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Tutkimuksen tarkoituksena oli selvittdd umpilisdkkeen kasvainten esiintyvyyttd akuutin
umpilisdketulehduksen vuoksi leikatuilla potilailla, sekd arvioida umpilisdketulehduksen
hoitomuotojen merkitystd umpilisdkekasvainten 16ytdmisessd. Kerddméni tutkimusmateriaali
oli osa Elina Lietzénin viitoskirjaa, jonka yhdessd osatydssd tutkittiin umpilisdkkeen
kasvainten esiintyvyyden korrelaatiota umpilisiketulehduksen eri vaikeusasteisiin®).

Umpilisdkkeen kasvaimet ovat harvinaisia. Niiden esiintyvyys on todettu suuremmaksi
vaikeamman eli komplisoitunen umpilisdketulehduksen yhteydessd, kuin lievimméssi
tautimuodossa eli komplisoitumattomassa umpilisdketulehduksessa. Umpilisdkkeen paikallista
kasvainta ei pystytd havaitsemaan luotettavasti nykyisilld kuvantamismenetelmilld
umpilisdketulehduksen  yhteydessd,  silli  tulehdusreaktio  vaikeuttaa  tulkintaa.
Umpiliséketulehduksen hoito on jo pitkdén ollut leikkaus eli tulehtuneen umpilisikkeen poisto,
mutta konservatiivinen hoito on osoittanut lupaavia tuloksia komplisoitumattoman
umpilisidketulehduksen hoidossa. Eri hoitovaihtoehtoja seké niiden potilaskohtaista optimointia
tutkitaan aktiivisesti. Operatiivisesti hoidetuista potilaista n. 0,5 — 2 %:lla todetaan poistetun
umpilisdkkeen histologisessa tutkimuksessa sattumaloydoksend umpilisikkeen kasvain.
Selvittamalld umpilisdkkeen kasvainten esiintyvyyden suhdetta umpilisdketulehduksen eri
vaikeusasteisiin voidaan arvioida mahdollista riskid, ettd umpilisdkkeen kasvaimet jddvit
diagnosoimatta konservatiivisesti hoidetuilla potilailla.

Tutkimuksen aineistona kéytettiin SyOpérekisterin potilaita, joilla on todettu umpilisdkkeen
primaarikasvain aikavalilld 2007— 2013. Tutkimukseen osallistuivat Helsingin, Tampereen,
Turun, Kuopion ja Oulun yliopistolliset sairaalat, sekd Jyvdskyldn, Mikkelin ja Lahden
keskussairaalat. Tiedot kisiteltiin ilman henkildtietoja, eivdtkd potilaat ole tunnistettavissa
materiaalista.  Lisdksi  opinndytetyohon  siséllytettiin = lyhyt  kirjallisuuskatsaus
aihekokonaisuudesta.
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1. JOHDANTO

Umpilisikkeen eli appendix vermiformiksen kasvaimet ovat harvinaisia®. Umpilisikkeen
kasvainten esiintyvyys akuutin umpilisdketulehduksen yhteydessd on 0,7-2,5 % luokkaa.
Kasvaimet 10ytyvét usein sattumaldydoksind. Umpilisdkkeen kasvaimia on neljdi histologista
padtyyppid, joista yleisin on neuroendokriininen tuumori (NET), jonka ilmaantuvuus on 0,15—

0,6/100 000 vuodessa. >

Akuutti umpilisdketulehdus eli appendisiitti on yleisin pdivystysleikkauksen syy.
Epidemiologisten ja kliinisten tutkimusten perusteella tiedetéén, ettd umpilisdketulehduksia on
kahta eri tyyppid; lievempi komplisoitumaton ja vaikeampi komplisoitunut umpiliséketulehdus.
Suurin  osa  umpilisdketulehduksista ~on lievempdd muotoa. Komplisoituneen
umpilisdketulehduksen hoitona on kiireellinen umpilisdkkeen poistoleikkaus lukuun ottamatta
umpilisdkkeen vieruskudoksen paisetta eli periappendikulaarista abskessia, joka usein
hoidetaan ensin konservatiivisesti antibioottihoidolla tai tarvittaessa dreneerauksella. Vaikeassa
umpilisdketulehduksessa, jossa  umpilisakkeen alueelle  kehittyy = mérkdkertyma
(periappendikulaarinen abskessi), esiintyy selvidsti yleisimmin umpilisdkkeen kasvaimia kuin

lievemmassi tulehduksessa."

Retrospektiivisen tutkimusdatan perusteella on arvioitu, ettd riski umpilisiketulehduksen
etenemiselle lievastd tulehduksesta aina perforaatioon eli suolen puhkeamiseen ja leikkauksen
jilkeisille komplikaatioille kasvavat ajan mittaan®. Kaikki akuutit umpilisiketulehdukset eivit
johda umpilisdkkeen puhkeamiseen. Viitteitd siitd, ettd komplisoitunut ja komplisoitumaton
umpilisiketulehdus ovat patofysiologialtaan eri tautimuotoja, on enenevissd mairin®.
Komplisoitumattoman umpilisdketulehduksen hoidossa tutkitaan aktiivisesti antibioottihoitoa
vaihtoehtona leikkaushoidolle. Kansallisessa APPAC-tutkimuksessa osoitettiin, ettd suurin osa

(73 %) niistd komplisoitumattomista umpilisdketulehduksista voitiin hoitaa antibiooteilla.



