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KATSAUS B

Kalle Mattila, Pilvi Riihild, Esko Verajankorva ja Siru Makela

Ei-melanoottisten ihosyopien nykyhoito

Tyvi- ja okasolusyopa ovat yleisimmat ei-melanoottiset ihosydpatyypit Suomessa ja maailmanlaajuisesti.
Merkelinsolusyépd on harvinainen ja aggressiivinen neuroendokriininen ihosyopd. Tyvisolusyovan
etdpesdkkeet ovat hyvin harvinaisia, mutta okasolusydpa ja merkelinsolusyopd voivat lahettda
etdpesdkkeitd paikallisiin imusolmukkeisiin tai muualle elimistoon. Etenkin idkkaiden tai monisairaiden
potilaiden paikallisesti invasoivat ja uusiutuvat ihosydvat tai useat samanaikaiset kasvaimet voivat
olla hankalasti hoidettavia. Edennyttd ihosyopda sairastavien potilaiden hoito suunnitellaan moni-
ammatillisessa kokouksessa, jossa voidaan leikkaushoidon lisdksi arvioida sddehoidon ja lddkehoitojen
tarve seka potilaan seuranta. Hedgehog-kasvutekijareitin estdjat ja immuuniaktivaation vapauttajat ovat
uusia lddkehoitovaihtoehtoja leikkaukseen tai sddehoitoon soveltumattomien edenneiden ihosydpien

hoidoksi.

liman aikana kertyva altistuminen aurin-

gon ultravioletti (UV) -siteilylle, vieston

ikdantyminen ja ikddntymiseen liittyva
immuunipuolustuksen heikentyminen seki
immuunipuolustusta heikentivien ladkitys-
ten lisidntyminen ovat johtaneet ihosyopien
yleistymiseen. Vuonna 2019 Suomessa todet-
tiin naisilla $316 uutta tyvisolusyopai ja 843
uutta okasolusyopad sekd miehilld 4 646 uutta
tyvisolusyopdd ja 1062 uutta okasolusyopai
(1). Tapaukset alkavat lisddntyd SO ikivuoden
jilkeen (2).

Immunosuppressio esimerkiksi autoimmuu-
nisairauksissa ja elinsiirtopotilailla sekd virus-
ten, esimerkiksi ihmisen papilloomaviruksen
(HPV) ja Merkelin polyoomaviruksen, aiheut-
tamat infektiot voivat olla osallisina ihosyo-
pien kehittymisessid. Harvinaiset perinnolliset
oireyhtymit kuten Gorlinin oireyhtymi, jossa
PCTHI (patched 1) -geenin mutaatioon liit-
tyy alttius tyvisolusyopien kehittymiseen, tai
xeroderma pigmentosum, jossa DNA-vaurioi-
den korjausmekanismien puutteiden vuoksi
ihosolujen DNA vaurioituu vihdisestikin UV-
sateilystd, altistavat ihosyoville. Nailld potilailla
todetaan useita ihosydpii jo nuorella idlld (3,4).
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Hoitovaihtoehdot lisaantyneet

Invasiivisten ihosyopien hoidon kulmakivi on
kasvaimen poisto leikkauksella (5,6). Ajoissa
tehty radikaali leikkaus kannattaa, vaikka po-
tilas olisi huonokuntoinen, silld paikallisesti
edenneet ihosyovit voivat heikentdd merkitta-
vasti elimanlaatua aiheuttamalla haavautuvia,
infektoituneita ja kivuliaita sekd esteettisesti
hiiritsevid kasvaimia.

Tyvisolusyovit ldhettavit vain harvoin eta-
pesikkeitd tai johtavat potilaan kuolemaan
(3,7). Noin S % okasolusydvistd etenee pai-
kallisesti ja voi myos ldhettdd etipesikkeitd
vartijaimusolmukkeisiin ja muualle elimistoon
(8,9). Todettujen okasolusydpien mairiin ver-
rattuna kuolleisuus jai pieneksi: Suomessa vain
19 naista ja 26 miestd menehtyi okasolusyovin
vuoksi vuonna 2019 (1). Merkelinsolusydvit
levidvit herkisti ja voivat lahettdd etipesakkeitd
imusolmukkeisiin ja muualle elimist66n. Jopa
kolmanneksella potilaista todetaan paikalliset
imusolmuke-etipesikkeet (10).

