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The indication of the gynecological smear test is symptoms in the female genital
area, treatment follow-ups and screening for cervical pre-cancer and cancer lesions
of the cervix. Cervical cancer is the second common cancer for women worldwide.
Examination of the gynecological smear test is done microscopically. According to
the cell morphology it is possible to determine whether the changes are benign or
malignant. The findings are reported according to the Bethesda 2014 System.

The purpose of this study was to create a virtual archive consisting of scanned gy-
necological smear tests for HUSLAB pathological laboratories in Kymenlaakso, Fin-
land. The digital archive is meant to assist old and new employees, doctors in train-
ing and trainees of biomedical laboratory science.

This study was carried out as a practice-based thesis. The report describes cervical
cancer and it’s risk factors, benign and malignant findings of a gynecological smear
test and reporting of these findings according to the Bethesda 2014 system. Fur-
thermore, it also describes how the process of creating a virtual archive proceeded.

The aim of this study was to compose a distinct and comprehensive collection of
gynecological smear samples. The outcome of this study is a collection of 40
scanned gynecological smear samples, consisting of findings found both in squa-
mous and glandular cells. The virtual archive is uploaded to CaseCenter software
system, which enables the scanned samples to be examined microscope-like. The
findings of the scanned samples have been annotated, and they also include a short
description. The clinical patient information has been documented in affilation to the
sample.

The transition of the virtual archive has enabled examination of the samples without
microscopes and regardless of location. In the future, the virtuall archive can be
complemented with more samples.

Keywords gynecological smear test, cervical cancer, human papillo-
mavirus, Bethesda 2014 system, virtual pathology
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1. Johdanto

Kohdunkaulansyévan seulonnan avulla pystytdan havaitsemaan syopaan johtavia so-
lumuutoksia ja sitéd kautta vahentam&én kuolleisuutta. Tana paivana tiedetaan, etta
korkean riskin HPV (Human Papilloma Virus) genotyyppien aiheuttamat infektiot ovat
syyna kohdunkaulansyovan kehittymisessa. Taman tarkean linkin I0ytyminen HPV:n ja
kohdunkaulansyovan valilla, epidemiologian sek& HPV-infektion historian ymmartami-
nen, ovat auttaneet luomaan uuden mallin kohdunkaulansyovéan kehittymisesta: HPV-
infektio, HPV-infektion kroonistuminen (vs parantuminen), syévan esiasteiden kehitty-
minen, ja kehittyminen invasiiviseksi sytvaksi. Mallin avulla voidaan suunnitella ika-
ryhmakohtaisia ennaltaehkaisevia toimenpiteita. (Saslow ym. 2012: 147-148.) Koska
HPV-infektiot ovat yleisia ja yleensd ohimenevid 20-30-vuotiaiden ikdryhmassa, on
ehdotettu, ettéd nuorissa ikdluokissa seulonnat tehtdisiin papa-kokeella ja ikaluokassa
30-65 vuotta seulonta tehtaisiin HPV-testilld. Papa-kokeella tulee kuitenkin edelleen
olemaan tarkea asema, silla sita kaytetaan seulonnassa léytyneiden HPV-positiivisten
naytteiden jatkotutkimuksena ja sita tullaan edelleen hyddyntamaan diagnostisena

naytteenda oireisilla potilailla. (Nieminen ja Timonen 2014: 2391.)

Opinnaytetydn aihe saatiin kevaalla 2018. Aihe on tydelamalahtdinen ja sen toimeksi-
antaja on HUSLAB patologia, joka ilmaisi tarpeensa digitaaliselle mallilasiarkistolle.
HUSLABINn alueen patologian laboratorioilla on omissa tiloissaan omat mallilasiarkis-
tonsa. Nykypdaivan tarve on kuitenkin muuttunut ja digitaalisen mallilasiarkiston avulla

mallilasiarkisto olisi yhtenéinen eika se olisi fyysisesti sidoksissa tiettyyn paikkaan.

Metropolia Ammattikorkeakoulussa on tehty opinnaytetyéna kuvitettu opaskirja gyneko-
logisen irtosolunaytteen levyepiteelimuutoksista ja muutoksiin vaikuttavista tekijdista
(Dehganzada 2012). Vuonna 2016 Metropolia Ammattikorkeakoulussa on tehty opin-
naytetyototeutuksena gynekologisen sytologian mallilasikokoelma HUSLABIlle (Rabina
— Savikko 2016). Gynekologisen irtosolunaytteen levyepiteelimuutoksien oppimateriaa-
leja on tehty opinnaytetdina bioanalytiikan koulutusohjelman kayttéon useitakin, esi-
merkiksi Eskin ja Hellgrén vuonna 2013, Itkonen ja Saarinen vuonna 2014, Halmetoja,
Kannela ja Vatola vuonna 2015 (Eskin — Helgrén 2013; Itkonen — Saarinen 2014;
Halmetoja — Kannela — Vatola 2015.) Taman opinnaytetydprosessin tuloksena digitaa-
liseen mallilasiarkistoon saadaan gynekologisia mallilaseja, joissa on loydoksia seka

levy- etta lieribepiteelissa.



Opinnaytetydn ohjaajina toimivat Metropolia ammattikorkeakoulun bioanalytiikan tutkin-
to-ohjelman opettaja Merja Ojala ja HUSLAB Kymenlaakson patologian laboratorion

laboratoriohoitaja Sole Hartikainen.

2. Tarkoitus jatavoitteet

Taman opinnéaytetyon tarkoituksena oli tuottaa visuaalista materiaalia s&hkodiseen malli-
lasiarkistoon HUSLABIn alueen patologian laboratorioiden kayttéon. Opinnaytetydn
tavoitteena oli luoda moderni, nykypaivan vaatimustasoa vastaava digitaalinen arkisto
gynekologisen irtosolunaytteen yleisimmista 16ydoksista. Tavoitteena on, ettd materiaa-
lia tullaan hyddyntamaan uusien tyontekijdiden perehdytyksessa, tydntekijdiden oma-
toimisen tydskentelyn tukena, patologiaan erikoistuvien laakareiden koulutuksessa
sekd harjoitteluun tulevien bioanalyytikko-opiskelijoiden apuna. Materiaali keskittyy
gynekologisessa irtosolunaytteessa esiintyviin levy- etta lieridepiteeliatypioihin. Materi-
aali kattaa muita yleisia gynekologisia irtosolunaytteen l6ydoksia, esim. virusten, bak-
teerien ja tulehdusten aiheuttamia muutoksia. Visuaalisena materiaalina toimivat kuvat,
jotka skannataan CaseCenter-ohjelmaan. Kuvien lisaksi 16ydoksid kuvataan lyhyesti

sanallisesti.

Tavoitteena on laatia laadukas raportti tydn vaiheista, joka voi tulevaisuudessa toimia
pohjana mallilasiarkiston taydentdmaista varten. Henkilokohtaisena tavoitteena opin-
naytetydprosessissa on oman ammattitaidon ja asiantuntijuuden kehittyminen. Opin-
naytetyoprosessin aikana paasen perehtymaan ja syventamaan tietotaitoa sytologiaan
ja ennen kaikkea gynekologisten irtosolunaytteiden solumuutosten tutkimisessa. Opin-
naytetyoprosessille on laadittu myds oman oppimisen tavoitteita. Tavoitteena on oppia

suunnitelmallisuutta seka tydskennella jarjestelmallisesti ja maaréatietoisesti.



3. Kohdunkaulan sy6pa

Kohdunkaulan sy6péa on maailmanlaajuisesti naisten toiseksi yleisin syépa (Kohdun-
kaulan sy6pa. Duodecim terveyskirjasto 2017; Vesterinen 2004: 108-109). Suomessa
on 1960-luvulla aloitettu kansallinen kohdunkaulan syovan seulontaohjelma, jonka an-
siosta kohdunkaulan sydvan ilmaantuvuus on véhentynyt viidennekseen (Kaikki syo-
vasta. Kohdunkaulan sy6péa 2016). Vuosittain Suomessa todetaan noin 150-175 uutta
kohdunkaulan syopaa (Kohdunkaulan sy6péa. Duodecim terveyskirjasto 2017; Vesteri-
nen 2004: 108-109). Kohdunkaulan syopa todetaan nykyisin yleisin viela hedelmalli-
sessd iassa olevilla 30-44- vuotiailla naisilla. Tassa ikaryhmassa todetaan yli kolman-
nes kaikista kohdunkaulan sydvista. Alle 25-vuotiailla tauti on harvinainen. (Kaikki sy6-

vasta. Kohdunkaulan syopa 2016.)

Kohdunkaulan sydpa kehittyy esiasteiden kautta, jonka takia sydpaa voidaan ennalta-
ehkaisté seulonnalla. Kohdunkaulalta otettavasta solunaytteesta voidaan havaita esias-
temuutoksia ja muutokset voidaan hoitaa ennen kuin varsinainen syopa paase kehitty-

maan. (Kaikki sydvasta. Kohdunkaulan syépa 2016.)

Kohdunkaulan sy6péa voidaan jakaa kahteen paatyyppiin: levyepiteelisyopdan (squa-
mous cell carcinoma, SCC) ja rauhassolusytpaan (adenocarsinoma, AC). Taman li-
saksi esiintyy niiden yhdistelmamuotoa, adenoskvamoottista karsinoomaa. Seka levy-
epiteeli- ettd rauhassolusyotpa kehittyvat metaplastisista soluista kohdunkaulan muun-
tumisalueella, eli junktiolla, jossa vallitsee kroonistunut suuren riskin HPV-infektio.
(Vesterinen 2004: 111.) Suurin osa kohdunkaulan syévista saa alkunsa levyepiteelista,
eli kohdunkaulan pintasolukosta. Levyepiteelista lahtdisin olevaa sydpda kutsutaan
levyepiteelikarsinoomaksi. Kohdunkaulan sypa voi saada alkunsa myds rauhassoluis-
ta, jotka verhoavat kohdunkaulan kanavaa ja kohdun limakalvoa. Lieriésoluista lahtoi-
sin olevaa syopaa kutsutaan adenokarsinoomaksi. (Kaikki syodvastda. Kohdunkaulan
syopa 2016.)

Suurin osa kohdunkaulan sydpaan sairastuneista paranee, jos tauti pystytaan totea-
maan varhaisvaiheessa. 90 % kohtuun rajoittuneen syfvan sairastaneista on elossa
viiden vuoden kuluttua diagnoosista, kun taas edenneesséa taudissa viiden vuoden
elossaoloennuste on 60 prosenttia. Kohdunkaulan sydvan suurin uusiutumisriski on
kahden vuoden sisélla taudin diagnosoinnista. (Kaikki syovasta. Kohdunkaulan sydpa
2016.)



3.1 Oireet

Kohdunkaulan HPV-tartunta ei oireile, eivatkd sydvan esiasteetkaan aiheuta oireita
(Kaikki syovasta. Kohdunkaulan sytpa 2016; Vesterinen 2004: 113). Ulkosynnyttimien
alueella esiintyvd HPV-infektio saattaa aiheuttaa kutinaa ja kirvelyd, tosin naiden oirei-
den syyné voi olla jokin muu esim. bakteeri- tai virustartunta. Varsinaisesti kohdun-
kaulan syopéaan liittyvid oireita ovat mm. lisdantynyt valkovuoto, kohdunkaulan veren-
vuototaipumus ja vatsakivut, jotka yleensa alkavat vasta taudin my6haisvaiheessa.
(Vesterinen 2004: 113.) Pitkalle edenneesséa kohdunkaulan sydvassa kasvain voi kas-
vaa kiinni lantion alueen viereisiin kudoksiin tai painaa viereisia elimia. Tama voi ai-
heuttaa kipuja alavatsassa ja selassa, alaraajojen turvotusta, veritulppia, virtsateiden
tukkeutumista seka suolen toiminnan hairi6ita. Yleisoireet, kuten voimattomuus ja va-

symys, ovat myos yleisia. (Kaikki syovasta. Kohdunkaulan sytpa 2016.)

3.2 Riskitekijat

Riskitekijalla tarkoitetaan sellaista tekijad, joka lisda sairastumisen todennakdisyytta
olematta kuitenkaan itse valttamatta sairauden syy. Kohdunkaulan sydvan riski on suu-
rin niilla henkil6illd, jotka eivat osallistu kohdunkaulan sydévan seulontaan. (Kurman —
Ellenson — Ronnett 2011; 198-199.) Merkittavin tekija kohdunkaulan syévan synnyssa
on tartunta, jonka aiheuttaa korkean riskin HPV-tyyppi. Pitkittyessaan tallainen tartunta
muuttaa normaalin epiteelisolun toimintaa, jolloin se muuttuu pahanlaatuiseksi. (Maki-
nen ym. 2012: 835; Vesterinen 2004: 91.) Koska vain osalle HPV-tartunnan saaneille
kehittyy syopa, ja koska HPV-tartunnan ja syévan kehittymisen valilla on pitka aikavali,
on todennakoista, etta muitakin tekijoitd on olemassa, jotka vaikuttavat syovan kehitty-
miseen (Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 206). Tassa kappaleessa on kuvattu riski-

tekijoita, joilla voi olla yhteytta kohdunkaulan sydvan kehittymiseen.

3.2.1 Yleiset riskitekijat

Muut sukupuoliteitse tarttuvat mikrobit ovat merkittavia tekijoita HPV-infektion kulussa.
Etenkin virukset lisdavat epiteelikudoksen muutosalttiutta, mutta niin tekevéat myos bak-
teerit, joista suurimman riskin aiheuttaa Clamydia trachomatis. Kohdunkaulan sydévan
esiasteiden yhteydessa todetaan merkitsevasti useammin klamydiatartunta kuin esias-

teita sairastamattomilta. Klamydian lisdksi HSV-2- (Herpes Simplex Virus type 2) infek-



tio yhdessa HPV:n kanssa saattaa olla merkittavassa roolissa solujen phanlaatuistumi-
seen. (Vesterinen 2004: 91.)

Ihmisen immuunipuolustusjarjestelmalla on tarkea rooli HPV-infektion paranemisessa
tai pitkittymisessa ja solumuutosten kehittymisessa. Tutkimusten mukaan ihmisen leu-
kosyyttiantigeeni DRB1*1301 suojaa kohdunkaulan alueen solumuutoksien kehittymi-
seltd. Immunosupression tiedetddn oleva merkittava riskitekija kohdunkaulan sydvélle
ja sen esiasteille. HIV (Human Immunodefency Virus)-tartunnan saaneilla HPV-infektio
on yleensa pitkittynyt ja sitd esiintyy yleisemmin verrattuna terveeseen vaestoon. Infek-
tion pitkittymisest& johtuen invasiivisen kohdunkaulan syoévan riski on selvasti kohon-
nut. (Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 207.)

Nuorena aloitetut yhdynnét ja partnereiden suuri maard lisaavat riskia saada HPV-
tartunta, silla mies toimii sek& HPV-viruksen kantajana etta tartuttajana (Makinen ym.
2012: 839; Vesterinen 2004: 91-95). Ruokavalion ja kohdunkaulan sydvan yhteytta on
vasta viime aikoina alettu tutkimaan. Folaatin, retinolin ja vitamiini E:n puutokset voivat
olla mahdollisia osatekijditd kohdunkaulan sytvan esiasteiden synnyssa. (Kurman —
Ellenson — Ronnett 2011: 207.) Kemiallisista riskitekijoista tarkein on savukkeiden polt-
to, joka mm. heikentda kudosten vastustuskykya. Mita runsaampaa tupakointi on, sita
suurempi riski on, ettd HPV-tartunta kehittyy vakavaksi esiastemuutokseksi. Pitkaaikai-
nen ehkaisytablettien kayttd ja useat synnytykset ovat itsendisid kohdunkaulan sydévan
riskitekijoita niilla naisilla, jotka ovat HPV-positiivisia. (Kurman — Ellenson — Ronnett
2011: 206; Vesterinen 2004: 92.)

3.2.2 HPV

Ihmisen papilloomavirukset ovat pieniad vaipattomia viruksia, jotka aiheuttavat hyvan-
laatuisia kasvaimia (Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 198-199). Nimensa se on
saanut latinankielen sanasta papilla, joka tarkoittaa nystya. Papilloomavirukset ovat
hyvin isantalajispesifisia sek& kudosspesifisia, jolloin ne infektoivat vain ihon tai lima-
kalvon epiteelisoluja ja lisdantyvat epiteelisolujen erilaistuessa. Ihmisen papilloomavi-
rukset poikkeavat eri etnisten ryhmien valilla. (Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 199-
201; Vesterinen 2004: 66.)