Viiden vuoden seurannassa antibioottihoidon jialkeen myohemmin leikkaukseen pddtyneilld

potilailla ei ilmennyt lisdéntyneitd komplikaatioita, eli mikrobiliiikehoito oli turvallista. ®

2.UMPILISAKE
2.1 Normaali anatomia

Umpilisdke eli appendix vermiformis sijaitsee paksusuolen alkuosan eli caecumin teenioiden
(paksusuolennauhojen)  yhtymikohdassa.  Yleisimmidt anatomiset variaatiot ovat
retrosekaalinen eli umpisuolen taakse suuntautuva ja pelvinen eli lantion keskelle suuntautuva.
Umpilisdke on muodoltaan matomainen ja pituudeltaan yleensd 6-9cm, mutta pituus vaihtelee
2-25cm vililli.? Umpilisikkeen verisuonitus tulee arteria appendiculariksesta, joka haarautuu

arteria ileocolicasta.
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2.2 Kliininen merkitys

Umpilisikkeen merkitys on edelleen tuntematon, ja sitd on aiemmin pidetty evolutiivisena
kehitysjdénteend. Nykyéddn kuitenkin tiedetdén, ettd umpilisikkeelld on sen runsaan
imukudoksen vuoksi immunologisesti merkittdvd rooli suoliston bakteeristoflooraan ja sen
kasittelyyn. Tdmaén takia umpilisédkkeen toiminnalla saattaa olla vaikutuksia useissa suoliston

alueen tautitiloissa, kuten haavaisessa paksunsuolen tulehduksessa ja paksunsuolen sydvissi.®)

2.3. Umpiliséiketulehdus

Umpiliséketulehduksen syité ja syntymekanismeja ei tiedetd tarkasti. Yksi yleisesti hyviksytty
teoria on umpilisdkkeen tyven ahtautumisesta seuraava fysiologinen prosessi, joka johtaa
lopulta umpilisdkkeen tyven tukkeutumiseen ja etenevéén tulehdusreaktion syntyyn. Tukoksen
ahtauttava tekijd voi olla esimerkiksi ulostekivi tai harvinaisemmin kasvain. Kaikki
umpilisidketulehdukset eivét ole seurausta tésti prosessista eli etiologia ja patofysiologia ovat

vield osin tuntemattomia.

Umpilisdkkeen sisdinen tukos johtaa paineen kasvuun umpilisikekudoksessa heikentden
seindimédn  verenkiertoa. Puutteellisesta  verenkierrosta seuraa hapenpuute, jolloin
puolustusmekanismit toimivat heikommin, ja limakalvo tulehtuu herkemmin suolistomikrobien
vaikutuksesta. Tulehdus etenee limakalvon alaiseen sidekudoskerrokseen jatkaen edelleen
lihaskudoskerrokseen ja siitd umpilisédkettd verhoavan sidekudoksen ja levyepiteelin eli
seroosan muodostamaan kalvoon. Seroosan rikkoutuessa tulehdus levidd umpilisdkkeen
ulkopuolelle aiheuttaen vatsakalvon tulehduksen eli peritoniitin tai umpilisikkeen
vieruskudospaiseen, jos puhkeama tapahtuu rajautuvaan tilaan. Makroskooppisesti tulehtunut
umpilisike ndyttda aluksi punoittavalta, mutta tulehduksen edetessa se voi muuttua sinertdvéksi
tai mustaksi kuolioon viitaten.” Aiemmin ajateltiin, ettd umpilisikkeentulehduksen
luonnollinen taudinkulku johtaisi aina jatkumona tdhdn tulehduksen komplisoitumiseen eli
umpilisdkkeen puhkeamiseen ja vatsakalvontulehdukseen sekd henked uhkaavaan tilaan.
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Tamin vuoksi umpilisidkkeen poistoleikkausta pidettiin ainoana ja hengen pelastavana
hoitomuotona. Nykytutkimukset ovat osoittaneet, ettd tulehdus ei aina johda suolen
puhkeamiseen, vaan umpilisdketulehduksia on kahta muotoa; lievd eli komplisoitumaton ja
vaikea eli komplisoitunut umpilisdketulehdus. Suurin  osa, noin 70-80 %,
umpilisiketulehduksista on kuitenkin lievempdi tautimuotoa.”> Komplisoituneen tulehduksen
madritelménd on perinteisesti kuolion seurauksena tapahtuva umpilisikkeen puhkeaminen eli
perforaatio, umpilisdkkeen vieruskudoksen paise eli periappendikulaariabskessi tai
umpilisidkkeen kasvain. Perforaatio vapaaseen vatsaonteloon aiheuttaa vatsakalvon tulehduksen
eli peritoniitin. Periappendikulaariabsessi on umpilisédkkeen vieruskudoksen mérkipaise, joka
on nimensd mukaan osittain tai kokonaan umpilisikkeen ympérilld. Talloin tulehdus on
rajautunut, eikd aiheuta vatsakalvontulehdusta. Eri vaikeusasteiden miéritelmd on myos
aktiivisen tutkimuksen kohteena etenkin umpilisdkkeen ulostekiven eli fekoliitin osalta, koska
sen esiintyvyyden on todettu liittyvin vaikeampaan umpilisdketulehduksen taudinkulkuun ja

