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Taman tutkimuksen tavoitteena on selvittdda Turun alueella vuosina 2006—-2017
operatiivisesti hoidettujen peniskarsinoomien hoitotuloksia ja hoidon komplikaatioita.
Peniskarsinooma on harvinainen syopa ja sen ilmaantuvuus Suomessa on matala. Tasta
huolimatta hoitoa ei ole keskitetty. Tutkimuksen toinen tavoite oli havaita mahdolliset
puutteet potilaiden hoidossa ja osoittaa nain tarve peniskarsinooman hoidon
keskittamisesta Suomessa. Hoitopolkuja verrattiin peniskarsinooman eurooppalaiseen
hoitosuositukseen.

Tutkimuksessa analysoitiin retrospektiivisesti Turun alueella vuosina 2006—2017 leikatut
peniskarsinoomat. Potilaiden tiedot haettiin Tyksin potilastietojarjestelmasta ja
lopulliseen tutkimukseen saatiin 60 potilasta. Potilaiden perustiedoista kerattiin ika,
tupakointi, painoindeksi ja sairastavuutta kuvaava CCl-indeksi. Peniskarsinoomalle
altistavista tekijoista taulukoitiin esinahan ahtaus, peniksen valkojakala ja kondyloomat.
Tuumorista kerattiin ylos sen ulkonakéon ja kokoon viittaavat tiedot seka histologinen
luokitus. Tuumorin levinneisyyden arvioimiseksi taulukoitiin kliiniset ja patologiset TNM-
luokitukset. Leikkauskertomuksista haettiin leikkauksen tyyppi, sen tekija ja
leikkauspdivamaara. Leikkauskomplikaatioita seurattiin Clavien Dindo -luokituksen
avulla. Seuranta-aika oli kolme kuukautta.

Tutkimuksessa havaittiin, ettd hoidossa ja raportoinnissa oli merkittdvid puutteita.
Ennen operaatiota kudosnayte oli otettu vain 55 %:lta potilaista ja kuvantamistutkimus
tehty vain 40 %:le. Myo6s patologisten leikkausmarginaalien ilmoittamisessa oli
puutteita. Operaatioita oltiin tehty Turun alueella Tyksissd, Loimaan kantasairaalassa ja
Salon aluesairaalassa. Porin keskussairaalassa tai yksityisella sektorilla operoituja
potilaita ei otettu tutkimukseen. Operatooreja oli yhteensd 17, mika tarkoittaa 3,5
leikkausta yhta operatooria kohden 12 vuodessa. Leikkauskomplikaatioiden maara oli
samalla tasolla kuin laajemmissa eurooppalaisissa  tutkimuksissa, mutta
nivusimusolmukkeiden poistoleikkauksissa komplikaatioita esiintyi huomattavan paljon
eurooppalaisiin tutkimuksiin verrattuna. Vakavimmilta komplikaatioilta valtyttiin ja
vksikdan potilaista ei tiettdvasti tarvinnut tehohoitotasoista interventiota
leikkauskomplikaation vuoksi. Tastd huolimatta tutkimuksessamme todettiin selva tarve
peniskarsinoomahoitojen keskittdmistoimille Suomessa.

Avainsanat: Peniskarsinooma, penissyopa, leikkaushoito
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1. JOHDANTO

1.1 limaantuvuus ja riskitekijat

Peniskarsinooma on harvinainen syopa ldnsimaissa. Sen ilmaantuvuuden arvioidaan
Euroopassa ja Pohjois-Amerikassa olevan noin 1,0/100 000 (Jakobsen ym. 2014). Suomessa
ilmaantuvuus on tatdkin alhaisempi, sillda vuonna 2016 peniskarsinooman ikavakioitu
ilmaantuvuus oli Suomessa vain 0,65/100 000 (Suomen syOparekisteri 2018).
Peniskarsinooman ilmaantuvuus vaihtelee runsaasti eri valtioiden valilla ja on voimakkaasti
yhteydessa korkean riskin HPV-virusten (Human papillooma virus) vallitsevuuteen vaestossa
(Backes ym. 2009). Muita merkittavia riskitekijoita peniskarsinoomalle ovat esinahan ahtauma
(fimoosi), krooniset tulehdukset, tupakointi, alhainen sosiaaliluokka ja koulutustaso, huono
hygienia seka seksikumppanien suuri maara. Myos ika on merkittava riskitekija, silla taudin
ilmaantuvuus lisddntyy idan myota ja on korkeimmillaan noin 60-vuotiaana. (Hakenberg ym.

2015.)

Alle 18-vuotiaana suoritettu peniksen ymparileikkaus vahentda riskia sairastua
peniskarsinoomaan (Larke ym. 2011). Tsen ym. (2001) raportoivat tutkimuksessaan, etta
ympdrileikkauksen profylaktinen hyoty oli kuitenkin huomattavasti pienempi, kun
verrokkiryhmdan otettiin vain potilaita, joilla ei ollut esinahan ahtautta tiedossa.
Ymparileikkauksen lisdksi tautia voidaan ehkadista huolehtimalla hyvasta genitaalialueen
hygieniasta ja suojautumalla kondomilla HPV-infektiolta (Serrano ym. 2018).
Peniskarsinoomaa aiheuttavat samat korkean riskin HPV-tyypit kuin naisten kohdunkaulan
syopaa (Hakenberg ym. 2015). HPV-rokotusten lisddaminen naisille kansalliseen
rokotusohjelmaan vdhentdnee myds peniskarsinooman tautitaakkaa tulevaisuudessa.
Kansainvalisesti onkin kayty keskustelua my6s miesten HPV-rokotuksien tarpeesta

peniskarsinooman ehkaisyn tehostamiseksi (Stratton ja Culkin 2016).