Papilloomavirukset numeroidaan niiden tunnistamisjarjestyksessa. Esim. jalkapohjan

syylasta tunnistettu HPV on nimetty HPV-1 ja ihosyylan aiheuttaja on HPV-2. (Vesteri-



nen 2004: 69.) Erilaisia HPV-tyyppeja on pystytty tunnistamaan jo yli sata, joista noin
40 tyyppia aiheuttaa infektioita genitaalialueella (Kurman — Ellenson — Ronnett 2011.:
201; Makinen ym. 2012: 835). Tiettyja HPV:n genotyyppeja on pystytty ryhmittamaan
matalan sekd korkean syopariskin tyypeiksi sen perusteella miten viruksen oma DNA
pystyy liittymaan solun DNA:han (Vesterinen 2004: 69). Yleisin kohdunkaulansytpaa
aiheuttava HPV:n genotyyppi on HPV-16. Muita suuren riskin HPV-genotyyppeja ovat:
18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68, 73, 82. (Kurman — Ellenson — Ronnett
2011: 201; Mé&kinen ym. 2012: 835; Vesterinen 2004: 112.)

Jopa 80% suomalaisista naisista saa jossakin eldaménsa vaiheessa HPV-tartunnan
(Tiitinen 2017). Suurin osa HPV-tartunnoista paranee itsestddn tai saavuttaa latentin
vaiheen 1-2 vuoden kuluessa tartunnasta (Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 204).
Joissakin tapauksissa osa pysyvaksi jadvistd papilloomaviruksen aiheuttamista tuleh-
duksista kehittyy syovan esiasteiksi (Tiitinen 2017). Mitd kauemmin tulehduksellinen
tila kesaa, sitd suurempi on myods riski esiasteen kehittymiselle. Noin 10% HPV-
infektioista kestaa kaksi vuotta tai enemmankin. (Kurman — Ellenson — Ronnett 2011:
204-205.)

Elimistéon paassyt HP-virus hakeutuu basaalisoluihin, yleensd epiteelivaurion autta-
mana. Kun HP-virus on tunkeutunut basaalisolun sisaan, aiheuttaa se elimistdssa joko
latentin infektion tai produktiivisen virusinfektion. Latentin infektion aikana basaalisolun
nukleolissa on lasna viruksen DNAta, mutta se ei tuota virioneja. Latentti HPV-infektio
ei aiheuta nakyvid muutoksia epiteelisoluissa, ja HPV-infektio onkin todettavissa vain
molekyyligeneettisin menetelmin. Produktiivisessa virusinfektiossa viruksen DNA repli-
koituu isdntasolussa, jonka tuloksena syntyy uusia, infektoivia virioneja. DNA:n repli-
kaatio tapahtuu padsaantoisesti levyepiteelin keski- ja syvan kerroksen soluissa. Kun
viruksen infektoimat solut kypsyvat ja siirtyvat lahemmas pintakerrosta, on niissé ha-
vaittavissa HP-viruksen aiheuttamia muutoksia, jotka ovat nahtéavissa irtosolunayttees-
sé. (Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 201-202.)

Tiettyjen HPV-tyyppien tuottamat geenituotteet ovat ratkaisevassa asemassa solumuu-
tosten pahanlaatuiseen kehittymiseen. Solussa oleva p53 (53 kilodaltonin) proteiini
estda solun jakautumisen, jos sen DNA ei ole normaalisti ohjelmoitunut. Jos solun
DNA:n vaurio on pieni, estdé p53 solun jakautumisen siihen saakka, kunnes vaurio on
korjattu. Jos solun DNA:ssa on vakava vaurio, kiihdyttdd p53 solun apoptoosiin. E6-

proteiini on syodpageenin tuottama onkoproteiini. Suuren riskin HPV-tyyppien E6-



proteiinit tarttuvat isantasolun antionkogeenin tuottamaan p53 proteiiniin ja alkavat ha-
jottamaan sita, jonka seurauksena solun syovaltd suojaava puolustusmekanismi pet-
taa. Retinoblastoomaproteiini, pRb, on kasvaimen kehitysta estava valkuaisaine, joka
rajoittaa solun jakautumista. HPV-tyyppien E7-proteiinin sitoutuminen pRb-
tuumorisuppressoriin luo optimaalisen tilaisuuden solutransformaatioille. (Vesterinen
2004: 71.) Papilloomaviruksen E6- ja E7-proteiinit luovat suotuisat edellytykset HP-
viruksen DNA:n monistumiselle ja tallgin lisdantyvat sellaiset solut, joissa virukset voi-
vat lisaéantya. Suuren riskin HPV-tyyppien E6- ja E7-proteiineilla on vahvempi taipumus
sitoutua tuumorisuppressiogeeneihin kuin matalan riskin HPV-tyyppien vastaavilla pro-
teiineilla. (Makinen ym. 2012: 835-836; Vesterinen 2004: 71.) Papilloomaviruksen DNA
integroituu n&in isantasolun DNA:han, mista aiheutuu solun hallitsematon kasvu, mu-

taatioiden lisdantyminen ja malignit muutokset (Vesterinen 2004: 71).

4. Gynekologisen irtosolunaytteen tutkiminen

Gynekologiset irtosolunaytteet luokitellaan tiettyjen solumuutosten perusteella, ja muu-
tosten tunnistamiseen on kaytettavissa tietynlaisia kriteereja. Patologian laboratoriossa
tyoskentelevét esitarkastajat, eli sytologian erikoiskoulutuksen saaneet laboratoriohoi-
tajat, tutkivat gynekologisia irtosolunaytteitd mikroskoopilla, merkitsevat normaalista
poikkeavat solut tai soluryhmat peitinlasille ja antavat niistd alustavan vastauksen Bet-
hesda 2014-luokituksella. Taman jalkeen patologi tutkii naytteen ja antaa naytteesta
lopullisen lausunnon. (Kohdunkaulan, emaéttimen ja ulkosynnytinten solumuutokset.

Kaypa hoito -suositus 2016.)

4.1 Papanicolaou-varjays

Papanicolaou-varjays pohjautuu hematoksyliini-eosiinivarjaykseen ja se on ollut kay-
tosséa sytologisten naytteiden tutkimiseen jo vuodesta 1939 lahtien. Varjays perustuu
varjattavien solujen kemiallisiin ja morfologisiin eroavaisuuksiin. Papanicolaou-
varjayksessa kaytettava tumavari sitoutuu peitta-aineen avulla tuman happamiin raken-
teisiin ja varjaa ne sinisen eri savyilla. Tumavérin vastavareina kaytetaén kahta erilaista
sytoplasmavarid, jotka varjaavat sytoplasman rakenteita oranssin, vaaleanpunaisen tai

vihrean eri savyissa. (Couture - Hafer 2004: 24-28.)



Papanicolaou-varjays (liite 2) aloitetaan 96-prosenttisesta etanolista, jonka jalkeen nay-
telasit siirtyvat 70- ja 50-prosenttisten etanolien kautta hematoksyliiniin, joka varjaa
solujen tumat. Regressiivista varjaysmenetelmaa kaytettdessa ylimaarainen vari huuh-
dotaan pois juoksevan veden avulla. Taméan jalkeen naytelasit differentoidaan toisella
vesihuuhtelulla, josta naytelasit siirtyvat sinistykseen. Sinistyksen jalkeen naytelasit
siirtyvat nousevaan etanolisarjaan; 70-, 80- ja 96-prosenttisiin etanolimaljoihin. Nayte-
lasit siirretddn ensimmaiseen sytoplasmaa varjaavaan variin, Orange G:hen (OG-6),
taman jalkeen naytelaseilta huuhdotaan ylimaarainen vari pois 96—prosenttisella eta-
nolilla, jonka jalkeen naytelasit varjataan seuraavalla sytoplasmavarilla, Eosin Azurilla
(EA). Ylimaaraisen véarin poishuuhdontaan kaytetdan 96-prosenttisella etanolia, jonka
jalkeen naytelasit siirretd&n absoluuttisen etanolin kautta ksyleeniin. Naytelaseja séaily-
tetdan ksyleenissé kunnes ne peitellaan. (Bales 2006: 1593-1596.)

Papanicolaou-varjays voidaan suorittaa kasin varjaamalla tai kayttamalla varjaysauto-
maattia, joista jalkimmainen on nykypaivana kaytetympi menetelma. Varjaysautomaatin
kayttd vahentaa kaytettavien reagenssien kulutusta seka pienentaa kontaminaatioris-

ki&.

4.2 Bethesda 2014-jarjestelma

Bethesda 2014-jarjestelma on perustettu Yhdysvaltain kolposkopia- ja kohdunkaulan
patologia-yhdistyksen (American Society for Colposcopy and Cervical Institute) toimes-
ta vuonna 1989. Sittemmin jarjestelmda on péivitetty vuosina 1991, 2001 ja viimeksi
vuonna 2014. (Nayar — Wilbur 2015: vi-viii; Vesterinen 2004: 40.) Bethesdan jarjestel-
ma& on luotu, jotta tulosten vertailu eri maiden valilla olisi yhten&inen. Suomi on siirtynyt
kayttamaan jarjestelmééa vuonna 2006. (Kohdunkaulan, emattimen ja ulkosynnytinten
solumuutokset. Kaypa hoito -suositus 2016; Vesterinen 2004: 40) Bethesda 2014-
jarjestelma on kansainvalisesti hyvaksytty ja Kansainvalinen sytologiayhdistyksen (IAC)
suosittelema raportointijarjestelma. Jarjestelmé jaottelee epiteelisoluatypiat levy- ja
lieriésoluperaisiin muutoksiin. Jaottelu helpottaa kohdunkaulansyévan ja sen esiastei-
den riskin toteamista seka erottelee tulehduksellisia ja reaktiivisia muutoksia, joihin ei
liity sy6évan riskia. (Kohdunkaulan, emattimen ja ulkosynnytinten solumuutokset. Kaypa
hoito -suositus 2016.) Poikkeavasta muutoksesta annetaan potilaalle lausunto seka
hoitavalle l&&karille ohjeet jatkotutkimuksista tai hoidosta (Mékinen ym. 2012: 1150).
Bethesda 2014-jarjestelman raportointisuositukset on lueteltu liitteessé 3. Erona papa-

luokitukseen Bethesda-jarjestelm& ottaa huomioon, onko muutos levyepiteelin ja/tai



lieribepiteelin soluissa. Taman lisaksi se erottelee HPV-infektiosta johtuvat muutokset,
joissa spontaani paranemistaipumus on suuri (LSIL, matalan riskin HPV-tyypit) sellai-

sista, jotka hoitamattomina todennakoisesti etenevat. (Makinen ym. 2012: 1150).

5. Gynekologisen irtosolunaytteen normaalit Il6ydokset

Naisen sukuelinten epiteeli on estrogeeni-hormonin vaikutuksen alainen, jonka takia
sen normaali solukuva vaihtelee ian, kuukautiskierron eri vaiheiden, raskauden ja syn-
nytyksen jalkeisen ajan mukaan (Koivuniemi 1994: 23). Levyepiteeli koostuu neljasta
kerroksesta: tyvi-, syva-, keski- ja pintakerroksista. Estrogeenin vaikutuksesta tyviker-
roksen solut kypsyvat vahitellen pintakerroksen soluiksi. (Koivuniemi 1994: 25-27.)
llman estrogeenia emattimessa vallitsee atrofia (=surkastuminen), jolloin levyepiteeli
koostuu vain tyvi- ja syvan kerroksen soluista (Koivuniemi 1994: 25-27; Méakinen ym.
2012: 110).

5.1 Pintakerroksen levyepiteelisolut

Pintakerroksen solut ovat nimensa mukaan epiteelin pinnassa. Aivan pinnassa olevien
levyepiteelisolujen véliset sidokset ovat |6yhét ja solut kuolevat ja irtoilevat itsestaan
eritteeseen tai irtoavat helposti naytteeseen. (Koivuniemi 1994: 27.) Irtosolunaytteessa
ne esiintyvat useimmiten yksittain tai l6yhissa ryhmissa (Koivuniemi 1994: 27; Makinen
ym. 2012: 1149). Kooltaan solut ovat suuria, n. 40-60 um, monikulmaisia ja litteita. Sy-
toplasmaa on runsaasti ja se varjaytyy usein vaaleanpunaiseksi. Tuma on pieni, kutis-
tunut ja tumma. (Koivuniemi 1994: 27; Nayar — Wilbur 2015: 32.)

5.2 Keskikerroksen levyepiteelisolut

Keskikerroksen solut ovat monikulmaisia ja poimuilevia, kooltaan 25-60 um. Niita esiin-
tyy naytteessd sekad yksittain ettda ryhmissa. (Koivuniemi 1994:25-26; Méakinen ym.
2012: 1149; Nayar — Wilbur 2015: 32.) Sytoplasma varjaytyy usein vaalean basofiilises-
ti, joskus jopa vaaleanpunaiseksi. Tumat ovat rakkulamaisia ja niiden kromatiini on
hienojakoista. (Koivuniemi 1994: 25-26; Nayar — Wilbur 2015: 32.) Keskikerrossolukos-
sa esiintyy yleisesti sytolyysia, jolloin vaginan normaaliflooraan kuuluvat laktobasillit

hajottavat solujen glykogeenia maitohapoksi eméttimen pH-tason yllapitamiseksi, ja
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naytteessa on talldin ndhtavissa paljaita tumia. Erityisesti raskauden aikana, mutta
myds matalan estrogeenin ja androgeeni-vaikutuksen takia on havaittavissa ns. naviku-
laarisoluja. Nama solut esiintyvat yleensa ryhmissa ja ne sisaltavat runsaasti glykogee-
nia, niiden tuma on sijoittunut solun reunalle ja itse solu on muodoltaan "venemainen”.
(Koivuniemi 1994: 25-26.)

5.3 Syvan kerroksen levyepiteelisolut

Syvén kerroksen solut muodostavat usean solurivin kerroksen, jossa solukoko kasvaa
mita lahempana pintaa ne ovat. Tata kerrosta kutsutaan myds nimella parabasaalinen
kerros. (Koivuniemi 1994: 25.) Irtosolunaytteessa yksittainen solu nayttaa pyorealta tai
soikealta, mutta solurykelmassa ne ovat kulmikkaan muotoisia. Parabasaalikerroksen
syvemmasta paasta perdisin olevat solut esiintyvat yleensd solurykelmind, kun taas
pinnallisemmat syvan kerroksen solut esiintyvat useimmiten yksittdin. (Koivuniemi
1994: 25; Makinen ym. 2012: 1149; Nayar — Wilbur 2015: 34.) Syvan kerroksen levy-
epiteelisolut ovat kooltaan 15-30 um. Sytoplasmaa on vahemman kuin keskikerroksen
soluissa, ja se varjaytyy tummemmaksi. Tumat ovat muodoltaan pyoreité tai soikeita ja

niiden kromatiini on hienojakoista. (Koivuniemi 1994: 25.)

5.4 Tyvikerroksen levyepiteelisolut

Tyvisolut muodostavat yksirivisen tyvikerroksen, josta epiteeli uudistuu. Tyvisolut ovat
pienid, lapimitaltaan vain 8-10 um. Sytoplasmaa on vahan ja se varjaytyy basofiilisesti.
Tuman kromatiini on hienojakoista ja nukleolit ovat pienid. (Koivuniemi 1994: 25.) Tyvi-
kerroksen soluja esiintyy vain harvoin irtosolunaytteessa. Epiteelin surkastuessa tai
haavauman ja tulehduksen vaurion seurauksena tyvikerroksen solukkoa voi kuitenkin
esiintya. (Koivuniemi 1994: 25; Makinen ym. 2012: 1149.)

5.5 Ektoserviksin epiteelisolut

Ektoserviks on varsinaisesta kohdun kaulakanavasta emaéttimeen ulottuva kohdun-
kaulan alue, josta kaytetd&n myos nimitysta portio. Ektoserviksin pinta voi koostua le-
vyepiteeli-, lieridepiteeli- ja metaplastisista soluista. (Koivuniemi 1994: 27.) Metaplasial-
la tarkoitetaan muutoksia, jotka tapahtuvat solun erilaistumisessa, jolloin kypsa erilais-

tunut solukko korvautuu toisella tavalla erilaistuneella kypsélla solukolla. Portion alueel-
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la epiteelin metaplastinen muuntuminen tapahtuu lieribepiteelista levyepiteeliksi siten,
etta lieribepiteelisoluista jakautuu ns. reservisoluja, jotka véahitellen edelleen jakautuvat
ja alueelle kehittyy aluksi lieridepiteelin hyperplasiaa ja mydhemmin solujen kypsymi-
sen johdosta levyepiteelimetaplasiaa. (Makinen ym. 2012: 111-112.) Jos levy- ja lieri6-
epiteelien valissa ei ole metaplastista muuntumisaluetta, on ndiden epiteelien raja, eli
ns. junktio, jyrkka. Junktioalueen sijainti vaihtelee yksil6llisesti, mutta yleensa nuorilla ja
sukukypséssa idssa olevilla naisilla se sijaitsee ektoserviksin alueella, kun taas meno-
paussin jalkeen se vetaytyy ylos kohdun kaulakanavaan. (Koivuniemi 1994: 27.)

