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Tiivistelma:

Kolorektaalisyopa (johon sisaltyy paksu- ja perasuolisydvan) muodostaa merkittavan globaalin
terveysongelman, jolla on moninaiset epidemiologiset piirteet ja hoitomuodot. Tama
|adketieteellisen tiedekunnan syventava lopputyd pyrki kattavasti tutkimaan edenneen
kolorektaalisydvan esiintyvyyttd, hoitomuotoja ja hoitojen tuloksia huolellisen kirjallisuuskatsauksen
avulla.

Kirjallisuushaku, joka suoritettiin pddasiassa PubMed-tietokannan kautta, tuotti runsaasti tutkimuksia
useiden vuosikymmenten ajalta, heijastaen kolorektaalisydpa-tutkimuksen kehittyvaa aluetta.
Syventavan tyon tavoitteet sisalsivat kolorektaalisydvan epidemiologian kartoittamisen eri
vaestoryhmissa ja maantieteellisilla alueilla, hoitomenetelmien kuten leikkauksen, sédehoidon ja
kemoterapian arvioinnin seka niiden vaikutuksen potilastuloksiin ja eldmanlaatuun, erityisesti taudin
edenneissa vaiheissa.

Tulokset paljastivat monitahoisen kuvan kolorektaalisyévan epidemiologiasta. Hoitomenetelmat ovat
vuosien aikana kehittyneet, mika on edistanyt parempaa elinaikaodotetta ja elaméanlaatua potilaille.
Kolorektaalisyopa on kuitenkin edelleen erittdin vaikea sydpamuoto seka yksilollisesta, etta
yhteiskunnallisesta nakdkulmasta.

Syventdvan tyon haasteisiin kuului analysoitujen tutkimusten tulosraportoinnin heterogeenisyys.
Tasta haasteesta huolimatta lopputyo tarjoaa arvokkaita nakdkulmia kolorektaalisydvan
nykytilanteesta, toimien hyddyllisena resurssina kliiniseen paatoksentekoon ja ohjaten tulevia
tutkimuspyrkimyksia. Laajan kirjallisuuden synteesin teko ja sen esittaminen tiivistetyssa muodossa
tukee tavoitetta syventaa ymmarrysta kolorektaalisyovasta ja ohjata strategioita sen
ennaltaehkaisyyn, diagnosointiin ja hoitoon.

Yhteenvetona tdma syventava lopputyod tuo kattavasti yhteen populaatio-tason tutkimuksia
kolorektaalisyovasta, tarjoten arvokkaita nakdkulmia sen epidemiologiaan, hoitomenetelmiin ja
tuloksiin. Tulevat tutkimuspyrkimykset ja kliiniset innovaatiot ovat valttamattomia potilaiden tulosten
parantamiseksi ja kolorektaalisydvan globaalin taakan lieventamiseksi.

Asiasanat: Kolorektaalisyopd, tosieldman taudinkuva, populaatio
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1 JOHDANTO

Kolorektaalisy6pa

Kolorektaalisydvan kehittyminen on monimutkainen prosessi, johon vaikuttavat monet
tekijat, kuten ikddantyminen, ruokavalio, ymparistotekijat ja elintavat ja perinndllisyys. Vaikka
taudin tarkkaa syntymekanismia ei vield tdysin ymmarreta, on selvaa, etta varhainen
havaitseminen ja ehkaisy ovat avainasemassa sen torjumisessa. (Lepistd ym. 2023a, 5.1 &
WHO 2023.)

Varhaisessa vaiheessa diagnosoitu kolorektaalisyopa on usein leikattavissa ja ennuste on
suotuisa. Monilla potilailla tauti kuitenkin diagnosoidaan vasta myohaisessa vaiheessa,
jolloin se on levinnyt jo muihin elimiin. Talléin hoitomahdollisuudet ovat rajallisemmat ja
ennuste on huonompi. (WHO 2023.)

Paksusuoli voidaan jaotella kahteen eri osioon, proksimaaliseen osaan, joka koostuu
nousevasta ja poikittaisesta koolonista, seka distaaliseen osaan, joka koostuu laskevasta
koolonista ja sigmasuolesta. Perdsuoleksi lasketaan sigmasuolen ja perdaaukon vilinen
suolisto-osuus. (American Cancer Society, 2024a.)

Suurin osa kolorektaalisyovista ovat adenokarsinoomia. Suolistossa voivat saada alkunsa
my0os muunlaiset syopatyypit, kuten karsinoidikasvaimet, ruoansulatuskanavan
stroomakasvaimet, lymfoomat ja sarkoomat. (American Cancer Society, 2024a.)

Kolorektaalisydpa on heterogeeninen tauti (Goye 2018, s. 36), jonka nimikkeen alle kuuluu
useat syopatyypit (Lepistd ym. 20233, s.1). Tassa syventdvien opintojen kirjallisessa tydssa
syvennytaan kolorektaalisydvan tosielaman taudinkuvaan erottelematta kolorektaalisyovan
eri variaatioita paksusuolisy6paa ja perdsuolisydpaa tarkemmin.

Kolorektaalisyovan yleisyys seka taudin hoitomenetelmat ja niiden
tulokset

Kolorektaalisyopa on yksi maailman yleisimmista syovista, ja se esiintyy sekd miehilla etta
naisilla. Taudin edetessa hoidot ja niiden tulokset ovat keskeisid nakokohtia potilaiden
eloonjaamisessa ja elamanlaadussa. (Hyoty ym. 2022, WHO 2023.)

Tassa osiossa tarkastellaan levinneen kolorektaalisyovan yleisyytta, riskitekijoita,
metastaaseja ja molekyylipatologioita, ennen kun siirrytdaan hoitomenetelmiin ja hoitojen
tuloksiin.



Yleisyys

Kolorektaalisydpa on merkittava kansanterveysongelma, ja sen yleisyys vaihtelee maailman
eri alueiden valilla. Kolorektaalisyovan kehittymisessa keskeisia riskitekijoita ovat
ikdadantyminen, perinnolliset tekijat, ruokavalio ja elintavat. Se kasittda seka paksu- etta
perasuolisyovan, on maailmanlaajuisesti kolmanneksi yleisin syopa ja kattaa noin 10 %
kaikista syopatapauksista. Lisaksi se aiheuttaa toiseksi eniten sy6paan liittyvia kuolemia
maailmanlaajuisesti. (Hyoty ym. 2022, WHO 2023.)

