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Levyepiteelikarsinooma on yleisin péén ja kaulan alueen sydp4, johon sairastuu vuosittain noin 900
suomalaista. Levyepiteelikarsinooma levidd ensimmaisend paikallisesti kaulan alueen
imusolmukkeisiin. Suurella osalla potilaista on jo diagnoosivaiheessa paikallisesti levinnyt tauti,
jolloin hoitoon suositellaan siséllytettavan kauladissektio. Imusolmukemetastasointi on suurimpia
potilaan ennusteeseen vaikuttavia tekijoitd, minka vuoksi jokaisella potilaalla arvioidaan riski
imusolmukemetastaasien syntymiseen ja timén perusteella toteutetaan myos elektiivisia
kauladissektioita.

Tamén opinndytetyon tavoitteena on tutkia Turun yliopistollisessa keskussairaalassa (Tyks) vuosina
2015-2019 pédin ja kaulan alueen levyepiteelikarsinoomien vuoksi tehtyjen kauladissektioiden
jélkeisid hoitotuloksia seké taustatekijoiden vaikutusta taudin uusimiseen operatiivisen hoidon jilkeen.
Tutkimus on retrospektiivinen kohorttitutkimus, jonka aineisto keréttiin potilastietojarjestelmasta
toimenpidekoodien avulla. Aineistoon on kerétty tietoja potilaiden syovén hoidosta ja seurannasta sekd
potilaiden taustatekijoitd. Potilasasiakirjamerkintdjé seurattiin viisi vuotta kauladissektiosta. Lisdksi
Tilastokeskukselta pyydettiin potilaiden kuolinsyyt ja -ajankohdat.

Tyksissd hoidettiin vuosina 2015-2019 yhteensi 138 tutkimuksen kriteerit tdyttivaa potilasta. 37,7 %
potilaista todettiin viiden vuoden seurannassa taudin uusiminen ja 18,8 % tauti uusi kaulan alueelle.
Potilaista, joilla tauti uusi joko kaulalle tai muutoin, oli 11,5 % elossa seuranta-ajan pééttyessé ilman
merkkié taudista. Seurannan pééttyessa kaikista potilaista oli elossa 49,3 %. Taustamuuttujien osalta
tutkimuksessa 16ytyi tilastollisesti ldhes merkitsevd ero BMI:n osalta, viitaten taudin
todennédkoisempéddn uusimiseen merkittivasti lihavilla verrattuna normaalipainoisiin (p=0,0265) ja
ylipainoisiin (p=0,0247). Diabeetikkojen osuus kaikista uusineen taudin sairastaneista oli
tutkimuksessa korostunut, mutta 16ydos ei ollut tilastollisesti merkitseva. Tutkimuksessa ei noussut
esille taudin kaulalle uusimista ennustavia tekijoita.

Potilaiden kuolleisuus ja kaulalle uusineiden tautien osuus olivat tissi tutkimuksessa hieman muuta
kirjallisuutta suuremmat. Kirjallisuudessa uusimista ennustavina tekijéind ovat muun muassa
kasvaimen TNM-luokitus, kaulametastaasin ENE-luokitus seka leikkausmarginaalit, joita ei tdssa
tutkimuksessa otettu huomioon. Néité on tarkoitus tarkastella timén opinndytetydn pohjalta
kirjoitettavassa artikkelissa.

Avainsanat: pdin ja kaulan alueen levyepiteelikarsinooma, kauladissektio, rekisteritutkimus
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1 Johdanto

1.1 Paan ja kaulan alueen levyepiteelikarsinooma

Péén ja kaulan alueella on useita erilaisia syopétyyppejd, joista yli 90 % on limakalvolta
1ahtdisin olevia levyepiteelikarsinoomia (Atula ym., 2017). Tdmin alueen
levyepiteelikarsinoomaksi (HNSCC, head and neck squamous cell carcinoma) luokitellaan
yleisesti suuontelon, kurkunpéén, suunielun, alanielun, neninielun sekad nenén ja nenédn
sivuonteloiden levyepiteelikarsinoomat (Johnson ym., 2020). Yli 60 % potilaista on
diagnoosivaiheessa joko suuri, lokaalisesti kudoksiin invasoinut priméérikasvain, kaulan

imusolmukkeisiin levinnyt tauti tai molempia (Chow, 2020).

Péédn ja kaulan alueen levyepiteelikarsinoomien tunnetuimpia riskitekijoitd ovat pitkdaikainen
tupakointi ja runsas alkoholinkdyttd seka erityisesti ndiden yhdistelma (Sturgis ym., 2004).
Tupakoinnin vdhentyminen viestdtasolla on vihentdnyt my0s taudin esiintyvyytti l&nsimaissa
(McDermott ja Bowles, 2019). 2000-luvulla on kuitenkin havaittu suunielusyévén
ilmaantuvuuden lisdéntyneen ja tdman taustalla on papilloomavirusten (HPV) ja erityisesti
suuren riskin HPV-16 aiheuttama tauti (Joseph ja D’Souza, 2012). HPV-infektion
ajatellaankin olevan nykyisin suurin riskitekijé nielurisasyoville Euroopassa ja Pohjois-
Amerikassa (Marur ym., 2010). HPV-positiivisuus suositellaan méériteltaviksi suunielun
tuumoreiden sekd tuntemattomien HNSCC priméérikasvaimien imusolmukemetastaasien

ndytteistd p16-proteiinin immunohistokemiallisen vérjayksen avulla (Lewis ym., 2018).

