meijerialan laboratorioiden
tydskentelyyn.

» XL: Pipetointilaite ja elektroninen annostelija tilavuus-
aduedle 0,1-25 ml.

» Midi Plus: Pipetointilaite tilavuusalueelle 1-100 ml.

M ekaaniset nesteannostelijat

M ekaaniset nesteannostelijat ovat téna péivana edelleen la
boratorioiden kaytetyimpia tyokaluja, joita myydéén vuo-
sittdin yli miljoona kappaletta. M ekaanisten nesteannosteli-
joiden suosioon vaikuttavat kayttgjien tottumus seké nes-
teannostelijan edullisempi hinta elektroniseen annosteli-
jaan verrattuna.

Biohitin mekaanisten annostelijoiden tuoteperhe kasit-
téa kiintedtilavuuksiset ja séadettdvédt yksi- ja moni-
kanavaiset mallit tilavuusalueille 0,1 pl - 5 ml. Biohit on
myds mekaani sten nesteannostelijoiden kehitystydssa kiin-
nittanyt erityistd huomiota annostelijan ergonomisiin omi-
naisuuksiin. Nesteannostelijan keveys ja sujuva mannan
liike helpottavat osaltaan tydskentelyd. Suurin osa Biohitin
mekaani sista nesteannostelijoista on elektronisten nestean-
nostelijoiden tavoin varustettu suodattimella, joilla paran-
netaan tyoskentelyn laatua ja turvallisuuttad9,50.

47 Kolari M., Mannonen S., TakalaT., Saris P, Suovaniemi O., Salkinoja-
Salonen M.S. (1999). The Effect of Filters on Aseptic Pipetting Lifetime
of Mechanical and Electronic Pipettors and Carryover during Pipetting.
Lettersin Applied Microbiology 29: 123-129.

48 Suovaniemi O. (2000). Suomalainen patentti 104885: Suodatin.

49 Kolari M., Mannonen S., Tekala T., Saris P, Suovaniemi O., Salkinoja-
Salonen M.S. (1999). The Effect of Filters on Aseptic Pipetting Lifetime
of Mechanical and Electronic Pipettors and Carryover during Pipetting.
Lettersin Applied Microbiology 29: 123-129.

50 Suovaniemi O. (2000). Suomalainen patentti 104885: Suodatin.
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Biohitin akkredi-
toitu neste-
annostelijoiden
kalibrointitoiminta
vahvistaa Biohitin
asemaa eréana
maailman johta-
vista neste-
annostelu-
tuotteiden valmis-
tajista.

Kertakayttokarjet

Biohitin valmistamat nesteannostelijat ja muovista ruiskupu-
ristetut kertakayttokéarjet muodostavat yhdessa toimivan ja
luotettavan kokonaisuuden51.52, Biohit takaa nesteannosteli-
joidensa tarkkuuden ja toistettavuuden asiakkaan kayttéessa
Biohitin kehittéamia ja valmistamia kérkia Neste-
annostel ujdrjestelmén kokonai svaltai seen kehitystydhon liit-
tyy ana oledlisena osana kérkien edelleenkehittdminen.
Laboratoriotydskentelyn laadun ja turvallisuuden edistami-
seksi Biohitin kérkivalikoima késittéd mm. suodatinkérkia.

Huolto- ja kalibrointipalvelut

Biohit tarjoaa osana tuote- ja markkinointistrategiaansa
huolto-, kalibrointi- ja koulutuspalveluita tytaryritys- jaja
kelijaverkostonsa kautta. Erityisesti muutaman viime vuo-
den aikana nesteannostelijoiden huolto on noussut voimak-
kaasti kasvavaksi uudeksi liiketoiminta-alueeksi.

Tiukentuvien laadunvarmistussédnndsten vuoksi nes-
teannostelutuotteiden asiakaskunta on voimakkaasti |iséd-
massa akkreditoitujen kalibrointilaboratorioiden kayttéa
Biohitin nesteannostelijoiden kalibrointilaboratorio sai
FINASIn53 arvioinnin perusteella akkreditointipédtdksen
vuonna 2000.

51 Suovaniemi O. (1994). Automated Instrumentation for Clinical and
Research Laboratories - Innovations and Development of Vertical Light
Beam Photometers and Electronic Pipettors, véitdskirja, Helsingin
Yliopisto.

52 Mannonen S., Tiusanen T., Suovaniemi O. (2000). Major Sources of
Error of Air Displacement Pipettors. International Labmate, April.

53 The Finnish Accreditation Service (FINAS) on Kauppa- ja teollisuusmi-
nisterion alaisuuteen kuuluvan Mittatekniikan keskuksen akkreditointi-
palvelu. FINAS kuuluu eurooppalaiseen akkreditointielinten yhteisjar-
jestd EA:iin (European Co-Operation for Accreditation).

Seka Helsingin etta Kajaanin tuotantolaitosten nestean-
nostelijoiden kalibrointitoiminnan akkreditointi vahvistaa
Biohit Oyj:n asemaa erédnd maailman johtavista nestean-
nostel utuotteiden valmistajista. Maailmassa on ainoastaan
kaksi akkreditoitua nesteannostelutuotteiden valmistajien
kalibrointilaboratoriota, joista Biohitin on tarkin seuraavil-
la pétevyysaueilla

Suure Mittausalue  Mittauskyky (+/-)
Tilavuus 0,1-5,0 pl 0,015 pl
0ul 0,025 pl

50 pl 0,080 pl

100 pl 0,100 pl

200 pl 0,100 pl

500 pl 0,520 pl

1000 pl 0,520 pl

5000 pl 3,600 pl

Akkreditoinnin tuloksena Biohit kykenee tarjoamaan
asiakkailleen maailmanl agjuisesti kansallisiin jakansainvé
lisin mittanormaaleihin ja standardeihin perustuvia nes-
teannostelijoiden kalibrointitodistuksia. Biohit pystyy
myos tayttdméan nesteannostelijoille asetetut kansainvali-
set (EN 45001) ja kansaliset jéljitettdvyysvaatimukset.
Jdljitettévat Kkalibrointitodistukset ovat jo télla hetkella
olennainen osa eri laboratorioiden luotettavaa anayysipal-
velua.54 Biohitin akkreditoidun kalibrointilaboratorion nu-
mero on K041.

54 Mannonen S., Riikonen S. (2000). Accredited Calibration and Future
Demands for Pipettors. International Biotechnology Laboratory, April.
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Nesteannostelu vuonna 2001

Nesteannostel utuotteiden alueella Biohit jatkoi uusien tuo-
tesukupolvien kehittamistd. Tama kehitysty® perustuu yh-
tibn nesteannostel utuotteiden aggressiiviseen strategiaan,
jonka toteuttamiseksi on identifioitu ja luotu uusia mark-
kinasegmenttejd. N8mé& segmentit eroavat toisistaan tuot-
teen sovellusalueen, suorituskyvyn ja hinnan suhteen.

Biohit panosti nesteannostelijoidensa kehitystydssa eri-
tyisesti tuotteiden tydskentelyn turvallisuutta lisdéviin ja
ergonomisiin ominai suuksiin. N& den ominaisuuksien mer-
kitys mm. tyoperdisten rasitusvammojen ehkdisyssa on
keskeinenss.56,

Vuonna 2001 Biohit lanseerasi uuden sukupolven el ekt-
ronisen eLINE®-tuoteperheen yksikanavaiset mallit.
Tuoteperheen monikanavai set mallit tullaan lanseeraamaan
vuonna 2002. Design Forum Finland myodnsi eL INE®-
tuotteelle Pro Finnish Design 2001 -kilpailun kun-
niamaininnan 1.2.2001.

eL INE®-nesteannostelija edustaa viimeisinta teknolo-
giaa kadessa pidettavien nesteannostel utuotteiden alueella
Tuoteperhe suunniteltiin kaikkein vaativimpiin nesteannos-
telusovelluksiin, ja se tarjoaa mm. yksitoista nesteannoste-
lutoimintoa laboratoriciden erilaisiin nesteenkasittel ytar-
peisiin. eLINE®-annostelijoiden mikroprosessoriohjaus ja
uudentyyppinen rakenne mahdollistavat erittdin tédsmalli-
sen ja tarkan tydskentelyn. Nesteannostelijan muotoilu ja
ainutlaatuinen elektronisesti tapahtuva kérjenpoisto ovat
esimerkkejd Biohitin pyrkimyksestd parantaa jatkuvasti
tuottei densa ergonomisia ominaisuuksia ja kil pailukykya.

Elektronisen nesteenkasittelyn alueella Biohit jatkoi
OEM-tuotteiden kehittémistd muiden yhtididen tuotteiden
ja diagnostisten jarjestelmien tdydentdmiseksi. Tasta esi-
merkkind on erddlle sveitsildiselle yhtidlle kehitetty
eL INE®-konseptiin perustuva sovellus. Kyseinen OEM-
tuote liitetdan instrumenttiin, jajarjestelmaa kaytetaén leik-
kaussaliymparistossa mitattaessa veren hyytymistekijdita.

55 Mannonen S., Syrja K. (2000). Safety in Pipetting. International
Labmate, February.

56 Vaughton R. (1999). Taking the Strain Out of Pipetting. International
Biotechnology Laboratory, September.

DIAGNOSTIIKKA

Diagnostiikkatuotteiden alueella Biohit kehittéa, valmistaa
ja markkinoi entsyymi-immunomé&éritys (EIA) -menetel-
maan perustuviatestikittejajamonoklonaalisia vasta-ainei-
ta (MAD) eri tautitilojen tunnistamiseksi. Biohitin diagnos-
tisten tuotteiden valikoima kasittéa ainutlaatuisen testipa-
neelin helikobakteeri-infektion ja atrofisen gastriitin maa-
rittdmiseksi sek& mahasytvan ja maha- ja pohjukaissuoli-
haavan riskin arvioimiseksi verindytteesti (GasroPanel ja
GastroSoft). Taman lisaksi yhtion diagnostiseen tuoteper-
heeseen kuuluvat testit laktoosi-intoleranssin ja systeemi-
sen lupus erytematosuksen (SLE) méarittamiseksi.

Helikobakteeri-infektion ja atrofisen gastriitin paljas-
tava testipanedli

Taustaa

Australialaiset |&8kérit Barry J. Marshall ja J. Robin
Warren eristivdt helikobakteerin (Helicobacter pylori)
vuonna 1982. Tama bakteeri eldd mahahapoilta suojassa
mahal aukun limakalvossa. Helikobakteeri-infektio saadaan
yleensd lapsuudessa ja harvemmin aikuisidssa. Tartunta le-
vidd suusta suuhun (oral-oral transmissio) sekd& mahan si-
sdllon (oksennus, lasten pulauttelu) ja mahdollisesti ulos-
teiden vélityksella Hoitamattomana helikobakteeri-infek-
tio jatkuu |&pi potilaan eldman ja aiheuttaa mahalaukun li-
makalvon tulehduksen, gastriitin. Helikobakteeri-infektio
on gastriitin syy l&hes aina. Pienelle osalle potilaista
gastriitti voi syntya myds autoimmuunitulehduksena.
Maapallon véestosta yli puolella (noin 3 miljardiaihmisté)
on helikobakteeri-infektio, johon liittyy aina gastriitti.
Tasta vaestdn osasta noin puolella (1,5 miljardia ihmistd)
gastriitti etenee vuosien kuluessa atrofiseksi gastriitiksi,
jollatarkoitetaan mahan limakalvon tulehdusta ja surkastu-
mista.

Helikobakteerin keksiminen muutti késitystd mahasyo-
van ja peptisen haavataudin (maha- jaltai pohjukaissuoli-
haava) syntyyn liittyvista syistd. Nyt tiedetdan, ettd ma-
hasypédn ja peptiseen haavatautiin liittyy 18hes aina heli-
kobakteeri-infektio ja gastriitti. Ennen vuotta 1982 ja vield
jopa pitkadn senkin jalkeen uskottiin, ettd maha- ja pohju-

Tl L

bips thie serum e Is &

H‘i L 'r ; 3 II'-.
Biohit vuonna 2001 Digestive Disease Week -sympo-
siumissa Yhdysvalloissa. Keskella prof. Barry Marshall,
joka yhdessa prof. Robin Warrenin kanssa eristi heliko-
bakteerin 1982. Biohitin diagnostiikan alan yhteistyo-
kumppaneista ja tieteellisistéd neuvonantajista vasemmal-
la prof. Pentti Spponen ja oikealla prof. Matti Harkonen.
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kaissuolihaava syntyy primaarisesti liikahappoisuuden,
stressin ja ahdistuneisuuden seurauksena.

Tosiasiallisesti peptisen haavan primaarisyy on 70-
90%:ssa tapauksista helikobakteeri-infektion aikaansaama
gastriitti ja sen seurauksena syntyva atrofinen gastriitti.
Muita syité ovat tulehduskipul&dkkeet (ns. NSAID-|&8k-
keet) ja asperiini. Vuonna 1994 WHO:n aainen tutkimus-
yksikkd International Agency for Research on Cancer
(IARC) esitti kaytettévissa oleviin tutkimustuloksiin perus-
tuvan konsensuslausuman, jonka mukaan helikobakteeri-
infektio on mahalaukun sydvén syy. Helikobakteeri-infek-
tion katsottiin olevan syysuhteessa mahalaukun syévan
syntyyn (karsinogeeniluokka 1) samalla tavalla kuten tu-
pakka on syysuhteessa keuhkosy6paén. Taméan konsensus-
lausuman mukaan helikobakteeri-infektio laukai see tapah-
tumaketjun, mm. atrofisen gastriitin kehittymisen, joka
osalla potilaista lopulta johtaa sy&paéan.

