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Sivelyvalmisteiden mikroskopointi on tarked osa veritautien diagnostiikkaa ja hoitovas-
teen seurantaa. Sivelyvalmisteesta tutkitaan valko- ja punasolujen eri kypsyysvaiheita ja
morfologiaa. Opinndytetyon tarkoituksena oli tehdd Fimlab Laboratoriot Oy:n hemato-
logian laboratorioon mikroskopoinnin avuksi uusi paivitetty ohjeisto valko- ja pu-
nasolumorfologian tunnistuskriteereista. Verisolujen tunnistus perustuu solun eri morfo-
logisiin ominaisuuksiin. Néiden eri ominaisuuksien perusteella paatelldédn verisolun
kypsyysaste seké arvioidaan solun morfologiaa.

Luotettavien laboratoriovastausten edellytyksend on laadukas nayte ja ammattitaitoinen
henkilokunta. Opinnaytetyon tavoitteena oli parantaa laboratoriovastausten laatua ja
kehittdd tunnistustaitoa hankalissa potilasnaytteissd. Ohjeisto toimii uusien tyontekijoi-
den perehdyttamisen ja ammattitaidon yll&pitdmisen apuna seka opiskelijaohjauksessa.
Lisaksi ohjeistoa kdytetd&n apuna verensivelyvalmisteen 16ydosten vastaamisessa.

Opinndytetyd toteutettiin toiminnallisena, mik& tarkoittaa, ettd opinndytetyd koostuu
raporttiosuudesta ja tuotoksesta. Opinnaytetyon raporttiosuudessa késiteltiin hematopo-
eesia, veren sivelyvalmistetta ja eri solulinjojen morfologiaa. Tuotoksena syntyi ohjeis-
to, joka tehtiin toimeksiantajien toiveiden mukaisesti ja opinnadytetyon raporttiosuutta
hyodyntéen. Ohjeistossa késiteltiin yleisesti valko- ja punasolumorfologiaa kuvien ja
tekstin avulla. Trombosyyttien morfologia rajattiin tyon ulkopuolelle. Uudesta ohjeis-
tosta tehtiin kattavampi kuin nykyisin kaytdssé oleva ohjeisto. Siihen liitettiin enemmaén
kuvia veren soluista ja se pdivitettiin vastaamaan nykyisia Fimlab Laboratoriot Oy:n
mukaisia solumorfologian kriteerejd. Solujen kuvia otettiin Cellavision® DM1200-
automaattimikroskoopin kuva-arkistoista ja osa kuvattiin itse Tampereen ammattikor-
keakoulun digitaalisella mikroskooppikameralla. Kuvat olivat perdisin potilasnaytteista,
mutta naytteiden henkil6tiedot eivat kuitenkaan tulleet esille missédan vaiheessa opin-
naytetyon tekoa.

Jatkotutkimusaiheena voisi olla esimerkiksi sahkoisessa muodossa olevan ohjeiston ja
perehdytysmateriaalin tekeminen. Sdhkoisessé muodossa olevia kuvia voisi tarvittaessa
tarkastella [ahemmin, jotta solujen erityiset ominaisuudet ndhtdisiin tarkemmin. Lisaksi
kuvia voisi tarpeen mukaan loitontaa ja lahentad, jolloin saataisiin laajempi kuva koko-
naisuudesta. Sahkdisessd muodossa olevaan ohjelmaan pystyisi myos liittdmaan enem-
maén erilaisia kuvia solumorfologian 16ydoksista.

Asiasanat: hematologia, hematopoeesi, punasolu, solumorfologia, valkosolu



ABSTRACT

Tampereen ammattikorkeakoulu
Tampere University of Applied Sciences
Degree Programme in Biomedical Laboratory Siences

LUSTIG SONJA & VIRTANEN ANNA:
White and Red Cell Morphology Instructions for the Fimlab Medical Laboratories Ltd

Bachelor's thesis 80 pages, appendices 3 pages
October 2014

The microscopic examination of blood cells is an important part of the practice of
hematology and blood disease diagnosis. The purpose of this study was to update the
instructions for white and red blood cells morphology criteria. The instructions were
made for biomedical laboratory scientists working in the field of clinical hematology at
the Fimlab Medical Laboratories Ltd. The main objective of this study was to improve
the quality of laboratory results.

This thesis was functional in nature and it consists of two different sections: theoretical
part and output. The theoretical part included chapters on the hematopoiesis, the blood
smear, and the morphology of the different cell lines. Platelet morphology was excluded
from this study. The output was created to meet the needs of Fimlab Medical
Laboratories Ltd.

The output provides the theoretical knowledge and photos of the morphological
characteristics of blood cells. The cell images were taken from CellaVision® DM1200
digital cell morphology system and some of the images were taken with a digital
microscope camera in Tampere University of Applied Sciences. When assembling the
instructions we focused on a simple and easy structure.

Key words: blood cell morphology, hematology, hematopoiesis, red blood cell, white
blood cell
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LYHENTEET JA TERMIT

agglutinaatio
agranulaarinen
AIHA

anemia

anisosytoosi
antigeeni
artefakta
autovalidointi
blasti

CLP
CMP
DIC

diffi
diffaus/diffaaminen
erytroblasti
erytropoeesi
erytrosyytti
fagosytoosi
fragmentaatio

granula
hematologia
inkluusiokappale
kromatiini

leukemia

morfologia

myelodysplastinen

punasolujen kasautuminen

vahagranulainen

autoimmuunihemolyyttinen anemia

oire, joka johtuu punasolujen véhyydesta tai alhaisesta he-
moglobiinista

koon vaihtelu

molekyyli, joka aiheuttaa elimistdssa immuunivasteen
10ydos, joka ei johdu tutkittavasta kohteesta

automaattinen tutkimustulosten tarkastamismenetelma
kaikkien valkosolujen varhaisin valomikroskooppisesti tun-
nistettava solumuoto

common lymphoid progenitor

common myeloid progenitor

disseminoitunut intravaskulaarinen koagulaatio, yleistynyt
suonensisédinen hyytyminen

objektilasille tehty ja MGG-varjatty veren sivelyvalmiste
valkosolujen erittelylaskenta

varhainen punasolu

punasolumuodostus

punasolu

solusyonti

pilkkoutuminen

solun sytoplasman sisdisia jyvasia, jotka varjaytyvét eri ta-
voin

sisatautien erikoisala, joka tutkii veritauteja

solun sisdinen kappale

tuman DNA:n ja proteiinien kompleksi, joka voidaan nadhda
vérjattyné valomikroskoopilla

verisyopd, joka johtuu luuytimen valkosolujen esiasteiden
muuttumisesta pahanlaatuisiksi syopasoluiksi

solujen muoto-oppi

luuytimen neoplastinen tila, jolle on ominaista taipumus ke-

hittyé akuutiksi myeloiseksi leukemiaksi



myeloproliferatiivinen

nukleoli

-penia
perifeerinen veri
poikilosytoosi
polykromasia

primaarigranula

raharulla

sivelyvalmiste

sekundaarigranula

spesifinen
-sytoosi/-filia
sytoplasma
tuma

vakuoli

monikykyisten kantasolujen pahanlaatuinen verisairaus, esi-
merkiksi polysytemia vera, essentiaalinen trombosytemia,
myelofibroosi

tumajyvanen, tuman vaaleampi alue

vahyys esim. leukopenia

adreisverenkierto

muodon vaihtelu

retikulosyyttien esiintyminen sivelyvalmisteessa
varhaissolujen granulaa, jota esiintyy esim. promyelosyyteil-
14 ja myelosyyteilla

punasolujen pinoutuminen ketjuiksi

perifeerisen veren objektilasille tehty sively, joka mikrosko-
poidaan

spesifinen granula, jota esiintyy esimerkiksi metamyelosyy-
tilla

ominainen

paljon, esim. leukosytoosi, eosinofilia

solulima

soluelin, jossa on eukaryoottisen solun geneettinen keskus

mikroskoopissa tyhjalta nayttava solun reika



1 JOHDANTO

Verenkuvatutkimus (B-PVK) ja leukosyyttien erittelylaskenta (B-Diffi) ovat yleisimpia
terveydenhuollossa kaytettdvid laboratoriotutkimuksia. Suurimmissa laboratorioissa
naytteet tutkitaan verenkuva-analysaattoreilla. Laitteilla on kuitenkin rajallinen kyky
tunnistaa verenkuvaan normaalisti kuulumattomia soluja, kuten blastisoluja tai reaktiivi-
sia lymfosyytteja. Laite antaa autovalidoinnin maarittdmien Kriteerien mukaisesti haly-
tyksen verenkuvan poikkeavuuksista tai tunnistamattomista soluista, jolloin ndytteesta
tehddan sivelyvalmiste ja solut tunnistetaan sekd lasketaan myos mikroskooppisesti.
(Koski, Pelliniemi, Savolainen & Akerman 2010, 87; Tienhaara 2014, 54.) Sivelyval-
misteiden mikroskopointi on tarkea osa veritautien diagnostiikkaa ja hoitovasteen seu-
rantaa. Sivelyvalmisteesta tutkitaan verisolujen eri kypsyysvaiheita ja morfologiaa, joi-
den perusteella solut luokitellaan. Luotettavan tuloksen saamiseksi tarvitaan hyvin tehty
ja varjéatty veren sivelyvalmiste (Vajpayee, Graham & Bem 2007, 468).

Verisoluja tunnistetaan Kliinisissa laboratorioissa hematologian tydpisteessd. Hematolo-
gialla tyoskentelee bioanalyytikoita ja laboratoriohoitajia, joilta vaaditaan korkeatasoista
veren solujen tunnistamistaitoa ja vastausten raportointia. Opinndytetyon aiheena on
puna- ja valkosolujen tunnistuskriteereistd koostuva ohjeisto, joka toimii Fimlab Labo-
ratoriot Oy:n tyontekijoiden apuna mikroskopoitaessa veren sivelyvalmisteita. Fimlab
Laboratoriot Oy (Fimlab Medical Laboratories Ltd.) on Suomen suurin terveydenhuol-
lon laboratorioalan yritys, joka tuottaa laboratoriopalveluja julkisen terveydenhuollon
tarpeisiin. Fimlab Laboratoriot Oy:n omistaa Pirkanmaan, Kanta-Hdmeen ja Keski-
Suomen sairaanhoitopiirien kuntayhtymat. (Fimlab Laboratoriot Oy 2014a; Pirkanmaan
sairaanhoitopiiri 2014.) Opinnéytetyon aihe saatiin Fimlab laboratoriot Oy:ssé Kliinisel-
I& hematologialla tydskenteleviltd laboratoriohoitajilta Pirkko Sirolta ja Kirsi Valtoselta
(nykyisin Kirsi Soppa). Solumorfologian tunnistuskriteerit -ohjeisto tulee olemaan leu-
kosyyttien erittelylaskennan (B-Diffi) ty6ohjeen liite. Leukosyyttien erittelylaskennan
indikaatioita ovat esimerkiksi erilaisten allergioiden, infektio- ja loistautien sekd hema-
tologisten maligniteettien diagnostiikka ja hoidon seuranta (Koski 2013, 1). Liséksi pu-
nasolumorfologian avulla voidaan tutkia verenkuvan muutoksia kuten erilaisia anemioi-

fa.
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Opinnaytetyon tarkoituksena on paivittdd vuonna 2005 tehty valko- ja punasolumorfo-
logian tunnistuskriteerit -ohjeisto. Fimlab Laboratoriot Oy:n henkilokunta kokee, etta
péivitetylle tybohjeelle on tarvetta. Opinndytety® koostuu raporttiosuudesta seké erilli-
sestd tuotoksesta. Ohjeiston tavoitteena on parantaa laboratoriovastausten laatua ja ke-
hittdd tunnistustaitoa potilasnaytteissd, joissa esiintyy vaikeasti tunnistettavia soluja.
Valko- ja punasolujen kuvat ovat keskeinen osa opinndytety6ta ja tulevaa ohjeistoa.
Leukosyyttien kuvat saadaan Cellavision® DM1200 -automaattimikroskoopin kuvista
ja punasolumorfologia kuvataan mikroskooppisesti Leican DFC450 ja Olympuksen
DP20 -digitaalikameralla hematologian luokassa Tampereen ammattikorkeakoululla.
Mikroskooppisella digitaalikameralla kuvatut solukuvat on kuvattu padosin 40x objek-

titvilla ja 400-kertaisella suurennoksella.

Verisolujen mikroskooppinen tunnistus perustuu solujen eri ominaisuuksiin. Eri ve-
risolujen morfologiset ominaisuudet johtuvat solun kypsyysasteesta, mutta verisolun
morfologia voi muuttua myos tietyn taudin tai tilan takia. Verisolujen morfologiaa voi-
daan tutkia mikroskooppisesti ainoastaan veren sivelyvalmisteen avulla. T&mén vuoksi
opinndytetyon raporttiosuudessa kasitellaan valko- ja punasolumorfologian lisdksi myos
hematopoeesia eli verisolujen tuotantoa sek& veren sivelyvalmisteen tekoa ja tarkaste-
lua. TyOssa kasitelladn myos paapiirteittain sivelyvalmisteen tekoon ja solumorfologi-
aan liittyvia automaatteja, joita ovat Sysmex SP1000i™ -veto ja -varjaysautomaatti seké
Cellavision® DM1200-automaattimikroskooppi. Fimlab Laboratoriot Oy:ssa kaytdssa

olevaa Sysmex XE-5000™

-verenkuva-analysaattoria ja sen toimintaperiaatetta ei kasi-
telld tassd tyosséd. Sivelyvalmisteen tarkastelussa voidaan arvioida valko- ja punasolu-
morfologian lisdksi myods trombosyyttien morfologiaa, mutta tissa tyodssa ei kasitella
trombosyytteja. Liséksi raporttiosuudessa pohditaan ratkaisuja ja valintoja, joita tuotok-

sen suunnittelussa ja teossa on tehty seké arvioidaan opinndytetyoprosessia.
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2 OPINNAYTETYON TARKOITUS JA TAVOITE

Opinnaytetyon tarkoituksena on tehdd péivitetty ohjeisto valko- ja punasolumorfologian
tunnistuskriteereistd Fimlab Laboratoriot Oy:n hematologian tydpisteeseen. Ohjeisto on
tarkoitettu potilasndytteiden mikroskopoimisen ja vastaamisen tueksi. Fimlab Laborato-
riot Oy:n tyontekijoiden toivomuksena on yksinkertainen ja selkeéd ohje, mutta kuitenkin
siind on oltava riittavasti tietoa soluista ja niiden poikkeavuuksista kuvineen. Tarkoituk-
sena on myos, ettd opinndytetydn ohjeistoa ja raporttiosuutta voisivat kayttdd Tampe-
reen ammattikorkeakoulun bioanalytiikan opiskelijat hematologian opinnoissaan. Oh-
jeistossa on eri verisolulinjojen ja solumorfologian tunnistuskriteerit ja kuvat seka mai-

ninta taudeista ja tiloista, joissa morfologisia poikkeavuuksia esiintyy.

Opinndytetyon tavoitteena on parantaa laboratoriovastausten laatua ja kehittaa tunnis-
tustaitoa potilasndytteissd, joissa esiintyy vaikeasti tunnistettavia soluja. Hematologian
akkreditoinnin seurauksena Fimlab Laboratoriot Oy:n henkilékunta on paattanyt, etta
nykyinen ohjeisto voisi olla laajempi ja sisaltdd myos kuvia erytrosyyteistd, joten oh-
jeisto halutaan paivittada. Paivitettyyn ohjeistoon pyritadn liittdméan kuvat yleisimmisté
valko- ja punasoluista ja niiden morfologisista muutoksista sekd nykyista tarkemmin
selvitys tiloista, joissa kyseessa olevia muutoksia esiintyy. Tulevan ohjeiston teossa
kaytetdan pohjana nykyista kaytossa olevaa ohjeistoa, mutta sen ulkoasu uudistetaan,
kuvia lisataan ja tietoja péivitetdan. Ohjeiston avulla tyOntekijat voivat kehittdd omaa
osaamistaan. Tunnistuskriteerit -ohjeistoa voidaan kayttad myods apuna uuden tyonteki-
jan perehdyttdmisesséa ja opiskelijaohjauksessa. Opinnaytetyon tekijoiden henkilokoh-
taisina tavoitteina on syventda hematologian tietoja ja taitoja sekd oppia tunnistamaan

perifeerisen veren erilaiset valko- ja punasolut.
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3 TOIMINNALLINEN OPINNAYTETYO

Toiminnallinen opinndytetyd on monimuotoinen tyd, joka koostuu kahdesta osasta.
Opinnaytety6hon kuuluu toiminnallinen osuus eli produkti sekd opinndytetydraportti,
johon kuuluvat perustelut ratkaisuille ja valinnoille, joita tuotoksen suunnittelussa ja
teossa on tehty sekd opinndytetydprosessin dokumentointi ja arviointi. Opinndytetydsta
tehtdvan tuotoksen on pohjauduttava ammattiteoriaan ja sen tuntemukselle, ja siten toi-
minnallisen opinndytety6raportin tulee aina sisaltdd myds niin sanottu teoreettinen vii-
tekehysosuus. (Roivas & Karjalainen 2013, 80, 88; Vilkka & Airaksinen 2004, 9,51.)
Opinnaytetyo6té tehdessa pyritddn noudattamaan tutkivaa ja kehittdvaé asennetta. Tydssa
pyritaan teoreettiseen lahestymistapaan, opinnaytetyoprosessissa tehtyjen valintojen ja
ratkaisujen perustelemiseen sekd pohtivaan, Kkriittiseen suhtautumiseen omaan tekemi-

seen ja kirjoittamiseen.

Toiminnallisessa opinndytetydssa tavoitellaan kdytdnnon toiminnan ohjeistamista, opas-
tamista, toiminnan jarjestamista ja jarkeistamistd ammatillisessa kentassa. Tyon tavoite
on aina kaytannollinen, soveltava ja kehittdva. Tuotos voi olla esimerkiksi perehdytta-
misopas, ohjeisto tai portfolio. Toiminnallinen opinndytety6 on tutkimuksellinen, vaik-
ka ei tehtdisikéan varsinaista tutkimusta. Opinndytetyd perustuu tutkittuun tietoon, mis-
sé yhdistyy teoreettinen tieto ja ammatillinen kaytantd. (Roivas & Karjalainen 2013, 80,
88; Vilkka & Airaksinen 2004, 9,51.)

Tyon toiminnallinen osuus toteutetaan siten, ettd se palvelee kohderyhmaa parhaalla
mahdollisella tavalla. (Roiva & Karjalainen 2013, 80.) Taman opinndytetyon kohde-
ryhménd ovat Fimlab Laboratoriot Oy:n tyontekijat ja Tampereen ammattikorkeakoulun
bioanalytiikan opiskelijat, joilta voidaan olettaa perustietojen hallintaa. Opinndytetyon

tuotoksen sisélto ja kieli suunnitellaan kohderyhmalle tarkoitetuksi.