usein fekoliitin esiintyminen luokitellaankin vaikeammaksi tautimuodoksi.'”
2.4. Umpilisiketulehduksen diagnostiikka

Umpiliséketulehduksen diagnoosiin voidaan péétyd kliinisin oirein ja 10ydoksin, joihin
diagnoosin tekeminen aiemmin perustuikin. Taudinkuvalle on tyypillistd dkillisesti alkava
epamddrdinen vatsakipu kauttaaltaan vatsan alueella ja kipu tyypillisesti siirtyy oikealle
alavatsalle. Tyypillinen palpaatioarkuus todetaan McBurneyn pisteessd (méiritetty sijaitsevan
navan ja spina iliaca anterior superiorin vélisen janan 2. ja 3. kolmanneksen rajalla, kts. kuva
2). Muita mahdollisia 16yddksid ovat oikean alavatsan lihaspuolustus-16ydos eli défence, seka
painamisen jdlkeen seuraava pddstoaristus eli rebound-oire. Oikean alavatsan défencen ja
padstoaristuksen on raportoitu olevan umpilisdketulehduksen tunnistamisessa herkkyydeltdén
39-74 % ja tarkkuudeltaan 57—-84 % luokkaa.'" On arvioitu, etti noin kolmasosalla potilaista
taudinkuva on epétyypillinen vaikeuttaen diagnoosin tekemistd. Laboratoriokokeista

keskeisimmét ovat tulehduksesta kertovat kokeet eli C-reaktiivinen proteiini (P-CRP) ja
5



valkosolujen midrd (B-Leuk). Ndméa yhdistettynd kliiniseen taudinkuvaan voivat auttaa
diagnoosiin péddsemisessd. Tutkimukset eivdt ole kovin herkkid, mutta niiden ollessa

viitealueella, on umpilisiketulehdus epitodennikdinen.”
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Tietokonetomografia eli TT-kuvaus on tdmdn hetken kuvantamistutkimuksista paras
umpilisdketulehduksen diagnostiikassa. Tutkimuksen sensitiivisyyden on osoitettu olevan jopa
99 % ja spesifisyyden 95 % eli TT-kuvaus on varsin luotettava ja tarkka tutkimus.'? TT-
kuvauksen on todettu vdhentdvin tarpeettomia leikkaushoitoja diagnostiikan tarkentumisen
pohjalta ja siten kuvantamisen on todettu vihentdvan myos hoidon kokonaiskustannuksia. TT-
kuvauksessa potilas kuitenkin altistuu ionisoivalle sdteilylle, joka saattaa lisdtd syOpariskid
tulevaisuudessa ja umpilisiketulehduksen potilasaineistossa tdmd on olennaisen tirkeda
suurimman osan potilaista ollessa nuoria aikuisia. Tamén vuoksi on kehitetty matala-
annoksista TT-kuvantamista. Vuosina 2015-2016 TYKS:ssd toteutetussa OPTICAP-
tutkimuksessa vertailtiin vatsan tavallisen ja matala-annoksisen TT-kuvauksen eroja akuutin
umpilisdketulehduksen  diagnostiikassa  kuvaamalla  sama  potilas  molemmilla

kuvantamismenetelmilld. Tutkimusmuotojen viélilld ei havaittu tilastollisesti merkitsevéa eroa,



vaan molemmat tutkimukset osoittivat umpilisdketulehduksen ja sen eri tautimuodot yhtd
hyvin. Matala-annoksisen TT-kuvauksen sdderasitus oli merkittdvasti tavallista TT-kuvausta

pienempi 3.33 mSV vs. 4.44 mSV (P<0.001).'®

Vuonna 2017 tehdyssa katsauksessa etsittiin tyypillisid TT-kuvauksen 16ydoksid ennustamaan,
onko kyseessd komplisoitunut vai komplisoitumaton umpilisédketulehdus. Yhteensd 23:n
tutkimuksen analyysissa todettiin yhdeksén piirrettd, jotka yli 70 %:n tarkkuudella ennustivat
kyseesséd olevan komplisoitunut umpilisidketulehdus. Niitd piirteitd olivat mm. ilma vapaassa
vatsaontelossa, neste vapaassa vatsaontelossa ja abskessi eli mérkékertyma sekd umpilisdkkeen
halkaisija > 14 mm. Loydosten sensitiivisyyden vaihteluvéli oli 14-59 %. Edelld mainitut
16ydokset TT-kuvauksessa viittaavat suurella todenndkoisyydelld komplisoituneeseen
umpilisidketulehdukseen, mutta my6s 16yddsten puuttuminen voi olla hyvé ja riittdva viite