Gastriitti ja atrofinen gastriitti ilmenevét eri potilailla
kolmena eril ai sena topografisena tyyppin perustuen siihen
ilmaantuvatko muutokset mahal aukun yl&osaan eli korpuk-
seen (korpusgastriitti) alaosaan eli antrumiin (antrum-
gastriitti), vai molempiin (pangastriitti).

Mahasydvan seka maha- ja pohjukaissuolihaavan riski
on erittdin matala silloin kun maha on normaali.
Mahalaukun korpuksen atrofista gastriittia sairastavan po-
tilaan mahasyOpériski on 5-kertainen normaaliin vaestoon
verrattuna. Mikali koko mahan limakalvossa (korpus ja sen
jatkeena oleva antrum) on vaikea-asteinen atrofinen
gastriitti, mahasyOpériski on noin 90-kertainen. Kun vaikea
hasyOpériski on noin 20-kertainen ja lisdksi peptisen haa-
vataudin riski noin 25-kertainen normaaliin véaestdon ver-
rattuna. On arvioitu, ettd noin 20 miljoonaa henkil6a
USA:ssa sairastaa tai saa €l@mansa aikana peptisen haava-
taudin5?. Vastaava médra suomalaisessa véestossa lienee
vajaa 500 000 henkil 6&.

Atrofinen gastriitti, samoin kuin akuvaiheessa oleva
mahalaukun sy0pé, on useimmiten véh&oireinen tai oiree-
ton. Alkuvaiheessa olevan mahasytvén leikkaushoito on-
nistuu varsin hyvin, kun taas pidemmalle edenneen ja oi-
reita antavan mahasy6véan hoitoennuste on huono; eloon-
jééneita hoidetuista viiden vuoden seurannan jélkeen on
vain 10 - 20%38. Vastaava el oonj88misennuste on noin 90%
silloin kun sy6pa todetaan ja hoidetaan alkuvaiheessa ja
sy6vén kasvu rajoittuu mahalaukun kahteen sisimpaan ker-
rokseen (ns. mucosa ja submucosa). Mahasy6péa esiintyy
erityisen paljon tietyilld alueilla maailmassa, kuten
Japanissa, Aasiassa yleensd ja Etel&-Amerikassa.

Dyspepsiaa, jolla tarkoitetaan ylévatsan gjoittaista tai
jatkuvaa kipua tai muuta vaivaa, sairastaa noin 30% eli 1&
hes kaksi miljardia maapallon véestosta. Dyspepsisatai he-
likobakteeri-infektiota sairastavan potilaan mahan limakal-
von mahdollisen atrofisen gastriitin selville saamiseks t&
h&n menness& ainoa tutkimusmenetelma on ol lut mahal au-
kun téhystystutkimuksen (gastroskopia) yhteydessa otettu-
jen koepalojen histologinen (mikroskooppinen) tutkimi-
nen.

Koska téma invasiivinen tahystystutkimus on potilaalle
usein epamiellyttéva jakallisja koska sen saatavuuskin tar-
peeksi nopeasti e aina ole taattua, potilaan vaivoja hoide-
taan erittdin usein pelkéstdan anamneesitietojen, oireiden ja
kliinisen tutkimuksen perusteella. Monissa tutkimuksissa
on voitu osoittaa, etté pelkka oireisiin perustuva tutkimus

57 Lim D. (1996). Microbiology, 2nd ed.: 522.

58 Wanebo H.J,, Kennedy B.J.,, Chmiel J., Steele G.J., Winchester D.,
Osteen R. (1993). Cancer of the Stomach. A Patient Care Study by the
American College of Surgeons. Ann. Surg. 218: 583-592.

on epdluotettava, ldhes arvaukseen perustuva, ja johtaa
usein vaariin johtopaatoksiin.

Oikeaan diagnoosiin perustuvan tésmahoidon ja jatko-
tutkimusten viivastymisesté saattaa olla vakavia seuraa-
muksia. Ilman oikeatajanopeata diagnoosiatauti jasen oi-
kea hoito voivat pitkittya ja sairaus muuttua mahdotto-
maksi hoitaa. Téma voi pahimmillaan lisét& ennenaikaisen
kuoleman vaaraa, huonontaa elédmisen laatua, lisdté inhi-
millisid kérsimyksia ja nostaa terveydenhuollon kustan-
nuksia

GastroPanel ja GastroSoft™

Biohit on kehittényt ainutlaatuisen testipanedin (Gastro-
Panel), jolla potilaan verindytteestd méaritettévien seeru-
min pepsinogeeni | - ja gastriini-17-pitoisuuksien seké
helikobakteerin vasta-ainetason perusteella voidaan pda
tellé sairastaako potilas helikobakteeri-infektion aiheutta-
maa gastriittia, onko gastriitti atrofinen ja missé osassa
mahal aukkua muutokset ovat. Testipaneeli antaa mahdolli-
suuden |6yt&a verikokeen avulla ne potilaat, joilla maha-
laukun sydvén tai peptisen haavataudin riski on merkitté
vadti lisdantynyt ja jotka siksi on ohjattava valittémasti
mahal aukun tdhystys- ja koepal atutkimuksiin.59.60,61 Testi-
paneelin kehitystyd perustuu mm. 10 vuotta kestaneisiin
tutkimuksiin62.63,64,65,66,67, joissa selvitettiin mahasydvan
ja sen esiasteiden esiintyvyytta ja diagnosointimahdolli-
suuksia noin 22.000 suomalaisen miehen joukos-
S968,69,70,71,

59 Sipponen P, Harkdnen M., Alanko A. (2001). Atrofisen gastriitin totea
minen verindytteestd. Suomen laakarilehti 38: 3833-3839.

60 Sipponen P, M&ki T., Ranta P, Linnala A., K&éridinen I., Helske T.,
Suovaniemi O., Harkénen M. (2001). Application of Blood Levels of
Gastrin-17, Pepsinogen | and H. pylori Antibody for Nonendoscopic
Diagnosis of Atrophic Gastritis. Esitys Digestive Disease Week -kong-
ressissa, Atlanta, U.S.A., 20.-23.5.

61 Sipponen P. (2001). Update on the Pathol ogic Approach to the Diagnosis
of Gastritis, Gastric Atrophy, and Helicobacter pylori and its Sequelae.
J. Clin. Gastroenterol. 32(3): 196-202.

62 Harkénen M., Sande N., Sipponen P, Laxén F, Suovaniemi O.,
Wadstrom T. (1998). Screening of Early Gastric Cancer. Laboratory
Medicine 98. XXV Nordic Conference on Clinical Chemistry, Turku,
6.-10.6.

63 Sipponen P, Vale J.,, VarisK., Kekki M., lhamaki T., SiurdlaM. (1990).
Fasting Levels of Serum Gastrin in Different Functional and
Morphologic States of the Antrofundal Mucosa. Scand. J.
Gastroenterol. 25; 513-519.

64 Sipponen P, Kekki M., Haapakoski J., IThaméki T., Siurala M. (1985).
Gastric Cancer Risk in Chronic Atrophic Gastritis: Statistical
Calculations of Cross-Sectional Data. Int. J. Cancer 35: 173-7.

65 Tamm A., Villako K., Harkdnen M., Karonen S.L. (1984). Serum
Pepsinogen | and the State of Gastric Mucosain an Estonian Population
Sample. Scand. J. Gastroenterol 19: 1091-1094.

66 Kekki M., Samloff 1.M., VarisK., Ihaméaki T. (1991). Serum Pepsinogen
| and Serum Gastrin in the Screening of Severe Atrophic Corpus
Gastritis. Scand. J. Gastroenterol. Suppl. 186: 109-116.

67 Varis K., Kekki M., Harkdnen M., Sipponen P, Samloff .M. (1991).
Serum Pepsinogen | and Serum Gastrin in the Screening of Atrophic
Pangastritis with High Risk of Gastric Cancer. Scand. J. Gastroenterol.
Suppl. 186: 117-123.

68 VarisK., Taylor PR., Sipponen P, Samloff I.M., Heinonen O.P, Albanes
D., Harkonen M., Huttunen JK., Laxén F, Virtamo J. and the Helsinki
Gastritis Study Group. (1998). Gastric Cancer and Premalignant
Lesions in Atrophic Gastritis: A Controlled Trial on Effect of
Supplementation with Alpha Tocopherol and Beta-Carotene. Scand. J.
Gastroenterol. 33: 294-300.

69 Varis K., Sipponen P, Laxén F., Samloff 1.M., Huttunen J.K., Taylor
PR., Heinonen O.P, Albanes, D., Sande N., Virtamo J., Harkdnen M.
and the Helsinki Gastritis Study Group (2000). Implications of Serum
Pepsinogen | in Early Endoscopic Diagnosis of Gastric Cancer and
Dysplasia. Scand. J. Gastroenterol. 9: 951-956.

70 Sipponen P, Marshall B.J. (2000). Gastritis and Gastric Cancer -
Western Countries. Gastroenterol. Clin. North. Am. 29: 579-592.

71 Sande N., Nikulin M., Nilsson I., Wadstrom T., Laxén F., Harkonen M.,
Suovaniemi O., Sipponen P. (2001). Increased Risk of Developing
Atrophic Gastritis in Patients Infected with CagA+ Helicobacter pylori.
Scand. J. Gastroenterol. 9: 928-933.
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Tahan mennessa suoritetut tutkimukset osoittavat, etta
testipaneelilla tehty tutkimus on kéyténnollisesti katsoen
yht& [uotettava kuin gastroskopia- ja koepalatutkimuksella
tehty tutkimus silloin kun hal utaan tieté4 onko mahalaukun
limakalvo terve tai onko siindtulehdus ja atrofia (atrofinen
gastriitti). Tutkimukset tukevat sit, ettd Biohitin testipa-
neeli soveltuu dyspepsiapotilaan ensisijaiseks ja helpoksi
tutkimusmenetelméksi. Kun kyseessé on terve ja normaa-
listi toimiva mahan limakalvo tai se on tulehtunut ja sur-
kastunut eik& toimi normaalisti, télla yksinkertaisella veri-
naytteestd tehtavalla testilla paastéan 1ahes aina oikeaan
diagnoosiin.

Erityisesti nuorempien henkildiden kohdalla dyspep-
siavaivoista yli puolet ovat toiminnallisia (funktionaalinen
dyspepsia), joiden erottamiseen elimellisista vatsavaivoista
voidaan kéayttda Biohitin testipaneelia. Kun testipanedli
osoittaa, ettd mahalaukun limakalvo on terve, merkitsee tu-
los sita, etta vaivat ovat mitéa todennakdisimmin toiminnal -
lisia ja niiden takana ei ole tavanomainen mahalaukun tai
pohjukaissuolen haavatauti. Haavatautien ja mahalaukun
sy6van riski on terveessd mahal aukussa erittéin pieni, [&hes
olematon.

Suomessa tehdyssa monikeskustutkimuksessa 292 dys-
pepsiasta kérsivan potilaan gastroskopia- ja koepal atutki-
mus sek& Biohitin testipaneeli (GastroPanel) antoivat tu-
lokseksi, ettéd mahalaukun limakalvo oli 149 potilaalla ter-
ve ja 30:lla oli merkittéva atrofinen gastriitti. Tutkituista

80%:11a mahalaukun limakalvo oli terve tai siind oli lieva
pinnallinen tulehdus (gastriitti). Naiden potilaiden osdlta
GastroPanelin tulosten vahvistamiseksi e ole véitontétar-
vetta gastroskopia- ja koepal atutkimukseen, jos potilaalla
e ole muita vakavia tautiepéilyja (reflux-tauti ja ruokator-
ven tulehdus, sérkylaékkeiden kayttd tai poikkeuksellisen
korkea syOpévaara) ta jos dyspepsiasta kérsiva potilas ei
oleyli 45-vuotias. Tutkituista 292 potilaasta GastroPanelin
antama tulos olisi edellyttényt 45:11a valitonta gastrosko-
pia- ja koepalatutkimusta merkittavan atrofisen gastriitin
jasiihen liittyvien riskien ja mahdollisten tautien vuoksi.
GastroPanelin tulosten tulkintaa varten Biohit on kehit-
tényt helppokéyttbisen tietokoneohjelman (GastroSoft).
Ohjelmaan sy&tetéddn laboratoriotestien tulokset ja ohjelma
antaa tulosten perusteella diagnoosiehdotuksen mahdolli-
sesta helikobakteeri-infektiosta ja atrofisesta gastriitista.
Ohjelma ilmoittaa lisdksi kuinka suuri riski potilaalla on
sairastua mahasytpaén tai maha- ja pohjukaissuolihaava-
tautiin normaalivéestéon verrattuna. Ohjelma antaa myds
Maastricht 2000 -konsensuslausuman mukaisen suosituk-
sen siitéd milloin helikobakteeri-infektion hé&itdhoito on
tarpeen, ohjeen milloin on syyté tehda vélitdn gastrosko-
pia- ja koepalatutkimus seka mitata veren B12-vitamiini-
ja homokysteiinipitoisuudet. Ohjelman antama testitulos-
ten tulkinta on ohjedllinen. Viime ké&dessé vastuu on 188k&-
rilla potilaan lisdtutkimuksista ja kokonaisvataisesta hoi-
dosta. Ohjelmaan voi tutustua osoitteessa www.biohit.com.

