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Sylkirauhasten ohutneulanaytteille

Milanon luokitus

Sylkirauhasen ohutneulanaytteiden uusi luokitus tarkentaa sytologisia kriteereitd ja antaa hoidon tai seurannan
kannalta olennaista tietoa hoitavaan yksikkoon. Vastauskaytanndt on sovittava kliinikoiden kanssa.

Sytologia on merkittivi osa patologian diagnos-
tiikkaa (1,2). George Papanicolaou loi 1950-luvul-
la ensimmaisen sytologisen raportointijirjestel-
min. Elinkohtaisten luokitusjirjestelmien kehit-
tdmiseen asti Papanicolaoun luokkia kiytettiin
sytologisten niytteiden vastauksissa maailman-
laajuisesti. Nyt niille on koittanut lopun alku.

Elinkohtaisissa luokitusjirjestelmissi pysty-
td4n paremmin huomioimaan niytteen riitti-
vyys, poikkeavien solujen tyyppi, tarkentamaan
sytologisia kriteereiti ja antamaan hoidon tai
seurannan kannalta olennainen tieto hoitavaan
yksikkoon. Luokituksia pdivitetddn sadannolli-
sesti. Niissd voidaan huomioida vastaavuus his-
tologiseen kasvaintyyppiin ja uusiin kasvainluo-
kituksiin. Samalla niihin voidaan my®os sisillyt-
43 tdydentdvien menetelmien kuten DNA-tut-
kimusten 16ydokset (3).

Papanicolaoun luokista luovuttiin ensimmii-
seksi kohdunkaulan irtosoluniytteiden tutki-
muksissa, ja niille luotiin oma Bethesdan luoki-
tus (4-6). Kilpirauhasen ohutneulaniytteet vas-
tataan omalla Bethesdan jarjestelmilldian (7,8),
joka on laajasti kdytossd Suomessa (9). Virtsan
sytologisille ndytteille on Pariisin luokitus
(10,11).

Sytologialla on tirkei rooli kaulakyhmyjen
diagnostiikassa (12). Osa kaulakyhmyisti on
sylkirauhaslihtoisig, ja niissd ohutneulaniyte
on ensisijainen diagnostinen tutkimusmenetel-
mi. Sylkirauhasten kasvainten sytologia voi olla
haasteellista, koska monella kasvaimella on sa-
mantyyppiset sytologiset piirteet. Hyvinlaatui-
sen ja pahanlaatuisen kasvaimen sytologinen
erottelu on kuitenkin usein mahdollista.

Sylkirauhasten ohutneulaniytteille on hiljat-
tain julkaistu Milanon luokitus (taulukko 1)
(13). Se sisiltdd kuusi luokkaa, joista jokaisesta
esitetddn sytologinen kuvaus, pahanlaatuisuus-
riski ja toimenpidesuositus.

| Riittdmaton nayte

Niyte on riittimitoén, mikili niytteessd on alle
60 diagnostista solua tai soluja ei ole ollenkaan.
Tidhin luokkaan kuuluvat myds niytteet, joissa
on vain normaaleja sylkirauhassoluja tai ei-mu-
sinoottisen kystan sisilt6d. Riittimittomaksi
niytteeksi katsotaan myos teknisesti epionnis-
tuneet ndytteet (vdrjdys, veri).

Il Ei kasvainkudosta

Kasvainsoluja sisiltimittémissi niytteissd nih-
ddin vain sylkirauhasen rakenteellisiin muu-
toksiin tai tulehdukseen liittyvii reaktiivisia
muutoksia. Nidyte on usein niukkasoluinen ja
sisdltdd padasiassa tulehdussoluja sekd normaa-
lirakenteita. Epiteloidihistiosyytit, jattisolut tai
nekroosi liittyvit granulomatoottiseen sylkirau-
hastulehdukseen. Lymfaattiseen kudokseen liit-
tyvit hyvinlaatuiset muutokset, sialadenoosi se-
ki onkosyyttiset hyperplasiat kuuluvat myos ti-
hin luokkaan.

Il Merkitykseltddn maaritteleméton atypia

Sylkirauhasen atyyppinen sytologinen 16ydés,
joka on kuitenkin episelvi neoplasian suhteen,
luokitellaan merkitykseltiin miirittelemitts-
miksi atypiaksi (AUS). Taman luokan solunayt-
teissd on paillekkdisia piirteitd, jotka voivat vii-
tata neoplasiaan tai tulehduksellisiin muutok-
siin: esimerkiksi niukasti soluja tutkittavasta
muutoksesta tai soluissa on niytteenottoon liit-
tyvid artefakteja (vahva verisyys, viiri tai puut-
teellinen fiksaatio, solujen murskaantuminen
sivelyssd). Suurimmassa osassa AUS-niytteistd
on reaktiivista atypiaa tai niyte edustaa puut-
teellisesti tutkittavaa muutosta.

Diagnoosia AUS ei pitdisi kayttdd kovin
usein. Vertailuaineistojen perusteella tdhin
luokkaan pitaisi kuulua alle 10 % sylkirauhas-
naytteista.
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=1 TAULUKKO 1.