Tuoreimman Suomen SyOpdrekisterin tilastoraportin mukaan suun, nielun, kurkunpéén seka
nenin ja nendn sivuonteloiden syopid todettiin Suomessa vuonna 2022 naisilla 1,8 % ja
miehilld 2,9 % kaikista syovistd. Yhteensé nditd syopid todettiin 887 eli 2,4 % kaikista vuonna
2022 todetuista syovistd. Huuli- sekd kurkunpéddsyopien ilmaantuvuus ja kuolleisuus olivat
tilastoraportin mukaan pidemmélld ajanjaksolla miehilld pienentyneet ja naisilla pysyneet
pienind. Nielusydvén osalta ilmaantuvuus oli kuitenkin kasvanut 2000-luvulla ja se oli
miehilld noin kolminkertainen verrattuna naisiin. Kuolleisuus ei tdmin osalta ollut kuitenkaan
muuttunut. Raportissa ei ollut eritelty levyepiteelikarsinoomaa ja alueiden muita

syopatyyppeja. (Pitkdniemi ym., 2024)



1.2 Paan ja kaulan alueen levyepiteelikarsinoomien hoito

Pédn ja kaulan alueen levyepiteelikarsinoomien hoito perustuu monialaiseen yhteisty6hon,
silld hoitolinja valitaan tautikohtaisesti mm. taudin luokituksen ja sijainnin perusteella (Chow,
2020). Taudin luokitteluun kéytetddn syopien kansainvélistd TNM luokitusta, joka ottaa
huomioon priméérituumorin anatomisen sijainnin, koon ja invasiivisuuden, paikallisen
imusolmukelevinneisyyden sekd mahdolliset kaukoetdpesidkkeet. Vuonna 2017 piivitetyssa
luokitteluohjeessa otetaan uutena huomioon my6s mm. suunielusyovén p16-positiivisuus sekd
muiden, kuin p16-positiivisten tautien osalta imusolmukemetastaasin levidminen

imusolmukkeen kapselin ulkopuolelle (ENE, extranodal extension). (Zanoni ym., 2019)

Varhaisen vaiheen tautia voidaan hoitaa joko operatiivisella hoidolla tai definitiiviselld
sddehoidolla. Paikallisesti levinnytté tautia voidaan hoitaa kuratiivisesti operatiivisen hoidon
ja (kemo)sddehoidon yhdistelmaélla tai definitiiviselld kemosddehoidolla. Ensisijaisena

solunsalpaajana kemosiddehoidossa kéytetddn sisplatiinia. (Pfister ym., 2020).

Kaulan alueen imusolmukkeisiin levinneen taudin hoidon “gold starndard” on perinteisesti
ollut radikaali kauladissektio. Kauladissektiolla tarkoitetaan kaulan alueen imusolmukkeiden
kirurgista poistoa. Radikaalin tai modifioidun radikaalin kauladissektion yhteydessd on
poistettu kaikki imusolmukkeet kaulan tasoilta I-V. Viime vuosina selektiivisten
kauladissektioiden, joissa primddrituumorin sijainnin perusteella poistetaan vain tasojen I-11I
tai [I-IV imusolmukkeet, on kuitenkin osoitettu adjuvanttihoitoihin yhdistettyni olevan yhta
tehokas hoitomuoto N1-N2b taudissa kuin radikaali kauladissektio adjuvanttihoidoilla.
Selektiivisen kauladissektion etuina ovat erityisesti pienemmat riskit komplikaatioihin ja

vihdisempi morbiditeetti. (Aboelkheir ym., 2019; Hamoir ym., 2014; Schmitz ym., 2009).

HNSCC:n levidminen kaulan alueen imusolmukkeisiin vaikuttaa huomattavasti potilaan
ennusteeseen. Mikali arvioidaan olevan yli 20 % riski piilevdidn imusolmukemetastaasiin,
suositellaan my0s kliinisesti arvioituna imusolmukkeisiin levidméattoméssa taudissa (cNO)
joko elektiivistd kauladissektiota tai elektiivistd sddehoitoa. Viime vuosina
vartijaimusolmuketutkimus on parantanut cNO taudin diagnostiikkaa. (Hamoir ym., 2014;
Weiss ym., 1994). Tuoreen tutkimustiedon mukaan jopa varhaisen vaiheen cNO suusydvéssi

elektiivinen kauladissektio vaikuttaisi parantavan potilaiden ennustetta merkitsevésti (He ym.,

2025).



2 Tutkimuksen tavoitteet

Tutkimuksen tavoitteena on selvittdd, millaisia operatiivisen hoidon tuloksia Turun
yliopistollisen keskussairaalan (Tyks) Korvaklinikalla on saavutettu vuosien 2015-2019
aikana tehtyjen péén ja kaulan alueen levyepiteelikarsinoomien kauladissektioiden jilkeisen
taudin uusimisen osalta. Tavoitteena on selvittdd taudin uusimista erityisesti kaulan alueen
imusolmukkeisiin. Vastaavaa selvitysti ei ole aikaisemmin tehty Tyksissa. Lisdksi
tutkimuksen avulla on tarkoitus selvittdd, onko taudin uusimiselle havaittavissa
ennustetekijoitd. Tutkimusta ja sen yhteydessé keréttyd aineistoa on tarkoitus kayttaa

myd&hemmin Kkirjoitettavaan artikkeliin.