Tama opinndytetyd on toiminnallinen, silla teoriaosuuden lisdksi siihen kuuluu tuotos.
Tuotoksena tehd&an ohjeisto, joka toimii sivelyvalmisteiden mikroskopoimisen tukena
Fimlab Laboratoriot Oy:n kliinisen hematologian tyopisteessa. Opinndytetyén toimek-
siantaja on Fimlab Laboratoriot Oy. Opinndytetydn tuotos toteutetaan yhteistyossa labo-

ratorion tyontekijoiden kanssa heidan toiveidensa mukaisesti.
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4 HEMATOPOEESIN SOLULINJAT

4.1 Verisolujen tuotanto ja saately

Hematopoeesilla tarkoitetaan verisolujen tuotantoa. Verisoluja muodostuu kantasoluis-
ta, jotka pystyvat sédilyttaméan oman madrénsa sekd tuottamaan kaikkia jalkel&isié.
Hematopoeesi tapahtuu eri ikdkausina eri kudoksissa. Verisolujen tuotanto alkaa sikio-
kaudella kolmannella raskausviikolla, jolloin veren soluja tuotetaan sikiotd ymparoivas-
sé ruskuaispussissa ja aortan seindman masenkymaalisessa kudoksessa. Hapenkuljetuk-
sen vuoksi sikidn pitdd muodostaa itse punasoluja, mink& vuoksi erytropoeesi on var-
haisin hematopoeesin osa. Sikion ollessa noin kuukauden ikainen on verisolujen tuotan-
to siirtynyt padasiassa maksaan. Raskausviikolla 10 alkaa verisolujen muodostus my®ds
luuytimessd ja lapsen syntyessa se on hematopoeesin padpaikka. Luuydin koostuu
stroomasoluista (luuytimen fibroblastit, rasvasolut, osteoblastit, makrofagit, sinusoidien
ja kapillaarien endoteelisolut), verisuonista ja soluvéliaineesta. Se muodostaa mikroym-
paristdn, joka on ihanteellinen kantosolujen kehitykselle. (Hoffbrand & Moss 2011, 3-4;
Matinlauri & Vilpo 2010, 247; Siitonen & Koistinen 2007, 20.) My0s perna, kateenkor-
va ja imusolmukkeet osallistuvat kantasolujen tuotantoon noin 3-4 raskauskuukauden
idssa. Kaikki hematopoeesin osat ovat olemassa jo raskauskuukausilla 5-6. (Howard &
Hamilton 2013, 2-3; Matinlauri & Vilpo 2010, 247; Hoffbrand & Moss 2011, 2; Vilpo
2010, 15.) Luuytimen hematopoeesia kutsutaan medullaariseksi ja sen ulkopuolella ta-
pahtuvaa ekstramedullaariseksi (Vilpo 2010, 15).

Syntyman jalkeen verisolut muodostuvat pééasiassa luuytimessd solunjakautumisen,
linjavalinnan, erilaistumisen ja kypsymisen seurauksena. Hematopoeesilla on nelja paa-
vaihetta: monikykyiset kantasolut, suuntautuneet kantasolut, jakautuvat/kypsyvét solut
ja kypsat solut. Solujen kypsyessa tuma pienenee, kromatiinirakenne tiivistyy, nukleolit
héviavét ja sytoplasma kypsyy eri soluille ominaiseen tapaan. (Matinlauri & Vilpo
2010, 247-248.) Lapsilla veren soluja muodostuu kaikkien luiden, mutta etenkin pitkien
luiden luuytimissa. Aikuisilla veren soluja muodostuu puolestaan litteiden luiden, kuten
kylkiluiden, selkanikamien ja rintalastan luuytimissa, koska lapsuudessa vertamuodos-
tavan kudoksen tilalle syntyy rasvakudosta. (Howard & Hamilton 2013, 2; Leppéluoto,
Kettunen, Rintamaki, Vakkuri, Vierimaa & Latti 2013, 126; Siitonen & Koistinen 2007,
17.)
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Kantasolujen erilaistumiseen merkittavasti vaikuttavia tekijoitd ovat muun muassa gee-
niluentaa sadtelevat tekijat, kasvutekijat ja adheesiomolekyylit. Tarkein vaikuttava teki-
ja on hematopoeettiset kasvutekijét, joihin kuuluvat joukko interleukiineja ja glykopro-
teiinihormoneja. (Siitonen & Koistinen 2007, 17, 20; Vilpo 2010, 17.) Keskeisimmat
hematopoeettiset kasvutekijat on mainittu liitteessa 1. Kasvutekijat saatelevat kantasolu-
jen lisdantymistd ja erilaistumista sekd kypsien verisolujen toimintaa. Useat elimiston
solut esimerkiksi luuytimen stroomasolut ja lymfosyytit kykenevét tuottamaan kasvute-
kijoita. (Howard & Hamilton 2013, 2; Siitonen & Koistinen 2007, 20-22.) Kasvutekijat
voivat vaikuttaa moniin solulinjoihin aiheuttaen solujen nopeaa lisadntymisté seka edis-
t&& solujen erilaistumista ja kypsymista. Liséksi ne ehkéisevat apoptoosia ja vaikuttavat
kypsien solujen toimintaan. (Hoffbrand & Moss 2011, 7; Howard & Hamilton 2013, 2.)
Kasvutekijoille on kohdesolussa vastaavat reseptorit, joiden aktivoituminen johtaa so-
lunsisdisten signaalien aktivoitumiseen (Siitonen & Koistinen 2007, 22; Vilpo 2010,
17). Hematopoeesin hairidist4 voi aiheutua yhden tai useamman verisolulinjan solujen
madran ja kypsymisen poikkeavuuksia, jotka ovat tunnusomaisia erilaisille veritaudeille
(Siitonen & Koistinen 2007, 17).

4.2 Hematopoeettisten kantasolujen erilaistuminen

Verisolujen synty alkaa hematopoeettisista kantasoluista eli totipotenteista kantasoluis-
ta, jotka pystyvat yllapitdméan oman madrénsa seka tuottamaan kaikkien verisolulinjo-
jen soluja (Matinlauri & Vilpo 2010, 247). Kantasoluja ei voida erottaa mikroskooppi-
sesti, mutta niiden olemassaolo voidaan paatelld kasvattamalla niita viljelymaljoilla.
Viljelymaljoista tutkitaan pesédkkeitd, joiden perusteella pystytddn paattelemaan kan-
tasolun tyyppi. (Howard & Hamilton 2013, 2; Siitonen & Kaoistinen 2007, 18.) Kan-
tasolu on pesakkeen muodostava yksikkd eli CFU (colony forming unit). Pesékkeita
muodostavia kantasoluja kutsutaan tdman vuoksi pesaketyypin perusteella. Totipotentti
kantasolu erilaistuu myeloisille soluille yhteiseksi CMP-soluksi (common myeloid pro-
genitor) sek& lymfosyyteille yhteiseksi CLP-soluksi (common lymphoid progenitor).
(Hatton, Hay, Hughes-Jones & Keeling 2013, 2; Howard & Hamilton 2013, 3.) Luuyti-

men Kkaikista verisoluista vain noin 0,1% on kantasoluja (Vilpo 2010, 17).

CMP-solu erilaistuu edelleen CFUggmm -soluksi, joka muodostaa yhdistelmépesakkeité
(Howard & Hamilton 2013, 3). Kirjaimet GEMM tulevat sanoista granulosyytti, erytro-
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syytti, monosyytti ja megakaryosyytti, koska CFUgemm-Solusta tuotetaan kaikkia naita
soluja. (Vilpo 2010, 16-17.) GFUgemm kantasolusta muodostuu BFUg, CFUgueo, ja
CFURaso solut. BFUE :std muodostuu erytrosyyttejd, CFUgmeo :Sta monosyytit, neutrofii-
lit ja eosinofiilit seké& CFUgas0-solusta basofiilileja (Hoffbrand & Moss 2011, 3).

Totipotentti kantasolu

CMP

| | [
‘ CFUs ‘ | CFUGx ‘ CFUz Pre-T-solu ‘ Pre-B-solu ‘
CFUm CFU:
T-lymfoblasti B-lymfoblasti
Myeloblasti Myeloblasti
Proerytroblasti
s Myeloblasti | l
I Promyvelosywitl T-prolymfo- B-prolymfo-
rom .
‘ Promyelosyytti bdE syytti syytti
- X 1
Basofiilinen Promyelosyytti
erytroblasti Bty T Basofiilinen
‘ I Eosinofiilinen myelosyytti
- - Neutrofiilinen myelosyytti
Poly’ omaattl-_ myelosyytti
nen erytroblasti 1 il
I Eosinofiilinen Eranillineg
‘ Neutrofiilinen metamyelosyytti metamyelosyytti
Urtckromagttmen ‘ Monoblasti metamyelosyyttl
erytroblasti J_ I
T P Eosinofiilinen Basefiilinen
Retikulosyytti Al mfm sauvatumainen sauvatumainen
Promonosyytti sauva]tumalsen granulosyytti granulosyytti
anulos;
granulosyytt ‘ T-lymfosyytti | ‘ B-lymfosyytti \ NK-Solu ‘
‘ ‘ Liuskatumainen
‘ Erytrosyytti | Monosyytti Neutrofiili ‘ Eosinofiili | Basofiili |

KUVIO 1. Hematopoeettisen kantasolun jakautuminen, linjavalinta, erilaistuminen ja
kypsyminen. Eri varit kuvaavat solujen kypsymisvaiheita. Trombosyyttien ja dendriit-
tisolujen solulinjat ja erilaistuminen on jatetty kaaviosta pois. (Hatton ym. 2013, 2;
Hoffbrand & Moss 2011, 3; Theml, Diem & Haferlach 2004, 2-3. Muokattu)

Granulopoeesi

Granulopoeesissa muodostuu granulosyyttisarjan solut, joita ovat neutrofiilit, eosinofii-
lit ja basofiilit (Howard & Hamilton 2013, 6). Granulopoeesin varhaisin valomikro-
skooppisesti tunnistettava solu on myeloisesta kantasolusta syntyvd myelobasti. Nor-
maalisti luuytimen soluista noin 5 % on myeloblasteja. (Hoffbrand & Moss 2011, 110.)
Myeloblasti erilaistuu promyelosyytiksi ja edelleen myelosyytiksi. Myelosyyttitasolla
solut eivat enda jakaannu, vaan erilaistuvat edelleen kullekin granulosyytille ominaiseen

tapaan. Myelosyyttitasolla neutrofiili-, eosinofiili- ja basofiilisarjan solut voidaan erot-
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taa toisistaan spesifisen sytoplasman granulan perusteella. (Hoffbrand & Moss 2011,
110-111; Siitonen & Kaoistinen 2007, 25.)

Neutrofiilien kypsyminen luuytimessd kestdd noin 10-14 pdivda. Myeloisesta esias-
tesolusta CFUgmeo muodostuu CFUgm-progenitorisoluja. Néista soluista syntyy neutro-
fiilille spesifinen CFUg-solu sek& monosyyteille spesifinen CFUy-solu. (Hofbrand &
Moss 2011, 3.) Myelosyytti erilaistuu edelleen metamyelosyytiksi, jolloin tumaan muo-
dostuu lovi. Sauvatumaisessa neutrofiilissd tuma on sauvamainen ja se alkaa vahitellen
lohkoutua liuskatumaiseksi kypsaksi neutrofiiliksi, joka siirtyy verenkiertoon. (Siitonen
& Kaoistinen 2007, 25). Normaalisti noin puolet ihmisen valkosoluista on neutrofiileja
(Howard & Hamilton 2013, 6).

Noin 90 % granulopoeesissa syntyvistd soluista on varastoituneina luuytimessa. Jos
granulosyyttien tarve lisdéntyy esimerkiksi infektioissa, vapauttaa elimistd soluja luu-
ytimesté vereen. Neutrofiilit kiertdvat veressé noin 4-8 tuntia, jonka jalkeen ne siirtyvat
kudoksiin, joissa ne elavét noin viisi paivaa. Granulosyyteista neutrofiileilla on tarkein
tehtdva siirtyd kudoksiin torjumaan infektioita. (Howard & Hamilton 2013, 6; Leppé-
luoto ym. 2013, 133; Vilpo 2010, 22.) Kudoksissa makrofagit voivat fagosytoida neut-
rofiilej&. (Siitonen & Koistinen 2007, 27).

Eosinofiilit syntyvat CFUgq-progenitorisoluista, jotka ovat erilaistuneet CFUgmeo-
soluista. Vasta myelosyyttitasolla ne erottuvat toisistaan ja muista neutrofiilisarjan so-
luista. Basofiilit saavat alkunsa CFUg,, Solusta. (Hoffbrand & Moss 2011, 3.) Veren-
kierrossa eosinofiilit ja basofiilit ovat vain muutaman tunnin, mutta kudoksissa ne ela-
vat pidempéaan. Eosinofiileja esiintyy etenkin allergisissa ja tulehduksellisissa reaktiois-
sa seké parasiitti-infektioissa. Basofiilej& esiintyy erityisesti allergisissa reaktioissa, jol-
loin ne vapauttavat veren hyytymistéd estdvaé hepariinia ja verisuonia laajentavaa hista-
miinia. (Hoffbrand & Moss 2011, 3; Leppaluoto ym. 2013, 133; Vilpo 2010, 22.) Eo-
sinofiilien erilaistumiseen ja toimintaan térkein vaikuttava tekij@ on interleukiini 5.
Mast-soluiksi kutsutaan basofiileja, jotka ovat siirtyneet kudoksiin. Mast-solut liittyvéat
valittdmiin yliherkkyysreaktioihin. (Howard & Hamilton 2013, 7.)
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Monopoeesi

CFUgwm-progenitorisolusta syntyvid monosyytti- ja makrofagilinjan soluja kutsutaan
CFUwm:ksi ja dendriittisolulinjalle erilaistuvia kantasoluja CFUpc:ksi. Monoblasti on
ensimmainen morfologisesti tunnistettava solu. Téstd solusta kehittyy promonosyytti,
joka erilaistuu edelleen kypsaksi monosyytiksi. Verenkierrossa monosyytti kiertad noin
10-20 tuntia ja siirtyy sen jalkeen kudoksiin. Kudoksiin siirryttyddn monosyyteisté
muodostuu makrofageja, jotka tunnistavat ja tuhoavat patogeenejd. Makrofageilla on
useita nimia riippuen siitd, missa kudoksessa ne sijaitsevat. Esimerkiksi maksassa naita
soluja kutsutaan Kupfferin soluiksi ja munuaisissa intraglomerulaarisiksi mesangiaa-
lisoluiksi. Naiden lisdksi makrofageja on my6s muun muassa ihossa ja pernassa. Makro-
fagien elinika kudoksissa voi olla jopa kuukausia. (Hoffbrand & Moss 2011, 114; Lep-
paluoto ym. 2013, 133; Vilpo 2010, 23; Siitonen & Kaoistinen 2007, 27.) Monosyytit
voivat toimia my6s solujen immuunivasteessa esittelemdsséd antigeeneja T-
lymfosyyteille. Liséksi ne erittavét erilaisia sytokiineja tulenduksissa, immuniteetissa ja
hematopoeesissa. (Howard & Hamilton 2013, 7; Vilpo 2010, 23.)

Dendriittisolut esittelevét antigeeneja. Ne voivat saada syntynsa joko luuytimen myeloi-
sista tai lymfaattisista kantasoluista. Koska monosyytit saadaan sopivien kasvutekijoi-
den avulla erilaistumaan dendriittisoluiksi, voidaan niité pitaa dendriittisolujen esiastei-
na. (Siitonen & Koistinen 2007, 27-28; Hoffbrand & Moss 2011, 3.)

Lymfopoeesi

Totipotentista kantasolusta muodostuu lymfosyyteille yhteinen progenitori-solu (CLP).
Tastd solusta erilaistuu T-lymfosyytti, B-lymfosyytti seka NK-solu (natural-killer).
(Hoffbrand & Moss 201, 3.) B-lymfosyyteistd muodostuu plasmasoluja ja muistisoluja
sekd T-lymfosyyteistd sytotoksisia CD8-soluja ja CD4-auttajasoluja. T-lymfosyytteja ja
B-lymfosyytteja ei voida erottaa morfologisesti toisistaan mikroskoopissa, mutta niiden
Kypsymisessa ja toiminnassa on merkittavia eroja. (Howard & Hamilton 2013, 8; Vilpo
2010, 24-25.) T- ja B-lymfosyytit voidaan erottaa varmasti toisistaan ainoastaan virtaus-
sytometrialla (Siro & Soppa 2014). Lymfosyyttien varhaisimmat muodot, jotka voidaan
tunnistaa morfologisesti veren sivelyvalmisteesta, ovat lymfoblastit ja prolymfosyytit
(Hatton ym. 2013, 8; Rodak & Carr 2013. 87).
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Syntyman jalkeen luuydin ja kateenkorva ovat primaarisia lymfaattisia elimid, joissa
kehittyy lymfosyyttejd. Sekundaarisia lymfaattisia elimid ovat imusolmukkeet, perna
seka ruuansulatuskanavan ja hengitysteiden lymfaattiset kudokset. Ndissé imukudoksis-
sa kéynnistyy immuunivaste. (Hoffbrand & Moss 2011, 127; Howard & Hamilton 2013,
8; Leppéluoto ym. 2013, 132.)

Lymfosyytit ovat immunologisia soluja, jotka auttavat puolustamaan kehoa tulehduksis-
sa. Immuunivasteen tyyppi riippuu B- ja T-lymfosyyteistd. B-lymfosyytit kypsyvat luu-
ytimessa ja kiertavét perifeerisessa veressa antigeenitunnistukseen asti, jonka jalkeen ne
muuttuvat muistisoluiksi. Muistisolut ovat plasmasoluja, jotka tuottavat vasta-aineita ja
tunnistavat spesifisid antigeenejd. Muistisolujen tehtdva onkin huolehtia immunologi-
sesta muistista ja taten séilyttda spesifisen vasta-aineen valmistuskaava. T-lymfosyytit
kehittyvat kateenkorvassa ja vaikuttavat soluvalitteiseen immuunivasteeseen. Niiden
tehtdva on tunnistaa syopasoluja ja virusten tartuttamia soluja. (Hoffbrand & Moss
2011, 127; Howard & Hamilton 2013, 8; Leppaluoto ym. 2013, 134; Vilpo 2010, 25.)
Pieni osa kypsista lymfosyyteistd on luonnollisia tappajasoluja (NK-soluja), jotka kuu-
luvat synnynndiseen immuunijarjestelméan soluvalitteisten sytotoksiinien kautta. Lym-
fosyytit elavét viikoista vuosiin riippuen siitd, ovatko ne veressa vai imukudoksissa.
(Hatton ym. 2013, 7-8; Leppaluoto ym. 2013, 128.)

Erytropoeesi

Erytrosyyteille linjaspesifisestda CFUgemm-solusta muodostuu BFUg-solu, josta kypsyy
CFUg-solu. Varhaisin luuytimesta tunnistettava solu on erytroblasti eli pronormoblasti,
joka on muodostunut CFUg-solusta. Punasolun seuraavia kehitysasteita ovat: basofiili-
nen erytroblasti, polyromaattinen erytroblasti ja ortokromaattinen erytroblasti. Erytro-
blastit ovat nimetty niiden varjaytyvyysominaisuuksien ja morfologian perusteella. Or-
tokromaattisesta erytroblastista kehittyy retikulosyyttivaiheen kautta kypsa punasolu.
Punasolun kypsyminen kestdd 18-21 pdivé4, jolloin solun morfologia muuttuu ja tuma
katoaa pikkuhiljaa. Luuydin tuottaa paivittain 10'* kypsa4 punasolua, mutta maara voi
moninkertaistua esimerkiksi anemian vuoksi. Punasolujen kypsyminen proerytroblasti-
tasolta kypsaksi punasoluksi kestdd 5-7 paivaa. Kypsien punasolujen elinikd veressa on
noin nelja kuukautta, jonka jalkeen perna poistaa suurimman osan soluista. (Hoffbrand
& Moss 2011, 3,16; Howard & Hamilton 2013, 4; Leppéluoto ym. 2013, 129; Siitonen
& Koistinen 2007, 24-25.)
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Erytropoeesia sédédelldén péaasiassa hormonaalisesti erytropoietiinin eli EPO:n avulla.
Erytropoeesi voidaan lisdksi jakaa kahteen vaiheeseen: ensimmaéinen vaihe on erytro-
poietiinista rilppumaton ja myohadisempi vaihe erytropoietiinista riippuvainen. (Dessy-
pris & Sawyer 2009, 106). Sen maaraé elimistossd séatelevat normaalisti munuaiset
(90%) ja maksa (10%) (Hoffbrand & Moss 2011, 17). Kypsét punasolut kuljettavat val-
timoveren mukana hengityskaasuja, happea ja hiilidioksidia (Howard & Hamilton 2013,
4). Happi kuljetetaan keuhkoista kudoksiin, joissa se vaihdetaan hiilidioksidiin. Ylimé&éa-
rainen hiilidioksidi kulkeutuu laskimoveren mukana kudoksista keuhkoihin. Kaasujen
vaihdon saavuttamiseksi punasolut sisaltavat siihen erikoistunutta proteiinia, hemoglo-
biinia. (Hoffbrand & Moss 2011, 19; Leppaluoto ym. 2013, 128-129.)
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5 PERIFEERISEN VEREN SIVELYVALMISTE

Verenkuvatutkimukset tehdaan tavallisesti virtausperiaatteella toimivilla analysaattoreil-
la. Laitteet antavat halytyksen, kun néytteessa esiintyy poikkeavia soluja yli asetettujen
rajojen tai kun se ei muusta syysta tunnista soluja. Jos laite ei jostain syysté pysty teke-
maan ndytteesta valkosolujen erittelylaskentaa, tehddén se manuaalisesti. Naytteen mik-
roskooppista tarkastelua varten tehdaan veren sivelyvalmiste, jonka tarkastelussa suori-
tetaan leukosyyttien erittelylaskenta seka arvioidaan verisolujen morfologiaa ja trom-
bosyytteja. (Matinlauri & Vilpo 2010, 250.) Perifeerisen veren sivelyvalmisteen morfo-
loginen tutkimus tulee aiheelliseksi, kun epailladn veritautia tai muuta kuin ilmeista
raudanpuuteanemiaa. Myos leukosytoosin, leukopenian, polysytemian tai taudin hoito-
vasteen selvittelysséd on syyta tarkastella verenkuvaa mikroskooppisesti. (Matinlauri &
Vilpo 2010, 252.)