Leikkaushoitoon soveltumattomien paikal-
lisesti edenneiden ei-melanoottisten ihosyo-
pien hoidoksi voidaan kiyttdd sidehoitoa, jota
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kiytetidn my0Os leikkauksen jilkeen syovin
paikallisen uusiutumisen riskin pienentimi-
seksi. Paikallisesti edenneitd ja etipesikkeitd
lihettdneitd ei-melanoottisia ihosyopia voidaan
nykyddn hoitaa myos tismaildakkeilld ja im-
muuniaktivaation vapauttajilla. Optimaalisen
hoidon suunnittelu vaatii sujuvaa yhteistyotd
syopaladkarin, ihotautilddkarin, kirurgin, pato-
login, radiologin ja isotooppildakarin kesken.
Hoitopaitokset suositellaan tekemadn sdannol-
lisesti kokoontuvassa moniammatillisessa hoi-
tokokouksessa.

Kirurginen hoito

Paikallisten, invasiivisten ihosyopien hoito
on leikkaus, jossa kasvain pyritddn aina pois-
tamaan kokonaisuudessaan riittdvin terveku-
dosmarginaalein. Tyvisolusyovissd pyritdan
3-S5 mm:n, okasolusy6vissd S—10 mm:n ja mer-
kelinsolusyovissd 10-20 mm:n makroskooppi-
seen leikkausmarginaaliin niin, ettd kosmeetti-
set ja toiminnalliset rajoitteet etenkin kasvojen
alueella huomioidaan (3,10-12). Jos ihon suo-
ra sulku ei ole mahdollista, ihonpuutosalueen
peittimiseen voidaan kayttdd kielekerekon-
struktioita tai ihonsiirteiti. Jos kyseessd on
pienen riskin tyvisolusyopikasvain, kuten pin-
nallinen tyvisolusyopa, potilas kieltaytyy kirur-
gisesta hoidosta tai leikkaus on vasta-aiheinen,
voidaan tyvisolusyopa hoitaa my6s muilla kuin
kirurgisilla menetelmilld, esimerkiksi nestetyp-
pijaddytykselld, fotodynaamisella hoidolla tai
imikimodivoiteella (12,13).

Koska okasolu- ja merkelinsolusyévit voi-
vat ldhettdd etdpesikkeitd paikallisiin imu-
solmukkeisiin, voidaan moniammatillisessa
kokouksessa harkita vartijaimusolmukkeiden
poistoa levinneisyystutkimuksena (10-12).
Okasolusyovian  yhteydessd  vartijaimusol-
muketutkimusta voidaan harkita National
Comprehensive Cancer Networkin (NCCN)
ja kansallisen Kelpo hoito -suosituksen mu-
kaisesti, kun kasvain on uusiutunut, kyseessi
on immunosuppressiopotilas tai kasvaimeen
liittyy useita riskitekijoitd (12). Naitd ovat kas-
vaimen yli 2 cm:n koko ja yli 6 mm:n paksuus,
perineuraalinen tai lymfovaskulaarinen invaa-
sio tai sijainti korvalehden, nenin tai huulen
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alueella (12). Merkelinsolusydpad sairastaville
suositellaan tekemdin ennen leikkausta aina-
kin paikallisen imusolmukealueen kaikukuvaus
niytteidenottovalmiudessa (10). Jos paikallisia
imusolmuke-etipesikkeitd todetaan, suositel-
laan okasolu- ja merkelinsolusyopipotilaille
paikallisten imusolmukkeiden poistoa (10,11).