Vuonna 2020 arvioitiin ilmaantuneen yli 1,9 miljoonaa uutta paksusuolen sy6patapausta ja
maailmanlaajuisesti yli 930 000 paksusuolisyopaan liittyvda kuolemaa. Sen ilmaantuvuus
vaihtelee merkittavasti eri maantieteellisten alueiden ja vdaestoryhmien kesken, ollen
yleisempdaa lansimaissa, erityisesti Euroopassa, Pohjois-Amerikassa, Australiassa ja
Uudessa-Seelannissa. Maailman terveysjarjestd ennakoi, ettd vuoteen 2040 mennessa
paksusuolen syovan taakka kasvaa 3,2 miljoonaan uuteen tapaukseen vuodessa (63 % lisdys)
ja 1,6 miljoonaan kuolemaan vuodessa (73 % lisdys). (Hyoty ym. 2022, WHO 2023.)

Kolorektaalisy6évan riskitekijat

Kolorektaalisyovan kehittymiseen vaikuttavat moninaiset tekijat, jotka liittyvat usein
lansimaiseen elamantapaan. Merkittavimpia ndista tekijoista ovat tupakointi, punaista lihaa
sisaltava vahakuituinen ruokavalio seka ylipaino ja runsas alkoholinkaytto. Riskitekijaksi on
myds tunnistettu tyypin 2 diabetes. (Lepistd ym., 20233, s.1.)

Tulehdukselliset suolistosairaudet, kuten haavainen paksusuolen tulehdus ja Crohnin tauti,
lisdavat kolorektaalisyovan riskia erityisesti niilla potilailla, joilla sairaus diagnosoidaan
nuorella idlla tai joilla on laaja-alainen suoliston tulehdus, kuten sklerosoiva kolangiitti.
(Lepisto ym., 202343, s.1.)

Geneettiselld tasolla on tunnistettu kolme reittid, jotka voivat johtaa kolorektaalisyévan
kehittymiseen. Yleisin naistd on kromosomi-instabiliteettireitti (CIN). Lisdksi on olemassa
mikrosatelliitti-instabiliteettireitti (MSl) ja CpG-saareke metylaatio fenotyyppi (CIMP) reitti.
Uuden kolorektaalisyovan kehittymisen riskia lisdavat aiemmin sairastettu kolorektaalisyopa
tai suolen adenooma. Vaikka noin kolmanneksella kolorektaalisyopapotilaista esiintyy muita
syOpdtapauksia suvussa, vain noin 5 %:lla on havaittavissa mendeliaanisesti periytyva
geenimutaatio. (Lepistoé ym., 202343, s.1.)

Yleisin kolorektaalisyovan riskitekija on Lynchin oireyhtyma, joka ilmenee noin 3-5 %:lla
kolorektaalisyopatapauksista. Taman oireyhtyman taustalla on ituratamutaatio, joka
vaikuttaa DNA:n korjausmekanismeihin, kuten kopiovirheen korjausjarjestelman (MMR,
mismatch repair) geeneihin. Toiseksi yleisin riskitekija on familiaalinen adenomatoottinen
polypoosi (FAP), joka johtuu mutaatiosta APC-geenissa. Lisdksi on tunnistettu useita



kolorektaalisyovalle altistavia harvinaisempia mutaatioita ja niihin liittyvid oireyhtymia.
(Lepistd ym., 20234, s.1.)

Seulonta

Seulonnalla pyritdaan l6ytamaan viela varhaisessa vaiheessa olevat kolorektaalisy6vat, jotta
niihin liittyva kuolleisuus vahenisi. Vuonna 2019 aloitettiin Suomessa uusi
kolorektaalisyopdseulonta, jota on tarkoituksena asteittain laajentaa kansalliseksi ohjelmaksi
siten, ettd lopulta kaikki 60—68 vuotiaat saavat kahden vuoden valein seulontakutsun.
Oireettomien henkildiden seulontatestina kdytetaan ulosteen immunokemiallista veritestia.
Kolorektaalisyovan riskiryhmiin kuuluville henkil6ille suoritetaan seurantatahystys, jonka
suoritustiheys vaihtelee paitsi yksilollisten riskitekijoiden mukaan, myds sairaaloittain.
(Klintrup 2020b.) Kolonoskopioita tehddan Suomessa vuosittain keskimaarin 100 000
(Mecklin 2016).

Levinneisyyden arvio

Vartalon tietokonetomografia (TT) on keskeinen ja ensisijainen kuvantamistutkimus
kolorektaalisyovan etadlevinneisyytta tutkittaessa. TT-tutkimuksella voidaan myds arvioida
mahdollisia muita paksusuolen kasvaimia tilanteissa, joissa kolonoskopiaa ei ole voitu
suorittaa loppuun saakka. Lisdksi magneettikuvausta hyodynnetdan usein perdsuolisyovan
paikallislevinneisyytta tutkittaessa. Kuvausten strukturoiduissa lausunnoissa huomioidaan
paitsi mahdolliset etdapesdkkeet, myods kasvaimen sijainti, paikallinen levinneisyys,
mahdollinen ldpikasvu seka suhde suoliliepeen verisuoniin ja imusolmukkeisiin. Tallaisten
strukturoitujen lausuntojen avulla pystytadan luomaan kokonaisvaltainen kuva syovan
levidmisesta seka auttamaan lddkareita tekemaan paatoksia hoitosuunnitelmasta ja
seurannasta. (Lepisté ym., 2023b, s.1.)

Kolorektaalisyovan luokitus

Kolorektaalisydvan aste arvioidaan TNM-luokitusjarjestelmalla alla olevan taulukon
mukaisesti. Syovan aste jaetaan kolmeen eri luokkaan omine alaluokkineen: primaarikasvain
(T, tumour), alueelliset imusolmukkeet (N, node) ja alueellisia imusolmukkeita kauemmas
levinneet etdpesdkkeet (M, metastasis).

Taulukko 1. Kolorektaalisyévidn TNM-luokitus, mukailtu oppikirjasta Syépdsairaudet (Lepisté
ym., 2023b).