Veren sivelyvalmiste voidaan tehdd manuaalisesti tai automaateilla. Automaatit voivat
olla itsendisia laitteita tai osa automaattista verisolulaskinta (Bain & Lewis 2012, 57).
Sivelyvalmisteen leukosyytit voidaan tutkia manuaalisesti mikroskopoimalla tai auto-
maattimikroskoopilla (Siitonen 2012, 158). Veren sivelyvalmisteiden veto- ja Vér-
jaysautomaatit ovat yleistyneet paljon, mutta sivelyvalmisteiden manuaalinen valmis-
taminen ja mikroskopoiminen eivat ole kadonneet laboratorioista. Manuaalista mikros-
kopointia kaytetdan esimerkiksi ongelmatilanteissa, kun verisoluanalysaattorit eivéat
tunnista soluja. (Mellanoura 2008, 12.) Manuaalisen sivelyvalmisteen térkeys nakyy
erityisesti sairauksissa, joissa verenkuvatutkimusten arvot ovat melko normaaleja, mutta
verisolujen morfologia on epanormaali. Lisaksi poikkeava punasolumorfologia on pa-

rasta tutkia suoraan sivelyvalmisteesta. (Perkins 2009, 7.)

Sivelyvalmisteen morfologinen tutkimus riippuu suuresti hyvin tehdysté ja laadukkaasta
sivelyvalmisteesta. Sivelyvalmisteen teossa ja tutkimisessa parhaaseen mahdolliseen
lopputulokseen padstddn, kun olosuhteet optimoidaan. Tekijdn on siis kiinnitettava

huomiota sivelyvalmisteen tekoon ja varjaykseen.
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5.1 Sivelyvalmisteen teko manuaalisesti

Veren sivelyvalmisteiden tekoon kédytetdén tuoretta ja hyvin sekoitettua laskimoverta tai
ihopistosverta. Tavallisesti ndyte otetaan antikoaguloituun eli veren hyytymista estdvaan
nayteputkeen, mutta tarvittaessa tutkimus voidaan tehda ilman antikoagulanttia. Veren-
kuvatutkimuksiin antikoagulanttina kaytetddn EDTA:ta (etyleenidiaminiinitetraetikka-
happoa), koska se estéda veren hyytymista sitoen veren kalsiumia. (Bain & Lewis 2012,
57; Savolainen 2007, 86; Siitonen 2012, 158.) Sivelyvalmiste tulee tehda mahdollisim-
man pian, viimeistdaan kolmen tunnin kuluttua naytteenotosta, koska EDTA-veren solu-
morfologia karsii sdilytyksessa. (Mellanoura 2008, 12; Siitonen & Jansson 2007, 101.)
Heparinisoitu veri ei sovellu verenkuvatutkimuksiin, koska sen vérjdysominaisuudet
ovat erilaiset kuin EDTA-verelld (Bain & Lewis 2012, 57). Liséksi hepariini aiheuttaa

valkosolujen aggregaatiota eli kasautumista (Savolainen 2007, 87).

Sivelyvalmisteen tekoon tarvitaan puhtaita objektilaseja, jotka ovat tavallisesti kooltaan
75-25 mm ja paksuudeltaan 1 mm. Lisaksi tarvitaan vetolasi, jonka kulmat ovat hiotut ja
pyoristetyt. Vetolasin on oltava puhdas, kuiva ja naarmuton. Samaa vetolasia voi kayt-
tda useammankin kerran, kunhan lasi pysyy puhtaana ja ehjéné. Vetolasin rikkoumat
tekevat valmisteesta epatasaisen ja aiheuttavat naarmuja. (Bain & Lewis 2012, 57-58;
Mellanoura 2008, 13.)

Sivelyvalmisteen tekeminen aloitetaan pudottamalla huolellisesti sekoitetusta EDTA-
verestd pieni pisara (5-10 pl) keskelle lasin toista paatd. Pisaran koko on merkittava,
koska liian suuresta pisarasta saattaa tulla paksu tai pitka ja liian pienesta pisarasta lyhyt
tai ohut sively. Vetolasi asetetaan noin 30-45° kulmaan veripisaran eteen ja liu’utetaan
lasia taaksepdin, kunnes lasin reuna osuu pisaraan. Kun pisara on levinnyt vetolasin
reunaan, vedetddn tasaisesti ja kevyesti vastakkaiseen suuntaan. Pisaran pudottamisen
jalkeen veto tehd&én viipymétta, silla muuten suuret verisolut kuten monosyytit kulkeu-
tuvat sivelyn hantdpaahan epéatasaisesti. Pisara ja vetokulma ovat olleet oikean kokoisia,
kun sivelyvalmisteesta tulee noin 3 cm pitk&. Sivelyvalmisteen tulisi loppua noin 1 cm
ennen lasin paaté. (Bain & Lewis 2012, 58; Mellanoura 2008, 13; Rodak & Carr 2013,
2; Siitonen 2012, 158.)

Oikeanlainen paksuus saadaan sivelyvalmisteeseen, kun painetaan ja vedetdan oikealla
nopeudella. Sivelyvalmisteesta tulee helposti liian paksu, jos se on vedetty liian nopeas-
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ti. Oikea vetokulma on myos oleellista. Vetolasin kulmaa muuttamalla voidaan vaikut-
taa sivelyvalmisteen pituuteen. Aneemisesta néytteestd saadaan oikean paksuinen, kun
suurennetaan vetokulmaa. Naytteissg, joissa hematokriitti ja hemoglobiini ovat korkeat,
vetolasin kulmaa puolestaan pienennetdén, koska veri on niin sanotusti paksua. Hyvassa
sivelyvalmisteessa punasolut ovat hieman limittdin kauttaaltaan ja leukosyytit hyvin
erotettavissa. (Bain & Lewis 2012, 58; Mellanoura 2008, 13; Rodak & Carr 2013, 2.)

Hyva sivelyvalmiste on tasainen, naarmuton, ehyt ja pydredpdinen. Paksuudeltaan sopi-
vassa sivelyvalmisteessa nakyy valoa vasten katsottuna spektri ohuemmassa paassa.
Sivelyvalmiste kuivataan vélittomaésti ilmassa heiluttamalla tai huoneenldampdisen pu-

haltimen alla. Lopuksi sivelyvalmiste identifioidaan. (\VValtonen 2013.)

AL
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Nimi
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KUVA 1. Sivelyvalmisteen teko (Lustig & Virtanen 2014)

5.2 Sivelyvalmisteen varjaaminen

Yleisin kaytossé oleva veren solujen varjaystekniikka on May-Grunwald-Giemsa eli
MGG-varjays, jolla saadaan aikaan solujen varjaytyminen solun sytokemiallisten omi-
naisuuksien mukaan. (Mahlamaki 2004, 276-277; Rodak & Carr 2013, 5). Sivelyval-
misteen kiinnittdmiseen kaytetddn metanolia, jotta solujen morfologia sdilyy. Fimlab
Laboratoriot Oy:ssé on kéytdssa May-Grinwald-Giemsa-vérit, jotka itsessadn siséltavat
metanolia, joten sivelyvalmisteen Kiinnittdmista erikseen metanolilla ei tarvita. Pelkan
metanolin kayttdminen sivelyvalmisteen Kiinnittdmisessé voi aiheuttaa artefaktaa pu-
nasoluihin. (Siro & Soppa 2014.) MGG-vérjays kuuluu Romanowskyn vérjaysmene-
telmé&an (Perkins 2009, 8). Erilaisten solun rakenteiden varjdytyminen on riippuvainen
pH:sta. Vérien pitad siis olla tuoreita ja vesien puhtaita, jotta niiden pH pysyy vakiona.

Vérjaykseen tarvitaan May-Grinwald reagenssi, joka siséltdd eosiini Y:td ja mety-
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leenisined. Toinen tarvittava reagenssi on Giemsa, joka siséltaa eosiini Y:td, atsuuri B:ta
ja metyleenisined. (Mahlamaki 2004, 276-277; Rodak & Carr 2013, 5.) Perinteisen
MGG-varjayksen avulla voidaan mikroskoopissa nahdd verisolujen hematopoeettinen
linja ja kypsyysaste (Matinlauri & Vilpo 2010, 252).

Hapan eosiini vérjad solun eméksisid rakenteita esimerkiksi eosinofiilien granuloita
punertaviksi eli eosinofiilisiksi. Emaksinen metyleenisini vérja4 puolestaan happamia
rakenteita muun muassa leukosyyttien tumia sinertaviksi eli basofiilisiksi. (Siitonen
2012, 159; Vajpayee ym. 2007, 469; Perkins 2009, 8-9.) Néaiden kahden varin sekoituk-
sella vérjaytyvat solun muut rakenteet, jolloin niista tulee neutrofiilisid eli violetteja
(Vajpayee ym. 2007, 469). Fimlab Laboratoriot Oy:ssa kaytetddn Mirastainer® II-

varjadysautomaattia, kun sivelyvalmisteet vérjatadn manuaalisesti (\Valtonen 2013.)

5.3 Sivelyvalmisteen teko Sysmex SP-1000i™ — veto- ja varjaysautomaatilla

Veren sivelyvalmisteen veto- ja vérjaysautomaatti voidaan kytkea osaksi verenkuva-
analysaattoria, jolloin sivelyvalmisteet valmistuvat automaattisesti néytteistd, jotka vaa-
tivat mikroskopointia (Koski ym. 2010, 86). Fimlab Laboratoriot Oy:ssé sivelyvalmis-
teet tehdddn ja varjataan ensisijaisesti automaattilinjastolla Sysmex XE-5000™ -
verenkuva-analysaattorin yhteydessa olevalla Sysmex SP-1000i™ —veto ja var-

jaysautomaatilla (\Valtonen 2013).

Sysmex SP-1000i ™ —veto ja varjaysautomaatti on taysin automatisoitu ja standardisoitu
laite, joka tekee ja vérjaa sivelyvalmisteet. Automatiikan ansiosta laite tekee laadukkaita
sivelyvalmisteita. Liséksi prosessi on hyvin toistettava, tyoturvallinen ja nopea (jopa
120 sivelyvalmistetta tunnissa). (Sysmex 2014a.) Laite jakaa ndytteet eri luokkiin niiden
hematokriitin perusteella. Fimlab Laboratoriot Oy:ssd automaatti muuttaa vetolasin ve-
tonopeutta ndytteen hematokriitin mukaan. Laite ei tiputa objektilasille ndytteesta pisa-
raa vaan sekoittaa ndytteen ja levittda ndyteméaaran tasaisesti koko objektilasin leveydel-
le. Tamén jalkeen vetolasi liukuu vereen kiinni ja tekee vedon. Vetolasi on monikayt-
toinen, joten laite puhdistaa lasin vedon jalkeen ultradénelld. Lopuksi laite kuivaa sive-
lyvalmisteen ja siirtdd naytteen laitteelle ohjelmoituun MGG-vérjaykseen. (Sysmex Eu-

rope GMBH 2007, 3.) Laite tekee sivelyvalmisteisiin viivakoodit, joiden avulla ne voi-
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daan kaésitella Cellavisionin automatisoidulla digitaalisella mikroskoopilla (Sysmex
2014b).

KUVA 2. Sysmex SP-1000i ™ —veto ja varjaysautomaatti (Sysmex 2014b)

5.4 Cellavision® DM1200-automaattimikroskooppi

Fimlab Laboratoriot Oy:ssa on kéytossa Cellavision® DM1200-
automaattimikroskooppi, joka tekee leukosyyttien erittelylaskennan Sysmex SP-
1000i™ -veto ja vérjaysautomaatilla tehdyista sivelyvalmisteista (Valtonen 2013). Au-
tomaattimikroskoopit vaativat sivelyvalmisteilta virheetontd laatua, koska niiden toi-
minta perustuu tietokonepohjaiseen hahmotunnistukseen. Sivelyvalmisteen pituuden ja
paksuuden taytyy olla sopiva seké vérisavyn oikea. (Helminen-Pacius 2010, 217.) Tast4
johtuen automaattimikroskoopilla kaytetaan Sysmex SP-1000i™ -veto- ja varjaysauto-

maatilla tehtyja sivelyvalmisteita.

Solujen tunnistus tapahtuu keinotekoisen hermoverkon eli ANN:n (artificial neural net-
work) avulla, joka analysoi esimerkiksi leukosyyttien muotoa, vérid ja granuloita. Néin
se saa selville solun tyypin ja luokittelee leukosyytit eri ryhmiin. Liséksi laite antaa kar-
kean analyysin muun muassa punasolumorfologiasta, erytroblasteista ja trombosyyteis-
td. (Helminen-Pacius 2010, 2015-2016.) Cellavision® DM1200:ssa on 10x ja 100x ob-
jektiivit, joissa on 0,5- ja 1-kertainen suurennos. Laite erittelee 10x kuivaobjektiivilla
luokiteltavat valkosoluryhmit ja kuvaa ne 100x suurennoksella (100x*1x-objektiivi).
Punasolumorfologian laite kuvaa 50x suurennoksella (100x*0,5x-objektiivi). Kuvat ja

tulokset soluista tallentuvat tietokoneohjelmaan. Laboratoriohoitajan tehtdva on tarkis-
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taa solukuvat tietokoneelta ja luokitella ne tarpeen mukaan uudelleen. Lopuksi tulokset

hyvéksytdén ja ldhetetdéin laboratorion atk-jarjestelmaén. (Rontu 2011.)

KUVA 3. Cellavision® DM1200-automaattimikroskooppi (Sysmex 2014a)

Automaattimikroskoopilla on kuitenkin rajallinen kyky tunnistaa patologisia soluja,
koska laite tutkii ainoastaan diffialueen eikd tee koko sivelyn kattavaa skriinausta.
Néissa tapauksissa sivelyvalmiste mikroskopoidaan myds manuaalisesti. (Helminen-
Pacius 2010, 2016). Pienemmissa laboratorioissa ei ole kaytdsséd automaattisia mikro-
skooppeja lainkaan, vaan kaikki sivelyvalmisteet mikroskopoidaan manuaalisesti (Mel-
lanoura 2008, 12-14).

5.5 Sivelyvalmisteen mikroskopointi manuaalisesti

Fimlab Laboratoriot Oy:ssa kasin vedetyt ja laadultaan huonot sivelyvalmisteet seka
epaselvét naytteet mikroskopoidaan aina manuaalisesti. Liséksi naytteet, joissa veren-
kuva-analysaattorin tulosteen mukaan leukosyyttiarvo on korkea (yli 50 X 10%1) ja ja-
kauman lymfosyyttiarvo on yli 70 %, mikroskopoidaan manuaalisesti. (Valtonen 2013.)

Sivelyvalmisteen tutkiminen aloitetaan etsimalla nakokenttd mikroskoopin 10x objek-
tiivilla. Ensin selataan koko valmiste paésta paahén, jotta saadaan ndytteesté yleiskuva.
(Rodak & Carr 2013, 5.) Sivelyvalmisteen alkuosa on paksu ja hanta lyhyt, joten ihan-
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teellisin tarkastelualue on suunnilleen sivelyvalmisteen keskelld oleva ohuempi alue
(Siitonen 2012, 158). Ihanteellisella tarkastelualueella punasolut eivat ole pé&éllekkain,
vaan jakautuneet tasaisesti (Rodak & Carr 2013, 7). Solulaskenta tehddan mikroskoopin
40x objektiivilla. Verisolut jakautuvat sivelyvalmisteelle epétasaisesti ja sen vuoksi
mikroskopointi tulee suorittaa valmisteen paastd paahéan ja laskea vahintaan 200 val-
kosolua. Mikroskopointi aloitetaan ohuesta péasté ja laskettaessa edetddn kohti paksua
paata niin kauan kun leukosyytit ovat ehjid ja tunnistettavia. Punasolumorfologian oikea
tarkastelualue on sivelyvalmisteen keski- ja hantdosan vélissa, jossa punasolut ovat vie-

rekkain ja niiden keskikalpeus erottuu. (Valtonen 2013.)
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KUVA 4. Sivelyvalmisteen mikroskopointi ja oikeat tarkastelualueet. Liian ohut (1.),
sopivan paksuinen (2) ja liian paksu (3.) tarkastelualue 100x suurennoksella. (Lustig &
Virtanen 2014)

Sivelyvalmisteen h&ntdosassa solut voivat olla litistyneitd, hajonneita tai huonosti var-
jaantyneitd, kun puolestaan paksussa paédssa solut ovat kutistuneet tummiksi, jolloin
tunnistaminen ei onnistu luotettavasti. Tunnistukseen vaikuttaa myos sivelyvalmisteen
laatu ja mikroskoopin kunto. Solujen tulisi naytt&a selkeilté ja teraviltd, jotta niiden tun-
nistaminen olisi mahdollisimman luotettavaa. Sivelyvalmistetta tutkittaessa tarkastel-
laan solun muoto, koko, vari, sytoplasman mé&éard, inkluusiokappaleet ja muut poik-
keavuudet. (Lammi 2010, 7.) Lisaksi Kkiinnitetddn huomiota soluorganelleihin eli so-

luelimiin, joista solumorfologian kannalta tarkeimpi& ovat tuma, nukleolit ja Golgin
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laite. Niitd voidaan nahda tietyissa solun kehitysvaiheissa, joten ne toimivat joissain
tapauksissa tunnistuskriteereind. Tuma on solun sisélla oleva DNA:ta sisdltdva geneetti-
nen keskus. Tavallisesti se on muodoltaan pyored tai ovaali, mutta muoto vaihtelee pal-
jonkin eri soluilla. My6s tuman kromatiinirakenne vaihtelee eri soluilla ja on sen vuoksi
yksi tunnistuskriteereistd. Tuman sisalla olevat nukleolit eli tumajyvéset ovat muodol-
taan epasaannollisia tai pyoreitd ja kooltaan 2-4 pum. Nukleolit koostuvat RNA:sta ja
niiden tehtdva on valmistaa ribosomaalista RNA:ta. Kalvorakenteinen Golgin laite on
tavallisesti tuman vieressé ja sen tehtdva on muokata makromolekyylejé, esimerkiksi
proteiineja. Sen koko on vaihteleva, mutta muodoltaan se muistuttaa hevosenkenkaa.
Joidenkin solujen sytoplasmassa on niille spesifistd granulaa eli jyvasid, joiden perus-
teella solu voidaan tunnistaa. (Rodak & Carr 2013, 17.)

5.6 Sivelyvalmisteen vastaaminen

Leukosyyttien luokittelu

Cellavision® DM1200-automaattimikroskooppi luokittelee solut 11 eri luokkaan: tun-
nistamattomat solut, sauvatumaiset neutrofiilit, liuskatumaiset neutrofiilit, eosinofiilit,
basofiilit, lymfosyytit, monosyytit, metamyelosyytit, myelosyytit, promyelosyytit ja
blastit. Kdytannossa laboratoriohoitaja kuitenkin tarkistaa automaattimikroskoopin luo-
kittelemat solut ja luokittelee soluja tarvittaessa uudelleen. My6s solut, joita mikro-
skooppi ei ole tunnistanut, tulee luokitella johonkin soluryhmaén kuuluvaksi. (Siro &
Soppa 2014.)