Junktioalueella on useimmiten my6s ns. muuntumisalue, jossa lieribepiteeli on muuttu-
nut levyepiteeliksi metaplasian kautta. Metaplasiaa voi esiintya koko junktion alueella
tai jossain tietyssa osassa sitd. Muuntumisalueella metaplasia on normaali fysiologinen
ilmid, jonka prosessin aktivoitumiseen vaikuttavat estrogeeni-hormoni ja vaginan mata-

la pH. Usein myds tulehdus saa aikaan metaplasiaa. (Koivuniemi 1994: 29.)

Irtosolunaytteessa metaplastiset solut esiintyvat yleensa ryhmissa. Ne ovat parabasaa-
likerroksen solujen kokoisia, muodoltaan pyoreita tai soikeita. Tumien kromatiini on
tasaista seka runsasta ja tuma/sytoplasma-suhde on suuri. Kypsemmat metaplastiset
solut voidaan erottaa normaalin syvan kerroksen soluista siita, ettd metaplastisen solun
reunaosissa on tavallista tiivimmin pakkautunutta sytoplasmaa. Taysin kypsynytta me-
taplastista solua on mahdoton erottaa normaalista kypsasta levyepiteelisolusta. (Koi-
vuniemi 1994: 31.)

5.6 Endoservikaaliset lieridepiteelisolut

Endoserviksin lieribepiteeli koostuu limaa erittavista sekretorisista soluista seka vére-
karvallisista soluista (Koivuniemi 1994: 29; Makinen ym. 2012: 1149). Enemmistd so-
luista on sekretorisia ja niiden muoto voi vaihdella lieriomaisesta pyoreaan. Sytoplasma
on hienojyvaista tai sisdltdd hienojakoisia vakuoleja. Yksi tai useampi sytoplasman
vakuoli voi aiheuttaa tuman litistymisen solun toiseen paahan, jolloin puhutaan ns. pi-
karisolusta. Tuma on pyora ja soikea ja se sijaitsee yleensa solun tyviosassa. Tuman
kromatiini on hienojakoista ja tasaista, yleensa on havaittavissa myos yksi tai kaksi
nukleolia. (Koivuniemi 1994: 29; Nayar — Wilbur 2015: 34.)

Varekarvalliset solut ovat sekretorisia soluja pienempia ja muodoltaan selvasti lie-

riomaisia. Irtosolunéytteessa varekarvat tuhoutuvat herkasti ja niista voi olla jaljella vain
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solun paatelevyssa kiinni oleva karvojen tyvikappale, joka mikroskoopissa nékyy tum-
memmin varjaytyneena reunaviivana. Varekarvallisen solun tuma sijaitsee yleensa

solun keskiosassa. (Koivuniemi 1994: 29.)

Endoservikaaliset solut irtoavat epiteelistéa yleensa kookkaina epiteelin kappaleina tai
osittain hajoavina ryhming, jotka nahdaan mikroskoopissa hunajakennomaisena raken-
teena. Endoservikaaliset solut voivat myds irrota yhtendisena soluriving, palisadina.
(Koivuniemi 1994: 29; Makinen ym. 2012: 1149.)

5.7 Endometriumin lieridepiteelisolut

Endometriumin alueella on sekretorisia ja varekarvallisia lieribepiteelisoluja seka
stroomasoluja, jotka voidaan lahtokohtansa perusteella jaotella pinnallisiin seka syviin
soluihin. Endometriumin solut ovat vahvasti hormonitoiminnan vaikutuksen alaisena, ja
niiden koko sekd muoto vaihtelee kuukausikierron vaiheen mukaan. Menopaussin jal-
keen endometriumin epiteelisolut mataloituvat lierionmuotoisesta kuutiomaisiksi. Papa-
naytteessa nahtavat endometriumin solut ovat olleet irti limakalvosta pitempaan ja de-
generoituneet eritteiden ja veren vaikutuksesta, joka vaikeuttaa sytologista tutkimusta.
(Koivuniemi 1994: 33.)

Kuukautisten ensimmaisen puoliskon, proliferaation, aikana sekretoristen solujen vali-
set rajat ovat epatarkat ja py6redn tai soikean muotoiset tumat ovat lahella toisiaan.
Proliferaatiovaiheessa sytoplasma varjaytyy basofiilisesti, kun taas sekreetiovaiheessa,
eli kuukautisten jalkimmaisessa puoliskossa, se varjaytyy osittain asidofiilisesti. Prolife-
raatiovaiheessa solut esiintyvat mikroskoopista katsottuna tiivisti vierekkaisind epiteeli-
saarekkeina. Sekreetiovaiheessa solut esiintyvat ohuina ja laajoina solulevyind, jolloin
solujen rajat ovat selvét ja ne muodostavat hunajakennomaisia rakenteita. (Koivuniemi
1994: 33-35.)

Varekarvallisten solujen esiintyminen on vahvasti kytkdksissa estrogeenieritykseen,
jonka takia niité tavataan useimmin vain proliferaatiovaiheessa. Menopaussin jalkeen
varekarvallisia soluja ei normaalitilanteessa tavata. Endometriumin varekarvalliset solut

ovat lieribmaisia, killamaisia tai paarynanmuotoisia. (Koivuniemi 1994: 35.)

Stroomasolut ovat epiteelisoluja kookkaampia. Pinnalliset stroomasolut voivat olla

muodoltaan pydreitad tai epasaannollisen muotoisia. Sytoplasmarajat ovat yleensa epa-
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selvét ja sytoplasma varjaytyy heikosti basofiilisesti. Syvat stroomasolut ovat sukkula-
maisia ja kooltaan pienempia kuin pinnalliset stroomasolut. (Koivuniemi 1994: 35;
Nayar — Wilbur 2015: 35.) Gynekologisessa irtosolunaytteessa stroomasoluja tavataan
yleensa vain proliferaatiovaiheessa. Talldin tuman muoto voi vaihdella soikeasta mu-

nuaismaiseen, kun se sekreetiovaiheessa on selkeasti pyodrea. (Koivuniemi 1994: 35.)

5.8 Tuubametaplasia

Tuubametaplasia on normaali fysiologinen ilmi6, joka viittaa endoservikaalisen lierio-
epiteelin muuttumiseen epiteeliksi, joka jaljittelee normaalia munanjohtimen solukkoa
(Clement — Young 2008: 72; Nayar — Wilbur 2015: 47). Talldin endoservikaalinen lie-
ridepiteelisolukko korvautuu yksikerroksisella tuubaepiteelilla (Clement — Young 2008:
72). Tuubaepiteeli koostuu useammasta eri solutyypista, jotka voivat olla pikarin tai
tapin muotoisia ja niissa nakyvissa paatelevy seka ciliat. Solut esiintyvat yleensa huna-
jakennomaisessa ryhmassa tai yksittdisind soluina. Tumat ovat pyoreita tai ovaalin
muotoisia ja usein suurentuneita seka hyperkromaattisia. Gynekologisessa irtosolu-
naytteessa tuubametaplasian muutoksia on havaittavissa naytteenottokohdasta, joka

on otettu endoservikaalikanavasta. (Nayar — Wilbur 2015: 47.)

5.9 Sytolyysi

Sytolyysilla tarkoitetaan naytteessé havaittavia paljaita keskikerrossolukosta peraisin
olevia tumia. Sauvaflooraan kuuluvat laktobasilli-lajit hajottavat solun sytoplasmassa
olevaa glykogeenia entsymaattisen prosessin kautta maitohapoksi. Kun keskikerroksen
solujen sytoplasma hajoaa, jaa jaljelle yksittaisia hyvin sailyneitad tumia. Sytolyysi nos-
taa eméttimen normaalia (pH 4,5) happamuusastetta. (Koivuniemi 1994: 46.)

5.10 Atrofia

Estrogeenit ovat sukupuolihormoneja, jotka vaikuttavat solujen lisdéntymiseen ja kas-
vuun. liman estrogeneeja eméttimessa vallitsee taysi atrofia. (Koivuniemi 1994: 41.)
Atrofisessa epiteelissd tumat ovat suurentuneita ja lievasti hyperkromaattisia. Kromatii-
ni on kuitenkin tasaisen sameaa ja rakeetonta. Joskun atrofisen epiteelin solujen sy-
toplasmassa on havaittavissa keratisoitumista ja tuman pyknoottisuutta. Talloin ky-

seessa on ns. seniili dyskeratoosi, jota esiintyy vain vaginandytteessa. (Koivuniemi
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1994: 84.) Menopaussin jalkeen endometrium atrofioituu, jonka seurauksena sen epi-

teelisolut mataloituvat ja muuttuvat kuutiomaisiksi (Koivuniemi 1994: 33).

6. Gynekologisen irtosolunaytteen ei-neoplastiset |6ydokset

6.1 Infektiot

Papa-naytteen kuvailevassa osiossa on mahdollista kertoa, mikali naytteesta on havait-
tavissa poikkeavia mikrobeja. Infektiot voivat aiheuttaa epéspesifisia muutoksia, jonka
takia saattaa olla tarkoituksenmukaista seurata potilaan tilannetta.

6.1.1 Bakteerivaginoosi, Clue-solut

Bakteerivaginoosi on emattimen bakteeritasapainon hairiétila, jonka aiheuttaja tunne-
taan nykydan nimella Gardnerella vaginalis, joka on grampositiivinen sauvabakteeri
(Hedman — Ahola 2010: 155; Koivuniemi 1994: 50). Bakteerit kiinnittyvét epiteelisolujen
padlle, jolloin ne nayttavat mikroskoopista katsottuna jyvasmaisilta ja varjaantyvat mui-
ta epiteelisoluja tummempina. Naitda soluja kutsutaan clue-soluiksi. Niissd on usein
myds pyknoottiselta nayttava tuma. Gardnerella-nayte antaa ’likaisen” vaikutelman,
silla bakteereja voi olla hyvinkin runsaasti. (Koivuniemi 1994: 50; Makinen ym. 2012:
1154.) Oireetonta Gardnerellaa kantavaa potilasta ei yleensa ole tarpeen hoitaa tallai-
sen loydoksen vuoksi (Koivuniemi 1994: 50).

6.1.2 Sekafloora

Gynekologissa irtosolunaytteissad bakteerifloora jaotellaan sauva- tai sekaflooraksi.
Laktobasillit ovat grampositiivisia, fakultatiivisesti anaerobisia sauvabakteereja, joiden
muoto ja koko voivat suuresti vaihdella. (Koivuniemi 1994: 49-50.) Lactobacillus-lajeilla
on suuri merkitys ihmisen hyvinvoinnille. Emattimen limakalvolla ne ovat ratkaisevassa
asemassa normaaliflooran tasapainon sailyttdmisessa. (Hedman — Ahola 2010: 240.)
Laktobasillit hajottavat enstymaattisen sytolyyttisen prosessin kautta epiteelisoluissa
olevaa glykogeenia maitohapoksi, joka pitdd emattimen pH:n happamana (n. 4,5). Me-

nopaussin jalkeen laktobasilleja ei normaalisti en&& esiinny. (Koivuniemi 1994: 49-50.)
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Normaaliin sauvaflooraan katsotaan kuuluvan myos Difterioidit ja Corynebakteerium-
lajeja (Koivuniemi 1994: 50). Difteroidit ja corynebakteerit ovat aerobisia, grampositiivi-
sia sauvoja, jotka kuuluvat ihmisen ihon ja limakalvon normaaliflooraan. Useimmat dif-
teroidit aiheuttavat infektioita vain poikkeustilanteissa esim. vastustuskyvyn heikenty-
essa. (Hedman — Ahola 2010: 152-153.) Sekafloora koostuu stafylo-, diplo- ja strepto-
kokeista. Oireettoman potilaan sekaflooraa ei ole tarkoituksenmukaista hoitaa. (Koivu-
niemi 1994: 49-50.)

6.1.3 Actinomyces

Actinomyces-lajit, yleisimmin Actinomyces israeli, ovat rihmamaisia sek& haarautuvia
bakteereja, jotka varjaytyvat grampositiivisesti (Koivuniemi 1994: 50; Makinen ym.
2012: 1154-1155). Actinomyces-lajeja esiintyy emattimen normaalifloorassa ja ne ovat
anaerobisia, ts. aerotolerantteja. Actinomycesten virulenssi on vahainen, mutta immu-
nosuppressiivinen tila ja kudosvauriot ovat infektiolle altistavia tekijoitd. (Hedman —
Ahola 2010: 239.) Irtosolunaytettd mikroskopoitaessa se muistuttaa tupsumaista pesa-
kettd, mutta se voi esiintya myds tiiviina tulehdussoluja ymparoivana kimpaleena (Koi-
vuniemi 1994: 50-51; Makinen ym. 2012: 1154-1155). Actinomyces-l6yddksen yhtey-
dessa tavataan lahes poikkeuksetta sekaflooraa, Gardnerellaa ja leukosytoosia. Ac-
tinomyces-infektio tavataan usein kierukan kayttajilta, silla actinomyces on tyypillinen
opportunisti, joka viihtyy muiden bakteerien infektoimissa ja vahingoittamissa kudoksis-
sa ja absessionteloissa. (Koivuniemi 1994: 50-51; Nayar — Wilbur 2015:82.) Emattimen

aktinomykoosi voi olla oireeton pitkéd&nkin (Hedman — Ahola 2012: 239).

6.1.4 Trichomonas vaginalis

Trichomonas vaginalis on siimaeldimiin kuuluva alkueldin, joka on lapimitaltaan 10-
30um ja muodoltaan soikea tai pisaramainen. Irtosolunaytteessa trikomonakset varjay-
tyvat harmaiksi tai vihertaviksi muodostumiksi, joissa on pienid punaisia granuloita ja
reunan lahistolla heikosti varjaytyva tuma. (Koivuniemi 1994: 53; Makinen ym. 2012:
1150.) Trichomonas vaginaliksen siimat tuhoutuvat varjaysprosessissa. Trikomonas-
infektion yhteydessa naytteestd on havaittavissa runsaasti sekaflooran bakteereja, tu-
lehduseritettd, neutrofiilej&a ja kroonisissa infektioissa on havaittavissa my6s histiosyyt-
tejd. (Koivuniemi 1994: 53; Nayar-Wilbur 2015: 74.) Epiteelisoluissa on l&hes poik-

keuksetta havaittavissa pseudoasidofiilistéd varjaytymistd, mik& johtuu Trichomonas-
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bakteerin eritteen emaksisyydesta (Koivuniemi 1994: 53). Nykyisin Trichomonas vagi-

nalis on harvinaisempi 16ydds irtosolunaytteessa (Makinen ym. 2012: 1150).

6.1.5 Sienet

Lahes kaikkien vaginan sieni-infektioiden aiheuttajana on hiivasieni, joista yleisimmat
edustajat ovat Candida albicans ja Candida glabrata. Mikroskoopissa sienet nayttavat
pienilta soluilta tai valiseinallisilta jaokkeellisilta rihmoilta. (Koivuniemi 1994: 51-53; Ma-
kinen ym. 2012: 1155.) Muodoltaan hiivasolut ovat soikeita ja niita I0ytyy usein epiteeli-
solujen reunoilta. Hiivasolun tunnistamista helpottaa sen varjaytymaton, vaalea soluke-
h&a solun ymparilla. (Koivuniemi 1994:51-53; Nayar — Wilbur 2015: 77.) Hiivasienia ta-
vataan yleensa vain puhtaassa vaginassa, jossa hallitsevana normaalifloorana kasvaa
sauvabakteereja (Koivuniemi 1994:51-53). Hiivasienten taudinaiheuttamiskyky on heik-
ko ja oireisen infektion syyna on yleensa paikallinen tai elimiston yleisen immuunijarjes-

telmapuolustuksen heikentyminen (Hedman — Ahola 2010: 308).