poissulkemaan komplisoituneen tautimuodon. 4

Ultradéanitutkimusta voidaan kdyttdd akuutin umpilisdketulehduksen diagnostiikassa. Sen etuna
TT-kuvausta epdluotettavampi. Tutkimuksen tulkitsemista voi haitata esimerkiksi
vatsanseudun runsas rasvakertymd ylipainoon liittyen. Tutkimuksella ei voi poissulkea
luotettavasti umpilisdketulehdusta. Lapsilla ja raskaana olevilla ultraddnitutkimus on
ensisijjainen kuvantamismenetelmd. Magneettitutkimusta voidaan kayttdd tarvittaessa
kuvantamistutkimuksena esimerkiksi edelld mainituilla erityisryhmilld. Magneettitutkimuksen

haittana ovat muun muassa sen huono saatavuus ja tutkimuksen pitki kesto.®



3. UMPILISAKETULEHDUKSEN HOITO
3.1 Umpilisdketulehduksen leikkaushoito

Umpilisdketulehduksen leikkaushoidossa tulehtunut umpilisidke poistetaan eli tehdddn
appendikektomia. Ensisijainen menetelmé nykyéén on tdhystyskirurginen eli laparoskooppinen

appendikektomia.

Laparoskooppisessa umpilisidkkeen poistossa vatsanpeitteiden ldpi asetetaan kolme porttia, kun
taas avotekniikassa tehdddn oikealle alavatsalle ns. vaihtoviilto, jota kautta umpilisike
poistetaan. Kummassakin tekniikassa suolilieve preparoidaan, umpilisikkeemvaltimo arteria
appendicularis suljetaan ja suolilieve katkaistaan. Umpilisédke suljetaan tyvestdén, katkaistaan

ja poistetaan. Laparoskooppisessa menetelmissi umpilisike poistetaan haavilla. 910

Laparoskooppiseen leikkaukseen liittyy merkittdvisti véhemmain kipua ja haavainfektioita
verrattuna avoleikkaukseen, laparoskooppisesti leikatut potilaat toipuvat merkittdvasti

nopeammin tydkuntoiseksi ja sairaalassaoloaika on lyhyempi.'®
3.2 Komplisoitumattoman umpilisiketulehduksen antibioottihoito

Viime vuosina on saatu enenevassd madrin ndyttod siitd, ettd lievd umpilisdketulehdus voitaisiin
hoitaa mikrobilddkkeilld. Suomessa kuudessa sairaalassa toteutettiin aikavélilld 2009-2012
kliininen satunnaistettu APPAC-monikeskustutkimus, jossa verrattiin antibioottihoitoa
leikkaushoitoon TT-tutkimuksella diagnosoiduilla komplisoitumatonta umpilisdketulehdusta

sairastavilla potilailla.

Tutkimuksessa antibiooteilla hoidetussa ryhmaissé seurattiin 265 potilasta viiden vuoden ajan.
Viiden vuoden seurannassa tutkitusta ryhméstd 39 % (n=100) leikattiin ensimmaisen
sairaalahoitojakson aikana tai myohemmin oirekuvan uusiutuessa. Tutkimusprotokollan

mukaan kaikki uusiutumaepdilypotilaat leikattiin, mutta kaikilla leikkaushoitoon paétyneilld
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potilailla ei todettu histologisesti uusiutunutta umpilisédketulehdusta. Potilaista 61 % ei tarvinnut
leikkaushoitoa ja todellinen uusiutuminen todettiin 30 %:ssa. Niilld antibioottiryhmén
potilailla, jotka péadtyiviat leikkaushoitoon, ei esiintynyt merkitsevésti lisddntyneitéd
komplikaatioita eli antibioottihoito oli turvallista. Potilaista kahdella oli kehittynyt
komplisoitunut umpilisdketulehdus. Umpilisdketulehdus uusiutui keskimddrin 7 kuukauden

kohdalla seurannassa.'”> 1)

3.3 Umpilisiketulehduksen hoitomuodon merkitys tulevaisuudessa

Komplisoitumattoman umpilisdketulehduksen hoitaminen antibiooteilla merkitsisi kaikilta
mahdollisilta leikkauskomplikaatioilta vélttymistd. Leikkauksen vilittomistd komplikaatioista
tavallisimpia ovat leikkaushaavainfektiot ja verenvuoto. Myohédisvaiheen tavallisimpia

komplikaatioita ovat kiinnikkeet, arpiongelmat ja -tyrét.