Blastin solulinjaa ei voida luotettavasti tunnistaa sen ominaisuuksien perusteella. Solu-
linjan madrittdmiseksi tehdd&dn immunofenotyypitys virtaussytometrialla. (Tienhaara
2014, 55.) Taméan vuoksi blasteja ei erotella sivelyvalmisteesta, vaan kaikki blastit vas-
tataan pelkéstaan blasteina. Fimlab Laboratoriot Oy:ssé eosinofiilin ja basofiilin varhai-
set muodot lasketaan kypsiin soluihin, mutta vastattaessa lausuntokohtaan lisatd&n
huomautus, ettd osa basofiileistd tai eosinofiileista on epakypsid. Myds promonosyytit
lasketaan nykyadn monosyytteihin ja prolymfosyytit lymfosyytteihin. Niiden osuus vas-
tataan lausuntokohtaan huomautuksena. Maaréksi vastataan hieman (alle 15 %), kohta-
laisesti (15-55%) tai runsaasti (yli 55%). (Siro & Soppa 2014.) Varhaisia soluja ei nor-

maalissa verenkuvassa esiinny lainkaan (Valtonen 2013).
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Lopullinen erittelylaskennan tulos annetaan prosentteina 100 leukosyyttia kohden ja
morfologiset muutokset vastataan erikseen vakiolausekkeina. Erittelylaskennan viitear-
vot on esitetty taulukossa 1. Lymfosyyttien poikkeavuuksiin luokitellaan reaktiiviset ja
atyyppiset lymfosyytit, plasmasolut, LGL-solut, karvasolut seka Sezaryn solut. (Siro &
Soppa 2014.) Vakuolisoituneet lymfosyytit huomioidaan, jos niitd on havaittavissa. Nii-
den tutkimiseen on oma tyoohje, jonka mukaan sivelyvalmisteet tehdd&n suoraan sor-
menpaasta otetusta kapillaariveresta. Vastaus annetaan muodossa O eli negatiivinen tai 1

eli positiivinen. (Siro 2012.)

TAULUKKO 1. Valkosolujen erittelylaskennan viitevalit ian mukaan (Fimlab Labora-
toriot Oy 2013, Muokattu)

Neutrofiilit | Neutrofiilit | Eosinofiilit | Basofiilit Monosyytit | Lymfosyytit
(sauvat) % | (liuskat) % | % % % %
Aikuiset | 37-75 (sauvat ja liuskat 1-6 0-1 3-11 23-53
yhteensa)
Vasta- 6-12 38-66 2-10 0-1 0-6 20-36
syntyneet
1-2 vko 6-7 34-39 3-10 0-1 0-9 40-50
3-4 vko 2-6 20-40 3-10 0-1 0-7 40-70
1kk-1v 3-4 17-37 3-10 0-1 0-5 45-75
2-4v 1-5 29-49 0-3 0-1 0-5 35-65
5-10 v 1-5 35-65 0-3 0-1 0-4 30-50
Ylillv 1-5 40-70 0-3 0-1 0-5 25-45

Punasolumorfologian arviointi

Fimlab Laboratoriot Oy:ssa punasolumorfologian arvioinnissa normaaleja punasoluja ei
tarvitse erikseen kommentoida. Cellavision® DM1200-automaattimikroskooppi antaa
karkean analyysin punasolumorfologiasta. Epéiltdessd merkittavid punasolumuutoksia,
on kuitenkin tehtdvd manuaalinen mikroskopointi. Erityisen tarke&é on vastata fragmen-
taatio, agglutinaatio ja polykromasian aste. (Valtonen 2013.) Erytroblasteja vastataan

olevan hieman, kohtalaisesti tai runsaasti riippuen niiden mééarasta (Kemppi 2005, 9).

Punasolujen ryhmityksen arviointiin kuuluu raharulla ja agglutinaatio. Raharullaa Fim-
lab Laboratoriot Oy:ssé ei nykydéan vastata ollenkaan, koska se ei ole diagnoosin kan-
nalta oleellista. Ryhmityksen osalta vastataan ainoastaan agglutinaation méara. (Siro &

Soppa 2014.) Jos lahes kaikki nédkokentdn punasoluista on vapaina, mutta siella taalla
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nakyy lyhyitd punasolujen muodostamia pienid agglutinaatiokasoja, vastataan méaaraksi
hieman. Jos kasoja nékyy koko nakokenténalueella, mutta valtaosa soluista on vapaita,
on agglutinaation maaré kohtalaista. Kun suurin osa punasoluista on kiinnittyneend ag-

glutinaatiokasoihin, vastataan agglutinaation maara runsaana. (Kemppi 2005, 3.)

Punasolujen kokoa arvioidaan mikro- ja makrosyyttien méaran seka koonvaihtelun eli
anisosytoosin perusteella. Fimlab Laboratoriot Oy:ss& mikro- ja makrosytoosia ei kui-
tenkaan vastata ollenkaan ja anisosytoosi vastataan vain, jos sitd on kohtalaisesti tai
runsaasti. (Siro & Soppa 2014.) Kohtalainen 16ydos tarkoittaa, ettd punasolujen koko
vaihtelee melko paljon ja 10ydoksessé voidaan selvasti erottaa vahintddn kaksi eriko-
koisten punasolujen muodostamaa populaatiota. Jos punasolujen koko vaihtelee mik-
rosyytistd makrosyyttiin ja vallitsevan populaation tunnistaminen on vaikeaa, vastataan

I6ydds runsaana. (Kemppi 2005, 5.)

Punasolumorfologiassa on myos tarked4 huomioida punasolujen vérjaytyvyys ja muoto.
Vérjaytyvyytta arvioitaessa huomioidaan hypokromasia, anisokromasia ja polykro-
masia. Poikkeavaa véarjaytyvyytta ja muodon vaihtelua on hieman, kun siella taélla sive-
lyvalmisteessa nékyy poikkeavasti varjaytyneitd punasoluja tai muodon vaihtelua, mutta
suurin osa punasoluista on kuitenkin normaalin muotoisia ja varisia. Jos muodon vaihte-
lua tai poikkeavaa véarjaytyvyytta nakyy koko nakdkentan alueella, on 16ydos kohtalai-
nen. Runsas 10ydds voidaan vastata, jos jokaisessa nakokentdssa on runsaasti muodon
vaihtelua tai poikkeavan varisid punasoluja. (Kemppi 2005.) Hypo- ja polykromasia
vastataan kuitenkin vain silloin, kun niiden mé&ard on kohtalaista tai runsasta (Siro &
Soppa 2014). Muodon vaihteluun Fimlab Laboratoriot Oy:ssa vastataan muun muassa
ovalosyytit, kynasolut, pisarasolut, target-solut, sferosyytit, stomatosyytit, akantosyytit,
sirppisolut ja fragmentaatio. My6s niiden mééra vastataan hieman, kohtalaisena tai run-
saana. Ainoastaan ovalo- ja stomatosyytit vastataan vain silloin, kun niiden mééra on

kohtalainen tai runsas. (Siro & Soppa 2014.)

Howell-Jollyn ja pappenheimin kappaleet sekéd basofiilipilkut ovat punasolujen inkluu-
siokappaleita. Niiden mééra vastataan myds hieman, kohtalaisesti tai runsaasti. Jos yk-
sittaisissa soluissa on nahtévissa inkluusiokappaleita, vastataan niiden maaréksi hieman.
LOydds on puolestaan kohtalainen, kun muutamissa punasoluissa on inkluusiokappaleita

ja runsas, jos niit4 on useita. (Kemppi 2005, 8.)
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6 MYELOISEN SOLULINJAN MORFOLOGIA

6.1 Myeloblasti

Myeloblasti on myeloisen solulinjan ensimmé&inen morfologisesti tunnistettava solu.
Sen voi tunnistaa mikroskooppisesti, jos solun sytoplasmassa on nahtévissa Auerin sau-
va, joka on kapea neulamainen rakenne. (Tienhaara 2014, 55.) Myeloblasti on 15-20 um
kokoinen solu (Rodak & Carr 2013, 46). Meloblastilla on vaalea, kirkkaan sininen ja
granulaton sytoplasma. Suuren ja pyoredn tuman kromatiini hienojakoista, eik& se erotu
valttamatta ollenkaan. Lisdksi myeloblasti voi sisaltdd 2-5 nukleolia, jotka nakyvat tu-
massa vaaleampana alueena. (Hutchison, Mathur & Schexneider 2007, 494.) Normaalis-
ti myeloblasteja voi esiintya pienid maaria luuytimessa (0-5 %), mutta ei perifeerisessa
veressd (Hoffbrand & Moss 2011, 110; Rodak & Carr 2013, 46; Siitonen & Koistinen
2007, 25). Myeloblasteja esiintyy muun muassa akuuteissa myeloisissa leukemioissa,
myelodysplastisissa syndroomissa ja myeloproliferatiivisissa sairauksissa (Anderson &
Poulsen 2003, 60).

KUVA 5. Vasemmalla myeloblasti, jonka sytoplasma on niukka. Oikealla myeloblasti,
jonka sytoplasmassa on Auerin sauva. (Cellavision® DM1200-automaattimikroskoopin
koulutuskansio)

6.2 Promyelosyytti

Promyelosyytit ovat kooltaan myeloisen solusarjan suurimpia soluja, joiden halkaisija
on noin 14-24 um (Rodak & Carr 2013, 48). Solun sytoplasma on variltd&n vaaleansini-
nen tai sininen (Kemppi 2005, 12). Promyelosyyteill4 on sytoplasmassa primaarigranu-

laa, joka varjaytyy siniseksi tai punertavaksi. Solun eksentrinen, suuri tuma on pyoreé
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tai hieman soikea. Tuman kromatiini on l6yhda ja nukleoleja on yhdestd kolmeen.
(Hoffbrand & Moss 2011, 110; Rodak & Carr 2013, 48; Ruutu, Rajamaki, Lassila,
Porkka 2007, liite 3.) Promyelosyytin varianttimuodossa (kuva 6.) solun tuma on usein
kaksilohkoinen ja sytoplasmassa on usein néhtdvissad Auerin sauvoja tai sauvakimppuja
(Kemppi 2005). Promyelosyytteja esiintyy runsaasti erityisesti akuuteissa promyelo-
syyttileukemioissa, mutta myds myeloproliferatiivisissa sairauksissa ja infektioissa
(Anderson & Poulsen 2003, 61).
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KUVA 6. Kaksi promyelosyyttia (ylapuolella) ja kaksi varianttia promyelosyyttia (ala-
puolella) (Cellavision® DM1200-automaattimikroopin koulutuskansio)

6.3 Myelosyytti ja metamyelosyytti

Myelosyytti on kooltaan melko suuri solu, jonka halkaisija voi olla 12-18 um (Rodak &
Carr 2013, 50). Myelosyytti erilaistuu promyelosyytistd, jolloin tuma pienenee ja tuma-
kromatiini tiivistyy eivétka nukleolit en&4 erotu. Tuma-sytoplasmasuhde on 1:2 ja tuma
on voimakkaan tumman violetti, pyored tai ovaali ja useimmiten keskelld solua. Mye-
losyytin granula on primaarista tai sekundaarista, eikd sytoplasman basofilia en&a nay
solun kypsyessa. (Hoffbrand & Moss 2011, 110; Rodak & Carr 2013, 50; Ruutu ym.
2007, liite 3.)
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Myelosyytti voi olla neutrofiilinen, eosinofiilinen tai basofiilinen, riippuen sen erilais-
tumislinjasta. Tuman muoto, vari ja koko ovat kuitenkin viel4 samanlaisia kaikissa.
Eron voi ldhinnd huomata niiden sytoplasmassa. Neutrofiilisessd myelosyytissa on vaih-
televa maara pienta vaaleanpunertavaa primaarigranulaa. Niité esiintyy akuuteissa mye-
loisissa leukemioissa, myeloproliferatiivisissa sairauksissa ja kasvutekijahoitojen seké
stressin yhteydessa. Eosinofiilisessd myelosyytissa granula on puolestaan suurta, pyore-
aa ja véarjaantynyt oranssin savyilld. Perifeeriseen vereen niit4 joutuu kroonisen eo-
sinofiilisen leukemian yhteydessé. Basofiilisessa myelosyytissa granulaa on vahan, mut-
ta se on suurikokoista ja tumman violettia. Niitd esiintyy akuuteissa basofiilisissé leu-
kemioissa. (Anderson & Poulsen 2003, 62-64; Rodak & Carr 2013, 50, 71.)

KUVA 7. Kaksi myelosyyttia ja yksi eosinofiilinen myelosyytti (oikealla) (Cellavisi-
on® DM1200-automaattimikroskoopin koulutuskansio)

Myelosyytti erilaistuu puolestaan metamyelosyytiksi, joka on jakautumaton solu. Me-
tamyelosyytti on myelosyyttid pienempi solu, noin 10-15 um. Tuma on usein munuai-
sen tai syddmen muotoinen. Tumassa on myos tiivis kromatiini, eika se sisalla nukleole-
ja. Sytoplasmassa on primaarista tai sekundaarista granulaa, joiden varjaytyvyyden pe-
rusteella voidaan erottaa toisistaan neutrofiilinen, eosinofiilinen ja basofiilinen metamy-
elosyytti. (Hoffbrand & Moss 2011, 110-111; Hutchison ym. 2007,494; Rodak & Carr
2013, 52; Ruutu ym. 2007, liite 3; Siitonen & Koistinen 2007, 25.) Solun sytoplasma on
usein vaaleaa ja hennosti punertavaa (Kemppi 2005, 14). Neutrofiilisen
metamyelosyytin granula on tavallisesti vaaleanpunertavaa tai violettia. Eosinofiilisessé
metamyelosyytissé keskikokoista granulaa on melko paljon ja vériltddn se vaihtelee
kirkkaan oranssista punaiseen. Basofiilisen metamyelosyytin granula on suurikokoista,
mutta suhteessa sitd on vahan ja variltddn se on tummaa, sinertdvan mustaa. (Anderson
& Poulsen 2003, 65-67; Rodak & Carr 2013, 52, 73.)
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Myelosyytteja ja metamyelosyytteja esiintyy erityisesti kasvutekijéhoitojen yhteydessa
(Siro & Soppa). Liséksi niitd voi esiintyd neutrofilioissa, jotka liittyvat infektiosairauk-
siin sek& myeloproliferatiivisissa tiloissa muiden epékypsien granulosyyttien liséksi
(Ruutu ym. 2007, liite 3).

KUVA 8. Kaksi metamyelosyyttié ja yksi eosinofiilinen metamyelosyytti (Cellavision®

DM1200-automaattimikroskoopin koulutuskansio)

6.4 Sauvatumainen neutrofiili

Sauvatumainen neutrofiili on kooltaan 10-15 pm. Sen tuma on sauvamainen tai he-
vosenkengan muotoinen, joka kypsyessadn alkaa vahitellen lohkoutua liuskatumaiseksi
neutrofiiliksi. Kromatiinirakenne on karkeaa ja kokkareista. Periferisessa veressa voi
olla normaalistikin pieni méaéra sauvatumaisia neutrofiileja. (Hoffbrand & Moss 2011,
111; Siitonen & Kaoistinen 2007, 25; Rodak & Carr 2013, 54.) Sauvatumaisen neutrofii-
lin sytoplasma on vaaleaa ja hennon punertavaa (Kemppi 2005, 15). Sen granula voi
olla primaarista tai sekundaarista, mutta tavallisesti sekundaarigranulaa on runsaammin
(Rodak & Carr 2013, 54). Sauvatumaiset neutrofiilit eivat viela ole taysin kypsia soluja,
joten niistakin voidaan erottaa neutrofiilinen, eosinofiilinen ja basofiilinen muoto (An-
derson & Poulsen 2003, 68-70).

KUVA 9. Kaksi sauvatumaista neutrofiilid ja yksi sauvatumainen eosinofiili (Cellavisi-

on® DM1200- automaattimikroskoopin koulutuskansio)
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6.5 Liuskatumainen neutrofiili

Liuskatumaiset ovat kypsia neutrofiileja (10-15 pm), joiden tuma on tavallisesti lohkou-
tunut 2-5 osaan. (Anderson & Poulsen 2003, 71; Hoffbrand & Moss 2011, 110; Rodak
& Carr 2013, 56.) Solua voidaan kutsua liuskatumaiseksi, jos sen tuman kapein kohta
on alle 1/3 tuman leveimmasta kohdasta (Theml ym. 2004, 38; Kemppi 2005, 16).
Kromatiinirakenne on karkea, samoin kuin sauvatumaisilla neutrofiileilla. Neutrofiilien
vaalea sytoplasma sisaltaa paljon hienojakoista granulaa vaaleanpunaisesta sinertavaan
tai harmaaseen. Liuskatumaisten neutrofiilien maaré veressa lisaantyy tavallisesti erilai-
sissa infektioissa. (Anderson & Poulsen 2003, 71; Hoffbrand & Moss 2011, 110; Rodak
& Carr 2013, 56.)

£3° (%,

KUVA 10. Liuskatumaiset neutrofiilit (Cellavision® DM1200-automaattimikroskoopin

koulutuskansio)

6.6 Eosinofiili

Kooltaan eosinofiili on 12-17 um. Kypsan solun tuma on vériltdan tumman violetti ja se
on normaalisti liuskoittunut kahteen lohkoon, jotka ovat kiinni toisissaan ohuella fila-
mentilla. Tuman kromatiini on kokkareista. Sytoplasmassa on paljon karkeaa granulaa,
jonka véri vaihtelee punaisesta oranssiin. (Hoffbrand & Moss 2011, 111; Rodak & Carr
2013, 77.) Eosinofiileillda on merkittdva rooli proinflammatorisessa ja sytotoksisessa
toiminnassa seka erilaisten allergioiden, loistautien, neoplastisten sairauksien ja krooni-
sen myeloisen leukemian yhteydessa. Yleisimmat syyt eosinofiliaan ovat astma, ihottu-
ma ja heindnuha. (Howard & Hamilton 2013, 7; Hatton ym. 2013, 53.)
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KUVA 11. Kaksi kypsaa eosinofiilid (Cellavision® DM1200-automaattimikroskoopin
koulutuskansio)

6.7 Basofiili

Kooltaan basofiilit ovat 10-14 um. Niiden tumman violetissa tumassa on tavallisesti
kaksi lohkoa ja kromatiini on kokkareista. Basofiilien sytoplasmassa on tummansinisté
tai -violettia granulaa, joka peittdd suurimman osan tumasta. Basofiilit liittyvat akuut-
teihin tulehduksiin. Niiden granulat siséltdvat akuutin tulehduksen vélittajaaineita, joita
ovat histamiini ja hepariini. Basofilia on melko harvinainen 16ydos. Basofiliaa voi kui-
tenkin esiintyd myeloproliferaviisissa sairauksissa esimerkiksi kroonisessa myeloisessa
leukemiassa seka suolistotulehduksissa ja Kilpirauhasen vajaatoiminnassa. (Hatton ym.
2013, 53; Hoffbrand & Moss 2011, 111; Howard & Hamilton 2013, 7; Rodak & Carr
2013, 81)

KUVA 12. Kaksi kypsdd basofiilia (Cellavision® DM1200-automaattimikroskoopin

koulutuskansio)
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6.8 Granulosyyttien poikkeavuudet

Granulosyyttien poikkeavuuksia morfologiassa ja niiden toiminnassa aiheuttavat muun
muassa monet perinndlliset tekijat. Granulosyyttien poikkeavuudet voivat johtua myos
granulosyyttien runsaasta kuormituksesta. (Howard & Hamilton 2013, 7.) Yleisimmat
granulosyyttien morfologiset poikkeavuudet ovat hypersegmentaatio, toksinen granula,

Dohlen kappaleet, hypogranula ja Pelger-Huet-tuma (Hatton ym. 2013, 53).

