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Sytologia on olennainen osa bioanalyytikko-opiskelijan opintosuunnitelmaa ja opintoja.
Oppimisen tueksi on ollut tarvetta saada kuvallista oppimateriaalia. Opinndytetyoni tar-
koituksena oli laatia keuhkojen sytologisten naytteiden tutkimiseen oppimateriaali, joka
tukisi niin bioanalyytikko-opiskelijoiden kuin jo tydssa olevien laboratoriohoitajien tyo-
t4 ja perehdytystd. Bioanalyytikon tydssa korostuvat edelleen mikroskopointitaidot ja
niiden oppimiseen tarvitaan myds kuvallista materiaalia helpottamaan oppimista. Ta-
voitteena oppimateriaalille oli, ettd se voitaisiin painaa ja ottaa kayttoon laajemmin
my06s muissa oppilaitoksissa.

Keuhkosyopé on Suomessa edelleen hyvin yleinen. Vuonna 2013 se oli miesten toiseksi
ja naisten neljanneksi yleisin syopd. Naisten syopaan sairastuvuus on edelleen nousussa,
kun miesten sairastuvuus on lahtenyt hienoiseen laskuun. Keuhkosydvan luotettava
diagnosointi on hyvén hoidon perusta. Diagnoosin luotettavuutta liséé se, ettd saman
naytteen tutkii kaksi eri henkil6a. Ensin naytteen katsoo erikoiskoulutettu esitarkastaja
ja sen jélkeen patologi vield varmistaa mahdolliset 16ydokset ja lopullisen diagnoosin.
Tulevaisuudessa tarvitaan edelleen hyvin koulutettuja bioanalyytikoita tekeméén esitar-
kastusta, jotta voidaan varmistaa luotettava diagnoosi.

Materiaalissa kasitelladn keuhkojen sytologisissa néytteissa esiintyvid soluja ja solu-
muutoksia, seké keuhkojen sairauksia. Teoriaosassa on kaytetty lahteina laajasti erilaisia
teoksia, jotka késittelevat keuhkojen sytologiaa eri nakokulmista. Kirjallisuus on pééa-
osin tuoretta ja ajantasaista, mutta erikoisalan huomioiden myés vanhempaan kirjalli-
suuteen on viitattu. Oppimateriaali noudattaa itse opinndytetyon rakennetta, kuvien
m&é&raa on vain lisatty. Opinndytetydssa ja oppimateriaalissa olevat mikroskooppi kuvat
ovat itse ottamiani. Ne ovat laadultaan hyvi& ja edustavat monipuolisesti keuhkojen eri-
laisia 16ydoksia.
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ABSTRACT
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Cytology is an important part of biomedical laboratory science students’ curriculum and
studies. There has been a need of illustrated study material for the support of learning.
The purpose of this thesis was to collect material for the examination of lung cytology
samples. The material would support the work and orientation of both the biomedical
laboratory science students and biomedical laboratory technicians. In the work of this
field good microscopy skills are still important, and in learning these skills illustrated
materials are a great help. The aim was that this study material would be printed and
also used in other educational institutions.

Lung cancer is still quite common in Finland. In 2013 it was the second most common
cancer with men and the fourth most common with women. Its incidence with women is
still increasing, whereas with men it has started to decrease slightly. A reliable diagnosis
of lung cancer is a basis of good care. The reliability of the diagnosis increases when
two persons examine the cytological sample. First, the sample is examined by a special-
ly trained pre-examiner and then by a pathologist who confirms the findings and the
final diagnosis. In the future, well-educated biomedical laboratory technicians are still
needed for the pre-examination so as to ensure a reliable diagnosis.

In this learning material the focus is on the cells and cell changes in the cytological
samples as well as on lung diseases. The theoretical part of the thesis relied on a great
variety of different sources with different approaches to lung cytology. The literature
was mostly recent and up-to-date, but due to the nature of pathology, also older studies
were used as reference material. The study material follows the structure of the thesis,
the only difference is the greater number of pictures. All the cytological photos used in
the material were taken by the author. The quality of these pictures is good, and they
provide a versatile collection of the different findings in lung cytology.

Key words: cytology, lungs, learning material, microscopy
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ERITYISSANASTO

Aerotolerantti
Alveolus
Atrofia

Atypia
Autolyysi
BAL/ BI-
Benigni
Biopsia
Bronkioli
Bronchus
Clara-solu
Degeneratiivinen
Hyperkromasia
Hypertrofia
Epiteeli
Epiteloidisolu
Immunosupressiivinen
Indikaatio
Interstitiaalinen
Invasiivinen
Karsinooma
Kromatiini
Lamina propria
Maligni
Morfologia
Papillaarinen
Pleura
Sytolyysi
Vakuoli

IImaa sietava

Keuhkorakkula

Surkastuminen

Poikkeavuus, epatyypillisyys

Itsestadn hajoaminen, solun tuhoutuminen ilman tulehdusta
Bronkoalveolaarinen lavaatio eli huuhtelu
Hyvanlaatuinen kasvain

Koepalan- tai solundytteenotto elavasta kudoksesta
IImatiehyt

Keuhkoputki

Hengitystie-epiteelilla sijaitseva varekarvaton, erittava solu
Rappeutumiseen tai rappeumaan liittyva

Kromatiinin maarén lisddntyminen tumassa

Solujen suurenemisesta johtuva kudoksen suurempi koko
Verisuoneton kudos, peittdd kudosten vapaita pintoja.
Epiteelikudosta muistuttava sidekudossolu
Immuunivastetta lamaava

Hoidon aihe

Soluvéleissa sijaitseva tai soluvéli

Tunkeutuva, yleensa kasvain

Sy0Opékasvain, lahtdisin epiteelikudoksesta

Tuman nukleoproteiini, josta kromosomit muodostuvat
Limakalvon tukikerros

Pahanlaatuinen kasvain

Oppi mm. solujen rakenteesta

Nystyinen, nysterméinen

Keuhkopussi

Solujen hajoaminen

Solurakkula, mikroskoopissa solun sisélla oleva tyhja alue



1 JOHDANTO

Bioanalyytikko tyoskentelee erilaisissa kliinisissé laboratorioissa ja bioanalyytikon tyo
sisdltdad paljon mikroskopointia, minka takia hyvat mikroskopointitaidot ovat ammatin
kannalta hyvin tarkeitd. Bioanalyytikon opinnoissa harjoitellaan erilaisten néytteiden,
kuten sytologisten naytteiden, mikroskopointia. Koska yksiléopetus oppilaitoksissa on
rajallista, korostuu opiskelussa itsenéisen opiskelun ja mikroskopoinnin osuus. Kliinisen
sytologian mikroskopointiin on varattu opintosuunnitelmassa yksi opintopiste eli noin
27 tuntia opiskelua, joka siséltaa niin opetuksen koulussa kuin itsendisen opiskelunkin.
(Tampereen ammattikorkeakoulun opinto-suunnitelma 2012.) Tdman opinndytetyon
tavoite on tuottaa materiaalia oppimisen tueksi keuhkojen sytologisten naytteiden tut-
kimiseen. Materiaali palvelee myos tyGeldman tarpeita uusia esitarkastajia koulutettaes-

sa ja tukimateriaalina jo tyossa toimiville.

Aiheesta on tehty kaksi opinnaytety6td aiemmin, Metropolia ammattikorkeakoulussa
vuonna 2012, mutta materiaalia ei ole saatavilla muiden k&ytt6on. Samoin Pohjois-
Karjalan ammattikorkeakoulussa on tehty yksi opinnaytetyé vuonna 2011, mutta se ei
kasittele yksinomaan keuhkonaytteitd, vaan myds muita sytologisia naytteitd. Tamén
opinnaytetyon tarkoituksena olisi tuottaa materiaali joka olisi kéytettavissa myos oppi-
laitoksissa ja patologian laboratoriohenkilokunnan saatavilla.



2 OPINNAYTETYON TARKOITUS, TAVOITE JA TEHTAVA

Sytologiset ndytteet esitarkastaa koulutettu laboratorio- tai erikoislaboratoriohoitaja
(Huhtakallio 1995, 20), materiaalin tarkoituksena on toimia oppi- ja tukimateriaalina
esitarkastuksessa ja opiskelijoiden koulutuksessa. Oppimateriaalin tehtdavana on olla
kaytannonléheinen perehdytysmateriaali uusille tyontekijoille tai tydhon haluaville. Sen
paatarkoitus on palvella myds bioanalyytikko-opiskelijoita jo opiskeluvaiheessa toimi-
malla oppimateriaalina sytologian mikroskopointiin. Tavoitteena oppimateriaalille oli,

ettd se voitaisiin painaa ja ottaa kayttoon niin tyéelaméssa kuin oppilaitoksissakin.

Bioanalyytikko-opiskelijana olen huomannut selkedn puutteen oppimateriaaleissa, joita
mikroskopointiin on tarjolla. Monet alan kirjat kasittelevat asioita hyvin Kkliiniselt&, hoi-
don ja l&&ketieteen kannalta. Kuvia on véhan ja laadullisesti ne saattavat olla huonoja,
esimerkiksi vérit eivat vastaa todellista kuvaa mikroskoopissa tai kuvat ovat mustaval-
koisia. Toisaalta monien hyvienkin kirjojen ongelmana on hinta, opiskelijana on vaike-

aa hankkia monia kalliita kirjoja.

Koska yksiloopetus oppilaitoksissa on rajallista, korostuu opiskelussa itsendisen opiske-
lun ja mikroskopoinnin osuus. Nékoaisti on ihmisella dominoiva aisti. Hyvé kuvallinen
materiaali helpottaa opiskelijaa hahmottamaan sekd normaalit solut ettd epanormaalit
solumuutokset ja erottamaan ne toisistaan. Kuvallisen materiaalin avulla my0s kertaa-
minen tehostuu ja opiskelija voi aina palata tarkistamaan muutoksen suunnan ja milta
jonkin solun tai muutoksen kuuluu nayttaa. Laajaa kuvamateriaalia voi myods hyddyntaa
kaytdnnon harjoittelun aikana. Oppimateriaali hy6dyttdd myos tyoelaméé tukimateriaa-

lina, se antaa mahdollisuuden tarkastaa miltd muutokset ja normaali solut ndyttavat.

Syto- ja histologia ovat tarkeéd osa syopadiagnostiikassa ja sen toteuttamiseen tarvitaan
ammattitaitoista henkil6kuntaa nyt ja tulevaisuudessa, kasittelemé&an ja tutkimaan néyt-
teitd luotettavasti. Ammattitaitoisen henkilokunnan kouluttaminen alkaa jo koulunpen-
killa ja opinndytetyoll& tahdataan juuri ammattitaidon kehittdmiseen niin opiskelijoiden

kuin jo valmistuneidenkin kohdalla.



3 TOIMINNALLINEN OPINNAYTETYO

Millainen on hyva opinndytety6? Kun opiskellaan ammattikorkeakoulussa, hyva opin-
naytetyd on konkreettinen. Se on myds ajankohtainen ja jollakin tavalla merkittava.
Opinnayte on rajattu hyvin, mieluummin suppeaksi ja syvalliseksi kuin laajaksi ja pin-
nalliseksi (Hakala 1999, 18—19).

Toiminnallisen opinndytetyon tavoitteena on kaytdnnon tyén ohjaaminen, ohjeistami-
nen, opastaminen, toiminnan jarjestaminen tai jarkeistaminen. Se voi olla esimerkiksi
kaytdntdon suunnattu ohje tai ohjeistus. Toiminnallisen opinnéytetyén toteutustapa voi
olla kohderyhmén huomioon ottaen, kirja, kansio, vihko tai opas. Tarkead on, ettd am-
mattikorkeakoulussa tehtévéssa toiminnallisessa opinndytetydssa yhdistyvat k&ytannon
toteutus ja sen raportointi Kirjallisesti. Toiminnallisen opinndytetyon lopullinen tuotos
on aina jokin konkreettinen tuote, kuten opas. Raportoinnissa on sen takia kéasiteltava
tuotoksen saavuttamiseksi kaytettyja keinoja. Mikéli toiminnallinen osuus, konkreetti-
nen tuotos, siséltaa kirjallista tekstid, ne on suunniteltava kohderyhmaa palveleviksi.
Toteutustapaa miettiessd on hyvé pohtia, millaisessa muodossa se palvelisi kohderyh-
maéa parhaiten. (Vilkka & Airaksinen 2004, 51).