Tarpeettomien leikkauksien vilttdmiselld vdhennetddn komplikaatioiden lisdksi hoidon
kokonaiskustannuksia. =~ Aiemmin  mainitussa ~ suomalaisessa =~ APPAC-tutkimuksen
kustannusanalyysiartikkelissa osoitettiin, ettd tarpeettomien leikkauksien vélttamiselld
viahennetddn komplikaatioiden lisdksi hoidon kokonaiskustannuksia. Kokonaiskustannukset
leikkaushoidon saaneilla potilailla (ka. 5990 €) olivat 1,6-kertaa korkeammat kuin antibiooteilla
hoidetuilla potilailla (ka. 3744€). Leikkauksellisesti hoidettujen potilaiden sairasloman pituus

oli merkittivisti pidempi kuin antibiootein hoidetuilla (17 p#ivii ja 9.2 piivii).!”

Tehdyissd umpilisidketulehduksien antibioottihoitoa késittelevissé tutkimuksissa antibiootti on
ollut erittdin laajakirjoinen, antotapa suonensisdinen ja hoitoaika pitkd, koska niiden
tutkimusten toteutusaikana ei vield ollut riittdvasti tietoa siitd, onko mikrobilddkehoito
komplisoitumattomissa umpilisdketulehduksissa turvallista. ~Suomalaisessa ~APPAC-
tutkimuksessa (kts 3.2), kiytdssd oli erittdin laajakirjoinen mikrobilddkehoito (ertapeneemi),
jota annettiin  suonensisdisesti kolmen vuorokauden sairaalahoidon ajan. Tieto

mikrobilddkehoidon turvallisuudesta johti aluilleen aiheeseen liittyvid lisdtutkimuksia.



Opinndytetyon aikana meneillddn olevassa APPAC Il-tutkimuksessa verrataan suun kautta
otettavaa moksifloksasiini-antibioottia laskimoon annettavan ja suun kautta otettavan
antibioottihoidon yhdistelméaén. Antibioottihoidon pituus on viikon ja sairaalahoidon kesto
endd vain yksi vuorokausi?”. Antibioottihoidon mahdollisia haittoja ovat allergiset reaktiot
ladkeaineelle, hoidon vaikutukset suoliston mikrobiflooraan sekd hoidon vaikutukset globaaliin
antibioottiresistenssiongelmaan.  Antibioottihoitoon liittyvistd haitoista vakavat ovat
harvinaisia ja yleiset lievid. Antibioottihoidon ja leikkaushoidon riskejd punnittaessa voidaan
todeta leikkaushoidon komplikaatioiden olevan wusein vakavampia ja hoidollisesti
haastavampia. Antibioottithoidon tehon ja turvallisuuden sekd kustannushyddyn ja
komplikaatioiden mé&édrdn minimoimiseksi voidaan olettaa mikrobilddkehoidon kéayton
komplisoitumattomien umpilisdketulehduksen hoitomuotona kasvavan tulevaisuudessa.
Vuonna 2017 julkaistussa tutkimuksessa verrattiin oireenmukaista hoitoa mikrobilddkehoitoon
komplisoitumattoman  umpilisdketulehduksen =~ hoitomuotona. = Tédssd  valikoidussa
potilasaineistossa ryhmien vililld ei ollut merkitsevid eroa’!. Suomessa on meneilldin télld
hetkelld kaksoissokkoutettu satunnaistettu tutkimus (APPAC III), jossa oireenmukaista hoitoa

verrataan mikrobildikehoitoon lumeliddkekontrollissa®?.

4. UMPILISAKKEEN KASVAIMET
4.1 Esiintyvyys ja histologia

Suomalaisen tutkimuksen mukaan komplisoituneiden umpilisdketulehduksien yhteydessi
esiintyy keskimiirdistd enemmdn umpilisikkeen kasvaimia kuin komplisoitumattomissa
umpilisdketulehduksissa. Yhteys havaittiin selvimmin yli 40-vuotiailla potilailla, joilla tulehdus

oli muodostanut periappendikulaariabsessin.>

Umpilisdkkeen kasvaimet jaetaan tyypillisesti neuroendokriinisiin  kasvaimiin ja

adenokarsinoomiin. Neuroendokriiniset kasvaimet muodostavat yleisimmén ryhmén, n.85 %
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kaikista umpilisdkkeen kasvaimista. Suurin osa (yli 90 %) neuroendokriinisista kasvaimista on
alle 1 cm ldpimitaltaan, eivdtkd yleensd ldhetd etdpesdkkeitd. Riski etdpesdkkeille kasvaa
suhteessa primaarikasvaimen kokoon, ja etédpesikkeitd voidaan todeta tyypillisimmin 2 cm:n
tai sitd suuremmissa kasvaimissa. Ennuste on paikallisessa taudissa erinomainen, ja 5 vuoden
jélkeen potilaista on elossa yli 90 %.” Kasvainten potentiaalisuus pahanlaatuisuuteen vaihtelee
histologisen alatyypin mukaan. USA:ssa tutkittiin vuonna 1998-2007 eri neuroendokriinisten
kasvainten alatyyppien esiintymistd ikdryhmittdin sekd histologisen alatyypin vaikutusta
ennusteeseen®”. Viiden vuoden seurannassa potilaista oli elossa 86,3 %. Y1i 90 % kasvaimista
oli pahanlaatuisuudeltaan pienen tai keskisuuren riskin kasvaimia. Kasvaimista 6,4 % oli

korkeariskisid ja nima esiintyivit keskimdarin idkkaimmilla potilailla.