T’

—

Biohitin kehittdma GastroPanel helikobakteeri-infektion ja atrofisen gastriitin diagnosoimiseksi sek& mahasyévan ja maha- ja
pohjukaissuolihaavan riskin maarittdmiseks verindytteestéd. GastroPanel korvaa gastroskopian ensi vaiheen menetel mané
tutkittaessa vatsavaivoista karsivia potilaita ja helikobakteerin mahdollisesti aiheuttamaa atrofista gastriittia.
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Biohit on kehittanyt hel ppokayttdisen GastroSoft-ohjelmiston GastroPanelin tulosten tulkintaan. Ohjelma antaa diagnoosin
helikobakteeri-infektiosta ja mahdollisesta atrofisesta gastriitista sekd madrittéa riskitekijét mahasydvélle ja maha- ja pohju-
kai ssuolihaavataudille. Tamén lisdksi ohjelma ilmoittaa Maastricht 2 (2000) -konsensuslausuman mukaiset suositukset heli-
kobakteeri-infektion hoidolle.

B12-vitamiini ja homokysteiini

Helikobakteeri-infektion tai autoimmuunitaudin aikaansaa-
masta mahalaukun korpusosan atrofisesta gastriitista seu-
raa B12-vitamiinin imeytymishéirio. Néin syntynyt B12-
vitamiinin puute johtaa homokysteiinin méaran liséantymi-
seen elimistdssd. Homokysteiini on aineenvaihdunnan vali-
tuote. Sen pitoisuuden kohoaminen verenkierrossa ja ku-
doksissa on merkki vakavasta solujen metioniiniaineen-
vaihdunnan hairidstd. B12-vitamiinin vae liittyy mm. de-
mentiaan, depressioon ja &éreishermoston vaurioihin ja li-
sda néiden sairauksien vaaraa.’2 Lisédntynyt homokysteii-
nin méara elimistdssé nostaa verisuonten kalkkeutumisen
seka sydan- ja aivoverisuonitukosten riskej&.73,74,75

72 Kts. http://www.b12.com.

73 Kts. http://www.homocysteine.com.

74 Ranta P, Helske T., Ka&ridginen |., M&ki T., Saarinen P, Kekdainen L.,
Suovaniemi O., Harkoénen M., Sipponen P. (2001). Serum Pepsinogen |
Test Reveals Cases of Vitamin B12 Deficiency without Anemia in
Patients with Gastric Corpus Atrophy. Esitys EUROMEDLAB 2001 -
kongressissa, Praha, Tsekin tasavalta, 26.-31.5.

75 Harkdénen M., Nikulin M, Sande N., Suovaniemi O., Sipponen P. (2001).
Atrophic Corpus Gastritis Raises the Serum Levels of Homocysteine.
Esitys Digestive Disease Week -kongressissa, Atlanta, U.S.A, 20.-23.5.
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B12-vitamiinin metabolia ja sen hairididen seuraamuksia

Mahalaukun korpusosan limakalvon atrofiassa eli surkastumi-
sessa B12-vitamiinin imeytyminen ravinnosta hairiintyy. Tama
johtuu siita, ettd atrofioituneen korpusosan limakalvo ei erité
intrinsic-faktoria (IF) eika haptokorriinia (HC). Mahalaukun
limakalvon atrofian aiheuttaa |&hes 90%: ssa tapauksista heli-
kobakteeri-infektio ja vajaassa 10%: ssa tapauksista autoim-
muunitauti. Mita pidemmélle limakalvon atrofia on edennyt,
sitd suurempi riski on sairastua mahasytpaan seka maha- ja
pohj ukai ssuolihaavatautiin. Tama riski voidaan maarittaa
mittaamalla verindytteestéd mahalaukun kor puksen limakalvos-
ta erittyvan pepsinogeeni | (PG I) - ja antrumin limakalvosta
erittyvan gastriini 17 (G-17) -pitoisuudet.

Mahahappo ja proteol yyttiset entsyymit vapauttavat ma-
hassa ravinnon proteiinista (P) B12-vitamiinin, jonka sitoo
mahanesteessa oleva haptokorriini (HC). Néin syntynyt HC-
B12-kompleksi hajoaa ohutsuol haiman proteaasientsyy-
min vaikutuksesta ja vapautuneen B12-vitamiinin sitoo intrin-
sic-faktori. |F-B12-kompleksi imeytyy ohutsuolen limakalvon
epitedlisoluihin niiden solukalvojen reseptoreiden (R) valityk-
sellé. Epiteelisoluissa | F-B12-kompleksista vapautuneen B12-
vitamiinin sitoo transkobalamini (TC), joka muodostaa veren-
kiertoon vapautuvan TC-B12-kompleksin (holo-transkobal a-
mini). Verenkierron ja spesifisten solureseptoreiden valityksel-
|& TC-B12-kompleksi kulkeutuu kudosten soluihin. Tamé fysio-
logisesti aktiivinen kompleks muodostaa noin 20 % veren
koko B12-vitamiinimaarasta ja sen madra laskee nopeasti
B12-vitamiinin imeytymishairiossi. TC-B12-kompleksin puo-
liintumisaika elimistéssa on ainostaan noin 0,75 paivaa ja
HC-B12-kompleksin noin 9 paivaa. HC-B12-kompleks varas-
toituu maksaan ja munuaisiin.7é

B12-vitamiinia tuottavat vain mikro-organismit. Sksi sen
saanti on taattava ravinnosta ja mahalaukun korpusosan li-
makalvon atrofiassa B12-vitamiini-injektiohoidolla. B12-vita-
miinin vaje elimistdssa on merkittdva maailmanlaajuinen ja
erityisesti ikaantyvan vaeston kasvava terveysongelma.
Vanhemmasta vaestosta 5-20% kérsii B12-vitamiinin vajeesta
johtuvista sairauksista.

B12-vitamiinin vaje elimistdssa johtaa alle vuodessa mm.
hermokudoksen toiminnan hairidihin, depressioon ja dementi-
aan. Nama sairaudet alkavat kehittya jo ennen havaittavaa
pernisi6osityyppistd anemiaa ja ne voivat jaada pysyviksi
diagnoosin ja hoidon viivastyessa.77 Lisdksi B12-vitamiinin
puutoksessa homokysteiinin (Hcy) pitoisuus kudoksissa ja ve-
ressa kohoaa, miké nostaa verisuonten kal kkeutumisen seké
sydan- ja aivoverisuonten tukosten riskiars.

76 Holo-transcobalamin: The Physiologically Active Vitamin B12
Metaboalite. Clinical Laboratory International, Vol. 24, No.8 (2000): 8.

77 http://www.b12.com

78 http://www.homocysteine.com

Ihminen ja muut nisakkaét saavat tarvitsemansa valtté-
méttdman B12-vitamiininsa ravinnosta, koska B12-vita-
miini& tuottavat vain mikro-organismit. B12-vitamiinin
riittdva imeytyminen ohutsuolesta edel lytt&a tervettd, nor-
maalisti toimivaa mahalaukun korpus-osan limakalvoa.
Atrofista gastriittia sairastavien potilaiden kohdalla tarvi-
taan B12-vitamiinin korvaushoitoa (esim. B12-vitamiini-
ruiske kolmen kuukauden véein).

B12-vitamiinin vaje elimistossa on merkittéva maail-
manlagjuinen ja erityisesti ikééntyvéan vaestbnosan kasvava
terveysongelma. Vanhemmasta vaestosta 5-15% karsii
B12-vitamiinin  vajeesta  johtuvista  sairauksista.
Kéytettévissa olevat tutkimustulokset viittaavat siihen, etté
huomattava osuus t&sta puutteesta kéarsivista potilaista on
sellaisia, joilla B12-vitamiinivaje elimistdssd johtuu atrofi-
sesta gastriitista aiheutuvasta B12-vitamiinin imeytymis-
héiriosté. Erés vakavasti huomioitava havainto on ollut se,
ettd B12-vitamiinin puutteesta seuraavat aivokudoksen ja
&&reishermoston vauriot (esim. dementiaja depressio) ovat
palautumattomiajasyntyvét jo useitavuosia ennen B12-vi-
tamiinin vajeeseen liittyvan anemian kehittymista.

Biohitin testipaneelilla tautien tdsmadiagnoosiin ja
-hoitoon sek& ennaltaehkéisyyn

Biohitin GastroPanel ja sita tulkitseva GastroSoft soveltu-
vat seké yleisladkarin etté erikoisl&8kareiden kayttoon sil-
loin kun halutaan diagnosoida helikobakteeri-infektio ja at-
rofinen gastriitti seka arvioida mahasydvan sekda maha- ja
pohjukaissuolihaavan riskit. Vaikka atrofinen gastriitti on
merkittava tauti, se j&4 usein vahalle huomiolle ja on "ali-
diagnosoitu". Eras syy téhan lienee se, etté ainoa luotettava
tutkimusmenetelma atrofisen gastriitin toteamiseksi on
toistaiseks ollut gastroskopian yhteydessa otettujen koepa-
lojen histologinen (mikroskooppinen) tutkiminen.
Atrofisen gastriitin varhaisdiagnostiikalla ja aikaisella oi-
kealla hoidolla voidaan ennaltachkéistd monien edelldmai-
nittujen tautien syntymista (evidence-based medicine).

Testipaneelin avulla on mahdollista selvittda liittyyko
esim. dementia- ja depressio- tai sydan- ja aivoinfarktipoti-
laan sairaus mahan limakalvon atrofiseen gastriittiin.
Tamén yhteyden nopealla ja aikaisella toteamisella on suu-
ri k&ytdnndn merkitys. Sairauteen mydtévaikuttavat tai pri-
maariset mahaperdiset syyt voidaan hoitaa esim. heliko-
bakteeri-infektion h&&étdhoidolla. Kun testipaneelitutki-
mukseen liitetd&n B12-vitamiini- ja homokysteiiniméagri-
tykset, on mahdollista saada tietoa em. hermosto- ja veri-
suonitauteihin liittyvista riskeisté ja ryhtya ennal taehkéi se-
véan hoitoon aloittamalla esimerkiksi B12-vitamiinin kor-
vaushoito riittdvan agjoissa.

Noin kolmasosalla maapallon véestdsta esiintyy dys-
pepsiaa, josta runsas puolet on toiminnallista ja vain pieni
osa vakavampiin elimellisiin  sairauksiin liittyvaa.
Testipaneeli on taloudellinen ja hel ppo tutkimusmenetelma
seulomaan toiminnalliset dyspepsiat erilleen vakavammis-
ta sairauksista, joiden taustalla on atrofinen gastriitti.
Koska yli puolella maapallon vaestdsta on helikobakteeri-
infektio ja néista puolet johtaa atrofiseen gastriittiin, testi-
paneelin kayttd on erittdin perusteltua myds terveyden-
huollon rutiinitutkimuksena, samalla tavalla kuin terveilta
henkil6iltA mitataan varsin usein rutiinisti esim. verenpai-
ne, verenkuva ja kolesteroli.

Helikobakteeri-infektion diagnostiikkaa tehdddn kaik-
kialla maail massa kéyttamél & serol ogisia testej &, hengitys-
testejd ja ulosteen antigeenitesteja. Nama testit antavat vas-
tauksen yksinomaan siihen onko tutkittava henkil® infek-
toitunut vai ei. Biohitin testipaneelitutkimus antaa néhin
tutkimuksiin oleellisen lisan. Vain paneelitutkimuksen
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Biohitin kehittédmét
GastroPanel-testi ja
sité tulkitseva
GastroSoft-ohjelma
korvaavat gastrosko-
pian (kuvassa) ensi-
vaiheen menetelmana
tutkittaessa vatsavai-
voista ja atrofisesta
gadtriitista karsivia
potilaita. Gastro-
skopia on menetel mé-
na verraten kallis,
usein epamiellyttava
potilaalle eiké kaikkia
potilaita ole mahdol-
lista nopeasti tutkia
johtuen terveyden-
huoltoresurssien ra-
jallisuudesta.

avulla voidaan todeta gastriitti seka sen vaikeusaste ja si-
jainti lghes téhystys- ja koepalatutkimuksen veroisesti t&
han mennessé saatujen tutkimustul osten mukaan. Toisaalta
panedlitutkimuksen verindytteestd tehtavét testit (pepsino-
geeni |- ja gastriini-17- pitoisuudet) kuvaavat koko maha-
laukun limakalvon tilaa ja toimintaa, mika heikkenee sita
enemman mité vaikeampi atrofinen gastriitti on. Mita vai-
keampi mahalaukun korpus-osan limakavon atrofinen
gastriitti on, sitd matalampi on verindytteesta mitatun pep-
sinogeeni |:n pitoisuus. Samoin mit& vaikeampi atrofinen
gastriitti on mahalaukun antrum-osan limakalvossa, sitéa
matalampi on verindytteestd mitatun gastriini-17:n pitoi-
suus.