6.1.6 Herpes

Herpes simplex-virus tyyppi 2 (HSV-2) on yleensé aiheuttajana kun kyseesséa on geni-
taalialueen herpestulehdus, mutta yha enenevassa méaarin myos tyypin 1 virus (HSV-1)
aiheuttaa genitaaliherpestd (Hedman — Ahola 2010: 529; Koivuniemi 1994: 57). Her-
peksen negatiivinen [0ydos irtosolunaytteessa ei sulje pois herpesinfektion mahdolli-
suutta, silla herpekselle tyypillisia solumuutoksia esiintyy vain infektion akuutissa vai-
heessa, joka kestaa vain viikon tai pari (Koivuniemi 1994: 57). Tyypillisid mikroskoopis-
sa havaittavia 10ydoksid ovat epiteeliperdiset lakkamarjamaiset monitumaiset solut,
joissa on epéakypsa basofiilinen huntumainen sytoplasma (Koivuniemi 1994: 57; Maki-
nen ym. 2012: 1150). Tumat nayttavat sameilta tai jopa ontoilta ja kromatiini on keraan-
tynyt tuman reunoille. Sytologiset muutokset ovat samanlaisia seké levy- etta lieriéso-

luissa. (Koivuniemi 1994: 57.)
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6.2 Reaktiiviset muutokset

Reaktiiviset muutokset luokitellaan hyvanlaatuisiin solumuutoksiin, joilla ei ole valitonta
vaaraa kehittya syovaksi.

6.2.1 Inflammaatio

Lievéatkin tulehdukset voivat aiheuttaa epiteelisoluissa pienoisia muutoksia, kuten
pseudoasidofiilisitd varjaytymista ja sytoplasman vakuolisaatiota (Koivuniemi 1944: 55).
Emattimen ja kohdunkaulan akuuteissa tulehduksissa on irtosolunaytteessé havaitta-
vissa runsaasti liuskatumaisia leukosyytteja, yleensa neutrofiileja. Kroonisissa tuleh-
duksissa on havaittavissa runsaasti histiosyytteja, jotka voivat vaihdella kooltaan ja
muodoltaan. Tyypillisesti histiosyytilla on vakuolisoitunut, vaahtomainen sytoplasma,
paksu tumakalvo ja tuma muistuttaa muodoltaan munuaista. (Koivuniemi 1994: 53;
Nayar — Wilbur 2015: 60.) Kuukautiskierron pre- ja postmenstruaalisessa vaiheessa
leukosyytteja 16ytyy runsaammin kuin kierron puolivélissa, joka tulee ottaa huomioon,
kun arvioidaan tulehdussolujen maaraa naytteessa (Koivuniemi 1994: 53). Akuutti tai
krooninen kohdunkaulan tulehdus (cervicitis) voi aiheuttaa tavanomaisten metaplastis-
ten solujen lisdantyneen irtoamisen junktioalueelta, joka on fysiologinen muutos. Epa-
kypsien, niukkaplasmaisten, tumakooltaan ja -muodoltaan vaihtelevien solujen esiinty-
minen naytteessa viittaa kuitenkin kaynnissé olevaan tulehdusprosessiin. (Koivuniemi
1994: 55.)

6.2.2 Regeneraatio

Regeneratiivisesta, eli uusiutuvasta, solukosta irronneet epékypsat, pitkulaiset solut
esiintyvat usein ryhmittéin, jolloin yksittdisen solun rajat ovat epaselvat. Tumat ovat
suurentuneet ja niissa on nahtavissa hyperkromasiaa, koon vaihtelua, nukleolien ko-
rostumista tai multippelisuutta. Vilkkaan proteiinisynteesin takia tumajyvaset varjaytyvat
asidofiilisesti. (Koivuniemi 1994: 9-10, 57.)

6.2.3 IUD:n aiheuttamat muutokset

Kierukan (IUD, intrauterine device) aiheuttamat muutokset liittyvat hyvanlaatuisina pi-

dettyyn "arsytykseen”, joka aiheuttaa lieriosolumuutoksia. Solujen koko suurenee, sy-
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toplasma on vakuolisoitunutta, tumat ovat pienehkéja ja varjaytyvat tummiksi. (Koivu-
niemi 1994: 84.)

6.2.4 Follikulaarinen servisiitti

Follikulaarinen servisiitti on yleensa klamydia-infektion aiheuttama tila, joka paranee
antibiottihoidon jalkeen (Clement — Young 2008: 85). Clamydia trichomatis aiheuttaa
solumuutoksia, jotka ilmenevat gynekologisessa irtosolundytteessa leukosyyttien li-
saantymisenda, metaplastisena atypiana tai endoservikaalisten solujen atypiana. Kla-
mydia-infektio indusoi metaplasiaa ja aiheuttaa kroonisen tulehduksen. Taman lisaksi
klamydia muuntelee immunologista puolutusjérjestelmaa, joka voi altistaa suuren riskin
onkogeenisten HPV-tyyppien (HPV 16 & 18) aiheuttamille infektioille. (Hedman — Ahola
2010: 295.) Follikulaarisen servisiitin 16ydoksena on pyorosolukasaumia, jotka ovat
kooltaan ja kypsyysasteeltaan vaihtelevia lymfosytaarisia soluja. Servisiitti on tulehduk-
sellinen tila, jolloin ndytteessd on havaittavissa myds lymfosyytteja ja makrofageja.
(Clement — Young 2008: 85; Koivuniemi 1994:53-55.)

6.2.5 Sadetysmuutokset

Sytologisissa naytteissad ei ole havaittavissa eroavaisuuksia sadehoidon tyypin mu-
kaan. Sadehoidon seurauksena kohdesoluissa esiintyy primaarinen sadereaktio ja jos-
kus myds sekundaarinen mydhaisreaktio. Sddehoidon aiheuttamat solumuutokset riip-
puvat monesta eri tekijasta, joita ovat esim. annettu annos, hoidon kesto, hoitokertojen
valiajan pituus, normaalien ja kasvainsolujen tyypit, solukon erilaistumisaste ja potilas-
kohtainen reaktio. (Koivuniemi 1994: 131.) Levyepiteeli- ja lieribepiteelisoluissa on ha-
vaittavissa sddetyksen aiheuttamia muutoksia muutaman viikon tai jopa vuosien paasta
sadetyksesta (Clement — Young 2008: 84). Sadetyksen sieto vaihtelee solutyypeilla
huomattavasti. Servikaalialueella sadeherkkia soluja ovat normaalin levyepiteelin ba-
saalisolut. Epakypsat, huonosti erilaistuneet ja sikiokautiset solut ovat herkempid sade-
tykselle kuin hyvin erilaistuneet normaalit ja kasvainsolut. S&adehoito vaurioittaa valitta-
ja-RNAN ja DNAnN synteesid, hairitsee mitoosiaktiviteettia ja inaktivoi tuman entsyymi-
jarjestelmad, jonka seurauksena sytoplasmakolloidit koaguloituu ja tumaproteiini dena-
turoituu. (Koivuniemi 1994: 131.)
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Primaarisia sadetysmuutoksia on néhtavissa sekd kasvainsoluissa ettd normaaleissa
soluissa (Koivuniemi 1994: 131). Gynekologisessa irtosolunaytteessa on havaittavissa
sytoplasman vakuolisaatiota, joko pieni- tai suurirakkulaista, seka sytoplasman hajoa-
mista. Solukoko suurenee, solun muoto tulee epamaaraiseksi, mutta solurajat pysyvat
kuitenkin edelleen terévind. Tuman koko suurenee ja niita voi olla kaksi tai useampia-
kin. Kun tuman rakenne jaa normaaliksi, kromatiini on hienorakeista eika ole havaitta-
vissa hyperkromasiaa, viittaa |0ydds hyvanlaatuiseen solumuutokseen. (Clement —
Young 2008: 85; Koivuniemi 1994: 131; Nayar — Wilbur 2015: 68-69.) Hyperkromasia,
kromatiinin karkeus ja kokkareisuus sek& kromatolyysi viittaavat pahanlaatuisiin solu-
muutoksiin. Maligneissa soluissa on joskus havaittavissa myods tuman vakuolisaatiota

ja/tai nukleolien korostumista. (Koivuniemi 1994: 131.)

Sadetysmuutoksia on selkeasti todettavissa portion ja vaginan kerrostuneessa levyepi-
teelissd (Clement — Young 2008: 85; Koivuniemi 1994: 132). S&detys vaikuttaa voi-
makkaimmin normaaleihin syvan kerroksen soluihin, jolloin solun l&pimitta saattaa kas-
vaa kymmenkertaiseksi ja sytoplasma on vahvasti vakuolisoitunut. Saddetysmuutoksena
leukosyytit tunkeutuvat solujen sisdan, varsinkin vakuoleihin. Normaali rauhassolukko,
varsinkin endoservikaalinen lieridepiteeli, kestaa hyvin sadetysta, kun taas endomet-
riumin ja endoserviksin adenokarsinoomien soluissa on hyvin tunnistettavia sadehoi-
don merkkeja. (Koivuniemi 1994: 132.)

Sekundaarisia sadetysmuutoksia ovat metaplastisten ja regeneratiivisten epiteelisolu-
jen lisaantynyt maard. Hoitoajan pidentyessa lisdantyvat myods solumuutokset. Re-
generatiivisissa epiteelisoluissa on suurentunut tuma, jossa on aina useita korostuneita
nukleoleja. Sytologisen diagnostiikan haasteena on tunnistaa onko muutos maligni.
(Koivuniemi 1994: 133.)

7. Levyepiteelisolukon atyyppiset [6ydokset

Kohdunkaulan invasiivinen levyepiteelisydpa kehittyy selvasti todettavissa olevien esi-
asteiden kautta. Esiastemuutoksia kutsutaan dysplasioiksi, ja ne voidaan jakaa lieviin,
kohtalaisiin ja vaikeisiin muutoksiin. (Koivuniemi 1994: 61.) Dysplasialla tarkoitetaan
erilaistumisen ja kasvunsaatelyn hairioita epiteliaalisissa soluissa. Muutokset ovat tun-
nistettavissa mm. solujen lisdantyneen jakautumisen sek& tumien suurentumisen ja

muodonvaihtelun perusteella. (Mé&kinen ym. 2012: 113.) Dysplasia on kuitenkin histo-
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patologinen termi, jota voidaan kayttaa vain kudosmuutoksesta. Sytologisessa irtosolu-
nayteessa dysplasiaa vastaa dyskaryoosi, joka kuvaa tuma-atypioita. Dyskaryoosin
esiintyminen solunéytteessa viitaa dysplastiseen muutokseen vastaavassa epiteliaali-

sessa kudoksessa. (Koivuniemi 1994: 61.)

Irtosolunaytteen materiaali on valtaosaltaan epiteelin pintakerroksesta irronneita soluja,
joiden atyyppisiin muutoksiin soludiagnostiikka péaéasiassa perustuu. Dysplastisista
epiteelimuutoksista saadaankin tamén takia naytteeseen ldhes yksinomaan kypsia
dyskaryoottisia epiteelisoluja. Solujen kypsyminen pintaa kohti jaa vajaammaksi sita
mukaa kun epiteeliatypia voimistuu. Tastéa johtuen naytteessd havaittavat atyyppiset
solut ovat sitd epakypsempia mitd vahvempi dysplasia on. (Koivuniemi 1994: 81.)

7.1 ASC-US

ASC-US (Atypical Squamous Cells - Undetermined Significance) on yleisin poikkeava
levyepiteelimuutos, joka ldydetdaan gynekologisesta irtosolunaytteesta. ASC-US:een
luokitellaan solumuutokset, joista ei varmuudella voida poissulkea mahdollisuutta LSIL
(Low grade Squamous Intraepithelial Lesion)- tasoisiin muutoksiin. (Kurman — Ellenson
— Ronnett 2011: 233-234; Nayar — Wilbur 2015: 105.) Joskus ASC-US- luokkaan diag-
nosoidaan sellaiset naytteet, joissa on havaittavissa LSIL-tasoisia muutoksia, mutta
muutosten maara ei riita tayttdmaan LSIL-luokan kriteereja (Kurman — Ellenson — Ron-
nett 2011: 234).

Tarkein, ja joskus my06s ainoa, vihje ASC-US- tason muutoksesta on tuman suurene-
minen ja tuma/sytoplasmasuhteen hairiintyminen verrattaessa kypsymisasteeltaan sa-
manlaiseen soluun. (Koivuniemi 1994: 81; Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 234;
Nayar — Wilbur 2015: 105-107.) Solun tuma saattaa kasvaa 2-3 kertaa suuremmaksi
kuin normaalin levyepiteelin tuma (Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 234; Nayar —
Wilbur 2015: 105).

7.2 ASC-H

ASC-H- (Atypical Squamous Cells — Cannot Exclude an HSIL) ryhm&an kuuluvat sel-
laiset solumuutokset, joista ei varmuudella voida poissulkea mahdollisuutta HSIL- (High

grade Squamous Intraepithelial Lesion) tasoisiin muutoksiin (Nayar — Wilbur 2015:
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118). ASC-H soluja on naytteessa yleensa havaittavissa vain vahan. Ne esiintyvat yk-
sittdin tai pienissa, alle kymmenen solun ryhmisséa. Solut vastaavat kooltaan metaplas-
tisia soluja, mutta niiden tumat kasvavat 1,5-2,5 kertaa suuremmiksi kuin normaalin
solun tumat. (Nayar — Wilbur 2015: 118.) Tumat ovat epasaanndllisen muotoisia ja
kromatiini on epéatasaisesti jakautunut. Eri asteista hyperkromasiaa on havaittavissa
(Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 235).

7.3 LSIL

Lievat HPV-infektion aiheuttamat muutokset ja lievd dyskaryoosi kuuluvat Bethesdan
luokkaan LSIL (Low grade Squamous Intraepithelial Lesion) (Koivuniemi 1994: 68;
Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 208, 235). LSIL solut esiintyvat naytteessa yksit-
tain, ryhmissa tai levymaisind muodostumina (Koivuniemi 1994: 68). Solujen tuma on
yleensa selvasti laajentunut, jopa kolminkertaiseksi verrattuna normaaliin soluun. Ta-
man takia myos tuma/sytoplasma- suhde hairiintyy. Tuman koossa, muodossa ja maa-
rassa on havaittavissa selvaéa vaihtelua ja solujen tumat voivat olla kaksi- tai useampi-
tumaisia. Nukleoleissa on usein havaittavissa hyperkromasiaa. Kromatiini on tasaisesti
jakautunutta, mutta se voi olla karkeaa tai tihean lapikuultavaa. (Kurman — Ellenson —
Ronnett 2011: 208, 235-236; Nayar — Wilbur 2015: 137-138.)

Spesifisin ja silmaanpistavin HPV-infektion solumuutos on koilosytoosi (Koivuniemi
1994: 69; Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 208). Koilosyytti on nimetty Kreikan kie-
len sanan koilos mukaan, joka tarkoittaa ontelomaista kirkastumaa. Morfologisesti koi-
losyytti on helposti tunnistettavissa ja se esiintyy useimmiten keskikerroksen levyepi-
teelisoluissa, varsinkin portion alueella. (Koivuniemi 1994: 69-70.) Tumaa ymparoi sy-
toplasminen ontelomainen kirkastuma. Ns. halo-solussa tumaa ympé&roi kapea kirkas
vyOhyke, mutta koilosyytilla kirkastuma on huomattavasti laajempi. Koilosyytille on
ominaista, etta sen tuma suurenee ja/tai sen varjaysominaisuudet muuttuvat. Tyypilli-
sesti HPV-infektiossa on havaittavissa kaksi-, kolme-, tai jopa useampitumaisia koilo-
syytteja. (Koivuniemi 1994: 69-70; Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 208.)

Varsin tyypillisesti HPV-infektion yhteydessa tavataan myds dyskeratoottisia soluja.
Niitd esiintyy paasaantoisesti epiteeli- ja pintasoluissa, mutta joskus niitd havaitaan
myds valikerroksessa ja parabasaalialueella. Dyskeratoottiset solut esiintyvat useimmi-
ten levyind tai pienind rykelminga, mutta yksittaiset solutkaan eivat ole harvinaisia. Sy-

toplasma varjaytyy voimakkaan eosinofiilisesti, tumat ovat hyperkromaattisia ja useim-
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miten pyknoottisia. (Koivuniemi 1994: 71.) Suurin osa LSIL-tasoisista muutoksista pa-

ranee itsestaan vuosien kuluessa (Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 211).

Lievassa dyskaryoosissa hyperkromasia on usein lievaa, kromatiini on hienorakeista tai
aavistuksen karkeaa, mutta tasaisesti jakautunutta. Tumien koko saattaa vaihdella ja
muodossa voi esiintya vaihtelua, esim. vahaista kulmikkuutta ja tumakalvon poimuilua.
(Koivuniemi 1994: 81; Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 234; Nayar — Wilbur 2015:
105-107.) Lievaksi dyskaryoosiksi diagnosoitu solumuutos havidéd usein itsestaan. Tal-
laisissa tapauksissa solumuutos on usein johtunut erilaisista arsykkeista, esim. reaktii-
visesta epiteelimuutoksesta, epakypsasta metaplasiasta tai virusinfektiosta. (Koivunie-
mi 1994: 81.)