Primaarikasvain TX Primaarikasvainta ei voida luokitella
TO Ei primaarikasvainta
T1 Kasvain ulottuu submukoosaan




T2 Kasvain ulottuu lihaskerrokseen

T3 Kasvain ulottuu subserosaan tai perirektaaliseen tai
-kooliseen rasvaan

T4 Kasvain ulottuu vatsakalvon lapi tai ldhielimeen
Alueelliset imusolmukkeet NX Imusolmukkeet eivat arvioitavissa
NO Ei imusolmuke-etdapesakkeita
N1 Etapesdke 1-3 imusolmukkeessa tai
tuumorikudosta imusolmuketta ymparoivassa
rasvassa
N2 Etdapesdke yli 4 imusolmukkeessa

Etdapesakkeet kauempana MO Ei etdpesakkeita

kuin alueelliset
imusolmukkeet M1 Etdpesdke vahintddn yhdessa elimessd ja/tai

vatsakalvolla

Metastaasit

Kolorektaalisyovan etdpesakkeet [6ytyvat useimmiten maksasta, todennakdisesti johtuen
niiden laheisestd anatomisesta sijainnista seka suolistoa ja maksaa yhdistavasta
porttilaskimojarjestelmastd (Wang ym. 2020, s. 362, Zhou ym. 2022). Etdpesdkkeita esiintyy
usein myos keuhkoissa, sekda vahemmissa maarin imusolmukkeissa, luissa, hermostossa ja
munasarjoissa. Etdpesakkeiden sijainnissa on havaittavissa merkittavia eroja paksusuolen ja
perdsuolen syovan seka eri histologisten tyyppien valilla. On hyvin tunnettua, etta
etapesdkkeiden levidminen useampaan kuin yhteen toiseen elimeen heikentaa
kolorektaalisyopa-potilaiden selviytymisennustetta. (Riihimaki ym. 2016, Wang ym. 2020, s.
362.)

Molekyylipatologiat KRAS/BRAF

KRAS- ja BRAF-geenien mutaatiot voivat edistad kolorektaalisyovan kehittymista ja kasvua.
KRAS ja BRAF toimivat merkittavina kolorektaalisydovan onkogeenisina ohjaimina. Noin 40
%:ssa kolorektaalisydpatapauksista |0ydetaan KRAS-mutaatio, ja vastaavasti 10 %:ssa
BRAF-mutaatio. Kyseiset mutaatiot eivat koskaan esiinny samanaikaisesti
kolorektaalisydpatapauksissa. (Morkel ym. 2015.) Naiden geenien mutaatio-status on tarkea
huomioida kolorektaalisyovan hoidossa, silla ne voivat vaikuttaa seka syévan hoitopolkuun
ettd ennusteeseen (Lepistd ym., 2023c).



Hoitomenetelmat

Edenneen kolorektaalisydvan hoidossa pyritdan usein yhdistdmaan erilaisia hoitomuotoja
kuten kirurgiaa, sddehoitoa, ja kemoterapiaa. Kirurginen toimenpide on usein ensisijainen
hoitomuoto, jos syopa on paikallisesti rajattu. Kuitenkin jos tauti on levinnyt muihin elimiin,
kuten maksaan, keuhkoihin tai imusolmukkeisiin, hoidon painopiste siirtyy usein
systeemiseen hoitoon. Systeemisessa hoidossa kemoterapialla on keskeinen rooli. (WHO
2023.)

Edenneen kolorektaalisydvan hoito vaatii monitieteellista lahestymistapaa, joka sisaltaa
kirurgian, sddehoidon, kemoterapian ja immunoterapian (Hyoty ym. 2022, WHO 2023).
Jokaisen potilaan kohdalla maaritellaan, onko hoidon tavoite parantava, tautia hidastava vai
oireenmukainen (Lepisté ym., 2023d).

Tassa osiossa tehdaan katsaus kolorektaalisyovan eri hoitomenetelmiin ennen kun siirrytaan
hoitojen tuloksiin.

Kirurgiset hoitomenetelmat

Kuten Lepistd, ym., (2023e) toteavat, kolorektaalisyovan “parantavan hoidon kulmakivi on
oikein suoritettu kirurgia.” Leikkaushoitoa voidaan kayttaa seka primaarituumorien hoidossa,
ettd metastaasien poistamisessa (Hackl ym. 2014).

Primaarituumorin leikkaus

Kolorektaalisyovan leikkaus on ainoa parantava hoitomuoto. Se tehdaan joko
laparoskooppisesti tai avotekniikalla. Leikkauksessa suolen kasvainta kantava osa ja suolilieve
poistetaan. Tyypillisia toimenpiteita paksusuolisyovan leikkauksissa ovat oikeanpuoleinen
hemikolektomia, vasemmanpuoleinen hemikolektomia ja sigmaresektio. (Klintrup 2020a.)

Perdsuolisyovan hoidossa suoritetaan joko anteriorinen resektio tai abdominoperineaalinen
resektio, jossa suoritetaan myds perdaukon poisto. Paksusuolisyovan leikkauksessa avanne ei
yleensa ole tarpeen. Sen sijaan distaalisesti sijaitsevan perasuolisyovan leikkauksen
yhteydessa saatetaan joutua tekemaan pysyva avanne tai valiaikainen suoja-avanne.
(Klintrup 2020a.)

Perasuolisydvan leikkauksissa edeltdavaa sade- tai kemosadehoitoa saattaa tarvita joissain

tapauksissa, erityisesti T3—T4-kasvaimissa (katso taulukko 1, osiossa Kolorektaalisyovan
luokitus) (Klintrup 2020a).

Metastaasien leikkaus



Kuten Klintrup toteaa Laakarin kasikirjassa, “... ainoa keino saavuttaa pysyva paraneminen on
suorittaa kirurginen poisto etapesakkeista.” (2020a).

Metastaasien poistomahdollisuudet riippuu paljolti taudin levidmisasteesta. Ennen
mahdollista metastaasileikkausta suoritetaan usein primaarituumorin poisto. (Osterlund ym.
2009, s. 625.) Metastaasien poistolla pystytdadn usein pidentamaan syopapotilaiden
elinennustetta ja osan potilaista parantamaan jopa pysyvasti, erityisesti kun kyseessa on
paikallisuusiutuma tai maksa-, keuhko- peritoneaali- ja munasarjametastaasit. Suora leikkaus
postoperatiivisiin liitanndishoitoihin yhdistettyna on usein suositeltavaa jos kyseessa on
yksittaiset etapesdkkeet. Laajemmin levinneissa tapauksissa suositellaan leikkausta
edeltivisti annettavaksi neoadjuvanttihoitoa (Lepistd ym. 2023c, Osterlund ym. 2021).