Jos syopidkasvainta ei ole ensimmaisessi leik-
kauksessa poistettu kokonaan, suositellaan kas-
vaimen uusiutumisen estdmiseksi ensisijaisesti
uusintaleikkausta. Tyvisolusy6vian yhteydessi
aluetta voidaan hoitaa harkituissa tapauksissa
my6s nestetyppijaadytykselld, fotodynaami-
sella hoidolla tai imikimodivoiteella, jos ky-
seessd on pienen riskin kasvain eiki leikkaus-
marginaali ole jadnyt vajaaksi syvyyssuunnassa
(12,13). Jos lddkehoidolla saadaan alun perin
leikkaushoitoon soveltumaton paikallisesti
edennyt kasvain pienentymadin, voidaan kirur-
gista hoitoa harkita osalle potilaista my6s myo-
hemmissi vaiheessa.

Sadehoito

Kuratiivistavoitteista sidehoitoa harkitaan mo-
niammatillisessa kokouksessa etenkin iakkai-
den potilaiden paikallisesti edenneisiin kasvo-
jen alueen tyvi- ja okasolusyopiin, jotka eivit
sovellu leikkaushoitoon. Sidehoidon suunnit-
telussa pyritddn sddstimain herkisti vaurioitu-
via kudoksia kuten silmii. Jos leikkauksessa ei
ole saavutettu riittdvid tervekudosmarginaaleja
eikd uusintaleikkausta pidetd mahdollisena,
voidaan uusiutumisriskid pienentdi leikkaus-
alueen ja imusolmuke-etipesikkeiden poiston
jilkeen paikallisen imusolmukealueen sidehoi-
dolla (3,11). Merkelinsolusydvin paikallisen
uusiutumisen riskin pienentimiseksi suositel-
laan leikkauksen jilkeen aina leikkausalueen
ja imusolmukkeisiin levinneiden tautien osalta
my®6s imusolmukealueen sidehoitoa (10,12).

Sidehoidon tekniikat sekd paivittdisannok-
sen ja kokonaisannoksen suuruus ovat vaihdel-
leet eri tutkimuksissa. European Association
of Dermato-Oncologyn (EADO) ja NCCN:n
hoitosuositukset sekd suomalainen Kelpo hoito
-suositus antavat ohjeita sidehoidon annosten
osalta (3,10-12).
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TAULUKKO. Ihon tyvisolu-, okasolu- ja merkelinsolusyévén ladkehoitotutkimusten tuloksia. Hoitotutkimusten
tulosten vertailu toisiinsa ei ole mahdollista erilaisten tutkimusasetelmien vuoksi (15-18,21,24,26-29).

Tutkimus ja
julkaisuvuosi

Ladke ja
antotapa
(viite)

Potilasmaara

Taudin etenemat-
tomyysajan me-
diaani kuukausissa
(95 %:n LV)

Hoitovas-
teen saanei-
den potilai-
den osuus

Elinajan mediaa-
ni kuukausissa
(95 %:n LV)

