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Uutta toivoa lasten 
AML:n hoitoon tuovat 
uudet kohdennetut 
hoidot sekä tukihoito-
jen ja kantasolusiirto-
hoidon kehitys.
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Tavoitteena on parantaa hoitotuloksia ja vähentää haittoja

Uusi kansainvälinen hoito-ohjelma lasten 
harvinaiseen akuuttiin myelooiseen 
leukemiaan

L apsen syöpä on harvinainen sairaus – 
Suomessa todetaan vuosittain syöpä noin 
150:llä alle 16-vuotiaalla. Leukemia on 

lasten yleisin syöpä, noin kolmasosa lasten syö-
vistä on leukemioita. Akuutit leukemiat jaetaan 
solujen erilaistumislinjan mukaan lymfaatti-
seen (ALL) ja myelooiseen muotoon (AML). 
AML:ään sairastuu vuosittain noin viisi lasta.

Lasten AML:ää hoidetaan solunsalpaajahoi-
dolla, kohdennetulla hoidol-
la ja joskus kantasolusiirrolla. 
Induktiovaiheessa eli hoidon 
alussa pyritään saavuttamaan 
remissio poistamalla mahdolli-
simman monta leukemiasolua, 
ja sitä seuraavassa vakautushoi-
dossa eli konsolidaatiovaiheessa 
syvennetään hoitovastetta edelleen. Kohden-
netun hoidon lääkkeet kohdistuvat erityisesti 
leukemiasoluissa esiintyviin geneettisiin tai 
molekyylipoikkeavuuksiin. Esimerkiksi gem-
tutsumabiotsogamisiini kohdentuu blastisolun 
pinnalla yleisesti ilmenevään CD33-reseptoriin 
mutta ei vaikuta ilman tätä reseptoria. Muita 
kohdennettuja lääkkeitä ovat venetoklaksi ja 
kvitsartinibi, ja tutkimukset niiden tehosta ovat 
käynnissä.

Lasten AML:n elossaolo-osuudet ovat 
parantuneet 1990-luvulle asti ja päätyneet 
65 %:iin (1,2). Sen jälkeen on saavutettu vain 
vähäistä ennusteen parantumista lähinnä te-
hokkaampien tukihoitojen myötä, vaikka tieto 
genetiikasta ja biologiasta on lisääntynyt (3). 
Osittain tämä johtuu siitä, että lasten AML:n 
lääkehoito on hyvin intensiivistä, eikä sen 
tehostaminen ole enää mahdollista. Lasten 
AML:n hoitoon liittyykin merkittäviä infektio- 

ja elinkomplikaatioita. Lisäksi vaikka kohden-
nettua hoitoa on tutkittu laajasti, ainoa tehokas 
vaihtoehto tavanomaiselle vakautushoidolle 
on edelleen suurimmalle osalle potilaista allo-
geeninen kantasolusiirtohoito. Kantasolusiir-
tohoitoon liittyy lisääntynyttä toksisuutta ja 
käänteishyljintää, ja se on siksi yleensä varattu 
suuren riskin AML-potilaille (4). Suuren ris-
kin potilaiden määritelmä vaihtelee kuitenkin 

eri hoitoprotokollien välillä, eikä 
kantasolusiirron tehoa vielä tun-
neta tarkasti AML:n eri geneetti-
sissä alaryhmissä (5).

Virtaussytometriatekniikoiden 
kehitys on mullistanut AML:n 
jäännöstaudin mittaamisen vii-
me vuosikymmeninä. Vuonna 

2011 päättynyt yhteispohjoismainen NOPHO 
AML2004 ‑hoito-ohjelma osoitti, että virtaus-
sytometrialla mitattu vähintään 0,1 %:n jään-
nöstaudin osuus toisen induktiohoidon jälkeen 
johti erittäin huonoon 11 %:n tapahtumava-
paaseen eloonjäämisennusteeseen (6). AML:n 
induktiohoidon jälkeinen jäännöstauti onkin 
yksi vahvimmista ennustetekijöistä (7). Kan-
tasolusiirrolla toteutetun vakautushoidon on 
osoitettu parantavan huonosti induktiohoitoon 
vastanneen potilaan ennustetta (8).

Monissa kansainvälisissä lasten AML:n hoi-
toprotokollissa suurta riskiä määrittävät sekä 
jäännöstauti induktiohoidon aikana että suuri 
määrä huonoon ennusteeseen liitettyjä ge-
neettisiä poikkeavuuksia (9). Jäännöstaudin ja 
ennusteen välisestä vuorovaikutuksesta sekä 
kantasolusiirron hyödystä yksittäisissä alaryh-
missä tiedetään kuitenkin hyvin vähän. Vuoden 
2023 lopussa päättyvä kansainvälinen lasten 
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AML-tutkimusprotokolla (NOPHO-DBH 
AML2012), johon Suomi on osallistunut vuo-
desta 2013, tutkii näitä kysymyksiä. 