Kemoterapia ja sddehoito

Kemoterapia on syOpalaakkeilla tapahtuva hoito, joka voidaan toteuttaa joko
suonensisdisesti tai suun kautta otettavin ladkkein. Nama ladkkeet kiertavat verenkierrossa
ja saavuttavat siten useimmat kehon osat. Kemoterapiaa kaytetdaan usein paksusuolen
syovan hoidossa. (American Cancer Society 2024b.)

Kemoterapiaa voidaan kayttaa eri vaiheissa paksusuolen syévan hoidossa.

Neoadjuvanttikemoterapiaa annetaan (joskus sadehoidon kanssa) ennen leikkausta
pyrittdessa pienentdmaan syopaa ja helpottamaan sen poistoa. Tata tehdaan usein
perasuolen syovan kohdalla. (American Cancer Society 2024b, Lepistdo ym., 2023e.)

Adjuvanttikemoterapiaa annetaan leikkauksen jalkeen. Tavoitteena on tuhota syopasolut,
jotka saattavat jaada leikkauksen jalkeen koska ne olivat liian pienia nahtaviksi, seka
syopasolut jotka mahdollisesti ovat levinneet paksu- tai perdsuolesta muihin kehon osiin,
mutta ovat olleet lilan pienia kuvantamistesteissa havaittaviksi (Klintrup 2020a). Tama auttaa
vahentdamaan syovan uusiutumisen riskia. (Argilés ym. 2020.)

Edenneissa tapauksissa, joissa syopa on levinnyt muihin elimiin kuten maksaan,
kemoterapiaa voidaan kayttaa auttamaan kasvainten kutistamisessa ja niiden aiheuttamien
ongelmien lievittamisessa. Vaikka kemoterapiahoito ei todennakdisesti paranna sydpaa,
auttaa tdma usein ihmisid voimaan paremmin ja elamaan pidempaan. (Cervantes ym. 2023.)

Kemoterapiaa annetaan eri tavoin paksusuolen syovan hoidossa. Sita voidaan antaa joko
systeemisesti, jolloin ladkkeet paatyvat verenkiertoon, tai alueellisesti, kohdistuen suoraan
syopasoluihin tietylla kehon alueella. Kemoterapiaa voidaan antaa laskimoon tai valtimoon,
ja hoitojaksoihin sisdltyy lepoaika, jotta elimist6 ehtii toipua lddkkeiden vaikutuksista.
Adjuvanttikemoterapiaa annetaan usein 3—6 kuukauden ajan, ja edenneessa sydvassa
hoidon kesto riippuu sen tehokkuudesta ja sivuvaikutuksista. (American Cancer Society
2024b.)

Saddehoitoa kaytetdan sydpasolujen tuhoamiseen korkean energian sateiden avulla. Sita
kdytetaan yleisimmin perasuolen syévan hoidossa, kuin paksusuolen syévan hoidossa.



Sadehoitoa voidaan antaa ennen tai jdlkeen leikkauksen, jos sydpa on kiinnittynyt
sisdelimeen tai vatsakalvoon. Se voi myos auttaa oireiden lievittamisessa ja kontrolloimaan
syopaa, jos leikkaus ei ole vaihtoehto. Sddehoidon tyyppeja ovat ulkoinen sadehoito (EBRT,
external beam radiation therapy) ja sisdinen sdadehoito (brakyterapia). (American Cancer
Society 2024c.)

Palliatiivinen hoito

Palliatiivinen hoito merkitsee kokonaisvaltaista huolenpitoa potilaasta ja hanen laheisistaan,
kun eteneva sairaus ei enaa ole parannettavissa ja kuolema lahestyy. Saattohoito, osa
palliatiivista hoitoa, toteutuu yleensa lahella potilaan elaman loppua. Potilaalla esiintyy
yleensd monia samanaikaisia oireita, jotka heikentdavat hanen elamanlaatuaan, kuten kipua,
pahoinvointia, ruokahaluttomuutta ja ahdistuneisuutta. Oireiden ennakoiminen ja aktiivinen
hoito ovat avainasemassa, ja tahan kdytetaan erilaisia mittareita ja oirekyselyita. (Lehtomaki
ym. 2022, Akrén & Tyynela-Korhonen 2023.)

Hoitojen tulokset

Edenneen kolorektaalisydvan hoidon tulokset vaihtelevat potilaan yksilollisten
ominaisuuksien ja taudin vaiheen mukaan. Vaikka hoito voi hidastaa taudin etenemista ja
pidentaa elinaikaa, taydellista paranemista ei usein saavuteta. Potilaiden ennuste riippuu
monista tekijoista, kuten syovan levinneisyydestd, hoidon tehokkuudesta ja mahdollisista
komplikaatioista. (Hyéty ym. 2022, WHO 2023, Osterlund ym. 2023a.)

Kokonaisvaltainen lahestymistapa hoitoon yhdistaen erilaisia hoitomuotoja kuten kirurgiaa,
sadehoitoa, kemoterapiaa ja immunoterapiaa, on tarkea edenneen kolorektaalisyovan
hoidossa (Hyoty ym. 2022, WHO 2023).

Hoitomenetelmien sivuvaikutukset

Jokaisella kolorektaalisydvan hoidolla on my6s ikava kylla sivuvaikutuksia, jotka voivat
vaikuttaa potilaiden elamanlaatuun, joko lyhyella tai pidemmalla tahtaimella.
Kolorektaalisyopaleikkauksilla voi olla olla monenlaisia haittavaikutuksia potilaan elamaan,
sen parantavan vaikutuksen lisdksi (Pallan, Dedelaite, Mirajkar, Newman, Plowright & Ashraf
2021). Sadehoidolla ja kemoterapialla on puolestaan monia elamanlaatua heikentavia
sivuvaikutuksia, niiden sytotoksisuudesta ja epatarkkuudesta johtuen (Johdi & Sukor 2020, s.
1). Myos muilla syopahoidoilla kuten immunoterapialla ja biologisilla ladkkeilld voi olla
huomattavia epamiellyttavia ja haitallisia sivuvaikutuksia potilaan terveyteen ja
elamanlaatuun (American Cancer Society 2024d, 2024e).