3 Aineisto ja menetelmat

Varsinais-Suomen hyvinvointialue antoi tutkimukseen luvan paatoksella
VARHA/2024/345852. Retrospektiivistd kohorttitutkimusta varten tehtiin Auria-biopankkiin
potilastietojirjestelmihaku vuosina 2015-2019 Turun yliopistollisessa keskussairaalassa
tehdyistd toimenpiteistd, joiden paa- tai sivutoimenpidekoodina oli PJD41, PJD51, PJD71,
PJD81 tai PJD91. Télld haulla 16ytyi yhteensd 358 potilasta. Néistd poimittiin ne, joiden
alkuperdinen kasvain oli pdédn ja kaulan alueen limakalvoilta 1dht6isin oleva

levyepiteelikarsinooma.

Aineistosta rajattiin pois potilaat, joilla oli aiempi levyepiteelikarsinooma tai joilla
patologisesti varmentuneen diagnoosin ja kauladissektion vililla oli yli 60 vuorokautta.
Inkluusiokriteerind oli yli 60 vuorokauden hoitoviiveessé kauladissektion kuuluminen
alkuperdiseen hoitosuunnitelmaan tai sen indikoituminen positiivisen
vartijaimusolmuketutkimuksen perusteella. Kaikki potilaat, joilla patologisen diagnoosin ja

kauladissektion vililla oli yli 180 vuorokautta, rajattiin pois tutkimuksesta.

Potilastietojérjestelmasté keréttiin potilaiden sukupuoli, ikd, painoindeksi (BMI) ja tiedossa
olevat perussairaudet seki askivuodet diagnoosihetkelld. Yksi askivuosi (av) tarkoittaa
keskimédrin 20 savuketta pdivéssid vuoden ajan, jolloin esimerkiksi 40 savuketta
vuorokaudessa tupakoiva saa kalenterivuodessa kaksi askivuotta. Diagnoosiajaksi kirjattiin
patologisen lausunnon kirjauspdivamaari. Lisdksi keréttiin primadrikasvaimen sijainti,
kliininen TNM-luokitus ja kliinisesti todettu imusolmukkeen kapselin ulkopuolinen kasvu
(ENE-luokitus), toimenpidepdivamééri, toimenpiteen imusolmukealueluokitus, toimenpiteen

tehnyt kirurgi ja toimenpiteen jilkeen todettavissa olevat metastaasit.

Toimenpiteen jélkeisistd tiedoista keréttiin patologin analysoima TNM- ja ENE-luokitus, p16-
proteiinin virjdytyminen, patologiset toimenpidemarginaalit sekd tiedot mahdollisesta
adjuvanttihoidosta. Potilastietojérjestelmin kirjauksia seurattiin viisi vuotta
toimenpidepdivamadristi. Seuranta-ajalta kirjattiin mahdollinen taudin uusiminen, uusineen
taudin sijainti, uusimisajankohta, uusineen taudin hoito, potilaan tautitilanne hoidon jélkeen
sekd potilaan mahdollinen menehtyminen ja sen ajankohta. Tilastokeskukselta pyydettiin lista

potilaiden mahdollisista kuolinajankohdista ja -syisté.



Aineisto kerittiin Excel-taulukkoon ja tunnistetiedot poistettiin. Aineisto koodattiin tassé
tutkimuksessa kaytettdvin osin tilastolliselle kisittelylle sopivaan muotoon. Tilastolliset

analyysit toteutettiin JMP Pro -ohjelmiston versiolla 17.2.0.
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4 Tulokset

4.1 Taustamuuttujat

Tutkimuksen valintakriteerit tdyttévid potilaita oli yhteenséd 138. Potilaista 63,8 % oli miehia.
Kaikkien potilaiden idn keskiarvo diagnoosihetkelld oli 65,8 vuotta (vaihteluvéli 30-92,
keskihajonta 11,4 v). Potilaiden painoindeksin keskiarvo oli 26,4 (vaihteluvili 16,5-43,1;
keskihajonta 5,3), joskin yhdell potilaalla painoindeksid ei ollut mééritelty.

Potilaista 24 (17,4 %) oli diabetes diagnoosihetkelld. Niistd yhdelld oli tyypin 1 diabetes,
lopuilla tyypin 2 diabetes.

Potilasasiakirjamerkinndistd 16ydettiin 124 potilaalla maininta tupakointitaustasta.
Tupakointihistoria jaoteltiin kuuteen erilliseen kategoriaan askivuosien perusteella. Kategoriat
olivat seuraavat: ei tupakointia (vihemmaén kuin 1 av), vidhdinen tupakointi (1-10 av),
kohtalainen tupakointi (11-20 av), merkittava tupakointi (21-30 av), runsas tupakointi (31-40
av) ja erittiin runsas tupakointi (yli 40 av). Ei-tupakoivia oli 38 (30,6 %), véhiisesti
tupakoineita 16 (12,9 %), kohtalaisesti tupakoineita 14 (11,3 %), merkittidvésti tupakoineita
14 (11,3 %), runsaasti tupakoineita 14 (11,3 %) ja erittdin runsaasti tupakoineita 28 (22,6 %).
Yksinkertaisempaa analyysia varten tupakointihistoriaa tarkasteltiin my0s tupakoineiden
(vahintddn 1 av) ja tupakoimattomien (alle 1 av) osalta. Tupakoineita oli tdimidn mééritelmén

mukaisesti 86 (69,4 %) ja tupakoimattomia 39 (30,7 %).

65 potilaan patologisista ndytteistd oli tarkastettu p16-proteiinin vérjdys. Ndistd kymmenen

(15,4 %) oli positiivisia ja 55 (84,6 %) negatiivisia.