Aliliuskoittuneisuus

Aliliuskoittuneen eli hyposegmentoituneen neutrofiilin tuma muistuttaa Pelger-Hdetin
tumaa (kuva 13), joka on lohkoutunut kahteen osaan (Anderson & Poulsen 2003, 78).
Tuma voi olla my6s hyvin sauvamainen tai ei ole liuskoittunut jopa ollenkaan. Tuman
kromatiinista voidaan kuitenkin paatella, ettd granulosyytti on kypsa. Tallgin kyseessé
on hyposegmentaatio, joka voi liittyd myeloproliferatiivisiin sairauksiin, myelodysplas-

tiseen syndroomaan tai Pelger-Huetin poikkeavuuteen. (Rodak & Carr 2013, 136.)

KUVA 13. Kolme aliliuskoittunutta neutrofiilia (Cellavision® DM1200- automaatti-

mikroskoopin koulutuskansio)

Yliliuskoittuneisuus

Yliliuskoittuneisuutta eli hypersegmentaatiota voi esiintyd neutrofiileissa ja eosinofii-
leissd. Jos neutrofiilissd on véhintdan kuusi tai eosinofiilissa vahintadn nelja tumaloh-
koa, voidaan vastata solujen yliliuskottuneisuutta. (Anderson & Poulsen 2003, 75.) Hy-
persegmentaatiota esiintyy erityisesti megaloblastisessa anemiassa, jolloin potilas karsii
Bi,-vitamiinin tai foolihapon puutteesta. Y liliuskoittuneisuus voi johtua myos kroonisis-

ta infektioista tai myelodysplastisista syndroomista. (Bain 2012, 93.) Joissain tapauksis-
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sa hypersegmentaatio voi olla myds perinndllista (Anderson & Poulsen 2003, 75; Rodak
& Carr 2013, 136-137).

KUVA 14. Yliliuskoittuneet neutrofiilit (Cellavision® DM1200- automaattimikroskoo-
pin koulutuskansio)

Hypogranula

Hypogranulaarisuudella tarkoitetaan huonosti varjaytynyttd granulaa. Joskus neutrofii-
leissa ei ole ollenkaan granulaa, jolloin sytoplasma néayttaa varittomalta. Tamé voi liit-
tya myelodysplastisiin syndroomiin, joihinkin myeloisten leukemioiden luokkiin sekéa
infektioihin. (Bain 2012, 90; Rodak & Carr 2013, 141.)

&

A

KUVA 15. Hypogranulaariset neutrofiilit. (Cellavision® DM1200- automaattimikro-
skoopin koulutuskansio)
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Hypergranula

Hypergranulaa eli karkeaa tai toksista granulaa voi esiintyd neutrofiileissé. Se on voi-
makkaan karkeaa, tumman sinista primaarigranulaa, jota voi esiintya infektioiden, tu-
lehdusten, palovammojen, laékeainemyrkytysten ja kasvutekijahoitojen yhteydessé.
(Anderson & Poulsen 2003, 86; Matinlauri & Vilpo 2010, 251.) Hypergranula voi liittya

mya0s aplastisiin anemioihin (Bain 2012, 90).

KUVA 16. Hypergranulaariset neutrofiilit (Cellavision® DM1200- automaattimikro-

skoopin koulutuskansio)
Pelger-Huet-tuma

Pelger-Huetin tuma on neutrofiilin kaksilohkoinen tuma, jonka kehitys on héairiintynyt
eikd se liuskoitu kunnolla. Suurimmalla osalla neutrofiileistd on vain kaksi irrallista ja
samansuuruista lohkoa, jotka ovat kiinnittyneet toisiinsa ohuella kromatiinisillalla. Tu-
ma voi olla muodoltaan ké&sipainon mallinen tai muistuttaa niin sanottuja nendlaseja.
Kromatiini on karkeaa ja kokkareista. Pelger-Huetin poikkeavuus voi olla perinnéllinen
tila tai liittya myelodysplastiseen syndroomaan. (Anderson & Poulsen 2003, 77; Bain
2012, 93-94; Rodak & Carr 2013, 126.)

-

KUVA 17. Soluissa Pelger-Huetin-tuma (Cellavision® DM1200- automaattimikro-

skoopin koulutuskansio)
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Auerin sauva

Auerin sauvoja voi ndhdd myeloblastien sytoplasmassa. Se on pieni sauvamainen in-
kluusiokappale, joka voi olla véritykseltddn punainen tai violetti. Auerin sauvat liittyvéat
akuutteihin myeoloisiin leukemioihin seka akuutteihin promyelosyytti- ja myelomono-
syyttileukemioihin. (Anderson & Poulsen 2003, 80.)

KUVA 18. Vasemmalla myeloblasti, jonka sytoplasmassa Auerin sauva. Oikealla va-
riantti promyelosyytti, jonka sytoplasmassa Auerin sauvoja. (Cellavision® DM1200-

automaattimikroskoopin koulutuskansio)

Dohlen kappale

Dohlen kappale on pieni, pyoreé tai ovaali, vaalean sinertdva inkluusiokappale, joka
sisdltdd ribosomaaliosta RNA:ta (Rodak & Carr 2013, 139). Niitd voi nahda neutrofii-
leiss&, eosinofiileissd, basofiileissd ja monosyyteissé lahelld solukalvoa. Dohlen kappale
voi liittyd esimerkiksi tulehduksiin, la&dkeainemyrkytyksiin, palovammoihin, myelodys-
plastiseen syndroomaan, kasvutekijéhoitoihin ja lisaksi sitd voi esiintya raskaana olevil-
la naisilla. (Anderson & Poulsen 2003, 82; Hatton ym. 2013, 53.)

KUVA 19. Kaksi neutrofiilia, joiden sytoplasmassa Ddéhlen kappale (Cellavision®

DM1200-automaattimikroskoopin koulutuskansio)
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6.9 Monoblasti ja promonosyytti

Monoblasti on 12-18 pum kokoinen solu, jonka tuma on pyored tai ovaali, joskus myds
epasaannollisen muotoinen. Solun sytoplasma varjaytyy vaalean sinertdvaksi tai har-
maaksi ja on granulaton. Tuma-sytoplasmasuhde on 4:1. Tuman kromatiini on hienoa ja
siind voi olla myds muutama nukleoli ndhtdvissa. Monoblasteja esiintyy akuuttien seka
kroonisten myelomonosyytti-, monoblasti- ja monosyyttileukemioiden yhteydessa.
(Anderson & Poulsen 2003, 97; Rodak & Carr 2013, 61.)

KUVA 20. Monoblasti (Cellavision® DM1200-automaattimikroskoopin koulutuskan-

sio)

Promonosyytti on suuri solu, jonka halkaisija on 12-20 um. Tuma on py6redhko ja kro-
matiinirakenne 16yhaa, joten nukleolit voivat erottua. (Siitonen 2012, 163; Rodak &
Carr 2013, 61, 63.) Promonosyytti eroaa monoblastista runsaamman sytoplasman ja
granuloiden vaihtelevan maaran perusteella. Promonosyytteja esiintyy akuutissa mye-
loisessa leukemiassa ja kroonisessa myelomonosyyttileukemiassa. (Ruutu ym. 2007,
liite 3.) Leukosyyttien erittelylaskennassa promonosyytti luokitellaan monosyyteiksi,

mutta vastattaessa mainitaan monosyyttien epakypsyydesté (Siro & Soppa 2014).

KUVA 21. Promonosyyttejd, jotka eritelladn monosyytteihin ja vastataan epékypsyyte-
na. (Cellavision® DM1200-automaattimikroskoopin koulutuskansio)
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6.10 Monosyytti

Monosyytit ovat tavallisesti suurempia (12-20 um), kuin muut kypsét leukosyytit. Niilla
on normaalisti suuri ja poimuttunut, apilanlehden tai hevosenkengan muotoinen tum-
man violetti tuma, jonka kromatiini on kokkareista. Sytoplasma on harmahtavansinistéa
ja siind voi olla vakuoleja tai heikosti erottuvaa granulaa. (Hoffbrand & Moss 2011,
111; Howard & Hamilton 2013, 7; Lammi 2010, 8; Rodak & Carr 2013, 65.) Monosyy-
teissa on lahes aina vakuoleja, mutta ne voivat olla seurausta myds EDTA-
antikoagulantista, jos ndytetta on sailytetty pitkaan (Vajpayee ym. 2007, 476). Monosy-
toosi liittyy kroonisiin bakteeritulehduksiin esimerkiksi tuberkuloosiin. Monosytopeni-
asta voi olla haittaa, jos potilaalla on kortikosteroidilagkitys. (Hoffbrand & Moss 2011,
111; Howard & Hamilton 2013, 7; Lammi 2010, 8; Rodak & Carr 2013, 65.)
Monosyyteissa tavataan joskus atypiaa (kuva 22 alapuolella). Atyyppisia monosyytteja
voi esiintyd esimerkiksi monosyyttileukemioissa ja kroonisessa myelomonosyytti
leukemiassa. (Mattila-Oksanen 2014.)

KUVA 22. Ylhailla vasemmalla monosyytti, jonka tuma on poimuttunut, keskelld
monosyytti, jolla on hevosenkengén muotoinen tuma ja oikealla monosyytti, jonka tuma
on munuaisen muotoinen. Alapuolella kaksi atyyppista monosyyttid. (Cellavision®

DM1200-automaattimikroskoopin koulutuskansio)
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7 LYMFAATTISEN SOLULINJAN MORFOLOGIA

7.1 Lymfoblasti

Lymfoblastit ovat agranulaarisia soluja, jotka ovat kooltaan 10-20 um. Niiden tuman
muoto vaihtelee pytreéstd soikeaan, kromatiini on hienoa ja tasaisesti vérjaytynytta.
Solun sytoplasmaa on niukasti ja sen vari vaihtelee vaalean sinisesta tumman siniseen.
(Kemppi 2005, 21; Rodak & Carr 2013, 85; Siitonen 2012, 163.) Burkittin lymfoomassa
esiintyy lymfoblasteja, joiden sytoplasmassa on runsaasti vakuoleja (Kemppi 2005, 24).
Lymfoblastissa ei ole ollenkaan granulaa (Hofbrand & Moss 2011, 227). Joskus lym-
fosyytin tumassa on nahtavissa yksi tai useampi nukleoli (Siro & Soppa 2014). Lymfo-
blasteja esiintyy lymfoblastileukemioissa, Burkittin lymfoomassa ja lymfoblastisessa
lymfoomassa (Anderson & Poulsen 2003, 101). Burkittin solun tuma on pyored, syto-

plasma niukka, syvén basofiilinen ja vakuolisoitunut (Rounioja 2014).

KUVA 23. Lymfoblasteja ja Burkittin soluja (oikealla) (Cellavision AB 2012; Rounioja
2014)

7.2 Prolymfosyytti

Prolymfosyytti on kooltaan 9-18 um. Pyoredssa tumassa voidaan ndhda selvasti yksi tai
kaksi nukleolia, vaikka kromatiinirakenne on tiivistd ja hieman kokkareista. Kroma-
tiinirakenne on vélimuoto lymfoblastin ja kypsan lymfosyytin valilla. Solun sytoplasma
on vaaleansinertdva ja agranulaarinen. Prolymfosyyteisséd tavataan harvoin koon ja
muodon vaihtelua. Jos prolymfosyytteja on perifeerisessa veressa yli 55 %, 16ydos viit-
taa vahvasti prolymfosyyttileukemiaan. (Rodak & Carr 2013, 87; Ruutu ym. 2007, liite
3; Siitonen 2012, 160.)
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KUVA 24. Prolymfosyyttejéa (Cellavision AB 2012; Rounioja 2014)

7.3 Lymfosyytit
Pieni ja suuri lymfosyytti

Lymfosyytit luokitellaan pieniin ja suuriin lymfosyytteihin. Pienet ovat halkaisijaltaan
6-9 um ja suuret 8-14 um. Niiden tuma on pyored tai ovaalin muotoinen. Pienen lym-
fosyytin tumakromatiini on paakkuista ja isoissa lymfosyyteissa kromatiinirakenne on
I6yh&a. Ison lymfosyytin tumassa voi olla yksi nukleoli. Lisaksi sytoplasma on vaalean-
sinistd. Pienissd lymfosyyteissa tuma tayttdd koko solun ja sytoplasmaa on niukasti,
huomattavasti véhemman kuin isossa lymfosyytissa. Liséksi isojen lymfosyyttien tumat
ovat vaaleampia kuin pienissé lymfosyyteissa. (Lammi 2010, 7; Siitonen 2012, 160.)
Lymfosyyttien lisddntymisen syita voivat olla esimerkiksi erilaiset virusperaiset infekti-

ot tai pahanlaatuiset veritaudit kuten krooninen lymfaattinen leukemia (Lammi 2010, 7).

A
®. -

KUVA 25. Vasemmalla pieni ja oikealla suuri lymfosyytti (Cellavision® DM1200-

automaattimikroskoopin koulutuskansio)
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7.4 Lymfosyyttien poikkeavuudet

LGL-lymfosyytti

Tavallisesti LGL-lymfosyytti (Large Granular Lymphocyte) nayttaa isolta lymfosyytil-
t4, jonka sytoplasmassa on paljon punertavaa ja karkeaa granulaa (Siitonen 2012, 160).
Suuri osa LGL-lymfosyyteistd on NK-soluja (Porkka & Elonen 2007, 446; Vilpo 2010,
26). Runsas LGL-solujen mééra viittaa yhdessé neutropenian kanssa LGL-leukemiaan
(Lammi 2010. 8).

KUVA 26. LGL-lymfosyytit. (Cellavision® DM1200-automaattimikroskoopin koulu-
tuskansio)

Plasmasolu

Plasmasolu on kooltaan 8-20 um (Rodak & Carr 2013. 91). Runsas sytoplasma on
tumman basofiilinen ja siind on ndhtdvissd myos Golgin laite, joka on vaaleampi alue
tuman vieressd. Eksentrinen tuma on pyoreéd ja kromatiinirakenne tiivis. Tumassa on
usein havaittavissa myos karrynpyoéramainen kuvio. (Anderson & Poulsen 2003, 123;
Ruutu ym. 2007, liite 3.) Plasmasoluja esiintyy plasmasoluleukemiassa, jossa niiden
morfologia on monimuotoinen (Siitonen 2012, 160). Muutamia plasmasoluja voidaan
nédhdd myods myeloomapotilailla sek erityisesti lapsilla virusinfektion, esimerkiksi vesi-

rokon yhteydessa (Siro & Soppa 2014).



44

KUVA 27. Ylapuolella kaksi plasmasolua ja alapuolella kaksi atyyppista plasmasolua
(Cellavision® DM1200-automaattimikroskoopin koulutuskansio)

Reaktiivinen lymfosyytti

Reaktiivinen lymfosyytti on suuri solu, l&pimitaltaan noin 10-30 um (Rodak & Carr
2013, 142). Tuman muoto ja kromatiinirakenne ovat usein epasaannéllisia (Ruutu ym.
2007, liite 3). Reaktiivisen lymfosyytin runsas sytoplasma on vaaleansininen tai syvan
basofiilinen. Sinisyys korostuu erityisesti runsaan sytoplasman ulkoreunoilla, jotka voi-
vat olla usein my0s epéasadannolliset. Reaktiivisia lymfosyytteja esiintyy erityisesti vi-
rusinfektion seurauksena esimerkiksi mononukleoosissa. (Lammi 2010, 7; Matinlauri &
Vilpo 251; Tienhaara 2014, 55; Ruutu ym. 2007, liite 3.)

KUVA 28. Reaktiiviset lymfosyytit (Cellavision® DM1200-automaattimikroskoopin

koulutuskansio)
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Atyyppinen lymfosyytti

Atypia viittaa selvésti poikkeavaan ja patologiseen soluun (Lammi 2010, 8). Atyyppisen
lymfosyytin morfologia on vaihtelevaa (Howard & Hamilton 2013, 19). Usein tuman
muoto tai kromatiinirakenne on poikkeava. Kromatiinirakenne voi olla epakypsé tai
hyvin tiivis. Atyyppisia lymfosyytteja esiintyy erityisesti lymfoomissa (Kemppi 2005,
24).

KUVA 29. Atyyppisia lymfosyytteja, joissa atypiaa tuman muodossa. Oikealla atyyppi-
nen lymfosyytti, jossa nukleoleja. (Cellavision® DM1200-automaattimikroskoopin kou-

lutuskansio; Rounioja 2014)

Karvasolu

Karvasolu on halkaisijaltaan 15-20 um. Sytoplasmaa on paljon ja se on varjaytynyt hei-
kosti harmaansinertavaksi. Lisaksi sytoplasman reunat ovat repaleisia tai niissa on ohui-
ta karvamaisia ulokkeita. Solun tuma on py6redhkd ja sen kromatiinirakenne 16yha.
Karvasoluja esiintyy karvasoluleukemioissa, jotka kuuluvat lymfoproliferatiivisiin sai-
rauksiin. (Hoffbrand & Moss 2011, 242; Ruutu ym. 2007, liite 3; Siitonen 2012, 160.)

KUVA 30. Karvasoluja (Cellavision® DM1200-automaattimikroskoopin koulutuskan-

sio)
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Sezaryn solu

Sezaryn solu, on lymfosyytti, jonka tuma on lomittain poimuttunut. Solun tuma on
tumman violetti ja sen kromatiini kohtalaisen karkeaa. Tumassa ei ole néhtavissa nuk-
leoleja. Solussa on niukka sytoplasma, jossa esiintyy satunnaisesti vakuoleja. Sezaryn
soluja tavataan Sezaryn oireyhtymadssé, joka on yleistynyt T-solulymfooma. (Anderson
& Poulsen 2003, 117; Teerenhovi & Karjalainen-Lindsberg 2007, 436.)

KUVA 31. Sezaryn solu (Cellavision AB 2012)

Vakuolisolu

Joskus lymfosyytin sytoplasmassa on pitsiméisesti vakuoleja. Vakuolit solun sytoplas-
massa ovat laajentuneita lysosomeja, joihin on kertynyt hajoamatonta aineenvaihdunta-
tuotetta. Vakuolisoituneiden lymfosyyttien médrd vaihtelee sairaudesta riippuen, mutta
niiden l0ytyminen viittaa lysosomaaliseen kertymisairauteen. Ne ovat geenivirheisiin
perustuvia, peittyvasti periytyvid soluaineenvaihdunnan hiirioitd, joille on tyypillistd
solujen lysosomi-nimisten rakenteiden puutteellinen toiminta. Taudin spesifinen diag-
noosi tehdddn biokemiallisten tutkimusten perusteella. Jos potilaalla epéillddn va-
kuolisoluja, sivelyvalmiste tehddén ihopistoverestd suoraan objektilasille, jotta EDTA-
antikoagulantti ei aiheuta artefaktaa nédytteeseen. (Siro 2012.) Vakuolisolua ei erittely-
laskennassa saa sekoittaa Burkittin soluun (kuva 23) (Mattila-Oksanen 2014).

KUVA 32. Lymfosyytti, jonka sytoplasmassa vakuoleja. (Lustig & Virtanen 2014)
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8 ERYTROINEN SOLULINJA JA PUNASOLUMORFOLOGIA

8.1 Erytroblastit

Eytroblastit jaetaan niiden kypsyysasteen mukaan. Luuytimessa niitd voi esiintyd muu-
tamia prosentteja (1-20 %), mutta normaalisti perifeerisessé veressa niitd ei ole. Suurin
osa luuytimen erytroblasteista on polykromaattisia erytroblasteja (10-20 %) tai orto-
kromaattisia erytroblasteja (5-10 %). (Rodak & Carr 2013, 21-27.) Yleisesti ottaen eryt-
roblasteja esiintyy tavallisesti erytrosyyttileukemioissa, vastasyntyneen hemolyyttisessa
anemiassa, myeloproliferatiivisissa sairauksissa, talassemia majorissa seké sirppisolu-

anemiassa (Anderson & Poulsen 2003, 8).