1.2 Oireet ja ennuste

Peniskarsinoomista yli 95 % on levyepiteelisyopia (Hakenberg ym. 2015). Peniskarsinooma

sijaitsee  tyypillisimmin  terskan tai esinahan alueella ja levidda ensisijaisesti

nivusimusolmukkeisiin. Imusolmukkeisiin levidaminen on oleellista potilaan ennusteen



kannalta. (Vasarainen ja Perttilda 2018.) Yksittdinen etdpesdke nivusimusolmukkeessa
verrattuna tautivapaisiin nivusimusolmukkeisiin laskee 5-vuotisennustetta 92 %:sta 73 %:iin.
Lantion imusolmukkeisiin levinneen taudin ennuste on vieldkin huonompi, ja viiden vuoden

kuluttua elossa on vain 33 % potilaista. (Veeratterapillay ym. 2015.)

Peniskarsinooman ensioireet johtuvat usein kasvaimen aiheuttamasta arsytyksesta. Tyypillisia
oireita ovat kutina ja polte esinahan alla, peniksen haavautuminen ja verinen vuoto
peniksestd. Kipu on ensioireena harvinainen. (Pow-Sang ym. 2010.) OQOireiden
tunnistettavuusongelmat, taudin arkaluonteisuus ja kivun puute aiheuttavat viivetta hoitoon
hakeutumisessa. Lucky ym. (2009) julkaisivat vuonna 2009 Iso-Britanniassa tehdyssa
tutkimuksessa, etta potilaiden hoitoonhakeutumisviive oireiden alkamisesta oli keskimaarin

5,8 kuukautta.

1.3 Levinneisyyden arviointi

Peniskarsinooman levinneisyyden arvioinnissa kdytetadan apuna TNM-luokitusta, joka on
esitetty taulukossa 1. TNM-lyhenteessa "T” tulee sanasta tumour, ”N” sanasta nodes ja "M”
sanasta metastases. Kuvantaminen on keskeisessa roolissa TNM-luokituksen maarittamisessa.
Paikallisen levinneisyyden maarittamisessa kdytetddan magneettikuvantamista ja ultradani-
tutkimuksia. Etdpesdkkeiden kuvantamiseen voidaan kayttdd tietokonetomografiaa,
magneettikuvantamista, positroniemissio-tietokonetomografiaa tai ultradanta.
Peniskarsinoomalle ei ole toistaiseksi 16ydetty spesifista tuumorimarkkeria. (Hakenberg ym.

2015.)



Taulukko 1. Peniskarsinooman TNM-luokitus

Primaarituumori (T-luokka)
TX: Primaarituumoria ei voida maarittaa.
TO: Primaarituumorista ei ole viitteita.
Tis: In Situ Karsinooma.
Ta: Ei-invasiivinen verrukoottinen karsinooma.
T1: Tuumori tunkeutuu epiteelin alla olevaan kudokseen.
T2: Tuumori tunkeutuu virtsaputken tai siittimen paisuvaiseen.
T3: Tuumori tunkeutuu virtsaputkeen tai eturauhaseen.
T4: Tuumori tunkeutuu muihin lahikudoksiin.
Alueelliset imusolmukkeet (N-luokka)
NX: Alueellisia imusolmukkeita ei voida maarittaa.
NO: Ei viitteita alueellisista imusolmuke-etapesakkeista.
N1: Yksi toispuoleinen etdpesake nivustaipeen pinnallisessa imusolmukkeessa.
N2: Useampi toispuoleinen tai molemmin puoleiset etdapesdkkeet nivustaipeen
pinnallisissa imusolmukkeissa.
N3: Etdpesakkeita syvissa nivusalueen imusolmukkeissa tai lantion imusolmukkeissa.
Etdpesdkkeet (M-luokka)
MX: Etapesakkeitd ei voida maarittaa.
MO: Ei etapesakkeita.
M1: Etapesakkeita on.

1.4 Hoito

Peniskarsinoomaa voidaan hoitaa operatiivisesti leikkaushoidolla seka konservatiivisesti laser-
, sade- ja solunsalpaajahoidoilla (Vasarainen ja Perttila 2018). Leikkaushoidot voidaan
karkeasti jakaa kasvavan invasiivisuuden mukaan muutoksen poistoon, ymparileikkaukseen,
terskan poistoon, siittimen osittaiseen poistoon ja siittimen amputaatioon. Levinneiden
kasvainten hoitona on aina siittimen osittainen tai tdydellinen poisto. Saastavampia
toimenpiteitd suositaan, jos peniksen toiminta halutaan sailyttaa, kasvaimen histologia on
korkeintaan kohtalaisesti erilaistunut ja TNM-luokitus on enintdan T1. Jos havaitaan vahintdaan
vksi imusolmuke-etdpesake, tehddin aina myos nivusimusolmukkeiden poistoleikkaus.

(Hakenberg ym. 2015.)

Peniskarsinooman operatiivisen hoidon komplikaatiot ovat melko yleisia ja niita esiintyy noin
joka viidennessa siittimen poistossa. Tavallisimpia komplikaatioita ovat haavainfektiot,

virtsatietulehdukset ja verenvuoto. (Velazquez ym. 2018.) Nivusimusolmuke-evakuaatioissa



komplikaatioita esiintyy huomattavasti useammin, jopa 50 %:lla leikatuista (Vasarainen ja
Perttila 2018). Komplikaatioiden valttamiseksi on tdrkeda valita nivusimusolmukkeiden
poistoon tulevat potilaat tarkasti. Dynaamisessa vartijaimusolmuketutkimuksessa
ruiskutetaan primaarikasvaimen alueelle radioaktiivista isotooppia ja variainetta, jotka
kulkeutuvat sielta vartijaimusolmukkeeseen ja auttavat sen |O0ytamisessa. Sitten
vartijaimusolmukkeesta otetaan nayte, joka lahetetdaan leikkauksen aikana jaaleikkeena
patologin arvioitavaksi. Histologinen |0ydds madarittelee nivusimusolmuke-evakuaation

tarpeellisuuden. (Hakenberg ym. 2015.)