Toiminnallisen opinnédytetyohon kuuluu aina Kirjallinen raportti, mutta myds produkti
eli tuotos. Tuotokselle on erilaiset kirjalliset vaatimukset kuin raportille ja ne olisi hyva
pitdd mielessé jo alusta asti. Raportissa selostetaan prosessia ja oppimista, tuotoksessa
puhuttellaan sen kohde- ja kayttajaryhmaa. Opinndytetyon raportti on julkinen asiakirja,
jonka tarkoitus on osoittaa laatijansa kypsyytta ja antaa muille aiheeseen liittyvia ideoita
ja nakokulmia. Laadukas raportti syntyy hitaasti, ei kiireelld. (Vilkka & Airaksinen
2004, 65—66).
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4 OPPIMINEN

4.1 Oppiminen ja visuaalinen lukutaito

Oppija on aktiivinen ja tavoitteellinen toimija, jonka aiemmat tiedot, taidot ja tydskente-
Iytavat vaikuttavat oppimistulokseen. Oppiminen on kokonaisvaltainen ja jatkuva pro-
sessi, jossa hyvélla oppimateriaalilla on ratkaiseva merkitys. Vaatimukset oppimateriaa-
lille ovat lisdéntyneet. Tietoja ja taitoja on pystyttdvd soveltamaan kaytdnnossa. Jotta
oppimateriaali olisi mahdollisimman selked ja helposti ymmarrettava, pitaa kriteerejé
asettaa paitsi tekstille, niin my6s kuville, taitolle ja ulkoasulle. Kun suunnitellaan oppi-
materiaalia, tulisi pohtia seuraavia seikkoja: kohderyhm4, tavoitteet, miten oppija voi
yhdistdd asian omaan ajatus- ja kokemusmaailmaansa ja miten motivoida oppijaa. (Iko-
nen & Virtanen 2007, 257—262).

Nékoaistin valitykselld saadaan monipuolisesti ja tarkasti tietoa ympéristosta. Valtaosa
ihmiskehon aistireseptoreista keskittyy silmiin. (Lehtinen, Haapala & Dahlstrom 1993,
13). Koska jokainen meistd saa suurimman osan informaatiosta ndkemisen kautta, esit-
tavan kuvan teho saattaa perustua siihen, ettd se jaljittelee ihmisen normaalia nakdha-
vaintoa. Havainnoimme nékemalld lahes koko valveilla olo ajan ja vaihdamme sen
uniin nukkuessamme. Kuvan hy6tyja on myos se, ettd se on meille valmiiksi rajattu.
(Hietala 1996, 10).

4.1.1 Kuvan kaytto oppimateriaalissa

Visuaalisesti oppivat ihmiset kdyttdvat usein seuraavia ilmauksia: ”Saanko piirtdd mal-
lin, tdmad kuva on hyvd esimerkki, ndkemani perusteella.” Visuaalinen ithminen pitda
kuvailusta ja kertoessaan tarinaa, han ikaan kuin nékee tarinan filmind samanaikaisesti.
(Laine, Salervo, Siven & Valimaki 2012, 42—43).

Kuvien avulla laajennetaan oppijan kasityksia asioista ja ilmidistd, koska kuvat tdyden-
tavat tekstid. Kuvan tehtdvana oppimisessa on havaintojen monipuolistaminen ja niiden
ohjaaminen seka tekstin organisointi. (Ikonen & Virtanen 2007, 262). Kuvien avulla on

helpompi ymmartaa esimerkiksi laitteiden rakennetta ja erilaisia ty0vaiheita verrattuna
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pelkén tekstin lukemiseen. Kuvat myos elavoittavat tekstid. Kuva viestintavalineena on
hyvin vaikuttava, vetoaa &lyyn seké tunteisiin. Kuvan mahdollisuudet ovat rajattomat ja
se liittyy yleensa sitd edeltdvaan tai sen jalkeen tulevaan tekstiin. (Laine ym. 2012, 69—
70).

Kuvien joita oppimateriaalissa kaytetaan, tulisi tukea ja selkeyttdd asian oppimista. Nii-
den tarkoituksena pitéisi myos olla tekstin ymmarrettavyyden lisdédminen. Parhaimmil-
laan kuva on silloin, kun se on osa kokonaisuutta ja tdydentaa, el&avoittaa ja rikastaa sita.
(Graafiset esitykset ja kuvat oppimisen edistdjing, 2010). Kaytettdessa kuvia niiden teh-
tdvdna on aina tietyn sanoman ymmartdminen, niin tietoisesti kuin eldmyksellisesti
(Hannus 1996, 32). Kuvat tuovat myos rentouttavia taukoja tekstiin (Ikonen. & Virtanen
2007, 262).

Valokuva valittyy suoraan sellaisenaan katsojan tajuntaan ja se voidaan ymmartaa sel-
laisenaan. Kun taas tekstid pitad prosessoida koko ajan lukiessaan ymmartéékseen sen ja
voidakseen muodostaa siitd ymmarrettavia kokonaisuuksia. Kuvan omaksuminen on siis
helpompaa kuin tekstin omaksuminen sitd lukiessa, esimerkiksi kuvia sensuroidaan te-
hokkaammin, koska niita pidetdan vaarallisempana kuin tekstid. (Huovila 2006, 26—
27).

Filosofian tohtori Matti Hannus (1996) teki véitoskirjassaan seuraavanlaisen paatelman
kuvien tehokkuudesta oppimiseen: kuvat tehostavat sisallon faktojen muistamista ja
sisallon ymmartamista silloin, kun kuva, sisaltd ja mahdollinen tehtava liittyvat Kiinte-
asti toisiinsa. Vaikka vaitoskirjan loppupéatelma oli, ettd neljannen luokan oppikirjojen
kuvat olisivat koyhié tai tarpeettomia seké kuvilla ei lopulta olisikaan niin suurta merki-
tystad oppimisen kannalta, ei kuvan havainnollistavaa vaikutusta saisi aliarvioida (Han-
nus 1996, 28, 147—148). Kuvan avulla voidaan havainnollistaa sellaisiakin asioita, joi-
ta ei muuten paljain silmin voitaisi nahda, kuten solut ilman mikroskooppia (Sojakka
2006, 36).



12

5 OPPIMATERIAALIN LAATIMINEN

5.1 Oppimateriaalin sisalto

Oppikirjan tai oppimateriaalin perustehtavana on tarjota opiskelijalle tiedollisesti jasen-
nelty ja hénen tasoaan vastaava tulkinta tietysta asiakokonaisuudesta. Oppikirja on kui-
tenkin kaikesta huolimatta monen osatekijan kompromissi. Oppikirja rakentuu kuvista
ja teksteistd, jotka liittyvét tiettyyn asiasisaltoon. Oppikirjan kautta tapahtuvan viestin-
nén tavoitteena on vélittaa tietty sanoma tai asiasisélto, jolloin ensisijalla on sisélto eika
muotoseikat. (Hannus 1996, 13,17,19). Teksti viestii otsikoina ja asiatekstind, josta luki-
ja tulkitsee sanoja, tavuja ja lauseita. Han tulkitsee myos kappaleita, jotka muodostavat
ymmarrettdvan viestin. Kun tekstin yhteyteen liitetd&dn kuva, se heréttdd huomiota ja
kertoo visuaalisesti jostakin asiasta. VValokuva todistaa tekstin oikeaksi. (Huovila 2006,
9—10). Opiskelijan lahtotaso tulisi huomioida materiaalia tehdessa ja materiaalin pitisi

edeté loogisesti helpommasta aiheesta vaikeampaan. (Sojakka 2006, 38).

5.2 Oppimateriaalin ulkoasu

Ulkoasu taas valittd4d omalta osaltaan julkaisun viestid. Ulkoasu on osa viestia ja viestin-
taa vastaanottajalle. Ulkoasulla viestitdan julkaisun luonnetta, alkaen kirjasinlajin valin-
nasta. Ensisijaisesti otsikko luokittelee julkaisua. Toiseksi sitd madrittelee kuvien valin-
ta. Kolmanneksi tekstin ulkoasu suoraan voi madritelld asiasisaltoa. (Huovila 2006,
10—11).

Ulkoasua suunnitellessa on mietittdvd oppaan sommittelua. Sommittelun etuna on, etta
ne luovat julkaisulle tietynlaisen perusjarjestelman, joka takaa koko julkaisun yhtenai-
syyden. Se luo myos julkaisulle oman identiteetin. Oppimateriaalia tekevén on paatetta-
va millaista sommittelua tyossa kaytetdan, jolla paéstdan parhaiten asetettuun paamaa-
rdan. Tietyn perusjarjestelmén valinta tuo julkaisun ulkoasuun ryhtid ja helpottaa sen
tekemistd. Sommitteluun kuuluu myds kuvien rajaaminen eli epéolennaisen asian ra-
jaaminen pois, jolloin katsojan huomio saadaan kiinnittymaén kuvassa olennaiseen asi-
aan. Palstojen tehtdvéand julkaisussa on tuoda rytmia ja mielenkiintoa tekstiin. Yleensé
kuvat asetetaan tasapainoon sivuille, koska katsoja kokee sen miellyttavaksi. (Huovila
2006, 32, 34—35, 51).
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6 TUOTOKSEN KUVAUS

Materiaalissa on pyritty kuvaamaan tavallisimmat solut ja yleisimmét I0ydokset. Mate-
riaalissa on 34 solukuvaa, joiden tarkoitus on selkeyttdd tekstissa kerrottuja teoriatietoja.
Kuvat ovat vérillisid ja olen ottanut ne itse Keski-Suomen keskussairaalan patologian
laboratorion mikroskooppikameralla. Materiaalissa on kolme kokonaisuutta, jotka tuke-
vat toisiaan. Ensimmaiseen osaan on koottu anatomiaan liittyvéa tieto, kuten hengi-
tyselimiston solut. Toisessa osiossa on naytteisiin liittyvaa tietoa, muun muassa diag-
nostiikan perusteet, 10ydokset ja ndyte-muodot. Kolmannessa osassa keskitytddn néyt-

teiden valmistukseen, varjayksiin ja mikroskopointiin.

Materiaali ei erittele sit4, miten 10ydoksia jaotellaan Papa-luokkiin, vaan se antaa tietoa
soluissa tapahtuvista muutoksista ja millaisia erilaisia 10ydoksia keuhkojen sytologiaan

liittyy.
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7 EETTISYYS

Laki terveydenhuollon ammattihenkil@istd sanoo salassapitovelvollisuudesta seuraavaa:
”Terveydenhuollon ammattihenkil® ei saa sivulliselle luvatta ilmaista yksityisen tai per-
heen salaisuutta, josta han asemansa tai tehtdvansé perusteella on saanut tiedon. Salas-
sapitovelvollisuus sdilyy ammatinharjoittamisen paattymisen jalkeen.” (Luku 3, 817).

Sama salassapitovelvollisuus koskee myds opiskelijoita (Valvira, 2015).

Néaytteissa ei huomioida potilaan henkil6tietoja, kuten ikaa ja sukupuolta, koska niill4 ei
ole merkitystd opintomateriaalin kannalta. Patologian potilasnéytteiden henkil6tiedot
naytelaseissa ovat nakyvissd, mutta henkil6tiedot eivat kuitenkaan ndy lopullisissa ku-
vissa. Henkil6tietoja ei huomioida muussa vaiheessa kuin naytelasien etsinnéssé arkis-
tossa. Néytelasien tunnistetiedot jadvat vain opinnaytetyontekijan tietoon. Néytteet ku-
vataan patologian laboratoriossa, henkilokunnan tydaikana ja laboratorion tiloissa, joi-

hin ulkopuolisilla ei ole paasya.
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8 OPINNAYTETYON PROSESSI

Ammattikorkeakouluopintoihin kuuluu olennaisena osana opinndytetyon tekeminen.
Jokainen opiskelija valitsee omaa oppimista tukevan ja tydelaméléhtdisen opinnéyte-
tyGaiheen ja tekee siihen asianmukaisen opinnédytetydsuunnitelman. (Tampereen am-
mattikorkeakoulun opintosuunnitelma, 2012). Opinnadytetyolla opiskelija osoittaa kuin-
ka perehtynyt h&n on koulutusalansa johonkin ongelmaan. Liséksi opinndytety0 osoittaa
valmiutta ja kypsyytta kéyttaa ja soveltaa omaksumiaan tietoja ja taitoja. Myos tiedon-
hankinta- ja yhteistyokyky tulee esille opinnaytety6td tehdessé. (Ekola toim. 1992, 133).

