‘ VERTAISARVIOITU
k KOLLEGIALT GRANSKAD
' PEER-REVIEWED

www.tsv.fi/tunnus

KATSAUS B
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Onko nenanielusta loytynyt parillinen

sylkirauhanen - paivittyyko ihmisen
makroskooppinen anatomia?

Sylkirauhasilla on keskeinen merkitys fysiologisissa toiminnoissa, jotka liittyvat nielemiseen, purentaan,
puheen tuottamiseen ja ruuansulatukseen. Ihmisen suurista sylkirauhasista korvasylkirauhanen on ku-
vattu ajanlaskumme alun aikoihin. Nykydan kolmen suuren parillisen ja lukuisten pienten sylkirauhas-
ten tehtdvat, rakenteet ja sijainti tiedetdan tasmallisesti. Pienid sylkirauhasia tai syljentuotantoa nena-
nielussa ei kuitenkaan yleensa kuvata, vaikka alueelta Idhtdisin olevat sylkirauhaskasvaimet tunnetaan.
Hollantilainen tutkimusryhma havaitsi nendnielussa korvatorven aukon ldheisyydessa suurena sylkirau-
hasena pitdmansa parillisen rakenteen potilailla, joita oli molekyylikuvannettu urologisen sydvén takia.
Nenanielun sylkirauhasiin viittaavat 6ydokset havaittiin sylkirauhaskudokseen aktiivisesti hakeutuvalla
radioaktiivisella lddkeaineella positroniemissiotomografiassa (PET). Loyddsta selvitettiin makroskooppi-
sesti ja mikroskooppisesti vainajatutkimuksessa. Siind ilmeni, etta kuvatulla rauhasella on rakenteellisia

yhtaldisyyksia kielenalus- ja pieniin sylkirauhasiin.

uotsalainen lddketieteen opiskelija Ivar

Sandstrom Uppsalan yliopistosta kuvasi

lisakilpirauhaset uutena ihmisen mak-
roskooppisena elimend vuonna 1880 (1,2).
Tamin jilkeen ihmiseltd ei ole 16ydetty mak-
roskooppisesti havaittavaa aiemmin paikanta-
matonta parenkyymielintd, silli suoliliepeen
madrittiminen uudeksi elimeksi muutama vuo-
si sitten perustuu aiemmin tunnetun rakenteen
itseniisen toiminnan osoittamiseen (3).

Nyt 140 vuotta mychemmin hollantilaistut-
kijat epdilevit 10ytineensd uuden parenkyy-
mielimen nendnielun takaosasta korvatorven
aukon liheisyydesti ja vielipi parillisena (4).
Epdily syntyi yhteensd sadan urologisen poti-
laan PET-16ydoksistd, kun kuvantamiseen kay-
tettiin radioleimattua ligandia prostataspesifista
kalvoantigeenia (PSMA) (S). Aiemmin on to-
dettu, etti PSMA on erinomaisen herkka merk-
kiaine sylkirauhasten kuvantamiseen. Tutkijoi-
den huomio kiinnittyi fysiologiselta nayttavain
merkkiainekertymian kallonpohjan alapuolella
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symmetrisesti molemmin puolin neninielun
takaosaa jo tunnettujen korva-, leuanalus- ja
kielenalussylkirauhasiin sekd kyynelrauhasiin
sijoittuvien kertymien ohella. Kertymai paikal-
listui korvatorven aukon ympirille, ja sen kes-
kimdardinen pituus pystysuunnassa oli 4 cm,
mikd vastaa suurin piirtein leuanalussylkirau-
hasten kokoa (4).

Kahdelle vainajalle tehdyissi mikroskoop-
pitutkimuksissa ja kolmiulotteisessa mallin-
nuksessa alueen rakenne ja histologia muistut-
tivat laheisesti kielenalussylkirauhasia. PSMA-
immuunivérjdyksessd makroskooppisestikin
havaittavien rauhastiehyeiden solulima oli sa-
taprosenttisesti positiivinen, painottui luume-
nin puolelle ja vastasi suulaen limaa erittivien
pienten sylkirauhasten virjaytyvyytti. Vallitse-
vasti korvatorven aukon ldheisyyteen limakal-
volle avautui suuri mdira makroskooppisesti
nakyvid tiehyitd, mikd vastaa useiden pienien
sylkirauhasten ja kielenalussylkirauhasen ra-
kennetta.
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KUVA 1. Kolmiulotteinen tulkinta ihmisen parillisten
sylkirauhasten sijainnista ja koosta suhteessa suuon-
telon ja nielun anatomiaan. Alkuperaistutkimuksen
liséksi julkaistiin Youtubessa video, jossa esitetaan
anatomian lisaksi myos histologiset [0ydokset (4,16).
KT = korvatorvi, L= kyynelrauhanen, N = nendnie-
lun sylkirauhanen (alkuperdistutkimuksen 16ydos),
P = korvasylkirauhanen, SL = kielenalussylkirauhanen,
SM = leuanalussylkirauhanen

Neninielusta [6ytyneissi sylkirauhassoluissa
ei havaittu amylaasin ilmentymistd, mika toi-
minnallisesti sopii mukoosin mutta ei juokse-
van syljen tuotantoon (4). Nimeimme kuvatun
elimen (tubarial salivary glands) alkuperiisjul-
kaisusta poiketen tissd nendnielun sylkirauha-
siksi. Rakenteellisesti kyseessd on pikemminkin
useiden pienten kuin kahden suuren rauhasen
muodostama toiminnallinen kokonaisuus. Se
paikantuu korvatorvien nielunpuoleisen osan
lisdksi niiden aukon ympirille nenénielun puo-
lelle ja laskeutuu sieltd neninielun seinimii
pitkin kohden pehmeii suulakea (KUVA 1).