1.5 Ongelmakohtia

Harvinaisuutensa vuoksi peniskarsinooman hoitoon on kiinnitetty Suomessa vain vahan
huomiota. Peniskarsinooman hoitoa varten ei ole ollut suomenkielistd ohjeistusta ennen
vuotta 2018. Hoidon suunnittelussa on kadytetty Euroopan Urologi -yhdistyksen laatimaa
hoitosuositusta (Jakobsen ym. 2014). Vuonna 2018 julkaistiin Duodecim-lehdessa artikkeli
peniskarsinooman hoidosta (Vasarainen ja Perttila 2018). Suomenkielisia hoitosuosituksia
peniskarsinoomaan ei tiedettavasti ole aikaisemmin julkaistu tieteellisessa lehdessa, joten
artikkelin odotetaan parantavan suomalaisten urologien tietoisuutta peniskarsinooman

hoidosta.

Vahaisista hoitomaaristda huolimatta peniskarsinooman hoitoa ei ole Suomessa keskitetty.
Vuonna 2014 peniskarsinoomaa hoiti operatiivisesti Suomessa perati 20 sairaalaa (Jakobsen
ym. 2014). Peniskarsinooman hoito on Suomea ja Norjaa lukuun ottamatta keskitetty muissa
Pohjoismaissa. Harvinaisten leikkauksien keskittamisen eduista on lukuisia myonteisia
tutkimuksia (Ahola ym. 2017). Iso-Britanniassa peniskarsinooman operatiivisen hoidon
keskittdminen on parantanut hoitotuloksia ja potilastyytyvaisyytta seka lisannyt peniksen

toimintaa saastavien leikkausten osuutta (Ayres ym. 2014, Green ym. 2014).

Peniskarsinooman hoidon laatua, komplikaatioita ja tuloksia koskevaa tutkimusta ei Suomessa
ole juurikaan tehty. Hoitotuloksia ei myoOskdan ole rekisterdity kansallisesti, vaikka osa
suuremmista sairaaloista on kerannyt hoitotuloksia koskevaa tietoa itsendisesti. (Jakobsen

ym. 2014.)



2. TUTKIMUKSEN TARKOITUS

Taman tutkimuksen tarkoitus on kartoittaa Turun alueella operatiivisesti hoidettuja
peniskarsinoomia. Tutkimuksessa perehdyttiin potilaiden hoitopolkuihin ja selvitettiin,
noudattivatko hoitopolut padasiassa peniskarsinooman eurooppalaista hoitosuositusta.
Tarkoitus oli havaita mahdolliset puutteet hoitoketjuissa ja osoittaa tarve peniskarsinooman

hoidon keskittamiselle Suomessa.

3. AINEISTO JA MENETELMAT

Tutkimuksessa analysoitiin retrospektiivisesti Tyksissd, Salon aluesairaalassa ja Loimaan
aluesairaalassa vuosina 2006-2017 leikatut peniskarsinoomat. Potilaiden tunnistamisen
tietojarjestelmista suoritti Auria tietopalvelu (ATP). Potilaat haettiin potilaskertomustekstista
hakusanoilla: “peniskarsinooma, peniscarcino, penile, carc, penis, carci ja penissy”. Lisaksi
potilaita haettiin diagnoositietokannasta ICD-10 diagnoosilla C60. Haun aikaikkuna oli

1.1.2004 —30.9.2017.

Potilaiden perustiedoista ikd, painoindeksi (Body mass index, BMI) ja tupakointitausta
taulukoitiin. Lisaksi potilastiedoista taulukoitiin peniskarsinooman tunnetut riskitekijat:
esinahan tiukkuus (fimoosi), peniksen valkojakala (balanitis xerotica obliterans, BXO) seka

kondyloomien hoito.

Perussairaudet huomioitiin maarittamalla naiden perusteella jokaiselle potilaalle Charlson
comorbidity index (CCl) kuvaamaan potilaan 10-vuotisennustetta. CCl huomioi potilaiden
tyypillisimmat perussairaudet ja pisteyttdd nama niiden ennustevaikutuksen perusteella.
Lopuksi erilliset sairauspisteet lasketaan yhteen, ja kokonaispistemadran perusteella
muodostuu laskennallinen elinidnodote. Elinidanodote heikkenee kokonaispistemaaran

kasvaessa. CCl -pisteytys on esitetty tarkemmin liitteessa 1.

Tuumorin kliiniseksi kuvaamiseksi kerattiin tiedot tuumorin halkaisijasta, ulkonddsta ja

sijainnista. Operaatiota edeltdneesta tilanteesta taulukoitiin potilaan oireet, kuvantaminen,
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kudosnayte ja sen luokitus seka kliiniseen tutkimukseen ja kuvantamisiin perustuva kliininen
TNM-luokitus. Tuumorin patologisista ominaisuuksista taulukoitiin patologisanatominen

diagnoosi (PAD), tuumorin poistomarginaali seka patologinen TNM-luokitus.

