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Suuontelon ja kielen sydvistd valtaosa on levyepiteelikarsinoomia, joita edeltdd usein
histologisesti havaittava epiteelin dysplasia. Dysplasia on yhdistelmé epiteelin solutason
muutoksia ja arkkitehtonisia muutoksia ja se voi esiintyé kliinisesti terveelld limakalvolla tai
suusyOpdvaaraa mahdollisesti lisddvien muutosten ja tilojen yhteydessd. Tdmin syventdvien
opintojen tutkielman tarkoituksena on kuvailla vuosina 1982—-2011 Turun yliopiston
histopatologisen laboratorion néytteistd diagnosoituja suun levyepiteelidysplasioita.

Tutkimuksen aineistona on 681 potilasta, joiden kudosnéytteestd on diagnosoitu
levyepiteelidysplasia Turun yliopiston hammasliddketieteen laitoksen histopatologisessa
laboratoriossa vuosina 1982-2011. Aineistosta on suljettu pois potilaat, joilla oli
samanaikaisesti tai aiemmin esiintynyt levyepiteelikarsinooma.

Levyepiteelidysplasia diagnosoitiin keskiméérin 60-vuotiaana, miehilld aiemmin kuin naisilla.
Potilaista 60 % oli naisia. Selvd enemmist6 diagnosoiduista dysplasioista oli luokiteltu
lievéksi, kohtalaisia tai vakavia oli vain kolmasosa dysplasioista. Tyypillisimmait
sijaintipaikat olivat kieli ja suun ja posken limakalvo. Lahes puolessa tapauksista dysplasian
tarkkaa sijaintia ei ollut méairitelty. Vakavaa dysplasiaa havaittiin eniten kielessé ja suun
pohjassa. Levyepiteelidysplasian lisdksi ndytteistd oli yleisimmin diagnosoitu epiteelin
hyperplasia, hyperkeratoosi, haavauma tai punajakéld. Aineiston potilaista 7,5 %:lla
diagnosoitiin mydhemmin suusyopa.

Tamain tutkimuksen ja kirjallisuuden perusteella suun ja hampaiston tutkimukseen kuuluva
limakalvojen tutkimus on syyté tehdd huolellisesti yli 55-vuotiailla ja kiinnittid erityistd
huomiota kieleen. Epiteelin dysplasian malignisoitumisriski on merkittiviasti kohonnut
kohtalaisten ja vakavien dysplasioiden kohdalla, joten niitd tulee seurata sddnnollisesti ja ottaa
herkésti uusia koepaloja. Levyepiteelidysplasian diagnostiikassa on tarkedd huomioida
epiteelin muutosten laaja kirjo ja hyddyntdd suupatologian erityisosaamista.

Avainsanat: levyepiteelidysplasia, suusyopd, suusyopdvaaraa mahdollisesti lisddavd muutos
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1 Johdanto

1.1 Suusyodpa

Suuontelon tai huulen sydpd on maailman 16. yleisin syopd (WHO Cancer today 2020).
Suuontelon syovistd noin 90 % on levyepiteelikarsinoomia, joita edeltdd usein

kudosnaytteestd histologisesti havaittava epiteelin dysplasia.

SuusyOvdn maailmanlaajuinen esiintyvyys vuonna 2020 oli 4,1 tapausta 100000 henkil6a
kohden ja kuolleisuus 0,79 kuollutta 100000 tapausta kohden. Maantieteellisesti suuontelon
tai huulen syopaa esiintyy paljon Eteld-Aasiassa, Australiassa ja Oseaniassa sekd Keski- ja
Itd-Euroopassa. Miehilld suusydvin esiintyvyys on lihes kolminkertainen naisiin verrattuna.
(WHO Cancer today 2020.) Vuonna 2020 Suomessa todettiin 175 kielisyopad, 49 huulisyopéa
ja 173 muuta suusyOpad. Kaikkia nditd kolmea syopéé esiintyi enemmaén miehilld kuin
naisilla. Suun alueen syovisti kielisyovin ja suusyovén ilmaantuvuus on Suomessa noussut
viimeisen 30 vuoden aikana ja huulisydvin ilmaantuvuus puolestaan laskenut (kuva 1).
Vuosina 2016-2020 kuolleisuus Suomessa kielisyopdén oli 0,84 ja muuhun suusydpéén 1,1

100000 asukasta kohden. (Suomen Syo6parekisteri 2020.)
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Kuva 1 Suusyovin ilmaantuvuus Suomessa (Suomen syopdrekisteri 2020)



SuusyOvin tarkeimmait riskitekijét ovat tupakka ja alkoholi. Myds HPV-infektio suurentaa
suusydvén riskid, mutta riskin suuruus on vield osittain epdselvd. Korkean riskin tyyppien
HPV16 ja HPV18 DNA:ta havaitaan noin 30 % suusyOpétapauksista, mutta niitd voidaan
havaita my0s terveeltd limakalvolta (Syrjanen ym. 2011). Aktiivista HPV-infektiota voidaan

osoittaa noin 2—16 %:ssa suuontelon karsinoomista (De la Cour ym. 2018).