Opinnaytetyén suunnittelu alkoi alkuvuodesta 2014. Ensimmadinen suunnitelmani oli
laatia erittdin laaja, useampia erikoisaloja kasittavd, opintomateriaali mikroskopointia
varten bioanalyytikko-opiskelijoille. Kevéadn 2014 aikana kuitenkin osoittautui, ettei
niin laajan tyon tekeminen missaan tapauksessa onnistuisi siiné ajassa, joka oli varattu

opinnaytetyon tekemisté varten.

Pitkallisen pohdinnan jalkeen aihe rajattiin koskemaan vain patologiaa, koska se on ol-
lut opintojen alkumetreiltd asti itsedni eniten kiinnostava erikoisala. Ensimmaéinen
suunnittelupalaveri pidettiin  Keski-Suomen sairaanhoitopiirin (KSSHP) patologian
osaston kanssa toukokuussa 2014. Tuossa vaiheessa valittiin suunnaksi sytologia ja
keuhkonaytteiden mikroskopointi.

Kesan aikana hahmoteltiin tydon mahdollista runkoa ja perehdyttiin alustavasti aihee-
seen. Opinnaytetyon tekeminen jatkui syksylla 2014 tiedon haulla ja lopullisen tuotok-
sen suunnittelulla. Samalla tehtiin tutkimussuunnitelmaa opinnéytetyon lupaa varten,
joka piti hakea KSSHP:n tutkimuspaallikoltd opinndytety6td varten. Lupa myonnettiin
syyskuussa 2014, jonka jalkeen voitiin aloittaa teoriapohjan kerddminen oppimateriaalia

varten.

Teorian osan kirjoittaminen ja oppimateriaalin laatiminen jatkui 2015 kevaalld, jolloin
kavin ottamassa opinnaytety6téani varten tarvittavat kuvat KSSHP:n patologian laborato-
riossa. Aluksi ottamani kuvat riittivat lahes taysin oppimateriaaliin, mutta k&vin otta-
massa viel& muutamia kuvia marraskuussa 2015 ennen opinndytetyon valmistumista.

Opinnaytety6 valmistui materiaaleineen marraskuun lopussa 2015.
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9 HENGITYSELIMISTO

Hengityselinjérjestelmé koostuu hengitysteistd, jotka jaetaan yla- ja alahengitysteiksi,
keuhkokudoksesta ja hengityslihaksista. Hengitystiet ovat ilmanvaihtoa keuhkojen ja
ulkoilman vélilla toimittava putkisto, joka kostuttaa ja lammittaa hengitysilmaa. Hengi-
tysteissé ei ole hengitysepiteelid tai kaasujen vaihtoa tekevaa epiteelid. (Leppaluoto,
Kettunen, Rintamaki, Vakkuri & Vierimaa 2012, 198—201).

9.1 Hengitystiet

Ylempiin hengitysteihin kuuluvat nendontelo, nenénielu ja nielu (Leppéluoto, Kettunen,
Rintamaki, Vakkuri & Vierimaa 2012, 198—199). Ylahengitysteissa epiteeli on kerros-
tunut levyepiteeli, joka verhoaa nendontelon etuosaa, suuonteloa, epiglottiksen yl&osaa,
nielun keski- ja alaosaa seké larynksissa eli kurkunpaassé aanihuulia (Koss & Melamed
toim. 2006, 570; Koivuniemi 1994, 143—144). Alempiin hengitysteihin luetaan kuulu-
vaksi henkitorvi, keuhkoputket ja keuhkorakkulat (Leppéluoto, Kettunen, Rintamaki,
Vakkuri & Vierimaa 2012, 198—199). Alahengitysteissa epiteelind on vérekarvallinen
lieridepiteeli, jota on nendontelossa ja kaikissa nenan sivuonteloissa, nenanielussa, epi-
glottiksen alapinnalla ja kurkunpadssa. Keuhkoputkissa on erityinen hengitysepiteeli,
joka on tyvikalvon paalla (Koss & Melamed toim. 2006, 570; Koivuniemi 1994, 143—
144).

9.2 Keuhkot

Keuhkot ovat parillinen elin ja ne sijaitsevat rintaontelossa. Kummankin keuhkon ym-
parilld on oma keuhkopussi eli pleura, jonka sisakalvo peittaa tiiviisti keuhkoja. Ulompi
kalvo on kiinni tiukasti luisessa rintakehdssa, palleassa ja valikarsinan rakenteissa. Kal-
vot ovat hyvin lahekkain ja niiden valiin j&& muutama millilitra pleuranestettd vahenté-
mé&an hankauskitkaa. (Leppéluoto ym. 2012, 201). Nestettd on normaalisti niin vahan,
ettei siitd pystytd ottamaan punktoimalla ndytettd. Kun keuhkoihin kehittyy jokin saira-
us, nestettd saattaa myos kertya enemman pleuraonteloon, jolloin nayte saadaan otettua.
Jo se, ettd nestettd saadaan, on merkki sairaudesta keuhkojen alueella. (Tuokko, Rauta-
joki & Lehto 2008, 85).
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Keuhkot jaetaan lohkoihin, oikeassa keuhkossa niitd on kolme. Oikea keuhko on tila-
vuudeltaan hieman suurempi kuin vasen. Vasemmassa keuhkossa lohkoja on kaksi,
koska sydén vie hieman tilaa rintaontelosta vasemmalta keuhkolta. Kumpikin keuhko
jaetaan vield kymmeneen segmenttiin ja niiden vélilla on sidekudoksesta muodostuva
véliseind. (Natunen 2012). Keuhkot koostuvat siséltd ilman tayttdmista, pallomaisista
alveoleista eli keuhkorakkuloista, jotka muodostavat rypéaleterttumaisia rakenteita keuh-
koputkiston haarojen pdihin. Tdm& mahdollistaa erittdin suuren alveolien mé&arén ja

maksimoi henngitysepiteelin pinta-alan (Leppéluoto ym. 2012, 198—199).

9.3 Hengitysteiden anatomia

Henkitorven ja keuhkoputkien seindméssd on nelja kerrosta: limakalvo, limakal-
vonalaiskerros, rusto ja adventitia eli sidekudoksinen ulkokerros (Kinnula, Brander &
Tukiainen 2005, 31). Limakalvo koostuu valekerrostuneesta varekarvallisesta epiteelista
ja lamina propriasta, joka siséltada paljon elastisia séikeitd. Nimitys valekerrostunut tulee
siité, ettd kaikki solut ovat kiinni tyvikalvossa. Limakalvossa on myds jonkin verran
pikarisoluja. Epiteelin alla on tyvikalvo, jossa on muun muassa tyypin IV kollageenid,
lamiinia ja proteoglykaania. Lamina propria koostuu ldyhasta sidekudoksesta ja sisaltaa
myos fibroblasteja, sy6ttosoluja sekd lymfosyyttejd. Limakalvonalaiskerros eli submu-
koosa muodostuu hieman tiiviimmastd sidekudoksesta ja sen alueella kulkevat suuret
veri- ja imusuonet. Submukoosasta I0ytyvat myos rauhaset. Submukoosa loppuu ruston
perikondriumiin eli rustokalvoon. (Kinnula ym. 2005, 32). Koska sytologia on oppi so-
lujen morfologiasta, sen tutkimuksien piiriin kuuluvat vain osat, jotka ovat tyvikalvon

ylapuolella.

9.3.1 Henkitorvi ja keuhkoputket

Henkitorven tukirakenteena toimii 16-20 C:n muotoista lasirustorengasta eli hyaliinirus-
to rengasta. Lasirusto siséltdd runsaasti kollageenia, joka saa sen nayttaméaén lasimaisel-
ta. Niiden tehtdvana on estédéd henkitorvea painumasta kasaan. (Kinnula ym. 2005, 32).
Alahengitysteiden alkuosissa epiteeli on yhdenkertaista ja vérekarvallista, puhutaankin
hengitystie-epiteelistad. Epiteelin pinnalla on limakerros, jonka tarkoituksena on kerété
sisddnhengitysilman mukana kulkeutuvia hiukkasia. Keuhkoputkia kutsutaan keuhko-
putkiksi siihen asti kun niiden seindmissa on rustoa. (Sand, Sjaastad, Haug, Bjalie &
Toverud 2011, 356, 359).
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Paa-, lohko- ja jaokekeuhkoputkiin mentéessd, rustorenkaat muuttuvat pikkuhiljaa epa-
sédannollisen muotoisiksi rustolevyiksi ja kappaleiksi. Mitd pienemmiksi keuhkoputkien
koko menee, sitd pienemmiksi levyjen koko kéy ja méaré véhenee. Myods keuhkoputken
seindma muuttuu niin, etta niitd ympéaroiva siledlihaskerros muuttuu yhtendiseksi, keuh-
koputkea ymparoivaksi kerrokseksi. Epiteelisolujen korkeus myés madaltuu pienem-
missa keuhkoputkissa. (Kinnula ym. 2005, 32; Sand ym. 2011, 94).

Kuva 1 Hengityselimistd (Leppaluoto ym. 2012, 199)

9.3.2 Bronkiolit ja hengitystiehyet

Ensimmaiset haarat, joissa ei endé ole rustoa, ovat nimeltadn bronkioleja eli ilmatiehyi-
td. Kummankin sisdpintaa verhoaa hengitystie-epiteeli. Aivan pienimpien bronkiolien
seindmaa verhoaa yhdenkertainen kuutioepiteeli, jossa ei ole varekarvoja eiké se tuota
limaa. (Sand ym. 2011, 359). Suurimmat ilmatiehyet jakautuvat jaokekeuhkoputkista ja
ne ovat halkaisijaltaan 1mm tai pienempid. Naméa haarautuvat edelleen pienemmiksi ja
pienemmiksi terminaalisiksi ilmatiehyiksi. llmatiehyissa ei ole rustoa tai rauhasia. Epi-
teeli muuttuu valekerrostuneesta ja vérekarvallisesta epiteelistd pikkuhiljaa yksinkertai-
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sen varekarvallisen pylvasmaisen epiteelin kautta yksinkertaiseksi kuutiomaiseksi epi-
teeliksi. (Kinnula ym. 2005, 32—33).

Terminaalisissa ilmatiehyissa ei terveelld ihmiselld ole enda pikarisoluja, vaan varekar-
vasolujen lisaksi on Clara-soluja. Lamina propria siséltda vahan sidekudosta, mutta si-
ledlihaskerros on melko paksu ilmateiden seinamaéssa. (Kinnula ym. 2005, 33). Clara-
soluja on hengitystie-epiteelin vérekarvasolujen véliss4, ne ovat erittdvid soluja eik&
niill4 ole vérekarvoja (Kiveld ym. 2007, 88). Clara-soluilla on useita keuhkojen suo-
jaamiseen liittyvid tehtavid, kuten suojata infektion leviamiseltd. Monet keuhkosyopa-
tyypit saattavat olla lahtdisin Clara-soluista, muun muassa adenokarsinooma. (Rey-
nolds & Malkinson 2010). Hengitystiehyita peittdd kuutiomainen epiteeli, jonka muo-
dostavat vérekarva- ja Clarasolut. Paikoitellen 16ytyy myos yksittéisia keuhkorakkuloi-
ta. Hengitystiehyet péattyvat keuhkorakkulatiehyihin ja keuhkorakkulasakkeihin. (Kin-
nula ym. 2005, 23, 33).

9.3.3 Keuhkorakkulatiehyet ja alveolit

Keuhkorakkulatiehyiden seinamat muodostuvat vieri vieressé olevista keuhkorakkulois-
ta. Keuhkorakkulatiehyet péattyvat keuhkorakkulasakkeihin. Keuhkorakkulasakit ovat
rypéleterttumaisia ja niiden seindmat muodostuvat pallomaisista ja ohutseinéisista
keuhkorakkuloista eli alveoleista. Vierekkaisten keuhkorakkuloiden valissa olevaa ku-

dosta kutsutaan alveolaariseksi septumiksi. (Kinnula ym. 2005, 33).