Kaikilla tutkimukseen mukaan otetuilla potilailla mediaaniaika patologisesta
alkuperidisdiagnoosista kauladissektioon oli 35,0 vuorokautta (Q1 27,0 vrk, Q3 46,5 vrk).
Kahdella aika oli negatiivinen, silld diagnoosi varmistui vasta operaation jélkeen tehdyisté
patologisista tutkimuksista. Yhdelld diagnoosi varmistui operaation aikaisesta

jaéleikendytteesta.

Potilaista 33 (23,9 %) ei saanut leikkaushoidon ohella muita liitdinndishoitoja. 63 (45,7 %) sai
leikkauksen jilkeisen kemosddehoidon, 32 (23,2 %) leikkauksen jdlkeisen sddehoidon ja

kymmenen (7,2 %) sai sidehoidon leikkausta edeltévisti.
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4.2 Taudin uusiminen
4.2.1 Kokonaisuusiminen

Tauti uusi paikallisesti, kaulalle, kaukoetédpesdkkeind tai ndiden yhdistelména 52 potilaalla
(37,7 %; 95 % CI: 30,0-46,0 %). Potilaista 28 (53,8 %) oli miehii ja 24 (46,2 %) naisia.
Potilaiden idn keskiarvo alkuperiiselld diagnoosihetkelld oli 65,5 vuotta (vaihteluvili 3087,
keskihajonta 11,7 v). Painoindeksin keskiarvo oli 27,1 (vaihteluvili 16,5-43,1; keskihajonta
6,2). Potilaista 13 (25,0 %; 95 % CI: 15,2-38,2 %) oli diabetes; nédistd yhdelld oli tyypin 1
diabetes ja lopuilla tyypin 2 diabetes.

Mediaaniaika taudin uusimiseen oli 236,0 vrk (Q1 145,0 vrk, Q3 615,0 vrk). Potilaista, joilla
tauti uusi, 14 (26,9 %; 95 % CI: 16,8—40,3 %) taudin uusimisista tapahtui ensimmaéisen 180
vuorokauden aikana, 35 (67,3 %; 95 % CI: 53,8-78,5 %) ensimmadisen 365 vuorokauden
aikana ja 42 (80,8 %; 95 % CI: 68,1-89,2 %) ensimmadisen 730 vuorokauden aikana.

Kaikista potilaista, joilla tauti oli uusinut, oli viiden vuoden seuranta-ajan padttyessa elossa
yhdeksén (17,3 %; 95 % CI: 9,4-29,7 %) ja mediaaniaika kauladissektiosta kuolemaan oli
384,0 vuorokautta (Q1 294,0 vrk, Q3 768,0 vrk). Kuudella (11,5 %; 95 % CI: 5,4-23,0 %)
elossa olleella potilaalla ei ollut merkkié taudista seurannan paittyessa. Kaksi (3,8 %; 95 %
CI 1,1-13,0 %) uusineen taudin sairastaneista menehtyi ilman merkkié taudista. Potilaista,
joilla tauti ei ollut uusinut, oli seuranta-ajan paéttyessé elossa 68,6 % (95 % CI: 58,2-77,4 %)
ja mediaaniaika kuolemaan oli 814,0 vuorokautta (Q1 277,0 vrk, Q3 1158,0 vrk). Koko
tutkimuspopulaatiosta oli seuranta-ajan paattyessa elossa 68 (49,3 %; 95 % CI: 41,1-57,5 %)
ja mediaaniaika kuolemaan oli 450,5 vuorokautta (Q1 293,0 vrk, Q3 1028,3 vrk).
Todenndkdisyys menehtymiselle seuranta-aikana oli tilastollisesti erittdin merkitsevésti

suurempi potilailla, joilla tauti oli uusinut (p<0.0001, Fisherin tarkka testi).

Kahdeksan potilasta (5,8 %; 95 % CI: 3,0-11,0 %) sai seurannan aikana uuden primdirin pain

ja kaulan alueen levyepiteelikarsinooman.

Taudin uusimisen ja potilaiden kuolleisuuden osuuksia koko tutkimuspopulaatiossa on
tarkasteltu taulukossa 1. Taustatekijéiden vaikutusta taudin kokonaisuusimiseen on tarkasteltu
taulukossa 2. Taulukossa verrattaan potilaita, joilla tauti on uusinut, potilaisiin, joilla se ei ole
uusinut. Taustatekijoissd ainoa tilastollisesti ldhes merkitseva ero oli BMI:n kategoristen
luokkien vililld (p=0,0193). Tété on tarkasteltu taulukossa 3. Taudin uusiminen oli

todenndkodisempédd merkittavisti lihavilla normaalipainoisiin (p=0,0265) ja ylipainoisiin
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(p=0,0247) verrattuna. Naisten osuus uusineen taudin potilasryhmaissé oli tissa tutkimuksessa

korostunut verrattuna potilaisiin, joilla tauti ei ollut uusinut (46,2 % vrt. 30,2 %, p=0,0594),

samoin diabeetikkojen osuus (25,0 % vrt. 12,8 %, p=0,0667), mutta ndma eivét olleet

tilastollisesti merkitsevid 10ydoksia.