ERIVANCE Tyvi- Vismodegibi 33 mBCC 30 % mBCC |9,3(7,4-16,6) mBCC | 33,4 mBCC
2012 (15) solusyopa | 150 mg kerran | 63 13pcC 43%1aBCC | 12,9(10,2-28,0) | Ei saavutettu laBCC
2017 (16) paivassa p.o. laBCC
BOLT Tyvi- Sonidegibi 13 mBCC 56 %' 22,1 Ei saavutettu’
2015 (17) solusy6pa | 200 mg 66 laBCC (Kahden vuoden
2018 (18) Vs Vs kuluttua elossa
93 %)
800 mg kerran 23 mBCC
padivassa p.o. 128 1aBCC
2021 (21) Tyvi- Semiplimabi 84 31% 19 -
solusydpa | 350 mg kolmen
viikon valein i.v.
2021 (29) Oka- Semiplimabi 193 (potilaat | 46 % 18,4 (10,3-24,3) Ei saavutettu
solusyopa |3 mg/kg kahden | Ijall vaiheen 73 % (66,1-79,2)
viikon vilein tai tutkimuk- alemsa lalhedam vee
350 mg kolmen | sista) e Padliiig
viikon valein i.v.
KEYNOTE-629 | Oka- Pembrolitsumabi | 159 40 % 7,8(5,3-12,3) 26,4 (19,5 - ei saa-
2021 (25) solusydpa | 200 mg kolmen vutettu)
viikon valein i.v.
JAVELIN Merkelin- | Avelumabi 10 mg/ | 88 (solun- 33% 2,7 (1,4-6,9) 12,6 (7,5-17,1)
Merkel 200 solusyopa | kg kahden viikon | salpaajien
2018 (26) valein i.v. jalkeen)
2020 (27)
JAVELIN Merkelin- | Avelumabi 10 mg/ | 116 (ensi lin- | 40 % 4,1 (1,6-6,1) 20,3 (12,4 - ei saa-
Merkel 200 solusyopa | kg kahden viikon | jan hoito) vutettu)
2021 (28) valein i.v.

1200 mg:n vuorokausiannos, mBCC- ja laBCC-potilaat yhdessa

i.v. = suonensisaisesti, laBCC = paikallisesti edennyt tyvisolusyopd, LV = luottamusvali, mBCC = etdpesakkeitd lahettéanyt

tyvisolusyopad, p.o. = suun kautta

Laakehoito

Jos tyvisolu-, okasolu- tai merkelinsolusy6pad
ei saada hoidetuksi veitsettomalld paikallishoi-
dolla, leikkauksella tai sidehoidolla esimerkiksi
kasvaimen koon, paikallisen invaasion, useiden
samanaikaisten kasvainten tai etipesikkeiden
vuoksi, harkitaan hyvikuntoisille potilaille 13-
kehoitoja. TAULUKKOON on koottu tiedot uusien
lddkehoitojen tehosta paikallisesti edennytti tai
metastasoinutta tautia sairastavilla potilailla.
Hedgehog-kasvutekijireitin estdjit. Solun
kasvua, jakautumista ja eloonjddmisti siitele-
vin hedgehog-kasvutekijireitin liikatoiminta
on tyypillistd tyvisolusydvissi (14). Kun hed-
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gehog-ligandi kiinnittyy PTCH1-reseptoriin
tai PTCH1-geenissd on inaktivoiva mutaatio,
SMO-reseptori (G-proteiiniin liittyvé trans-
membraanireseptori smoothened) laukaisee
hedgehog-kasvutekijareitin toiminnan. Pieni-
molekyyliset hedgehog-kasvutekijreitin estajat
vismodegibi ja sonidegibi kiinnittyvit SMO-
proteiiniin ja estdvit kasvutekijdreitin aktivoi-
tumisen. Niiti voidaan kiyttid edenneen tyvi-
solusyévin hoidoksi (15-18). Vismodegibin
annos on 150 mg ja sonidegibin 200 mg kerran
pdivissd suun kautta. Suomessa vismodegibi on
rajoitetusti erityiskorvattava metastasoineen ja
leikkaukseen tai sddehoitoon soveltumattoman
tyvisolusy6vin hoidoksi. Sonidegibi on rajoi-
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tetusti peruskorvattava paikallisesti edenneen,
leikkaukseen tai sadehoitoon soveltumattoman
tyvisolusyovin hoidoksi.