Alveolien pinnalla on tiivis verisuoniverkko, jonka kautta tapahtuu hengityskaasujen
vaihto. Keuhkorakkuloiden pinnalla on tyypin 1 pneumosyytteja, ne muodostavat keuh-
korakkulan pinnasta n. 95%, ja niiden joukossa on tyypin 2 pneumosyytteja. Pneu-
mosyytit ovat kuutiomaisia soluja, jotka siséltdvat lamellaarisia kappaleita. Pneumo-
syyttien tehtdvéna on erittdd sulfaktanttia. Sulfaktantin tarkoitus on pienentad pintajan-
nitysta ja estaa alveoleja painumasta kasaan ulos hengitettdessa. Se myos helpottaa al-
veolien laajentumista sisddnhengityksessa. Keuhkorakkuloiden pinnalla on makrofage-
ja eli alveolimakrofageja suojaamassa sinne paasseilta hiukkasilta. (Kinnula ym. 2005,
33; Sand ym. 2011, 360).
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Kuva 2 Hengityselimiston solut (Kinnula. ym. 2005, 31)



21

10 KEUHKOJEN TUTKIMINEN PATOLOGIAN KEINOIN

Kirjassa Lidketieteen termit (2007) patologiaa kuvaillaan seuraavasti  Tautioppi, tau-
tien syitd, syntyd, kehittymistd ja vaikutuksia kasitteleva tieteenala. Ladketieteen eri-
koisala, jonka piiriin kuuluvat tautien ja tilojen diagnosointiin tahtdavat mikroskooppi-
tutkimukset ja laéketieteellinen kuolemansyyn selvittiminen”. (Kiveld, Haarala, Jans-
son, Kontula, Maamies, Saano, Sariola, Lyly & Wahlberg 2007, 540).

Valtaosa keuhkosy6pédiagnostiikasta perustuu pienten kudos- ja solundytteiden tutki-
miseen. Vaikka syopa vaikuttaisi kliinisten ja radiologisten 16yddsten perusteella selval-
t4, varma diagnoosi ja kasvaimen histologinen tyypitys edellyttavat aina solu- ja kudos-
naytteiden analyysid. Keuhkosyodvan histologia ja sytologia ratkaisee yhdessd taudin
levinneisyyden kanssa hoitolinjan ja uusien ladkkeiden kehittyessa tarve vain korostuu.
(Lappi-Blanco, Mékinen, Jartti, Mali & Kaarteenaho 2012, 2225). Suomessa vuonna
2012 keuhkosyopé oli miesten toiseksi yleisin ja naisten kolmanneksi yleisin sydpa

(Syo6péjéarjestot, keuhkosyopa 2010).

10.1 Sytologia

”Sytologia on soluoppi, oppi solun rakenteesta ja toiminnasta”, kirjan Ladketieteen ter-

mit (2007, 665) mukaan.

Sytologisen tutkimuksen pohjana on havainto siitd, ettd pahanlaatuisesta kasvaimesta
irtoaa helpommin soluja kuin terveestd kudoksesta. Syyné tdhan on se etta pahanlaatuis-
ten solujen kyky kiinnittya toisiinsa on heikentynyt. Sytologisia tutkimuksia tehdaén
silloin kuin epéill&én tai etsitd&dn pahanlaatuisia kasvaimia. (Myhre 1993, 195). Sytolo-
gian keinoin saadaan myos arvokasta tietoa hyvanlaatuisista ja tulehduksellisista muu-
toksista (Karttunen, Soini & Vuopala 2005, 282).

Sytologisia naytteitd voidaan ottaa mistd tahansa kudoksesta imeméall& ohuella neulalla
(ohutneulanayte), harjaamalla, punktoimalla, huuhtelemalla tai ottamalla naytteeksi jo-
takin elimiston eritettd, johon on irronnut soluja. Sytologisten néytteiden etuna on nii-
den kohtalaisen helppo saatavuus ja potilaalle koituvat vahéiset haitat histologisiin nayt-
teisiin verrattuna. Irtosolundytteet voidaan ottaa elimiston eri nesteista ja eritteistd, ku-

ten virtsasta tai yskoksistd. Punktoimalla naytteitd saadaan erilaisista onteloista kuten
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pleurasta (keuhkopussi) tai selkdydinkanavasta. Tahystdmalla saadaan erilaisia huuhte-
lu- ja imundytteitd muun muassa keuhkojen alueelta. Bronkoskopian eli keuhkojen té-
hystyksen yhteydessa voidaan ottaa my0ds harjandytteitd keuhkoputkista (Huhtakallio
1995, 18).

Sytologisen néytteen luotettavuus ei kuitenkaan ole samanlainen kuin histologisten
naytteiden, koska diagnoosin perustana ovat yksittédiset solut, eivat kokonaiset kudokset
tai elimet. Myos potilaan la&kitykset ja annetut sadehoidot seké néytteenoton yhteydessa

tapahtuneet soluvauriot vaikeuttavat diagnoosin luotettavuutta. (Myhre 1993, 196).
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11 SOLUT

11.1 Normaalit solut

Solu on elimiston perusyksikko, josta koko elimistdé muodostuu. Kaikissa soluissa on
seuraavat rakenteet: niitd ymparoi solukalvo eli solumembraani, joka erottaa ne so-
lunulkoisesta tilasta ja toimii soluliman eli sytoplasman rajana. Solukalvon sisalla on
sytoplasmaa ja tuma eli nukleus, joka kelluu sytoplasmassa. Ndma osaset voidaan erot-
taa valomikroskoopilla mikroskopoidessa. Kun soluja tutkitaan elektronimikroskoopil-
la, voidaan erottaa myos solun siséll& useita erilaisia pienoiselimia eli organelleja. (Lep-
paluoto ym. 2012, 33).

Keuhkojen alueella normaaleihin soluldydoksiin kuuluvat levyepiteeli-, varekarvalliset
lieridepiteeli-, pikari- ja basaalisolut sekéd tulehdussolut, kuten makrofagit ja erilaiset
granulosyytit. My6s respiratorisen epiteelin muita soluja, kuten Clara-soluja, 16ytyy
normaalisti keuhkondytteistd, mutta niitd ei voida tunnistaa varmasti Papa-varjayksesta
valomikroskoopilla. (Koivuniemi toim. 1994, 149, 151). Kaikki hengityselimistén pin-
tasolut ovat alituisen kulumisen ja uudelleen muodostumisen alaisena. Ne ovat kiinni
tyvikalvossa, jonka alla on side- ja tukikudoskerros sek& verisuonet. (Koivuniemi toim.
1994, 7).

Irtosolunéytteissa esiintyvat levyepiteelisolut ovat useimmiten perdisin suusta, nielusta
ja kurkunpaasta. Niiden tunnusmerkkeja ovat runsas sytoplasma ja pieni, keskell& sijait-
seva tuma. Levyepiteelisolut varjaytyvat Papa-varjayksessé punertaviksi tai sinertaviksi.
Hengityselimiston varekarvalliset lieriOepiteelisolut ovat toisesta paastdan leveampid ja
niissa on tiivis paatelevy, johon vérekarvat kiinnittyvat. Varekarvalliset lieridepitee-
lisolut varjaytyvat usein sinertéviksi tai ruskean vihertaviksi. Tuma lieridepiteelisoluilla
on pyored ja sijaitsee pitkulaisen solun keskivaiheilla. Tumassa on havaittavissa kroma-
tiinin kokkareita ja tumia voi olla useita. Lieriésolut ovat alttiita muutoksille, esimerkik-
si varekarvojen menetykselle. Pikarisolut ovat pullean soikeita soluja ja niilla on va-
kuolisoitunut sytoplasma, joka sisaltad limaa. Tuma on pieni ja sijaitsee yleensé toisessa
padssé solua. Pikarisoluilla ei ole paatelevyé eika varekarvoja. Basaalisolut ovat hieman
isompia kuin lymfosyytit, pyoreitd tai polygonaalisia eli monikulmaisia soluja. Tuma on

suuri ja sytoplasmaa on vahan. Basaalisolut 16ytyvat yleensa muiden solujen joukosta,
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esimerkiksi lieridepiteelisolujen tyveen liittyneend, eika niitd tavata juurikaan yksinéan.
(Koivuniemi toim. 1994, 149).

Leukosyyttien tunnistaminen Papa-vérjadyksessé voi olla hankalaa. Eosinofiilit tunniste-
taan useimmiten tyypillisestd, kaksilohkoisesta tumasta. Leukosyytit ja syodttosolut
esiintyvat keskikokoisina, hieman pienempina kuin makrofagit. Tuma on sytoplasmaan
nahden pieni ja erottuu heikosti. Lymfosyyteilld on tasainen ja pyored tuma sek& vain
vahén sytoplasmaa. Ne eivat muodosta rykelmid. Plasmasolujen tunnistus perustuu paa-
asiassa pyoreddn tumaan, joka sijaitsee tyypillisesti solun reunalla ja pieneen tuma-
sytoplasma suhteeseen. Tumassa ei usein ole erotettavissa tyypillistd karrynpyodramaista
kuviota. (Koivuniemi toim. 1994, 149, 151).

Makrofagit ovat keuhkojen tarkeinpid puolustussoluja ja niiden esiintyminen sytologi-
sissa ndytteissd on yhtd normaalia kuin epiteelisolujenkin lasndolo. Mitad syvemmialle
keuhkoihin mennéén, sitd enemman makrofageja esiintyy. Siksi yskosnéytteista on tar-
kedd l0ytad makrofageja, jotta voidaan varmistua ndytteen edustavuudesta. Makrofagit
ovat useimmiten pyoreitd ja varjaytyvat monimuotoisesti. Tuma on pieni verrattuna
sytoplasman maaréan ja sen muoto vaihtelee hyvin paljon. Tuma on tarkkarajainen ja
sijaitsee reunalla, tuman nukleoli on korostunut ja monitumaisuus on yleista. Sytoplas-
maa on runsaasti ja siind voi olla fagosytoituja kappaleita. Makrofageja jotka siséltavét
hemosideriinid eli rautaa, kutsutaan siderofageiksi ja niité esiintyy taudeissa, joissa on
verenvuotoa keuhkojen alueella. Makrofagit, jotka siséltavat rasvaa, ovat lipofageja ja

niitd syntyy kun makrofagi fagosytoi kolesterolia. (Koivuniemi toim. 1994, 151).

11.2 Epénormaalit solut

Kun solun sopeutumiskyky ylittyy, syntyy soluvaurioita, jotka elimistd joko korjaa tai
solu kuolee. Laajan solukuoleman seurauksena on kudoskuolio eli nekroosi. Soluissa
voi vaurion seurauksena tapahtua morfologisia ja toiminnallisia muutoksia. Jos soluvau-
rio tapahtuu akillisesti, sitd kutsutaan akuutiksi vaurioksi. Jos taas vaurio syntyy hitaas-
ti, puhutaan kroonisesta vauriosta. Kun vaurio muodostuu hitaasti, solu saattaa pystya
sopeutumaan tilanteeseen esimerkiksi lisédmaélla toimintaa. VVaurion ensimmaisia seura-
uksia ovat solun tilavuuden kasvaminen eli solu turpoaa, solun sisdlle saattaa myos
muodostua rakkuloita eli vakuoleja. My6s rasvan kerdantyminen soluun on mahdollista.

(Myhre 1993, 15, 18). Aikuisella kudosten ja elinten koko pysyy hyvin samanlaisena
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koko elamén ja kuolleet solut korvataan uusilla. Mikéli solujen kasvun sdately hairiin-
tyy ja jokin solutyyppi alkaa lisddntyd nopeammin kuin vanhoja soluja kuolee, syntyy
solukasauma eli kasvain. (Sand ym. 2011, 59).
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12 DIAGNOSTIIKAN PERUSTEET

12.1 Tulehdusmuutokset

Tulehdus eli inflamaatio on kudosten yleinen tapa reagoida vaurioon. Reaktion tarkoi-
tuksena on rajoittaa vauriota ja tuhota vaurion aiheuttaja. Tulehduksen ilmenemismuo-
toja on useita. Esimerkiksi ruumiinonteloita verhoavilla pinnoilla tulehdus saa usein

aikaan nesteen kertymisen onteloon. (Mdakinen ym. 2012, 200, 210).

Krooniset tulehdukset liittyvét usein kasvaimiin ja niiden tiedetdén altistavan kasvainten
synnylle. Tulehdussolujen kertyminen kasvaimiin voi johtua kasvainsolujen aiheutta-
masta kudostuhosta, jonka takia vapautuu tulehdussoluja houkuttelevia molekyylejé.
Kasvainsolut voivat itsessddn myos erittdd kemokiineja. Kasvaimissa tavattavat tuleh-
dussolut ovat yleenséd lymfosyytteja ja makrofageja, toisinaan myods granulosyytteja.
Tulehdussolut tai tulehduksen aiheuttajat eivat vaikuta Papa-luokkaan ja niité voi esiin-
tya kaikissa luokissa. Tulehdusmuutokset selitetddn erikseen lausunnossa. (Makinen,
Carpen, Kosma, Lehto, Paavonen & Stenbdck 2012, 217, 1146).

