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Kohdun runko-osan syopé on gynekologisista syovisté yleisin ja uusia tapauksia to-
detaan Suomessa yli 800 vuodessa. Valtaosa tapauksista (90 %) todetaan yli 50-
vuotiailla naisilla, ja ennuste on hyvé varhaisesta diagnoosista johtuen. Hoidon kul-
makivi on leikkaus, jossa poistetaan kohtu ja sivuelimet, sekd harkinnan mukaan
imusolmukkeita joko lantion alueelta tai myos para-aortaalisesti. Leikkauksen laa-
juuden méaarittamiseksi arvioidaan potilaan riskitaso ja syovéan levinneisyys. Levin-
neisyyden arvioimisessa kéytetdan usein CT-tutkimusta.

Tutkimuksessa keréttiin sadan perattiisen 1/2012 alkaen TAYS:issa hoidossa olleen
kohtusyopépotilaan tiedot potilastietojirjestelméstd. Kohdun sarkoomat rajattiin
tutkimuksen ulkopuolelle, joten 81 potilasta soveltui tutkimukseen. Tarkoituksena
oli selvittad, vaikuttiko ennen leikkausta tehty CT-tutkimus syovén hoidon kulkuun.

Potilaista 55 oli kdynyt CT-kuvauksessa ennen leikkausta. Heistd matalan riskin po-
tilaita oli 11, keskikorkean riskin potilaita 14 ja korkean riskin potilaita 30. Loydoksia
CT:1l4 oli eniten korkean riskin potilailla, joista 13:1la (43 %) oli epéily metastasoin-
nista imusolmukkeisiin tai muihin elimiin. Keskikorkean riskin ryhméssa 16ydoksia
oli neljalld (29 %) ja matalan riskin potilailla ainoa CT-16ydos oli keuhkoembolia
yvhdella potilaalla.

CT-kuvan arvioitiin vaikuttaneen hoitoon matalan riskin potilaista yhdelld (9 %),
keskikorkean riskin potilaista kolmella (21 %) ja korkean riskin potilaista 11:1la (37
%). Vertaamalla CT-kuvan 16ydoksid patologian 16ydoksiin saatiin CT:n sensitii-
visyydeksi, spesifisyydeksi, positiiviseksi ennustearvoksi ja negatiiviseksi ennustear-
voksi levinneisyyden arvioimisessa 53 %, 77 %, 47 % ja 81 % vastaavasti. Matalan
riskin potilaiden ja muiden potilaiden kuvantamisléydosten maarassa ei ollut tilas-
tollisesti merkitsevad eroa (p = 0,255).

Matalan riskin potilailla CT-kuvauksen tuomat hyddyt vaikuttavat tutkimuksen tu-
losten seké kirjallisuuden perusteella olevan vahéiset, ja matalan riskin potilaiden
tapauksessa preoperatiivinen kliininen tutkimus seké thorax-réntgen voisivat riittaa.

Tamén opinndytteen alkuperiisyys on tarkastettu Turnitin OriginalityCheck -ohjel-
malla Tampereen yliopiston laatujérjestelmén mukaisesti.
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Johdanto

Kohtusyo6vin yleisyys

Kohdunrungon syopéd on gynekologisista syovisté yleisin!!. Suomessa se on kaikis-
ta naisten syopatyypeistd neljinneksi yleisin heti rintasyovén, paksusuolen syovén
ja keuhkosyovén jdlkeen. Vuonna 2014 uusia tapauksia todettiin 836, jolloin il-
maantuvuus oli 13,2/100 000.2% Ilmaantuvuus (/100 000) ja absoluuttinen koh-
tusyopatapausten médra ovat kasvaneet tasaisesti vuodesta 1955 ldhtien riskite-
kijéiden yleistymisen ja odotettavissa olevan elinifin pitenemisen seurauksena. >4

Kohtusyopé on harvinainen alle 40-vuotiailla ja valtaosa tapauksista diagnosoidaan
postmenopausaalisilla naisilla®%. Vuosina 2010-2014 Suomessa todettiin kaksi uut-
ta tapausta 30-34-vuotiailla ja tdtd nuoremmissa ikdryhmissé ei yhtdkaan tapaus-
ta. Mediaani-ikd toteamishetkelld on 65 vuotta ja sairastuneista 90 % on yli 50-
vuotiaita. >

Patogeneesi ja riskitekijét

Kohtusyovian tarkkaa syntymekanismia ei tunneta, mutta tdrkeimmaét riskitekijat
ovat samoja kuin kohdun limakalvon hyperplasian riskitekijét, jotka lisdavit estro-
geenialtistusta. Esitettyjd syovin syntymekanismeja on kaksi: kohdun limakalvon
hypertrofioituminen estrogeenin vaikutuksesta ja kasvaimen kehittyminen atrofiseen
kohdun limakalvoon estrogeenista riippumatta. 129 Estrogeenialtistus voi johtaa en-
dometriumin hyperplasiaan ja osassa tapauksista edelleen kasvaimen kehittymiseen,
erityisesti jos hyperplasiaan liittyy soluatypiaa.[©

Riskitekijoitd ovat korkea ikd, synnyttdméttomyys, munasarjojen monirakkulaoi-
reyhtymaé ja anovulatoriset kierrot, pitkéa fertiili-iké, estrogeenihoito ilman progestii-
nilisdd, antiestrogeenihoito (tamoksifeeni tai toremifeeni), ylipaino (erityisesti keski-
vartalolihavuus), metabolinen oireyhtymé, diabetes (erityisesti tyyppiI) ja HNPCC-
geenivirhe (hereditary non-polyposis colorectal cancer)2?0 Kohdun limakalvon
syopiin on yhdistetty myos verenpainetauti ja sairastettu rinta- tai paksusuolisyopa.
Rintasy6vin tapauksessa riski saada kohdunrungon syGpé on 1,6-kertainen. 18]