Pinnallisten ihokasvainten hoitovasteen
tarkka luokittelu on hankalaa, eikd hedgehog-
kasvutekijareitin estdjid ole verrattu myynti-
lupatutkimuksissa muihin hoitoihin tai lume-
ladkkeisiin. Tutkimusten perusteella voidaan
kuitenkin todeta, ettd vismodegibi ja sonidegibi
muistuttavat teholtaan ja haittavaikutuksiltaan
toisiaan. Hoidetuista potilaista 30-60 %:lla
kasvain tai kasvaimet saatiin pienentymdin
yli 30 % ja taudin eteneminen pysihtyi 85-
91 %:1la potilaista. Mediaaniaika hoidon aloi-
tuksesta taudin etenemiseen oli 9-22 kuukaut-
ta ja riippui taudin levinneisyysasteesta hoi-
don alkaessa (15-18). Metastasoineen taudin
yhteydessé elinajan mediaani oli lihes kolme
vuotta, ja paikallisesti edenneen taudin yhtey-
dessi elinajan mediaania ei tutkimusten seuran-
ta-ajan puitteissa saavutettu (16,18).

Hedgehog-kasvutekijareitin estdjien haitta-
vaikutuksena ilmaantuu yleisesti lihaskouris-
tuksia, hiusten 1aht63, makuaistin heikentymis-
td, yleistd heikkoutta ja painon vihenemista.
Hoitotutkimuksissa yli puolet (53-57 %) po-
tilaista keskeytti lddkehoidon haittavaikutusten
vuoksi (19). Hoitotauot voivatkin olla tarpeen
haittavaikutusten lievittimiseksi. Jaksoittainen
vismodegibihoito vahensi tyvisolusyopien lu-
kumiaraa potilailla, joilla oli vihintddn kuusi
samanaikaista tyvisolusydpakasvainta (20).
Ladkehoitoa voidaan kiyttdd myos pienenti-
madn kasvainta, ja sen pddtyttyd tyvisolusy6vin
leikkausmahdollisuuksia tulisikin arvioida uu-
delleen.

Immuuniaktivaation vapauttajat. Syo-
pésoluissa tapahtuvat somaattiset mutaatiot
aiheuttavat solujen pinnalle neoantigeeneji,
joista immuunijirjestelmin solut voivat tun-
nistaa syopasolut. Inmuuniaktivaation vapaut-
tajat ovat osoittautuneet tehokkaiksi erityisesti
suuren mutaatiotaakan kasvaimia hoidettaessa.
Tyvi- ja okasolusyovissd tapahtuu jopa ihome-
lanoomaa runsaammin somaattisia mutaatioita,
minkd vuoksi immuuniaktivaation vapauttajia
on tutkittu edenneen tyvi- ja okasolusyovin
sekd merkelinsolusy6vin hoitona.

Yksihaaraisessa toisen vaiheen tutkimuk-
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sessa hoidettiin 84 edennyttd tyvisolusyopai
sairastavaa potilasta PD-1-vasta-aine semipli-
mabilla. Semiplimabi annetaan polikliinisesti
suonensisdisend infuusiona 350 mg kolmen vii-
kon vilein. Tutkimukseen soveltuneet potilaat
olivat hyvikuntoisia ja saaneet hoidoksi hedge-
hog-kasvutekijireitin estdjid ennen semiplima-
bihoitoa. Kasvaimet pienentyivit merkittavisti
31 %:lla potilaista, ja taudin eteneminen estyi
80 %:lla. Potilaista 60 %:1la taudin eteneminen
pysdhtyi vihintdan kuuden kuukauden ajaksi
(21). Tutkimuksen perusteella Euroopan ldi-
kevirasto hyviksyi vuonna 2021 semiplimabin
antamisen edennyttd tyvisolusyopdi sairasta-
ville potilaille, joiden tauti on edennyt hedge-
hog-kasvutekijireitin estdjin kidyton aikana tai
jotka eivit sieddi hedgehog-kasvutekijareitin
estajaa.