1.2 Suusyopavaaraa mahdollisesti lisaavat muutokset ja tilat

Kliinisesti voidaan tunnistaa useita suusyopavaaraa mahdollisesti lisddvid muutoksia ja tiloja
(oral potentially malignant disorders, OPMDs), joihin liittyy vaihteleva riski suuontelon tai
huulen syovén kehittymisesté joko itse kliinisen muutoksen alueelle tai muualle suun
limakalvolle. Useat néistd muodostavat punaisia, valkoisia tai tdplikk&itd muutoksia suun
limakalvoille. Yleisin suusyOpévaaraa lisddva muutos on leukoplakia, jota kiytetddn
kliinisend diagnoosina valkoiselle limakalvomuutokselle, jota ei voi diagnosoida miksikdan
muuksi sairaudeksi. Leukoplakian esiintyvyys maailmanlaajuisesti on 1-4 %. (Reibel ym.

2017, Odell ym. 2022.)

SuusyOpédvaaraa mahdollisesti lisddvat muutokset ovat suusyovin tavoin yleisempid miehilld
kuin naisilla ja esiintyvyys on suurinta Aasiassa (Mello ym. 2018). Tupakkatuotteiden kéyttd
on etiologisena tekijdnd monien syopdriskid mahdollisesti lisddvien muutosten taustalla
(Reibel ym. 2017, Odell ym. 2022). Maantieteellisesti tarkasteltuna voidaan erottaa
kulttuurisia riskitekijoitd, kuten Eteld-Aasian maissa yleinen tapa pureskella betel- eli areca -
palmun pahkinditd paihdyttavéssi tarkoituksessa ja kdénteinen tupakointi, jota esiintyy

erityisesti osassa Intiaa (Warnakulasuriya ym. 2021).

Taulukkoon 1 on koottu suusydpédvaaraa mahdollisesti lisddvit muutokset ja tilat WHO:n
uusimman vuoden 2022 luokituksen mukaan. Aiempaan vuoden 2017 luokitukseen verrattuna
uutena on otettu mukaan suun likenoidit muutokset ja kdanteishyljintdsairaus. Krooninen

kandidoosi, syfilikseen liittyvé glossiitti ja huulen aktiinikeratoosi on jétetty luokittelusta pois.



Taulukko 1 OPMDs (Odell ym. 2022)

Suusyopidvaaraa mahdollisesti lisddvit muutokset ja tilat

Erytroplakia

Erytroleukoplakia

Leukoplakia

Proliferatiivinen verrukoottinen leukoplakia

Submukoosi fibroosi

Kééanteiseen tupakointiin liittyvit suulaen leesiot

Suun likenoidit leesiot

Suun punajdkéla (lichen planus)

Savuttoman tupakan aiheuttama keratoosi (riski vaihtelee tupakkatyypin mukaan)
Suun kddnteishyljintisairaus (graft versus host disease)

Punahukka (lupus erythematosus)

Periytyvit syopédoireyhtymadt, kuten Fanconin anemia, Li-Fraumenin syndrooma,

synnynniinen dyskeratoosi

Suun limakalvolla olevien muutosten diagnostiikka perustuu kliinisen tutkimuksen lisdksi
biopsiaan ja sen histopatologiseen analyysiin. Eriasteista levyepiteelin dysplasiaa l0ydetédn
15 % muutoksista (Warnakulasuriya ym. 2011). Erytroplakian esiintyvyys on alle 0,1 %,
mutta sen yhteydesséd havaitaan ldhes aina vakavaa dysplasiaa tai karsinoomaa (Odell ym.

2022).

Suusydpivaaraa mahdollisesti lisddvit kliiniset muutokset ovat heterogeeninen ryhma ja
niiden eteneminen syoviksi vaihtelee 1,4-49,5 % vililla. Keskiméérin malignisoitumisriski
on 7,9 %. (Iocca ym. 2020.) Pahanlaatuistumista ennustavia tekijoitd ovat muun muassa
muutoksen kliininen kuva ja sijaintipaikka, potilaan ikd, sukupuoli ja elintavat seka
levyepiteelin dysplasia-aste (Speight ym. 2018). Demografisista tekijoista riskid lisddvét
naissukupuoli ja yli 65 vuoden ikd (Warnakulasuriya ym. 2011). Leukoplakioista noin 1,56 %
etenee vuosittain karsinoomaksi kokonaisriskin ollessa 9,5 %, kun taas proliferatiivisen
verrukoottisen leukoplakian ja erytroplakian kohdalla syopé kehittyy 30—50 prosentille (Iocca
ym. 2020, Warnakulasuriya ym. 2021). loccan ym. (2020) meta-analyysin mukaan

punajékalistd malignisoituu 1,4 % ja likenoideista leesioista 3,8 %.