Kaikille tutkimukseen valituille potilaille tehtiin jokin penikseen kohdistuva toimenpide.
Toimenpiteen syy, paivamaara, tekija ja toimenpideluokka kerattiin taulukkoon. Lisdksi
taulukoitiin tiedot mahdollisista vartijaimusolmuketutkimuksista ja nivusimusolmuke-
evakuaatioista. Monille tutkimukseen otetuista potilaista oli tehty useita penikseen
kohdistuvia toimenpiteitda. Tutkimuksessa otettiin  huomioon nelja ensimmaista

toimenpidetta.

Leikkausten laatua arvioitiin jatko-operaatioiden ja komplikaatioiden avulla. Ensimmaista
operaatiota seuranneet jatko-operaatiot taulukoitiin syyn mukaan kolmeen Iluokkaan:
jaannostuumori, komplikaatio tai muu syy. Komplikaatioista kirjattiin yl6s komplikaation
tyyppi ja vakavuus. Komplikaatioiden vakavuuden maarittamiseen kaytettiin Clavien Dindo -
luokitusta. Clavien Dindo -luokituksessa kolmen kuukauden sisdlla toimenpiteesta
ilmaantuneet komplikaatiot pisteytetddn aiheutuneen haitta-asteen perusteella 0-5
pisteeseen. Jokaisesta toimenpiteesta kirjattiin kaikki komplikaatiot, ja jos komplikaatioita oli
enemmadn kuin yksi maaritettiin Clavien Dindo -luokitus vaikeimman komplikaation

perusteella. Clavien Dindo -luokitus on esitetty tarkemmin liitteessa 2.

Potilaiden selviytymistd seurattiin Tyksin sairaskertomusmerkinndistd. Seuranta-aika
aloitettiin toimenpidepaivastd ja paatettiin viimeiseen sairaskertomusmerkintaan Tyksin
tietojarjestelmassa. Lisaksi kirjattiin, oliko potilas kuollut vai elossa

sairaskertomusmerkintdjen perusteella.

4. TULOKSET

Tietokantahaulla I6ydettiin yhteensa noin 150 potilasta, joista 60 taytti kriteerit Turun alueella
operatiivisesti hoidetuista peniskarsinoomista vuosien 2006-2017 valilla. Yhteenlaskettuna
operaatioita oli vuodessa keskimaarin viisi. Operaatioiden md&ara vuosittain on esitetty

kuvassa 1.



Kuva 1. Peniskarsinoomaoperaatioiden maara Turun alueella vuosina 2006-2017

m Leikkausta/vuosi

4.1 Tutkimusvaesto

4.1.1 Potilaiden perustiedot

Potilaiden hoitoonhakeutumisika oli keskimaarin 65 vuotta. Nuorin operoitu potilas oli 44-
vuotias ja vanhin 86-vuotias. Potilaista ilmoitti tupakoivansa 27 %. Potilaiden BMI:n keskiarvo
oli 30 kg/m?2. Valtaosa potilaista, joiden BMI oli ilmoitettu, taytti viahintaan lievin ylipainon
kriteerit, silld 78 %:lla potilaista BMI oli yli 25 kg/m?Z. Vain yhdeksill3 potilaalla BMI oli normaali

(< 25 kg/m?), ja vastaavasti yhdeksalla potilaalla BMI ylitti vaikean lihavuuden rajan (> 35
kg/m?).

Potilaiden perussairaudet maaritettiin ja ndiden perusteella potilaille laskettiin Charlson
comorbidity index (CCl), jonka tulokset on esitetty taulukossa 2. Kaikille potilaille tilastoitiin
vahintdan kiinted tuumori, minka vuoksi potilaiden CCl oli vahintdan 2. Muita merkittavia
tekijoita olivat etdpesdke (22 %), diabetes (22 %), sairastettu sydaninfarkti (7 %) ja aivoinfarkti
(5 %)



Peniskarsinoomalle altistavista tekijoista fimoosin, peniksen valkojakalan ja kondyloomien

esiintyvyys tutkimusvaestossa on esitetty taulukossa 2.

Taulukko 2. Perustiedot potilaista

Potilaiden maara ; n 60
1k, vuosi ; ka (SD) 65(10)
Tupakointi ; n(%)
Kylla 16(27)
Ei 32(53)
BMI, kg/m?; ka (SD) 30(6)
CCI ; n(%)
2-3 12(20)
4-5 22(37)
6-7 11(18)
8-9 12(20)
10-11 3(5)
Fimoosi ; n(%)
Kyll3 23(38)
Ei/Ei tiedossa 37(62)
Peniksen valkojakalad; n(%)
Kylla 10(17)
Ei/Ei tiedossa 50(83)
Kondyloomia hoidettu ; n(%)
Kylla 8(13)
Ei/Ei tiedossa 52(87)

ka=keskiarvo; SD=keskihajonta; BMI=Body mass index;
CCl=Charlson comorbidity index

4.1.2 Potilaiden oireet

Potilaiden oireet hoitoon hakeutuessa maaritettiin ja jaettiin kuuteen luokkaan. Tavallisimmat
oireet olivat ihon kovettuma (43 %) ja tuumori (42 %). Potilaista 25:11d tuumori tai kovettuma
oli ainoa oire. Lisdksi kahdella potilaalla patti nivusessa oli ainoa oire. Potilaista 50 %:lla oli
kuitenkin useampi kuin yksi oire. Yleisida oireita olivat paikallinen tulehdus (23 %),
virtsaamisvaikeus (22 %), kipu (12 %) ja verivirtsaisuus (10 %). Yksittdisind oireina esiintyi

lisdksi anemiaa, peniksen punoitusta ja peniksen valkojakalaa.