Proerytroblasti

Proerytroblasti on suuri, pyored, 12-20 um kokoinen tumallinen solu. Tuma on suuri ja
pyored tai hieman ovaali. Nukleoleja voi olla nahtavissa yhdestd kahteen. Sen kroma-
tiinirakenne on hieno, yhtendinen ja varjaytynyt voimakkaasti. Sytoplasma on tumman-
sininen ja joskus ndkyvisséd on Golgin laite, joka erottuu vaaleampana kohtana syto-
plasmassa. (Dessypris & Sawyer 2009, 109; Hoffbrand & Moss 2011, 16; Hutchison
ym. 2007, 487; Rodak & Carr 2013, 21.)

KUVA 33. Proerytroblasteja (Cellavision Ab 2012)
Basofiilinen erytroblasti
Basofiilinen erytroblasti on proerytroblastia pienempi solu, joka on kooltaan 10-15 um.

Tuma on pyored tai hieman ovaali, samoin kuin proerytroblastilla. Tummansinista syto-

plasmaa on noin yksi neljasosa solun koosta. Tuma on jo hieman pienentynyt ja tuma-
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sytoplasmasuhde on 1:6. Korkeintaan yksi nukleoli voidaan joskus nahda solun tumas-
sa. Kromatiinirakenne on tiivis, ehk& osittain myds kokkareinen. (Hutchison ym. 2007,
487; Rodak & Carr 2013, 23.)

KUVA 34. Basofiilinen erytroblasti (Cellavision® DM1200-automaattimikroskoopin

koulutuskansio)

Polykromaattinen erytroblasti

Polykromaattinen erytroblasti on lahes samankokoinen kuin basofiilinen erytroblasti
(10-12 pum). Polykromaattisen erytroblastin pyored tuma taytt&da puolet solun koosta ja

sen kromatiini on melko tiivistd. Hemoglobiinisynteesista johtuen solu on varitykseltdan
harmaan sinertava. (Hutchison ym. 2007, 487; Rodak & Carr 2013, 25.)

e .
L

KUVA 35. Polykromaattiset erytroblastit (Cellavision® DM1200- automaattimikro-

skoopin koulutuskansio; Cellavision AB 2012)
Ortokromaattinen erytroblasti
Ortokromaattinen erytroblasti on kooltaan pienempi (8-10 um) kuin polykromaattinen

erytroblasti ja my6s sen tuma-sytoplasmasuhde on pienempi. Ortokromaattisen erytro-

blastin tuma on pyored ja kromatiini taysin tiivistd. Sytoplasma on vériltddn vaalean-
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punertava, koska hemoglobiinia tuotetaan enemman kuin muissa erytroblasteissa. (Hut-
chison ym. 2007,487; Rodak & Carr 2013, 27.)

- °

KUVA 36. Ortokromaattiset erytroblastit (Cellavision® DM1200 automaattimikro-

skoopin koulutuskansio; Cellavision AB 2012)

8.2 Retikulosyytti

Retikulosyytti on polykromaattinen epakypséa erytrosyytti, joka on hieman kypsaa pu-
nasolua suurempi, kooltaan noin 8 um. Retikulosyytille tyypillistd on sen rihmamainen
verkko, jonka vuoksi se nayttdd joskus kyhmyiseltd. Hennon siniharmaa vari sailyy sii-
hen saakka, kunnes solu saavuttaa taydellisen hemoglobiinisynteesin. Retikulosyytin
vari on siis enemman sinertava tai violetti kuin kypsalla punasolulla. (Hutchison ym.
2007,488; Rodak & Carr 2013, 29; Turgeon 2005, 104.) Mikroskopoitaessa retikulo-
syyttien esiintymisesta veren sivelyvalmisteessa puhutaan kaytdnnossa polykromasiasta
(Siro & Soppa 2014). Retikulosyyttien lisdantynyt maara perifeerisessé veressa kertoo
kasvaneesta erytrosyyttien tuotannosta. Myds hemolyyttisissd anemioissa ja vastasynty-
neen hemolyyttisessa taudissa esiintyy normaalia enemman retikulosyytteja. (Anderson
& Poulsen 2003, 9.)

KUVA 37. Retikulosyytteja (Cellavision® DM1200 automaattimikroskoopin koulutus-
kansio; Cellavision AB 2012)
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8.3 Erytrosyytti

Erytrosyytti on kaksoiskovera, kypsa punasolu, joka on kooltaan noin 7-8 pm. Kypsat
erytrosyytit eivat varjaydy enéda sinertdvdn harmaaksi, vaan lohen punaisiksi. Niiden
keskiosa on kuitenkin vaalea, mita kutsutaan keskikalpeudeksi. Vari méaéraytyy sen pe-
rusteella kuinka paljon solussa on hemoglobiinia. Vaaleampi véri keskella solun
ohuempaa kohtaa on yleensa alle kaksi kolmasosaa solusta. Punasoluissa ei ole tumaa ja
ne ovat perifeerisen veren dominoivia soluja. (Vajpayee ym. 2007, 470; Rodak & Carr
2013, 31; Turgeon 2005, 100, 103.)

KUVA 38. Kypsia punasoluja (Cellavision AB 2012, Lustig & Virtanen 2014)

8.4 Punasolujen koko

Makrosytoosi

Makrosytoosilla tarkoitetaan punasolujen koon suurentumista (Bain 2006, 68). Mak-
rosyytit ovat ldpimitaltaan yleensd yli 8,2 um ja niiden MCV (Mean Cell Volume) eli
keskitilavuus aikuisilla on yli 100 fL. Makrosytoosi liittyy tavallisesti maksasairauksiin,
folaatin tai Bip-vitamiinin puutokseen ja megaloblastiseen anemiaan. Makrosytoosia
arvioitaessa on otettava huomioon tiettyja asioita. Vastasyntyneiden punasolut ovat suu-
rempia kuin aikuisten, joten makrosytoosi on talldin normaali 16ydos. (Rodak & Carr
2013, 94; Turgeon 2005, 100.) Vastasyntyneiden MCV viitearvot ovat korkeampia ja
lasten viitearvot matalampia kuin aikuisilla, joten potilaan ik& on huomioitava aina pu-
nasolujen kokoa arvioitaessa (Fimlab Laboratoriot Oy 2014b). Makrosytoosia voi esiin-

tyd myos raskaana olevilla naisilla ja ik&antyvilla ihmisilla (Bain 2006, 68).
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KUVA 39. Keskelld makrosyytti, lisdksi kuvassa polykromasiaa. (Cellavision AB 2012)
Mikrosytoosi

Mikrosytoosilla tarkoitetaan punasolujen koon pienentymista (Bain 2006, 67). Mik-
rosyytddriset punasolut ovat alle 6,2 pm ja niiden MCV aikuisilla on alle 80 fL. Mikro-
sytoosissa myds MCH (Mean Cell Hb) on alentunut (aikuisilla alle 27 pg). Mikrosytoosi
johtuu hemoglobiinisynteesin hairioista ja niitd esiintyy tavallisesti raudanpuuteanemi-
oissa, sideroblastisissa anemioissa ja talassemioissa. (Hatton ym. 2013, 12; Rodak &
Carr 2013, 94; Turgeon 2005, 100.) Lisaksi punasolujen koon arvioinnissa on otettava
huomioon potilaan ika ja etninen tausta. Pienilla lapsilla punasolut ovat pienempia kuin

aikuisilla ja tummaihoisilla pienempié kuin valkoihoisilla. (Bain 2006, 67.)

KUVA 40. Anisosytoosia ja mikrosytddrinen punasolu (Cellavision AB 2012)
Anisosytoosi

Anisosytoosi on hematologian yleinen kisite, jota kdytetddn punasolujen koon vaihtelun
ilmaisemiseen. Anisosytoosi on kuitenkin epaspesifinen késite, koska se ei ilmaise muu-
toksen tyyppid. Anisosytoosia esiintyy merkittivisti erilaisissa anemioissa, erityisesti
megaloblastisissa ja hemolyyttisissd anemioissa sekd raudanpuuteanemioissa hoitojen

yhteydessd. Anisosytoosi voi liittyd myos Bip-vitamiinin, folaatin tai raudan puutok-
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seen. (Rodak & Carr 2013, 95; Turgeon 2005, 100.) Punasolujen kokojakauma-arvon eli
RDW:n (Red Blood Cell Distribution Width) ja sen muodostaman histogrammin avulla
saadaan tietoa esimerkiksi vuotoon liittyvasta punasolujen tuotannosta, koon vaihtelusta
sekd mikro- ja makrosytoosista (Fritsma 2007, 2; Savolainen 2007, 94). Jos RDW on
suurempi kuin 14,5 %, on punasolupopulaatio heterogeenisté ja punasolujen koko vaih-
telee. Matala RDW ei ole merkitsevéa. (Rodak & Carr 2013, 95.)
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KUVA 41. Anisosytoosia (Cellavision AB 2012; Lustig & Virtanen 2014)

8.5 Punasolujen ryhmitys

Raharulla

Raharullamuodostus tarkoittaa punasolujen jarjestaytymisté riveihin, kuten kolikkopi-
not. Raharullamuodostuksessa veren sivelyvalmisteen tausta voi nayttda siniselta.
Akuutit ja krooniset tulehdussairaudet voivat aiheuttaa raharullaa. Lisdksi raharulla-

muodostusta esiintyy muun muassa plasmasolumyeloomissa. (Matinlauri & Vilpo 2010,
251; Rodak & Carr 2013, 109.)

Q
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KUVA 42. Raharullaa (Lustig & Virtanen 2014)
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Agglutinaatio

Agglutinaatiolla tarkoitetaan erytrosyyttien kasautumista, mika voi johtaa veren sakkau-
tumiseen. Vasta-aine- ja antigeenireaktiot aiheuttavat agglutinaatiota ja sitd tavataan
myos esimerkiksi autoimmuunihemolyyttisissa anemioissa. (Anderson & Poulsen 2003,
27; Rodak & Carr 2013, 109.)

KUVA 43. Punasolujen agglutinaatiokasoja (Lustig & Virtanen 2014)

8.6 Punasolujen vari

Erytrosyytit ovat normokromisia silloin, kun ne omaavat normaalin varjaytyvyyden.
Punasolujen vérjaytyvyyden vaihtelevuutta samassa sivelyvalmisteessa kutsutaan
anisokromasiaksi. (Rodak & Carr 2013, 96; Turgeon 2005, 104.)

Hypokromasia

Erytrosyytteja kutsutaan hypokromisiksi, silloin kun niiden keskikalpeus on yksi kol-
masosa solusta tai solu on kokonaan vaalea. T&ma johtuu riittdméattdmista rautavaras-
toista, joka vahentdd hemoglobiinisynteesid. Hemoglobiinin riittdmattémyys ilmenee
vahdisend varjaytyvyytena tai punaisen varin puuttumisena. Hypokromasiaa esiintyy
muun muassa raudanpuuteanemioiden, talassemioiden, sideroblastisen anemian ja lyi-
jymyrkytyksen yhteydessa. (Rodak & Carr 2013, 96; Turgeon 2005, 104.) Lis&ksi lasten
punasolut ovat usein hypokromisempia kuin aikuisten (Bain 2006, 68). Verenkuvatut-
kimuksen MCH arvon avulla anemiat voidaan niiden jakaa hypokromisiin (raudanpuu-
teanemia, vaikeat sekundaarianemiat) ja normokromisiin anemioihin (Fimlab Laborato-
riot Oy 2014b).
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KUVA 44. Hypokromisia punasoluja (Lustig & Virtanen 2014)

Polykromasia

Polykromasiaksi kutsutaan varin muutoksia, jotka johtuvat erytrosyyttien epakypsyy-
destd. Polykromiset punasolut ovat sinertavid ja tumattomia soluja. Niissa on paljon
hemoglobiinisynteesia ja sinertavé vari johtuu jéljella olevan RNA:n sekoittumisesta
sytoplasmaan. Yleensa polykromiset punasolut ovat suurempia kuin kypsat erytrosyytit
ja niitd esiintyy tavallisesti nopeissa verenmuodostusreaktioissa ja lisdantyneessa luu-
ytimen toiminnassa. (Bain 2006, 70; Turgeon 2005, 104.) My0s vastasyntyneilla esiin-
tyy tavallisesti polykromasiaa (Rodak & Carr 2013, 96).

KUVA 45. Polykromasiaa (Cellavision AB 2012; Lustig & Virtanen 2014)

Target solu

Target solu, toiselta nimeltd&n codosyytti, on hypokrominen punasolu, jonka keskella
on hemoglobiinipigmenttid. Solu muistuttaa maalitaulua ja sitd voidaan kutsua myos
niin sanotuksi harénsilmaksi. Target soluja esiintyy muun muassa talassemioissa, mak-
sasairauksissa ja hemolyyttisissd anemioissa. (Rodak & Carr 2013, 102; Turgeon 2005,
103.)
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KUVA 46. Target soluja (Lustig & Virtanen 2014)

Sferosyytit

Sferosyytit ovat tiiviitd ja pyoreitd punasoluja, joilta puuttuu keskikalpeus (Bain 2006,
72). Kooltaan ne ovat yleensa alle 6 um. Sferosyytit varjaytyvat punaisiksi tai orans-
seiksi ja ovat tummempia kuin muut ympérilla olevat punasolut. Ne ovat tyypillisia eri-
tyisesti hankituissa hemolyyttisissd anemioissa kuten AIHA:ssa ja DIC:ss& seka syn-

nynnéisessa sferosytoosissa. (Rodak & Carr 2013, 101; Turgeon 2005, 103.)

KUVA 47. Sferosyytteja (Lustig & Virtanen 2014)

Stomatosyytti

Stomatosyytti on erytrosyytti, jonka keskikalpealla alueella on ikdan kuin viilto. Stoma-
tosyytit liittyvat muun muassa perinndlliseen stomatosytoosiin, alkoholismiin ja maksa-

sairauksiin. Joskus stomatosytoosi voi olla artefaktaa. (Rodak & Carr 2013, 108.)
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KUVA 48. Stomatosyytteja (Lustig & Virtanen 2014)

Knitsosyytit

Knitsosyytit ovat kolmoiskoveria punasoluja, joiden keskella on kaksi kalpeaa aluetta.

Knitsosyytteja esiintyy muun muassa DIC:ssd, palovammoissa ja uremiassa. (Anderson
& Poulsen 2003, 36).

KUVA 49. Knitsosyytti (Lustig & Virtanen 2014)
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8.7 Punasolujen muoto
Poikilosytoosi

Punasolujen muodon vaihtelua kutsutaan poikilosytoosiksi. Silla tarkoitetaan kaikenlai-

sia muutoksia punasolujen muodossa. (Turgeon 2005, 100; Theml ym. 2004, 134.)

KUVA 50. Poikilosytoosia (Lustig & Virtanen 2014)

Ovalosyytti

Ovalosyytti on ovaalin tai soikean muotoinen punasolu. Ovalosyyttid kapeampaa ja pi-
dempéa punasolua kutsutaan elliptosyytiksi. Ovalo- ja elliptosyytteja esiintyy muun
muassa synnynnaisissa ovalo- ja elliptosytooseissa, jolloin niiden maara veressa on val-

litseva. Lisaksi niitd esiintyy raudanpuute- ja sirppisoluanemioissa seka talassemia ma-
jorissa. (Bain 2006, 75-76; Vajpayee ym. 2007, 471; Rodak & Carr 2013, 106.)

r-r

KUVA 51. Ovalosyytteja (Cellavision AB 2012)
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Kynasolu

Kynésolut ovat ovalosyytin &&rimuotoja. Ne ovat pitkid ja kapeita soluja, joiden toinen
paa on yleensa terava. (Ruutu ym. 2007, liite 1.) Kynéasoluja tavataan erityisesti raudan-

puuteanemiassa (Hoffbrand & Moss 2011, 29).

KUVA 52. Kynésoluja (Lustig & Virtanen 2014)

Makro-ovalosyytti

Makro-ovalosyytti eli megalosyytti on ovaalinmuotoinen suuri solu. Ne ovat seurausta
folaatin ja Bj,-vitamiinin puutoksesta tai megalobastisesta anemiasta. (Bain 2012, 72;
Turgeon 2005, 103.)

\

KUVA 53. Makro-ovalosyytti (Lustig & Virtanen)

Pisarasolu

Pisarasolut ovat tavallisesti pienempié kuin normaalit punasolut ja muistuttavat muodol-
taan pisaraa tai padrynéé. Joskus pisarasolu voi muistuttaa kasipeilid. Pisarasolut liitty-
vat homotsygoottisiin talassemioihin, myeloprolifetarisiin tauteihin, moniin anemioihin
ja luuytimen pahanlaatuisiin sairauksiin. (Rodak & Carr 2013, 107; Turgeon 2005, 103.)
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KUVA 54. Pisarasolu (Lustig & Virtanen 2014)
Punasolufragmentit

Punasolufragmentit eli skitsosyytit ovat epasaannodllisen muotoisia ja kokoisia pu-
nasolukappaleita. Variltdan ne ovat lohenpunaisia tai punaisia. Niité esiintyy tavallisesti
hemolyyttisissa ja  megaloblastisissa  anemioissa sek& glukoosi-6-fosfaatti-
dehydrogenaasin puutoksessa. (Anderson & Poulsen 2003, 32; Vajpayee ym. 2007, 471;
Rodak & Carr 2013, 99; Turgeon 2005, 103.) Liséksi punasolufragmentteihin kuuluu
niin kutsuttu kypdarésolu, joka néyttaa siltd kuin siitd olisi kaapaistu pala pois (Turgeon
2005, 103). Kypérasolut voivat liitty4 useisiin anemioihin ja esimerkiksi talassemioihin
(Cellavision AB 2012).

KUVA 55. Punasolufragmentteja, joista vasemmalla kyparésolu. (Cellavision AB 2012;
Lustig & Virtanen 2014)

Akantosyytti

Akantosyytti on mikrosyyttinen pyoéred solu, jossa on piikkimaisid ulokkeita. Akanto-
syyttien rakenne on tiivis ja keskikalpeus puuttuu kokonaan. Akantosyytit ovat seuraus-
ta solukalvon virheellisesta rasvakoostumuksesta ja sitd esiintyy muun muassa hemo-

lyyttisten maksasairauksien, maksakirroosin tai synnynnéisen maksatulenduksen yhtey-
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dessa. Akantosyytit voivat olla myos artefaktaa, joka johtuu vanhenevasta nédytteesta tai

sivelyvalmisteen vetdmisestd. (Rodak & Carr 2013, 98; Turgeon 2005, 100-101.)

KUVA 56. Akantosyytteja (Cellavision AB 2012, Lustig & Virtanen 2014)

Burr-solu

Burr-solu eli ekinosyytti on punasolu, jonka pinnalla on yksi tai useampi piikkinen ulo-
ke. Solut ovat usein pitkdnomaisia tai epésaannollisen muotoisia. Burr-solut ovat pyo-
reampia kuin akantosyytit. Burr-soluja esintyy muun muassa erilaisissa anemioissa,
mahasydvissé ja uremiassa. Jos naytettd seisotetaan kauan koeputkessa, voi burr-soluja
esiintyd artefaktoina. (Rodak & Carr 2013, 100; Turgeon 2005, 101.) Burr-soluja syn-
tyy, kun nestettd virtaa solusta ulospéin eli se on hypertoninen (Cellavision AB 2012).

S \

KUVA 57. Burr-soluja (Cellavision AB 2012; Lustig & Virtanen 2014)
Sirppisolu

Sirppisolu muistuttaa puolikuuta. Vahintaan solun toisen paan taytyy olla teravd, jotta
solu voidaan luokitella sirppisoluksi. Yleensé solukalvo on tasainen ja varjaytynyt kaut-
taaltaan. (Rodak & Carr 2013, 103; Turgeon 2005, 103.) Sirppimainen muoto johtuu
punasolujen hapenpuutteesta ja niita esiintyy sirppisoluanemian yhteydessa (Cellavision
AB 2012).
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KUVA 58. Sirppisolu (Cellavision AB 2012)

8.8 Punasolujen inkluusiokappaleet
Basofiilipilkut

Basofiilipilkut ovat pienia ja pyoreita pilkkuja, jotka ovat varjaytyneet tummansinisiksi
tai violeteiksi. Niiden granula on yleensa karkea ja pistemainen. Yhdessé punasolussa
on useita pilkkuja levittdytyneend tasaisesti punasoluun. Basofiilipilkkuja esiintyy talas-
semioissa, epadnormaalissa hemisynteesissé ja lyijymyrkytyksissé. (Matinlauri & Vilpo
2010, 251; Rodak & Carr 2013, 113; Turgeon 2005, 104.) Basofiilipilkut ovat ri-
bosomaalisen RNA:n jaanteitd (Rodak & Carr 2013, 113).