1.3 Levyepiteelidysplasia
1.3.1 Dysplasian kriteerit ja luokittelu

Suun levyepiteelidysplasialla tarkoitetaan geneettisten muutosten kasautumisesta johtuvia
epiteelin arkkitehtonisia ja sytologisia muutoksia, jotka voidaan yhdistdd suurentuneeseen
suun levyepiteelikarsinooman kehittymisen riskiin. Usein epiteelin dysplasiaa havaitaan
suusyOpéd vaaraa lisddvéssi kliinisessd muutoksessa, mutta sité voi esiintyd myds kliinisesti

terveelld limakalvolla. (Warnakulasuriya ym. 2021, Muller ym. 2022.)

Levyepiteelidysplasian taustalla on epiteelisolujen epanormaali proliferaatio, kypsyminen ja
erilaistuminen. WHO:n vuoden 2022 luokittelussa epiteelin dysplasian diagnostisiksi
piirteiksi mainitaan arkkitehtonisista muutoksista muun muassa epiteelin epdsdannollinen
jérjestdytyminen, tyvisolujen polariteetin hdvidminen ja niiden kasaantuminen,
pisaranmuotoiset reteharjanteet ja mitoosien esiintyminen korkealla epiteelissd. Solutason
muutoksia ovat tumien ja solujen koon ja muodon epanormaali vaihtelu, tuman koon kasvu
suhteessa sytoplasman méérdin ja tumien voimakas vérjdytyminen eli hyperkromasia.
Dysplasian diagnostiikassa painotetaan yksittdisten muutosten sijaan eri tekijoiden méarai ja
niiden yhdistelmid. HPV:hen liittyvi dysplasia on tunnistettavissa sille tyypillisten
histologisten tekijoiden sekd DNA/RNA-hybridisaation perusteella ja uusimmassa WHO:n
luokittelussa se on erotettu omaksi kokonaisuudeksi erilleen epiteelin dysplasiasta. (Muller
ym. 2022.) Kaikki WHO:n luokittelemat levyepiteelidysplasian diagnostiset tekijét on koottu

taulukkoon 2.



Taulukko 2 Dysplasian diagnostiset kriteerit (Muller ym. 2022)

Arkkitehtoniset tekij:it Sytologiset tekij:it

Epiteelin epdsddnnollinen jarjestdytyminen Tumakoon epanormaali vaihtelu

Tyvisolujen polariteetin hiavidminen tai epéjérjestys Tuman muodon epénormaali vaihtelu

Pisaranmalliset reteharjanteet Solukoon epénormaali vaihtelu
Tyvisolujen kasaantuminen Solun muodon epénormaali vaihtelu
Proliferaatiokerroksen laajentuminen Lisdantynyt mitoottinen aktiivisuus
Mitoosien esiintyminen korkealla epiteelissa Solukoon kasvu

Mitooseja kypsyvissé soluissa Suurentunut tuma:sytoplasma -suhde
Yleistynyt ennenaikainen keratinisaatio Epityypilliset mitoosit
Reteharjanteiden keratiinihelmet Nukleolien méérén ja koon kasvu
Vihentynyt keratiinisolujen koheesio Yksittdisen solun keratinisaatio
Epiteelin keratinisaation muutos kyseiselld Tumien hyperkromasia

anatomisella alueella

Verrukoottinen tai papillaarinen rakenne Apoptoottiset mitoosit
Muutosten esiintyminen myos sylkirauhastiehyissa

Muutosten tarkka rajautuminen

Useat dysplasian eri piirteet

Monella alueella esiintyvaa tai paikkaa vaihtavat

muutokset

Suun levyepiteelidysplasian luokittelussa on yleisesti kaytetty WHO:n kolmiportaista
asteikkoa, joka jakaa dysplasiat lieviin, kohtalaisiin ja vakaviin. Lievisséd dysplasioissa
solullinen atypia rajoittuu epiteelin tyvikerroksesta katsottuna alimpaan kolmannekseen.
Kohtalaisissa dysplasioissa sytologinen atypia ulottuu keskimmaiseen kolmannekseen ja
vakavissa ylimpdan kolmannekseen. (Reibel ym. 2017.) Vakavaa dysplasiaa esiintyy
erityisesti erytroplakioissa, joista vakaviksi voidaan luokitella 40 % ja lieviksi tai
keskivaikeiksi 9 %. Jéljelle jadva 50 % erytroplakioista on levyepiteelikarsinoomia. (Reichart
ja Philipsen 2005.) Kolmiportaisen luokittelumallin liséksi levyepiteelidysplasioita voidaan
luokitella kaksiosaisella mallilla matala-asteiseen ja korkea-asteiseen dysplasiaan. Korkea-
asteisessa epiteelin dysplasiassa, jossa potentiaalinen riski pahanlaatuisuuden kehittymiseen
on suuri, voidaan erottaa vahintdén nelja arkkitehtonista ja viisi sytologista muutosta (Kujan

ym. 2006).