Semiplimabi on Euroopassa hyviksytty myos
leikkaus- tai siddehoitoon soveltumattomien
edenneiden oksasolusyopien hoidoksi (KUVA).
Mitattava kasvainten pienentyminen saavutet-
tiin 44 %:lla potilaista, ja taudin eteneminen
pysihtyi 79 %:lla potilaista yksihaaraisessa toi-
sen vaiheen tutkimuksessa, jossa hoidettiin 78
paikallisesti edennyttd okasolusyopidd sairasta-
vaa potilasta. Tutkimuksen seuranta-ajan puit-
teissa taudin etenemisen mediaaniaikaa tai eli-
najan mediaania ei toistaiseksi saavutettu (22).
Samankaltaisia hoitotuloksia raportoitiin 47
edennyttd okasolusyopid sairastavalla potilaal-
la, jotka oli hoidettu semiplimabilla erityislupa-
ohjelmassa Isossa-Britanniassa. Hoitovasteita
saaneiden potilaiden osuus oli 50 %, ja taudin
eteneminen pysihtyi 61 %:lla (23). Suomessa
Palveluvalikoimaneuvoston suosituksen mu-
kaan semiplimabi ei kuitenkaan kuulu kansalli-
seen palveluvalikoimaan paikallisesti edenneen
tai etdpesikkeisen okasolusyovin hoidossa.

My0s PD-1-vasta-ainetta pembrolitsumabia
on tutkittu yksihaaraisessa toisen vaiheen tutki-
muksessa 159:114 paikallisesti edennytti ja uu-
siutunutta tai metastasoinutta okasolusyopaa
sairastavalla potilaalla. Pembrolitsumabia saa-
neista potilaista 40 %:n kasvain pienentyi ja
57 %:n taudin eteneminen pysihtyi (24). Uu-
siutunutta tai metastasoinutta tautia sairasta-
neiden taudin etenemisvapaan ajan mediaani
oli §,7 kuukautta ja elinajan mediaani 23,8 kuu-
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KUVA. PD-1-vasta-ainehoidon (semiplimabi) vasteita okasolusyopaa sairastavilla potilailla. Ensimmaisen poti-

laan ihoetéapesdke havisi puolen vuoden hoidon aikana (A, B, C). Toisen potilaan alun perin leikkaukseen so-
veltumaton kasvain saatiin kahdella lddkeinfuusiolla pienentyméaan ja radikaalisti poistetuksi sekd myéhemmin
peitetyksi pedikulaarisella vatsalihas- eli TRAM-kielekkeella (D, E, F).

kautta. Paikallisesti edennyttd okasolusyopiai
sairastaneiden potilaiden osalta tutkimuk-
sen seuranta-aika ei ollut vield riittdvin pitka
(24,25).

PD-L1-vasta-ainetta avelumabia voidaan
Euroopassa kiyttdd etipesikkeitd lihettineen
merkelinsolusyvan hoidoksi. Avelumabi anne-
taan polikliinisesti suonensisdisend infuusiona
800 mg kahden viikon vilein. Aiemmin solun-
salpaajahoitoa saaneiden 88:n metastasoinutta
merkelinsolusyopaa sairastavan potilaan tutki-
muksessa merkittdvd kasvainten pienentymi-
nen todettiin 33 %:lla ja mediaaniaika taudin
etenemiseen oli 2,7 kuukautta. Hoidolla saa-
vutettu vaste jatkui 30 %:lla potilaista, ja 52 %
potilaista oli elossa vuoden kuluttua hoidon
aloituksesta (26,27). Metastasoinutta merke-
linsolusy6pdd sairastavan 116 aiemmin hoi-

tamattoman potilaan tutkimuksessa 40 %:lle
saatiin hoitovaste avelumabilla. Mediaaniaika
taudin etenemiseen oli 4,1 kuukautta ja elinajan
mediaani 20,3 kuukautta (28).
Immuuniaktivaation vapauttajien haittavai-
kutuksena voi ilmaantua eri elinten autoim-
muunitulehduksia. Semiplimabilla hoidetuista
tyvisolusyopdpotilaista 10 %:1la todettiin kilpi-
rauhasen vajaatoiminta ja 4 %:lla suolistotuleh-
dusta (21). My®és okasolusyopai sairastaneet
potilaat sietivit PD-1-vasta-ainehoitoa varsin
hyvin, ja ainoastaan 9,8 % potilaista keskeytti
hoidon haittavaikutusten vuoksi (29). Tavalli-
simmat vakavat (asteen 3-5) hoitoon liittyvit
haittavaikutukset olivat pneumoniitti 2,6 %:1la,
hepatiitti 1,6 %:lla, anemia 1 %:lla, koliitti
1 %:1la ja ripuli 1 %:1la potilaista (29).
PD-1-vasta-aineiden tavoin avelumabi oli
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Ydinasiat