Taulukko 1. Uusiminen ja kuolleisuus koko tutkimuspopulaatiossa

n % 95 % CI
Uusiminen
Kylla 52 37,7 30,0-46,0
Ei 86 62,3 54,0-70,0
Uusiminen kaulalle
Kylla 27 19,6 13,8-27,0
Ei 111 80,4 73,0-86,2
Ipsil_atgraalinen 19 13,8 9,0-20,5
uusiminen
Kon_tra_lateraalinen 15 10,9 6,7-17,2
uusiminen
Uusiminen ensimmadisen 180
vrk aikana
Kylla 14 10,1 6,1-16,3
Ei 124 89,9 83,7-93,9
Uusiminen ensimmaisen 365
vrk aikana
Kylla 35 25,4 18,8-33,2
Ei 103 74,6 66,8-81,2
Uusiminen ensimmaisen 730
vrk aikana
Kylla 42 30,4 23,4-38,6
Ei 96 69,6 61,4-76,6
Elossa 5 v seurannan
paattyessa
Kylla 68 49,3 41,1-57,5
Ei 70 50,7 42,3-58,9

Taulukko 2. Taustamuuttujat ja kokonaisuusiminen.

Yhteensa Uusinut tauti Ei uusimista P-arvo
n=138 n =52 n =86
Sukupuoli n (%)
Mies 88 (63,8) 28 (53,9) 60 (69,8) 0,0594*
Nainen 50 (36,2) 24 (46,2) 26 (30,2)
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Ikd (vuotta), keskiarvo 65,8 (30-92, 65,5 (30-87, 65,9 (41-92, 0.8502**
(vaihteluvili, 11,4) x 11,7) 11,3)
keskihajonta)
BMI, keskiarvo 26,4 (5,3) 27,1 (6,2) 26,0 (4,7) 0,3017***
(keskihajonta)
Kategorisoitu BMI, n (%) | n=137 n =51 n = 86
Alipaino (< 18.5) | 6 (4,4) 4 (7,8) 2 (2,3) 0,0193****
Normaalipaino 54 (39,4) 16 (31,4) 38 (44,2)
(18.5-25)
Ylipaino (25-30) | 41 (29,9) 12 (23,5) 29 (33,7)
Merkittava 26 (19,0) 15 (29,4) 11 (12,8)
lihavuus (30-35)
Vaikea lihavuus 8 (5,8) 2(3,9) 6 (7,0)
(35-40)
Sairaalloinen 2(1,5) 2(3,9) 0(0,0)
lihavuus (40 tai
yli)
Diabetes, n (%)
Ei diabetesta 114 (82,6) 39 (75,0) 75 (87,2) 0,0667*
Diabetes 24 (17,4) 13 (25,0) 11 (12,8)
Kategorisoitu tupakointi, | n =124 n=45 n=79
n (%)
Ei tupakointia (< | 38 (30,7) 14 (31,1) 24 (30,4) 0,7770*
1 av)
Vahdéinen 16 (12,9) 4 (8,9) 12 (15,2)
tupakointi (1-10
av)
Kohtalainen 14 (11,3) 6 (13,3) 8 (10,1)
tupakointi (11-20
av)
Merkittava 14 (11,3) 5(11,1) 9(11,4)
tupakointi (21-30
av)
Runsas 14 (11,3) 7 (15,6) 7 (8,9)
tupakointi (31—40
av)
Erittdin runsas 28 (22,6) 9 (20,0) 19 (24,1)
tupakointi (yli 40
av)
Tupakointi, n (%) n=124 n =45 n=79
Kylla (vahintdan | 86 (69,4) 31 (68,9) 55 (69,6) 0,9323*
1 av)
Ei (<1 av) 38 (30,7) 14 (31,1) 24 (30,4)
p16, n (%) n =65 n=25 n=40
Positiivinen 10 (15,4) 4 (16,0) 6 (15,0) 1,0000****
Negatiivinen 55 (84,6) 21 (84,0) 34 (85,0)
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Liitdnnaishoito, n (%)
Ei 33 (23,9) 12 (23,1) 21 (24,4)
liitinnaishoitoa
Postoperatiivinen | 63 (45,7) 26 (50,0) 37 (43,0)
kemoséadehoito
Postoperatiivinen | 32 (23,2) 9(17,3) 23 (26,7)
sadehoito
Preoperatiivinen | 10 (7,3) 5(9,6) 5(5,8)
kemosadehoito

0,5172***

*) Khiin nelio -testi
*#*) Kahden riippumattoman otoksen t-testi, yhtésuuret varianssit
*#%) Kahden riippumattoman otoksen t-testi, erisuuret varianssit

**%%) Fisherin tarkka testi

Taulukko 3. Kategorisoidun BMI:n vertailu kokonaisuusimisen suhteen.

P-arvo
Alipaino vrt. 0,0886
normaalipaino
Alipaino vrt. ylipaino 0,1607
Alipaino vrt. merkittiva 1,0000
lihavuus
Alipaino vrt. vaikea 0,2774
lihavuus
Alipaino vrt. 1,0000
sairaalloinen lihavuus
Normaalipaino vrt. 1,0000
ylipaino
Normaalipaino vrt. 0,0265
merkittdva lihavuus
Normaalipaino vrt. 1,0000
vaikea lihavuus
Normaalipaino vrt. 0,0994
sairaalloinen lihavuus
Ylipaino vrt. merkittava 0,0247
lihavuus
Ylipaino vrt. vaikea 1,0000
lihavuus
Ylipaino vrt. 0,1008
sairaalloinen lihavuus
Merkittava lihavuus vrt. 0,2245
vaikea lihavuus
Merkittava lihavuus vrt. 0,5053
sairaalloinen lihavuus
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Vaikea lihavuus vrt. 0,1333
sairaalloinen lihavuus

Fisherin tarkka testi, ei ole korjattu ottamaan huomioon useaa vertausta
4.2.2 Uusiminen kaulan alueelle

Kaulan alueen imusolmukkeisiin tauti uusi 26 potilaalla (18,8 %; 95 % CI: 13,2-26,2 %)).
Potilaista 14 (53,8 %) oli miehid ja 12 (46,2 %) naisia. Potilaiden 1dn keskiarvo alkuperiiselld
diagnoosihetkelld oli 64,7 vuotta (vaihteluvili 44—84, keskihajonta 10,5 v). Painoindeksin
keskiarvo oli 27,6 (vaihteluvili 17,4-43,1; keskihajonta 6,4). Potilaista seitsemalld (26,9 %;
95 % CI: 13,7-46,1 %) oli diabetes; ndistd yhdelld oli tyypin 1 diabetes ja lopuilla tyypin 2
diabetes.