Perinteinen kolmiportainen luokittelu muutosten sijainnin mukaan voi yksinkertaistaa

vakavuusasteen arviointia liikaa. Solullisten muutosten sijainnin lisdksi luokittelussa tuleekin



ottaa huomioon kaikki havaittavat arkkitehtoniset ja sytologiset muutokset ja késittaa
dysplasia epiteelin muutosten kirjona. (Muller ym. 2022.) Sytologisiin muutoksiin perustuva
luokittelu soveltuu huonosti verrukoottisten ja papillaaristen leesioiden arviointiin, koska
esimerkiksi proliferatiivisessa verrukoottisessa leukoplakiassa muutokset voivat olla
pelkdstadn arkkitehtonisia. Epiteelin dysplasiaan liittyy usein likenoidi T-soluvilitteinen
immuunivaste, joka havaitaan histologisesti nauhamaisena lymfosyytti-infiltraattina ja
tyvisolujen tuhoutumisena. Tdmé vaikeuttaa dysplasian erottamista punajikéléstd, jonka

diagnostiikassa dysplasian esiintyminen on poissulkukriteeri. (Odell ym. 2021.)

Suun levyepiteelidysplasioista voidaan havaita HPV-infektiota (Jayaprakash ym. 2011, De la
Cour ym. 2020). De La Cour ym. (2020) meta-analyysissa papilloomaviruksen DNA:ta oli
havaittavissa 27 %:ssa suun epiteelidysplasioista. Néistd 1dhes 70 %:ssa esiintyi HPV16-
tyyppid. Samankaltaisiin tuloksiin pdatyivat myos Jayaprakash ym. (2011) omassa meta-
analyysissaan, jossa HPV16 tai HPV18 oli havaittavissa 25 %:ssa suun

levyepiteelidysplasioista.
1.3.2 Dysplasian yhteys syopariskiin

Suun limakalvon levyepiteelidysplasian esiintyminen on merkittivin suusyOpédvaaraa
mahdollisesti lisddvien muutosten tai tilojen pahanlaatuistumista ennustava tekija
(Warnakulasuriya ym. 2011, Reibel ym. 2017). Suusydpévaaraa lisdédva muutos voi kehittya
suusyovaksi kuitenkin myds ilman merkkeja epiteelin dysplasiasta (Muller ym. 2022).
Keskiméérin 12 % dysplasioista pahanlaatuistuu levyepiteelikarsinoomaksi (Mehanna ym.
2009, Sperandio ym. 2013). Levyepiteelidysplasian asteen yhteyttd suun
limakalvomuutoksen pahanlaatuistumiseen on havaittu monessa tutkimuksessa.
Warnakulasuriyan ym. (2011) tekeméssd 1357 potilaan seurantatutkimuksessa syovén
kehittymisen riski oli vakavan dysplasian osalta 35 %, kohtalaisen 18 % ja lievin 6 %. loccan
ym. (2020) meta-analyysissa kohtalaisen tai vakavan dysplasian malignisoitumisriski oli 2,4-
kertainen verrattuna lievddn dysplasiaan. Lievisté epiteelidysplasioista 1,7 % ja kohtalaisista
tai vakavista 3,6 % eteni vuosittain suusyovéksi (Iocca ym. 2020). My6s kaksiportaisen
luokittelun ennustustarkkuutta on tutkittu meta-analyysilla, jossa korkea-asteisen dysplasian
malignisoitumisriski oli kuusinkertainen matala-asteiseen verrattuna. Matala-asteisista
dysplasioista 12,7 % ja korkea-asteisista 57,9 % kehittyi syoviksi. (Yan ym. 2020.) Odell ym.
(2021) toteavat, ettd dysplasian esiintyvyys yhdessé paikassa suun limakalvolla nostaa

syopdriskid muualla suuontelossa riippumatta dysplasian vakavuusasteesta. Alkoholin
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riskikayttdjilla ja tupakoitsijoilla riski on kohonnut myds nielun ja ylempien hengitysteiden