Mahalaukun limakalvon atrofista gastriittia ei ndhda té&-
hystystutkimuksessa vaan se nékyy vasta sen yhteydessa
otettujen koepalojen histologisessa (mikroskooppisessa)
tutkimuksessa. On my6s huomattava, etta yhteispinta-alal-
taan joitakin neliomillimetreja edustavat muutamat koepa-
lat noin 80 000 nelidmillimetrin |asjuisesta mahal aukun li-
makalvosta eivét luonnollisestikaan aina kuvaa koko maha-
laukun limakalvon tilaa ja toimintaa.

Solufibronektiini

Biohit on kehittanyt 1990-luvullatestia, jolla voidaan veri-
néytteestd saada viitteita erityisesti ruoansulatuskanavan
sybvésta tai sen esiasteista. Tahén tarkoitukseen kehitté
méstdén menetelméasta Biohit sai vuonna 1995 patentin
USA:ssa ja 1996 Euroopassa’d. Taman keksinndn mukai-
sesti maarittdmall& solufibronektiinin (cFn) verindytteesta
voidaan pédstd mm. maha- ja paksunsuolen syovén jdjil-
leso.

79 U.S.-patentti 5,420,012 ja EP-patentti 0399271: Method for the
Detection of Reactive Conditions.

80 Ylétupa S. (1996). The Development of a Method for Quantification of
Cellular Fibronectin EDAcFn and Its Clinical Applications, véitoskirja,
Helsingin Yliopisto.

Fibronektiinit ovat adhesiivisia glykoproteiingja, jotka
liittyvat mm. solujen kiinnittymiseen toisiinsa, solujen eri-
laistumiseen ja sy6van syntyyn. Kun ihmisen elimistdssi
on kehittymassa syopa erityisesti ruoansulatuskanavassa,
verindytteestéd mitattavan solufibronektiinin (cFn) pitoi-
suus on kohonnut. Mahasydvén osalta on havaintoja siita,
ettéa mita pidemmalle sy6pa on edennyt, sita korkeampia
cFn-pitoisuuksia on mitattavissa potilaan veresta.

Yhtién cFn-testi taydentdd GastroPanel-tutkimusta.
Mikali GastroPanel-tuloksia tulkitseva GastroSoft-ohjel-
ma ilmoittaa kohonneesta mahasydpériskista ja cFn-pitoi-
suus on kohonnut verindytteessd, on ilmeistd, ettd potilaal -
la on mahasyOpa tai suuri riski sairastua siihen. Mikéali
GastroSoft-tulkinta on normaali ja siitd huolimatta cFn-pi-
toisuus on kohonnut, hoitavan 1&8karin tulee hakea mah-
dollista sy6pdd muuata ruoansulatuskanavasta. Mikali
GastroPanel ja cFn ovat normaalit, on epdtodenndkdista
ettd potilaalla on mahasyOpa. Tastd GastroPanel-
GastroSoft-cFn -yhdistel makaytosta Biohit on jattéanyt pa-
tenttihakemuksen vuonna 200181,

Biohitin patentein ja patenttihakemuksin suojatulla
cFn-testikitillg, jonka perustana on Biohitin kehittdman
monoklonaalinen vasta-aine ja sitd rgjattomasti tuottava
hybridooma, on laajat markkinat yleisend sydvén merk-
kiaineena ja monin verroin lagjemmat markkinat yhdistet-
tynd GastroPanel-tutkimukseen ja sitd tulkitsevaan
GastroSoft-ohjelmaan. Kayttokelpoisen syévan merkkiai-
neen markkinat saattavat kasvaayli USD sadan miljoonan.
Mainittakoon téhén liittyen, ettd esim. paksunsuolen sy6-
van merkkiaineen maailmanmarkkinat ovat yli USD 100
miljoonan tasons2.

81 Suovaniemi O., Hérkdénen M., Sipponen P. (2001). Suomalainen patent-
tihakemus 20011908: Menetelmé vatsasydvan osoittamiseksi.
82 McGrath and Associates, Inc. (2002).
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Biohitin monoklonaalisella gastriini-17-vasta-aineella
immunohistokemiallisesti vérjatty ndyte mahalaukun ant-
rumosasta. Limakalvo on normaali. Limakalvon rauha-
sissa olevat gastriini-17-peptidia erittévat solut varjayty-
vat voimakkaasti positiivisesti (tumma vari) osoituksena
Siitd, ettd soluissa on gastriini-17-peptidia. Muissa so-
luissa kyseista peptidia ei ole. Muista kudoksista tehty
vastaava varjays on negatiivinen osoittaen, etta gastriini-
17-peptidia syntyy vain mahalaukun antrumosassa.

Monoklonaaliset vasta-aineet

Biohitin mahatestipaneelin eri veritestit perustuvat immu-
nodiagnostisiin menetelmiin ja niiden puitteissa Biohitin
monoklonaalisiin vasta-aineisiing3 ja Biohitin mikrolevyi-
hing4, joita voidaan kayttda vertikaalimittaussovelluksis-
Sass.

Biohit valmistaa edelléd kuvattuun mahatestipanedliin
liittyvia pepsinogeeni | ja Il seka gastriini-17 -vasta-ainei-
ta. Kyseiset vasta-aineet ovat osoittautuneet erittéin spesi-
fisiksi myds immunohistokemiallisissa méaérityksissa.
Tama lagjentaa nédiden vasta-aineiden kayttdaluetta mm.
patologian |aboratorioihin.

Biohit valmistaa my6s 25 muuta immunohistokemiaan
soveltuvaa monoklonaalista vasta-ainetta, joita kaytetdan
perustutkimuksessa ja eri sydpétyyppien tunnistamisessa
kudosnaytteist&86.87,88,89. Nama monoklonaaliset vasta-ai-
neet kasittavét soluvéliaineproteiinien vasta-aineet, integ-
riinivasta-aineet, solun tukirangan proteiinien vasta-aineet,
hermovdlittgjdaineiden vasta-aineet, punasolun spektrii-
nien vasta-aineet ja PECAM-1/CD3L1 vasta-ainest.

83 Tutkijoille Milstein and Koéhler mydnnettiin vuonna 1984 Nobelin pal-
kinto monoklonaalisten vasta-aineiden keksimisesta.

84 Vauramo K. (1994). U.S. -patentti 5,308,584: Cuvette Matrix Tray.

85 Suovaniemi O. (1994). Automated Instrumentation for Clinical and
Research Laboratories— Innovations and Development of ertical Light
Beam Photometers and Electronic Pipettors, véitdskirja, Helsingin
Yliopisto.

86 Ylatupa S. (1996). The Development of a Method for Quantification of
Cellular Fibronectin EDAcFn and Its Clinical Applications, véitoskirja,
Helsingin Yliopisto.

87 Linnala A. (1998). Tenascin, Fibronectin, Laminin and Their Integrin
Receptors in Human Cell Cultures, véitoskirja, Helsingin Yliopisto.

88 Jahkola T., Toivonen T., Nordling S., von Smitten K., Blomqvist C.,
Virtanen |. (1996). Expression of Tenascin in Invasion Border of Early
Breast Cancer Correlates with Higher Risk of Distant Metastasis. Int. J.
Cancer (Pred. Oncol.) 69: 445-447.

89 JahkolaT., Toivonen T., Nordling S., von Smitten K., Virtanen I. (1998).
Expression of Tenascin-C in Intraductal Carcinoma of Human Breast:
Relationship to Invasion. European Journal of Cancer, Vol. 34, No. 11:
1687-1692.

L aktoosi-intoleranssin diagnosointi

Laktoosi-intoleranssista kérsii Suomessa noin 17% aikuis-
vaestostd. Aasian ja Afrikan valtioissa tdma sairastuvuus
nousee jopa 90%:iin. Laktoosi-intoleranssi aiheutuu mai-
tosokeria €li laktoosia pilkkovan laktaasientsyymin puu-
toksestatal poikkeavan alhai sesta tasosta ohutsuolen lima-
kalvon pintaepiteelissi. Puutos aiheuttaa vatsavaivoja, ri-
pulia ja turvotusta maitotuotteita nautittaessa.

Potilaat ohjautuvat |&8ketieteellisiin tutkimuksiin epé
mééraisten kroonisten vatsavaivojen vuoks, jolloin usein
méératéan mahalaukun tahystystutkimus eli gastroskopia.
Laktoosi-intoleranssia e kuitenkaan voida diagnosoida
gastroskopian avulla eik& mikroskooppisesti tarkasteltuna
koepalandytteistd, koska entsyymin puute el ndy kudos-
ndytteissd. Laktaasientsyymin pitoisuus on méadritettava
biokemiallisesti limakalvokudosnéytteistd laboratoriossa
tal epasuorasti verikokeella (laktoosirasituskokeilla).
Kaikki ndméakokeet ovat aikaavievig, potilastarasittaviaja
kaliita.

Biohitin laktoosi-intoleranssin (ohutsuolen hypol akta-
sian) madrittamiseksi tarkoitettu pikatesti perustuu siihen,
etté tahystyksen yhteydessi ohutsuolen alkuosan limakal-
vosta otettu kudosndyte tutkitaan valittdmasti. Viidentoista
minuutin kuluttua testiliuoksen varimuutos ilmaisee onko
kudosnaytteessd | aktaasientsyymid vai ei. Normaalisti véri
muuttuu, kun néytteen laktaasientsyymi pilkkoo reagens-
sin laktoosin. Mikali varimuutosta ei tapahdu tai se on va
héinen, on potilaalla laktoosi-intoleranssi (ohutsuolen hy-
polaktasia). Biohitin ainutlaatuinen POC-testi?0.91 mahdol -
listaa sen, ettatahystystatekevaladkari voi nopeasti seuloa
tahystysté tehdessdan ne potilaat, jotka sairastavat |aktoo-
si-intoleranssia. Téméan vuoksi hypol aktasiatutkimus tulisi
aina suorittaa tahystyksen yhteydessa pikatestin avulla.

90 Point-of-Care (POC) -testi on potilaan |ahell& tehtava pikatesti.

91 Sipponen P, Suovaniemi O., Tamminen J. (2000). Suomalainen patent-
ti 106212: Menetelmé disakkaridaasien madrittamiseksi ja testipakkaus
Sité varten.
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Biohitin kehittdéma pikatesti laktoosi-intoleranssin méarit-
tamiseks gastroskopian yhteydessa otetuista kudosnayt-
teista.
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Systeemisen lupus erytematosuksen diagnosointi

Biohit on kehittanyt uudentyyppisen testin systeemisen lu-
pus erytematosuksen (SLE) diagnosoimiseksi. SLE, suo-
meksi punahukka, on autoimmuunitautien prototyyppi,
joka monimuotoisine oireineen muistuttaa reumatauteja.
Testin kehitystyd ja teknol ogia perustuvat Biohitin yksinoi-
keudella hankkimaan kansainvéliseen patenttiin92.

SLE-taudille on tunnusomaista DNA-vasta-aineiden
esiintyminen potilaan veressa. Jo vuosikymmenia markki-
noilla olleet DNA-vasta-ainetestit ovat perustuneet naudan
kateenkorvasta puhdistetun DNA:n kéytt66n vasta-aineen
sitojana. Biohitin uuden sukupolven DNA-vasta-ainetestis-
si vasta-aineen sitojana kéaytetd&n ihmisen kromosomin
toistuvaa DNA-jaksoa, telomeeria.

Biohitin telomeerivasta-ainemenetelméssa mitataan
herkéll& ja spesifisell& entsyymi-immunol ogisella menetel -
malla SLE-potilaan seerumista telomeerivasta-aineita, joi-
den pitoisuuden perusteella voidaan SLE erottaa nivelreu-
masta?3.94. Telomeeritutkimus sinénsé on |&8ketieteen alan
huippututkimusta silla telomeergja syntetisoivaa entsyy-
mi&, telomeraasia, on mitattu 85%:ssa kaikista sydvista, ja
se on téman hetken vahvimpia sydvan merkkiaineita diag-
nostiikassa®.

Verindytteesta tehtva SLE-testi on kliinisissé evaluaa-
tioissa osoittautunut harvoihin kilpailijoihinsa néhden suo-
rituskyvyltdan paremmaksi. Huomioitavaa on, etta maail-
mankuulu reuma- ja SL E-sairauksien tutkija professori D.J
Wallace tutkimusryhmineen julkaisi &skettéin positiivisen
tiedonannon SL E-testista tieteel lisessd julkai sussaan©.

Fytoestrogeenit ja sy6van ehkaisy

Biohitin tavoitteena on kehittéa edelleen uusia diagnostisia
testejé syOpétautien toteamisen ja ehk&isyn aloilla. Biohit
kehittdd yhteistydssa professori Herman Adlercreutzin
kanssa testejd virtsan ja seerumin fytoestrogeeneille. Nama
testit, jotka suoritetaan entsyymi-immunologisia méaaritys-
menetelmid ja monoklonaalisia vasta-aineita kayttden, pe-
rustuvat yli 20 vuotta kestdneeseen perustutkimukseen.
Fytoestrogeenien alhainen méddra elimistéssi saattaa
viestittda tiettyjen syOpamuotojen, kuten paksunsuolen-,
rinta- ja eturauhassydvan©7.98,99,100 samoin kuin iskeemi-

92 Salonen E-M. (1997). U.S. patentti: Diagnostic Method, Test Kit, Drug
and Therapeutic Treatment for Autoimmune Disease.