Kohtusyopéén liittyy perinnollisyytté ja arviolta 5-6 % tapauksista selittyy geneet-
tisilla taustatekijoillal!. Perinnéllinen ei-polypoottinen paksusuolisyépioireyhtymé
eli HNPCC (Lynchin syndrooma) on autosomissa dominantisti periytyvé joukko
mutaatioita, jotka kohdistuvat DNA:n korjausmekanismeihin vaikuttaviin geenei-
hin. HNPCC -potilailla on arvioitu olevan elinikdinen 30-61 % riski sairastua koh-
tusyopéddn sekd 10-12 % riski sairastua munasarjasyopain. Myos kohtusyopé en-
simméisen asteen sukulaisella liséé sairastumisriski. 1269

Kohtusyo6vin levidmistiet

Endometriumin syépien levidmisreitti on monimutkainen ja vaikeammin ennustetta-
vissa kuin muiden kasvainten kohdallal'?!. Eri histologisista tyypeisté seroosit papil-
laariset ja kirkassoluiset kasvaimet kayttaytyvit levidmisen osalta kuten munasar-
jasyopa. Ne ldhettédvat metastaaseja varhaisessa vaiheessa ja ylédvatsan metastaasit
ovat yleisid, miké heikent#is ennustetta nailld potilaillal™'H.

Syopa levida joko paikallisesti suoraan ympéristéonsé, imusuoniston kautta imusol-
mukkeisiin, veriteitse muihin elimiin tai munanjohtimien kautta vatsaonteloon!®l.
Paikallisesti kasvain levidéd kasvamalla kohdun limakalvoa pitkin kohdunkaulan ka-
navaan ja eméatintd kohti tai munanjohtimiin ja siitd edelleen vatsaonteloon. Veri-
suonien kautta metastaasit paatyvat tyypillisesti keuhkoihin, maksaan, aivoihin tai
luustoon. Térkein riskitekija imuteitse ja verisuoniteitse levidmiselle on syva my-

ometriuminvaasio. (8!

Imusuoniston kautta syopa levida paikallisiin lantion alueen imusolmukkeisiin, para-
aortaalisiin imusolmukkeisiin tai joskus nivustaipeen imusolmukkeisiin[®. Levidmis-
reitti riippuu primaarikasvaimen sijainnista kohdussa'”. Kohdun ala- ja keskiosista
levidminen tapahtuu lateraalista reittid pitkin ensin parametrioihin ja siitd obtura-
torisiin imusolmukkeisiin, joista metastaaseja loydetdin yleisimmin. 1%

Kohdun ylaosasta levidminen voi tapahtua ensin junktionaalisiin imusolmukkei-
siin, niistéd yhteisiin iliakaalisiin imusolmukkeisiin ja posteriorisesti para-aortaalisiin
imusolmukkeisiin. "% Lisiiksi kohdun funduksen alueelta leviiminen voi tapahtua
suoraan para-aortaali-imusolmukkeisiin, mutta useimmin myos lantion alueen imusol-
mukkeissa on 16ydettivissi metastaaseja samanaikaisesti. 1%

Luokittelu ja ennuste

Kohdunrunkosyopa jaetaan kahteen tyyppiin. Tyypin I syévéit ovat estrogeeniriip-
puvaisia endometrioideja adenokarsinoomia, jotka kehittyvét kohdun limakalvon hy-
perplasioista ja niihin vaikuttavat ylldmainitut tunnetut riskitekijét.>6. Tyypin I
syovat ovat vihemmén aggressiivisia kuin tyypin II syovét, ja niilla on parempi
ennuste.

Tyypin II syovat ilmaantuvat keskiméérin vanhemmassa véestossd. Ne kehittyvat



atrofiseen limakalvoon, ovat estrogeenista riippumattomia ja usein histologiselta tyy-
piltddn papillaarisia ja tyontyvat syvélle myometriumiin. Niiden esiaste on EIC,
endometriaalinen intraepiteliaalinen karsinooma. Suurin osa (85 %) kohdunrunko-
syovistd ovat tyypin I hyvin tai kohtalaisesti erilaistuneita kasvaimia. [1:>6:8]

Suurin osa kohdun limakalvon syovistd ovat histologiselta tyypiltdédn endometrioi-
deja adenokarsinoomia (40-60 %), joilla on parempi ennuste kuin harvinaisemmilla
alatyypeilld. Huonoin ennuste on seroosilla papillaarisella karsinoomalla, joka kuu-
luu tyypin II kohdunrungonsyopiin ja voi ldhettdd metastaaseja jo varhaisessa vai-
heessa. Se lasketaankin omaksi erilliseksi karsinoomatyypikseen. 6 Lisiksi alle 5
% kohdunrungon syovistd on sarkoomia, joiden etiologia on tuntematon ja joihin
kohdun limakalvon syovin riskitekijiat eivit vaikutal®.

Tyypin I syopien yleisyyden ja varhaisen diagnostiikan ansiosta kohtusyovéan ennuste
ja viisivuotiselossaololuvut ovat kokonaisuudessaan hyvit, ja paremmat kuin muissa
gynekologisissa sydvissd. Suurin osa kohtusyovista diagnosoidaan taudin varhaises-
sa vaiheessa, koska oireita ilmaantuu nopeasti. Yleisin oire (80 %:lla) on postme-
nopausaalinen vuoto. Premenopausaalisilla naisilla oireena voivat olla vuotoh&iriot,
kuten vélivuodot tai epasddannollinen vuoto. 2!

Viisivuotiselossaolokuun vaikuttaa vahvasti myos syovén histologinen erilaistunei-
suus (gradus), joka viittaa solujen histologiseen arkkitehtuuriin ja tuma-atypian as-
teeseen!®. Kasvaimet jaetaan hyvin, kohtalaisesti ja huonosti erilaistuneisiin sen
perusteella, kuinka suuri osa nédytteestd on erilaistunutta rauhassolukkoa, ja kuin-
ka suuri erilaistumatonta (solidia) solukkoa. Hyvin erilaistuneissa kasvaimissa on
vahintddn 95 % rauhassolukkoa, kohtalaisesti erilaistuneissa 6-50 % solidia ja huo-
nosti erilaistuneissa yli 50 % solidia solukkoa. Levinneisyysluokan I kasvaimet kat-
tavat 75 % kohtusyovista . Niistd hyvin erilaistuneilla viisivuotiselossaolo on 96 %,
kohtalaisesti erilaistuneilla 79 % ja huonosti erilaistuneilla 70 %!©!.