alueella.
1.3.3 Dysplasian seuranta

Suusyovéin Kéypa hoito -suosituksessa dysplasiamuutosten seurannan ohjeistus perustuu
vakavuusasteen luokitteluun. Lievéd dysplasiaa voidaan seurata kliinisesti
perusterveydenhuollossa 3—6 kuukauden vélein ja ottaa uusi koepala tarvittaessa. Muutoksen
poistoa tulee harkita, mikéli sithen liittyy riskid lisddvié tekijoitd, kuten leukoplakioiden
kohdalla tupakoimattomuus ja muutoksen ei-homogeeninen kliininen kuva tai suuri koko.
Kohtalaiset ja vakavat dysplasiamuutokset tulee ohjata erikoissairaanhoitoon, jossa muutokset
poistetaan ja kliinistd seurantaa tehddan tiheammin. (Suusydpi: Kéypa hoito -suositus, 2017.)
Dysplasiamuutoksen kirurginen poisto vihentdd sydvén kehittymisen riskid, mutta ei poista
sitd, joten kliinistd seurantaa on jatkettava ja otettava tarvittaessa uusia koepaloja (Mehanna
ym. 2009). Dysplasioilla on suuri riski uusiutua poistosta huolimatta ja tupakoinnin ja
alkoholinkdyton on havaittu lisdévéin dysplasian kehittymisriskin liséksi myds niiden

uusiutumisriskid (Tilakaratne ym. 2019, Jaber ym. 2020).

Seka kolmi- ettd kaksiportaisen luokittelun avulla voidaan ennustaa dysplastisen muutoksen
malignisoitumisriskid. Kolmiportainen luokittelun ennustetarkkuus on parempi ja tarkkuutta
voidaan parantaa kdyttimalld dysplasian luokittelussa samanaikaisesti molempia malleja.
(Sperandio ym. 2022.) Seurannan ja hoidon suunnittelussa tulisi kuitenkin ottaa dysplasian
asteen lisdksi huomioon muut riskitekijét, kuten potilaan tupakointi ja alkoholin kéytto, ika,
sukupuoli, leesion sijainti, koko ja kliininen ndkyma sekd siind mahdollisesti tapahtuvat
muutokset, erityisesti haavautuminen ja kovettuminen. Suusydpdvaaraa mahdollisesti
lisddvistd muutoksesta ei valttdmatta havaita epiteelin dysplasiaa, mutta

pahanlaatuistumisriski on kuitenkin olemassa ja muutosta tulee seurata. (Odell ym. 2021.)

Tadmén opinndytetyon tarkoitus on kuvailla vuosina 1982-2011 Turun yliopiston
histopatologisen laboratorion néytteistd diagnosoituja suun levyepiteelidysplasioita.
Kuvailtavia tekijoitd ovat dysplasian esiintyvyys, potilaiden iké ja sukupuoli, dysplasian aste

ja sijaintipaikka sekd dysplasian kehittyminen syovaksi.
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2 Aineisto ja menetelmat

2.1 Aineisto

Tutkimuksen aineistona on Turun yliopiston hammasldéketieteen laitoksella vuosina 1982—
2011 diagnosoidut kudosnéytteet, joiden diagnoosi on suun levyepiteelidysplasia. Aineiston
muodostavat kudosniytteet on otettu padosin Varsinais-Suomen alueella Turun yliopistollisen
keskussairaalan suu- ja leukasairauksien klinikalla, terveyskeskuksissa ja
yksityisvastaanotoilla. Mainitulla ajanjaksolla hammaslddketieteen laitoksella diagnosoitiin
922 suun levyepiteelidysplasiaa. Néistd 29 henkilolla oli samaan aikaan tai aiemmin
esiintynyt levyepiteelikarsinooma tai karsinooma in situ. Aineistovuosien aikana 212
henkil6ltd on useampi néyte, joten yksittéisid potilaita, jotka ovat saaneet diagnoosin suun
levyepiteelidysplasiasta ilman samanaikaista tai aiempaa karsinoomaa, on 681. Aineiston

muodostuminen on esitetty alla vuokaaviona.

i B | Henkilbll3 aikasizempi tai
M=23 | samaan aikaan esiintywd
: lzvyepiteslikarsincoma

tai karsinooma in situ

| Samalta henkilgits |
R=212 | useampi ndyte, joista
A | waikein dysplasian aste
walittu mukaan

Kuva 2 Vuokaavio aineiston muodostumisesta

Levyepiteelidysplasioiden PAD-l4hetteistd on kerédtty potilaiden sukupuoli ja ik,
histopatologiset diagnoosit, muutoksen sijainti sekd dysplasian aste. Seurantatieto syovén

kehittymisestd on haettu Suomen SyOpérekisterista.

Aineiston kdytolle on rekisterinpitdjénid toimivan Turun yliopiston hammasldiketieteen
laitoksen ja VSSHP:n eettisen toimikunnan lupa (ETMK Dnro: 811180112019;324).
Aineiston nidytekannan ollessa laaja ja osin 30 vuotta vanha, Valvira on myontényt luvan

kudosnaytteiden kaytolle, koska yksittdisten potilaiden tavoittaminen luvan saamiseksi ei ole
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mahdollista (Dnro V/3081612019). Valvira on myontinyt myds luvan hakea tiedot potilaiden
syOpdin sairastumisesta Suomen Sydparekisteristd (Dnro V/3081612019).