Lehtomaki ja tyotoverit (2022) toteavat kuitenkin tutkimuksessaan ettd kolorektaalisyovan
hoitojen epamiellyttavistd sivuvaikutuksista huolimatta, potilaiden terveyteen liittyva



elamanlaatu pysyi korkeana hoitojen aikana. Heiddn tutkimuksessaan ainoa ryhma jossa
hoitojen sivuvaikutukset vaikuttivat potilaiden tervyteen liittyvaan elamanlaatuun
negatiivisesti, oli potilaat jotka saivat hoitoa elaman loppuvaiheessa.

Potilaiden seuranta ja tukeminen hoidon aikana seka sen jalkeen ovat olennaisia tekijoita,
jotka vaikuttavat hoidon tuloksiin ja potilaiden elamanlaatuun (Lehtomaki ym. 2022, WHO
2023).

2 TUTKIMUSTAVOITTEET

Taman syventavan tyon tavoitteena on ollut tarkastella kolorektaalisyovan esiintyvyyttd,
hoitoja ja hoitojen vaikutuksia edenneessa taudissa seka koota naiden aihealueiden
ajantasaista tietoa kirjallisuuskatsauksen avulla. Konkreettisesti pyrin seuraaviin tavoitteisiin:

1. Kolorektaalisy6van epidemiologian kartoittaminen: Tarkastelin kolorektaalisyovan
esiintyvyytta eri vdaestoryhmissa ja maantieteellisilla alueilla, keskittyen erityisesti
edenneeseen tautiin.

2. Hoitomenetelmien arviointi: Kartoitin kolorektaalisydvan hoitomenetelmia, mukaan
lukien leikkausta, sadehoitoa, kemoterapiaa ja immunoterapiaa, ja arvioin niiden kayton
yleisyytta ja tehokkuutta edenneen taudin hoidossa.

3. Hoitovasteen ja potilaiden tulosten arviointi: Kartoitin erilaisten hoitomuotojen
vaikutusta potilaiden hoitovasteeseen, eloonjagamiseen ja elaméanlaatuun, erityisesti
edenneessa kolorektaalisyovassa.

4. Tiedon yhdistaminen ja tiivistdminen: Koostin kirjallisuuskatsauksen perusteella kerdtyn
tiedon taulukkoon, joka tiivistaa ja vertailee eri tutkimusten tuloksia ja havaintoja
kolorektaalisyovan hoidoista ja niiden tuloksista.

Tutkimalla naita nakokohtia syvallisesti pyrin lisdamaan ymmarrystamme kolorektaalisyévan
hoidosta ja sen vaikutuksista potilaiden elamaan. Tama tieto voi tarjota arvokasta tukea
paatoksenteossa kliinisessa kdaytdannossa ja ohjata tulevia tutkimuksia kohti parempia
hoitomenetelmia ja potilaiden tuloksia.

3 AINEISTO JA MENETELMA

Taman syventavan tyon menetelmaksi valittiin kirjallisuuskatsaus, jossa tarkasteltiin erilaisia
tutkimuksia kolorektaalisydvan esiintyvyydesta, hoidoista ja hoitojen vaikutuksista.
Kirjallisuushaku suoritettiin kdyttamalla PubMed-tietokantaa, kdyttden erilaisia avainsanoja



ja hakusanoja, jotka liittyvat kolorektaalisyopaan, sen hoitoihin ja tuloksiin, erityisesti
edenneessa taudissa.

Hakujen avulla I6ydettiin merkittava maara tutkimuksia ja katsauksia, jotka kasittelivat
kolorektaalisyovan epidemiologiaa, diagnostiikkaa, hoitovaihtoehtoja ja niiden tuloksia,
erityisesti edenneessa taudissa. Taman jalkeen valittiin tarkasteluun ne tutkimukset, jotka
olivat ajantasaisia, olivat metodologialtaan luotettavia ja tarjosivat merkityksellista tietoa
aiheen kannalta.

Valitut tutkimukset analysoitiin ja niista kerattiin tietoa kolorektaalisyovan esiintyvyydesta eri
vaestoryhmissa, kaytetyista hoitomuodoista, hoitojen tehokkuudesta ja potilaiden
ennusteesta. Saadun tiedon perusteella luotiin taulukko, joka tiivistaa ja vertailee eri
tutkimusten tuloksia ja havaintoja.

Taulukon rakentamisessa pyrittiin huomioimaan tutkimusten heterogeenisyys ja erot
tulosten esittelytapojen valilla. Lisaksi pyrittiin varmistamaan, etta taulukko tarjoaa kattavan
kuvan kolorektaalisyovan hoidoista ja niiden vaikutuksista potilaiden elinikaan.

Kirjallisuuskatsauksen ja taulukon luomisen avulla pyrittiin kokoamaan ajantasaista ja
luotettavaa tietoa kolorektaalisyovan hoidoista ja niiden tuloksista, erityisesti edenneessa
taudissa, tarjoten arvokasta tietoa niin kliinisen kdytannon kuin tulevan tutkimuksenkin
tarpeisiin.

Kirjallisuuskatsauksen toteutus

Kirjallisuuskatsausta tehdessa, suurin osa mukaan otetuista tutkimuksista tuli taman
syventavan tyon ohjaajalta. Sen lisdksi suoritin kirjallisuushaun PubMed-tietokannassa.

Hakusanat joita kaytin olivat:
- “metastatic colorectal cancer”
- “population based”
- “real world”
- “outcome”
- “liver resection”
- “lung resection”
- “systemic therapy”
- ‘“chemotherapy”

Ensimmadinen hakulauseke jota kaytin oli:
(“metastatic colorectal cancer*”) AND (“population based” OR “real world”) AND

(“outcome” OR “liver resection” OR “lung resection” OR “systemic therapy” OR
“chemotherapy”)



Rajaamalla kyseista hakua vuosiin 2005-2024, sain 307 tulosta, joihin siséltyi kliinisia
tutkimuksia (jotka eivat kuulu taman syventavan tyon aiheeseen). Tasta syysta muokkasin
hakua seuraavanlaiseksi.