Téarkein ennusteeseen vaikuttava tekijd on levinneisyys paikallisesti ja kohdun ul-
kopuolelle: levinneissé tapauksissa ennuste on merkittivisti huonompil®. Viisivuo-
tiselossaololuvut levinneisyysluokittain on esitetty kuvassa 1. Yhdesséa kaikkien eri
levinneisyysluokkien (Ia-IVb) viisivuotiselossaolo on n. 80 %!.
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Kohtusyopéapotilaan muita ennusteeseen vaikuttavia tekijoitd ovat kasvaimen his-
tologinen tyyppi, estrogeeni- ja progesteronireseptoripositiivisuus, invaasio kohdun
lihaskerrokseen, vatsaontelon sytologia, imutie- ja imusolmukelevinneisyys, levinnei-
syys kohdun vieruskudoksiin ja kasvaimen koko!™%. Huonosta ennusteesta kertovat
lisdksi kasvaimen sijainti kohdun alaosassa, verisuoni-invaasio ja kasvaimen aneuploi-
dia. P!

Potilaan ennusteeseen vaikuttavien tekijoiden méaarittdminen on tiarkeédd hoitoa suun-
niteltaessa seké potilaan seurannan kannalta. Namaé tekijiat vaikuttavat myos taudin
nk. riskitasoon ja siten leikkauksen suunnitteluun.

Diagnoosi, levinneisyyden arviointi ja hoito

Kohtusytpé diagnosoidaan yleensé histologisesti endometriumnéytteesté, jonka tark-
kuus diagnostiikassa vaihtelee lihteesté riippuen 91 - 95 % vélilla %6, Vaginaalisessa
ultradanitutkimuksessa saatetaan ndhda postmenopausaalisella naisella paksuuntu-
nut kohdun limakalvo, jonka kuuluisi olla alle 5mm paksu, mutta ultradénitutkimus
ei korvaa endometriumniytetti diagnostiikassal®l. Papa-niytteesté ei ole kohtusy6vin
diagnostiikassa hyotyé, koska vain 30 - 50 %:lla potilaista on PAPA-néytteessi
nahtivissi soluatypiaa 68,

Kohdunrungon sy6péa luokitellaan kolmeen riskitasoon (matala, keskikorkea ja kor-
kea) taudin uusiutumisvaaran mukaan. Riskitaso maaraytyy taudin levinneisyyden,
kasvaimen erilaistuneisuuden seké histologian perusteella. Syvd myometriuminvaa-
sio, metastaasit paikallisesti tai muualla kehossa, huono erilaistuneisuus, riippumat-
tomuus estrogeenistéd sekéd sydpésolujen aneuploiditeetti suurentavat syovan riski-
tasoa. ¥ Hoidon suunnittelu perustuu suurimmaksi osaksi arvioituun riskitasoon:
leikkauspéatos ja -laajuus madraytyvit useimmissa tapauksissa riskitason perusteel-
la.

Taudin levinneisyyden mahdollisimman hyvéa arvioiminen kuvantamismenetelmin



on tarkeéd, koska sen perusteella arvioidaan onko syopé leikattavissa ja padtetdan
leikkauslaajuudesta. Arvioidun imusolmukelevinneisyyden, myometriuminvaasion ja
syovin erilaistuneisuuden perusteella pdatetdaan, tehdédanko lymfadenektomia ja jos,
niin kuinka laajasti. Jos tutkimuksissa loydetdéin kaukometastaaseja, leikkaushoito
ei ole ensisijainen hoito, ainakaan ennen side- ja/tai solunsalpaajahoitoa!!l.

Yleisesti levinneisyyden arvioimisessa kiaytetdan alueellisista kaytannoisté riippuen
keuhkojen natiivirontgenkuvaa, varjoainetehosteista tietokonetomografiaa (CT) tai
véhéisemmissd méadrin magneettikuvaa (MRI) tai positroniemissiotomografia-tieto-
konetomografiaa (PET/CT). Paremman saatavuuden ja tutkimuksen pienemmén
hinnan takia CT on yleisemmin kdytossd kuin MRI tai PET/CT. Aiempien tutki-
musten perusteella MRI olisi CT:td parempi preoperatiivinen kuvantamistutkimus
levinneisyyden arviomiseen. '3 Toisin kuin levinneisyyden arviossa, kasvaimen
histologisen erilaistuneisuuden arvioi patologi preoperatiivisesti kohdun limakalvolta
otetusta naytteesta.

Kohtusyovéan hoidon kulmakivi on leikkaus, jossa poistetaan kohtu sekd munanjoh-
timet ja munasarjat!®. Kohdun, munanjohtimien ja munasarjojen liséiksi voidaan
poistaa lantion alueen ja para-aortaalisia imusolmukkeita. Lymfadenektomian tera-
peuttinen rooli kohtusyovan hoidossa on kiistelty, eikd olemassa ole vakiintunutta
kaytantoa siitéd, pitdisiko lymfadenektomia tehda systemaattisesti vai vain tietyissé
tapauksissa, ja lisitutkimusta aiheesta tarvittaisiin!!. Suomessa noudatetaan eu-
rooppalaisia suosituksia, joiden mukaan lymfadenektomia tehdéén vain keskikorkean
ja korkean riskitason potilaille!'?.

CT:n kiytto preoperatiivisesti

CT (computed tomography) eli tietokonetomografia on rontgenséteisiin perustuva
kuvantamismenetelmé, joka kehitettiin vuonna 1973. CT-kuvauksessa rontgenputki
ja vastakkaisella puolella oleva ilmaisin kiertdvit potilaan ympéri ja kehon lapaisseen
sateilyn madrd mitataan. Eri kudokset absorboivat rontgenséteitd eri méaran, ja
néin saadaan muodostettua poikkileikekuva. CT-kuva muodostuu néisté useasta eri
suunnasta otetuista kuvista, jotka tietokone yhdistéda laskennallisesti ja muodostaa
kuvattavasta kehon osasta kaksiulotteisen kuvan, jota voidaan tarkastella eri suun-
nista. [1%!