12.2 SyoOpadiagnostiikka

Sellainen kasvain, joka ei tunkeudu ymparoiviin kudoksiin on hyvénlaatuinen eli benig-
ni kasvain. Mikali kasvain levidd ympardéiviin kudoksiin tai muualle elimistéon se on
pahanlaatuinen eli maligni. Pahanlaatuisia kasvaimia kutsutaan yleensd syodpakas-
vaimiksi eli syoviksi. Syopésolujen tyypillinen piirre on niiden hallitsematon kasvu,
joka johtuu mutaation aiheuttamasta hairiosta kasvun saatelyssé. Toisinaan kasvaimesta
irtoaa veren tai imunesteen mukaan syopésoluja, jotka kulkeutuvat muualle elimistoon
ja aiheuttavat sielld uuden kasvaimen. Tallaista kulkeutuneiden sydpéasolujen aiheutta-

maa kasvainta kutsutaan etapesakkeeksi eli metastaasiksi. (Sand ym. 2011, 59).

Dysplasia liitetddn syopiin ja silla tarkoitetaan epiteelisolujen erilaistumisen ja kasvun-
saatelyn hairioita. Solut jakaantuvat enemman, tumat suurenevat ja tumien muoto vaih-
telee. Dysplasiaa tavataan usein paljon aiemmin kuin pahanlaatuinen kasvain on synty-
nyt, siksi solukon tunnistaminen on erityisen tarke&&. Dysplasiaa on eriasteista ja pitkal-
le edetessédén dysplastiset solut alkavat muistuttaa pahanlaatuista solukkoa. (Mé&kinen
ym. 2012, 113—114).
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12.2.1 Tumamuutokset

Tuman koko ei yleensé terveissé soluissa juuri vaihtele, mutta dysplastisten ja maligni-
en solujen tuman koko vaihtelee selvasti. Dysplasioissa tumat ovat yleisesti suurempia
kuin invasiivisessa eli levidvassa syovassa. Syopasolun suurentunut tuma johtuu osaksi
kromosomiaineksen lisadntymisesté. Soluissa ilmenee myos kaksi- tai monitumaisuutta,
joka johtuu useimmiten tulehduksesta. Tuman muoto voi myds muuttua, kun ne nor-
maaleissa epiteelisoluissa on pyoredd tai soikeaa. SyOpésolujen tumat ovat yleensé
epamuotoisia ja niissa voi esiintya kulmikkuutta, ulokkeita tai sisaanpainaumia eli pi-
parkakkureunaa. Toisinaan malignit solut séilyttavat normaalin muotonsa. Kromatiinin
rakenne muuttuu syopasoluissa. Normaalisti kromatiini jakautuu tasaisesti tumaan, se
on hienorakenteista ja vaaleaa, kun malignissa solussa saattaa olla kromatiini kasaumia,
rakenteeltaan se on karkeaa ja jakautuu epasaannéllisesti. Sytoplasman méaara voi vahe-
ta tai se varjaytyy heikommin. Nukleolien korostuminen liittyy pahanlaatuisiin kas-
vaimiin, mutta se ei yksin&an riit4 todisteeksi pahanlaatuisuudesta. Syopasolujen tumas-
sa voi olla my0s useita, moninkertaisia nukleoleja. (Makinen ym. 2012 1146—1147).

12.2.2 Sytoplasmamuutokset

Sytoplasman maéara vaihtelee maligneissa soluissa ja yleensa sen maara on vahaisempaa
kuin vastaavassa normaalissa solussa. Solun ulkomuoto eli solukalvon muoto voi vaih-
della esimerkiksi solun ulkoreunaan voi muodostua ulokkeita, joita siind ei normaalisti
olisi. Sytoplasma vérjaytyy myos poikkeavasti ja se johtuu solun erilaistumisen hairiin-
tymisestd. Vakuolien ja muiden rakenteiden ilmaantuminen soluun, silloin kun niité ei
normaalisti olisi, kuuluu maligneihin solumuutoksiin. My0s erilaiset solun hajoamiseen
johtuvat prosessit, kuten auto- tai sytolyysi, kuuluvat maligniin solukuvaan. (Koivunie-
mi toim. 1994, 8).

12.2.3 Muut muutokset
Maligneissa soluissa voi esiintyd epdnormaalia mitoosia eli solunjakautumista. Myos

solujen vélinen koheesio eli yhteenliittyminen on heikentynyt. Tuman ja sytoplasman

suhde hdiriintyy, joka johtuu yleens& suurentuneesta tumasta. Solujen kypsymisen eri-
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laiset hairiot lisaantyvat. Eriasteinen nekroosi kuuluu myds moniin maligneihin kas-
vaimiin. (Koivuniemi toim. 1994, 8—9; Makinen ym. 2012, 1146).

12.3 Papa-luokat

Laakari Papanicolaou luokitteli sytologiset diagnoosit viiteen eri luokkaan. Taulukossa
1 on kerrottu Papa-luokat. Nykyéaén on kaytossa myos kuudes luokka, O, eli riittdméaton
ndyte. Ensimmaisessd luokassa ndytteessa on vain normaaleja soluja. Naytteessa voi
kuitenkin olla sairauteen viittaavia merkkejd, muun muassa bakteereja, sienid, val-
kosoluja. Edelld mainitut 16ydokset eivét vaikuta Papa-luokkaan, mutta ne mainitaan
diagnoosissa. Toisessa luokassa ovat ne naytteet, joissa on benignejé epanormaaleja tai
atyyppisia soluja. Luokassa kolme pahanlaatuisen kasvaimen mahdollisuus on n. 50-
85%. Luokassa on paljon epdvarmoja 16ydoksia, eikd se sen takia saa olla suurien hoi-
topéatosten pohjana yksindadn. Papa-luokka neljassa maligniteetin mahdollisuus on
noussut jo noin 95-98%:n. Téhan luokkaan laitetaan ne ndytteet, joissa on paljon malig-
neiksi soluiksi sopivia 10ydoksid. Luokassa viisi maligniteetti on varma ja diagnoosin
luotettavuuden tulisi olla yli 99%:a. (Koivuniemi toim. 1994, 12—14).

Taulukko 1 Papa-luokat ja niiden maaritelmat (Méakinen ym. 2012. 1146)

Luokka Selite

0 Néyte ei ole edustava, soluja ei ole riittavasti, nayte on pilaantunut
tai tulkintakelvoton.

1 Kaikki solut ovat benigneja. Naytteessa voi kuitenkin olla jotakin
poikkeavuutta, kuten tulehdusta, parasiittejd, sientd. Papa-luokka

pysyy 1:né, jos poikkeavuus ei aiheuta soluihin muutosta.

2 Loydos poikkeaa normaalista, mutta ei ole epéilyttdva malignitee-
tin suhteen.
3 Epdily maligniteetista, 16ydos tulisi varmistaa uudella naytteella,

histologisella koepalalla tai muilla keinoin.

4 Kyseessa on melko varma maligniteetti, kuitenkin on pieni mah-

dollisuus benignistd muutoksesta.

5 Loydos on maligni. Ennen toimenpiteitd luokka tulisi varmistaa

esimerkiksi histologisella koepalalla.




29

13 HENGITYSELIMISTON ERILAISET NAYTEMUODOT

13.1 Yskds

Yskostd kaytetadn keuhkosydvan varhaisessa diagnosoinnissa. Yskoksestd yritetdan
loytédéd kasvainsoluja, joita saattaa irrota jo syovan alkuvaiheessa keuhkoputkien liman
joukkoon. Yleensa tarvitaan kolmen perdkkaisen aamun yskdsnayte. Kuitenkin keuhko-
putken téhystyksen yhteydesséd saadaan parempia solunaytteitd harjauksella tai imulla.
(Myhre 1993, 198). Kunnollisen yskimisen pitdisi irrottaa soluja ndytteeseen hengitys-
teiden kaikilta tasoilta. Yskdsnédyte on edustava kun siind on nahtavissa alveolimakrofa-
geja ja neutrofiileja. Lieridepiteelisoluja ja lymfosyytteja yskoksessé on véhan. (Koi-
vuniemi toim. 1994, 151; Makinen ym. 2012, 1156). Nykydiagnostiikassa yskosnayttei-
den merkitys on vahentynyt (Salmenkivi. 6/2011, 181). Menetelm4 ei ole luotettava ja
puhdas yskosnayte ei sulje pois syopaa varmuudella, joten nykyisin pyritddn saamaan

ohutneula- tai paksuneulandyte kasvaimesta (Syopéjarjestot, 2010).

13.2 Keuhkojen téahystys eli bronkoskopia

Bronkoskopiaa kéytetddn muun muassa kun potilaalla on veriyskad, kun on I6ydetty
radiologisesti epéselva keuhko- ja/tai valikarsinamuutos, keuhkosydvan levinneisyyden
selvittelyyn ja infektioiden selvittdmiseksi (Kaarteenaho, Brander, Halme & Kinnula
2013, 65). Bronkoskopiassa otetaan yleensd sytologinen ndyte keuhkoputkieritteesta,
vaikka varsinaista radiologista tai tahystysloydosta ei olisikaan. Myos eri tekniikoilla
otetut naytteet ovat hyodyllisid, koska ne tdydentdvat toisiaan diagnostisesti ja lisadvat
sen osuvuutta. Tdma my0s saastdd aikaa ja vahentdd uusien toimenpiteiden méaaraa.
(Kaarteenaho ym. 2013, 70).

Sytologisten naytteiden avulla voidaan selvittdd tulehduksia, mutta niistd on hyotya
my0s kasvain- ja muiden keuhkovarjostumien diagnostiikassa. Bronkoskopian yhtey-
dessé otetaan myods imu-ndyte keuhkoputkieritteestd ja tutkimusta voidaan téydentaa
lisadmalla keittosuolaa keuhkoputkiin. Harjandytettd kéytetddn kasvain- ja limakalvo-
muutosten diagnosoinnissa. Mikéali harjandyte otetaan suoraan kasvaimesta, sen osuvuus
on noin 80 %. Harjandyte otetaan viemall& se ndkyvéaéan kohteeseen jonka jalkeen harjaa

liikutellaan tai pyoritetddn kohteen pinnalla. (Kaarteenaho ym. 2013. 71).
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13.2.1 Bronkoalveolaarinen huuhtelunayte eli BAL-nayte

BAL-néytteen avulla saadaan tieto keuhkojen immunologiasta keuhkorakkulatasolta
asti, solujakauman muutoksista ja tulehduksesta seka sen luonteesta. BAL-tutkimuksen
tarkeimmat indikaatiot ovat diffuusit parenkymaaliset keuhkosairaudet, infektiot ja al-
veolitason malignit kasvaimet. Myds hoitovasteen ja taudin kulkua voidaan seurata seka
taudin ennustetta arvioida BAL-tutkimuksen avulla. (Kinnula ym. 2005, 96). BAL-
néytteestd tehdaan totaalisolulaskenta, solujakauma ja tutkitaan asbestikappeleiden méé-
ra. Naytteille annetaan myos PAPA-luokka I-V. (Mékinen ym. 2012, 1157).

13.3 Bronkoskopian soluldydokset

Huuhtelu- ja harjausndytteissé esiintyy tyypillisesti runsaasti yksittdisia tai epiteelikap-
paleina olevina vérekarvallisia lieridsoluja. Makrofageja naytteissd on vaihtelevasti ja
leukosyytteja on usein vahén. Punasoluja ja verta voi olla runsaastikin, riippuen tehdys-
t4 toimenpiteestd kuten biopsiasta tai harjauksesta. (Koivuniemi toim. 1994, 151).
Bronkoskopisesti otetut ndytteet ovat edustavia silloin, kun niistd on havaittavissa levy-
epiteelisoluja ja neutrofiileja. Bronkuspuustolle taas on ominaista hengitysepiteelin vé-
rekarvalliset- ja limaa tuottavat lieridepiteelisolut, epiteelin basaalisolut, neutrofiilit ja

makrofagit. My6s lymfosyyttejd saattaa 10ytya naytteestd (Mékinen ym. 2012, 1156).
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14 NAYTTEIDEN VIRHELAHTEET

Edustavan sytologisen nédytteen edellytykset on lueteltu taulukossa.