4.2 Tuumorin ominaisuudet

4.2.1 Tuumorin kliininen luokitus
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Tuumori sijaitsi 55 %:lla potilaista terskassa ja oli suurimmalta halkaisijaltaan keskimaarin 29
millimetria. Tuumorin halkaisija oli 78 %:lla potilaista yli 10 millimetria, ja 28 %:lla potilaista
tuumorin halkaisija oli yli 3 senttimetria. Tuumorin ulkonakda oli kuvailtu 38 potilaan kohdalla.
Tuumoreista haavautuvia oli 21, syylamaisia 9 ja papillaarisia 4. Loput kuvatuista kasvaimista

olivat edelld mainittujen yhdistelmia.

Tuumorin kliininen TNM-luokitus on esitetty taulukossa 2. Kliininen TNM-luokitus maaritettiin
potilailta kliinisen tutkimuksen ja kuvantamistutkimusten perusteella. Vain 24:lle potilaalle
tehtiin kuvantamistutkimus. 11:lle potilaalle tehtiin magneettikuvantaminen, 11:lle
tietokonetomografia, 5:lle ultradani-tutkimus ja 3:lle positroniemissio-tietokonetomografia.

Seitsemalle potilaalle tehtiin useita eri kuvantamistutkimuksia.

Potilaiden kasvaimista otettiin kudosnaytteitda tuumorin tyypittamiseksi ennen operaatiota.
Kudosnayte otettiin ennen toimenpidetta 33:lta potilaalta. 30:Ita potilaalta ndyte otettiin vain
peniksen tuumorista, ja kolmelta potilaalta otettiin lisdksi kudosndyte etdpesakkeesta
ultradaniohjatusti. Yleisin 16ydos oli levyepiteelikarsinooma (squamous cell carcinoma, SCC),
joita oli yhteensa 25 kappaletta. Paikallisesti rajoittuneita tuumoreita oli nadista 10.
Erilaistumisasteeltaan luokan 1 tuumoreita oli 4, erilaistumisasteeltaan luokan 2 tuumoreita
oli 8, ja erilaistumisasteeltaan Iluokan 3 tuumoreita oli 3. Lisdaksi kahden

levyepiteelikarsinooman erilaistumisastetta ei ilmoitettu.



Taulukko 3. Tuumorin ominaisuudet ennen toimenpidetta

Tuumorin halkaisija, mm; ka(SD) 29(22)
Tuumorin sijainti; n(%)
Terska 33(55)
Varsi 13(22)
Molemmat 14(23)
Preoperatiivinen kudosnayte; n(%)
Ei tiedossa 1(2)
Otettu 33(55)
Ei otettu 26(43)
Preoperatiivinen kuvantaminen; n(%)
Ei tiedossa 1(2)
Preoperatiivinen kuvantaminen 24(40)
Ei preoperatiivista kuvantamista 35(58)
Kliininen T-luokka; n(%)
Ei tiedossa 56(93)
Tis 1(2)
T1 0(0)
T2 2(3)
T3 1(2)
T4 0(0)
Kliininen N-luokka; n(%)
Ei tiedossa 24(40)
NO 21(35)
N1 3(5)
N2 10(17)
N3 2(3)
Kliininen M-luokka; n(%)
Ei tiedossa 39(65)
MO 17(28)
M1 4(7)

mm=millimetri; ka=keskiarvo, SD=keskihajonta

4.2.2 Tuumorin patologinen luokitus

Poistettu tuumori lahetettiin patologin tutkittavaksi kaikissa 60 tapauksessa. Poistomarginaali

oli mainittu positiiviseksi 40:ssa tapauksessa. Tarkka poistomarginaali oli ilmoitettu 32:n
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tuumorin osalta. PAD-16ydoksista 55 kappaletta oli luonteeltaan pahanlaatuisia ja 5 kappaletta

hyvanlaatuisia. PAD-l6ydokset on esitetty tarkemmin taulukossa 4.

Patologisten |6ydosten perusteella tuumorille maaritettiin  patologinen TNM-luokitus.

Patologinen T-luokka saatiin maaritettya 78 %:lle tuumoreista. Patologinen N-luokka pystyttiin

maarittdmaan vain potilaille, joille oli tehty imusolmuke-evakuaatio tai otettu nayte
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nivusimusolmukkeesta. Patologinen M-luokka oli maaritetty vain yhden potilaan kohdalla,

joten patologinen M-luokka jatettiin pois tasta tutkimuksesta. Patologinen TNM-luokitus on

esitetty taulukossa 4.

Taulukko 4. Tuumorin postoperatiivinen luokitus

Tuumorin PAD; n(%)
Pahanlaatuinen 55(92)
SCC, erilaistumisaste 1 15(25)
SCC, erilaistumisaste 2 21(35)
SCC, erilaistumisaste 3 6(10)
SCCin situ 8(13)
SCC, erilaistumisaste ei tiedossa 5(8)
Hyvanlaatuinen 5(8)
Tulehduksellinen muutos 3(5)
Bowenoidi papuloosi 1(2)
Ei l6ydbksid 1(2)
Patologinen poistomarginaali; n(%)
Ei tiedossa 15(25)
Positiivinen 40(67)
Negatiivinen 5(8)
Patologinen T-luokka; n(%)
Ei tiedossa 13(22)
pTO 2(3)
pTis 8(13)
pTa 2(3)
pT1 16(27)
pT2 13(22)
pT3 4(7)
pT4 2(3)
Patologinen N-luokka*; n(%)
pNO 2(13)
pN1 1(7)
pN2 9(60)
pN3 3(20)