Toinen hakulauseke:

(“metastatic colorectal cancer*”) AND (“population based” OR “real world”) AND
(“outcome” OR “liver resection” OR “lung resection” OR “systemic therapy” OR
“chemotherapy”) NOT (“clinical trial*”)

Talla haulla (samalla aikarajauksella) sain 235 tulosta. Ensimmainen artikkeli joka taytti
kriteerit [0ytyi vasta vuodelta 2006.

Kavin lapi nama tulokset, ja valitsin ndista keskeisimmat artikkelit, seuraavin kriteerein:
1. Loytyyko artikkeli jo ohjaajan antamasta listasta?
2. Sisaltaako artikkeli niita potilastietoja joihin syventava tyo keskittyy?

Yhteensa 30 artikkelia otettiin mukaan kirjallisuuskatsaukseen. Tama rajaus tehtiin osin siksi,
ettd vain osa artikkeleista sisdlsi ne piirteet mita olimme maaritelleet ohjaajan kanssa etta
taulukkoon tulisi sisallyttaa. Lisdksi artikkelien maaraa rajoitettiin varmistaaksemme, etta
syventava tyo sailyisi tarkoituksenmukaisen kattavana, mutta samalla hallittavan kokoisena.

Eettiset kysymykset

Tassa syventavassa tyossa ei ilmennyt eettisia kysymyksia, silla tutkimusmenetelma perustui
pelkastaan kirjallisuuskatsaukseen. Kirjallisuuskatsauksen suorittaminen ei sisalla ihmisiin
kohdistuvaa tutkimusta, eika se siten edellyta eettisia harkintoja tai eettisen hyvaksynnan
hakemista.

Kirjallisuuskatsauksen perustana oleva tieto kerattiin aiemmin julkaistuista tutkimuksista ja
tieteellisista artikkeleista, jotka olivat jo saatavilla julkisesti. Talloin ei ollut tarvetta ihmisten
osallistumiselle tutkimukseen, eika tutkimuksessa kdytettyja tietoja liitetty yksildityihin
henkildihin tai henkilotietoihin.

Vaikka tutkimus perustui kirjallisuuden analyysiin ja tietojen koostamiseen aiemmin
julkaistuista lahteistad, oli tarkeda noudattaa tutkimuksen eettisid periaatteita tiedon
oikeellisuuden ja luotettavuuden varmistamiseksi. Tama tarkoitti muun muassa lahteiden
tarkkaa ja mahdollisimman objektiivista arviointia seka asianmukaisten viitteiden kayttoa
|ahteista lainattaessa.
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4 TULOKSET

Taman syventavan lopputyon padasiallinen tulos on tiivistelma kolorektaalisydopatutkimusten
tuottamasta tutkimustiedosta, joka esitetdan alempana taulukkomuodossa (Taulukko 2-5).

Taulukoissa esitetdan paitsi perustiedot tutkimuksista (Taulukko 2), myos keskeiset tiedot
kolorektaalisyopadpatologiasta (Taulukko 3), hoitojen tuloksista (Taulukko 4), elinajasta ja
molekyylipatologioista (Taulukko 5).

Yhteenvetona voidaan todeta ettd mukaan otetuissa tutkimuksissa keskimaarin 43.1 %
potilaista olivat naisia. Potilaiden keski-ika oli 67,7 vuotta, ja keskiarvo sisallytettyjen
potilaiden maarasta tutkimuksissa oli 18072.

Kaikissa tutkimuksissa yhteenlaskettuna paksusuolisydpapotilaita oli kaiken kaikkiaan
255123, ja perasuolisyopapotilaita 107454. Tutkimuksissa oli keskimaarin mukana 11596
paksusuolisydpapotilasta ja 5373 perasuolisydopapotilasta.

Kuten ensimmaisesta taulukosta (Taulukko 2) nakyy, valtaosa tutkimuksista jotka valikoituivat

mukaan tahan syventdvan lopputydhon, on toteutettu 2000-luvulla joko eurooppalaisten tai
pohjois-amerikkalaisten potilastietojen ja hoitotulosten avulla.
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Taulukko 2. Kolorektaalisyopaartikkelien yhteenveto, osa 1 - Perustiedot

Perustietoja
Tutkimus 1.
kirjoittaja Lehti ja vuosi Maa Vuodet Potilaiden Ikm |Inkluusio [Ekskluusio
Osterlund E Acta Oncologica 2022 Ruotsi 2007-2016 19708 19566 142
Yu SW Cancer Res Treat. 2021 Korean tasavalta 2009-2014 165709 2573 163136
Tampellini M The Oncologist 2012 Italia 1994-2011 1411 409 1002
Angelsen J.-H BJS 2017 Norja 2011-2013 3440 2960 480
Cummings L Cancer 2007 Yhdysvallat 1991-2001 13599 833 12766
Fenton H Colorectal Disease 2021 Englanti 2005-2013 173354 173354 0
Hamers P Int. J. Cancer 2021 Alankomaat 2008-2016 27275 27275 0
Hackl C BMC Cancer 2014 Saksa 2002-2007 - 5772|-
Mas L Dig Liver Dis. 2021 Ranska 2005-2014 5808 1286 4522
Booth CM Ann Surg Oncol. 2016 Kanada 1994-2009 1297 709 588
Riihimaki M Scientific Reports 2016 Ruotsi 2002-2012 55167 49096 6071
Siebenhiiner A.R. BMC Cancer 2020 Yhdysvallat 2010-2015 217068 10325 206 743
Norja, Tanska &
Sorbye H Cancer 2009 Ruotsi 2003-2006 764 760 4
Sorbye H PLOS ONE 2015 Norja, Tanska & 2003-2008 809 798 11
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Ruotsi