KUVA 59. Basofiilipilkkuja (Lustig & Virtanen 2014)

Cabotin rengas

Cabotin rengas on pyored, kahdeksikon- tai silmukanmuotoinen kappale punasolun si-
séalla. Joskus ne voivat muodostaa jopa moninkertaisen renkaan. Variltd&n ne ovat tum-

man sinisia tai violetteja, eikd niill4 ole siséisia rakenteita. Niitd esiintyy tavallisesti

myelodysplasisissa syndroomissa ja megaloblastisissa anemioissa. (Rodak & Carr 2013,
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115; Turgeon 2005, 104.) Cabotin renkaiden arvellaan olevan mitoosisukkulan séikei-
den jaannos (Rodak & Carr 2013, 115).

KUVA 60. Cabotin renkaita (Lustig & Virtanen 2014)

Howell-jolly kappaleet

Howell-jollyn kappaleet ovat pyoreitd, tummansinisid tai violetteja tuman jadnteitd.
Kooltaan ne ovat 0,5-1,5 um. Niitd esiintyy kypsissé erytrosyyteissa ja yhdessd solussa
on yleensd vain yksi tai korkeintaan kaksi howell-jolly kappaletta. Ne voivat olla seura-
usta muun muassa pernan poistosta tai liittyd megaloblastiseen ja hemolyyttiseen ane-
miaan. Howell-jollyn kappaleet ovat DNA:n jddnteitd ja niitd voi esiintyd yksittdin
my0s kenelld tahansa. (Anderson & Poulsen 2003, 55; Hoffbrand & Moss 2011, 30;
Rodak & Carr, 112; Turgeon 2005, 104.).

KUVA 61. Howell-jollyn kappaleita punasoluissa (Cellavision® DM1200- automaatti-

mikroskoopin koulutuskansio)
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Pappenheimin kappaleet

Pappenheimin kappaleet eli siderosyytit ovat violetteja tai vaaleansinisid pisteitd. Ne
sisdltdvat rautaa ja sijaitsevat punasolun reunalla rykelmissd. Pappenheimin kappaleita
Voi esiintyd pernan poiston jalkeen ja erilaisten anemioiden yhteydesséd. (Rodak & Carr
2013, 114; Turgeon 2005, 104.)

KUVA 62. Pappenheimin kappaleita punasolussa (Lustig & Virtanen 2014)

Malariaplasmodit

Malaria on Plasmodium-iti6eldimen aiheuttama hengenvaarallinen alkueldintauti. Plas-
modium-itideléinta levittdd Anopheles-hyttynen, jonka syljen mukana alkueldimet paa-
sevdt verenkiertoon. Veresta plasmodit kulkeutuvat maksaan lisddntymaan, josta ne
vapautuvat jalleen verenkiertoon. Plasmodit kdyttavat ravinnokseen punasolujen hemo-
globiinia. Aluksi plasmodit nakyvat sormusmaisina rengasmuotoina, kunnes ne kasva-
vat isoiksi trofotsoiittimuodoiksi ja lopulta rypéalemaisiksi skitsonteiksi tai yksisoluisiksi
gametosyyteiksi. (Fritsche & Selvarangan 2007, 1127; Meri, Jokiranta, Meri, Alitalo
2009, 259.)

Hyttynen levittda neljaé erilaista, ihmiselle malariaa aiheuttavaa Plasmodium-lajia. N&-
mé lajit ovat P. falciparum, P. vivax, P. ovale ja P. malariae, joista P. falciparum on
kaikkein tavallisin. P. falciparum on myo6s kaikkein vaarallisin, sill4 se voi aiheuttaa
suuren parasiittimééran veressd, koska se infektoi kaikenikéisid punasoluja ja aiheuttaa
pienten verisuonten tukkeutumista. Lajeista P. vivax ja P. ovale infektoi ainoastaan nuo-
ria punasoluja ja P. malariae ainoastaan vanhoja punasoluja. (Fritsche & Selvarangan
2007, 1127; Meri ym. 2009, 259.)



64

Malariandytteet tulee mikroskopoida sormenpéaasté otetusta sivelyvalmisteesta ja paksu-
pisaravalmisteesta. Positiivisesta sivelyvalmisteesta lasketaan infektoituneiden pu-
nasolujen prosenttiosuus. Fimlab Laboratoriot Oy:ss& on kéytossa myos malarian pika-
diagnostiikkaan tarkoitettu tutkimus B-Plas-O. Pikastesti on nimeltddn BinaxNOW,
joka on kvalitatiivinen immunokromatografinen tutkimus veressé kiertdvien malaria
plasmodium —antigeenien osoittamiseksi. Testi soveltuu ké&ytettavaksi vain oireisilla
potilailla. (Valo, Ronkainen & Korelin, 2014.)

Malariadiagnostiikassa tarkeintd on kiinnittdd huomiota punasolujen sisalla oleviin ra-
kenteisiin. Yleisin malarian esiintymismuoto on “sormus”, jonka rengas eli sytoplasma
varjaytyy siniseksi ja sormuksen “kivi” eli kromatiini punaiseksi. Se voidaan vastata
malariaksi, vaikka siina ei selkedasti nakyisikaan seka sinista ettd punaista. Muissa solun
sisdisissé rakenteissa on nahtavé selvésti punaista seké sinistd, jotta ne voidaan vastata
malariaksi. Infektoituneiden punasolujen muoto tai koko voi vaihdella. (Meri ym. 20009,
262.) Lisaksi malariapotilaalla on usein anemiaa sek& leuko- ja trombopeniaa (Meri ym.
2009, 27).

KUVA 63. Oikealla P. falsiparum, keskell& P. vivax oikealla P. malariae (Lustig & Vir-
tanen 2014)
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9 OPINNAYTETYON PROSESSI JA TUOTOS

9.1 Opinnaytetydprosessi

Opinniytetyon aihe saatiin Fimlab Laboratoriot Oy:n hematologian laboratoriosta labo-
ratoriohoitajilta Pirkko Sirolta ja Kirsi Valtoselta syyskuussa 2013. Silloinen solumorfo-
logian kriteerit —ohjeisto oli puutteellinen ja siité tarvittiin pdivitetty versio. Halusimme
tehdi tyon aiheesta, josta olisi jotain konkreettista hyotya toimeksiantajille. Lisdksi aihe
vaikutti mielenkiintoiselta ja molempien opinnéytetyon tekijoiden kiinnostus hematolo-

giaan sekd aiheen tyoeldmalahtoisyys saivat valitsemaan juuri kyseisen aiheen.

Tapasimme syyskuussa 2013 opinndytetyon yhteyshenkil6t, Pirkko Siron ja Kirsi Val-
tosen, joiden kanssa keskustelimme heidén toiveistaan liittyen opinnédytetyon siséltoon
ja ohjeistoon. Samalla saimme kdyttdomme vuonna 2005 tehdyn ohjeiston, jota
kdytimme pohjana uuden ohjeiston tekemiseen. Opinndytetyon tekeminen aloitettiin
suunnittelemalla ideapaperi ja heti sen jilkeen teimme opinndytetydsuunnitelman, johon
kirjasimme opinndytetyon tavoitteet, tarkoituksen ja teoreettiset lahtokohdat. Tuolloin
teimme myoOs alustavan aikataulusuunnitelman. Opinndytetyosuunnitelman yhteydessi
tapasimme opinndytetyon ohjaavat opettajat. Opinndytetydsuunnitelma esitettiin koulu-

tusohjelmamme opettajille ja vuosikurssimme opiskelijoille lokakuussa 2013.

Marraskuussa 2013 hahmoteltiin opinndytetyon rakennetta ja padotsikoita, joiden avulla
teoriaosuuden kirjoittaminen alkoi. Lupa opinnédytety6n tekoon saatiin Fimlab Laborato-
riot Oy:n koulutuspaillikoltd Eija Salo-Lievoselta joulukuussa 2013, jolloin jatkoimme
teoriaosuuden kirjoittamista. Kdytimme sekd englanninkielistd ettd suomenkielista kir-
jallisuutta ja alan lehtid sekd Fimlab Laboratoriot Oy:n tydohjeita ja verkkoldhteitd. En-
simmdisend kirjoitimme kappaleet hematopoeesista ja Sivelyvalmisteen teosta. Ke-
rdsimme ldhdemateriaalia 1dhinnd hematologian kirjallisuudesta ja alan lehdistd. Joulu-

kuussa kuvasimme myos ensimmdiset solukuvat Tampereen ammattikorkeakoululla.

Tammikuussa 2014 kdvimme Fimlab Laboratoriot Oy:ssa ja otimme valkosolujen kuvia
Cellavision® DM1200-automaattimikroskoopin kuvakansioista. Kevailla 2014 kirjoi-
timme teoriaa solumorfologiasta ja huhtikuussa 2014 kuvasimme uudelleen punasoluja

Tampereen ammattikorkeakoululla.



66

Kesilld 2014 kirjoitimme teoriaosuutta ja lisdsimme solukuvia opinnédytetyohon. Py-
rimme siihen, ettd tyossé olisi kuvat yleisimmistd valko- ja punasolulinjojen soluista
sekd morfologisesti poikkeavista soluista. Kuvat liséttiin tekstiin samaan kohtaan, jossa
kyseisestd solusta kerrotaan. Kuvat rajattiin ja niiden kirkkautta sidddeltiin Microsoft

Office 2011- kuvankdésittelyohjelmalla.

Emme olleet tiysin tyytyvaisid solujen kuviin, joten elokuussa 2014 kuvasimme soluja
uudelleen ja yritimme saada laadultaan parempia kuvia. Kuvasimme soluja aluksi Lei-
can DFC450 digitaalisella mikroskooppikameralla, mutta emme saaneet kaikista kuvista
riittdvin tarkkoja. Sen vuoksi kuvasimme loput kuvat Olympuksen DP20 digitaalisella
mikroskooppikameralla. Myos osa valkosolujen kuvista puuttui, joten kdvimme Fimlab
Laboratoriot Oy:ssd kerdamaissd niitd lisdd. Laboratoriohoitajat Pirkko Siro ja Kirsi
Soppa auttoivat meitd 16ytdimaén puuttuvia solukuvia. Tdmén jalkeen meilld oli yhteen-
sd yli 600 kuvaa, joista valitsimme opinndytetyohon sopivimmat. Huomasimme kuiten-
kin edelleen puutteita osassa kuvista, joten muutamia kuvia otimme vield Cellavisionin

Internet-sivuston soluarkistosta.

Syyskuussa 2014 kahdella opinndytetyon tekemiseen tarkoitetuilla itsendisilld viikoilla
tdydensimme ja korjasimme opinndytetyon raporttiosuutta. Syyskuun puolessa vilissi
saimme Fimlab Laboratoriot Oy:lta tarkat, paivitetyt ohjeet ohjeiston tekoon ja aloitim-
me ohjeiston laatimisen. Opinndytetyon raporttiosuus ja kaikki siihen tarvittavat solu-
kuvat olivat tuolloin melkein valmiina. Kun olimme valinneet ohjeistoon tulevat kuvat,
Fimlab Laboratoriot Oy:n hematologi tarkasti eri kypsyysvaiheessa olevien valko- ja
punasolujen kuvat. Osa kuvista vaihdettiin hematologin palautteen mukaisesti. Saimme
sdhkoisesti my6s hematologin pitdiméan luentopohjan, josta otimme muutaman soluku-

van opinnédytety6hon.

Ohjeisto tehtiin vasta lopuksi, koska tarvittavat uudistukset sen tekemiseen saatiin syys-
kuun 2014 lopussa. Tuolloin teoriaosuus oli jo valmiina ja ohjeisto tehtiin sen pohjalta.
Ohjeistossa kaytettiin myds samoja solukuvia kuin raporttiosuudessa. Lisdksi kdytimme
apuna vuonna 2005 tehtyd ohjeistoa, mutta sen ulkoasu uudistettiin, kuvia liséttiin ja
tietoja péivitettiin. Opinndytetyon tekijoilld on tekijanoikeus tuotoksen ulkoasuun, mut-
ta toimeksiantajilla on kuitenkin oikeus muokata tuotoksen tekstisiséltod tarvittaessa.

Tuotosta ei saa kokonaisuudessaan julkaista Theseus julkaisuarkistossa.
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Valmiin ohjeiston ja opinndytetyon raporttiosuuden jdlkeen kirjoitettiin kappaleet opin-
néytetyoprosessista ja tuotoksen kuvauksesta sekd pohdinta, tiivistelma ja englanninkie-
linen abstrakti. Valmis opinndytetyd palautettiin syyskuun lopussa. Tuotos toimitettiin
Fimlab Laboratoriot Oy:lle muistitikulla, josta hematologian tyontekijdt voivat sen tu-
lostaa. Tampereen ammattikorkeakoulun kaytt6on tulevaan ohjeistoon vaihdettiin Fim-
lab Laboratoriot Oy:n logon tilalle Tampereen ammattikorkeakoulun logo. Opinnéyte-
tyon raporttiosuuteen liitteeksi liséttiin ohjeistosta pari sivua, jotka antavat yleiskuvan

ohjeiston ulkoasusta ja sisallosta.

9.2 Ohjeiston kuvaileminen ja kaytté

Tybeldmassa tarvitaan monenlaisia kirjallisia ohjeita suullisen perehdyttdmisen liséksi.
Ohjeista tyontekijat voivat tarkistaa tietoja eiké kaikkea tarvitse muistaa ulkoa. Ohjeis-
ton laatimisessa tulee kiinnittaa erityisesti huomiota lukijan mielenkiinnon yllapitami-
seen, tiedon yksiselitteisyyteen ja olennaisiin asioihin. Jotta ndma asiat toteutuvat, on
mietittdva millaisesta ohjeistosta on kyse, keita sen kayttajat ovat ja mihin tarkoitukseen
ohjeisto on tarkoitettu. (Mattila, Ruusunen & Uola 2006, 185.) Ohjeiden Kirjoittajan
pitd&d huomioida lukijan oppiminen. Ohjeiston tehtdvdna on saada lukija ymméartaméaan
ohjeen sanoma siten, ettd han toimii sen mukaisesti. Paras ohjeisto syntyy, kun kirjoitta-
ja elaytyy kayttajan asemaan; mitka asiat pitaa erityisesti huomata ja tietdd. (Repo &
Nuutinen 2005, 138-139.)

Opinndytetyon tuotoksen nimi on ”Solumorfologian Kriteerit”. Ohjeisto tehtiin Mic-
rosoft Office For Mac, Home & Student Word 2011-tekstinkasittelyohjelmalla. Ohjeis-
tossa on 34 A4 sivua ja 89 solukuvaa. Se sisaltdd kansilehden, sisallysluettelon, solu-
morfologian kriteerit ja kuvia erilaisista soluista sekd ohjeiston teossa kaytetyt l&hteet.
Ohjeistossa késiteltavat morfologiset kriteerit jaettiin pienempiin osioihin, joissa késitel-
tiin aina yhden solun tai solumuutoksen kriteerit sek& morfologian vastaaminen. Aina
yksi asiakokonaisuus pyrittiin siséllyttdmaén yhdelle sivulle. Muutama asiakokonaisuus
oli niin laaja, ettd ne jouduttiin laittamaan useammalle sivulle. Ohjeiston jokaisen sivun
ylatunnisteessa on Fimlab Laboratoriot Oy:n logo, ohjeiston kéayttoonottopéiva ja nimi

seké& sivunumero.
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Lukijan kannalta ohjeen pitéé olla tiivis ja helppolukuinen, koska liian pitka ja vaikea-
selkoinen ohje vahentda motivaatiota lukemiseen. Selked ja siisti ulkoasu tekevat ohjeis-
tosta luettavan ja helposti lahestyttavan. Eri solujen tunnistuskriteerit pyrittiin Kirjoitta-
maan mahdollisimman lyhyesti ja yksinkertaisesti. Lisaksi ohjeistoon pyrittiin kokoa-
maan vain kaikkein tarkeimmat tiedot ja kuvat. Kansilehti ja sisallysluettelo kertovat
lukijalle yhdelld silmadyksell&, mistd ohje koostuu ja miten se rakentuu. Ohjeiston sisél-
I6n taytyy olla virheetonta ja luotettavaa seké keskeinen sisélto pitaisi olla nakyvissa

sisallysluettelossa. (Roivas & Karjalainen 2013, 42, 119).

Solumorfologian kriteerit on esitetty taulukkomuodossa. Roivaan ja Karjalaisen (2013,
47) mukaan ohjeistossa taulukko toimii hyvin tiedon esittdmisessa ja asioiden havain-
nollistamisessa. Ohjeiston ulkoasun suunnittelussa pohdittiin erilaisia vaihtoehtoja asi-
oiden esittdmiseen ja lopulta paadyttiin kayttamaan taulukkoa sen selkeyden vuoksi.

Taulukon avulla lukijan on helpompi hahmottaa eri kategorioihin liittyvia asioita.

Kaikille tekstin eri osille eli leipatekstille, otsikoille ja kuvateksteille tulee maaritella
Kirjaintyyppi, koko ja rivivalitys, jotta kokonaisvaikutelmasta saadaan ehyt. (Loiri &
Juholin 1998, 36). Itkosen (2012, 118, 120) mukaan leipatekstin koon on hyvé olla 9-
12, koska sitd pienemmét koot ovat usein vaikeasti luettavia ja suuremmat kuuluvat jo
otsikkokayttoon. Téalla perusteella ohjeistoon valittiin leipatekstin kooksi 12. Paéotsi-
koiden kooksi valittiin 16 ja véliotsikoiksi koko 14, jotta ne erottuisivat paremmin toi-
sistaan. Rivivalin avulla voidaan vaikuttaa siihen, kuinka tiiviilta tai valjalta teksti ndyt-
taa. Valjat rivivalit helpottavat lukemista. Kaytimme ohjeistossa rivivalid 1, koska muu-
ten eri asiakokonaisuudet eivét olisi mahtuneet samalle sivulle. Kriteerien havainnollis-

tamisessa kéytetyt taulukot antavat kuitenkin valjyytta tekstiin.

Tekstid voidaan myos korostaa eri tavoin. Hyvié korostuskeinoja ovat lihavointi ja kur-
sivointi, joista lihavointi on kursiivia ndkyvampi tehostustapa. (Itkonen 2012, 91, 93.)
Ohjeistossa lihavointia kéytettiin korostamaan otsikoita sekd asioita, joita solumorfolo-
gian vastaamisessa tulee huomioida. Myos kursiivia kaytettiin korostamaan solumorfo-

logian vastaamisessa huomioitavia asioita.

Kuvan tehtdva on selvittdd ja selittdd asioita, joista puhutaan tekstissd. Kuvien avulla
kiinnitetddn lukijan huomio aiheeseen ja niiden viesti tavoittaa lukijan yleensa tekstia
paremmin. (Loiri & Juholin 1998, 52-54; Repo & Nuutinen 2005, 138.) Ohjeistoon py-



69

rittiin valitsemaan kaikkein laadukkaimmat kuvat kaikista eri kypsyysvaiheissa olevista
valko- ja punasoluista sekd niiden yleisimmistda morfologisista muutoksista. Solukuvien
laatuun pyrittiin panostamaan, koska niissa pienetkin vérierot tai epétarkkuus saattavat
vaikeuttaa solun tunnistamista. Kuvien varityksesta pyrittiin saamaan mahdollisimman
todenmukainen. Osa kuvista oli véritykseltddn huonoja, joten niiden vérisavya joudut-

tiin muokkaamaan.