PAD=patologisanatominen diagnoosi; SCC=levyepiteelikarsinooma
*mddritetty vain imusolmuke-evakuaatio- tai imusolmukendytepotilailta

4.3 Operatiivinen hoito

4.3.1 Leikkaustyypit

Ensivaiheen operaatioita oli yhteensa 60, ja ne jaettiin tilastointivaiheessa viiteen tyyppiin

hoidon invasiivisuuden perusteella. Yleisimmat leikkaushoidot olivat siittimen osittainen

poisto (partielli penektomia) ja ymparileikkaus. Muita leikkaustyyppeja olivat siittimen
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taydellinen poisto (totaalipenektomia), terskan poisto (glansektomia) ja paikallisen
muutoksen poisto. Penikseen kohdistuvien leikkausten lisdksi tehtiin nivusimusolmuke-
evakuaatioita yhteensd 12 kappaletta eli 20 %:lle leikatuista potilaista. Penikseen

kohdistuneiden operaatioiden jakauma on esitetty taulukossa 5.

Eri penisleikkausten yhteydessa tehtiin myds nelja vartijaimusolmuketutkimusta, joista
kolmessa kaytettiin gammadetektorin lisaksi sinivaria osoittamaan vartijaimusolmuke. Yksi
vartijaimusolmuketutkimus tehtiin molemmille puolille ja kolme toispuoleisesti. Lisaksi
jaaleiketutkimus tehtiin seitseman operaation yhteydessa. Jaaleike oli positiivinen viidessa

tutkimuksessa ja negatiivinen kahdessa.

Ensimmaisen operaation lisdksi 22:lle potilaalle tehtiin vahintaan yksi peniksen lisdoperaatio.
Ensimmaisen lisdoperaation syy oli jadnndstuumori 64 %:ssa, komplikaatio 23 %:ssa ja muu
syy 13 %:ssa tapauksista. Toinen lisdoperaatio tehtiin seitsemalle potilaalle, ndista nelja johtui

komplikaatiosta ja kolme jadnndstuumorista.

Taulukko 5. Operaatiot Turun alueella vuosina 2006-2017

Operaatioiden maard/vuosi; ka(SD)* 5(1.5)
Operaatioiden** maard/potilas; n(%)
1 38(63)
2 15(25)
3 2(3)
vahintaan 4 5(8)
Primaarioperaatio, kpl; n(%)
Totaali penektomia 10(17)
Partielli penektomia 22(37)
Glansektomia 3(5)
Ymparileikkaus 20(33)
Muutoksen poisto 5(8)
Imusolmuke-evakuaatio; n(%) 12
Primaarioperaation yhteydessa 7(58)
Ennen primaarioperaatiota 1(8)
Primaarioperaation jalkeen 4(33)

ka=keskiarvo; SD=keskihajonta
*katso myés kuva 1. **vain penikseen kohdistuvat operaatiot

4.3.2 Operatéérit

Leikkaushoitoon osallistui useita eri urologeja. Pddoperatooreja oli yhteensa 17 kappaletta eli

28 % primaarileikkausten kokonaismaarasta. Monissa leikkauksissa oli padoperatdorin lisaksi
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myds toinen urologi. Operoivista urologeista 8 (47 %) oli kymmenen vuoden aikana Turun
alueella ollut peniskarsinoomaleikkauksen padoperatdori vain 1-2 kertaa. Vain 4 (24 %)

urologia oli toiminut padoperatoorina vahintaan viidessa leikkauksessa.

4.3.3 Komplikaatiot

Kaikista leikatuista potilaista 67 % selvisi ilman komplikaatioita, jolloin Clavien Dindo -luokaksi
tilastoitiin 0. Luokan 1 komplikaatioita oli 5 (8 %), luokan 2 komplikaatioita myds 5 (8 %) ja

luokan 3 komplikaatioita 8 (13 %). Luokan 4 ja 5 komplikaatioita ei esiintynyt.

Eniten komplikaatioita esiintyi nivusimusolmuke-evakuaatioiden yhteydessa. Evakuaatioita
tehtiin yhteensda 12 kappaletta, ja ndistd 10:ssd (83 %) ilmaantui jokin komplikaatio.

Penistoimenpiteiden yhteydessa komplikaatioita esiintyi vain 25 %:lla potilaista.

Yleisimpia leikkauskomplikaatioita olivat erilaiset hoidettavat haavainfektiot, joita oli
yhteensa kahdeksan kappaletta. Naista viisi vaati antibioottihoitoa, kirurgisesti hoidettavia
haavainfektioita oli kaksi ja yksi haavainfektioista hoidettiin paikallisesti. Toinen yleinen
komplikaatio oli virtsaamisvaikeus, jota esiintyi seitsemalla potilaalla. Komplikaatiot ja niiden

luokitukset ovat esitetty taulukossa 6.

Taulukko 6. Primaarileikkauksen* komplikaatiot
Clavien Dindo -luokitus; n(%)

Ei tiedossa 2(3)
0 40(67)
1 5(8)
2 5(8)
3 8(13)
4 0(0)
5 0(0)

Leikkauskomplikaation laatu; n(%)

Virtsaamisvaikeus 7(39)
Haavainfektio, vaati antibioottia 5(28)
Haavainfektio, vaati operaatiota 2(11)
Haavainfektio, hoito bed-side 1(6)
Pitkittynyt dreenieritys 2(112)
Antibioottiripuli 1(6)

Peniksen turvotus 1(6)

*Taulukossa on huomioitu myds ne nivusimusolmuke-
evakuaatiot, jotka tehty primaarileikkauksen yhteydessd.
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5. YHTEENVETO

Tutkimuksessamme  havaittiin, ettda Turun alueella operatiivisesti  hoidettujen
peniskarsinoomapotilaiden sairastavuus oli keskimadrin runsasta. Hoidon suunnittelussa
havaittiin puutteita, silla kudosnadytteiden ja kuvantamistutkimusten kayttd oli suosituksia
vahdisempadd. Operatiivisen hoidon tulokset noudattivat kansainvalisissa tutkimuksissa

saatuja tuloksia, ja penistoimenpiteissa komplikaatioita esiintyi yhta paljon.