» lhon edennyttda tyvisolusyopdd, oka-
solusyopda tai merkelinsolusyépaa sai-
rastavat potilaat ovat usein idkkaita ja
monisairaita.

» Heidan hoitonsa suunnitellaan moniam-
matillisessa tyoryhmassa.

» Hoidon kulmakivi on kasvaimen radikaali
poisto.

» Leikkaushoitoon soveltumattomille poti-
laille voidaan harkita sddehoitoa tai laa-
kehoitoja.

» Hedgehog-kasvutekijareitin estdjat ja im-
muuniaktivaation vapauttajat ovat uusia
ladkehoitovaihtoehtoja.

hoitotutkimuksissa hyvin siedetty, ja hoitoon
liittyvien haittojen vuoksi vain 12 % potilaista
joutui lopettamaan lddkehoidon (28). Avelu-
mabi aiheuttaa muita immuuniaktivaation va-
pauttajia useammin akuutteja infuusioreaktioi-
ta, ja ainakin neljin ensimmiisen hoitokerran
ajaksi suositellaan esilddkitystd parasetamolilla
ja antihistamiinilla.

Vaikka immuuniaktivaation vapauttajat ovat
olleet solunsalpaajahoitoja paremmin siedetty-
ja, tulehdushaitat saattavat olla kohtalokkaita
etenkin idkkiille. Hoitoon liittyvit kuolemanta-
paukset ovat harvinaisia, mutta okasolusyopi-
potilaiden osalta semiplimabitutkimuksessa
todettiin kaksi hoitoon liittyvdd kuolemaa
keuhkotulehduksen vuoksi ja pembrolitsuma-
bitutkimuksessa kaksi kuolemaa keskusher-
mostotulehduksen ja koliitin vuoksi (22,24).
Aktiivista immunosuppressiivista lidkehoitoa
saavat potilaat on suljettu pois hoitotutkimuk-
sista, eikd immuuniaktivaation vapauttajia voi-
da suositella esimerkiksi elinsiirtopotilaille hyl-
kimisriskin vuoksi.

Solunsalpaajahoito ja epidermaalisen kas-
vutekijin reseptoriin kohdistuvat hoidot.
Hyvikuntoisille potilaille on aiemmin annettu
leikkaus- tai sidehoitoon soveltumattomien
tai metastasoineiden okasolusyopien hoidoksi
solunsalpaajia, kuten sisplatiinin ja doksorubi-
siinin tai sisplatiinin ja S-fluorourasiilin yhdis-
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telmahoitoja. Julkaistujen tutkimusten potilas-
madrit ovat olleet pienid (7-35 potilasta). Hoi-
tovasteita saaneiden potilaiden osuus vaihtelee
kdytetyn yhdistelmin mukaan (14-86 %), ja
vasteet ovat harvoin olleet pitkikestoisia (30).

Epidermaalisen kasvutekijin reseptorin
(EGFR) ilmentyminen okasolusydvissi on
yleensd voimakasta, minkd vuoksi my6s EGFR-
vasta-aineita (setuksimabi tai panitumumabi
yksinddn ja solunsalpaajahoitoon tai sidehoi-
toon yhdistettyni) seki EGFR-tyrosiinikinaa-
sin estdjid (gefitinibi, erlotinibi) on tutkittu
edenneen okasolusyovin hoidoksi (11). Yh-
distelmén ja okasolusyovin levinneisyysasteen
mukaan hoitovasteita saavutettiin 28-88 %:lla
potilaista (11). Taudin etenemittomyysajan
mediaani vaihteli neljastd kuukaudesta yli kah-
teen vuoteen ja elinajan mediaani kahdeksasta
kuukaudesta yli kahteen vuoteen.