Jotta kuvasta saadaan oikea informaatio, on mietittdva miten kuvan rajaus tehdaan. Ra-
jaamisella poistetaan kuvan ylimééaradista materiaalia, jotta kuvaan saadaan lisdé tehoa.
Muoto valitaan kuvan informaation ja tyylin mukaan. (Loiri & Juholin 1998, 57-58.)
Solukuvissa kuvien muotona on kéytetty neliota sen selkeyden ja saannollisyyden vuok-
si. Kuvat pyrittiin rajaamaan niin, ettd vain olennainen kuvaan haluttu tieto nakyy ku-
vassa. Kuvat ovat kooltaan samankokoisia ja suurin osa on kuvattu samalla suurennok-
sella, jotta kuvat olisivat keskenddn vertailukelpoisia. Opinnaytetydn raporttiosuudessa
ja ohjeistossa kéytettiin nuolia osoittamaan solukuvissa esiintyvia muutoksia, jotta luki-

ja varmasti ymmartad, mista kuvassa nakyvasta solumuutoksesta on kyse.

Tuotos rakennettiin toimeksiantajien toiveiden pohjalta, mutta tuotoksen ulkoasu saatiin
uudistaa. Ohjeiston fontiksi valittiin Cambria, koska se koettiin selkeéksi, mutta kuiten-
kin erilaiseksi kuin tavallinen asiateksteissa kaytettavista fontti. Valitsimme ohjeistossa
kaytettaviksi véreiksi sinisen ja turkoosin eri savyt, koska ne sopivat Fimlab Laborato-
riot Oy:n logon vareihin. Sinisen ja turkoosin eri sévyja on kaytetty ohjeiston kansileh-
dessa sek& paa- ja valiotsikoissa. Jotta paa- ja valiotsikot erottuisivat toisistaan, valit-

simme niiden véreiksi eri sinisen savyt. Muu ohjeiston teksti on mustalla.

Ennen ohjeiston lopullista kdyttéonottoa se olisi hyvé arvioida ja testata ryhmalld, jolle
se on tarkoitettu. N&in voidaan huomata, jos ohjeistosta on ja&nyt pois jotain oleellisia
asioita. Lis&ksi voidaan kayttdd ulkopuolista lukijaa, joka voi arvioida, onko ohjeisto
tarpeeksi yksityiskohtainen ja tarkka. Tarkeintd on se, millainen vaikutelma ohjeesta jaa
lukijalle. (Roivas & Karjalainen 2013, 120-121.) Ennen ohjeiston k&yttdonottoa sen
sisélto tarkistettiin Fimlab Laboratoriot Oy:n laboratoriohematologilla seké& kokeneilla
laboratoriohoitajilla. Lisaksi ohjeiston ovat lukeneet opinndytetyon tekijoiden opponen-
tit ja tuttavat, jotka ovat antaneet oman mielipiteensé ohjeiston ulkoasuun ja siséltoon.
Solumorfologian kriteerit -ohjeistoa ja sitd, kuinka hyvin se saavuttaa sille asetetut ta-
voitteet, ei kuitenkaan ehditty testaamaan laboratoriohoitajien kdytannon tyossa.
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10 POHDINTA

Opinndytetyon tarkoituksena oli tehdd ohjeisto puna- ja valkosolumorfologian tunnis-
tuskriteereistid. Tavoitteena oli parantaa laboratoriovastausten laatua ja kehittdd tunnis-
tustaitoa potilasniytteissi, joissa esiintyy vaikeasti tunnistettavia soluja. Opinnédytetyon
teoriaosuudessa kisitellddn verisolujen tuotantoa ja erilaistumista, sivelyvalmisteen te-

koa ja tarkastelemista sekd valko- ja punasolujen morfologiaa.

Suurin osa tyosta kasittelee valko- ja punasolujen morfologiaa. Verisolujen morfologiaa
ei voi kuitenkaan ymmartad, ellei ole selvilla hematopoeettisten kantasolujen erilaistu-
misesta ja kypsymisestd sekd sivelyvalmisteen teosta ja tarkastelemisesta. Néin ollen
valitsimme teoriaosuuteen kisiteltdviksi kappaleet hematopoeesista ja veren sivelyval-
misteesta. Koska opinnéytetyon tarkoituksena oli tuottaa verisolujen tunnistuskriteerit -

ohjeisto, valitsimme opinndytetyon menetelméksi toiminnallisen opinndytetyon.

Opinndytetyon tuotoksena syntyi suunnitelman ja toimeksiantajien toiveiden mukainen
ohjeisto solumorfologian tunnistuskriteereistd. Ohjeiston sisdllon ja kuvien paikkaansa
pitavyyden tarkasti Fimlab Laboratoriot Oy:n hematologi seké laboratoriohoitajat Pirk-
ko Siro ja Kirsi Soppa. Ohjeiston teossa kéytettiin Microsoft Office For Mac, Home &
Student Word 2011-tekstinkésittelyohjelmaa. Valitsimme ohjeiston vireiksi sinisen ja
turkoosin, koska ne sopivat Fimlab Laboratoriot Oy:n logon véreihin. Ohjeiston ulko-

asusta saatiin hyvii palautetta, siitd tuli selked ja miellyttdva lukea.

Léhteind opinndytetyossd kdytimme sekd suomenkielisid ettd englanninkielisid 14hteiti,
jotka olimme arvioineet luotettaviksi. Pyrimme 16ytdmaéan ty6hon eri asiakokonaisuuk-
sille aina sekd suomalaisen ettd ulkomaisen ldhteen. Suurin osa opinnédytetyon teossa
kéytetyistd ldhteistd oli englanninkielisid ja niiden kddntdminen suomen kielelle tuotti
aluksi hieman haastetta. Tyon edetessd englanninkielisten lahteiden lukeminen kuiten-
kin helpottui termiston tullessa tutuksi. Samalla englannin kielen taitomme kehittyi.
Tyon luotettavuutta lisdd se, ettd kdytimme asiakokonaisuuksien kirjoittamisessa useita
lahteitd rinnakkain. Tavoitteena oli kdyttdd myods mahdollisimman uusia, enintddn
kymmenen vuotta vanhoja ldhteitd. Vanhimpia lihteitd olemme kéytténeet vain niiltd
osin, kuin tieto ei kyseisessd asiassa ole oleellisesti muuttunut. Teoriaosuuden Kkirjoitta-

miseen tarvittavia ldhteitd 10ytyi runsaasti ja niitd pyrittiin tarkastelemaan kriittisesti.
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Kaikki ldhteet opinndytetyohon ovat merkitty asianmukaisesti ja tarkasti. Myos kuvioi-

hin ja kuviin on merkitty léhteet ja maininta siitd, jos niitd on muokattu.

Opinndytetyon teossa haastavaa oli 1dhteiden kriittinen tarkasteleminen, koska useissa
kayttdimissdmme kirjallisissa ldhteissd oli tietojen ristiriitoja ja eroavaisuuksia toisiinsa
nihden. Tilanteessa, jossa havaitsimme eri ldhteiden valilla ristiriitaa, kysyimme asiaan
mielipidettd opinndytetyon ohjaavalta opettajalta sekd opinndytetyon toimeksiantajilta.
Valintaan vaikuttivat myos ldhteen tuoreus seké se, tukevatko muut ldhteet kyseista tie-
toa luotettavaksi. Suurin osa kiyttimastimme kirjallisuudesta oli englanninkielistd ja
havaitsimme joitakin eroja ulkomaalaisten ja suomalaisten laboratoriokaytiantdjen
vélilld. Eroavaisuuksien osalta kidytimme suomalaisia ldhteitd. Lisdksi kirjoitimme

opinndytetyon Fimlab Laboratorion Oy:n toimintatapojen mukaisesti.

Kun olimme valinneet opinnédytetyOssd ja ohjeistossa kéytettavit solukuvat, ohjaavat
opettajamme sekd Fimlab Laboratoriot Oy:n laboratoriohematologi ja laboratoriohoita-
jat katsoivat kuvat lapi. Opettajien mielestd kuvat olivat hyvid, mutta hematologi toivoi
osasta kuvista vieldkin parempia. Hematologin mielestdi muutamissa kuvissa oli myds
vadrd solun kypsyysaste. Vaihdoimme kuvia parempiin ja selkedmpiin. Lopulta valit-
simme kuvat, jotka olivat myos hematologin mielestd hyvié, koska opinndytetyo tehtiin

Fimlab Laboratoriot Oy:lle.

Osio sivelyvalmisteen vastaamisesta sisdltdd kappaleet leukosyyttien luokittelusta ja
punasolumorfologian arvioinnista. Eri laboratorioissa on erilaiset kdytannot sivelyval-
Mmisteen vastaamisesta. Koska opinndytetyd tehtiin Fimlab Laboratoriot Oy:lle,
kdytimme ndissd kappaleissa ldhteind ainoastaan Fimlab Laboratoriot Oy:n tydohjeita

sekd Pirkko Siron ja Kirsi Sopan henkilokohtaisia tiedonantoja.

Yhteistyd opinndytetydn ohjaajien ja tydeldamédn toimeksiantajien kanssa sujui mieles-
tdmme hyvin. Opinndytetyon raporttiosuuden ja tuotoksen sisdllostd kuvineen seka tuo-
tokseen tulevista muutoksista keskusteltiin Pirkko Siron ja Kirsi Sopan kanssa sekd
Fimlab Laboratoriot Oy:n hematologin kanssa. Sekd ty6eldmén ettd opinndytetydon oh-
jaajat tarkastivat tyon raporttiosuuden ja tuotoksen sekd antoivat korjausehdotuksia.
Ennen opinndytetydn lopullista palautusta korjasimme ja hioimme raporttiosuuden sekd
tuotoksen sisdltod. Annoimme raporttiosuuden ja tuotoksen luettavaksi myds sellaisille

henkilgille, joilla ei ole alan koulutusta tai tietimystd aiheesta. Palautteen perusteella
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teimme joitakin muutoksia ty6hon ja opinndytetyosta tuli selkedmpi. Ohjeiston luotetta-
vuutta olisi vield lisdnnyt se, ettd sitd olisi testattu laboratoriohoitajien kidytdnnon tyossa.
Emme kuitenkaan ehtineet suorittaa testausta ajan puutteen ja opinndytetyon laajuuden

vuoksi.

Opinndytetyon teossa pyrittiin huomioimaan eettiset periaatteet. Digitaalisella mikro-
skooppikameralla otetut solukuvat Tampereen ammattikorkeakoululla sekd Cellavisi-
on® DM1200-automaattimikroskoopin kuva-arkiston solukuvat ovat perdisin oikeista
potilasndytteistd, joten kuvat vastaavat hyvin todellisuutta. Opinnédytetyon teossa nouda-
timme potilastietojen salassapitovelvollisuutta ja tietosuojaa sekd potilaan oikeuksia,

joten potilaiden henkil6tietoja ei opinndytetyon teossa tullut esille missddn vaiheessa.

Laadukkaiden kuvien saaminen oli todella haasteellista. Cellavision® DM1200- auto-
maattimikroskoopin kuva-arkistoista otetut kuvat olivat valmiiksi hyvélaatuisia ja
varitykseltddn oikeanlaisia. Ne olivat tarkkoja ja vérit tummia, joten kuviin oltiin alusta
asti tyytyvéisid. Haasteeksi muodostui opinndytetyontekijoiden itse ottamat kuvat. Sive-
lyvalmisteita ja mikroskooppeja puhdistettiin huolellisesti useaan kertaan, mutta silti
osa kuvista jii huonolaatuisiksi ja epitarkoiksi. Osassa kuvissa myos kirkkaus ja
vérisavyt olivat huonoja. Lopulta muokkasimme kuvia Microsoft Office 2011- kuvan-
késittelyohjelmalla ja kuvista saatiin kdytettdvid. Haastavaa oli myds 10ytdéd harvinaisia
solumorfologian 16ydoksid, joita kuitenkin haluttiin opinndytetyohon ja ohjeistoon.
Loydokset, joita emme 10ytdneet potilasnéytteistd tai joista saimme vain todella huono-
laatuisia kuvia, otimme Cellavisionin Internet-sivustolta ja Fimlab Laboratoriot Oy:n

hematologin ldhettdmasta koulutusmateriaalista.

Pyrimme kirjoittamaan sekd opinndytetyon raporttiosuutta ettd tuotosta mahdollisimman
paljon yhdessd. Jouduimme kumpikin osin kirjoittamaan ty6td itsendisesti, mutta luim-
me ja tarkastimme aina toistemme kirjoittamat osuudet sekd hioimme niiden siséltod
yhdessd. Mielestimme saimme koottua opinndytetyohon tarkeimmait valko- ja pu-
nasolujen morfologiset muutokset ja eri solulinjat seké taudit ja tilat, joissa muutoksia
esiintyy. Haastavaa oli myos padttdd, mitkd kaikki verisolujen muutokset opin-
ndytety6hon ottaisimme. Esimerkiksi harvinaisemmat muutokset, kuten blister- eli rak-
kulasolu, jétettiin lopulta opinndytetyOstd pois. MyOs ohjeistosta jdtettiin pois tiettyja
solujen morfologisia muutoksia, koska Fimlab Laboratoriot Oy:ssé niillé ei koeta olevan

potilaan kannalta suurta merkitystd eika niitd siksi sielld endéd vastata. Halusimme kui-
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tenkin ottaa nimé muutokset raporttiosuuteen, jotta tydstd tulisi kattavampi kuin ohjeis-
to ja Tampereen ammattikorkeakoulun bioanalytiikan opiskelijat voisivat hyodyntéa sitd
opiskelussaan.

Omana tavoitteenamme oli verisolujen morfologiaan syventyminen ja ammatillinen
kehittyminen. Koimme opinndytetydprosessin aikana pddsseemme ndihin tavoitteisiin.
Soluihin syventymalld lisdsimme tietimystimme erityisesti hematopoeesista, solujen
morfologiasta ja solumorfologiaan liittyvistd tautitiloista. Opinndytety6td tehdessa
opimme syvillisemmin ymmaértdméaidn solujen syntymekanismeja ja soluissa esiintyvid
poikkeavuuksia. Koemme, ettd opinndytetyon raporttiosuudesta sekd tuotoksesta tuli
hyvin onnistunut. Kokonaisuudessaan olemme tyytyviisid opinndytetyOprosessiin ja
tuotoksena syntyneeseen solumorfologian kriteerit —ohjeistoon. Uskomme, ettd
pdivitetystd ohjeistosta on todellista hydtyd Fimlab Laboratoriot Oy:n tyontekijoille.

Haluamme kiittaa heitd yhteistyosta opinndytetyoprosessin aikana.

Opinndytetyon jatkotutkimusaiheeksi ehdottaisimme esimerkiksi sdhkdisessd muodossa
olevan ohjeiston ja perehdytysmateriaalin tekemistd. Sdahkoisessd muodossa olevia ku-
via voisi tarvittaessa tarkastella lahemmin, jotta solujen erityiset ominaisuudet
néhtdisiin tarkemmin. Lisdksi kuvia voisi tarpeen mukaan loitontaa ja 1dhentdd, jolloin
saataisiin laajempi kuva kokonaisuudesta. Sdahkdisessdé muodossa olevaan ohjelmaan

pystyisi my0s liittdmédén enemmaén erilaisia kuvia solumorfologian 16ydoksisté.
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Liite 1. Keskeisimmét hematopoeettiset kasvutekijat

Kasvutekija Keskeinen vaikutus
FLT3-Ligandi Stimuloi monikykyisia kantasoluja ja dendriittisolujen tuotantoa.
Kit-Ligandi Stimuloi monikykyisia kantasoluja ja voimistaa sytttdsolujen tuotantoa.

Trombopoietiini

Stimuloi trombosyyttien tuctantoa ja aktivoi monikyisia kantaseluja.

Granulosyytti-
makrofagikasvutekija, GM-CSF

Lisda monosyyttien ja dendriittisolujen tuotantoa.

Granulosyyttikasvutekija, G-CSF

Stimuloi monikykyisia kantasoluja seka granulosyyttien tuotantoa ja toimintaa.

Makrofagikasvitekija, M-CSF

Stimuloi monesyytien tuotantoa ja toimintaa.

Erytropoietiini

Stimuloi punasolujen tuotantoa.

Interleukiini-1 Stimuloi monikykyisia kantasoluja ja indusoi sytokiineja.
Interleukiini-2 Stimuloi T- ja B-lymfosyytteja seka NK-soluja.
Interleukiini-3 Stimuloi monien erilaistumislinjojen solutuotantoa.
Interleukiini-4 Stimuloi B-lymfosyytteja ja dendriittisoluja.
Interleukiini-5 Stimuloi eosinofiileja.

Interleukiini-6 ja Interleukiini-11

Stimuloi monikykyisia ja suuntautuneita kantasecluja, trombopoeesia ja plasmasolujen
proliferaatiota.

Interleukiini-7 Aktivoi lymfaattisia kantasoluja ja stimuloi B- ja T-lymfosyyttien tuotantoa.

Interleukiini-8 Moduloi neutrofiilien tuotantoa ja toimintaa.

Interleukiini-9 Stimuloi suuntautuneiden kantasolujen pesakekasvua, lisaa T-lymfosyyttien ja
sydttdsolujen tuottoa.

Interleukiini-10 Estida monien sytokiinien tuotantoa ja stimuloi sydttésoluja.

Interleukiini-12

Lisaa T-lymfosyyttien tuottoa ja aktivoi NK-soluja.

Interleukiini-13

Stimuloi B-lymfosyytteja seka estdd monosyyttien ja NK-solujen sytokiinituotantoa.

Interleukiini-14 B-lymfosyyttien kasvutekija.

Interleukiini-15 Moduloi T-lymfosyyttien ja NK-solujen akfiivisuutta.
Interleukiini-16 T-lymfosyyttien kasvutekija.

Interleukiini-17 Stimuloi stroomasolujen kasvutekijatuotantoa.

Interleukiini-18

Meduloi T-lymfosyyttien sytokiinieritysta.

Fibroblastikasvutekija, bFGF

Aktivoi monikykyisia kantasoluja ja megakaryoottilinjan kantasoluja yhdessa muiden
sytokiinien kanssa.

Leukemiasoluja estava tekija, LIF

Estda G-CSF:n ja GM-CSF:n vaikutusta granulosyyttien ja ganulosyyttiimakrofagien
pesakekasvuun.

Maksasolujen tuottama
kasvutekijd, HGF

Aktivoi monikykyisia kantasoluja yhdessa muiden sytokiinien kanssa.

Transformoiva kasvutekija beeta,
TGF-beeta

Estaa monikykyisia kantasoluja.

Tuumorinekroositekija-alfa, TNF-
alfa

Estda monikyisid kantasoluja, erityisesti erytroisen linjan kantasoluja.

Makrofagin inflammatorinen
proteiini, MIP-1alfa

Estaa monikyisten kantasolujen pesidkekasvua ja stimuloi suuntautuneiden kantaseclujen
pesdkekasvua.

Insuliinin kaltainen kasvutekija,
IGF-1

Stimuloi punasolutuotantoa ja estaa erytroisten progenitorien apoptoosia.

Trombosyyteista peraisin oleva
kasvutekija, PDGF

Stimuloi punasolujen ja granulosyyttien tuotantoa.

Interferonit, IFN

Estavat verisolujen ja sytokiinien tuotantoa.

(Siitonen ja Koistinen 2007, 23, Muokattu)
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Liite 2. Opinndytetyon tuotoksen kansi ja esimerkkisivu
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KOKO 14-24 um

TUMA

Koko Suuri

Kromatiini Loyha, karkeampaa kuin blasteilla

Muoto Eksentrinen, pyorea tai hieman soikea

Nukleolit 1-3 nukleolia voi olla nahtavissa.

SYTOPLASMA

Varjaytyminen Vaaleansininen tai sininen

Granulat Sinistd tai punertavaa azurofiilistagranulaa, tayttaa koko solun.

NORMAALI 0%

LOYDOS

LISATIETOJA Akuutissa promyelosyyttileukemiassa promyelosyyttien morfologia
poikkeavaa, jolloin tuma voi olla kaksilohkoinen tai
munuaisenmuotoinen ja sytoplasmassa karkeaa granulaa seka Auerin
sauvoja.
Lisaksi voidaan nahdad variantti solumuoto, jonka tuma on
kaksilohkoinen ja sytoplasma granulaton.

KLIININEN Promyelosyyttileukemia

MERKITYS Myeloproliferatiiviset sairaudet
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