7.4 HSIL

HPV-infektioiden aiheuttamat vahvemmat solumuutokset kuuluvat Bethesdan luokkaan
HSIL (High grade Squamous Intraepithelial Lesion) (Koivuniemi 1994: 68). Koska Bet-
hesdan jarjestelma yhdistdd samaan luokkaan keskivaikeat ja vaikeat dysplastiset
muutokset, on HSIL- luokassa suurtakin vaihtelua solujen sytologisessa ulkonadssa
(Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 236).

Keskivaikeassa dyskaryoosissa solumuutoksia on havaittavissa keskikerroksen ja
ulomman parabasaalikerroksen soluissa. Tuma/sytoplasma-suhde on lievaan dyska-
ryoosiin verrattuna selvemmin hairiintynyttd, tuma-atypia on vahvempaa ja hyperk-
romasia voimakkaampaa. Kromatiini on kuitenkin hienorakeista ja tasaisesti jakautu-
nutta. (Koivuniemi 1994: 81.)

Vahvassa dyskaryoosissa solumuutoksia on havaittavissa parabasaalisoluissa. Tu-
ma/sytoplasma- suhde on suurentunut, tuman kromatiini on runsasta ja rakeist. (Koivu-
niemi 1994: 81; Nayar — Wilbur 2015: 147.) HSIL I6ydoksessa solut ovat pienempia ja
sytoplasma on epakypsempdaa kuin LSIL I6ydtksen soluissa. Tuman hyperkromasiaan
liittyy tuman koon ja muodon vaihtelua, eika nukleolia yleensé ole havaittavissa. (Kur-
man — Ellenson — Ronnett 2011: 236; Nayar — Wilbur 2015: 147.) Sytoplasman ulko-
nadssa on paljon vaihtelevuutta. Se voi olla epékypsaa, nayttaé pitsimaiselta tai hienol-
ta ja tihe&sti metaplastiselta, tai se voi olla kypsaa ja tiheasti keratinisoitunutta. (Nayar
— Wilbur 2015: 147.)
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Koska parabasaalisolut ovat kooltaan pienid, ovat vastaavien dyskaryoottisten solujen
tumat usein melko pienia suhteellisesta suurentumisestaan huolimatta. Tallaisen muu-
toksen erottaminen esim. regeneratiivisesta tai atyyppisesta metaplasiasta voi olla
hankalaa ja vastaavasti epakypsaa regeneratiivista tai metaplastista solukkoa voi ereh-
tya tulkitsemaan vahvasti dysplastisena. (Koivuniemi 1994: 81; Kurman — Ellenson —
Ronnett 2011: 220-221.) Pitkdn aikavalin seurantatutkimuksissa on tullut ilmi, etta hoi-
tamattomista HSIL-16ydoksistéd 30-50% kehittyy invasiiviseksi syévaksi 30 vuoden ku-
luessa (Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 206).

7.5 Levyepiteelikarsinooma

Invasiivisessa karsinoomassa kasvaimen atyyppinen epiteelisolukko tunkeutuu epitee-
lin tyvikalvon lapi alla olevaan stroomakudokseen (Koivuniemi 1994: 85). Vaikka Bet-
hesda 2014- jarjestelméa ei jaottele levyepiteelisyopid, kirjallisuus erittelee kuitenkin
keratinisoivan ja ei-keratinisoivan karsinooman (Koivuniemi 1994: 85; Nayar — Wilbur
2015: 179). Irtosolunaytteista on erotettavissa kolme erilaista sytologista kuvaa, jotka

ovat ominaisia kullekin karsinoomatyypille (Koivuniemi 1994: 87).

Keratinisiova karsinooma saa alkunsa yleensa levyepiteelin muuntumisvythykkeen
kypsdssa metaplastisessa solukossa. Keratinisoivassa karsinoomassa on ominaista
keratinisoituneet epiteelikeraset, keratiinihelmet, ja keratinisoituneiden solujen esiinty-
minen yksittaisina. Keratinisaatiosta johtuen sytoplasma varjaytyy eosinofiilisesti. Tu-

mat ovat usein hyperkromaattisia. (Koivuniemi 1994: 85.)

Ei-keratinisoiva karsinooma voidaan jakaa vield pienisoluiseen ja suurisoluiseen karsi-
noomaan. Suurisoluinen ei-keratinisoiva karsinooma syntyy lieridepiteelin alueella le-
vyepiteelimetaplasian kautta. Pienisoluinen ei-keratinisoiva karsinooma syntyy suoraan
atyyppisen reservisoluhyperplasian kautta. (Koivuniemi 1994: 85.) Hyperplasiassa so-
lujen maara lisaantyy (Makinen ym. 2012: 106).

Suurisoluisessa ei-keratinisoivassa karsinoomassa tuumoridiateesi on yleensa voima-
kasta, ts. naytteessa esiintyy "taustaroskaa” ja vanhaa verta (Koivuniemi 1994: 89;
Méakinen ym. 2012: 1152). Solut ovat kooltaan suurempia ja solukoossa on suurta vaih-
telua. Kromatiini on karkearakeista ja epéatasaisesti jakautunut. Solut esiintyvat joko
yksittain tai syntiaalisina ryhmind, jolloin yksittdisen solun reunoja on vaikea tunnistaa.

(Koivuniemi 1994: 89; Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 237.) Sytoplasmaa yleensa
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niukasti, se on kirkasta ja se varjaytyy syanofiilisesti. Sytoplasman degeneroitumisesta

johtuen sytoplasmattomat tumat ja makronukleolit ovat yleisia. (Koivuniemi 1994: 89.)

Pienisoluinen ei-keratinisoiva karsinooma muodostuu pienistd ja samanmuotoisista
soluista, joissa on niukasti sytoplasmaa tuma/sytoplasma- suhteen hairiintymisesta
johtuen. Kuten suurisoluisessakin tyypissd, tuumoridiateesi on runsasta ja solut esiinty-
vat yksittain sek& syntiaalisina ryhmina. (Koivuniemi 1994: 89; Kurman — Ellenson —
Ronnett 2011, 237.)

Invasiivisen levyepiteelikarsinooman tarkeimmat kriteerit, jotka erottavat sen dysplasi-
oista, ovat tuumoridiateesi, kromatiinin karkearakeisuus seka kromatiinin epatasaisuu-
desta johtuvat kirkastuma-alueet tumassa. Suuret, epasaannoélliset ja multippelit
nukleolit ovat my6s vahva maligniteetin kriteeri. (Koivuniemi 1994: 89.)

8. Lieridepiteelisolukon atyyppiset [6ydokset

Bethesda-jarjestelmdn mukaan lieridepiteelisolujen muutokset jaetaan neljaan eri
luokkkaan: 1) atyyppiset lieridsolut, joiden merkitys on epéselvd, 2) atyyppiset lie-
riosolut, jotka viittaavat neoplasiaan, 3) endoserviksin adenokarsinoma in situ ja 4)
adenokarsinooma. Vastauksessa ilmoitetaan myos ovatko solumuutokset peraisin
kohdunkaulan kanavasta eli endoserviksista vai kohdun sis&pinnan limakalvolta eli
endometriumilta. (Makinen ym. 2012: 1153.) AGC-luokkaan (Atypical Glandular Cells)
luokitellaan kaikki (endoserviksin, endometriumin ja maarittamattéman alkuperan) lie-
ribepiteelisolukon atyyppiset 10ydokset, jotka eivat tayta kriteereja adenocarsinoomaan.
AGC-luokan loydokset luokittellaan edelleen AGC-NOS (Atypical Glandular Cells, Not
Otherwise Specied = merkitys epéaselvd) ja AGC-FN (Atypical Glandular Cells, Favor
Neoplastic = epaily neoplasiasta). (Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 238; Nayar —
Wilbur 2015: 194-195.) Lieribepiteelisolukon muutokset ovat huomattavasti harvinai-
sempia kuin levyepiteelissa, jonka takia niiden tunnistaminen ja diagnosointi voidaan

kokea haasteelliseksi (Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 239).

AGC-FN sisaltda sellaiset tapaukset, joissa sytologiset muutokset viittaavat adenocar-
sinoma in situun, mutta muutokset eivat ole riittdvan voimakkaita varmaan AIS-
diagnoosiin. Tyypillisesti lieridsoluissa on havaittavissa tuman koon vaihtelua, hyperk-

romasiaa ja kromattiinin karkeutta. (Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 239; Nayar —
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Wilbur 2015: 200.) Tuma/sytoplasmasuhde on suurentunut ja sytoplasman granulaatio-
ta on havaittavissa (Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 239; Nayar — Wilbur 2015:
200).

8.1 Endoserviksin adenocarsinoma in situ

Kohdunkaulan adenokarsinooma alkaa joskus intraepiteelisella vaiheella, jota kutsu-
taan adenocarsinoma in situ:ksi, (AlS) (Koivuniemi 1994: 91). In situ karsinoomaksi
kutsutaan valittdomasti invasiivista syopaa edeltdd esiastetta (Koivuniemi 1994: 61).
Tama vaihe on yleensé taysin oireeton, ja saattaa kestdd 5-6 vuotta, ennen kuin se
muuttuu invasiiviseksi syovéaksi (Koivuniemi 1994: 91).

AlS-tapauksissa on yleensa havaittavissa lieridsolujen kolmiulotteista ryhmittymista.
Usein on nahtavissa viuhkamaista muodostumista. (Kurman — Ellenson — Ronnett
2011: 239-240; Makinen ym. 2012: 1153.) Yksittdiset endoserviksin lieiribepiteelisolu-
jen tumat ovat muodoltaan pydreita, ovaaleja tai pitkulaisia. Kromatiini on kokkareista
ja mitoottisia soluja on myds havaittavissa. (Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 239-
240.) Adenocarsinoma in situ-tapauksissa ei ole todettavissa tuumoridiateesia, mika

selvasti erottaa sen adenokarsinoomasta (Koivuniemi 1994: 97).

8.2 Endoserviksin adenokarsinooma

Adenokarsinooma syntyy yleensa endoserviksin lieridepiteelista ja ulottuu joskus laajal-
ti myos ektoserviksin puolelle. Kasvain voi saada alkunsa myds syvalta endoserviksin

limakalvopoimusta, polyypista tai endometrioosipesakkeesta. (Koivuniemi 1994: 93.)

Tunnusomaista kohdunkaulan adonokarsinoomalle on solujen ja solurykelmien suuri
lukumaara irtosolunaytteessa. Solurykelmat voivat muodostua Ioyhista solulevyista tai
kookkaista ja tiivista solukasoista, mutta toisaalta adenokarsinoomasolut voivat esiintya
my0s yksittdin. Seka solu- ettd tumakoko on suurempi kuin vastaavassa normaalissa

lieribepiteelisolussa. (Koivuniemi 1994: 95; Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 240.)

Degeneraatio vaikuttaa selvasti adenokarsinoomasolujen ulkonakoon, jolloin sytoplas-
ma havida osaksi tai kokonaan, ja josta johtuen naytteessa on paljaita sytoplasmatto-

mia tumia tai tumarykelmid. Tumakasojen ruusukemaista jarjestaytymista tyhjan kes-



26

kustan ymparille kutsutaan termilla “rosette”. Irtosolundytteessa havaittavat degeneroi-
tuneet atyyppiset solut ja sytoplasmattomat tumat viittaavat usein siihen, ettd adeno-
karsinooma sijaitsee korkealla endoserviksissa. Hyvin sailyneet karsinoomasolut taas
antavat viitteita siita, ettd adenokarsinooma on lahtoisin serviksista. (Koivuniemi 1994:
95-97.)

Endoservikaalisessa adenokarsinoomassa hyperkromasia on usein voimakasta. Kro-
matiinirakenne on kokkareista, ja nukleolit ovat suurentuneet. Tuma-/sytoplasma suhde
on suurentunut. (Koivuniemi 1994: 97; Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 240.) Sy-
toplasman asidofiilinen varjaytyminen on usein ominaista. Naytteessa on havaittavissa
nekroottinen solutausta. Tuumoridiateesi koostuu fibriinipitoisesta eritteesta, jossa on
leukosyyttejd, histiosyyttejd, hajonneita verisoluja ja pienid, tumattomia nekroottisia
soluja. (Koivuniemi 1994: 97.)

Hyvin erilaistuneen adenokarsinooman erottaminen benigneistd muutoksista saattaa
aiheuttaa hankaluuksia diagnostiikassa. Hyvanlaatuisten |6ydodsten tunnusmerkkeja
ovat, ettd muutoksessa ei ole havaittavissa tuumoridiateesia seké solujen hunajaken-
nomainen rakenne, jolloin solujen keskindinen koheesio ja polariteetti ovat sailyneet.
Tastd syysta malignit solut esiintyvat naytteessda useammin yksitellen. (Koivuniemi
1994: 97-98.)

8.3 Endometriumin adenokarsinooma

Endometriumilta peréisin olevaa solukkoa esiintyy gynekologisessa irtosolunaytteessa
tavanomaisesti vain kuukautisvuotojen yhteydessa (Koivuniemi 1994: 105). Endomet-
riumsolujen erottaminen endoserviksin soluista voi olla haastellista. Hyvia tunnuspiirtei-
ta niiden erottamiseen on endometriumin adenokarsinoomasolujen niukka esiintyminen
ja solurykelmien jarjestaytyminen enemman pydredaan kuin suorakulmaiseen muotoon.
(Kurman — Ellenson — Ronnett 2011: 240.)

Papa-naytteen diagnostinen osuvuus endometriumkarsinoomassa on parhaimmillaan
vain noin 50-60%. Tama johtuu siitd, ettd syopa saattaa sijaita kaukana naytteenotto-
kohdasta, solujen valinen hyva koheesio vahentda solujen irtoilemista, ahtautunut en-
doserviks estdd kohtuontelon eritteen poistumisen ja endometriumsoluja l6ytyy irtoso-
lundytteesta niukasti. (Koivuniemi 1994: 105.) Endometriumilta peraisin olevat polyypit,

krooninen endometrioosi, kierukan kayttd, endometriumin hyperplasia ja endomet-
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riumin adenokarsinooma aiheuttavat samantyyppisia atyyppisid muutoksia soluihin,

jotka myds vaikuttavat diagnostiseen osuvuuteen (Nayar — Wilbur 2015: 208).

Endometriumin adenokarsinoomassa solut ovat tyypillisesti kerddntyneet noin 5-10
solun ryhmiin. Tumat ovat suurentuneet ja niissé on havaittavissa lievaa hyperkromasi-
aa. Kromatiini on yleensa tasaisesti jakautunut. (Nayar — Wilbur: 2015: 207-208.) Sy-
toplasmassa on havaittavissa vakuolisaatiota ja se varjaytyy syanofiilisesti (Kurman —
Ellenson — Ronnett 2011: 240; Nayar — Wilbur 2015: 207-208).

9. Virtuaalinen oppimateriaali

Taman opinnaytetyon tuotos, virtuaalinen mallilasiarkisto, tuotetaan 3D HISTECH Ca-
seCenter-ohjelmaan. Digitaalinen oppimateriaali on mik& tahansa digitaalisessa muo-
dossa oleva opetusaineisto, jota on tarkoitus kayttaa jonkun tietyn aihepiirin opiskelua
varten (Meisalo — Sutinen — Tarhio 2003: 151). Verkko-oppimateriaaliksi voidaan luoki-
tella kaikki sellainen oppimateriaaliksi tarkoitettu siséltd, joka on verkossa saatavilla
(lloméaki 2012; 5).

Virtuaalisessa muodossa oleva oppimateriaali on tyypillisimmillaan itseopiskelumateri-
aalia. Itseopiskelumateriaali tulee suunnitella pedagogisesti ja ilmaisullisesti toimivaksi,
havainnolliseksi ja mukaansa tempaavaksi. (Alaméaki — Luukkonen 2002; 28.) Pitkien
tekstien lukeminen naytéltd on hidasta ja hankalaa, jonka takia verkkoymparistdssa
teksteja yleensa silmaillaan sen sijaan, etta niita luettaisiin lapi sanasta sanaan. Kuvat,
videot, podcastit ja blogit ovat osa arkipaivadmme, joten on luonnollista hyddyntaa niita
my0s opetuksessa. (Suominen — Nurmela 2011: 67-68.) Teksteja kaytettdessa on kiin-
nitettdva huomiota otsikointiin, silla sen perusteella lukija tekee paatdoksen, kiinnostaa-
ko hanta lukea koko testi. Itse tekstin on hyva olla lyhyt ja siina tulisi pystya kertomaan
olennaiset, lukijaa kiinnostavat asiat. (Suominen — Nurmela 2011: 79.) Teknologia tar-
joaa paasyn laajempiin ja joustavampiin oppimisresursseihin kuin se, mita perinteisissa
luokka- tai luentotiloissa on tarjoilla (Kuuskorpi 2015; 32). Digitaalisuus ei kuitenkaan
lyhenna sitd aikaa, joka ihmiseltd menee esimerkiksi kuvan katsomiseen niin etté sen

ymmartaa (Alamaki — Luukkonen 2002: 147).