93 Salonen E-M., Ruuskanen L., Friman C. (1996). Anti-Telomere
Antibodiesin SLE. Arthr. & Reum. 39: 40.

94 Salonen E-M., Wallace D.J., Metzger A., Morris R., Avaniss-Aghajani E.
(1998). Anti-Telomere Antibodies Are Highly Specific for Systemic
Lupus Erythematosus (SLE). Arth. & Reum. 41: 247.

95 Shay JW. (1997). Telomerase in Human Development and Cancer.
Journal of Cellular Physiology 173: 266-270.

96 Wallace D.J., Sdonen E-M., Avaniss-Aghgjani E, Morris R., Metzger
A.L., Pashinian N. (2000). Anti-Telomere Antibodiesin Systemic Lupus
Erythematosus:. A New ELISA Test for Anti-DNA with Potential
Pathogenetic Implications. Nature 9: 328-332.

97 Adlercreutz H., Fotsis T., Heikkinen R., Dwyer J.T., Woods M., Goldin
B.R., Gorbach S.L. (1982). Excretion of the Lignans Enterolactone and
Enterodiol and of Equal in Omnivorous and Vegetarian Women and in
Women with Breast Cancer. Lancet 2: 1295-1299.

98 Adlercreutz H. (1990). Western Diet and Western Diseases: Some
Hormonal and Biochemical Mechanisms and Associations. Scand. J.
Clin. Lab. Invest. 50, Suppl. 201: 3-23.

99 Adlercreutz H., Mazur W. (1997). Phyto-Oestrogens and Western
Diseases. Ann. Med. 29: 95-120.

100Adlercreutz H., Mazur W., Kinzel J., van Reijsen M., Bertels P, Elomaa
V.-V., Watanabe S., W&hdla K., M&kela T., Hase T., Landstrém M.,
Bergh A., Damber J.-E., Aman P, Zhang J-X., Halmans G. (1997).
Phytoestrogens and Prostate Disease. In Fundamentals of Cancer
Prevention (Ed. Conney A.H., Ito N., Sugimura T., Terada M.,
Wakabayashi K. and Weinstein 1.B.). Princess Takamatsu Cancer
Research Fund, Tokyo, pp. 22-24.

sen sydantaudin vaarastalol. Téllaisissatapauksissatautien
ehkaiseminen edellyttaa siirtymista ruokavalioon, joka si-
sdltdd enemman kokojyvaleipds, marjoja, vihanneksia ja
soijavalmisteital02,103, Ravinto ja terveys kiinnostavat ih-
misia entistd enemman. Taman vuoks fytoestrogeenien
tutkimusta tehdaén erittéin intensiivisesti jo maailmanlaa-
juisesti.

Testikittien markkinapotentiaali ja markkinointi

Biohitin kannalta sen kehittamien testikittien markkinapo-
tentiaali on lahes rgjaton, yli USD 5,0 miljardialo4. Koska
Biohitin testikiteille on jo mydnnetty patentteja ja Biohit
on aktiivisesti jattanyt niitd koskevia uusia hakemuksia,
yhtion mahdollisuudet hy6édyntda tétd suurta markkinapo-
tentiaalia liiketoiminnaksi tytéryhtioidenss, jakelijoidensa
japrojektiviennin kautta seka yhteistydssa alan suuryritys-
ten kanssa ovat erittéin lupaavat.

Hyddyntéessédan testikittien markkinapotentiaalia
Biohitin ja sen yhteistydkumppaneiden haasteena on,
kuinka nopeasti ja mité kautta néma tuotteet saadaan 184
kéreiden ja potilaiden tietoisuuteen. Tahén vaikutetaan
mm. seuraavin keinoin:

» Alan kongressit, nayttelyt, asiantuntijoiden testaukset ja
myo6tévaikutus; yhtidlla on jo nyt tiedosto noin 6.000
gastroenterologista ja tutkijasta 50 eri maassa.

» Tutkijoiden julkaisut samoin kuin massamedian vélit-
téma popul arisoitu tieto; potilaiden valveutunei suus tul-
la oikeaoppisesti ja noninvasiivisesti testatuksi ennen
hoitoa.

» Diagnostiikkatestien ja vastaavien tésmaélédkkeiden
yhteismarkkinointi: Evidence-Based Medicine.

» Viranomaisten hyvaksynta testikiteille kliiniseen kéyt-
t66n (Eurooppa, USA, Japani).

» Biohitin seitseman tytaryhtiota asiakaspalveluverkos-
toineen.

» Nesteannostel utuotteiden jakelijat, joista useimmilla on
asiakaspalveluverkostot ja valmius myds diagnostiikan,
instrumenttien ja analyysijarjestelmien myyntiin.

 Biohitin monikansalliset yhteistytkumppanit. Mahdol-
lisuuksiaz Beckman Coulter, Becton Dickinson, bio-

Mérieux, Hoffmann-La Roche ja Johnson & Johnson.

* Uudet yhteistydkumppanit.

* Projektivienti (Aasia, Lahi-1t8, Etel&Amerikka).
Tamavamisasiantuntija-, yhteisty6- ja asiakaspalvelu-

verkosto on mahdollistanut sen, etté Biohit on pystynyt

ka&ynnistamaan naiden uutuustuotteiden globaalin testauk-
sen, hyvaksyntdjen hankinnan ja markkinoinnin suurim-
millajatérkeimmill& ns. lead-markkinoilla.

101Adlercreutz H., Mazur W. (1997). Phyto-Oestrogens and \Western
Diseases. Ann. Med. 29: 95-120.

102Adlercreutz H. , Mazur W. (1997). Phyto-Oestrogens and Western
Diseases. Ann. Med. 29: 95-120.

103 Griffiths K., Adlercreutz H., Boyle P, Denis L., Nicholson R.I., Morton
M.S. (1996). Nutrition and Cancer. 1SIS Medical Media, Oxford, pp. 1-
173.

104 MeritaNordbanken Research 25.8.1999.
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Biohitin palvelulaboratorio

Biohit aloitti vuoden 2001 el okuussa |aboratoriopal vel utoi-
minnan, jolle Etel&Suomen l&8ninhallituksen sosiadi- ja
terveysosasto myonsi luvan 8.5.2001. Laboratoriotoimin-
nan tarkoituksena on kerétd analysoitavaks ensivaiheessa
Suomessa potilasnéytteita mm. terveyskeskuksista, tyoter-
veys- ym. |&8kériasemilta seké alue- ja keskussairaal oista.
Néytteité on tarkoitus kerétd myos ulkomailla yleisl88ka-
reiltéja palvelulaboratorioketjuilta. Biohitin palvelulabora-
torio osallistuu myds diagnostisten testien tutkimustoimin-
taan, kehittdmiseen ja vertaamiseen seka erilaisten poti-
lasaineistojen analysointiin yhdessa koti- ja ulkomaisten
tiedeyhteistjen kanssa.

Biohitin palvelulaboratorion tarkoituksena on tehda
Biohitin diagnostiset testit ja anayysijarjestelmét tunne-
tuiksi seké sen myoté rohkaista Biohitin palvelun kayttégjia
aloittamaan itse ostamiensa laboratorioméaritysten suorit-
taminen Biohitiltd hankkimallaan anayysijarjestelmalla
Taman motiivina on se, etté tilagja saa tulokset kayttéonsa
véhemmaélla vaivalla, nopeammin ja edullisemmin.

Tekemdlla mééritykset mahdollisimman 18hell& potilas-
ta ja |é8kéria edistetédn desentralisoitua laboratoriodiag-
nostiikkaa, joka on useimmiten optimaalisin tapa ja téméan
vuoks suositeltavaa. Desentralisoitu laboratoriodiagnos-
tiikka, joka edistdé tdsméhoitoa (evidence-based medicine)
ei ole tavoiteltavaa yksinomaan 188kérin tyén laadun ja po-
tilaan oikean hoidon kannalta vaan siitd hyétyy myés ter-

veydenhuollon kustantavat tahot.
Biohitin palvelulaboratorio suorittaa seuraavia méadri-
tyksia
» GastroPanel
0 Helicabacter pylori 1gG (S-HepyAbG), Pepsinogeeni
| (S-Pepsinl), Gastriini-17 (S-Gastr17-S)
0 S-HepyAbG, S-Pepsinl, S-Pepsin2, S-Gastrl7-S
Solufibronektiini (cFn -tumor marker)
B12-vitamiini, fS-B12-vit, KL 1137
Folaatti, fS-Folaat, KL 1416
Folaatti erytrosyyteists, fE-Folaat, KL1414
Homokysteiini, S-Heyst, KL 1868
Telomeeri-DNA 1gG-vasta-aineet, S-dSDNAAbDb
Keliakiapaneeli: Gliadiini 1gA ja 1gG, kudostransgluta-
minaasi IgA, SAGAADbA KL 3399, SAGAADBG KL
3400, StTGADbA KL 1885
» Laktaasi- ja sakkaraas méaritys ohutsuolibiopsiasta, Ts-
Laktaas, KL 2182, Ts-Sakraas, KL 2601
* Ruoansulatuskanavan endoskooppisten biopsiandyttei-
den mikroskooppinen tutkimus, Ts-PADGast, KL 4043
GastroPanelin tulokset analysoidaan Biohitin Gastro-
Soft-ohjelmalla (www.biohit.com). Ohjelman kéyttd on
sallittu ja ohjelma toimii ainoastaan Biohitin testipaneelin
yhteydessé. Ohjelman toiminta perustuu Biohitin testeilla
tehtyihin analyysituloksiin. Kommentteja ohjelman
kayttokokemuksista voi 18hettédd Contact us -lomakkeella,
joka loytyy GastroSoft-osion alaisuudesta osoitteesta
www.biohit.com.

Vuonna 2001 Biohit
otti kayttéon uudet
diagnostiikkatuottei-
den tuotantotilat sekéa
aloitti palvelulabora-
toriotoiminnan.
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Né&ytteenotto-ohjeet seké néytteiden |&hetystarvikkeet
ja -ohjeet voi tilata Biohit Oyj:std, myynti @biohit.com,
fax 09-773 86 204 tai puh. 09-773 861/kotimaan myynti.

Diagnostiikka vuonna 2001

Biohitin helikobakteeri-infektion ja atrofisen gastriitin
méadrittamiseksi seka mahasybvan ja maha- ja pohjukais-
suolihaavan riskin mittaamiseksi tarkoitetun testipaneelin
evaluaatiot jatkuivat suunnitelmien mukaisesti. Eva-
luaatioita oli k&ynnissd Suomessa ja ulkomailla térkeim-
milla markkina-alueilla yhteensa yli 20 eri tutkija- jatie-
demiesryhmén toimesta. Vuoden aikana vamistuneiden
evaluaatioiden tulokset olivat myodnteiset ja ne tukivat ai-
emmin padtokseen saatettujen eval uaatioiden tuloksia.

Vuonna 2001 diagnostiikkatuotteiden uudet tuotantoti-
lat otettiin kéyttédn Helsingin toimipisteesssa. Kyseiset ti-
lat mahdollistavat siirtymisen diagnostisten testien pilotti-
tuotannosta massatuotantoon. Tiloissa tullaan valmista-
maan kaikki Biohitin diagnostiset testit.

Maaliskuussa Biohit Oyj:n 1SO 9001 -laatujérjestel mén
sertifiointi ulotettiin Det Norske Veritaksen suorittaman
auditoinnin tuloksena kattamaan myds Biohitin diagnos-
tiikkaliiketoiminta. Syksyll& sertifiointi lagjentui siten, etta
Biohitin diagnostiikkaliiketoiminta tayttdd myds 1SO
13485 -standardin asettamat |aatuvaatimukset. Tama mer-
kitsee, etté Biohitin diagnostiset testit voidaan varustaa
CE-merkill& (IVD-direktiivi 98/97/EY) ja testeja voidaan
myyda tutkimuskayton lisdksi myos kliiniseen kayttdon
EU-alueella. Laatujérjestelmésertifioinnin liséksi diagnos-
tiikkatuotteet rekisterditiin IV D-lainséddanndn mukai sesti
Laskelaitokselle.

USA :ssa Biohitin testej& voidaan myyda pal vel ul abora-
torioiden kayttéon ilman FDA-hyvéksyntds, joka arvioi-
daan saatavan GastroPanel -tutkimukselle vuoden 2002 ku-
luessa. Vastaavia viranomaishyvaksyntdjen hakuja tydste-
té8n Japanissa, Kiinassa ja Vendjdla. Taman lisdks me-
neillédn on noin 20 maaevaluadtiota, joiden tulosten pe-
rusteella paikalliset asiantuntijat suosittelevat Biohitin tes-
tien kéytt6d. Téahénastiset evaluaatiot ovat antaneet myon-
teisia tuloksia. Yhteisty6 |88ketehtaiden asiantuntijoiden
kanssa esim. Italiassa ja Saksassa tdhtaé siihen, etta erityi-
sesti - yleisladkérit ryhtyisivat kayttdmaén Biohitin
GastroPanel -tutkimusta ennen vatsavaivoista karsivan po-
tilaan |&8kehoitoa (evidence-based medicine). On arvioitu,
ettd esim. ltaliassa, jossa on yli 50 000 yleisladkéria,
GastroPanel -tutkimusten tarve on noin 2,0 miljoonaa vuo-
dessa.