Sylkirauhasen ohutneulandytteiden Milanon
luokitus

Diagnostinen luokka Sydpariski, % Toimenpidesuositus

|. Riittdmaton ndyte 25 Kliininen ja radiologi-
nen korrelaatio, uusi

nayte

I1. Ei kasvainkudosta 10 Kliininen seuranta ja
radiologinen

korrelaatio

Il. Merkitykseltdan 20 Uusi ndyte tai leikkaus

madrittelematon
atypia (AUS)
IV. Kasvaimeen sopiva
16ydos
A. hyvanlaatuinen <5 Leikkaus tai kliininen
kasvain seuranta
B. epavarma (SUMP) 35 Leikkaus
V. Epéily pahanlaatui- 60 Leikkaus
sesta kasvaimesta
VI. Pahanlaatuinen 90 Leikkaus

kasvain

IV Neoplasia

Tamin kategorian sylkirauhasen neoplasiat (hy-
vinlaatuiset ja rajatapaukset) luokitellaan seu-
raavasti:

IVA Hyvinlaatuiset epiteliaaliset tuumorit:
a) pleomorfinen adenooma (PA, yleisin, noin
50 % sylkirauhaskasvaimista) tai b) Warthinin
tuumori (WT) tai c) onkosytooma.

Hyvinlaatuiset mesenkymaaliset tuu-
morit: a) lipooma, b) schwannooma, c) lymfan-
giooma tai d) hemangiooma.

IVB Epiteliaaliset tuumorit, joiden pahan-
laatuisuusaste on epdselvd (salivary gland tu-
mour of uncertain malignant potential, SUMP).
Sytologisesti todetaan neoplasian kriteerit, mut-
ta muutos ei aivan varmuudella ole hyvin- tai
pahanlaatuinen. Timi on kirjava ryhmi, johon
sisiltyvit epatyypilliset pleomorfiset adenoomat
ja vaikeasti tulkittavat basaloidit, onkosyyttiset
seki kirkassoluiset neoplasiat.

V Epdily pahanlaatuisesta kasvaimesta

Tissd diagnoosiluokassa solukuva viittaa pa-
hanlaatuiseen kasvaimeen ja todetaan joitakin,
muttei kaikkia pahanlaatuisen kasvaimen piir-
teitd. Ndytteessd voi olla huomattavan atyyppi-
sid soluja, mutta myos tulkintaa hiiritseva teki-
ja, kuten verisyys tai niytteen huono laatu.

Niytteessd voidaan myds todeta huomattavan
atyyppisid piirteitd yhdessd hyvinlaatuisen syl-
kirauhasmuutoksen piirteiden kanssa tai joita-
kin piirteitd pahanlaatuisesta muutoksesta
niukkasoluisessa niytteessi.

VI Pahanlaatuinen kasvain

Tissd luokassa soluissa on piirteiti, jotka yksin
tai yhdessi tiydentivien menetelmien kanssa
ovat diagnostisia pahanlaatuiselle kasvaimelle.
Kasvain tulisi my6s pyrkid nimeimiin aina
kun mahdollista. Primaarikasvaimen lisiksi ky-
seessd voi olla metastaasi.

Lisatutkimukset

Yleensi lisatutkimukset edellyttivit, ettd aines-
ta on riittdvisti ohutneulabiopsioista tehtivian
ns. solublokkiin. Tutkimuksia ovat histokemial-
liset ja immunohistokemialliset virjaykset, in
situ -hybridisaatiot, kiinteistranskriptiopolyme-
raasiketjureaktio (RT-PCR), virtaussytometriset
tutkimukset sekd DNA:n sekvensointi (next ge-
neration sequencing, NGS).

Lisdtutkimusten avulla voidaan piisti diag-
noosiin 16ydoksen ollessa muuten epavarma ja
usein my0s erottaa hyvanlaatuiset muutokset
pahanlaatuisista. Immunohistokemiallisten
virjdysten avulla voidaan erotella mm. basaloi-
deja, onkosyyttisii ja kirkassoluisia tuumoreita.
Geneettisten tutkimusten avulla voidaan piasti
esimerkiksi mukoepidermoidin, adenokystisen,
sekretorisen karsinooman varmaan diagnoo-
siin, jos niytteesti 16ytyy niille taudeille tyypilli-
nen translokaatio.

Lopuksi

Uusi luokitus mahdollistaa paremman tiedon-
kulun niytteen tutkijan ja piitoksii tekevin
kliinikon vililld. Tami edellyttdd uuden jarjes-
telmdn sisdistdmistd ja vastauskdytinnon sopi-
mista kliinikoiden kanssa (13,14).

Suomen Kliinisen sytologian yhdistys kan-
nattaa sylkirauhasten sytologian Milanon luoki-
tuksen kiyttoonottoa sylkirauhasten soluniyt-
teiden raportoinnissa. Luokituksesta on luento-
ja verkkosivuilla (15). @
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