Virtuaalisen oppimateriaalin avulla osaamisen kehittdmistd voidaan ajoittaa juuri siihen

tilanteeseen kun tietoa ja uutta osaamista tarvitaan (Alaméki — Luukkonen 2002; 26).
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Virtuaalisesta oppimateriaalista on mahdollista kayda tarkastamassa ja kertaamassa
asioita, tai niita voidaan kayttaa toiminnan tukena ongelmanratkaisutilanteissa (Alamaki
— Luukkonen 2002; 96).

Organisaation henkildsttkoulutus on kaikkein laajin digitaalisten keinojen sovellusalue.
Sen avulla voidaan hoitaa sellaisia koulutus- ja kehitystarpeita, joita organisaation oma
henkilostd on opastanut ja opettanut uudet asiat jokaiselle uudelle tydntekijalle erik-
seen. (Alaméki — Luukkonen 2002: 36.) Digitaaliset valineet toimivat organisaation toi-
mintoja tiedollisesti ruokkivana jarjestelméané. Organisaation oma henkilosto tarvitsee
jatkuvasti uusia tietoja, joten osaamista ja oppimista voidaan tukea mainiosti digitaalisin
keinoin. Tallaisissa tilanteissa digitaaliset valineet jakavat, tuottavat seké siirtavat tietoa
ja osaamista organisaatiossa. (Alaméki — Luukkonen 2002: 28.)

Virtuaalisten keinojen hyoty saadaan erityisesti siitd, jos koulutustarve on satunnaista,
koulutettavien méaarat vaihtelevat ja koulutettavat sijaitsevat fyysisesti eri paikoissa
(Alaméaki — Luukkonen 2002: 37). Verkossa tapahtuvan oppimisen etuna on ennen
kaikkea sen joustavuus aikataulujen ja ajankayton suhteen. Kun koulutuspaivat eivat
vaadi etukateen paatettyja paivamaaria, eikd kaikkea materiaalia tarvitse opiskella,
saati suorittaa, yhdella kertaa, on sopivan ajankohdan I6ytyminen helpompaa. (Alamaki
— Luukkonen 2002: 43.) Verkon kautta jaettu koulutus antaa likkumavaraa ja jousta-
vuutta jokaiselle luoda oma henkilékohtainen opiskeluaikataulu (Alamaki — Luukkonen
2002: 49).

Virtuaalisen oppimateriaalin tuottaminen on aina investointi. Siita aiheutuvat kustan-
nukset tulee laskea useamman vuoden jaksolle, ottaen huomioon kayttdjamaaran ja
siitd saatavan ajallisen hyodyn. Kayttajakohtaiset kustannukset saadaan sita pienem-
miksi, mitd enemman kayttajia silla on. (Alamaki — Luukkonen 2002: 46.)

Virtuaalisten opetusvalineiden kayton kannalta oppimisen psykologian keskeisin termi
on opiskelumotivaatio (Meisalo — Sutinen — Tarhio 2003: 35.). Motivaatiolla on suuri
merkitys siihen miten opimme, silla opimme ja muistamme sen, mik&a herattdd mielen-
kiintomme ja kiinnittdd huomiomme (Kuuskorpi 2015: 27). Oppimismotivaatio ja opiske-
lun mielekkyys syntyy oppimateriaalin kerrontatavasta, esitetyista tilanteista ja tapauk-
sista seka opetuksellisesta rakenteesta. Millainen oppimateriaalin opetuksellinen ra-
kenne on, riippuu paljon opetettavan tiedon tyypisté ja luotettavuudesta seké& opittavan

asian laajuudesta ja syvyydesta. (Alamaki — Luukkonen 2002: 107.) Tastad huolimatta
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virtuaalisen oppimateriaalin sisalléntuotannossa kaytettavissa pedagogisissa menetel-
missa on yhteisia periaatteita, jotka tulisi ottaa huomioon. Oppijan on saatava olla aktii-
visessa roolissa, jolloin hanella on mahdollisuus tehda paatelmia ja valintoja seka ko-
keilla erilaisia asioita. Opittavien asioiden liittaminen todellisiin tilainteisiin tai konkreet-
tisiin esimerkkeihin antaa asioille merkityksen. Oppijalle tulisi esittdd kysymyksia, joihin
han hakee vastauksia ja selityksid. Jotta oppijan omassa mielessa syntyisi audiovisu-
aalinen esitys, tulisi oppimistapahtuman tukea opittavan asian herattamia tunteita, mie-
likuvia, asenteita ja arvoja. (Alaméki — Luukkonen 2002: 111.) On olemassa useita pe-
dagogisia menetelmid ja malleja, mutta kaikki eivat sovellu kaytettavaksi itseopiskelu-
materiaalin kanssa (Alaméki — Luukkonen 2002: 111).

10. Virtuaalisen mallilasiarkiston toteutus

Opinnaytetydn aiheen vahvistuksen jalkeen olin yhteydessa opinnaytetyéprosessiani
ohjaavaan opettajaan, seka HUSLAB Kymenlaakson patologian laboratorion osaston-
hoitajaan. Tapaaminen patologian laboratoriossa tapahtui viikolla 15, jolloin kavimme
osastonhoitajan ja esitarkastajan kanssa lapi opinnaytetydn alustavaa suunnitelmaa.
Tapaamisessa tarkentui millaisia solumuutoksia mallilasiarkistoon on tarve saada. Ta-
man perusteella oli mahdollista alkaa tydstamaan opinnaytetydn teoreettista viitekehys-
ta. Opinndytetydn suunnitelma on hyvaksytty kesakuussa 2018 ohjaavan opettajan
toimesta, jonka jalkeen haettiin tutkimuslupaa HUSLABIlta. Tutkimuslupa saatiin elo-
kuussa 2018, jonka jalkeen opinnaytetyon toteutus voitiin aloittaa. Oheinen kaavio (Ku-

viol) havainnollistaa opinnaytetytprosessin etenemisen.
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Aiheen valinta

Teoreettisen viitekehyksen kirjoittaminen

Naytteiden mikroskopointi ja valinta

Naytteiden valmistelu skannausta varten

Skannattujen kuvien siirtdminen CaseCenter-ohjelmaan

Naytelasien uudelleenrengastus ja palaustus arkistoihin

Kuvio 1: Opinnaytetytn eteneminen

Mallilasiarkiston toteutus aloitettiin kdymalla I&pi esitarkastajan kanssa, millaisia gyne-
kologisen irtosolundytteen muutoksia digitaalisessa mallilasiarkistossa olisi hyva olla.
Sisaltbalueet kaytiin lapi patologin kanssa, joka ehdotti mallilasiarkistoon liséttéavaksi

my6s deskvammoituvan endometriumin ja tuubametaplasian muutokset.

HUSLAB Kymenlaakson patologian 3D HISTECH Panoramic Desk-laitteella tehtiin
koeskannaus gynekologisilla irtosolunaytelaseilla. Osa naytelasien alueista jai kuitenkin
epateraviksi. Skanneri on kaytdssa histologisten naytteiden skannausta varten, joten
asetuksia ja sdatoja muokkaamalla tehtiin vield uusi koeskannaus. Laitteen kapasiteetti
eri tasoissa olevien solujen skannaukseen ei siltikédan ollut riittava. Taméan vuoksi nay-
telasien skannaus pdaatettiin ostaa alihankintana ja siihen liittyvistd kuluista vastaa
HUSLAB.
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10.1 Aineisto

Aineisto koostuu oikeiden potilaiden gynekologisista irtosolunaytteisté, jotka ovat sive-
lyndytteen muodossa. Naytteet ovat varjatty Papanicolaoun menetelman mukaan, kal-
vopaallystetty, esitarkastettu ja muutoskohdat rengastettu seka patologi on antanut
niisté lopullisen sytologisen diagnoosin. Digitaalisessa mallilasiarkistossa kaytettavat
naytelasit tulevat Meilahden patologian laboratorion mallilasiarkistosta seké potilasnay-
tearkistosta ja Kymenlaakson patologian laboratorion mallilasiarkistosta seka potilas-
naytearkistosta. Saimme opinnaytetyona suoritettavaa digitaalista mallilasiarkistoa var-
ten kayttéoén Meilahden patologian laboratoriosta vuonna 2016 kootun gynekologisten
irtosolunaytteiden mallilasiarkiston. Tasta arkistosta on ty6hon valittu 12 naytelasia.
Meilahden patologian laboratorion potilasndytearkistosta on pyydetty opinnaytetyén
toteuttamista varten yksi naytelasi. Kymenlaakson patologian laboratorion mallilasiar-
kistosta on tyohon valittu 5 naytelasia. Kymenlaakson patologian laboratorion potilas-
naytearkistosta on valittu tydhtn 22 naytelasia. Digitaalista mallilasiarkistoa varten on

valittu yhteensa 40 naytelasia.

Naytelasien valinta on ollut opinnaytetydn toteutuksen aikaa vievin vaihe, silla jokainen
naytelasi on yksitellen tarkasteltu yhdessa esitarkastajan kanssa. Naytelasien valinta
on suoritettu viikoilla 31-33. Digitaalista mallilasiarkistoa varten on haluttu I0ytdd mah-
dollisimman edustavat ja hyvanlaatuiset naytelasit. Edustavien naytelasien kriteereind
on kaytetty mm. naytteen tarpeeksi ohutta sivelyd, solujen tasaista varjaytyvyytta, ar-
tekfaktin vahyytta ja muutossolujen riittdvan suurta maardd. Oman hankaluutensa tyo-
hon toi se, etta naytelasien varjaytyvyys on laboratoriokohtaista. Meilahden patologian
laboratoriossa varjattyjen naytelasien solut nayttaytyvat mikroskoopissa enemman pu-
nertavina, kun taas Kymenlaakson patologian laboratoriossa suositaan enemman si-

nertavaa varjaytyvyytta.

Naytteiden tarkastelussa kaytetty mikroskooppi on tehdaskoéhleroity. Naytteen tarkaste-
lu aloitettiin ndytelasin ympyroidyista kohdista. Muutosalueet kaytiin lapi aloittaen vagi-
nan sivuformiksista, kohdun suun muuntumisalueelta ja lopuksi kohdunkaulankanavas-
ta. Naytelasin mikroskopointi aloitettiin kayttamalla 10x suurennosta. Muutoskohtia

tarkasteltiin 40x suurennoksella.

Naytelasien tarkastelu paatettiin aloittaa Meilahden patologian mallilasiarkiston laseis-

ta. Tama mallilasiarkisto on toteutettu opinnaytetyona 2016 ja se sisaltaa 85 kpl malli-
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laseja gynekologisen irtosolunaytteen levyepiteelimuutoksista. (Réabinda — Savikko
2016.) Mallilasiarkistosta on mikroskopoitu yhdessa esitarkastajan kanssa kaikki 85
naytelasia, joista 12 naytelasia on valittu digitaalista mallilasiarkistoa varten. Meilahden
patologian mallilasiarkistosta on valittu seuraavat muutokset: atrofia, regeneraatio,
ASC-US (atyyppinen metaplasia), ASC-US (HPV-viitteelinen), ASC-H, LSIL (koilosyy-
tit), HSIL (keskikerros), HSIL (syvékerros), levyepiteelikarsinooma, endoserviksin aty-

pia (merkitys epaselva) ja endoserviksin atypia (epaily neoplasiasta).

Seuraavaksi tarkastelimme laseja Kymenlaakson patologian laboratorion mallilasiarkis-
tosta. Naytteitd mikroskopoitiin yhteensa 40 kpl, joista 5 naytelasia valittiin digitaalista
mallilasiarkistoa varten. Kymenlaakson patologian laboratorion mallilasiarkistosta on
valittu seuraavat I6ydokset: Actinomyces, Trichomonas, Sieni (Leptothrix, Candida
glabrata), Herpes ja LSIL (dyskaryoosi).

Puuttuvia 16ydoksia lahdettiin etsimdan Kymenlaakson patologian laboratorion QPATI-
ohjelmalla. QPATI-haku tehtiin ohjelman vakioraporttihaulla, josta valittin poiminta.
Sopivia naytelaseja haettiin luokitusta vastaavilla hakusanoilla, jolloin rajaavimpana
ehtona kaytettiin diagnoosia. Hakuja tehtiin myos vapailla hakusanoilla, silla esim. "sy-
tolyysi” ei ole luokitus, jolloin rajaavimmaksi ehdoksi valittiin vapaa hakusana. Haimme
naytelaseja paasaantoisesti vuosilta 2016-2018. Jos hakukriteereja vastaavaa naytetta
ei loytynyt, tai nayte ei mikroskopoinnissa tuntunut riittdvan laadukkaalta mallilasiarkis-
toa varten, pidennettiin aikarajaa ensin 5 vuotta ja taman jalkeen tarvittaessa viela 10
vuotta taaksepdin. Trichomaksen ja herpseksen osalta on digitaaliseen mallilasiarkis-
toon jouduttu valitsemaan lasit, jotka ovat vuosilta 2007 ja 2008, silla nama I6ydodkset
ovat gynekologisessa irtosolunaytteessa harvinaisempia. Toinen tarkea valintakriteeri
oli patologin varmistama diagnoosi irtosolunaytteesta. Mikroskopoitavaksi valitut nayte-
lasit haettiin potilasnéytearkistosta. Naytelasin paikalle laitettiin naytenumerolla varus-
tettu tunniste, jolloin naytelasin palauttaminen omalle paikalleen helpottui. QPATI-
hakutuloksen perusteella mikroskopoitiin 1-6 lasia/muutos, joista yksi valittiin digitaalis-
ta mallilasiarkistoa varten. QPATI:a hytédyntaen valittin Kymenlaakson patologian labo-
ratorion potilasnaytearkistosta 22 naytelasia digitaalista mallilasiarkistoa varten. Valitut
muutokset ovat: sytolyysi, Bakterielli vaginoosi (clue-solut), sekafloora, Trichomonas,
sieni (rihmasieni ja Candida-laji), inflammaatio, epéakypsa metaplasia (kaksi naytelasia),
IUD:n aiheuttama muutos, deskvammoituva endometrium, tuubametaplasia, follikulaa-

rinen servisiitti, HSIL, endoserviksin adenokarsinoma in situ (keskikerros), endomet-
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riumin atypia (merkitys epaselva), endometriumin atypia (epéaily neoplasiasta) ja endo-

metriumin adenokarsinooma.

Endoserviksin adenokarsinooma on harvinainen 16ydos, eika sité usein vastata irtoso-
lundytteesta. Tasta lIoydoksesta on pyydetty naytelasi Meilahden patologian laboratori-

osta.

Kun kaikki 40 naytelasia oli valittu, taytyi ne valmistella skannausta varten. 6 kpl nayte-
laseja paallystettiin uudelleen niissa esiintyvien ilmakuplien takia. Skannausta varten
naytelaseilta piilotettiin henkilotiedot. Naytelasien hiospaahan, jossa henkilétiedot ovat,
limattiin tarra. Tarraan on merkitty skannausta varten luotu ndytelasin juokseva nume-
ro sekad potilasnaytteen oma naytenumero. Jotta tarrat olisivat siistit ja yhtenevaiset,
suoritettiin kirjoitus tarrakirjoittimen avulla. Kéytetyt tarrat ovat kalvopaallystettyja, jol-
loin esim. muste ei paase leviamaan ja vahingoittamaan luettavuutta. Yleissaantona
pidetdan, ettei esitarkastajan naytelasille tekemi& merkintdja saa poistaa. Koska nayte-
lasit skannataan kauttaaltaan, eika vain tiettyd kohtaa lasilla, paadyttiin kuitenkin mer-
kintdjen poistoon. Talldin kuvista saadaan edustavan nakoisia. Merkintdjen poistoa
puoltaa myo6s se, etta digitaalista mallilasiarkistoa voitaisiin hyddyntadd myos opetus-
kaytdssa, jolloin objektilasille valmiiksi merkityt muutoskohdat eivét ole tarkoituksen-
mukaisia. Naytelaseista otettiin valokuvat, jotta esitarkastajien tekemat merkinnat on
helpompi l16ytdd mydhemmin ja lisata laseille, kun ne palautuvat takaisin laboratorioon
skannauksesta. Valokuva on sailytetty esitarkastajan tietokoneella salasanasuojatussa
kansiossa. Naytelaseilta poistettiin esitarkastajien tekemat ympyroéinnit ja lasit pyyhittiin

puhtaiksi alkoholilla.