Vuonna 2001 aloitettiin mahatestipaneelin maailman-
lagjuinen markkinointi tutkimuskayttéén. Kanadassa vi-
ranomaiset myonsivét pepsinogeeni |, gastriini-17 ja heli-
kobakteeritestikiteille tuotelisenssit, jotka mahdollistavat
sen, ettd Biohit voi aloittaa kyseisten testikittien muodos-
taman testipaneelin markkinoinnin ja myynnin Kanadassa
my6s kliiniseen k&yttdon. Y htyneet |aboratoriot aoitti ky-
seisen testipaneelin markkinoinnin omalle asiakaskunnal-
leen Suomessa.

|sossa-Britanniassa Immunology Quality Services eva
luoi Biohitin systeemisen lupus erytematosuksen (SLE)
diagnosoimiseksi tarkoitetun anti-dsDNA ELISA -testiki-
tin. Evaluoinnin tulos oli myonteinen; evaluaation perus-
teella kitin sensitiivisyys ja spesifisyys samoin kuin testin
toi stettavuus osoittautuivat hyviksi.

Euroopan komissio myonsi Biohitille n. MEUR 0,2
suuruisen avustuksen monoklonaalisten vasta-aineiden ja
testikittien kehittémiseksi fytoestrogeeneille. Kyseinen
hanke k&ynnistyi toukokuussa 2001 ja se jatkuu huhtikuu-
hun 2004 asti. Hanke kuuluu lagjempaan yhteiseurooppa-
laiseen Phyto Prevent -projektiin, jonka tarkoituksena on

tutkia ravinnosta saatavien fytoestrogeenien merkitysté
tiettyjen sydpétyyppien ennaltachkéi syssalos.

Edistédkseen diagnostisten testijarjestelmiensa maail-
manlagjuista evaluointia ja kayttdédnottoa Biohit doitti tut-
kijoille ja terveydenhuollolle suunnatun palvelulaborato-
riotoiminnan. Etel&-Suomen l&aninhallituksen sosiaali- ja
terveysosasto myodnsi  laboratoriotoiminnalle luvan
8.5.2001. Biohitin palvelulaboratorio keréé potilasnéyttei-
t& mm. terveyskeskuksista, tydterveys- ja ladkariasemilta
sekéd alue- ja keskussairaal oista. Tehtavillélaboratoriomasd-
rityksilléa pyritéén tukemaan perustutkimusta seké edisté-
méaéan terveydenhuollossa Biohitin tuotteilla ja palveluilla
oikean taudinméarityksen ja sen mukaisen hoidon kehitté-
mista.

105 http://www.phytoprevent.org

25



INSTRUMENTIT

Biohitin liiketoiminta-ajatuksena on tarjota asiakaskunnal -
leen my6s kokonaisia analyysijarjestel mi§, jotka koostuvat
nesteannostel utuotteista, diagnostisista testeistd, testitulos-
ten analysoinnissa kéytettavisté instrumenteista, ohjelmis-
ta sekd huolto- ja koulutuspalveluista. Instrumenttituot-
teiden alueella Biohitin tavoitteena on tarjota tuotteita seu-
raaville kolmelle markkinasegmentille: tutkimuksessa,
kliinisissd ja teollisissa sovelluksissa kaytettavét instru-
mentit.

Y htién mahatestipaneeli ja muut testikitit sekd niisté,
nesteannostelijoista ja instrumenteista koostuvat analyysi-
jérjestelmét soveltuvat erityisen hyvin desentralisoituun,
|a8kareita ja potilaita 18hella olevaan laboratoriodiagnos-
tilkkaan. Desentralisoitu |aboratoriodiagnostiikka on edel-
lytys sille, ettd potilaan tutkiminen ja hoito liittyvét kiin-
tedsti toisiinsa (evidence-based medicine).

Instrumenttien tuotekehitys ja markkinapotentiaali

Jo 1970-luvun lopulla Biohitin nykyinen johto ja erdat
avainhenkil 6t kehittivét ja kaupallistivat kaksi LKT Osmo
Suovaniemen 1960-lopulla tekemd& keksintéd: yksi- ja
monikanavaiset sdadettdvat, mekaaniset nesteannostelijat
(Finnpipettet106) sekd vertikaalimittausperiaatteen ja sen
instrumenttisovellukset (mm. Multiskan107). Biohit on tut-
kinut ja kehittanyt edelleen vertikaalimittausta 1980-luvun

106 Finnpipette on Labsystems Oy:n rekisterdima tavaramerkki.
107 Multiskan on Labsystems Oy:n rekisterdimé tavaramerkki.

lopulta 18htien108,109, On arvioitu, ettd vertikaalimittauk-
seen perustuvien mikrolevylukijoiden, monikanavaisten
nesteannostelijoiden, mikrolevyjen sek& muiden vertikaa-
limittausperiaatetta soveltavien laitteiden ja niiden ohels-
tuotteiden markkinat ovat suuruudeltaan yli USD 1,0 mrd.
vuosittain110,111,

Vertikaalimittaukseen perustuvat instrumentit ovat
mahdollistaneet lagjamittaisen tutkimuksen ja erityisesti
entsyymi-immunomé&éritys (EIA) -teknologian nopean ke-
hityksen ja sen sovellukset, kuten syOpé- jainfektiotautien
analysoinnin ja toteamisen. ElA-teknologian kehitysta on
seurannut viimeisen kymmenen vuoden aikana molekyyli-
biologian tekniikoiden nopea kehittyminen. N&ihin mole-
kyylibiologian tekniikoihin kuuluu mm. Polymerase Chain
Reaction (PCR) -tekniikka, jota kéytetd&n DNA:n monis-
tamiseen. Vertikaalimittauksen sovelluksiaja niiden oheis-
tuotteita on viime vuosina kaytetty lagjalti PCR-tekniikan
ja vastaavien sovellusten yhteydessd. Erityisen nopeasti
kasvavat automatisoitujen molekyylibiologisten menetel-
mien jatoisaalta biologisesti aktiivisten molekyylien kehi-
tykseen keskittyvien yritysten laiteinvestoinnit, joista on-
kin muodostumassa merkittédvéd markkina-alue. Néaiden
markkinoiden on arvioitu kasvavan 25 - 30% vuosittain.

108 Suovaniemi O. (1994). Automated Instrumentation for Clinical and
Research Laboratories - Innovations and Devel opment of Vertical Light
Beam Photometers and Electronic Pipettors, véitdskirja, Helsingin
Yliopisto.

109Tiusanen T. (1992). Inner-Filter Correction with a Fluorometer-Based
Multifunctional Instrument, véitdskirja, Helsingin Yliopisto.

110 McGrath & Associates, Inc. (1999).

111 Suovaniemi O. (1994). Automated Instrumentation for Clinical and
Research Laboratories — Innovations and Development of \ertical
Light Beam Photometers and Electronic Pipettors, véitoskirja,
Helsingin Yliopisto, s. 46.

BT

4.

GASTEIN ir

Biohitin mikrolevylukijat ja -pesurit toimitetaan valmiiksi ohjelmoituina Biohitin diagnostisten testien suorittamista varten.
Kuvassa BP 800 mikrolevylukija ja gastriini-17-testi GastroPanel-kokonaisuudesta.
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Voidakseen palvella asiakkaitaan my6s kokonaisilla
analyysijarjestelmillg, jotka sisdltavéat nesteannostelijat,
diagnostiset testit sek& instrumentit, ohjelmat ja huollon,
Biohit ryhtyi vuonna 2000 sol mitun sopimuksen mukaises-
ti ostamaan private label -pohjaisesti amerikkalaiselta Bio-
Tek Instruments Inc.:ItA nesteannostelu- ja mikrolevyin-
strumenttejd. Itse asiassa Bio-Tekin instrumenttien esiku-
vana ovat olleet Osmo Suovaniemen 1960-luvun lopulla
keksima vertikaalimittausperiaate ja sen sovellukset oheis-
tuotteineen.

I nstrumentti- ja ohjelmistotuoteper he

Biohitin instrumenttituoteperhe kasittda mikrolevylukijat ja
-pesurit, joihin yhti6 on itse kehittanyt ohjelmistot diagnos-
tisiatesteja varten. Instrumenttien integroitu kayttoliittyma
nappaimistdineen ja nadyttdineen sekd valikko-ohjattuine
monipuolisine ohjelmistoineen mahdollistavat laitteiden
helpon k&yton sellaisenaan tai integroituna osana suurem-
paa |aboratoriotietojdrjestelméd. Vaikka Biohitin lukijat ja
pesurit ovat yleiskéyttbisid instrumentteja soveltuen eri-
laisiin tarpeisiin, ne toimitetaan valmiiksi ohjelmoituinasi-
ten, etté Biohitin omien diagnostisten testien, kuten pepsi-
nogeeni |, gastriini-17 ja Helicobacter pylori, suorittami-
nen k&y erittéin helposti ja luotettavasti.

BP800 mikrolevylukija

BP800 mikrolevylukijassa on kaikki modernin filtterifoto-
metrin ominaisuudet kaksoisaallonpituusmittauksineen,
UV-optiikkoineen ja moniformaattisine mikrolevyjen kayt-
témahdollisuuksineen. Lukija toimitetaan valmiiksi ohjel-
moituna Biohitin diagnostisiatesteja varten. Laitteeseenin-
tegroidulla kayttoliittymél 18 ja sitd tukevalla monipuolisel -
la ohjelmistolla voidaan helposti toteuttaa mité& moninai-
simmat ELISA-tyyppiset mittaus-, laskenta- ja tiedonvali-
dointitoiminnot. Tulokset voidaan tulostaa raporttimuotoi-
sena laitteeseen kiinnitetylla kirjoittimella tai siirtéa tieto-
koneelle jatkok&sittelya varten. Biohitin e-Lisa XL PC-oh-
jelmisto toimii apuvélineena silloin kun mikrolevylukijaa
kéytetdén yhdessé erillisen tietokoneen kanssa.

BP808 mikrolevylukija

BP808 mikrolevylukija on huippuluokan kahdeksan-
kanavainen fotometri portaattomine inkubointeineen jara-
vistuksineen. Lukunopeutensa johdosta laite soveltuu seka
loppupistetyyppisiin etta kineettisiin sovelluksiin. UV-op-
tiikka kaksoi saallonpituusmittauksineen liséé sovellusmah-
dollisuuksia. Laitteeseen integroidulla kayttdliittyméla ja
sité tukevalla monipuolisella ohjelmistolla voidaan hel pos-
ti toteuttaa mité& moninaisimmat EL | SA-tyyppiset mittaus-,
laskenta- ja tiedonvalidointitoiminnot. Automaattitul osteet
voidaan tuottaa laitteeseen kiinnitetyll& kirjoittimella tai
siirtéa tietokoneelle jatkokasittelya varten. Biohitin kehitté
ma e-LISA XL -ohjelmisto mahdollistaa laitteen moni-
puoliset sovellusmahdollisuudet.

e-Lisa XL

e-Lisa XL on Biohitin kehittdma BP800/BP808 lukijoita
tukeva mittaus- ja datansiirto-ohjelma, joka yhdessa
Microsoft Excel™ ohjelmiston kanssa muodostaa kehitty-
neet tiedon késittely- ja raportointiominai suudet loppupis-
tetyyppisten ELISA-testien, kuten Biohitin pepsinogeeni I,
gastriini-17 ja H. pylori, suorittamiseksi. Ohjelmiston mu-
kana toimitetaan valmiit laskenta-, validointi- ja raportoin-

V.,

Biohitin mikrolevypesuri, joka soveltuu tarkan pumpun
ansiosta kaytettavaks myds nopeana nesteannostelijana.

tipohjat kutakin Biohitin testid varten. Nama mahdollista-
vat testitulosten valittéman k&yton jatoimivat samallamal-
leina omien testipohjien luomiselle.

BWS50 mikrolevypesuri

BW50 on monikayttéinen mikrolevypesuri. Laitteen integ-
roidun kayttoliittymén ja sita tukevan valikko-ohjatun oh-
jelmiston avulla pesurutiinien virittdminen mm. erilaisia
ELISA-, FIA-, RIA-, ja DNA-sovelluksia varten onnistuu
helposti. Tarkan pumpun ansiosta laitetta voidaan kayttaa
my6s annostelijana. Laite toimitetaan valmiiksi ohjel-
moituna Biohitin diagnostisia testeja varten.

Instrumentteihin liittyva tieto-taito, Biohitin innovaatiot
jaavainhenkil 8ston kokemus ovat luoneet vahvan perustan
yhtion instrumenttiliiketoiminnan kehittamiselle. Instru-
menttien, ohjelmien ja nesteannostelijoiden kehitystyota
ohjaavat yhtion diagnostiset testit.