My6s edenneen merkelinsolusy6évin hoi-
doksi on kiytetty eri solunsalpaajia, muun mu-
assa sisplatiinin tai karboplatiinin ja etoposidin
tai syklofosfamidin, doksorubisiinin ja vinkris-
tiinin yhdistelméhoitoa sekd yksittdisaineita,
esimerkiksi topotekaania. Vaikka solunsalpaa-
jahoidosta hoitovasteita saaneiden potilaiden
osuus on 20-61 %, hoitovasteiden kesto jai
rajalliseksi (yleensi alle kahdeksan kuukautta)
(31).

Koska suurin osa edennyttd okasolusyopaa
tai merkelinsolusyopdi sairastavista potilais-
ta on ikddntyneitd, heikentyneen yleistilan tai
merkittdvien liitinndissairauksien vuoksi vain
harva soveltuu solunsalpaajahoitoon.

Lopuksi

Edennytti ei-melanoottista ihosyopda sairasta-
vat potilaat ovat tavallisesti iakkaita tai monisai-
raita, ja kasvaimet sijaitsevat usein UV-siteilylle
alttiilla pdan ja kaulan alueella. Potilastapausten
kasittely sddnnollisesti kokoontuvassa moni-
ammatillisessa kokouksessa takaa parhaat edel-
lytykset hoidon suunnitteluun, ja tyéryhmain
osallistuville ladkireille karttuu kokemusta
hankalampien tapausten ja harvinaisten iho-
syopien hoidosta.

Paikallisesti edenneiden, useiden samanai-
kaisten tai uusiutuvien kasvainten hoito voi
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vaatia useamman eri hoitovaihtoehdon kiyttoa.
Hyvikuntoisille potilaille on nykydan kaytetts-
vissd tismaldakkeitd ja immuuniaktivaation va-
pauttajia leikkaushoidon ja sidehoidon lisdksi.
Uudet syopalaakkeet ovat kalliita, ja yksittdisen
potilaan lddkehoidon kustannukset voivat olla
useita kymmenid tuhansia euroja. Toisaalta
haavautuvien ja infektoituneiden kasvainten
paikallishoito aiheuttaa merkittavid kustannuk-
sia, kuormittaa terveydenhuollon henkilostoa
ja voi johtaa laitoshoitoon.

KALLE MATTILA, LT, syopatautien erikoislaakari
Tyks, syopédklinikka ja Lantinen Syopékeskus seka
INFLAMES Tutkimuksen lippulaiva, Turun yliopisto

PILVI RIHILA, dosentti, ihotautien ja allergologian
erikoisladkari

Tyks, ihoklinikka

Turun yliopisto, iho- ja sukupuolitautioppi

Lantinen syopakeskus, syopatutkimuslaboratorio,
Turun yliopisto ja Tyks

ESKO VERAJANKORVA, dosentti, plastiikkakirurgian
erikoisladkari

Tyks, plastiikka- ja yleiskirurgia

SIRU MAKELA, dosentti, sydpatautien ja sidehoidon
erikoisladkari, osastonylilaakari

Monisairaille ja hauraille potilaille syopa-
lidkkeet eivit sovellu, eivitkid he valttimatta
kestd radikaalia kirurgista hoitoa tai pitkid sa-
dehoitojakaan. Heiddn hoitonsa tavoitteena
on elinajan pidentimisen sijaan kirsimyksen
lievittdiminen, ja esimerkiksi lyhyitd, oireita
lievittavid sidehoitoja voidaan harkita. Yliopis-
tollisten sairaaloiden ihokasvainty6ryhmia voi
konsultoida edenneiden ihosyopien hoidosta.
Hoitotutkimukset voivat tarjota myos uusia
hoitovaihtoehtoja hyvikuntoisille potilaille. m
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