Skannausta varten mallilaseista tehtiin myds Word-dokumentti (katso liite 3), johon on
kirjattu 16ydos, potilasnaytenumero, skannauksessa kaytettdva suurennos seka nayt-
teen Kliiniset esitiedot. Esitiedot on poimittu Q-Pati-ohjelmistosta jokaiselle naytteelle
erikseen. Poiminta tehtiin yhdessé esitarkastajan kanssa. Kliinisia esitietoja ovat mm.
potilaan ik&, oireet, aiemmat papa- ja histologiset vastaukset seka potilaan muut oleel-
liset sairaudet (esim. sydpahoidot). Neoplastisista |0ydoksista etsittiin myds naytteen

histologinen vastaus.
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10.2 Annotointi

Lasien skannaus tapahtui alihankintana. Skannatut kuvat vietin CaseCenter-
ohjelmaan, johon niille luotiin oma kansio, sytologian mallilasiarkisto. Kuvat olivat val-
miiksi sellaisessa tallennusmuodossa, etta naytelasit saatiin suoraan avattua Case-
Center-ohjelmalla. CaseCenter on serveripohjainen ohjelma, joka on suunniteltu vas-
taamaan digitaalisen patologian tarpeisiin. Se tarjoaa tallennustilaa seké makroskoop-
pisille kuville etta digitaalisille naytelaseille. CaseCenterin kaytto vaatii lisenssin, jonka
avulla sinne ladattuja kuvia on mahdollista muokata, merkata ja jakaa eteenpain esi-

merkiksi konsultaatiota varten. (CaseCenter 2018.)

Digitaalisen malliarkiston kayttajat paasevat tydtilaan omilla tunnuksillaan. Naytteita
paasee katselemaan mikroskooppimaisesti. Mallilasiarkistossa on yhteensa 40 naytet-
ta. Yhta naytetta klikkaamalla saadaan esiin yksittdinen nayte lahempaa tarkastelua

varten.

Annotointi, eli merkitseminen, aloitettiin kuvien uudelleennimeamiselld, jotta kuvat saa-
tiin haluttuun jarjestykseen. Kuvat on nimetty niin, ettd ensimmaisend on numero ja
taman jalkeen naytteessa oleva lI6ydds. Kuvan tietoihin on mahdollista kirjoittaa lisatie-
toja. Tahan kohtaan on kirjoitettu naytteen kliiniset esitiedot, esim. ika, oireet ja mah-
dolliset aiemmat muutokset. Potilaan ik& on naytteenottohetkella kirjattu ika.

Jokainen mallilasi on yksitellen annotoitu yhdessa esitarkastajan kanssa. Yksittdisen
mallilasin tarkastelun alkundkyméana on koko ruudun kokoinen kuva naytelasista, jossa
nakyy ympyrdgilla tai nuolilla merkityt kohdat. Annotaatioita klikkaamalla, kuva suuren-
tuu automaattisesti merkityn solun tai soluryhmén kohdalle. Kuvaa on mahdollista liiku-
tella pysty- ja poikkisuunnassa tietokoneen hiirella. Mallilasia on mahdollista tarkastella
maksimissaan 80-kertaisella suurennoksella. Suurrennosta pystyy muuttamaan tieto-
koneen hiiren rullandppaimella tai ruudun ylareunassa olevalla skaalaimella. Tuplaklik-
kaamalla hiiren vasemmanpuoleista nappdaintda kuva muuttuu alkunékymaksi, jossa

nakyy koko ruudun kokoinen kuva naytteesta.

Annotointeja on pyritty tekem&éan vahintdédn 3 kappaletta yhtéa naytelasia kohden. Malli-
lasin tarkastelu on tehty samalla tavalla kuin lasien oikeaoppinen mikroskopointi. Muu-
tosalueet on kayty lapi aloittaen vaginan sivuformiksista, siirtyen kohdun suun muun-

tumisalueelle ja lopuksi tarkasteltiin aluetta, jossa nayte on otettu kohdunkaulankana-
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vasta. Annotoinnit on tehty joko rengastamalla soluryhma tai merkitsemalla yksittainen
solu nuolella. Jokainen annotointi on nimetty. Mahdollisuuksien mukaan nimeamisessa
on pyritty lyhyesti myds kuvailemaan muutosta. Koska mallilasit on valittu 16yddsten
perusteella, on annotoinnissa keskitytty vain yhteen loydtksen naytelasia kohden.
Mallilasiarkisto on luotu mikrobiologisia ja atyyppisia 16ydoksia varten, jolloin esimerkik-
si normaaleja levyepiteelisoluja ei ole merkitty. Annotoinnit on myds mahdollista piilot-

taa nakyvista, jolloin mallilasiarkistoa pystyy hydédyntamaan harjoitustarkoituksessa.

Skannauksen jalkeen naytelasit lahettiin takaisin laboratorioon. Naytelaseilta poistettiin
skannausta varten tehdyt tarrat. Naytelasin potilastiedot tummennettiin lyijykynalla tar-
vittaessa. Naytelasit mikroskopoitiin uudelleen ja niihin merkittiin muutokset renkailla,
jotka vahvistettiin mustalla tussilla. Meilahden patologian laboratorion arkistoihin nayte-
lasit pakattiin lahettdmistd varten. Kymenlaakson patologian laboratorion arkistoihin
kuuluvat naytteet palautettiin omille paikoilleen lasiarkistoon.

11. Pohdinta

Taman opinnaytetyén tuotoksena syntyi HUSLABIn verkkoalustaan virtuaalinen malli-
lasiarkisto: sytologian mallilasiarkisto. Opinnaytetyd on toteutettu toiminnallisena opin-
naytetydnd, jonka tuloksena virtuaalinen mallilasiarkisto syntyi. Opinnaytetydssani mik-
roskopoin naytelaseja, valmistelin naytelasit skannausta varten, loin kansion mallila-

siarkistolle, annotoin ja kuvasin [6ydoksia lyhyesti sanallisesti.

Opinnaytetytn tekemisen prosessia on arvioitu SWOT-analyysilla (L 4). Opinnaytetydn
tekemisen kannalta vahvuuksia ovat olleet bioanalyytikon koulutus, aiemmin hankittu
kokemus laboratoriotydskentelysta, oppilaitoksen tarjpamat opinnaytetyon tyOpajat
seka toimeksiantajan hyva ohjaus lapi koko opinnaytetydprosessin. Opinnaytetyon te-
kemisen kannalta heikkouksina oli patologian alan vahéinen tuntemus. Siirryin kuiten-
kin jo opinnaytetyOta aloittaessani patologian laboratorioon osa-aikaisesti toihin, jonka
avulla sain lisattya patologian laboratoriotydskentelyn osaamistani. Opinndytetydn
mahdollisuuksiin kuuluu se, ettd HUSLABIn laboratorioihin tarvittiin nykyaikainen oppi-
materiaali gynekologisia irtosolunaytteita varten. Tyon tuloksena syntynyt digitaalinen
mallilasiarkisto on helppokayttdinen ja tarkoituksenmukainen. Sit on helppo tarvittaes-
sa paivittaa ja sitd on mahdollista laajentaa suuremmaksi oppimisymparistoksi. Suurin

uhka opinnaytetyon tekemisessa oli aikataulun niukkuus, josta johtuen opinnaytetyon
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tekoprosessi on ollut tiivis. Teoriaosuuden Kirjoittaminen on laajuutensa takia vienyt
odotettua enemman aikaa. Tyon toiminnallisen osuuden aikataulutukseen ovat vaikut-
taneet mm. tutkimuslupien hakuprosessit ja alihankintana suoritettu naytelasien skan-
naus. Tutkimusluvan hakuprosessiin meni aikaa reilu kuukausi, joka viivastytti naytela-
sien mikroskopoinnin aloittamista. Alihankintana suoritettu naytelasien skannaus ja
kuvien siirtyminen CaseCenter-ohjelmaan kesti myos odotettua kauemmin, joka taasen
viivastytti annotoinnin aloittamista. Opinnaytetyd onnistui kuitenkin suunnitelmien mu-

kaisesti ja vastaa odotuksia.

11.1 Opinnaytetyodn eettisyys

Opinnaytetydprosessissa on noudatettu hyvan tutkimuskaytdnnon periaatteita, alan
ammattieettisia ohjeistuksia ja lainsdadantéa. Olen perehtynyt tutkimuseettisen neuvot-
telulautakunnan (TENK) ohjeisiin ja hyvén tieteellisen kirjoittamisen periaatteisiin. Tas-
sa opinnaytetydssa eettisyytta pohditaan tutkimustydn eettisyyden ja bioanalyytikon
eettisten ohjeiden avulla. Kehittamistydn eettisyys on otettu huomioon kaikissa opin-
naytetyoprosessin vaiheissa. Bioanalyytikon eettiset ohjeet on laatinut Suomen bio-
analyytikkoliitto ry. Ohjeet toimivat periaatteina bioanalyytikkojen tyéskentelylle. Opin-
naytetyon raportti kuvaa opinnaytetydn prosessin edistymista mahdollisimman tarkasti,

jotta lukija pystyy seuraamaan tehtyjen paatdsten loogisuutta.

Tutkimus- ja kehittamistydn eettisiin kysymyksiin sisaltyy selvitys kehittdmishankkee-
seen liittyvista oikeudellisista kysymyksista seké tarvittavista sopimuksista (Ojasalo ym.
2009: 48). Tama opinnaytetyd ei tarvinnut eettisen toimikunnan lupaa, silla tassa tutki-
muksessa kaytettavat naytteet ovat vanhoja potilasnaytteitd, joista on jo tehty Pt-Papa-
maaritys. Taman opinnaytetydn kohdalla oikeudellisiin kysymyksiin liittyy esim. tuotok-
sen omistusoikeudet, tekijdnoikeudet seka se, kenelld on oikeus muokata oppimateri-
aalia tulevaisuudessa. Kehittamistyodlle on saatu tutkimuslupa HUSLABIsta oppilaitok-
sessa hyvaksytyn opinnaytetydsuunnitelman jalkeen. Opinnaytetyéna syntyneen tuo-
toksen kaikki oikeudet ovat yksinomaan HUSLABIlla. Metropolia ammattikorkeakoulu,
opinnaytetytn toimeksiantaja ja opiskelija ovat solmineet keskendan kirjallisen sopi-

muksen opinndytetydn toteuttamisesta ja sen tuotoksesta ennen projektin alkamista.

Opinnaytetydn tuotoksena on verkko-pohjainen oppimateriaali laboratoriohoitajille ja

bioanalyytikoille. Tamé&n vuoksi kehittdmistyon eettisten ohjeiden lisdksi on huomioitu
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bioanalyytikon eettiset ohjeet. Bioanalyytikon eettiset ohjeet muodostuvat terveyden-
huollon yhteisista eettisista periaatteista seka kliinisen laboratoriotyén eettisista periaat-

teista. (Suomen bioanalyytikkoliitto ry 2017.)

Bioanalyytikon eettistéd toimintaa ohjaa ensisijaisesti kliinisen laboratoriotydon eettiset
periaatteet. Bioanalyytikon tai laboratoriohoitajan ensisijainen tavoite on asiakkaan
hyvinvoinnista huolehtiminen ja hanen oikeuksiensa kunnioittaminen. Lisaksi bio-
analyytikon/laboratoriohoitajan velvollisuuksiin kuuluu oman ammattitaidon yll&pitami-
nen ja kehittdminen, tyotaan koskevien lakien, standardien, suositusten ja maarayksien
noudattaminen seké laboratoriotutkimusten laadusta ja luotettavuudesta vastaaminen
kaikissa laboratoriotutkimusprosessin vaiheissa. (Suomen bioanalyytikkoliitto ry 2017.)
Tama opinnaytetyt ohjeistaa bioanalyytikkoja ja laboratoriohoitajia tunnistamaan gyne-
kologisen irtosolunaytteen soluja. Oppimateriaali tukee esitarkastajina toimivien bio-
analyytikoiden/laboratoriohoitajien ammattitaidon kehittymista, jolloin saadaan luotetta-
via laboratoriovastauksia gynekologisesta irtosolunaytteesta. Nain pystytdan edista-

maan potilaan hyvaa hoitoa.

Terveydenhuoltoalalla toimivilla henkil6illa on salassapitovelvollisuus (Suomen bio-
analyytikkoliitto ry 2017). Opinnaytetydn toiminnallisessa osuudessa olin tekemisissa
potilasnaytteiden ja niihin liittyvien potilastietojen kanssa, jonka takia salassapitovelvol-
lisuus on otettu huomioon. Salassapitovelvollisuudesta on allekirjoitettu sopimus tyon-
antajan kanssa, ja se on voimassa myds opinnaytetyéprosessin osalta. Kliinisen labo-
ratoriotyon eettisiin periaatteisiin kuuluu biologisen tutkimusmateriaalin kasittely niin,
ettd luovuttajan yksityisyytta ja oikeuksia kunnioitetaan (Suomen bioanalyytikkoliitto ry
2017). Opinnaytetydssa naytteet on kasitelty nimettdmina. Skannaukseen valitut lasit
numeroitiin uudelleen skannausta varten, jolloin naytelasilla olevat potilastiedot jaivat
piilloon. Valokuvat naytelasien uudelleenrengastamista varten on otettu niin, etta siina
ei ole nakyvilla potilastietoja. Valokuvat on sailytetty patologian laboratorion tietoko-
neella, salasanasuojatussa kansiossa, eika potilasturvallisuus nain ollen paéassyt vaa-
rantumaan. CaseCenter-ohjelmassa ei nay skannattujen mallilasien potilastietoja, jon-
ka takia ne ovat ohjelmassa anonyymeja. Mallilasiarkiston naytteité ei voi kuvien perus-

teella yhdistda kehenkaan yksittaiseen henkiloon.

Kliinisen laboratoriotydn eettisten periaatteiden mukaan bioanalyytikolla on velvollisuus
kantaa vastuu omasta toiminnastaan sekd koulutuksen Kkehittamisestd, tiedostaa
osaamisensa rajat ja antaa asiantuntija-apua seka ohjeistaa muita ammattiryhmia ky-

symyksissé, jotka liittyvat laboratoriotutkimuksiin (Suomen bioanalyytikkoliitto ry 2017).
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Tama verkko-pohjainen mallilasiarkisto auttaa osaltaan esitarkastajien koulutuksen

kehittamisessa.

11.2 Opinnaytetyon luotettavuus

Opinnaytetyon luotettava voidaan pohtia sen tuotoksen, eli digitaalisen mallilasiarkis-
ton, kannalta. Mallilasiarkistoon valitut naytelasit ovat luokiteltu Bethesda 2014-
jarjestelman mukaan, joka on kansainvalisesti hyvaksytty raportointijarjestelmé. Tassa
tydssa kaytetyt irtosolunaytelasit ovat vanhoja potilasnaytteita, jotka ovat esitarkastettu
ja joiden 16ydds on patologin varmentama. Mallilasiarkistoon valitut naytteet on kasitelty
ja varjatty hyvaksytyn menetelman mukaisesti. Osa HUSLAB patologian toimipisteista
on akkreditoitu, osassa akkreditointi on meneillaan. Kaikki mallilasiarkistoon valitut
naytteet on mikroskopoitu yhdessa esitarkastajan kanssa tuotoksen laadukkuuden ta-

kia.

Opinnaytetydn teoriaosuutta varten on kattavasti perehdytty alan kirjallisuuteen ja tyo-
hodn valittujen lahteiden suhteen ollaan oltu kriittisia. Opinnaytetydssa on pyritty kaytta-
maan teoriatietoja, jotka ovat luotettavissa yhteyksissa julkaistuja, kuten esimerkiksi
Duodecim. Myds materiaalien julkaisuvuosiin on kiinnitetty huomiota ja kaytettaviksi
lahteiksi on pyritty valitsemaan mahdollisimman tuoreita julkaisuja. Kirjallisten teosten
ajankohtaisuus osoittautui kuitenkin hieman haasteelliseksi, silla tuoreita teoksia on
vain vahan saatavilla. Kohdunkaulan sydvan diagnostiikka ja etiologia on kuitenkin py-
synyt lahes muuttumattomana usean vuosikymmenen ajan. Soluldyddsten tunnistami-
sen kriteereissa ja Bethesda-luokittelussa on kaytetty vain tuoreimpia lahteita. Plagi-
oinnin, eli luvattoman lainaamisen, ehkaisemiseksi opinndytetyt on tarkistettu plagioin-
nintunnistusjarjestelmalla ennen sen hyvaksymistad. Opinnaytetyo julkaistaan Theseus-

verkkokokoelmassa.