Samalle puolelle kaulaa tauti uusi 19 potilaalla (13,8 %; 95 % CI: 9,0-20,5 %), vastakkaiselle
puolelle 15 potilaalla (10,9 %; 95 % CI: 6,7-17,2 %). Niisté potilaista molemmille puolille
tauti uusi kahdeksalla potilaalla. Mediaaniaika taudin uusimiseen oli 200,5 vuorokautta

(Q1 112,3 vrk, Q3 318,8 vrk). Potilaista, joilla tauti uusi kaulalle, 11 (42,3 %; 95 % CI: 25,5—
61,1 %) tauti uusi ensimmadisen 180 vuorokauden aikana, 20 (76,9 %: 95 % CI: 57,9-89,0 %)
ensimmadisen 365 vuorokauden aikana ja 22 (84,6 %; 95 % CI: 66,5-93,9 %) ensimmaéisen

730 vuorokauden aikana.

Viiden vuoden seuranta-ajan paéttyessé kaikista potilaista, joilla tauti uusi kaulan alueelle,
elossa oli yksi (3,8 %; 95 % CI: 0,7-18,9 %). Kyseiselld potilaalla oli palliatiivinen, jarruttava
hoito kdynnissd seuranta-ajan paittyessid. Mediaaniaika kauladissektiosta kuolemaan oli 418,0
vuorokautta (Q1 295,5 vrk, Q3 659,5 vrk). Potilaista, joilla tauti ei uusinut kaulalle, oli
seurannan paittyessd elossa 59,8 % ja mediaaniaika kuolemaan oli 513,0 vuorokautta

(Q1 287,5 vrk, Q3 1132,0 vrk). Todenndkdisyys menehtymiselle seuranta-aikana oli
tilastollisesti erittdin merkitsevisti suurempi potilailla, joilla tauti oli uusinut kaulalle

(p<0.0001, Fisherin tarkka testi).

Taustamuuttujien vaikutusta taudin uusimiseen kaulalle on tarkasteltu taulukossa 3.
Tutkimuksessa ei 10ytynyt tilastollisesti merkitsevdd eroa potilasryhmien viélilla

taustamuuttujia tarkastellessa.

Taulukko 4. Taustamuuttujat ja kaulalle uusinut tauti.

Yhteensa Kaulalle Ei uusimista P-arvo
n=138 uusinut tauti kaulalle

n=26 n=112
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Sukupuoli n (%)

Mies 88 (63,8) 14 (53,9) 74 (66,1) 0,2427*
Nainen 50 (36,2) 12 (46,2) 38 (33,9)
Ikd (vuotta), keskiarvo 65,8 (30-92, 64,8 (44-84, 66,0 (30-92, 0,6271**
(vaihteluvili, 11,4) x 10,3) 11,7)
keskihajonta)
BMI, keskiarvo 26,4 (5,3) 27,5 (6,3) 26,2 (5,0) 0,2533**
(keskihajonta)
Kategorisoitu BMI, n (%) | n=137 n=25 n=112
Alipaino (< 18.5) | 6 (4,4) 2(8,0) 4 (3,6) 0,1409***
Normaalipaino 54 (39,4) 6 (24,0) 48 (42,9)
(18.5-25)
Ylipaino (25-30) | 41 (29,9) 7 (28,0 34 (30,4)
Merkittava 26 (19,0) 8 (32,0 18 (16,1)
lihavuus (30-35)
Vaikea lihavuus 8 (5,8) 1(4,0) 7 (6,3)
(35-40)
Sairaalloinen 2(1,5) 1(4,0) 1(0,9)
lihavuus (40 tai
yli)
Diabetes, n (%)
Ei diabetesta 114 (82,6) 19 (73,1) 95 (84,8) 0,1607***
Diabetes 24 (17,4) 7 (26,9) 17 (15,2)
Kategorisoitu tupakointi, | n =124 n=23 n=101
n (%)
Ei tupakointia (< | 38 (30,7) 6 (26,1) 32 (31,7) 0,5657***
1 av)
Vahdéinen 16 (12,9) 1(4,4) 15 (14,9)
tupakointi (1-10
av)
Kohtalainen 14 (11,3) 4 (17,4) 10 (9,9)
tupakointi (11-20
av)
Merkittava 14 (11,3) 4(17,4) 10 (9,9)
tupakointi (21-30
av)
Runsas 14 (11,3) 3(13,0) 11 (10,9)
tupakointi (31—40
av)
Erittdin runsas 28 (22,6) 5(21,7) 23 (22,8)
tupakointi (yli 40
av)
Tupakointi, n (%) n=124 n=23 n=101
Kylla (vahintdan | 86 (69,4) 17 (73,9) 69 (68,3) 0,5993*
1av)
Ei (<1 av) 38 (30,7) 6 (26,1) 32 (31,7)