Onko havainto uudesta
sylkirauhasesta luotettava?

Miten on selitettavissi, ettd uutta elinti ei ole
16ydetty aiemmin, ja onko sille todella olemas-
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sa makroskooppinen, Kkliinisesti havaittava vas-
tine? Limaa tuottavia rauhasia tiehyineen on
kuvattu kehittyvilla sikiolld nendnielussa vas-
taavalla alueella jo vuonna 1977 (6). Klassinen
Feneisin anatomian oppikirja esittdd poikki-
leikkauspiirroksen korvatorven alueelta, ja sii-
nd nakyy mukooseja rauhasia lihelld korvator-
ven aukkoa (7). Runsas mukoosien rauhasten
kertymd mainitaan alueen mikroskooppista ja
makroskooppista anatomiaa kuvaavassa tutki-
muksessa (8).

Rauhasten toiminnan liittymistd syljentuo-
tantoon ei ole kuitenkaan niissd tutkimuksissa
lahemmin tarkasteltu. Tahan asti on otaksuttu
nielun yldosaan kerdintyvin syljen olevan pe-
rdisin suurten ja pienten sylkirauhasten toimin-
nasta, joista jalkimmadisia on noin 800-1 000
suulaen, posken, huulten, kielen ja suun pohjan
limakalvoilla (9). Pienistd sylkirauhasista lih-
toisin olevia kasvaimia on tosin my6s hengitys-
teiden alueella kuten kurkunpiissd, sivuonte-
loissa, nielussa ja henkitorvessa (10).

Sylkirauhasten osuus syljentuotannossa
vaihtelee fysiologisen tilanteen mukaan voi-
makkaasti, mutta juokseva sylki syntyy stimu-
laation jalkeen pédasiassa korvasylkirauhasissa
(kuva1) (9). Lepotilassa leuanalussylkirau-
hasten osuus syljentuotannossa on keskeinen.
Pienten sylkirauhasten osuus on alle 10 %,
mutta ne muodostavat ohuen kosteuttavan
filmin suontelon limakalvolle, jonka merkitys
suun kosteuden tuntemukselle korostuu nukut-
taessa (11). Niissd tapahtuu lihinnd mukoosin
syljen tuotantoa, eiki siihen erity amylaasia.

Neninielun alueellisen syljentuotannon tut-
kiminen on vaativaa alueen sijainnin takia, eikd
sitd varmaankaan ole pidetty merkityksellisend,
vaikka liman erittyminen alueelle voi olla voi-
makasta tulehduksien seka limakalvon toimin-
nan ja kosteuden hiirididen yhteydessi. Korva-
torven lahelld sijaitsevat limaa erittavit rauhaset
saattavat jopa hillita vilikorvatulehdusta.

Tavanomaisilla anatomisilla menetelmil-
li (tietokonetomografia, magneettikuvaus)
aluetta ei ole huomattu ympéréivistd nielun
pehmytkudoksista, vaikka T2-painotteisessa
magneettikuvassa sen rakenne voitaneen jil-
jittdd rauhasrakennetta vastaavan heikohkon
signaalivoimakkuuden perusteella (4). Ter-



veelle vapaaehtoiselle Turun PET-keskuksessa
tehdyn uuden PSMA-ligandin biojakaumaku-
vauksessa kyseinen alue nikyy selvisti, mutta
sen erottaminen magneettikuvasta on vaikeam-
paa (KUVA 2) (12). Tiedon lisddntyessi radiolo-
gisessa diagnostiikassa aletaan kiinnittdd asiaan
huomiota, ja kriteerit alueen rajaamiseksi to-
dennikdisesti muodostuvat, mikali yksimieli-
syys havaittavuudesta magneettikuvassa saavu-
tetaan.

PSMA aiheuttaa kidytdnndssd aina voimak-
kaan merkkiainekertymin tutkijoiden kuvaa-
malla alueella neninielussa, kuten esimerkiksi
Aikakauskirjassa julkaistun katsauksen etu-
rauhassyopapotilaiden PSMA-PET-TT-kuvat
niyttivit (S). PET ei kuitenkaan erota siti,
johtuuko kertyma tiiviistd rykelmastd pienid
sylkirauhasia vai yhteniisestd erillisen elimen
muodostavasta suuresta sylkirauhasesta.