Wang J Cancer Medicine 2019 Yhdysvallat 2010-2016 26170 26170 0
Norja, Tanska &
Nunes L Acta Oncologica 2020 Ruotsi 2003-2006 798 449 349
Chan M Clinical Colorectal Cancer 2017 Kanada 2009-2010 1013 1013 0
Doat S European Journal of Cancer 2014 Ranska 2009-2009 57056 31665 19391
Mitry E Gut 2010 Ranska 1976-2005 7022 4342 2680
Norén A European Journal of Cancer 2016 Ruotsi 2007-2011 27990 3125 24865
Diseases of the Colon & Rectum
Quere P 2015 Ranska 1976-2011 9174 9148 26
Renouf D Clinical Colorectal Cancer 2011 Kanada 2003-2006 1417 1417 0
European Journal of Surgical
Scherman P Oncology 2021 Ruotsi 2009-2013 1325 1325 0
Norja, Tanska &
Sorbye H Annals of Oncology 2013 Ruotsi 1980-2008 29628 29628 0
van der Geest L Clin Exp Metastasis 2015 Alankomaat 1996-2011 160278 116038 44240
Pericay C Cancers 2023 Espanja 2011-2015 2024 2002 22
European Journal of Surgical
Meyer Y Oncology 2022 Alankomaat 2015-2015 5412 782 4630
Journal of the National
Comprehensive Cancer Network
Trunk A 2022 Yhdysvallat 2013-2018 20333 4457 15876
Suomi, Ruotsi, Norja
Osterlund E Frontiers in Oncology 2022 & Tanska 2003-2018 2559 1871 688
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XuT Cancer Medicine 2023 Kiina 2010-2021 4475 246 4229
Taulukko 3. Kolorektaalisyopaartikkelien yhteenveto, osa 2 - Keskeiset tiedot kolorektaalisyopdpatologiasta

Potilasaineiston kuvaus
Tutkimus 1. Keski-ika
kirjoittaja Inkluusio |Naisia (%)|(min-max) ECOG 0 |Paksusuoli |Perdsuoli [Maksametastaasi |Liver only |Keuhkometastaasi |[Lung only
Osterlund E 19566 45 72|- 12856 6597 13051|- 7593 |-
Yu SW 2573 33,8 60,9 |- 538 2035(- - 2573 1-
Tampellini M 409 41,1 64,3 314 265 144 227|- 409 154

70,8

Angelsen J.-H 2960 43,71(22,8-104,2) |- 2138 822 2960 1678 680 0
Cummings L 833 51,2 72,2 |- - - 13599(- - -
Fenton H 173354 43,9]- - 122520 44476 |- - - -
Hamers P 27275 44 68,6 |- 18670 7540 20390 11657 6470 1271
Hackl C 5772 38,6 68|- 3469 1998 1426 |- - -
Mas L 1286 43 711- 1250(- 1005 574 192 41
Booth CM 709 40 65|- - - - - 709 |-
Riihimaki M 49096 |- 72,41- 31285 17811 10485 |- 54721-
Siebenhiiner A.R. 10325 44,9]- - 8197 1162|- 8195]- 807
Sorbye H 760 |- - - - - - - 130|-
Sorbye H 798 |- - 250 530 268 519(- 218|-
Wang J 26170 47,9164 (55-74) - 13965 9491 19268|- 5695 |-
Nunes L 449 49,9 69,7]- 328 114 286 |- 110}-
Chan M 1013 42,7167 (23-69) 386 1013|- - - - -
Doat S 31665 46|72 (5-107) - 22107 9558|- - - -
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Mitry E 4342 44.,4|- - 3406 932]- - 4342 |-
Norén A 3125 41,4169,3 (20-100) 320 2201 924 3125 3125 0 0
Quere P 9148 44,7|- - 7164 1942 231|- -
Renouf D 1417 42,3 68,6 |- - - - - -
Scherman P 1325 38,7|- - 1325 1039 212 |-
Sorbye H 29628 |- - - - - - - -
van der Geest L 116038 |- - - - - 18501 12096 4267 920
65,3
Pericay C 2002 37,3((20,11-89,42) |- 1293 685 1404 754 625 164
Meyer Y 782 39 701- 491 291 395 243 256 118
Trunk A 4457 43,4 62 1665 |- - - - -
Osterlund E 1871 44168 (22-99) 593 1243 612 1289]- 587|-
XuT 246 46,3160 (19-88) 94 194 52 125(- 63 |-
Taulukko 4. Kolorektaalisyopaartikkelien yhteenveto, osa 3 - Hoitojen tulokset
Hoito
Tutkimus 1. kirjoittaja [Inkluusio|Primaarituumori leikattu [Metastaasi leikattu [Sytostaattihoitoa |Ei hoitoa
Osterlund E 19566 12093(- - -
Yu SW 2573 2573 2573 2112 0
Tampellini M 409]- 50 371 7
Angelsen J.-H 2960|- 538|- -
Cummings L 833 13599 833 |- -
Fenton H 173354 173354 3434 |- -
Hamers P 27275 16008 45201- 6081
Hackl C 5772]|- 374 180(-
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Mas L 1286 115 115 842 444
Booth CM 709 709 247 0
Riihimaki M 49096

Siebenhiiner A.R. 10325 10325 2906 7483

Sorbye H 760 348 0 464 244
Sorbye H 798 575 0 461 293
Wang J 26170 16752

Nunes L 449 410 134
Chan M 1013 836

Doat S 31665 24959 10163

Mitry E 4342

Norén A 3125 3125 549

Quere P 9148

Renouf D 1417

Scherman P 1325 1200

Sorbye H 29628

van der Geest L 116038

Pericay C 2002 1294 511 2002

Meyer Y 782 782 399 416 152
Trunk A 4457 439
Osterlund E 1871 516 1558 278
XuT 246 181
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Taulukko 5.Kolorektaalisyopaartikkelien yhteenveto, osa 4 - Elinaika ja molekyylipatologiat