Osana syventdvien opintojen tutkielmaa, kirjoittaja on kerdnnyt aineiston muodostavat
ndytteet Turun yliopiston hammasldéketieteen laitoksen histologisen laboratorion arkistosta ja

ne on skannattu digitaaliseen muotoon uutta tarkastelua varten.

2.2 Digipatologia

Teknologian kehittyminen on johtanut digitaalisen kuvantamisen kéyton yleistymiseen
patologian alalla. Erityisesti tihdn on vaikuttanut tietokoneiden suorituskyvyn,
tiedonsiirtonopeuksien ja pilvipalveluiden kehittyminen. Histologisten niytteiden
digitalisointi perustuu WSI (whole slide imaging) -teknologiaan, josta usein kéytetddn
nimitystd virtuaalimikroskopointi. WSI on kaksivaiheinen prosessi, jossa ensin niytelasista
luodaan erityisen skannerin avulla suuri ja tarkka digitaalinen kuva, jonka tarkasteluun ja
analysointiin tarvitaan jalkimmaisessd vaiheessa sitd varten kehitetty ohjelma. (Farahani ym.

2015.)

Digipatologian merkittivid hyotyjad perinteiseen mikroskopointiin verrattuna ovat
tyoskentelyn paikkasidonnaisuuden poistuminen, nopea konsultaatiomahdollisuus,
hyddynnettavyys opetuksessa ja kustannustehokkuus. Tieto on nopeasti saatavilla eikd
ndytelasien siirtdmiseen ja jakeluun kulu aikaa ja resursseja. Toisaalta digitaalisten aineistojen
kayttd voi aiheuttaa ylimaariisid toisen mielipiteen kyselyji ja sitd kautta lisdtd tyOmaaraa.
Teknisesti on huomattava, ettd niaytelasien skannauksessa laite kuvaa ensin yleiskuvan lasista
matalalla resoluutiolla ennen varsinaista skannausta ja pienet yksityiskohdat saattavat jaada
lopullisesta kuvasta pois. Lisdksi ndytelasien skannaus tehdédén tavallisesti vain yhdessd
tarkennustasossa, joten yksityiskohtien havainnoiminen voi olla vaikeampaa kuin useaa
tarkennustasoa kayttdvissé perinteisessa optisessa mikroskopoinnissa.
Virtuaalimikroskopoinnin tiedostot ovat suuria ja vaativat paljon suojattua tallennustilaa.

(Jahn ym. 2020.)

Téssé tutkimuksessa nédytteiden digitalisointiin kdytettiin Turun yliopistollisen
keskussairaalan patologian osaston Hamamatsu NanoZoomer S60 -skanneria ja NDP.scan 3.2

-ohjelmaa. Naytteiden tarkastelussa kédytdssd oli NDP.view2-ohjelma.
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Digitalisoidut néytteet analysoitiin uudestaan kahden suupatologian alueelle painottuneen
erikoishammasladkérin toimesta. Uudelleen analysointi on osa HLL Riikka Ellosen
vaitoskirjaan tdhtddvaa tutkimusta, jonka tavoitteena on selvittdd, kuinka paljon HPV-
infektiota esiintyy vuosina 19822011 Turun hammasliéketieteen laitoksella diagnosoiduissa
kudosnéytteissé, joiden diagnoosi on levyepiteelidysplasia. Uudelleen analysoinnissa

diagnooseista muuttui noin kolmasosa, padosin lievemman vaikeusasteen suuntaan.



14

3 Tulokset

3.1 Dysplasian esiintyvyys

Vuosina 19822011 Turun yliopiston hammasladiketieteen laitoksella diagnosoitiin 922 suun
levyepiteelidysplasiaa. Néistd 29 henkilolld oli samaan aikaan tai aiemmin esiintynyt
levyepiteelikarsinooma tai karsinooma in situ. Aineistovuosien aikana 212 henkil6ltd on
useampi néyte, joten yksittiisid potilaita, jotka ovat saaneet diagnoosin suun
levyepiteelidysplasiasta ilman samanaikaista tai aiempaa karsinoomaa, on 681.
Varsinais-Suomen keskivikiluku vuosina 1982-2011 oli 437728 asukasta (Tilastokeskus

2022), joten suun levyepiteelidysplasian esiintyvyys maakunnassa oli 0,16 %.
3.2 Ika ja sukupuoli

Levyepiteelidysplasia diagnosoitiin keskiméérin 59,8-vuotiaana, mediaani-idn ollessa 60
vuotta. Ikdjakauma on 14,8-93,5 vuotta. Naisilla keskimadrdinen diagnosointi-iki oli 62

vuotta ja miehilld 56 vuotta. Potilaista enemmistd, 59,8 %, oli naisia.
3.3 Dysplasian aste ja sijainti