Sadehoidon suunnittelu voi
muuttua

Kenties tirkein argumentti 16ydoksen kliini-
sestd merkittivyydesti esitettiin hollantilaisjul-
kaisussa, jossa verrattiin pain ja kaulan alueen
syOpdd sairastavien potilaiden saamia sidean-
noksia nenéinielussa korvatorven ympirilld nyt
havaitun sylkirauhaskudoksen alueella. Alueen
keskimidardinen sideannos korreloi lddkirin
arvioon suun kuivumisesta ja nielemisvaikeu-
desta 12 kk:n ja 24 kk:n kuluttua sidehoidos-
ta riippumatta korvasylkirauhasen saamasta
sideannoksesta (4). Tekniikan kehittymisestd
huolimatta suun kuivuminen ja nielemisvai-
keus ovat edelleen tavallisia sidehoidon hait-
tavaikutuksia, joiden on osoitettu liittyvin
sylkirauhasten ja nielemislihasten saamiin an-
noksiin.

Pain ja kaulan alueen sy6pai hoitavia laaka-
reitd tuore havainto kiinnostaakin riippumatta
siitd, onko kyseessd uusi suuri sylkirauhanen
vai ryhmi lukuisia pienid rauhasia, jotka ku-
vannettaessa nayttavit yhtendiseltd alueelta tai
elimeltd. Neninielusta lahtoisin olevat sylkirau-
hastyyppiset karsinoomat ovat oma kliininen
tautiryhménsi. Niiden kirurgisessa ja onkolo-
gisessa hoidossa on histologian ja molekyyli-
patologian lisiksi huomioitava entistd huolelli-

KUVA 2. Terveen vapaaehtoisen 66-vuotiaan miehen
aksiaalinen T2-painotteinen magneettikuva (A) fuusioi-
tuna vastaavaan PSMA-PET-leikekuvaan (B). PSMA:n
kertyminen suuriin sylkirauhasiin ja kyynelrauhasiin
on havainnollistettu maximum intensity projection
-PET-kuvassa (C) ja PET-TT-kuvan koronaarileikkeessa
(D). Nenanielun parillinen, aikaisemmin tunnistama-
ton sylkirauhaskudos on merkitty punaisilla nuolilla
kaikkiin kuviin.

L = kyynelrauhanen, P = korvasylkirauhanen, SL = kie-
lenalussylkirauhanen, SM = leuanalussylkirauhanen

semmin se anatominen alue, johon lihtokohta
paikantuu (13,14).

Lahtokohdasta riippumatta pdin ja kaulan
alueen syovian siddehoidossa on pyrittivd ra-
joittamaan timin alueen sideannoksia samoin
periaattein kuin tunnettujen suurten sylkirau-
hasten annoksia. Néin suun kuivuminen ja nie-
lemisvaikeus voidaan pitdd niin vihdisind kuin
taudin levinneisyyden osalta on mahdollista.
Alue on pyrittavi paikallistamaan magneettiku-
vasta sidehoidon suunnitteluvaiheessa.

Lopuksi

Vilittomasti alkuperdisjulkaisun ilmestymisen
jilkeen on uuden sylkirauhasen loytymistd
hehkutettu seka perinteisessi ettd sosiaalisessa
mediassa (15,16). My®s kritiikkid on ilmaan-
tunut, ja 16ydosté vahvistavia tai sen kumoavia
alkuperiisjulkaisuja tarvitaan lisid ennen kuin
voidaan puhua uuden suuren parillisen sylki-

Onko nendnielusta I8ytynyt parillinen sylkirauhanen?
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Ydinasiat

»» Jako kolmeen suureen parilliseen ja jopa
tuhanteen eri puolilla suun ja nielun li-
makalvoa sijaitsevaan pieneen sylkirauha-
seen luonnehtii nykykdsitysta syljentuo-
tannosta.

» Nendnielun merkitysta syljenerityksessa ei
ole juuri tunnistettu, kenties sen hankalan
sijainnin ja suoran nakyvyyden puuttumi-
sen vuoksi.

» Hollantilaistutkijat esittavat Ioytaneensa
urologisten potilaiden molekyylikuvanta-
mistutkimuksissa uuden suuren parillisen
sylkirauhasen nenanielussa.

» Se, onko l6ydoksessd kyse suuresta syl-
kirauhasesta vai lukuisten pienten limaa
tuottavien rauhasten keskittymastd, vaatii
lisaselvittelyja.
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rauhasen l6ytymisestd. Nakemyksemme on,
ettd tutkimuksessa pikemminkin vahvistettiin
aiemmin anatomiasta ja histologiasta tunnetun
mukoosin rauhaskudoksen merkitystd liman ja
ehkd myds syljentuotannon kannalta (4). Ku-
vantamisen ohella havaintoa tulisi siksi arvioida
tarkemmin toiminnallisten ja mikroskooppista
sekd molekulaarista rakennetta selvittavien tut-
kimusten avulla.

Mahdollisesti nenénielun osuus syljen muo-
dostuksessa on merkittdvimpi kuin aiemmin
on ymmarretty. Tami vaikuttaa syovin seki
suun, nielun ja korvatorven muiden sairauksien
kuten tulehdusten ja hyvinlaatuisten kasvain-
ten hoitoon. m
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