Digitaalisen mallilasiarkiston naytteet on valittu skannattavaksi uusimman teknologian
laboratoriossa, jotta kuvista tulisi mahdollisimman tarkat ja laadukkaat. Skannattujen
kuvien laatu on erinomainen, vaikkei se taysin pysty vastaamaan todellista mikrosko-
pointikuvaa. Mikroskoopissa olevalla hienosdatoruuvilla on mahdollista tarkentaa ku-
vanakymaa silloin, kun soluja on useassa eri tasossa. Skannattuihin kuviin ei luonnolli-
sesti ole mahdollista kayttad hienosaatoruuvia. Naytelasit on skannattu usealta eri ta-

solta, jolloin saadaan paras mahdollinen lopputulos.
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HUSLAB on ollut kehittamistydna toteutetun opinnaytetydn tuotoksen, digitaalisen mal-
lilasiarkiston, tilaaja, joten sieltd saatuja toiveita ja raameja tyon toteutukselle on kuun-
neltu ja kunnioitettu. Tydyhteisdssa ohjaaja on vastannut tydyhteison valisesta viestin-
nasta opinnaytetydhon liittyvissa asioissa, toiminut kannustajana ja vastannut naytela-
sien skannauksen toteutumisesta sek& annotoinnin laadukkuudesta. Ammattikorkea-
koulun puolesta ohjaava opettaja on huolehtinut siitd, ettd opinnaytety6 vastaa AMK-

opinnaytetyon kriteereja.

11.3 Oman oppimisen pohdintaa

Opinnaytetydprosessi on kokonaisuudessaan ollut hyvin opettavainen. Opinnaytety6-
prosessin aikaista oppimista on pohdittu bioanalytiikan koulutusohjelman opetussuun-
nitelman oppimistavoitteiden avulla. Metropolia ammattikorkeakoulun opetussuunnitel-
massa kehittdmistoiminnan osaamiseen kuuluu oman ammattialansa nayttéén perus-
tuvan tiedon itsendinen kaytto ja kriittinen arviointi. Taman lisdksi opiskelija soveltaa
ammatillista osaamistaan ja pystyy itsendiseen paatdksentekoon. (Metropolia-
ammattikorkeakoulu 2018.) Talle opinnaytetydprosessille asetettuja tavoitteita olivat
jarjestelmallinen ja maaratietoinen tydskentely seka itsenédinen ja kriittinen ajattelu.
Taman lisaksi olennainen osa opinnaytetydprosessia on oman ammattitaidon ja asian-
tuntijuuden kehittyminen. Mielestani saavutin omalle oppimiselle asettamani tavoitteet.
Tietoa ja taitoa gynekologisen irtosolunaytteen |6yddsten tunnistamisesta on mahdollis-
ta hyddyntad valmistumisen jalkeen tybelamassa. Taman lisdksi olen saanut valmiuk-
sia tiedonhankintaan, lahdekritiikkiin ja ATK-taitoihin osallistumalla opinnaytetydn tyo-
pajoihin. ATK-taitoni ovat laajentuneet itselleni uusien ohjelmistojen (QPATI, CaseCen-
ter) kayton mydta. Olen myds harjaantunut vuorovaikutus- ja yhteisty6taidoissa.

Opinnaytetydprosessin aikana olen ollut erittédin motivoitunut ja kokenut aiheen mielek-
kaaksi. Loppua kohden onkin ollut vaikea todeta tyota riittavan valmiiksi, silla tama pro-

sessi on todella temmannut mukaansa.

11.4 Opinnaytety6n hyddynnettavyys ja kehittAmismahdollisuudet

Digitaalisen mallilasiarkiston kayttajakunta on tarkoituksellisesti rajattu HUSLABIn esi-
tarkastajien ja patologien saataville. Digitaalisen mallilasiarkiston naytteiden tarkastelu

vaatii CaseCenter-ohjelman tietokoneella. Mallilasiarkiston avulla on mahdollista har-
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joittaa atyyppisten levy- ja lieridepiteelisolujen seka Bethesda 2014-jarjestelméassa vas-
tattavien muiden ldyddsten tunnistamista. Digitaalinen mallilasiarkisto tarjoaa oppimi-
selle joustavuutta ja valinnanvapautta, silla sen sisdltéa on mahdollista kayttaa milloin
vain ja missa jarjestyksessé tahansa. Se soveltuu myds eritasoisille oppijoille, silla en-

nestaan tutut asiat voidaan hypata yli ja keskittya olennaiseen.

Digitaalinen mallilasiarkisto on nykyaikainen ratkaisu perinteiselle irtosolunaytteen mal-
lilasiarkistolle. Tamé&n opinnaytetytn tuotos on nykyaikainen, helposti saatavilla oleva
ja kestaa aikaa, esimerkiksi naytelasin varjays ei haalistu. Mallilaseja voidaan tarkastel-
la tietokoneen naytoltd, jolloin tarkasteluun tarvittavalle laitteistolle on kevyet vaatimuk-
set. Digitaalisen mallilasiarkiston naytteitd on mahdollista tarkastella, vaikka naytelasi
olisi fyysisesti jossain muualla. Digitaalisessa mallilasiarkistossa samaa naytettd on
mahdollista tarkastella samaan aikaan usealta eri tietokoneelta ja taysin eri paikoista.
Tama on etu, jota perinteisella mikroskopointimenetelmalla on mahdoton toteuttaa.

Gynekologisen irtosolunaytteen digitaalinen mallilasiarkisto ei ole itseopiskelumateriaa-
lia. Mallilasiarkistoa on tarkoitus hyodyntaa mm. bioanalyytikko-opiskelijoiden harjoitte-
lujaksolla yhdessa esitarkastajan kanssa. Mallilasiarkisto soveltuu myds patologiaan
erikoistuvien laakareiden koulutuksessa, jotka voivat hyddyntada materiaalia yhdessa
patologin kanssa. Esitarkastajana toimiville tyéntekijdille digitaalinen mallilasiarkisto voi

olla omatoimisen tyén tukena, varsinkin uusien esitarkastajien perehdyttamisen aikana.

Digitaalisessa mallilasiarkistossa on talla hetkella 40 skannattua mallilasia. Koska
skannauksesta on syntynyt taloudellisia kustannuksia, on skannattavien naytelasien
maaraa pitanyt rajata. Tasta huolimatta on gynekologisen irtosolundytteen digitaaliseen
mallilasiarkistoon saatu kattava |0yddsvalikoima. Erona aikaisempiin, toiminnallisina
opinnaytetdina toteutettuihin, kehittdmishankkeisiin on tassa digitaalisessa mallilasiar-
kistossa l0ydoksia seka levy- ettd lieribepiteeliperaisista muutoksista, jotka Bethesda
2014-jarjestelman mukaan vastataan. Gynekologisen irtosolunaytteen digitaalinen mal-
lilasiarkisto ja tdssa opinnadytetydssa esitelty gynekologisen irtosolunaytteen teoriatieto

kattavat seka levy- etta lieriepiteelisolut.

Digitaalista mallilasiarkistoa gynekologisen irtosolunaytteen 16ydoksistd on mahdollista
tulevaisuudessa laajentaa lisaamalla sinne skannattuja kuvia mallilaseista. Talla hetkel-
| digitaalisessa mallilasiarkistossa on kuvia paasaantodisesti vain yksi tiettyd 16ydosta

kohden. Jotta mallilasiarkisto olisi monipuolisempi ja kattavampi, olisi silhen hyva lisata
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enemman naytelaseja. Mallilasien skannaus alihankintana on kuitenkin kustannusky-
symys, mutta koska mallilasiarkisto on digitaalinen, on sen laajentaminen periaatteessa

kiinni vain serverilla olevasta tallennustilasta.
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Papanicoulaou-vérjayskaavio

Vaihe Reagenssi Aika
1 96% etanoli 10:00
2 70 % etanoli 05:00
3 50 % etanoli 02:00
4 Vesi 00:15
6 Juokseva vesi 03:00
7 Differentaatio 00:02
8 Juokseva vesi 03:00
10 Vesi 02:00
11 70 % etanoli 02:00
12 80 % etanoli 02:00
13 96 % etanoli 02:00
14 Sytoplasmavéri OG-6 02:30
15 96 % etanoli 02:00
16 96 % etanoli 02:00
17 Sytoplasmavari EA 02:30
18 96 % etanoli 02:00
19 96 % etanoli 02:00
20 Absoluuttiinen etanoli 02:00
21 Ksyleeni
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Bethesda-jarjestelmd& 2014 (Kohdunkaulan, emattimen ja ulkosynnytinten
solumuutokset. Kaypa hoito -suositus 2016).

Luokitus

Naytetyyppi
Naytteen edustavuus

Yleinen luokitus

Normaalista poikkeavat mikrobit

Reaktiiviset muutokset

Muut ei-neoplastiset muutokset

Levyepiteeliatypia

LieriGepiteeli

Vastaus

Sivelyvalmiste, neste-Papa

Riittava

Riittava, lieridsolut puuttuvat
Tulkinta epavarma (syy)

Ei tulkittavissa (syy)

Ei epiteelisoluatypiaa
Epiteelisoluatypiaa

Muu muutos, ks. lausunto
Bakteerivaginoosi, clue-soluja
Sekafloora

Sieni

Actinomyces

Trichomonas vaginalis

Herpes

Tulehdus

Regeneraatio

Sadetysmuutos

Ehkaisykierukan aiheuttama muutos
Endometiraalisia soluja yli 50-vuotiaalla
Lieridsoluja kohdunpoiston jalkeen
Atrofia

Sytolyysi

ASC-US

ASC-H (HSIL-muutosta ei voida sulkea
pois)

LSIL (lieva epiteelivaurio

HSIL (vahva epiteelivaurio)
Levyepiteelikarsinooma

AGC-NOS endoserviksin soluissa, merkitys



Hormonivaikutus
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epaselva
AGC-FN endoserviksin soluissa, epaily
neoplasiasta
Endometriumin soluissa, merkitys epaselva
Endometriumin soluissa, epéaily neoplasias-
ta
Alkupera ei maaritettavissa, merkitys epa-
selva
Alkupera ei maaritettavissa, epaily neopla-
siasta
Adenocarsinoma in situ
Adenokarsinooma
Kypsyysindeksi
Vastaa ik&a ja esitietoja
Ei vastaa ikaa ja esitietoja (syy)

Ei voida tulkita (syy)
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Lasilista
Tunnus Suurennos | Kliiniset esitiedot
1. Atrofia YG13-782 (Hels) 20x Ika: 80v, emattimen Kirvelyd, cervikaalikanava ah-
das
2. Sytolyysi EC115-2018 (Koks) | 20x Ika: 21v, aiemmin ollut klamydia
3. BV, clue-solut EC374/18 (Koks) 20x Ika: 20v, epasaanndlliset kuukautiset
4. Sekafloora EC411/18 (Koks) 20x Ika: 78v, alavatsakivut, kohtu poistettu
5. Actinomyces EC3489/10 (Koks) 20x Ik&: 42v, kierukka, aiemmin ollut kondylooma
6. Trichomonas sin. EC1785/16 (Koks) 40x Ika: 43v
7. Trichomonas pun. EC968/08 (Koks) 40x Ika: 21v, alavatsakivut
8. Sieni: Leptotrix, Torulopsis EC3331/10 (Koks) 20x Ika: 69v
9. Sieni: rihmasieni, Candida-laji EC1288/18 (Koks) 20x Ika: 24v
10. Herpes EC1934/07 (Koks) 20x Ika: 20v, vulvassa markaisia haavaumia ja rakkuloi-
ta
11. Inflammaatio EC789/18 (Koks) 20x Ika: 20v, yhdyntakipuja
12. Epakypsa metaplasia EC1030/18 (Koks) 20x Ika: 27v
13. Epakypsa metaplasia EC814-2017 (Koks) | 20x Ika: 48v
14. Regeneraatio YG13-897 (Hels) 20x Ika: 22v, aiemmin papa Ik ASC-US
15. Regeneraatio YG13-573 (Hels) 20x Ika: 25v, raskaana H34, toistuvaa tiputteluvuotoa
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16. IUD EC1125/15 (Koks) 20x Ika: 31v, kierukka, jatkuvaa vuotoa

17. Deskvammoituva endometrium PC1806/14 (Poks) 20x Ika: 47v, histologisesti aiemmin todettu dysplasia
levis CIN | ja tehty Loop-konisaatio

18. Deskvammoituva endometrium PC1664/15 (Poks) 20x Ika: 33v, histologisesti aiemmin todettu dysplasia
moderata ja tehty konisaatio

19. Tuubametaplasia PC1834/11 (Poks) 20x Ik&a: 41v, tiputteluvuotoa, aiemmin papa Ik Il

20. Follikulaarinen servisiitti EC79/10 (Koks) 20x Ik&: 36v, aiemmin ollut papa Ik HSIL

21. Sadetysmuutos EC38/13 (Koks) 20x Ika: 84v, cervix-ca, sddehoidossa

22. Sadetysmuutos PJ4651/16 (Koks) 20x Ika: 36v, sadehoidossa rectumin karsinooman takia

23. ASC-US, atyyppinen metaplasia YG13-45 (Hels) 20x Ika: 31v

24. ASC-US, HPV-viitteellinen YG12-27777 (Hels) | 20x Ika: 32v

25. ASC-H YG13-1364 (Hels) 20x Ika: 38v, aiemmin papa Ik Il

26. LSIL, HPV, koilosyytit YG13-346 (Hels) 20x Ika: 22v

27. LSIL, dyskaryoosi EC2958/10 (Koks) 20x Ik&a: 23, e-pillerit, aiemmin papaluokka Il

28. HSIL, keskikerros YG13-1581 (Hels) 20x Ika: 32v

29. HSIL, keskikerros EC2970/16 (Koks) 20x Ik&: 29v, aiemmin papa Ik HSIL

30. HSIL, syvakerros YG13-1700 (Hels) 20x Ika: 30v, kuparikierukka

31. HSIL, syvakerros YG13-528 (Hels) 20x Ika: 35v, aiemmin papa Ik LSIL

32. Levyepiteelikarsinooma YG13-89 (Hels) 20x Ika: 57v, pipellessa cervixin ca endometrioides

33. Atypia endoserviks, merkitys epaselva | YG13-1717 (Hels) 40x Ika: 31v, endoserviksin adenokarsinooma 4v sitten,

tehty trakelektomia, jonka jalkeen synnyttanyt. Vuo-
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si sitten aiemmassa naytteessa endoserviksin aty-
pia.

34. Atypia endoserviks, epéaily neoplasias- | YJH13-2522 (Hels) | 40x Ika: 60v, hormonikorvaushoito
ta
35. Endoserviksin adenokarsinooma in si- | PJ789/16 (Koks) 40x Ik&: 54v, joukkoseulontanayte
tu
36. Endoserviksin adenokarsinooma in si- | PC1433/12 (Poks) 40x Ika: 37v, aiemmin ollut papaluokkia IV ja Il
tu
37. Endoserviksin adenokarsinooma YJH16-59064 (Hels) | 40x Ika: 41v, verestava valkovuoto, verenvuoto yhdyn-
nan yhteydessa
38. Atypia endometrium, merkitys epasel- | EC1081/18 (Koks) 40x Ika: 81v, kuume ja ylavatsakipu, postmenopausaali-
va nen vuoto, cervix-kanava umpeutunut
39. Atypia endometrium, epdily neoplasi- EC1100/17 (Koks) 40x Ik&: 76v, postmenopausaalinen verenvuoto
asta
40. Endometriumin adenokarsinooma EC1956/16 (Koks) 40x Ika: 84v, rakkotuumorin PAD viitannut gynekologi-

seen maligniteettiin
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Mukailtu Opetushallituksen (2018) mukaan.

Vahvuudet

Heikkoudet

Bioanalytiikan koulutus
Sytologian ja histologian kurssi
Aiempi kokemus laboratoriotytskente-

lysta

Ei aiempaa kokemusta patologiasta

Rajalliset voimavarat

Mahdollisuudet

Uhat

Tarve digitaaliselle mallilasiarkistolle
Mallilasiarkiston kaytettavyys
Mallilasiarkisto on tarvittaessa helppo
paivittaa

Ajan niukkuus