CT:n kyky erotella pehmytkudoksia on parempi kuin réntgenkuvan, mutta huo-
nompi kuin magneettikuvauksen, ja kontrastin lisddmiseksi varjoainetta pyritdan
kidyttamadn aina kuin mahdollista. CT-tutkimuksen etuja ovat tutkimuksen nopeus
ja hyvé saatavuus, mutta huono puoli on huomattava siderasitus potilaalle. 1)

Eri kuvantamismenetelmien kdyttod kohtusyovéin preoperatiivisessa levinneisyysar-
viossa ei ole erityisen paljon tutkittu, mutta joitakin tutkimuksia on tehty, joissa
néiden sensitiivisyytté ja spesifisyyttia sekd vaikutuksia hoidon kulkuun on selvitet-
ty ja eri kuvantamismenetelmié on verrattu keskendén. Yleisesti Suomessa kiytetty
CT on aiempien tehtyjen tutkimusten perusteella levinneisyyden ja myometriumin-
vaasion arvioimisessa seké sensitiivisyydeltddn etté spesifisyydeltdan melko huono,



mutta tastd huolimatta silld usein toivotaan voitavan maarittdda taudin levinnei-
syys. [16,17,18,19]

Zerbe ym. vuonna 2000 arvioivat tutkimuksessaan CT:n hyodyllisyytta kohtusyovin
paikallisen ja imusolmukelevinneisyyden sekd myometriuminvaasion syvyyden ar-
vioinnissa. Tutkimuksessa mukana olleilta potilailta otettiin CT-kuva preoperatiivi-
sesti, ja radiologi arvioi kuvasta myometriuminvaasion (joko < 50 % tai > 50 %)
sekd mahdollisen levinneisyyden kohdunkaulan alueelle, kohdun vieruskudoksiin tai
imusolmukkeisiin ja nesteen vatsaontelossa. Loydosten perusteella tehtiin levinnei-
syysarvio ennen leikkausta.

Leikkaushoidon jilkeen potilaille tehtiin tdydellinen kirurginen levinneisyysluokitus
leikkauksessa poistettujen elinten patologiaan perustuen. Levinneisyysarviota ja lo-
pullista todellista levinneisyytta verrattiin keskendén, ja CT:n sensitiivisyys, spe-
sifisyys sekd positiivinen ja negatiivinen ennustearvo laskettiin. CT:n sensitiivisyys
myometriuminvaasion arvioimisessa oli 10 % ja imusolmukemetastaasien arvioimi-
sessa 50 %. Kuvantamisen perusteella tehty levinneisyysarvio oli vidra 36 %:ssa I
levinneisyysasteen tapauksista, 80 %:ssa II asteen tapauksista ja 25 %:ssa III asteen
tapauksista. Tutkimuksessa ei havaittu hyotya CT:n kdytostd myometriuminvaasion
syvyyden tai levinneisyyden arvioimisessa preoperatiivisesti, eivitka tutkimuksen
tekijit suosittele sen rutiinikidyttod kohtusyopapotilailla. 18]

Connorin ym. vuoden 2000 tutkimuksessa arvioitiin myos CT:n kidyttokelpoisuutta
preoperatiivisesti erityisesti imusolmukelevinneisyyden loytdmisessd. Tutkimukses-
sa kéytiin 1api 492 potilaan (diagnosoitu v. 1979-1993) tiedot. Potilaista keréttiin
iké, raskaudet ja synnytykset, menopaussi-ikd, kohtusyovan levinneisyys ja histolo-
ginen tyyppi, myomteriuminvaasion syvyys, imusolmukestatus, vatsaontelon sytolo-
gian tulos, CT-kuvien mééra ja indikaatiot kuvaukseen.

Connor ym. vertasivat preoperatiivisen CT:n tuloksia laparotomiasta saatuihin his-
tologipatologisiin 16ydoksiin CT:n sensitiivisyyden, spesifisyyden ja ennustearvojen
laskemiseksi imusolmuketilanteen méaérittdmisessé. Potilaista 75 kuvattiin CT:114 en-
nen leikkausta, ja heistd hoitosuunnitelma muuttui kuudella (8 %). Néiista potilaista
neljalld oli huomattavan suuret leikkausriskit ja heidét leikattiin vaginaalisella hyste-
rektomialla, koska CT:114 ei 16ytynyt metastaasiepdilyjéa. Kahta potilasta ei leikattu,
koska CT-kuvassa nékyi para-aortaali-imusolmukkeisiin levinnyt tauti.

Yhteensa 56 potilasta kuvattiin CT:ll4 ennen leikkausta, ja leikkauksen yhteydessé
heille suoritettiin lymfadenektomia. Néisté potilaista 48:1la CT:ssé ei ndkynyt metas-
taasiepéilyjd, mutta patologisissa tutkimuksissa imusolmukemetastaaseja kuitenkin
16ydettiin. Neljélla potilaalla, joilla epéiltiin imusolmukelevinneisyyttd CT:n perus-
teella, imusolmukkeista ei 16ytynyt metastaaseja.

Sensitiivisyydeksi ja spesifisyydeksi imusolmukelevinneisyyden toteamiselle Conno-
rin ym. tutkimuksen perusteella saatiin 57 % ja 92 %. Positiivinen ennustearvo
imusolmukelevinneisyydelle oli 50 % ja negatiivinen ennustearvo 94 %. Myos Connor
ym. paatyivit tutkimuksensa rajoituksista (laitteiden ja tekniikoiden kehitys, vali-
koitumisharha) huolimatta siihen, ettd preoperatiivinen CT-kuvaus muuttaa harvoin
potilaan leikkaussuunnitelmaa ja tamén takia tutkimusta ei tulisi rutiinisti teettéa,



paitsi tapauksissa joissa potilaalla on huomattavat leikkausriskit.