Taulukko 2. Edustavan naytteen edellytykset (Mékinen ym. 2012. 1163)

Oikeat tunnistetiedot

Riittavéat tiedot ottopaikasta, potilaan ika ja esitiedot

Né&ytteessa on oltava riittdvasti hyvin sdilyneitd soluja halutusta kohteesta

Oikeanlainen fiksointi eli kiinnitys

Oikeanlainen varjays

SyoOpadiagnostiikkaan liittyy aina riski virheestd. Sytologisten syopéadiagnoosien virhe-
ldhteitd ovat joko vaarét positiiviset tai vaarat negatiiviset tulokset. Kirjassa Patologia

(Makinen ym. 2012, 1163) madritell&&n syita seuraavasti:

V&ara positiivinen tulos voi johtua muun muassa seuraavista seikoista:

- Ristikontaminaatiosta, jossa tutkittava ndyte on kontaminoitunut toisen naytteen so-
luilla, jotka ovat olleet maligneja.

- Tulehdukselliset ja atyypiset muutokset on voitu tulkita vaarin maligneiksi muutoksik-
Si.

- Séde- ja sytostaattihoidon aiheuttamat muutokset on tulkittu maligneiksi.

- Vaarin kirjatut esitiedot.

- Epdedustavan néytteen tulkintavirheet.

Véaarien negatiivisten tulosten virheet:

- Nayte on tulkittu mikroskopoidessa vaérin

- Néyte on otettu vaarin tai sen ottaminen on ollut puutteellista

- Limakalvomuutoksesta ei irtoa poikkeavia soluja diagnoosia varten

- Naytteenottovalineistd ei ole saatu siirrettya objektilasille edustavia soluja

- Naytteenvalmistustekniikka on ollut virheellinen
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15 LOYDOKSET

15.1 Normaalit I6yddkset

Keuhkonéytteissa tavattavia normaaleja soluja ovat:
- Levyepiteelisolut
- Varekarvalliset lieriepiteelisolut
- Pikarisolut
- Basaalisolut
- Tulehdussolut
0 Leukosyytit
0 Makrofagit
- Vierasesineet
0 Kasvisolut
o Siitepoly
0 Kuidut
(Koivuniemi toim. 1994, 149—153).

15.2 Tulehdukselliset muutokset

15.2.1 Bakteerit

Akuuteissa ja kroonisissa tulehduksissa naytteissa tavataan neutrofiileja ja joskus hie-
man lymfosyyttejé ja eosinofiileja. Kroonisiin tulehduksiin liittyy, kohtalaisesti tai run-
saasti, makrofagien esiintyminen. (Koivuniemi toim. 1994, 155). Sytologisesti tarkein
I6ydos on bakteerien aiheuttama tulehdus, johon liittyy runsaasti neutrofiileji. Bakteerit
voidaan nahda Papa-varjayksella. (Leslie & Wick 2005, 116—117). Bakteerit aiheutta-
vat keuhkoihin pneumoniaa eli keuhkokuumetta, joka on keuhkokudoksen tulehdustila.
Pneumoniaa aiheuttavia bakteereja on useita, kuitenkin suurin osa bakteereista tutkitaan
mikrobiologisin menetelmin. Voidaankin sanoa, ettei patologian laboratorioon tule
pneumonia naytteitd, kuitenkin immuunipuutteiset potilaat ovat vaarassa saada vakavia-
kin tauteja, jotka voivat edeté invasiiviseen vaiheeseen. Kun bakteerit aiheuttavat nek-
roosia keuhkokudokseen, ne voidaan havaita patologian eri menetelmien avulla. ( Leslie
& Wick 2005, 106—108; 110; 114).
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Actinomyces- lajit ovat bakteereja, jotka ovat aerobisia tai aerotolerantteja sekd gram-
positiivisia. Niiden morfologia on vaihteleva, ne voivat olla haaroittuneita rihmoja tai
hyvin kokkimaisia. Niiden aiheuttamaa tautia kutsutaan aktinomykoosiksi ja tavallisim-
pia lajeja naytteissé ovat A. turicensis, A. radingae, A. israelii ja A. naeslundii. (Hed-
man, Heikkinen, Huovinen, Jarvinen, Meri, & Vaara toim. 2012, 239). Taudin kehitty-
minen liittyy usein huonoon suuhygieniaan ja keuhkoihin kehittyvén infektion arvellaan
syntyvén suun alueen vamman tai aspiraation seurauksena. Tauti ilmenee kaula- ja kas-
voalueen paiseena, joka sitten levidd hengitysteiden alueelle. (Kinnula ym. toim. 2005,
383).

Kuva 3 Bronkusimu, Actinomyces, x20

15.2.2 Tuberkuloosi

Tuberkuloosin aiheuttaa Mycobacterium tuberculosis tai M. bovis, joka aiheuttaa saira-
utta myos nautakarjalle. Muodoltaan bakteeri on kaareva sauva ja sitd peittdd hapon ja
alkoholin kestava kuori. Bakteerin osoitukseen kaytetédéan yleisesti Ziehl-Neelsen vérja-
ystd, mutta muitakin menetelmid on kehitetty. (Kinnula ym. 2005, 401—402). Ylei-
simmin tautia esiintyy keuhkoissa ja Suomessa kolme neljasosaa tartunnoista on keuh-
kotuberkuloosia (Lumio, 2014). Vuonna 2013 Suomessa todettiin 269 uutta tuberkuloo-
sitapausta, joista 79% oli keuhkoissa. Kun tuberkuloosibakteerit paésevat keuhkoissa
syojasolujen sisélle, ne jaavat uinuvaan tilaan. Solunsiséinen infektio saa kuitenkin
keuhkoissa aikaan inflamaation. Sen hallitsemiseen osallistuvat makrofagit, T- ja B-
lymfosyytit, epiteelisolut ja neutrofiilit. Solurykelmé& muodostaa suojavallin tulehdusta
vastaan aikaansaaden histologisen reaktion, jota kutsutaan granuloomaksi. (Tuuminen
2014, 39). Mikroskooppisesti havaitaan tuberkuloosibakteereja, joita ymparoi aktiiviset

makrofagit ja monitumaiset jattisolut eli Langhansin solut (Borley & Warren 2007, 48).



34

15.2.3 Astma

Astma on immunologinen hairid, joka aiheuttaa erityisesti keuhkojen limakalvoilla pit-
kaaikaista tulehdusta. Astmassa lisdéntyvat monet tulehdussolut, useimmiten eosinofilit.
Jatkuva tulehdus aiheuttaa keuhkoputkien supistumista ja sitd kautta hengitysoireita.
Kun voimakas ja pitkittynyt astma jatkuu hoitamattomana, se alkaa muodostaa keuhko-
putkien seindmiin rakenteellisia muutoksia, jotka johtavat keuhkoputkien jaykistymi-
seen. Seinamiin kertyy sidekudosta ja siled lihas paksuuntuu. Samalla keuhkojen toi-

minta voi huonontua pysyvasti. (Kaarteenaho ym. toim. 2013, 108—109).

15.2.4 Granulooma

Sellainen tulehdusrektio, johon liittyy mikroskooppisesti tunnistettava muutos, on ni-
meltddn granulomatoottinen tulehdus. Muutosta jonka se tekee, kutsutaan granuloomak-
si. Sen syntyyn johtavat harvat tekijit ja niiden esiintyminen antaa vihjeen kroonisen
tulehduksen aiheuttajasta. Granuloomia syntyy padasiassa kahdella tavalla ja niita kut-
sutaan vierasesinegranuloomaksi ja immunogranuloomaksi. Granulomatoottisten reak-
tioiden epéspesifinen tunnusmerkki on lymfosytoosi ja sen lisdksi esiintyy jattisoluja ja
epiteloidisoluja. Granulooma koostuu useista muuttuneista makrofageista, jotka muis-
tuttavat epiteelisoluja ja niitd kutsutaankin sen takia epiteloidisoluiksi. Kun epite-
loidisoluja kertyy paljon ne muodostavat jattisolun, jossa voi olla kymmenia tumia. Kun
tumat ovat kerdytyneet solun reunalle vierekkain, niita kutsutaan Langhans- tyyppisiksi
jattisoluiksi. Jattisolut voivat olla kaaren tai renkaan muotoisia. Jattisolut ovat ominaisia
muun muassa tuberkuloosille. (Koivuniemi toim. 1994, 155—156; Makinen ym. 2012,
217—219).

15.2.5 Virukset

Virukset aiheuttavat hyvin paljon tulehduksia keuhkoissa ja patologisesti merkittavim-
maét virukset ovat tuhkarokkovirus, hantavirukset ja Epstein-Barr, jotka ovat hyvin har-
vinaisia, sekd Herpes simplex | ja Il, cytomegalovirus ja adenovirus, jotka ovat taval-
lisempia. Tuhkarokko, hantavirukset ja Epstein-Barr aiheuttavat selkeitd patologisia

I6ydoksia, joista merkittdvin on alveolivaurio, johon liittyy bronkioliitti. Koska bron-
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kioliitti liittyy myds useisiin bakteeritauteihin, 16ytyy virustautien yhteydessa usein
myos nekroosia. (Leslie & Wick 2005, 153—154; 162—163).

15.2.6 Sienet

Sienten morfologia on helpommin havaittavissa sytologisissa naytteissa kuin histologi-
sissa kudosleikkeissd. Diagnoosi saadaan usein jo Papa-varjaykselld, mutta erikoisvér-
jayksié, kuten Fontana-Masson, voidaan pitaa varalla. (Leslie & Wick 2005, 145—146).

Candida on hiivasienisuku, johon kuuluu useita lajeja. Niistd merkittdvimpia taudinai-
heuttajia ovat muun muassa: Candida albicans, C. glabrata ja C. krusei. Candida albi-
cans on ihmisen yleisin hiivasieni ja se kuuluu terveen ihmisen normaaliflooraan. Sit4
esiintyy limakalvoilla, erityisesti suussa, maha-suolikanavassa ja genitaalialueella. Kan-
didainfektiot ovat useimmiten lahtdisin potilaan omasta floorasta. (Hedman ym. toim.
2012, 307—3009).

Aspergillus on homesieni, joka on yleinen kaikkialla luonnossa. Muodoltaan se on rih-
masieni ja tarkein laji A. fumigatus. Niita 16ytyy my6s monista kasviperéisista elintar-
vikkeista ja nautintoaineista, kuten mausteita, tupakasta ja teestd. llmasta sienen itiot
paasevéat keuhkoihin, jotka ovat yleisin taudin esiintymispaikka. Sen aiheuttamaa tautia
kutsutaan aspergilloomaksi ja se muodostuu tuberkuloosin, keuhkofibroosin tai muun
taudin vaurioittamaan keuhkoon. Sienirihmasto kasvaa pallomaisesti onteloon ja alku-
vaiheessa tauti on oireeton. Tauti saattaa olla hengenvaarallinen ja yleensa se poistetaan
Kirurgisesti. (Leslie & Wick 2005, 139 ; Hedman ym. toim. 2012, 315—316).

Pneumocystis jirovecii (aiemmin Pneumocystis carinii) on sieni, joka luokiteltiin aiem-
min alkueldimeksi. Se aiheuttaa pneumocystiskeuhkokuumetta. Se tarttuu pisaratartun-
tana ja ensimméinen infektio on oireeton. Pneumocystis jiroveciin tyypillisin piirre
néytteissa on vaahtomainen massa, joka tayttda keuhkorakkulat. VVaahto varjaytyy baso-
tai eosinofiilisesti. (Leslie & Wick 2005,148; Hedman ym. toim. 2012, 378).
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Kuva 4 Yskosnayte, sieni, x20

15.2.7 Parasiitit

Parasiittien aiheuttamat keuhkosairaudet ovat hyvin harvinaisia, vaikka useimmat para-
siitit kulkeutuvatkin elinkaarensa aikana keuhkojen lapi. Kun parasiitit joutuvat keuh-
kokudoksen pinnalle, ne aiheuttavat voimakkaan tulehdusvasteen, johon liittyy neutro-
fiileja, eosinofiileja ja useita mononukleaarisia soluja. Keuhkoista 16ytyviad parasiitteja
ovat muun muassa toxoplasma gondii ja entamoeba histolytica (Leslie & Wick 2005,
165—167).