Naytteiden ja reagenssien automaattiseen kasittelyyn
tarkoitetut nesteannosteluinstrumentit seké@ analyysitulos-
ten lukemiseen ja tulkintaan tarkoitetut instrumentit tutki-
muskayttéon, PCR- ja HTS-sovelluksiin seka POC-diag-
nostiikkaan tarjoavat yhtidlle vahvan alueen lisdkasvulle.
Talla aueella instrumenttien sek& niista koostuvien
suurempien kokonaisuuksien markkinoiden arvioidaan
kasvavan 25-30% vuodessa. Kyseisissa sovelluksissa kéy-
tettdvien erilaisten muovista valmistettujen kertakéytto-
tuottei den markkinoiden on arvioitu kasvavan yli 30% vuo-
dessa.
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HALLITUKSEN TOIMINTAKERTOMUS

Biohit valmistaa laboratoriolaitteita ja —tarvikkeita seké diagnostisia testijérjestel mié tutkimuslaitosten, terveydenhuoltoalan ja teollisten labo-
ratorioiden kayttdon. Biohitin tuotevalikoimaan kuuluvat myds instrumentit ja niihin liittyvét tietokoneohjelmat, jotka yhdessa nesteannostelu-
tuotteiden ja diagnostisten testien kanssa mahdollistavat kokonaisten analyysijérjestelmien toimitukset asiakaskunnalle.

Nesteannostel uliiketoiminnan paétuotteet ovat elektroniset ja mekaaniset pipetit seké niiden kertakayttokérjet. Biohitin diagnostiseen tuote-
valikoimaan kuuluvat testipaneeli (GastroPanel) helikobakteeri—infektion ja atrofisen gastriitin diagnosoimiseksi seké mahasydvén jamaha- ja
pohjukaissuolihaavan riskin méarittémiseks verindytteesta. Y htitlla on myds testit laktoosi-intoleranssin ja systeemisen lupus erytematosuk-
sen (SLE) méarittamiseksi.

Liikevaihto
Biohit—konsernin liikevaihto kasvoi 5% edellisvuodestajaoli MEUR 25,5 (MEUR 24,2). Mikéli valitystuottei den kauppaan | sossa-Britanniassa
keskittyneen vuoden 2000 lopussa konsernista poistuneen Wolf Laboratories Ltd.:n vaikutus eliminoidaan vuoden 2000 liikevaihdosta, konser-
nin liikevaihdon kasvu vuonna 2001 oli runsaat 20%. Liikevaihto koostui edelleenkin suurimmaksi osin nesteannostelijoiden ja nesteannoste-
lussa kéytettavien kertakéaytttuotteiden myynnistéa

Vuonna 2001 ja aikaisempina vuosina tehdyt mittavat panostukset tutkimukseen ja tuotekehitykseen seké globaaliin yhteistyo- ja asiakas-
palveluverkostoon eivét ennakkoarvioinneista poiketen diagnostiikkatuotteiden osalta tuottaneet merkittavéa liikevaihtoa vielé vuonna 2001.
Vaikka Biohitin valmiina olevien diagnostiikkatuottei den markkinapotentiaali on suuri, sen téysipainoinen hyddyntéminen on aikaa vievaa joh-
tuen lukuisista tarvittavista maaeval uaatioi sta ja viranomai shyvaksynndisté. Vuonna 2001 suoritetut panostukset diagnostiikan evaluaatioihin ja
markkinointiin on katettu nesteannostelijoiden kannattavalla liiketoiminnalla.

Ulkomaan myynnin osuus liikevaihdosta oli edellisten vuosien mukaisesti 96%. Liikevaihdosta 51 % kertyi Euroopan maista, 25 % Pohjois-
Amerikasta ja loput 24 % pééasiassa Aasiasta

Tulos
Tilikauden liikevoitto oli MEUR 0,2 (MEUR 0,5 liiketappio 2000). Tilikauden liikevoitto ennen konserniliikearvopoistoja oli MEUR 1,2
(MEUR 0,5).

Konsernin kiintedt kulut kasvoivat noin 17 %, mika johtui pédasiassa panostuksesta kansainvéliseen markkinointiorganisaatioon, diagnos-
tiikkatuotteiden tutkimukseen ja tuotekehitykseen. Kiinteiden kulujen kasvuun vaikuttivat my6s diagnostiikkatuotteiden lukuisat kansainvéli-
set evaluaatiot ja markkinointi.

Nettorahoituskulut olivat MEUR 0,2 (MEUR 0,1).

Tilikauden voitto ennen satunnaisia erié oli MEUR 0,1 (tappio MEUR 0,6) jatilikauden tappio MEUR 0,2 (tappio MEUR 0,6).

Tulos per osake oli EUR -0,02 (EUR -0,06).

Tase

Diagnostisiin tuotteisiin keskittyneen vapaaehtoiseen selvitystilaan asetetun Locus genex Oy:n liiketoiminta siirrettiin Biohit Oyj:lle 1.5.2001.
Konsernille on laskettu aiheutuvan yhtion purusta noin MEUR 0,7 suuruinen positiivinen verovaikutus, joka jaksotetaan konsernitilinp&atok-
sessa Locus genexiin liittyvan konserniliikearvon jéljellé olevalle 5 vuoden pituiselle poistoajalle. Locus genex Oy:n purkuun liittyen taseeseen
31.12.2001 on siséllytetty lyhytaikaiseen vieraaseen paéomaan verovelkojaMEUR 1,2 ja saamisiin laskennallisia verosaamisia MEUR 1,2.

Maksuvalmius
Biohit-konsernin maksuvalmius on hyva. Liiketoiminnan rahavirtaoli MEUR 1,9 positiivinen (MEUR 0,9). Tilikauden investoinnit rahoitettiin
pé&&osin tulorahoituksella. Tuotekehityslainoja nostettiin yhteensd 0,1 MEUR. Pitk&aikaisia lainoja lyhennettiin 0,9 MEUR.

Omavaraisuusaste oli 31.12.2001 65,7% (66,9 %).

I nvestoinnit
Tilikauden bruttoinvestoinnit olivat MEUR 2,2 (MEUR 7,1). Investoinnit kohdistuivat pééosin diagnostiikkatuotteiden massatuotantoon tar-
koitettuihin puhdastiloihin laitteineen sek& muun tuotantokapasiteetin lisédmista varten hankittuihin koneisiin jalaitteisiin.

Konsernin tutkimus- ja tuotekehitysmenot olivat MEUR 2,1 (MEUR 1,7) €li 8,3 % (7,0 %) liikevaihdosta

Hallinto ja henkil st
Tilikaudella Biohit Oyj:n hallitukseen ovat kuuluneet puheenjohtajana professori Reijo Luostarinen ja jasenind dosentti Arto Alanko, LKT
Osmo Suovaniemi ja professori Marten Wikstrom.

Biohit Qyj:n tilintarkastajana on toiminut KHT-yhteisd SVH Pricewaterhouse Coopers Oy, vastuullisena tilintarkastajana KHT Hannele
Selesvuo.

Henkil6ston mééré 31.12.2001 oli 302 (266), josta tytéryhti6issa tydskenteli 118 (114), Kajaanin tehtaassa 98 (86) ja Helsingin padkontto-
rissa 86 (66).

Nékymaét vuodelle 2002
Biohit-konsernin nesteannostelijaliiketoiminnan liikevaihdon ennakoidaan kasvavan vuonna 2002 noin 15% ja kannattavuuden odotetaan py-
syvéan hyvana. Diagnostiikkaliiketoiminnan osalta liikevaihdon odotetaan kehittyvan positiivisesti vuonna 2002.

Biohitin 1SO 9001 — aatuj&rjestelmé kattaa myds diagnostiikkaliiketoiminnan, jokatéyttéé liséksi myos | SO 13485-standardin asettamat |aa-
tuvaatimukset. T&méa merkitsee, etta Biohitin diagnostiset testit voidaan varustaa CE-merkill& (I1VD-direktiivi 98/97/EY) jatestejavoidaan myy-
da tutkimuskéayton lisdksi myos kliiniseen kéyttoon EU-alueella

USA:ssa Biohitin testejé voidaan myyda palvelulaboratorioiden k&yttdon ilman FDA-hyvéksyntdé, joka arvioidaan saatavan GastroPanel-
tutkimukselle vuoden 2002 kuluessa. Vastaavia viranomaishyvéksyntdjen hakuja tydstetédn Japanissa, KiinassajaVengadla Taman liséksi me-
neill&&n on noin 20 maaeval uaatiota, joiden tul osten perusteella asiantuntijat suosittelevat Biohitin testien kéyttoa. Tahénastiset eval uaatiot ovat
antaneet myonteisia tuloksia. Y hteistyo |48ketehtai den asiantuntijoiden kanssa tdhtéd sithen esim. Italiassa ja Saksassa, etté erityisesti yleislééa-
kérit ryhtyisivét kayttamaén Biohitin GastroPanel-tutkimusta ennen vatsavaivoi sta kérsivéan potil aan | é8kehoitoa (evidence-based medicine). On
arvioitu, etté esim. Italiassa, jossa on yli 50 000 yleislédkérig, vuosittainen GastroPanel-tutkimusten tarve on noin 2,0 milj. tutkimusta.

28



BIOHIT

TULOSLASKELMA JA RAHOITUSLASKELMA

TULOSLASKELMA 1.1. —-31.12. Konser ni Emoyhtid
EUR 1 000 Liitetieto 2001 2000 2001 2000
LIIKEVAIHTO 2.1 25 545 24 247 15 525 13494
Valmiiden ja keskeneraisten tuotteiden

varastojen muutos 244 679 318 256
Liiketoiminnan muut tuotot 501 182 182 163
Materiaalit ja palvelut 2.2. -5 460 -7 661 -2 966 -2 560
Henkil 8stokulut 2.3. -9883 -8 015 -5904 -4 836
Poistot ja arvonal entumiset 3.1 -2 268 -2 395 -2 384 -1222
Liiketoiminnan muut kulut -8 442 -7520 -4 591 -4 293
LIIKEVOITTO/-TAPPIO 237 -483 180 1002
Rahoitustuotot ja—kulut 24, -182 -98 -309 -10
VOITTO/TAPPIO ENNEN SATUNNAISIA ERIA 55 -581 -129 992
Satunnaiset erét 2.5. 0 239 0 -653
VOITTO/TAPPIO ENNEN TILINPAATOS

SIIRTOJA JA VEROJA 55 -342 -129 339
Tilinp&&tossiirrot 2.6. 0 0 0 -359
Tuloverot 2.7. -273 -247 22 -7
V&hemmiston osuus -14 -27 0 0
TILIKAUDEN TAPPIO -232 -616 -107 -27
RAHOITUSLASKELMA 1.1.-31.12. Konser ni Emoyhtid
EUR 1 000 2001 2000 2001 2000
LIIKETOIMINNAN RAHAVIRTA

Voitto/tappio ennen satunnaisia eria 55 -580 -128 991
Oikaisut:

Suunnitelman mukaiset poistot 2268 2395 2383 1222
Rahoitustuotot ja—kulut 182 98 309 10
Muut oikaisut 24 -1 -38 (4]
Rahavirta ennen kayttdpédoman muutosta 2529 1912 2526 2222
KAYTTOPAAOMAN MUUTOS

Lyhytaikaisten korottomien liikesaamisten lisdys (-) /vahennys(+) 424 1185 -269 -599
Vaihto-omaisuuden lisdys (-)/véhennys (+) -468 -758 -401 -377
Lyhytaikaisten korottomien velkojen lisdys (+)/véhennys (-) -77 -1124 243 152
Liiketoiminnan rahavirta ennen rahoituserid ja veroja 2408 1215 2099 1398
Maksetut korot ja maksut muista liiketoiminnan rahoituskuluista -442 -678 -321 -582
Saadut korot liiketoiminnasta 153 297 148 286
Maksetut tuloverot -243 -272 =75 -134
Rahavirta ennen satunnaisia eria 1876 562 1851 968
Liiketoiminnnan satunnaisista eristé johtuva rahavirta 0 336 0 -316
Liiketoiminnan rahavirta (A) 1876 898 1851 653
INVESTOINTIEN RAHAVIRTA

Investoinnit aineellisiin ja aineettomiin hyddykkeisiin -2 170 -4 815 -1904 -4 319
Ainedllisten ja aineettomien hyodykkeiden luovutustul ot 33 0 33 0
Myonnetyt lainat tytaryhtidille 0 0 -189 0
Saadut avustukset 425 0 425 0
Ostetut tytaryhtidosakkeet -42 -1118 -129 -1815
Myydyt tytaryhti dosakkeet 0 -76 0 0
Ennakkomaksun palautus 0 404 0 404
L ainasaamisten takai sinmaksut 0 0 82 56
Luovutustulot muista sijoituksista 0 57 0 57
Saadut osingot investoinneista 6 6 6 6
Investointien rahavirta (B) -1748 -5542 -1676 -5611
RAHOITUKSEN RAHAVIRTA