Bansal ym. (2008) pyrkivét tutkimuksessaan selvittamaan CT-kuvauksen kaytto-
kelpoisuutta kohtusyovéan imusolmukkeiden ulkopuolisten metastaasien arvioimises-
sa seké selvittdmaéadn sattumaloydosten médraé ja kuvauksen vaikutuksia hoitosuun-
nitelmaan. Tutkimuksessa kaytiin lapi 762 potilaan potilaskertomukset, ja niista
250:1le oltiin tehty preoperatiivinen CT-kuvaus. Kuvantamistutkimuksen 16ydoksié
verrattiin leikkauksen ja patologian 16ydoksiin.

Bansalin ym. aineistossa 22 potilaalla oli CT:ssé 16yddksenéd kaukometastaasi, ja
néisté potilaista hoidon kulku muuttui kuvantamisen seurauksena seitseméalla. CT:n
sensitiivisyydeksi imusolmukkeiden ulkopuoliselle levidmiselle saatiin 37,5 % ja spe-
sifisyydeksi 94,2 %. Positiivinen ennusarvo oli 41 % ja negatiivinen 93 %. Sattu-
maloydoksia CT:ssd oli 43:1la potilaalla, ja loydoksen takia hoito muuttui néisté
seitsemalld. Tutkimuksessa kaikkiaan 14 (5,6 %) potilaan kohdalla hoidon kulku
muuttui kuvantamisen seurauksena. Néille potilaille joko suoritettiin leikkauksen
yhteydessd omentektomia tai suolen resektio tai loydoksestéd otettiin kudosnéyte
ultradédniohjauksessa lisdtutkimusta varten.

Tutkimuksessa oli mukana sekd endometriumin karsinoomat etté korkean riskin his-
tologiset tyypit ja sarkoomat. Loydokset muuttivat hoitosuunnitelmaa merkitsevésti
enemmaén potilailla, joilla oli korkean riskin histologian kasvain: seroosin papillaa-
risten ja kirkassolukasvainten tapauksessa CT vaikutti hoidon kulkuun 11 %:lla.
Bansalin ym. tulosten perusteella CT:n rutiininomainen preoperatiivinen kaytto ei
ole hyodyllistd endometriumin karsinoomien tapauksessa.

Tutkimuksen tarkoitus ja tavoitteet

Télla hetkelld yleinen kdytanto TAYS:issa on, ettd kohtusyopépotilaat kdyvét hoi-
don alkuvaiheessa ennen leikkausta CT-kuvauksessa syovén levinneisyyden arvioi-
mista sekéd hoidon suunnittelemista varten. CT-kuvauksen 16ydosten perusteella ar-
vioidaan, kuinka laaja leikkaus tarvitaan. Leikkauksessa poistetaan aina kohtu ja
munasarjat, ja nédiden lisidksi voidaan poistaa lantion alueen ja/tai para-aortaaliset
imusolmukkeet seké vatsapaita. Leikkauksesta saatujen naytteiden perusteella sel-
vitetddn lopullinen levinneisyys sekéd paitetddn jatkohoidosta eli sdédehoidon ja/tai
sytostaattien tarpeesta.

Taméan tutkimuksen tarkoituksena on selvittdé, onko kaikkien TAYS:issa hoidetta-
vien kohtusyopéapotilaiden hyodyllistd kdyda CT-kuvauksessa ennen leikkausta. Tar-
koituksena on tutkia aineistosta potilaiden hoidon kulkua ja tuloksia, ja selvittda
onko preoperatiivisesta CT-kuvauksesta ollut potilaille hy6tyé, vai onko olemassa
ryhmé tai ryhmié (esimerkiksi matalan riskin potilaat) joiden kohdalla CT-kuvaus
ennen leikkausta ei ole hyodyllisté.

Tarkoituksena on verrata ennen leikkausta tehtdvan CT-kuvauksen vaikutuksia eri
syopétyyppien, levinneisyysasteiden ja riskiluokkien potilasryhmissé. CT-kuvauksen
ja patologian 16ydosten vertaaminen kesken#ddn eri tapauksissa on tapa selvittéé,



saatiinko C'T-kuvauksesta olennaista lisétietoa ja vaikuttiko se hoidon kulkuun.



Aineisto ja menetelmit

Tutkimuksen aineistoksi valikoitiin 100 peréattéista potilasta, joita on hoidettu koh-
tusyovéin takia Tampereen yliopistollisessa sairaalassa tammikuusta 2012 alkaen.
Potilaat valikoitiin tietokannasta diagnoosikoodin C54 (kohdun runko-osan syopé)
perusteella. Tutkimukselle saatiin lupa tiedekeskukselta. Aineisto keréttiin TAYS:in
sahkoisestéd potilastietokannasta. Naistd sadasta potilaasta 81 soveltui mukaan tut-
kimukseen. Mukaan soveltuvista potilaista 55 oli kuvattu CT:1l14 ennen leikkausta,
néaistéd yksi ilman varjoainetta, ja 26 potilasta ei oltu kuvattu CT:ll4.

Suurimmalla osa tutkimuksen ulkopuolelle rajatuista potilaista (19) oli lopullise-
na diagnoosina jokin muu kuin kohdun limakalvon syopé: karsinosarkoomia kuusi,
adenosarkoomia kaksi, ja yksi kohdunkaulan adenokarsinooma, simplex hyperpla-
sia, pyometra seké kirkassolumunasarjasyopa. Sarkoomat kuuluvat kohdunrungon
syopiin, mutta eroavat etiologialtaan ja hoidoltaan endometriumsydovista, joten sar-
koomat suljettiin tutkimuksen ulkopuolelle.

Lisédksi joukossa oli seitsemén potilasta, joilla oli soveltuva diagnoosi, mutta joita oli
padasiallisesti hoidettu muualla. Naissd tapauksissa potilas oli lahetetty TAYS:iin
hoidettavaksi vain leikkaukseen tai jatkohoitoon, tai potilastiedot olivat muuten hy-
vin puutteelliset, joten ndmé tapaukset rajattiin tutkimuksen ulkopuolelle. Potilas-
joukossa oli myos kaksi tapausta, joissa primaarikasvainta oli hoidettu TAYS:issa
ennen vuotta 2012 ja uusiutunutta syopédd tdmén jialkeen. Namé& potilaat otettiin
mukaan tutkimukseen.