Diagnosoiduista dysplasioista lievid oli 62,4 %, kohtalaisia 29,1 % ja vakavia 3,2 %. Léhes
puolessa (46 %) tapauksista levyepiteelidysplasian tarkkaa sijaintia ei ollut maaritelty. Yleisin
madritelty sijainti oli kieli, 21,8 % tapauksista. Kielen jélkeen dysplasian yleisimmit sijainnit
olivat suun ja posken limakalvo, joita molempia oli noin 15 % tapauksista. Vakavien
dysplasioiden osalta yleisimmét médritellyt sijainnit olivat kieli (31,8 %) ja suun pohja (22,7
%). Kuvissa 1-3 on ndhtivissd esimerkit aineistossa esiintyvisté eriasteisista epiteelin

dysplasioista eri sijainneissa.
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Kuva 4 Kohtalainen dysplasia, korkea riski, sijaintipaikkana bukkaalinen limakalvo (TYHL histologisen laboratorion arkisto)
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Kuva 5 Vakava dysplasia, korkea riski, sijaintipaikka kieli (TYHL histologisen laboratorion arkisto)

Aineistossa ei ole tietoa muutosten kliinisestd kuvasta, mutta dysplasian liséksi aineiston
niytteistd oli histopatologisessa tarkastelussa diagnosoitu yleisimmin epiteelin hyperplasiaa
(22,9 %), hyperkeratoosia (19,2 %), haavauma (14,2 %) ja punajékalaa (11,2 %). Sieni-

infektio on havaittu 6,6 %:ssa néytteista.
3.4 Suusyovan kehittyminen

Suun levyepiteelidysplasia -diagnoosin saaneista henkildistd 7,5 %:1la diagnosoitiin
myOdhemmin suusyopé. Heisté naisia oli 62,7 % ja miehid 37,3 %. Suusydpidin myohemmin
sairastuneista 51 henkilosta kahdella (3,9 %) oli diagnosoitu vakava levyepiteelidysplasia,
valtaosalla dysplasia oli luokiteltu joko lievaksi (51,0 %) tai kohtalaiseksi (39,2 %). Tdmin

tutkimuksen aineistossa ei ollut tietoa syovén kehittymisajasta.
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4 Pohdinta

Téssé aineistossa enemmistd, 60 % epiteelidysplasia-diagnoosin saaneista oli naisia. Jaberin
ym. (2003) tutkimuksessa 630 dysplasiapotilaasta miehid oli 56 % ja naisia 44 %. SuusyOpaa
esiintyy kuitenkin miehilla enemmén, maailmanlaajuisesti lihes kolminkertaisesti naisiin
verrattuna. Todennékdisesti eron taustalla on naisten aikaisempi hakeutuminen hoitoon,
jolloin dysplasia diagnosoidaan varhaisemmassa vaiheessa. Suomessa naiset myos kayvét
miehid todennidkdisemmin hammasladkérilla suun ja hampaiden tutkimuksessa (Finterveys
2017), jossa limakalvomuutokset voidaan havaita. Kansanterveydellisend haasteena voidaan
nidhdi miesten tietoisuuden lisddminen suunterveyden ja yleisterveyden yhteydestd, mika

saattaisi madaltaa kynnystd hakeutua suun ja hampaiden tutkimukseen.

Levyepiteelidysplasia diagnosoidaan keskimaérin 60-vuotiaana, miehilld hieman aiemmin
kuin naisilla. Suusyovén ilmaantuvuus on korkeimmillaan yli 55-vuotiailla (Syopa 2020).
Suun ja hampaiston tutkimukseen kuuluu suun limakalvojen ja kielen tutkiminen, joka yli 55-
vuotiailla tulisi tehdé erityisen huolellisesti. Tutkimuksessa havaittavista 10ydoksista,
erityisesti kliinisistd suusyOpédvaaraa mahdollisesti lisddvistd muutoksista tulee ottaa koepala
diagnoosin varmistamiseksi ja mahdollisen epiteelin dysplasian havaitsemiseksi. Suun
tutkimuksessa korostuu myos huolellinen anamneesin tekeminen potilaalta, koska
tupakkatuotteiden ja alkoholin kayttd on tirkeimpid suusydvén riskitekijoitd ja tupakointi
lisdksi merkittdva etiologinen tekijd suusydpdvaaraa mahdollisesti lisdévien muutosten
taustalla. Limakalvojen tutkimuksessa erityistd huomiota tulee kiinnittii kieleen, joka on
levyepiteelidysplasian yleisin sijaintipaikka ja jossa havaitaan eniten vakava-asteista

dysplasiaa. My®6s kielisyopa on lisddntynyt Suomessa viimeisen 30 vuoden aikana.