Suuri riski määräytyy pääasiassa virtaussyto-
metrialla mitatun induktiovasteen perusteella. 
Leukemiasolukon FLT3-ITD ilman samanai-
kaista NPM1-mutaatiota on ainoa geneettinen 
poikkeama, jonka mukaan potilas luokitellaan 
suuren riskin ryhmään. Näyttö FLT3-ITD:n 
huonosta ennusteesta on vahva, ja kantasolu-
siirron on osoitettu parantavan potilaan ennus-
tetta (10,11). Tuloksia päättyvästä hoito-ohjel-
masta odotetaan tämän vuoden kuluessa.

Uutta toivoa lasten AML:n hoitoon tuovat 
uudet kohdennetut hoidot sekä tukihoitojen ja 
kantasolusiirtohoidon kehitys. Tulevaisuuden 
tärkeitä kysymyksiä ovat, kuinka tunnistaa no-
peasti lääkehoitoon vastaavat leukemiasolujen 
kohdemuutokset, millä menetelmällä hoitovas-
tetta olisi arvioitava, miten lääkkeiden tehon ja 
niiden aiheuttamien mahdollisten myöhäisvai-
kutusten kanssa tasapainoillaan sekä kenelle 
kantasolusiirtoa kuuluu tarjota. Uusia lääke-
aineita tulisi testata vain niille potilaille, jotka 
todennäköisimmin hyötyvät niistä. Tällaiset 
kysymykset edellyttävät paitsi uusien lääkkei-
den saatavuutta ja merkkiaineiden tunnistamis-
ta myös sellaisia uusia hoitoprotokollia, joiden 
avulla voidaan tutkia tarkemmin määriteltyjä 
potilaiden alaryhmiä. Näihin tavoitteisiin täh-
tää vuoden 2024 alussa käynnistyvä lasten 
CHIP-AML22-hoito-ohjelma.

CHIP-AML22-hoito-ohjelmassa tavoittee-
na on erityisesti vähentää hoidon aiheuttamia 
haittoja ja löytää yksilöllisiä hoitoja syöpäso-
lujen geneettisten ominaisuuksien perusteella. 
Haittoja on tarkoitus vähentää tutkimalla hy-

vän vasteen induktiovaiheen hoitoon saaneiden 
potilaiden solunsalpaajahoidon keventämistä 
vakautusvaiheen aikana. Tähän pyritään myös  
liittämällä antrasykliini-solunsalpaajan rinnalle 
lääkityksen sydänlihakselle haitallisten vapai-
den happiradikaalien muodostusta estävä deks
ratsoksaanihoito sydänhaittoja vähentämään 
sekä julkaisemalla tukihoidon hoitosuositukset 
(12). 

Huonoennusteisten tautitapausten hoidossa 
tutkitaan uusia lääkkeitä. FLT3-tyrosiinikinaa-
sin estäjä kvitsartinibi liitetään hoitoon, kun 
syöpäsoluissa on FLT3-mutaatio, gemtutsuma-
biotsogamisiinin tehoa tutkitaan CD33-posi-
tiivisten syöpäsolujen yhteydessä ja huonosti 
alkuhoitoihin vastanneiden hoitoon liitetään 
syöpäsolujen apoptoosia edistävä venetoklaksi. 
Kantasolusiirtohoitoon päätyville potilaille tar-
jotaan mahdollisuutta osallistua tutkimukseen, 
jossa selvitetään, voidaanko kantasolusiirron 
esihoidon valinnalla vähentää siitä aiheutuvia 
haittavaikutuksia.

Koska lasten AML on harvinainen, vaatii 
uusien hoitojen tutkiminen laajempaa kan-
sainvälistä yhteistyötä. Pian käynnistyvässä 
hoito-ohjelmassa yhteistyössä on mukana jo 14 
maata, ja uusia maita on liittymässä tutkimus-
yhteistyöhön. Uuden nimellä CHIP-AML22 
kulkevan hoito-ohjelman toteuttamiseen on 
myös saatu mittava, noin kolmen miljoonan eu-
ron EU-rahoitus. Tämä tutkimus on yksi osoi-
tus siitä, että lasten kliinisten lääketutkimusten 
toteuttaminen vaatii osallistumista kansainväli-
seen yhteistyöhön ja että yhteistyöllä on mah-
dollista kehittää myös harvinaisten sairauksien 
hoitoa, mikä ei olisi mahdollista kansallisesti 
tautitapausten jäädessä vähiin. ■
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