Umpilisdkkeen adenokarsinooma on neuroendokriinisiin kasvaimiin verrattuna harvinainen.
Adenokarsinoomaa esiintyy noin 0,1-0,2 %:ssa poistetuista umpilisikkeisti.” Yli puolet
adenokarsinoomista on limaa tuottavia eli musinoottisia kasvaimia. Musinoottisen kasvaimen
madritelmédn mukaan kasvaimen pinta-alasta yli puolet on limaa tuottavaa kasvainkudosta.
Naméi kasvaimet jaetaan edelleen erilaistumisensa mukaan. Kasvain todetaan usein matala-
asteisesti tai korkea-asteisesti erilaistuneeksi, mutta joidenkin ldhteiden mukaan joskus ndiden
vilimuodoksi??. Ei-musinoottiset kasvaimet luokitellaan taas huonosti, kohtalaisesti tai hyvin

erilaistuneeksi.

MANEC eli sekamuotoinen adeno-neuroendokriininen karsinooma, vanhalta nimeltddn
Gobletin solu -kasvain, on edelld mainittuja harvinaisempi, aggressiivinen kasvaintyyppi, jolla
on sekd adenokarsinooman ettd neuroendokriinisen kasvaimen piirteitd. = Harvinaisen
esiintymisen johdosta on vield epidselvdd kumpaa kasvaintyyppid MANEC muistuttaa
enemmain. Siind missd umpilisdkkeen neuroendokriinisten kasvainten ennuste on yleensd
erinomainen, Gobletin solu -kasvainpotilaista on viiden vuoden sairastamisen jidlkeen elossa

lihteesti riippuen 58-81%. 29
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Harvinaisena pahanlaatuisena tautina tunnetaan pseudomyxoma peritonei eli vatsakalvon
pseudomyksooma, joka on tavallisimmin umpilisdkkeestd 14ht6isin oleva limaa tuottava
kasvain, joka on levinnyt vatsaonteloon. Samanlainen tilanne seuraa, kun umpilisdkkeen limaa

erittdva adenokarsinooma kasvaa umpilisdkkeen seinén lapi.

4.2 Umpilisikkeen kasvainten hoito

Kasvaimen hoito riippuu ensisijaisesti kasvaimen histologiasta, koosta ja levinneisyydesta.
Umpilisdkkeen poisto on usein riittdvd hoito, mutta myos laajempia leikkauksia tarvitaan
kasvaintyypistd riippuen. Neuroendokriinisen kasvaimen hoidoksi riittdd pelkéstdin
umpilisdkkeen poistaminen silloin, kun kasvaimen koko on alle 1cm, se on hyvin erilaistunut,
eikd levinneisyyttd ympérdiviin kudoksiin ole havaittavissa. Hoitomuotona on usein
oikeanpuoleinen paksusuolen typistysleikkaus, jos kasvaimen koko on yli 2cm, ja on

todettavissa sen levidmistd suoliliepeeseen.”

[so-Britanniassa tehdyssd tutkimuksessa
analysoitiin umpilisdkkeen neuroendokriinisten kasvainten hoitoa ja ennustetta. Tutkimuksessa
selvidd umpilisdketulehduksen yhteydessd 10ydettyjen neuroendokriinisten kasvainten
kokoluokan vaihdelleen vililld 1-20mm. Kasvainten koon mediaani eli keskiluku oli Smm.

Viiden vuoden seurannassa ei todettu yhtikién kasvaimen uusimista.’®

Umpilisdkkeen adenokarsinoomia hoidetaan kuten oikean puolen paksusuolen
adenokarsinoomia, eli tekemélld oikean puolen paksusuolen poisto. Témén hetken WHO:n eli
Maailman terveysjirjeston suosituksen mukaan MANEC-kasvaimia eli sekamuotoista adeno-
neuroendokriinisia karsinoomia pitdisi hoitaa kuten adenokarsinoomia. Muita kirurgisia
hoitomuotoja on esimerkiksi ileokekaalinen resektio, jossa nimensd mukaisesti poistetaan

kirurgisesti paksusuolen alkuosa ja ohutsuolen loppuosa.