Vaikka tutkimuksemme otanta oli pienehkd, olivat tutkimustulokset vertailukelpoisia
kansainvalisiin tutkimuksiin verrattuna. Tutkimusvdestd oli hyvin linjassa kansainvalisiin
tietoihin, silla potilaat olivat keskimaarin 60-vuotiaita ja heidan painoindeksinsa keskiarvo oli
30 kg/m2. Potilaat hakeutuivat myos Turun alueella hoitoon melko pitkalld viiveella.
Varsinaista viivettd ei tutkimuksessa maaritetty, mutta tulovaiheessa potilaiden tuumorin
halkaisijan keskiarvo oli noin kolme senttimetrid, mika tarkoittanee keskimaaraisella tuumorin
kasvunopeudella useiden kuukausien viivetta. Potilaiden sairastavuus oli myds melko korkea,

mika nahdaan CCl-luokituksesta taulukossa 2.

Tutkimus oli retrospektiivinen, mika aiheutti huomattavia haasteita tiedon kerdaamiselle.
Varsinkin tutkimuksen aikaikkunan alkupuolella potilastiedot olivat erittdin vahaisia, ja
I6ydoksia oli raportoitu huonosti. 2010-luvulla potilasasiakirjojen laajuus parani merkittavasti,
ja tulokset oli raportoitu huomattavasti kattavammin. Peniskarsinooman riskitekijoita oli
raportoitu varsin heikosti, ja erityisesti negatiivisia I0yddksia kuten kondyloomien tai esinahan
ahtauman puuttumista ei mainittu useimmiten ollenkaan. Tastd huolimatta esinahan
ahtaumien maara oli merkittdva ja huomattavasti koholla tavalliseen vaestoon verrattuna

(Pakkasjarvi ja Ripatti 2018).

Koska peniskarsinooma on kansainvalisestikin harvinainen syopasairaus, siihen liittyvat
hoitosuositukset perustuvat pitkalti retrospektiivisiin tutkimuksiin ja prospektiiviseen
ndyttdoon perustuvia hoitosuosituksia on vdhan. Tastd johtuen peniskarsinooman
hoitokaytannot ovat vaihdelleet huomattavasti eri keskusten ja erityisesti eri maiden valilla.
Tutkimuksessa havaittiin, ettd hoitoketjut poikkesivat toisistaan yksittdisten potilaiden valilla.
Lisaksi hoitoketjut poikkesivat keskimaarin myos eurooppalaisesta hoitosuosituksesta.

Eurooppalaisessa hoitosuosituksessa suositellaan kudosndytteen ottamista ennen
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operaatiota  jokaiselta  peniskarsinoomapotilaalta  epdilyn  varmentamiseksi ja
invaasiosyvyyden maarittamiseksi (Hakenberg ym. 2015). Tutkimuksessa todettiin, etta

preoperatiivinen koepala oli otettu vain 33:Ita potilaalta eli 55 %:Ita leikatuista.

Eurooppalainen hoitosuositus ei maarita kuvantamistutkimuksia valttamattomiksi kliinisesti
selvan peniskarsinoomapotilaan kohdalla, mutta kuvantamisia suositellaan levinneisyyden ja
leikattavuuden arvioimiseksi. Tutkimuksessa havaittiin, etta kuvantamistutkimuksien kaytto
oli suosituksia alhaisemmalla tasolla. Kuvantamistutkimus ennen operaatiota oltiinkin tehty

vain 40 %:lle potilaista.

Paikallisen invaasiosyvyyden maarittamiseksi indusoidussa erektiossa otettu magneettikuva
auttaa leikkausmuodon suunnittelussa, erityisesti pyrittdessa peniksen toimintaa saastavaan
kirurgiaan (Vasarainen ja Perttild 2018). Magneettikuvantamisia oli suoritettu yhteensa vain
12 kappaletta. Magneettikuvantamisen heikko saatavuus tutkimuksen aikaikkunan alussa

todennakoisesti vahentaa otettujen magneettikuvien maaraa.

Eurooppalainen hoitosuositus kannustaa myos palpoimaan nivusimusolmukkeet tarkasti, ja
mikali palpaatioloydés on epdvarma esimerkiksi lihavan potilaan kohdalla, suositellaan
kuvantamistutkimuksia (Hakenberg ym. 2015). Tutkimuksessa potilaan
nivusimusolmukestatus maaritettiin kliiniselld N-luokalla, jonka maarittamiseen kaytettiin
tietoja suoritetusta nivusten palpaatiosta tai kuvantamistutkimuksista. Erityisesti
palpaatioloydoksia ei usein oltu merkitty potilasasiakirjoihin, mika toi esiin retrospektiivisen
tutkimuksen haasteet. Kliinista N-luokkaa ei pystynyt maarittamaan ollenkaan 40 %:lle

leikatuista potilaista.