Tadmin tutkimuksen aineistossa diagnosoiduista dysplasioista selvd enemmistd, yli 60 % oli
luokiteltu lieviksi. My0s Jaberin ym. (2002) tutkimuksessa lievid dysplasioita oli ldhes puolet
tutkituista. Kaikki todetut dysplasiat eivit valttdmattd ole todellisia. Dysplasian diagnostiikka
perustuu laajaan kirjoon muutoksia epiteelin arkkitehtuurissa ja solurakenteessa ja diagnoosi
on tutkivan patologin subjektiivinen ndkemys. Diagnostiikan toistettavuus on vaihtelevaa seki
saman ettd eri tutkijoiden vililld, varsinkin kun kyseessé ovat lievit dysplastiset muutokset.
Vakavuusasteen luokittelussa useamman patologin ndkemys voi parantaa luotettavuutta,
mutta toisaalta Speightin ym. (2015) tutkimuksessa jopa 30 % tapauksista kaksi tutkijaa ei
padtynyt samaan diagnoosiin. (Speight ym. 2015, Muller ym. 2022.). Epiteelin

arkkitehtonisia muutoksia ja soluatypiaa, kuten hyperkromasiaa ja mitoosiaktiivisuutta,
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havaitaan usein limakalvon tulehdusten, kuten Candida-infektion ja haavojen paranemisen
yhteydessd (Muller 2018), mikéd saatetaan sekoittaa lievdan dysplasiaan. Lievien
dysplasioiden suuri osuus aineistossa voi selittyd histopatologisen analyysin
subjektiivisuudella ja sen virheldhteilld, mutta my6s kudosndytteiden edustavuudella voi olla
merkitystd, koska ndytteitd on otettu laajasti eri kliinikoiden toimesta sekd
perusterveydenhuollossa ettd yksityiselld sektorilla. Liséksi lahetetiedot voivat vaihdella
kliinisten oireiden kuvailun osalta, milld on merkitysti esimerkiksi punajikélan

erotusdiagnostiikassa.

SuusyOpdvaaraa mahdollisesti lisddviin muutoksiin liittyy vaihteleva malignisoitumisriski,
keskimédrin noin 8 %. Eriasteista epiteelin dysplasiaa 10ydetidin noin 15 % muutoksista.
(Warnakulasuriya ym. 2011, Iocca ym. 2020.) Jaberin ym. (2020) tutkimuksessa dysplasian
kliininen kuva oli useimmiten valkoinen tai punavalkoinen muutos, mutta syopa kehittyi
useimmiten dysplasioihin, jotka ilmenivét limakalvolla erytroplakiana tai erytroleukoplakiana.
Téssé tutkimusaineistossa ei ollut kdytettdvissé tietoa muutosten kliinisestd kuvasta, joten
vertailuja dysplasia-asteen ja kliinisen ndkymén vélilld ei voitu tehda. Lievien dysplasioiden
suurta osuutta olisi voinut osaltaan selittdd leukoplakioiden ja likenoidien muutosten

vallitsevuus aineistossa.

Téssd tutkimuksessa dysplasia-diagnoosin saaneista 7,5 %:lle kehittyi suun
levyepiteelikarsinooma. Jaberin ym. (2020) tutkimuksessa syopé kehittyi 5,5 %:l1le
dysplasiapotilaista keskimédérin 5,2 vuodessa. Malignisoitumisriski on olemassa kaikissa
dysplasioissa vakavuusasteesta riippumatta, mutta riski on merkittavésti kohonnut
kohtalaisten ja vakavien dysplasioiden kohdalla. Niité tulee seurata sddnndllisesti ja ottaa
herkésti uusia koepaloja, koska dysplasia yhdelld alueella suun limakalvolla nostaa
syoOpdriskid myods muualla suun alueella (Odell ym. 2021). Erityistd huomiota on kiinnitettava

riskipotilaisiin, kuten tupakoitsijoihin ja paljon alkoholia kayttéviin.

Dysplasian diagnostiikan ja luokittelun haasteena on toistettavuus, koska diagnoosi on
patologin subjektiivinen ndkemys havaitusta epiteelin arkkitehtonisista ja sytologisista
muutoksista sekd niiden laajuudesta. Suupatologille kehittyy hyvéd ndkemys nimenomaan suun
levyepiteelidysplasian diagnostisista tekijoistd, koska hén katsoo paljon juuri timén alueen
limakalvonaytteitd. Onkin tdrkeéa, ettd suupatologian erityisosaamista hyddynnetdén suun

epiteelidysplasian diagnostiikassa. Digipatologian yleistyminen helpottaa patologien
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keskindistd konsultaatiota, koska ndytteiden tarkastelu ei ole endd paikkasidonnaista, vaan ne

voidaan siirté4 ja tallentaa digitalisesti.
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