17

p16, n (%) n =65 n=9 n =56
Positiivinen 10 (15,4) 0(0,0) 10 (17,9) 0,3335***
Negatiivinen 55 (84,6) 9 (100,0) 46 (82,1)
Liitdnnaishoito, n (%)
Ei 33 (23,9) 6 (23,1) 27 (24,1) 0,3872***
liitanndishoitoa
Postoperatiivinen | 63 (45,7) 11 (42,3) 52 (46,4)
kemoséadehoito
Postoperatiivinen | 32 (23,2) 5(19,2) 27 (24,1)
sadehoito
Preoperatiivinen | 10 (7,3) 4 (15,4) 6 (5,4)

kemosadehoito

*) Khiin nelid -testi

*#*) Kahden riippumattoman otoksen t-testi, yhtésuuret varianssit

*#%) Fisherin tarkka testi
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5 Pohdinta

Téssé tutkimuksessa 37,7 % potilaista todettiin viiden vuoden seurannassa taudin uusiminen
ja 18,8 % potilaista tauti uusi kaulan alueelle. Kaikista joko kaulalle tai muutoin uusineen
taudin sairastaneista 11,5 % oli seuranta-ajan paittyessa elossa ilman merkkié taudista. Viiden

vuoden seurannan paittyessd potilaista oli elossa 49,3 %.

Paikallisesti levinneissé pdan ja kaulan alueen levyepiteelikarsinoomissa ainakin 50 %
potilaista tauti uusii joko lokoregionaalisesti tai kaukometastaasein. Uusinut tauti 10ydetdéan
useimmiten kahden vuoden sisilld alkuperdisestd hoidosta. (Argiris ym., 2008) Viiden vuoden
elossaolo-osuudessa on maltillista vaihtelua eri tutkimuksissa, 58—67 % (Du ym., 2019; He
ym., 2025; Leoncini ym., 2015; Shimura ym., 2019). Borsetton ym. (2021)
kohorttitutkimuksessa, jossa 979 potilasta seurattiin viiden vuoden ajan, taudin
kokonaisuusiminen oli vastaavaa (34,4 %) mutta kokonaiskuolleisuus pienempda (32,9 %)
kuin téssé tutkimuksessa. Borsetton ym. mukaan noin 10—15 % potilaista pystytdin
lokoregionaalinen uusiminen hoitamaan uusintasddehoidon tai -leikkauksen avulla, mika
vastaa myOs tdmin tutkimuksen tuloksia. Myos Wang ym. (2012) tutkimuksessa

kokonaisuusimisen osuus oli vastaava 35,5 % neljdn vuoden seurannassa.

Hamoir ym. (2014) mukaan kliinisesti NO kaulalle tehtyjen selektiivisten kauladissektioiden
jalkeen tauti uusi muille kuin operoiduille kaulan imusolmukealueille alle 10 % tapauksista,
kun taas kliinisesti N-positiiviselle kaulalle tehdyn operaation jdlkeen taudin uusiminen
kaulalle vaihteli 6,5 ja 14 % vililld. Schmitzin ym. (2009) retrospektiivisessd 163
selektiivisen kauladissektiopotilaan kohorttitutkimuksessa tauti uusi kaulalle 1,5-8 %
potilaista patologin tekemén alkuperdisen N-luokituksen vaikuttaessa lopputulokseen, taudin
uusiessa kaikista potilaista 2,8 %. Leikkaamattomalle kaulalle tai kontralateraalipuolelle tauti
oli uusinut 1,2 %. Schmitz ym. kuitenkin toteavat tuloksen poikkeavan aiemmasta
kirjallisuudesta, jossa selektiivisen kauladissektion jilkeiset kaulametastaasien esiintyvyys on
vaihdellut 2,6 % ja 17 % vililla. Troeltzschin ym. (2018) tutkimuksessa tauti uusi
ipsilateraaliselle kaulalle noin 11 % potilaista, kontralateraalipuolelle uusimista ei seurannassa

havaittu.

Tutkimuksessa ainoa tilastollisesti l1&hes merkitseva taustatekijd padn ja kaulan alueen
levyepiteelikarsinoomien kokonaisuusimiselle 16ytyi BMI:n kategoristen luokkien vililta.

Tarkemmassa vertailussa todennédkdisyys taudin uusimiselle oli suurempi merkittévasti
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lihavilla kuin normaalipainoisilla. Tutkimuksessa ei kuitenkaan otettu huomioon useaa
vertausta ja korjauksella ndiden kahden ryhmén vélinen ero ei valttamaétti olisi tilastollisesti
merkitsevd. Gama ym. (2017) 1279 potilaan kohorttitutkimuksessa ldydettiin merkitseva
yhteys alipainon ja suuremman uusimisriskin sekd huonomman elossaolo-osuuden vililld, kun

taas ylipaino paransi elossaolo-osuutta eiké vaikuttanut taudin uusimiseen.