Pseudomyksooma peritonein hoito poikkeaa muista umpilisikekasvaimien hoidoista.
Pseudomyksooman kirurgisessa hoidossa pyritddn poistamaan kasvainta pddasiallisen
kasvaimen lisdksi vatsaontelon muista osista turvallisuuden ja saavutettavissa olevan hyédyn
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asettamissa puitteissa. Hoidon tavoitteena on poistaa mahdollisimman laajasti kasvainta
kuorimalla vatsakalvo ja poistamalla tarvittaessa elimid. Radikaalitavoitteisen leikkauksen
yhdistiminen vatsaontelon solunsalpaajahuuhteluun kaytetddn nimitystd HIPEK eli
hyperterminen intraperitoneaalinen kemoterapia. Leikkaushoidon yhteydessa kasvainkudoksen
poistamisen jdlkeen vatsaonteloon laitetaan 41-43 asteista solunsalpaajaliuosta, jota

huuhdellaan tietty aika télla hypertermiselld liuoksella perfuusiolaitteen avulla.

5 AINEISTO JA MENETELMAT

5.1 Tutkimus

Tutkimukseni tavoitteena oli selvittdd umpilisdkkeen kasvainten ja niiden eri histologisten
alatyyppien esiintyvyyttd akuutin umpilisdketulehduksen vuoksi leikatuilla potilailla.
Kerdadmaéni tutkimusmateriaali oli osa LT Elina Lietzénin viitoskirjaa, jossa yhdessi osatyOssa
tutkittiin -~ umpilisdkkeen  kasvainten  esiintyvyyden = mahdollista  korrelaatiota

umpilisiketulehduksen eri vaikeusasteisiin'
5.2 Menetelmiit

Tutkimukseni aineistona kiytin edelld mainitun viitoskirjan aineistopohjaa. Materiaalina olivat
Suomen Syopirekisterin ilmoittamat umpilisdkekasvaimet vuosilta 2007-2013 kahdeksasta
mukana olleesta tutkimussairaalasta eli Suomen viisi yliopistosairaalaa (Helsinki, Tampere,
Turku, Kuopio ja Oulu) seké Jyvéskyldn, Mikkelin ja Lahden keskussairaalat. Hoitoalueeltaan

nama sairaalat kattavat 70,1 % koko Suomen viestosta.

Keriésin tutkimusmateriaalia Helsingin yliopistollisen keskussairaalan tietokannasta Suomen
Syoparekisterin ilmoittamista umpilisdkekasvain-potilastapauksista vuosilta 2007-2013.
Syoparekisteristd tutkimukseen valittiin kaikki ne potilaat, joilta 16ytyi valittujen

tutkimussairaaloiden tietokannoista tietoa umpiliséikkeen kasvaimesta. Potilaita oli yhteensa
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n=472. Jokaisen potilaan kohdalta keréttiin seuraavat parametrit: potilaan ika, sukupuoli,
miten kasvain I6ydettiin, hoitoprosessissa tehdyt kuvantamistutkimukset, leikkauksessa tehdyt
16ydokset (leikkauskertomus), kasvaimen histologinen méaaritys (patologin lausunto) ja
kasvaimen vuoksi tehdyt mahdolliset jatkohoidot (muun muassa jatkoleikkaukset,
ladkkeelliset hoidot). Kerddmani tiedot yhdistettiin muiden tutkimussairaaloiden

potilasmateriaaliin.

Saatu potilasmateriaali jaettiin kolmeen ryhméidn. Ensimmaéisessd ryhmissd umpilisdkkeen
kasvain l10ydettiin umpilisdkkeen tulehduksen (tai sen epdilyn) yhteydessa leikkauksen aikana
tai sen jilkeen. Toisessa ryhméssd oli muiden syiden vuoksi leikatut potilaat, ja kolmanteen
ryhméén sijoitettiin potilaat, joilla umpilisikkeen kasvain havaittiin leikkausta edeltdvin
kuvantamistutkimuksen yhteydessi. Téssd opinndytetyOssa keskityttiin erityisesti ryhmén yksi
potilaisiin.

Taulukoituna arvoina (taulukko 1) on ryhmittdin iin mediaani eli keskiluku ja vaihteluvilit,
sukupuoli, tehty leikkaus ja mahdollisesti tehty lisdleikkaus sekd 16ydetyn kasvaimen
histologia. Umpilisdketulehdus méariteltiin komplisoituneeksi, mikéli tulehdukseen liittyi

umpilisdkkeen puhkeama tai markakertyma.
5.3 Tulokset

Oheisessa taulukossa (taulukko 1) on kaikista tutkimussairaaloista kootut tulokset. Ryhméssi
yksi umpilisdkkeen kasvain todettiin keskiméérin 46-vuoden idssd. Vuosina 2007-2013
tutkimussairaaloissa hoidettiin 20 226 akuuttia umpilisdketulehdusta, joista 250 potilaalla
todettiin umpilisdkkeen kasvain, eli umpilisdkkeen kasvainten esiintyvyys
umpilisdketulehduksen yhteydessa oli 1,24%. Saatu esiintyvyys on yhtenevdinen muiden
tutkimuksien esiintyvyyslukuihin (0,7-2,5%) verrattuna ?. Niin ollen 19 976 potilaalla oli

akuutti umpilisdkkeen tulehdus, mutta ei umpilisdkkeen kasvainta, ja 19 882 potilaalla
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umpilisdketulehdus hoidettiin umpilisdkkeen poistolla, eli umpilisdkkeen kasvaimen

ilmaantuvuus oli 0,37%.