Elinaika (overall survival) Molekyylipatologia
Tutkimus 1. Elinaika Elinaika (metastaasi |Elinaika Elinaika
kirjoittaja Inkluusio [Seuranta-aika |(kaikki) leikattu) (sytostaatti) |(ei hoitoa) [KRAS/RAS mutaatio |BRAF-mutaatio
Osterlund E 19566|5 v 14,0 kk - - - - -
Yu SW 2573(5v 51,8 kk 51,8 kk - - - -
Tampellini M 409|112 v 29,4 kk 72,4 kk - - - -
Angelsen J.-H 2960|3 v 10,9 kk - - - - -
Cummings L 833|5v - 45 kk - - - -
Fenton H 173354|5v - 44 kk - - - -
Hamers P 27275|5v 12 kk 48 kk - - 794 197
Hackl C 577217,1v (5-10v) |- 4,3v - - - -
Mas L 1286(3 v - - - - - -
Booth CM 709|5v - - - - - -
Riihimaki M 49096 10(- - - - - -
Siebenhiiner A.R. 10325]15 kk - 2,6v - - - -
Sorbye H 760(- 10,7 kk - 15,8 kk 2,1 kk - -
Sorbye H 798]- 9 kk - 15 kk 2 kk 178 92
Wang J 26170|5v 13 kk - - - - -
Nunes L 449]- 9 kk - 15 kk - 170 93
Chan M 1013|5v - - 22,3 kk 5,9 kk - -
Doat S 316652 v 15,4 kk - - - - -
Mitry E 4342|5v - - - - - -
Norén A 3125|5v - 57 kk - 9 kk - -
Quere P 9148|3 v - - - - - -
Renouf D 1417|- 15,5 kk - 21,1 kk 6 kk - -
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Scherman P 1325|6v - -
Sorbye H 29628|5v - -
van der Geest L 116038|- - -
Pericay C 2002 |- 26,72 kk 24,45 kk 828 26
Meyer Y 782|3 v 22,5 kk -
Trunk A 4457 - 21,8 kk - 1596 466
Osterlund E 1871|- - -
XuT 246|- 28,1 kk - 3 261
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5 POHDINTA

Taman syventavan tyon kirjallisuuskatsauksen perusteella voi nahda etta kolorektaalisyopaa
on tutkittu monipuolisesti viime vuosikymmenten aikana, hyddyntaen yha hienostuneempia
tilastollisia potilastietokantoja, seka yha tehokkaampaa terveysteknologiaa.

Kolorektaalisyopatutkimusten heterogeenisyys tekee tulosten vertailemisesta ja yleiskuvan
luomisesta haastavaa. Tama syventava lopputy6 onkin pyrkinyt vastaamaan tahan
haasteeseen tiivistamalla aihealueen tutkimustietoa.

Kuten taulukossa 3 kdy ilmi, maksa- ja keuhkometastaaseja on tutkittu runsaasti
kolorektaalisyovan tosieldaman taudinkuvaa kasittelevissa tutkimuksissa.

Syventavan tyon heikkoudet ja vahvuudet
Kolorektaalisyovan tutkimusten heterogeenisyys

Taman syventavan tyon keskeisin haaste on ollut kolorektaalisydvan tutkimusten
heterogeenisyys. Kuten Goye ym. (2018) huomauttavat, vaikka kolorektaalisyovan
tutkimuksissa potilastietojen kerdaminen ja ryhmittely on pyritty standardoimaan vuodesta
2007 lahtien, ndiden tutkimusten rakenne ja raportointi ovat edelleen valitettavan
vaihtelevia (s. 36-37).

Kyseinen heterogeenisyys nakyy selkedsti taman syventavan tyon tuloksissa (taulukko 2-5)
tietojen puuttellisuutena. Erityisesti KRAS- ja BRAF-molekyylipatologioiden tiedot jaivat
useimmissa tutkimuksissa puutteellisiksi. Sama pitaa paikkansa keskimaaraisten
elinaikatietojen suhteen.

Sisallytettyjen tutkimusten vaihtelevuus heikentda siten tdman syventavan tyon
yleistettavyytta ja vaikeuttaa sen tulosten soveltamista kliiniseen kaytantoon.

Kuten Goye ym. (2018) tuovat esiin, kolorektaalisyovan tutkimusten yhtenaistaminen on

tarkea ja kiireellinen asia, jotta tutkimusten tulkinta helpottuisi, ja jotta tulevat
meta-analyysit olisivat helpompia toteuttaa (s.37).

Sisallytettyjen tutkimusten rajallisuus

Resurssien rajallisuuden takia syventavan tyon kirjallisuuskatsaukseen sisallytettiin vain
rajallinen osa kaikkia tutkimuksia mita olisi ollut mahdollista ottaa mukaan.
Tama rajoittaa syventdvan tyon lopputulosten yleistettavyytta.
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On myos tarkeda huomioida, ettad tutkimus perustuu aiemmin julkaistuihin tutkimuksiin ja
saattaa siten olla altis ndiden toéiden julkaisu- ja valintaharhoille.

6 JOHTOPAATOKSET

Tassa syventdvassa lopputydssa tarkasteltiin kolorektaalisyovan esiintyvyytta,
hoitomenetelmia ja niiden vaikutuksia edenneessa taudissa kirjallisuuskatsauksen avulla.
Tata tietoa yhdistettiin ja tiivistettiin kirjallisuuskatsauksen avulla. Tutkimuksen perusteella
saatiin arvokasta tietoa kolorektaalisydévan hoidon nykytilasta ja potilaiden
eloonjaamisennusteista.

Epidemiologisten tietojen analyysi osoitti kolorektaalisyovan olevan merkittava
kansanterveysongelma eri puolilla maailmaa, erityisesti [ansimaissa.

Vaikka hoitovaihtoehdot ovat parantuneet merkittavasti viime vuosikymmenina, edelleen
tarvitaan innovatiivisia lahestymistapoja ja tehokkaampia hoitomuotoja potilaiden
eloonjaamisen parantamiseksi ja elamanlaadun yllapitamiseksi.

Kolorektaalisyopatutkimusten tulokset, joita tdssa syventdvassa tyossa on esitelty, tarjoavat
arvokasta tietoa kliinisen kdytannon paatoksenteon tueksi ja ohjaavat tulevaa tutkimusta
kohti parempia hoitomuotoja ja potilaiden tuloksia. Lisatutkimukset ja kliiniset kokeet ovat
tarpeen eri tutkimusten tulosten vahvistamiseksi ja hoitomenetelmien kehittamiseksi entista
tehokkaammiksi ja potilasystavallisemmiksi.

Yhteenvetona voidaan todeta, ettd tdma syventdva lopputyo tarjoaa kokonaisvaltaisen

katsauksen kolorektaalisyovan hoidon nykytilasta ja tuloksista edenneessa taudissa, ja toimii
pohjana jatkotutkimuksille ja kliiniselle kdytannolle kolorektaalisydvan torjunnassa.
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