15.3 Vierasesineen aiheuttamat sairaudet

Asbesti on yleisnimitys useille kuitumaisille silikaattimineraaleille. Altistuminen mille
tahansa asbestikuidulle voi aiheuttaa ihmiselle syopéda. Asbesti aiheuttaa muun muassa
keuhkosy0pié ja keuhkopussin syopad eli mesotelioomaa. Ei tunneta sellaista altistumis-
tasoa, jonka alapuolella asbestisyopien riski ei kohoaisi ja mitd suurempi altistus on
ollut, sitd suurempi on riski sydvalle. Asbestikeuhkosyopa ei ero tavallisesta keuh-
kosy6vasta muutoin kuin esiintymélld varhaisemmalla i&ll&. Syopien seulonta liséé nii-
den l0ytymistd, mutta ei vahennd syopékuolleisuutta. (Huuskonen, Jahkola & Oksa
2009, 1667—1670). Asbestille on ominaista sen jddminen keuhkoihin hengittdmisen
jalkeen (Kaarteenaho ym. toim. 2013, 424).

Asbestille altistuminen aiheuttaa toistuvia pleuriitteja eli keuhkopussin nesteilya ja mui-

ta sairauksia kuten asbestoosia. Voimakas ja pitkd aikainen altistuminen asbestille joh-
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taa asbestoosiin. Asbestoosissa keuhkoihin kertyy molemmin puolin asbestikuituja, jot-
ka aiheuttavat sidekudoksen muodostumista eli fibroosia. Asbestoosi kehittyy tavallises-
ti hitaasti ja se on eteneva sairaus, johon ei ole parantavaa tai pysayttdvaa hoitoa. (Kaar-
teenaho ym. toim. 2013, 427).

Kuva 5 Asbesti, Perl's, x20

15.4 Benignit taudit

Ihon jalkeen laajin epiteelisolukko 16ytyy hengitysteistd, joka on jatkuvasti alttiina eri-
laisille drsykkeille. Hengitysilmassa olevat haitalliset epédpuhtaudet ja mahdollinen tu-
pakointi arsyttavat keuhkoputkien epiteeliad. Erilaisten ladkkeiden kéytto, tulehdukset ja
rakenteelliset muutokset voivat aiheuttaa epiteeliin atyyppisia muutoksia. Atyyppisen
solukon toimintakyky on heikentynyt, jolloin keuhkoputkien puhdistuminen huononee
ja arsykkeiden vaikutus voimistuu. (Koivuniemi toim. 1994, 157,159).

Hengitysteiden epiteelin hyperplasiaa voi esiintya varekarvallisessa lieridepiteelissa,
kuutiomaisessa epiteelissé tai basaalisolukossa. Se voi esiintyd yksin tai yhdessd muiden
muutosten kanssa. (Koivuniemi toim. 1994, 159). Hyperplasialla tarkoitetaan solu-jen
méaéaran kasvua, samalla myos elimen koko saattaa kasvaa. Patologinen hyperplasia joh-
tuu usein hormonien tai kasvutekijoiden aiheuttamasta jatkuvasta tai pitkittyneesti sti-
mulaatiosta. (Makinen ym. toim. 2012, 106, 108). Véarekarvallisen lieridepiteelin hyper-
plasia ilmenee epiteelin paksuuntumisena, poimuiluna ja siind saattaa olla papillaarisia

lisdkkeitd. Myos sytoplasman vakuolisaatio saattaa lisdantyd. Bronkusepiteelin hyper-
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plasia on epaspesifisesti palautuva muutos ja se saattaa liittya tulehduksiin seka krooni-

siin keuhkosairauksiin, kuten astmaan. (Koivuniemi toim. 1994, 159).

Hengitysteiden epiteelin metaplasia on tapahtuma jossa vérekarvallinen lieriGepiteeli
alkaa muuttua levyepiteeliksi. Metaplasia méaritellaén kirjassa Patologia (Makinen ym.
2012) seuraavasti: Metaplasialla tarkoitetaan solun erilaistumisessa tapahtuvia muutok-
sia, joissa erilaistunut ja kypsé solukko korvautuu eri tavalla erilaistuneella, kypsalla
solukolla. Solukko voi palautua normaalitilaan kun muutokseen johtanut tekij& poistuu.
Esimerkiksi epiteeleissé yleisimmin tapahtuva muutos on lieridepiteelin muuttuminen
levyepiteeliksi muun muassa tupakoinnista johtuvan jatkuvan drsykkeen seurauksena
hengitysteissd. Metaplastisen muutoksen seurauksena epiteelin kyky kestdd mekaanista
arsytysta kasvaa, mutta samalla voidaan epiteelin suojaavia ominaisuuksia, kuten liman
tuotto, menettdd. (Mékinen ym. 2012, 111—112). Metaplastiset solut poikkeavat nor-
maalista kerrostuneesta levyepiteelistd ainoastaan pienemman kokonsa ja suuremman

tuma/ sytoplasma suhteensa osalta (Koivuniemi toim. 1994, 163).

Kuva 6 Yskos, metaplasia, x40

15.5 Sarkoidoosi

Tauti voi ilmetd missa tahansa elimessa, mutta 95% tapauksista se on keuhkoissa. Sar-
koidoosi muodostaa erillisia kyhmyjé, joiden sisalla on aktiivisia makrofageja, useita
epiteliaalisia soluja ja yksittdisia jattisoluja ns. Langhansin soluja. (Borley & Warren
2007, 58).
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15.6 Muut lI6ydokset

Keuhkonéytteista voi 16ytyd myos ei-sellulaarisista 16ydoksistd kuten Curschmann spi-
raaleja. Curschmann spiraalit ovat ohuita spiraalin muotoisia rakenteita ja ne saattavat
olla jopa useiden millimetrien pituisia. Spiraalit ovat vieterimdisia limasdikeita, joiden
perusteella voidaan paatella hairiintynyttd limaneritystd. Curschmannin spiraaleissa on
ohut lankamainen ydin, joka Papa-varjayksessa nékyy basofiilisesti. Niitd 16ydetaan yli
90 %:11a oireettomista tupakoitsijoista ja spiraaleja esiintyy myos runsaasti kroonisten
bronkussairauksien, kuten kroonisen bronkiitin ja astman yhteydessa sekd usein myos

karsinoomapotilaiden yskdksissd. (Koivuniemi toim. 1994, 153).

15.7 Malignit taudit

Keuhkosyovét jaetaan kahteen hoidollisesti ja ennusteeltaan erilaiseen ryhmaan: pie-
nisoluiseen karsinoomaan ja ei-pienisoluisiin karsinoomiin. WHO:n luokituksen mu-
kaan ei-pienisoluisia karsinoomia ovat levyepiteelikarsinooma, adenokarsinooma ja
suurisoluinen karsinooma. (Joensuu, Roberts, Kellokumpu-Lehtinen, Jyrkkio, Kouri &
Teppo 2013, 370).

15.7.1 Pienisoluinen karsinooma

Pienisoluisen karsinooman osuus kaikista keuhkojen sydvistad on noin 24% ja se liittyy
ldhes aina tupakointiin. Pienisoluiselle syovélle on tyypillista metastasointi hyvin var-
haisessa vaiheessa ja se on usein toteamishetkell& jo levinnyt. (Joensuu ym. 2013, 372).
Tyypillisid muutoksia pienisoluiselle karsinoomalle ovat nekroosi, hienojakoinen kro-
matiini sekd tumajyvasen puuttuminen ja tuman pieni koko, se on pienempi kuin kol-
men lymfosyytin tumat yhteensé kun ne ovat lepovaiheessa. (Kinnula ym. 2005, 127).
Mikroskoopissa nédhdaan tiiviita kertymid, joissa on pienia soluja. Soluissa on myos

hyvin vahan sytoplasmaa. (Borley & Warren 2007, 55).
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Kuva 7 Yskos, pienisoluinen karsinooma, x20

15.7.2 Levyepiteelikarsinooma

Levyepiteelikarsinooma saa alkunsa keuhkoputken metaplasiasta ja dysplasiasta. Levy-
epiteelikarsinooma on tyypillisesti, noin 40% tapauksista, tupakoinnin aiheuttama. T&s-
sé& sydvassa nahdaan usein soluvélisiltoja ja keratinisaatiota. (Joensuu ym. 2013, 370—
371). Muita levyepiteelikarsinooman tunnusmerkkeja ovat: solujen kasvu lohkoisina
saarekkeina, joiden keskella on usein nekroosia, tumien hyperkromasia ja niiden voi-
makas koon ja muodon vaihtelu. Myds akuutti tai krooninen tulehdusmuutos on tyypil-
listd levyepiteelikarsinoomalle. (Kinnula ym. 2005, 126). Dysplasian vaikeusasteita
ovat lieva, kohtalainen, vahva ja In situ- karsinooma. Dysplastisen atypian lisaantyessé
solujen koko suurenee ja sen vaihtelu korostuu seké yksittéisten solujen osuus lisaantyy.
Vaikeusasteen arviointi perustuu enimmakseen tuma-atypiaan. (Koivuniemi toim. 1994,
168—169).
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Kuva 8 Yskos, levyepiteelikarsinooma, x20
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15.7.3 Adenokarsinooma

Adenokarsinooma on naisten yleisin keuhkosyOpéatyyppi ja se on tupakoivien sairaus.
Kuitenkin tupakoimattomilla keuhkosyopéd on l&hes aina adenokarsinoomaa (Joensuu
ym. 2013, 371). Adenokarsinoomissa tyypillisi& muutoksia ovat epiteelityyppiset raken-
teet, kuten rauhasmaiset rakkulat, tiehyet ja papillaariset lisdkkeet ja poimut. Kasvainso-
lut ovat suurikokoisia ja niissé on runsaasti sytoplasmaa. Sytoplasmassa havaitaan rak-
kuloita liman muodostuksesta johtuen. (Kinnula ym. 2005, 127). Adenokarsinooma
toimii nykyisin en&é yleismaaritelmana, sen tueksi tarvitaan tarkempia maarityksia ala-

tyypista ja molekyylibiologisesta luonteesta (Knuutila & Salmankivi 2012, 2187).

15.7.4 Suurisoluinen karsinooma

Suurisoluinen karsinooma on huonosti erilaistunut, eikd siind ole muille ei-
pienisoluisille karsinoomille tyypillisid piirteitd. Suurisoluisten karsinoomien osuus
kaikista keuhkosyovistd on noin 4 %. Se on aggressiivinen sairaus, joka muistuttaa tau-
din kuvaltaan pienisoluista karsinoomaa, muttei reagoi yhta hyvin solusalpaajahoitoon.
(Joensuu ym. 2013, 372).

15.8 Keuhkosy6pien esiintyvyys ja yleisyys

Suomessa erilaiset keuhkosydvat ovat miesten toiseksi yleisin ja naisten kolmanneksi
yleisin syopatyyppi. Vuonna 2012 keuhkosyopééa 16ydettiin 1616 miehelta ja 811 naisel-
ta. Keuhkosydvan osuus kaikista syovistd on miehill& noin 11% ja naisilla 5% vuosina
2007-2011. Keuhkosyopéén kuoli samana ajanjaksona 1450 miestd ja 624 naista. Syo0-
padiagnoosin jalkeen viiden vuoden kuluttua elossa on 14% miehista ja 20% naisista.
Vuonna 2013 tilanne oli, ettd keuhkosydpa oli miesten toiseksi yleisin ja naisten neljan-
neksi yleisin syopatyyppi. Vuonna 2013 keuhkosyopaa loydettiin 1676 mieheltd ja 818
naiselta. Keuhkosytvan osuus kaikista syovista on miehilld noin 11% ja naisilla noin
5% vuosina 2009-2013. Keuhkosyopéaéan kuoli samana ajanjaksona 1470 miesta ja 681
naista. Syopadiagnoosin jalkeen viiden vuoden kuluttua elossa on 10% miehista ja 16%
naisista. Kuolleisuuden muutos viimeisen 10 vuoden aikana oli miehilla -1,9% ja naisil-
la +2,7%. (Syopéjarjestot, 2010). Paatelmand téstd voi tehda sen, ettd miesten keuh-
kosy6pa ilmaantuvuus ja kuolleisuus, on laskussa, mutta naisilla se on nousussa ja luo-

tettavaa diagnosointia tarvitaan jatkossakin.
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16 NAYTTEIDEN KASITTELY ENNEN MIKROSKOPOINTIA

Fiksoinnin tarkoituksena on séilyttdd kudoksen rakenne sellaisena kuin se on otto het-
kell&, se estdd soluja ja rakenteita hajottavien entsyymien toiminnan, mikrobikasvun ja
kovettaa nédytteen. Fiksaatioaika riippuu késiteltdvasta kudoksesta. Fiksaatiolla paranne-
taan myos kudoksen vérjaytymistd. Sytologiassa naytteet fiksoidaan ja Kiinnitetaan eta-
nolilla. (Myhre 1993, 200; Huhtakallio 1995, 14, 19). Kun néyte ja l&hete saapuvat pa-
tologian laboratorioon, ndytteelle annetaan oma koodi tai ndytetunnus, joka sisaltad seu-
raavat asiat: laboratorion yksil6iva tunniste, naytetyyppi, vuosi, juokseva nédytenumero
ja nayteblokin tunniste, joka voi olla numero tai Kirjainyhdistelmd. Kéaytettava yleisvar-
jays riippuu patologien tottumuksesta, mutta yleensé se on Papa-varjdys (Makinen ym.
2012, 1127, 1129). Vérjayksen jalkeen ndytteen paélle kiinnitetadn peitinlasi suojaa-
maan ndytettd vahingoittumiselta ja helpottamaan arkistointia (Huhtakallio 1995, 16).