Potilaskertomuksista kerattiin potilaan ikd diagnoosihetkelld, BMI, perussairaudet,
kaytossé oleva ladkitys ja aiemmat leikkaukset. Gynekologisista esitiedoista keréttiin
raskaudet ja synnytykset, menopaussi-iké ja hormonikorvaushoidon kaytto, mahdol-
linen valmiste ja syklin seké hoidon kesto.

Kohtusyovin toteamiseen ja hoitoon liittyen keréttiin tiedot endometriumnéytteestéa
ja sen loydokset, kasvaimen histologinen tyyppi, erilaistuneisuus, estrogeeni- ja pro-
gesteronireseptoripositiivisuus seké levinneisyys ennen ja jilkeen leikkauksen, tehdyt
kuvantamistutkimukset ja niiden 16ydokset, arviot kasvaimen invaasiosyvyydesta
CT:n tai ultradédnen perusteella, kasvaimen todellinen invaasiosyvyys, preoperatiivi-
nen CA12-5, leikkaushoidon tyyppi, vatsaontelon sytologisen néaytteen luokka, lym-
fadenektomian laajuus ja tutkittujen imusolmukkeiden méaéra, muut leikkauksesta
saadut néytteet, leikkauksen 16ydokset (PAD), jatkohoidon tyyppi, kiytetyt solun-
salpaajat, sddehoidon kokonaisannos, hoidon tulokset, seurantatiedot ja seuranta-



aika. Lisdksi jokaisen potilaan kohdalla arvioitiin, vaikuttiko tehty preoperatiivinen
CT hoidon kulkuun.

Aineisto jaettiin matalan, keskikorkean ja korkean riskin potilaisiin. Matalan ris-
kin ryhméén kuuluivat IaG1-2 -syovit, keskikorkean riskin ryhméan 1aG3 ja IbG1-
2 -syovét ja korkean riskin ryhmédn IbG3 -syovit, kaikki levinneisyysluokat I1I-IV
seké histologialtaan seroosit papillaariset kasvaimet. Potilasaineistosta kerdtyt tie-
dot késiteltiin ja tilastollinen analyysi suoritettiin LibreOffice Calc sekd IBM SPSS
Statistics 23.0 (IBM Corp., Armonk, NY, USA) -ohjelmilla. Aineisto jaettiin kahtia
matalan riskin potilaisiin ja muihin, ja tilastollisena menetelméné kaytettiin Fishe-
rin tarkkaa testia.
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Tulokset

Aineistoon kuului 81 potilasta, joiden taustatiedot on esitetty taulukossa 1. Potilai-
den keski-ikd kohtusyovin diagnoosin asettamisen hetkelld oli 67 vuotta. Naisista
premenopausaalisia oli kuusi, ja aineiston nuorin oli 25-vuotias. Keskiméérin naiset
olivat merkittévésti ylipainoisia (BMI > 30) ja synnytyksia heilld oli keskimé&érin
kaksi. Synnyttaméttomia oli 14 ja viidelta potilaalta esitiedot raskauksista ja synny-
tyksistd puuttuivat. Hormonikorvaushoito oli ollut tai oli kdytossé diagnoosin het-
kella 21 potilaalla. Potilaista 41 ei ollut koskaan saanut hormonikorvaushoitoa ja
tiedot hormonikorvaushoidosta puuttuivat 20 potilaalta.

Perussairauksia oli 64:114 (79 %) potilaista, ja heistd 38:114 oli useampia sairauksia,
joten ne menevit osin padllekkéin. Sairauksista yleisimmét aineistossa olivat sydén-
ja verisuonitaudit (63 %), joista valtaosassa oli kyseessd verenpainetauti. Aiemmin
sairastettu syopa oli kymmenelld potilaalla, néistd yksi oli paksusuolen syopéa ja
neljd rintasyopia. Rintasyovistéd kaksi oli aiemmin sairastettuja ja kahta hoidettiin
kohtusyovén kanssa samanaikaisesti.

Taulukossa 1 on myo0s esitetty tapaukset lopullisen levinneisyysluokan mukaisesti ja
kasvaimen erilaistuneisuuden perusteella. Potilaista 51:114 levinneisyysluokka oli I,
ja naistd 27 kuuluivat alaluokkaan Ia, 23 luokkaan Ib ja yksi tapaus luokkaan Ic.
Yhté potilasta ei leikattu, mutta levinneisyyden arvioitiin olevan Ib.

Kasvaimen histologinen tyyppi oli valtaosassa tapauksista endometrioidi adenokar-
sinooma (n=56, 69 %), seuraavaksi yleisin oli seroosi papillaarinen (n=9, 11 %).
Histologialtaan sekatyyppisié kasvaimia oli seitsemén (8,6 %) ja lisdksi joukossa oli
kaksi adenoskvamoottista karsinoomaa seké yksi tyyppid corded and hyalinized en-
dometrioidi karsinooma. Viiden potilaan tiedoista leikkauksen jilkeen mé&iritettyé
histologista tyyppié ei l0ytynyt.
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taulukko 1. Aineiston potilaiden taustatiedot

keskiarvo + SD (vaihteluvéli)
tain (%)
ki 67 = 10,1 (25-89)
BMI 31 + 11 (18-77)
menopaussi 51 + 4,2 (40-60)
synnytykset 2+ 1,2 (0-6)
sydén- ja verisuonitaudit | 50 (63 %)
muu syopa 10 (12 %)
muut sairaudet 62 (78 %)
stage 1 52 (64 %)
stage 11 7 (8,6 %)
stage IIT 17 (21 %)
stage TV 4 (4,9 %)
a1 36 (44 %)
G2 18 (22 %)
a3 27 (33 %)

Niista potilaista joita ei CT-kuvattu (26), oltiin tehty thorax-rontgen 24:lle. Thorax-
rontgenissé oli 10ydoksia kahdella potilaalla: kuvissa néhtiin pienet tiivistymét keuh-
koparenkyymissé ja kylkiluussa, mutta metastaaseja ei heiltd 16ytynyt. Viidelle po-
tilaalle oltiin tehty preoperatiivinen CT sekéd thorax-rontgen, mutta kenelldkédén
heisté ei ollut 16ydoksia CT:ssé eikd thorax-rontgenissa.