PAD-nayte oli otettu jokaiselta potilaalta. 92 % naista lausuttiin pahanlaatuisiksi. Patologisen
leikkausmarginaalin ilmoittamisessa oli puutteita, silla sitd ei ilmoitettu ollenkaan 25 %:n
osalta. Patologinen leikkausmarginaali oli useassa tapauksessa myos ilmoitettu vain joko

puhtaaksi tai epapuhtaaksi, ja tarkkaan tervekudosmarginaaliin ei otettu kantaa.

Leikkaustulosten ja potilaiden seurannan raportointi oli muista hoidon osa-alueista poiketen
raportoitu melko hyvin. Komplikaatioiden luokittamiseksi tutkimuksessa kaytetty Clavien

Dindo -luokitus oli maaritettavissa 97 %:lle potilaista. Kaiken kaikkiaan komplikaatioita esiintyi
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33 %:ssa leikkauksista. Komplikaatioiden maara oli erityisen suuri nivusimusolmuke-
evakuaatioissa, silld 12:sta evakuaatiosta perati 10:ssa esiintyi komplikaatioita. Vain penikseen
kohdistuneissa toimenpiteissa komplikaatioita tuli 25 %:ssa operaatioista. Vakavimmilta
komplikaatioilta valtyttiin, silla Clavien Dindo -luokan 4 ja 5 komplikaatioita ei ollut yhtaan.
Komplikaatioiden maara oli samalla tasolla kuin kansainvalisissa tutkimuksissa on raportoitu.
Kansainvalisissa tutkimuksissa peniskarsinoomaleikkauksissa on komplikaatioita ollut n. 20
%:ssa leikkauksista (Velazquez ym. 2018). Naissa tutkimuksissa ei kuitenkaan ole maaritetty
komplikaatioiden vaikeusastetta tutkimukseemme vertailukelpoisesti. Nivusimusolmuke-

evakuaatioissa komplikaatioita on todettu jopa 50 %:ssa leikkauksista (Hakenberg ym. 2015).

6. JOHTOPAATOKSET

Yksi taman tutkimuksen tavoitteista oli selvittdad leikkausten keskittamisen hyotyja.
Tutkimuksessa havaittiin, ettd Turun alueella 12 vuoden aikana suoritetuissa 60:ssa
peniskarsinoomaleikkauksessa oli perati 17 eri pddoperatooria. Tama tarkoittaa keskimaarin
3,5 operaatiota urologia kohden 12 vuoden aikana eli yksi operaatio yli kolmen vuoden valein.
Yksi leikkausten keskittamisen suurimmista eduista olisi leikkausmaarien keskittyminen
tietyille erikoistuneille urologeille. Tall6in voidaan odottaa, ettd hoitoketjut noudattavat
paremmin hoitosuosituksia, hoitotulokset ovat parempia ja komplikaatioita esiintyy

vahemman.

Tutkimuksemme otanta on pieni, mutta tastd huolimatta voidaan todeta
peniskarsinoomapotilaiden hoidossa ja hoidon raportoinnissa parantamisen varaa.
Peniskarsinooman hoito olisi mielekasta keskittda Suomessa yhteen tai korkeintaan kahteen
yksikkoon pienelle maaralle urologeja, jotta yksikén peniskarsinoomaleikkauksien maaran
kasvu mahdollistaisi hoidon kehittamisen ja paremman hoitokdytantdjen seuraamisen.
Peniskarsinooman hyva hoito vaatii urologian lisdaksi hyvaa yhteistyota syopatautien,
kuvantamiskeskuksen sekd toimenpide-radiologian kanssa, joten hoito olisi jarkevinta

keskittaa yliopistolliseen sairaalaan.
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8. LITTEET

Liite 1. Charlson Comorbidity index -pisteytys

Pisteet

Sairaus tai riskitekija

1

Sydaninfarktin sairastanut

Sydamen vajaatoiminta

Aareisverenkierron sairaus

AVH: Lieva aivoinfarkti tai TIA

Muistisairaus

Krooninen keuhkosairaus

Sidekudossairaus

Lieva maksasairaus

Refluksitauti

Diabetes ilman komplikaatioita

Ika 50-59 vuotta

Hemiplegia

Keskivaikea tai vaikea munuaissairaus

Diabetes, jossa komplikaatioita

Solidi tuumori

Leukemia

Lymfooma

Ikd 60—69 vuotta

Keskivaikea tai vaikea maksasairaus

Ika 70—79 vuotta

4

Ika yli 80 vuotta

6

Metastaattinen tuumori

AIDS

AVH= aivoverenkiertohdirié; TIA= Transient ischemic attack; AIDS= Acquired immunodeficiency syndrome

Liite 2. Clavien Dindo -luokitus

20

Luokka

Kuvaus

Mika tahansa poikkeavuus normaalista postoperatiivisesta kulusta ilman tarvetta
kirurgiseen, endoskooppiseen, radiologiseen tai farmakologiseen hoitoon. Kuume-,
kipu- ja pahoinvointilddkkeet seka diureetit, elektrolyytit, fysioterapia ja bed-side
hoidetut haavainfektiot kuuluvat tahan luokkaan.

Komplikaatio vaatii potilaan hoitoa sellaisella ladkkeelld, jota ei ole mainittu I-
luokassa. Verensiirrot ja taysin parenteraalinen ravitsemus kuuluvat tahan
luokkaan.

Komplikaatio vaatii kirurgista, endoskooppista tai radiologista hoitoa.

Henkea uhkaava komplikaatio, joka vaatii hoitoa valvonta- tai teho-osastolla.
Sisaltaa keskushermoston komplikaatiot™.

Potilaan kuolema.

*Sisdltdd aivoinfarktin, aivoverenvuodon, lukinkalvonalaisen vuodon, mutta ei TIA(transient ischemic attack)-

kohtausta.