43

17 VARJAYKSET

Papanicolau (PAPA-varjays)

Papa-varjays tehdaan alkoholifiksoiduille naytteille. Papa-varjayksen etuna on hyva
tumamorfologia. Sen avulla saadaan myds hyvin esille levyepiteelin sytoplasma, joka
helpottaa ndiden solujen mikroskopointia. Papa-varjays on polykromaattinen varjays, eli
monen varin muodostama menetelmad. Varjayksessa on kolme vaihetta: Ensimmaisessé
vaiheessa varjataan tumat, toisessa vaiheessa sytoplasma ensimmaisen kerran ja kol-
mannessa vaiheessa sytoplasma vérjataan vield uudelleen. (Aho 2000, 142—143). Tu-
mavérjayksessa kaytetddn hematoksyliinid, joka vérjaa tumat sinisiksi. Sytoplasman
varjadmiseen kaytetddn EA:ta eli eosiini alkoholia, jossa on kahta eri vdriainetta, eosii-
nia ja light greenié. Eosiini ja light green vérjadvat molemmat sytoplasmaa, eosiini pu-
naiseksi ja light green sinivihredksi. Suurien pintasolujen sytoplasmat varjaytyvat pu-
nertavan erisdvyin ja kypsyméssa olevien, edelleen kasvavien solujen, sinivihredn
erisavyilla. Naitd soluja ovat tyvi-, syva-, ja keskikerros vaiheen solut. (Frilander ym.
2000, 7).
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Kuva 9 Papa-vérjays, x20 (lymfosyytteja)

May-Grinwald-Giemsa eli MGG

MGG varjays tehdddn naytteille, jotka on ilmakuivattu ilman fiksatiivia. Varjdys muo-
dostuu kahdesta eri variliuoksesta: May-Grinwaldista, joka sisalta4 eosiini Y:ta ja me-
tyleenisined, sek& Giemsasta, joka siséltaé eosiini Y:té, atsuuri B:td ja metyleenisinista.

Néyte varjatdan ensin May-Grinwaldilla, jossa eosiini on sytoplasmavéri ja mety-
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leenisini tumavari. Tdman perdan suoritetaan Giemsa kasittely. Varjaystuloksena tumat
ovat sinisié tai punertavia, tumajyvaset ovat sinisid. Sytoplasma vérjaytyy vaalean har-
maaksi tai sinipunaiseksi. Leukosyyttien erilaiset granulat varjaytyvéat tyypillisesti sa-
malla tavalla kuin verensivelyvalmisteessakin. Limat ja rustoinen valiaine varjaytyvat
punertaviksi. (Aho 2000, 142, 146).

Perl’s eli Berliini-sini

Perl on rautavarjays jolla osoitetaan raudan kertymista kudoksiin. Varjays tehdaan fik-
soiduille naytteille. Varjaykselld voidaan osoittaa epasuorasti asbestikappaleet, osoitta-
malla niiden ympdrille muodostuneet hemosideriinid sisaltavat rakenteet, jotka ovat
syntyneet makrofaagien toiminnan tuloksena. Virjayksessa kdytetddan Perl’n liuosta ja
tumien sek taustan varjaddmiseen Kernechtrotia. VVarjaystuloksena hemosideriinin ferri-

ionit varjaytyvat sinisiksi, tumat ja tausta varjaytyvéat punaisiksi. (Vuohelainen 2014).
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Kuva 10 Perl's vérjays, x20

Ziehl-Neelsen

Ziehl-Neelsenin varjaysta kaytetadn yksinomaan mykobakteerien vérjadmiseen ja erityi-
sesti M. tuberculosis bakteerien osoitamiseen. Mykobakteereilla on paljon tyydyttymé-
tonté rasvaa soluseindssaan. Suuren rasvamaaran uskotaan olevan syy siihen, miksi né-
mé bakteerit eivat varjaydy vesiliukoisilla vareilla. (Pyyninen 2013, 232). Vdrjays teh-
daan fiksoidulle naytteelle. Varjayksessa nayte varjataén karbolifuksiinilla, joka siséltda
varin sekd fenolia ja alkoholia. Véri kiinnittyy bakteereihin fenolin ja alkoholin avulla ja

lampokasittelylla voidaan parantaa varin tunkeutumista bakteerin soluseinan 1&pi
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(+80°C). Lopuksi punainen véri poistetaan muista rakenteista suolahapolla ja tumat var-
jatdan metyleenisinelld. Varjaystuloksessa karbolifuksiini varjaa bakteerit punaiseksi ja
tumat véarjaytyvat sinisiksi metyleenisinelld. (Vuohelainen 2014; Naukkarinen 2000,
156—157).

Grocottin hopeametenamiini (GMS)

Grocott- varjays perustuu useimmiten hapon, esimerkiksi 5% kromihapon, reaktioon
sienten soluseindn kanssa. Tall6in soluseinan aldehydiryhmét reagoivat metenamiini-
hopeanitraatin kanssa ja muodostavat saostuvaa hopeaoksidia. Tdméan jélkeen leikkeet
vield vastavarjataan, jotta saadaan jonkinlainen tausta 16ydoksille. Tausta vérjataan esi-
merkiksi light greenilla tai HE-varjayksell&. Sienirakenteet vérjaytyvat tumman ruskeik-
si. (Koukila-Kahkola. & Richardson. 2000. 138). GMS- menetelmélld 16ydetddn muun
muassa Pneumocystis jirovecii, Candida albicans ja Aspergillus fumigatus. Sytologiassa
kaytettdessa naytteiden tulee olla etanolifiksattuja. Menetelmaé kéytettdessa tarvitaan
my06s positiivinen kontrolli, joka varmistaa vérjayksen onnistumisen. (Vuohelainen
2014).
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Kuva 11 Grocott-varjays (Pneumocystis jirovecii)
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18 MIKROSKOPOINTI

Erikoiskoulutuksen saaneita bioanalyytikoita tai laboratoriohoitajia kutsutaan esitarkas-
tajiksi. Heill& on runsaasti kokemusta mikroskopoinnista ja tydkokemusta usean vuoden
ajalta. Esitarkastajat suorittavat sytologisille naytteille esitarkastuksen eli mikroskopoi-
vat nédytteet ennen kuin ne menevét patologille katsottaviksi. Esitarkastuksen tarkoituk-
sena on vahent&& ja helpottaa patologien tyotd. Esitarkastus myos osaltaan liséé tutki-
musprosessin luotettavuutta silla, ettd naytteet tutkii kaksi eri henkil6d. (Sotikov 2011,
27—28).

Esitarkastuksessa jokainen ndytteen solu tutkitaan ja solut arvioidaan sen mukaan onko
kyseessd normaali vai epédnormaali nayte, 10ytyyko néytteestd tulehdusmuutoksia tai
viitteittd johonkin sairauteen. Hyvén- ja pahanlaatuiset solumuutokset huomioidaan
mikroskopoidessa ja ne kirjataan alustavaan vastaukseen, jonka esitarkastaja naytteesta
antaa. Poikkeavat solut ja muutokset merkataan objektilasiin patologia varten. Alustava
vastaus ja néytelasit menevat esitarkastuksen jalkeen patologille, joka antaa néytteesté
lopullisen vastauksen seka diagnoosin. (Sotikov 2011, 27—28).

Esitarkastuksessa kiinnitetddn huomiota seuraaviin asioihin:

- Erilaisten solutyyppien esiintyminen suhteessa terveen kudoksen soluihin
- Tuman koko ja muodon vaihtelu

- Tuman DNA:n maara eli varjaytyvyys

- Tuman ja sytoplasman suhde

- Solujen ryhmittyminen toisiinsa ndhden

- Solujen degeneratiiviset muutokset, kuten nekroosi

(Karttunen 2005, 283).

Esitarkastus tehdadn kéyttden 10x suurentavaa objektiivia, jolloin tutkitaan koko objek-
tilasin ndytealue. Tumien ja sytoplasman hienorakenteen ja esimerkiksi bakteerien arvi-
ointiin kaytetdan 40x suurentavaa objektiivia, mutta mieltymyksissa on eroja esitarkas-
tajien valilla. Loydokset merkataan lasille tussikynélld tai mikroskoopissa olevalla
merkkaajalla. (Frilander, Heikkinen, Laurila & Ruotsi 2000, 7).
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19 POHDINTA

Opinndytetyoprosessi on ollut monelta kannalta antoisa. Ty6ta tehdessa on tullut eteen
tilanteita, joissa on tehnyt mieli j4tt44 koko projekti kesken. Oppimateriaalin tekemises-
sé oli enemman tyota kuin olisin voinut kuvitella. Prosessi on késittanyt paljon sellaista,
mit4 en ollut osannut etukédteen kuvitella. Kuitenkin tyon tekemisessa on ollut myds
paljon sellaista mika on antanut oppimiseni kannalta hyvin paljon. Esimerkiksi opinnay-
tetyota tehdessani olen huomannut, ettd mikroskopointitaitoni ovat parantuneet ja tun-
nistan paremmin myos erilaisia soluja naytteistd. Myos tiedonhakutaidot ovat parantu-
neet ja olen tullut kriittisemmaksi sen suhteen millaista tietoa ja mista lahteesté sitd ha-

en.

Itse opinndytetychoni olen tyytyvéinen. Se on niin laaja kuin ajattelinkin sen olevan ja
se kattaa mielestani hyvin ne aihealueet, joita olin ajatellut kasitelld. Itse oppimateriaali
olisi voinut olla parempi, kuvia olisi voinut olla enemman ja ne olisivat voineet kattaa
paremmin niitd 10ydoksid, joita opinndytteessa kasitellddn. Osaltaan se johtuu siitd, etta
patologian laboratoriossa ei ollut kaikkia laseja, joita olisi tarvittu tyota varten ja toisaal-
ta omasta suunnittelun puutteesta. Jonkin verran uutta teoriatietoa on tullut matkan var-

rella, mutta aikaa ei yksikertaisesti ole ollut kdyda etsimdssa sopivia laseja kuvattavaksi.

Kiitokset tdman tyon onnistumisesta kuuluvat omalta osaltaan Keski-Suomen keskus-
sairaalan henkilokunnalle. Heidéan avullaan sain otettua laadukkaita kuvia opinnaytettani
varten ja palautetta teoriaosan asiasisallosta. Suuri kiitos kuuluu myds ohjaavalle opetta-

jalleni Heidi Malavalle, joka on kannustanut saattamaan tyon loppuun.

Tahdn mennessd aiheesta tehtyjen opinnaytetdiden jatkoaihe voisi olla ndkdkulmien
yhdistaminen yhdeksi paremmin koko aihealuetta kasittelevaksi oppimateriaaliksi. Toi-
nen vaihtoehto olisi tehd& sarja opinnaytetoitd, jotka kasittelisivat sytologisten nayttei-
den tutkimista bioanalyytikon ndkokulmasta, opiskelijoille soveltuvalla tavalla. Bio-
analyytikkokoulutukseen tarvitaan hyvia ja riittdvan yksinkertaisia materiaaleja helpot-
tamaan opiskelua. Kysyntaa voisi olla myds oppikirjoille, jotka olisi suunnattu yksin-

omaan bioanalyytikko-opiskelijoille.
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