Kahdella potilaalla ei ollut potilasteksteissd mainintaa muusta kuin ultradénitutki-
muksesta ja kaksi potilasta oltiin magneettikuvattu ennen leikkausta. Kolmelle po-
tilaista oltiin tehty CT-tutkimus leikkauksen jélkeen. Yldvatsan ultradénitutkimus
oli tehty neljille potilaalle (5 %). Yhdesséd tapauksessa maksasta 10ytyi vahva me-
tastaasiepdily, joka oli ndhty myos CT-kuvassa.

Preoperatiivisessa CT:sséd 10ydoksid oli 18 potilaalla. Keuhkojen alueella 16ydoksié
oli 4 potilaalla, abdominaalialueella 9 potilaalla ja imusolmukealueella 11 potilaalla,
joista 9 potilaalla para-aortaalisissa ja 2:lla lantion alueen imusolmukkeissa.

Matalan riskin potilaista (18) oli tehty CT-kuvaus 11:lle, ja 16ydoksia oli yhdella
potilaalla, jolla CT:ssé nikyi keuhkoembolia. Keskikorkean riskin potilaista (28) oli
tehty CT 14:lle, ja 16ydoksid oli neljilla potilaalla. Korkean riskin potilaista (35)
oli tehty CT 30:lle, ja loydoksid oli 13 potilaalla. Taulukossa 2 on esitetty CT-
16ydosten jakautuminen sijainnin perusteella ja CT:n vaikutus hoitoon potilaiden
riskitason mukaan.
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taulukko 2. Vartalon CT:n 16ydokset

Loydokset n tai CT:n | matalan keskikorkean korkean

vaikutus hoitoon n (%) | riskin riskin  po- | riskin
potilaat tilaat potilaat
(18) (28) (35)

keuhko-CT 1 1 2

vatsan CT 0 2 7

imusolmukealue 0 2 9

CT vaikutti hoitoon 1(9 %) 3 (21 %) 11 (37 %)

Matalan riskin potilaalta, jolla CT vaikutti hoitoon, 16ytyi keuhkoembolia jonka
takia aloitettiin pienimolekylaarinen hepariini. Mitddn metastasointiin viittaavaa
CT-kuvassa ei ollut. Potilaalle tehtiin leikkauksen yhteydesséd pelvinen lymfadenek-
tomia. Toisella matalan riskin potilaalla oli CT:ssé sattumaldydoksind napatyra ja
hiatushernia, joiden takia potilaalle tehtiin ldhete alueasairaalaan, mutta tdmé ei
vaikuttanut itse syovén hoitoon.

Keskikorkean riskin potilaista yhdelld todettiin CT:n perusteella taudin tilanteen
olevan sellainen, ettei syopéda voitu leikata, ja hoito aloitettiin sytostaattihoidolla.
Lisiiksi maksan metastaasiepéilyjen takia tehtiin yldvatsan UA, jossa epéily vahvis-
tui. Sytostaattihoidon jéilkeen metastaasit olivat pienentyneet ja potilas leikattiin.

Toisella keskikorkean riskin potilaalla oli parailiakaalisissa sekéd para-aortaalisissa
imusolmukkeissa metastaasiepéilyt, lisdksi vasemmassa munuaisessa ja oikeassa keuh-
kossa epéselvit muutokset, joita seurattiin. Potilaalle tehtiin leikkauksen yhtey-
dessé parailiakaalinen ja para-aortaalinen lymfadenektomia. PAD:sséd imutieinvaa-
siota oli nahtédvissd, mutta metastaaseja ei poistetuista imusolmukkeista 16ytynyt.
Annossuunnittelu-CT:ssd kuitenkin nikyivat samat kaksi edelleen suurentunutta
imusolmuketta, ja lopulta tehtiin PET-CT, jolla ne varmistuivat metastaaseiksi.

Kolmannella keskikorkean riskin potilaalla 16ytyi maksasta pienid muutoksia joita
ensisijaisesti epailtiin kystiksi ja varmistettiin tekemalld ylivatsan UA, seké oikean
lisimunuaisen adenoomatyyppinen muutos, jonka takia potilaasta tehtiin ldhete
sisdtaudeille. Lisamunuaisloydoksen takia potilaan leikkausta jouduttiin viivastytta-
méan siksi aikaa kun feokromosytooman mahdollisuus poissuljettiin. Potilaalle teh-
tiin pelvinen lymfadenektomia eiké metastaaseja 10ytynyt.

Korkean riskin potilaista neljélla (13 %) todettiin CT:n avulla metastaaseja, joiden
takia hoito aloitettiin solunsalpaaja- ja/tai sddehoidolla. Tamén jilkeen arvioitiin
vaste hoidolle uudella CT-kuvauksella, ja vaste-CT:n jdlkeen kaikki nelja potilasta
leikattiin.

Seitsemélla (23 %) korkean riskin potilaista todettiin CT:ssd metastaasiepéilyjé,
jotka kahdessa tapauksessa aiheuttivat muutoksia leikkaussuunnitelmaan (laparos-
kopia vaihdettiin laparotomiaksi) ja leikkausten yhteydessd otettiin néytteitd me-
tastaasiepéilyistd. Lopuissa korkean riskin tapauksista CT-kuvan 16ydokset johtivat
jatkotutkimuksiin (ohutneulabiopsia, bronkoskopia, ylavatsan UA, hydronefroosin
selvittely) tai leikkauksen jilkeen otettaviin kontrollikuviin.
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CT:1la kuvatuista potilaista yhteensa 15:1ta (27 %) 16ydettiin metastaaseja leikkauk-
sen naytteiden perusteella. Heistd kahdeksalla oltiin epéilty metastasointia CT:n pe-
rusteella ennen leikkausta, ja seitsemélla metastaaseja ei epailty CT:n perusteella.
CT:n sensitiivisyydeksi tulee tdiméin mukaan 53 %. Potilaita, joilla metastaaseja ei
todettu, oli 39 (71 %). Heista yhdeksélla epiiltiin metastasointia CT:n perusteella,
ja 30:114 CT-kuva oli puhdas. Spesifisyydeksi saadaan 77 %. Positiivinen ennustearvo
on tulosten mukaan 47 % ja negatiivinen ennustearvo 81 %.