Maksullinen osakeanti 0 804 0 804
Pé&omalainojen nostot 111 22 m 22
Pitk&aikaisten lainojen nostot 73 824 64 824
Pitk&aikaisten lainojen takai sinmaksut -870 -1208 -870 -1126
Rahoituksen rahavirta (C) -686 442 -695 524
Rahavarojen muutos (A+B+C) lisdys (+)/vahennys (-) -558 - 4202 -520 -4 434
Rahavarat tilikauden alussa 3016 7218 2351 6783
Rahavarat tilikauden lopussa 2458 3016 1831 2349
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TASE
VASTAAVAA 31.12. Konser ni Emoyhtid
EUR 1 000 Liitetieto 2001 2000 2001 2000
PYSYVAT VASTAAVAT
Aineettomat hyddykkeet 311 1182 899 6 408 771
Konserniliikearvo 311 3671 4621 0 0
Aineelliset hyddykkeet 312 6 370 5645 5724 4969
Sijoitukset 3.2. 216 205 6074 8107
Pysyvét vastaavat yhteensa 11 439 11 370 18 206 13 847
VAIHTUVAT VASTAAVAT
Vaihto-omaisuus 33 4 253 3785 2167 1690
Laskennallinen verosaaminen 3.7. 1516 268 190 0
Pitk&aikaiset saamiset 34. 0 0 186 172
Lyhytaikaiset saamiset 3.4. 5330 6 185 5808 6 252
Rahat ja pankkisaamiset 2457 3016 1831 2349
Vaihtuvat vastaavat yhteensa 13 556 13254 10 182 10 463
VASTAAVAA YHTEENSA 24 995 24 624 28 388 24 310
VASTATTAVAA 31.12. Konser ni Emoyhtid
EUR 1 000 Liitetieto 2001 2000 2001 2000
OMA PAAOMA
Osakepadoma 35.1. 2149 2149 2149 2149
Ylikurssirahasto 35.1. 14 906 14 906 14 906 14 906
Edellisten tilikausien voitto/tappio 35.1. -600 -3 1241 1268
Tilikauden tappio 35.1. -232 -616 -107 -27
Padomalainat 354. 1243 1132 1243 461
Oma pdéoma yhteensa 17 466 17 568 19 432 18 757
VAHEMMISTOOSUUS 111 49 0 0
TILINPAATOSSIIRTOJEN KERTYMA 3.6. 0 0 359 359
VIERAS PAAOMA
Laskennallinen verovelka 3.7. 104 109 0 0
Pitk&aikainen vieras pddoma 3.8.1. 2080 2790 1998 2730
Lyhytaikainen vieras pd&doma 3.8.2. 5234 4108 6 599 2464
Vieras padoma yhteensa 7418 7 007 8597 519%4
VASTATTAVAA YHTEENSA 24 995 24 624 28 388 24 310
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LIITETIEDOT

1. TILINPAATOK SEN
LAADINTAPERIAATTEET

Tilinp&étos on laadittu Suomen kirjanpitolain mukaisesti.

Kun tilinpadtdsta laaditaan hyvan kirjanpitotavan mukaisesti, yh-
tién johto joutuu tekemaan arvioita ja oletuksia, jotka vaikuttavat
tilinpaétoksen sisdltoon. Lopputulemat voivat poiketa nadista ar-
vioista

Tilinpaétostiedot esitetédn Euroina, ja ne perustuvat liiketapahtu-
mien alkuperdisiin arvoihin.

ARVOSTUS- JA JAKSOTUSPERIAATTEET

K ayttdomaisuuden arvostus

Kayttdomai suus on merkitty taseeseen hankintamenoon vahennet-
tyné saaduilla avustuksilla ja suunnitelmanmukaisilla poistoilla.
Suunnitelmanmukaiset poistot on laskettu tasapoistoina kéytto-
omaisuusesineiden taloudellisen pitoajan perusteella.

Suunnitelmanmukaiset poistoajat ovat:

Aineettomat oikeudet 510v
Konserniliikearvo 37v
Liikearvo 5v
Muut pitkévaikuttei set menot 5-10v
Rakennukset 20v
Koneet ja kalusto 3-10v

Locus genex Oy:66n liittyva konserniliikearvo poistetaan 7 vuo-
den aikana. Viiden vuoden poistogjasta on poikettu, koska inves-
tointi on luonteeltaan pitk&aikainen.

Vaihto-omaisuuden arvostus

Vaihto-omaisuus esitetédn fifo-periaatteen mukaisesti hankinta-
menon tai sitd alemman jéleenhankintahinnan tai todenndkdisen
myyntihinnan méaréisend. Vaihto-omaisuuden arvoon on sisdly-
tetty muuttuvien menojen liséksi niiden osuus hankinnan ja val-
mistuksen kiinteistd menoista.

Tutkimus- ja tuotekehitysmenot

Tutkimus- ja tuotekehitysmenot on kirjattu vuosikuluksi vuodesta
1998 I &htien. Ennen vuotta 1998 aktivoidut tutkimus- ja tuotekehi-
tysmenot tulivat téysin poistetuiksi vuonna 2000.

Tuloutusperiaate

Liikevaihtoa laskettaessa myyntituotoista véhennetédn myynnin
vdlilliset verot jaaennukset. Suoritteiden myynti on tuloutettu nii-
den luovutusten yhteydessa.

Kunnossapito ja korjaukset

Kunnossapito- ja korjausmenot kirjataan tilikauden kuluksi.
Vuokrattujen toimitilojen peruskorjausmenot on aktivoitu muihin
pitkévaikutteisiin menoihin ja poistetaan tasapoistoin jéjella ole-
vana vuokrakautena.

Elékkeet

Konsernin suomalaisissa yhtidissé lakisédteinen eldketurva mah-
dollisine lisdetuineen on vakuutettu el&kevakuutusyhtioissa
El&kemenot kirjataan tyontekijdiden tydsséol oai kana suoriteperus-
teisesti. Ulkomaisissa tytaryhtidissi elékemenot kirjataan paikal-
lisen k&ytanndn mukai sesti.

Valuuttamaar éiset eréat

Ulkomaanrahan mééréiset saamiset ja velat on muutettu Euroiksi
Kurssierot on kirjattu tulosvaikutteisesti lukuunottamatta pitk&ai-
kaiseen USD-mééréiseen tytéryhtiodlainasaamiseen liittyvaa reali-
soitumatonta kurssivoittoa, joka on esitetty emoyhtitssé siirtove-
loissa.

KONSERNITILINPAATOKSEN
LAADINTAPERIAATTEET

Konsernitilinpaatoksen laajuus

Konsernitilinpéétds siséltéa emoyhtio Biohit Oyj:n seké kaikki ne
yhtict, joista konsernilla on yli 50 % &anivallasta. Tytaryhtitt on
sisdllytetty konsernitilinpagtokseen niiden hankintahetkesta I&h-
tien.

Sisdinen osakkeenomistus

Konsernitilinpdédtds on laadittu hankintamenomenetelmélla.
Tytaryhtididen hankintamenon ja hankittua osuutta vastaavan
oman pa&oman ero on esitetty konserniliikearvona.

Sisdiset liiketapahtumat ja katteet

Konsernin sisdiset liiketapahtumat, siséisten toimitusten realisoitu-
mattomat katteet, sisdiset saamiset ja velat samoin kuin sisdinen
voitonjako on eliminoitu konsernitilinpaétoksessa.

Muuntoer ot

Ulkomaisten konserniyhtididen tuloslaskelmat on muutettu
Euroiksi tilikauden keskikurssiin ja taseet tilinpadtéspaivan kurs-
siin. Muuntamisessa syntyneet muuntoerot samoin kuin omien
paaomien muuntoerot on esitetty konsernitilinpaétoksessa eréssa
"Edéellisten tilikausien voitto/tappio”.

Laskennalliset verot
Laskennalliset verovelat ja—saamiset on laskettu verotuksen ja ti-

linpaétoksen vélisille véliaikaisille eroille kayttaen tilinpadtdshet-
kella vahvistettua seuraavien vuosien verokantaa.
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2. TULOSLASKELMAN LIITETIEDOT

2.1. Liikevaihto alueittain Konser ni Emoyhtid
EUR 1 000 2001 2000 2001 2000
Suomi 964 647 975 847
Pohjoi smaat 817 686 817 593
Muu Eurooppa 11 228 11 628 7187 6 625
Amerikka 6 368 4620 3945 3010
Muut maat 6168 6 666 2601 2420
Y hteensa 25545 24 247 15 525 13494
2.2. Materiaalit ja palvelut Konser ni Emoyhti®
EUR 1 000 2001 2000 2001 2000
Aineet jatarvikkeet:
Ostot tilikauden aikana 5287 7 463 3040 2681
Varaston muutos -95 -140 -83 -121
Aineet jatarvikkeet yhteensi 5191 7323 2957 2 560
Ulkopuoliset palvelut 268 339 9 0
Materiaalit ja palvelut yhteensa 5 460 7 661 2966 2560
2.3. Henkildstokulut ja henkilokunnan lukumééra Konser ni Emoyhtid
Henkildstokulut, EUR 1 000 2001 2000 2001 2000
Palkat 7975 6 401 4758 3764
Elgkekulut 1067 8%4 737 622
Muut henkil8sivukulut 841 720 409 450
Y hteensa 9883 8015 5904 4836

Johdon palkat ja palkkiot

Konsernin toimitusjohtgjien palkat olivat TEUR 706 (TEUR 663 vuonna 2000). Hallitusten jasenten palkkiot olivat emoyhti®ssa ja konsernis-
sa TEUR 67 (TEUR 29 vuonna 2000). Konserniin kuuluvien yhtididen toimitusjohtajien kanssa e ole tehty lakisdéteisista el 8ke-eduista poik-
keavia sopimuksia.

Konser ni Emoyhtid

Henkil6std keskimaarin 2001 2000 2001 2000
Toimihenkil 6ita 188 138 75 60
Tyontekijoita 101 84 101 84
Y hteensa 289 222 176 144
2.4, Rahoitustuotot ja —kulut Konser ni Emoyhti®
EUR 1 000 2001 2000 2001 2000
Osinkotuotot konsernin ulkopuolisilta 6 6 6 6
Korkotuotot pitk&aikaisista sijoituksista

Saman konsernin yrityksilta 0 0 115 87
Muut korko- ja rahoitustuotot

Saman konsernin yrityksilta 0 0 25 64

Muilta 247 304 120 218
Korkotuotot pitk&aikaisista sijoituksista ja muut korko- ja
rahoitustuotot yhteensa 247 304 260 369
Tytéryhti6osakkeiden arvonal entumiset -275 -82
Korkokulut ja muut rahoituskulut

Saman konsernin yrityksille 0 0 -1 -1

Muille -436 -408 -299 -302
Rahoitustuotot ja—kulut yhteensa -182 -98 - 309 -10
Eraén rahoitustuotot ja—kulut sisdltyy nettokurssivoittoa/-tappiota -35 20 -37 a4
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2.5. Satunnaiset erét Konser ni Emoyhti®
EUR 1000 2001 2000 2001 2000
Satunnaiset tuotot 0 244 0 0
Satunnaiset kulut 0 -5 0 -653
Satunnaiset erét yhteensa 0 239 0 -653

Vuonna 2000 satunnaiset tuotot koostuivat pd&osin Wolf Laboratories Ltd:n osakkeiden myynnistd ja satunnaiset kulut tytéryhtiolle annetusta

konserniavustuksesta.

2.6. Tilinp&atossiirrot Konser ni Emoyhti6
EUR 1 000 2001 2000 2001 2000
Suunnitelmanmukaisten ja verotuksessa
tehtyjen poistojen erotus 0 0 0 -359
2.7. Tuloverot Konser ni Emoyhti6
EUR 1 000 2001 2000 2001 2000
Tuloverot satunnaisista eristé 0 -80 0 189
Tuloverot varsinai sesta toiminnasta -1521 -145 -169 -196
Laskennallisen verovelan/ -saamisen muutos 1248 -22 190 0
Tuloverot yhteensa -273 -247 21 -7
3. TASEEN LIITETIEDOT
3.1. Aineettomat ja aineelliset hyodykkeet
3.1.1. Aineettomat hyodykkeet Konserni
Muut

EUR 1 000 Aineettomat Konserni- pitkavaikutteiset

oikeudet liikearvo menot Y hteensa
Hankintameno tilikauden alussa 817 6488 685 7990
Lisdykset 130 59 390 580
Hankintameno tilikauden lopussa 948 6547 1075 8570
Kertyneet poistot ja arvona ennukset tilikauden alussa -274 -1866 -328 -2468
Tilikauden poisto -99 -1009 -139 -1247
Kertyneet poistot tilikauden lopussa -373 -2875 -467 -3715
Kirjanpitoarvo tilikauden lopussa 574 3671 608 4853
3.1.1. Aineettomat hyodykkeet Emoyhti®

Muut

EUR 1 000 Aineettomat pitkéavaikutteiset

oikeudet Liikearvo menot Y hteenséa
Hankintameno tilikauden alussa 746 0 494 1240
Lisdykset 225 6 558 389 7173
Hankintameno tilikauden lopussa 971 6558 883 8412
Kertyneet poistot ja arvona ennukset tilikauden alussa -308 0 -161 -469
Tilikauden poisto -89 -1312 -136 -1536
Kertyneet poistot tilikauden lopussa - 397 -1312 -296 -2 005
Kirjanpitoarvo tilikauden lopussa 574 5247 586 6 408

Liikearvon hankintameno koostuu Locus genex Oy:n purun seurauksena siirtyneisté patenteista (TEUR 5 045) ja purkutappiosta

(TEUR 1 513).
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3.1.2. Ainedlliset hyddykkeet Konserni
Koneet ja
EUR 1 000 Rakennukset kalusto Y hte