Diabeetikkojen osuus uusineen taudin sairastaneista oli tdssa tutkimuksessa korostunutta,
mutta 16ydos ei ollut tilastollisesti merkitseva. Kirjallisuudessa diabeteksen vaikutuksesta
taudin ennusteeseen on saatu eridvid tuloksia. Ujpal ym. (2007) tutkimuksessa diabeetikoilla
taudin uusiminen oli kokonaisuudessaan suurempaa ja uusinut tauti oli 80 % diabeetikoista
levinnyt kaulan imusolmukkeisiin verrattuna 42 % ei-diabeetikoilla. My6s kuolleisuus oli
suurempaa diabeetikoilla. Wu ym. (2010) tutkimuksessa diabeetikoilla oli suurempi
kuolleisuus ja taudin uusimisaste, vaikka muut tunnetut ennusteeseen vaikuttavat tekijét oli
otettu huomioon. Foreman ym. (2017) kohorttitutkimuksessa diabeetikkojen viiden vuoden
elossaolo-osuus ei eronnut ei-diabeetikoista. Melko tuoreessa Salehi ym. (2024) ruotsalaisessa
kielen levyepiteelikarsinoomaa koskeneessa 66 potilaan kohorttitutkimuksessa puolestaan
yhdelldkéén diabeetikolla ei todettu taudin uusimista, kun vastaavan primaarituumorin T-
luokituksen saaneilla ei-diabeetikoilla tauti uusi 36 %. Niissa tutkimuksissa ei kaikille

potilaille ollut kuitenkaan tehty kauladissektiota ja primdérituumorin sijainti vaihteli.

Potilaan tupakointihistoria ei tdimén tutkimuksen perusteella lisdnnyt todennékdisyyttd taudin
uusimiselle. Wangin ym. (2012) tutkimuksessa tupakoitsijoilla oli kuitenkin 1,496 kertaa

suurempi todenndkodisyys taudin uusimiselle verrattuna tupakoimattomiin potilaisiin.

Tassd tutkimuksessa liitdnnéishoidoilla ei ollut tilastollisesti merkitsevéé vaikutusta péén ja
kaulan alueen levyepiteelikarsinooman kokonaisuusimiseen tai uusimiseen kaulan alueelle.
Shang ym. (2014) meta-analyysin perusteella levinneen taudin liitdnndishoidossa saavutettiin
huomattavaa etua kemosddehoidosta pelkkddn sadehoitoon verrattuna seki taudin
lokoregionaalisen uusimisen ehkéisyssé ettd elossaolo-osuuden parantamisessa. Loganadane
ym. (2019) kohorttitutkimuksessa kauladissektion jélkeisistd suositelluista liitdnnédishoidoista
kieltdytyneilld potilailla 50 % tauti uusi ensimmdiisen vuoden aikana ja kahden vuoden
seurannassa tauti uusi lokoregionaalisesti 76,9 %, kun taas suositellut liitinnéishoidot
lapikdyneilld potilailla vastaava osuus oli 21 %. Loydos oli tilastollisesti merkitseva. Téssa
tutkimuksessa ei ole tarkasteltu liitdnndishoitoja taudin alkuperéisen levinneisyysasteen

perusteella eiké eri liitdnndishoitoja saaneita potilasryhmid ole muutoinkaan vertailtu.
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Pédn ja kaulan alueen levyepiteelikarsinoomien ennusteeseen vaikuttavia, tunnettuja tekijoita
ovat mm. kasvaimen TNM-luokitus ja HPV-positiivisuus, imusolmukemetastaasin ENE-
luokitus seké leikkausmarginaalit (Chaturvedi ym., 2011; Gupta ym., 2025; Patel ym., 2021;
Zanoni ym., 2019). Néistd ainoastaan HPV-positiivisuuden vaikutusta taudin uusimiseen
tarkasteltiin téssd tutkimuksessa. p16-véarjdyksen positiivisuudella ei kuitenkaan ollut
tilastollisesti merkitsevdd vaikutusta taudin uusimiseen, vaikka yhdellédkiéin potilaalla, jolla
p16 oli tutkittu ja positiivinen, tauti ei uusinut kaulalle. Tutkimuksessa ei kuitenkaan ollut
otettu huomioon primddrikasvaimen sijaintia, HPV-positiivisuuden ollessa merkittava
ennusteellinen tekija suunielukarsinoomissa. Kasvaimen alkuperdinen TNM-luokitus
vaikuttaa huomattavasti taudin uusimiseen kaulan imusolmukkeisiin (Medow ym., 2002) ja
myds positiiviset leikkausmarginaalit vihentévét kahden ja viiden vuoden elossaolo-osuutta
11-15 % (Patel ym., 2021). Tutkimuksen suureen osaan kirjallisuutta verrattaen korkeampi
uusimisprosentti kaulalle voisi selittyd primadrituumorin sijainnilla, TNM-luokituksilla tai
positiivisten leikkausmarginaalien osuudella. Tdmaén tutkimuksen pohjalta on tarkoituksena
laatia artikkeli, johon sisdllytetddn myos edelld olevien muuttujien tarkastelu kerdtyn aineiston

pohjalta.

Johtopaitoksend timén tutkimuksen perusteella Tyksin Korvaklinikalla
levyepiteelikarsinooma vaikuttaisi uusineen kaulan alueen imusolmukkeisiin sekd etenkin
kontralateraalisille imusolmukealueille maltillisesti muuta kirjallisuutta useammin. Liséksi
potilaiden elossaolo-osuus seurannan pééttyessd on muita tutkimuksia pienempi.
Kokonaisuusimisen osalta tutkimuksen tulokset vastaavat kansainvilista kirjallisuutta. Téssé
tutkimuksessa tauti uusi merkitsevisti lihavilla tauti todennidkoisemmin kuin ylipainoisilla tai
normaalipainoisilla. Lisdksi diabeetikkojen osuus oli korostunutta uusineeseen tautiin
sairastuneissa. Muita selkeitd taudin uusimista ennustavia taustatekijoitd tai kaulalle uusimista

ennustavia tekijoitd ei tissd tutkimuksessa noussut esille.
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