Potilaat, jotka oli CT-kuvattu, jaettiin kahteen ryhméan: matalan riskin potilaisiin
ja muihin. CT-kuvauksen 16ydosten madrassa ei ollut tilastollisesti merkitsevad eroa
ryhmien valilld (p=0,255).
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Pohdinta

CT-kuvauksen kayttokelpoisuutta kohtusyovéin levinneisyyden arviomisessa on tut-
kittu vihéan, vaikka CT:ta kidytetdan kohtusyovan hoidon suunnittelussa yleisesti.
Tieto syovan levinneisyysasteesta ennen leikkausta auttaisi kohdentamaan leikkaus-
laajuuden hyvin siten, ettd esimerkiksi matalan riskin potilaat sidéstyisivit laajalta
lymfadenektomialta, johon liittyy lisddntynyt sairastavuus ja kuolleisuus. Lisdksi
olisi mahdollista tunnistaa hyvin potilaat, joita ei kannata leikata. Toisaalta voi-
taisiin valttyad aliarvioimasta levinneisyytté, jolloin saddstyttéisiin tilanteilta joissa
leikkaushoito tai liitdnnéishoidot jaavit epatéiydellisiksi.

Valtaosalle tdmén tutkimuksen potilaista oltiin tehty CT-kuvaus ennen leikkausta,
ja tarkoituksena oli arvioida taudin levinneisyytté. Potilaskertomuksista ei selvinnyt,
miksi kaikkia potilaita ei oltu kuvattu preoperatiivisesti. Syva myometriuminvaasio
on yksi térked riskitekijé syovén levidmiselle, mutta invaasiosyvyyden arvioiminen
(yli tai alle 50 %) CT-kuvasta on vaikeaa, eiké sitéd useinkaan yritetd. Aineiston po-
tilaiden tiedoissa C'T:n perusteella oltiin lausuttu invaasiosyvyydesté vain kuudessa
tapauksessa (11 %). Sen sijaan ultradénen perusteella arvioitu invaasiosyvyys 16ytyi
32:n potilaan tiedoista (40 %).

Tutkimuksen tulosten mukaan CT:114 16ydoksiad on etenkin matalan riskin potilail-
la vdhén, ja tutkimus vaikuttaa hoidon kulkuun hyvin harvoin. Loydoksistd ma-
talan ja keskikorkean riskin potilailla suuri osa oli sattumaldydoksié, jotka johti-
vat lisdtutkimuksiin. Loyddksisséd oli myos véadrid positiivisia, mikd voi aiheuttaa
lisdd tutkimuksia ja viivettd hoitoon. Erityisesti korkean riskin potilailla CT aut-
toi loytdméadan metastaaseja, mikd johti muutoksiin leikkaussuunnitelmassa hoidon
aloittamiseen séde- tai sytostaattihoidoin.

Tutkimuksen heikkouksina voidaan pitdéd pientéd aineistoa seké potilaskertomusten
osittain puutteellisia tietoja ja sité, ettei jokaisen potilaan kertomuksessa ole syste-
maattisesti ilmoitettu samoja syovén hoitoon liittyvia tietoja. Vahvuutena voidaan
pitda etukéteen tehtya tiedonkeruulomaketta seké sité, ettd aineisto koostuu sadan
peréttiisen, valikoimattoman potilaan joukosta.

Tutkimuksen tulokset CT:n kiyttokelpoisuudesta kohtusyovan levinneisyyden ar-
viomisessa ovat hyvin samankaltaiset kuin Connorin ym. (2000) tutkimuksessa, jon-
ka aineisto oli n=>56 ja menetelmét samankaltaiset kuin téssa tutkimuksessa. Myos
Zerbe ym. (2000) ja Bansal ym. (2008) péétyivit johtopadtokseen, ettei rutiinin-
omainen preoperatiivinen CT ole hyodyllinen, etenkédén matalan riskin potilaille.
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Aiemmissa tutkimuksissa on myos vertailtu eri kuvantamismenetelmis kohtusyovan
preoperatiivisessa arviossa, ja osassa PET/CT:n ja MRL:n on todettu olevan CT:t&
parempia levinneisyyden havaitsemisessa paremman pehmytkudoserottelukyvyn ta-
kia[1113:14,16,20] Kajkkien menetelmien ongelmana on, ettei malignia ja muusta syysta
suurentunutta imusolmuketta ole mahdollista erottaa toisistaan, sekd mahdolliset
imusolmukkeissa olevat mikrometastaasit, jotka eivit niy kuvissal?'22,

Tulosten mukaan preoperatiivisen CT:n tarjoama lisédtieto on matalan riskin poti-
laiden tapauksessa vihédinen. Toisaalta matalan riskin potilaita ei pystytd téysin
varmasti tunnistamaan pelkén kliinisen kuvan ja thorax-rontgenin avulla, ja myos
kliinisen levinneisyysasteen I potilailla voi olla imusolmukelevinneisyytta (6, mut-
ta kaikille potilaille ei myoskédan ole jarkevaa tehda téaydellistd kirurgista levinnei-
syysmaédritysté, koska suurimmalla osalla potilaista ei levinneisyytta ole*6). Kuvan-
tamisesta on kuitenkin hyotya hoidon suunnittelemiseksi niissd tapauksissa, joissa
leikkaus ei ole mahdollinen.

Tutkimuksen tulosten ja aiempien tutkimusten perusteella CT-kuvauksen tuomat
lisahyodyt potiailla, joiden arvioidaan kuuluvan matalan riskin ryhméén, ovat vahéi-
set. Matalan riskin potilaiden tapauksessa voisi riittdé preoperatiivinen kliininen
tutkimus seké thorax-réntgen.
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