Kaikista todetuista umpilisdkkeen kasvaimista neuroendokriiniset kasvaimet olivat yleisimpia
(49%, n=232). Akuutin umpilisdketulehduksen yhteydessé (ryhma 1) neuroendokriinisii
kasvaimia oli 61 %:n eli suhteessa enemmén kuin muissa ryhmissd. Seuraavaksi eniten oli
adenokarsinoomia 23% (n=64). MANEC tai Gobletin solu-tuumori esiintyi 13% (n=36).
Pseudomyksooma peritonei oli harvinaisin histologinen kasvain tassd ryhmaissé, ja sen
esiintyvyys oli 3% (n=9). Muihin ryhmiin verrattuna ryhmén 1 potilaiden joukossa kasvaimet
olivat histologialtaan pienemmaén riskin maligniteetteja. Kasvainten histologinen jakauma ja

esiintyvyys on yhtenevédinen monien muiden tutkimuksien ja kirjallisuuslédhteiden kanssa.

Kaikille ryhmén 1 potilaista (n=276) suoritettiin jokin kirurginen operaatio. Suurimmalle
osalle potilaista (64%, n=176) suoritettiin umpilisdkkeen poisto. Leikkauksista 11%:ssa
(n=29) kirurgilla herési epdily umpilisdketulehduksesta. Niistd kahdelletoista potilaalle
suoritettiin pelkdstddan umpilisdkkeen poisto. Ryhmin 1 potilaista seitsemélle suoritettiin
laajempi suoliston osaspoisto. Histologisesti 86%:1la (n=235) ryhmén 1 potilaista todettiin
umpilisdkkeen tulehdus. Potilaista 14 %:lla ei ollut umpilisidketulehdusta. Potilaista, joilla
todettiin umpilisdkkeen kasvain umpilisékkeen tulehduksen yhteydessd, 41%:1la (n=102)
tulehdus oli komplisoitunut ja 59%:l1la (n=148) komplisoitumaton. Riski umpilisdkkeen

kasvaimelle umpilisdketulehduksen yhteydessa oli suurempi, jos tulehdus oli komplisoitunut

Ryhmin 1 potilaista 40%:1le (n=111) tehtiin jatkoleikkaus, joista yleisin oli oikeanpuoleinen
paksusuolen typistys (hemikolektomia, n=85, 76,6%). lleokekaalinen resektio toteutettiin 15
potilaalle (13,5%). HIPEC-hoito toteutettiin kuudelle potilaalle ja lopuille viidelle potilaalle

toteutettiin jokin muu edelld mainituista hoidoista.
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Taulukko 1

k4, vuodet
Keskiarvo
Vaihteluvali

Sukupuoli
Mies
Nainen

Leikkaus

Appendikektomia,
vaihtoviillosta

Appendikektomia,
laparoskooppisesti

Tleokekaalinen
resektio

Oikeanpuoleinen
paksusuolen typistys

HIPEC

Muu

Akuutti
umpilisdketulehdus

Ei tulehdusta
Komplisoitumaton
Komplisoitunut

Ei tictoa
Jatkoleikkaus

Iliokekaalinen resektio

Oikeanpuolemen
paksusuolen typistys

HIPEC

Muu
Kasvainhistologia

Neuroendokriininen

MANEC, Gobletin solu

Adenokarsmooma

Pseudomyksooma
petitonei

Ryhmi 1

n=276

45.7 £18.7

9-94

120 (43%)
156 (57%)
n=276
176 (64%)
78 (28%)
12 (4%)

8(3%)

2 (0.7%)
n=276
39 (14%)
142 (51%)
93 (34%)
2 (0.7%)
n=111(40%)
15

85

6

5

n=276
167 (61%)
36 (13%)
64 (23%)

9(3%)

Ryhmi 2

n=142

59.0 £15.2

11-97

40 (28%)
102 (72%)
n=142

61 (43%)
17 (12%)
19 (13%)

24 (17%)

21 (15%)
n=142
127 (90%)
5(3%)

6 (4%)

4 (3%)

n=41(20%)

12

20

n=142
58 (41%)
15 (11%)

42 (30%)

27 (19%)

16

< 0.001
59.2 £ 12.7
27-85

< 0.001
33 (61%)
21(39%)
n=51 < 0.001
5 (9%)
7 (13%)
2 (4%)
17 (31%)
6 (11%)
14 (26%)
n=54 < 0.001
44 (81%)
1(2%)
3(6%)
6 (11%)
n=19 (35%) < 0.001

2

n=54 < 0.001
7 (13%)

1(2%)

17 (31%)

29 (54%)
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