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Nuorena syOpadn sairastuneilla on terveeseen viestoon ndhden enemmén terveysongelmia aikuisiélla.
Eldménlaadun kannalta merkittdvimpid sydpahoitojen pitkdaikaisvaikutuksista on hedelmallisyyden
heikentyminen. Hedelmaillisyyttd voidaan pyrkid turvaamaan sukusolu-, alkio- tai
munasarjakudospakastuksella. Nuorena syopadn sairastuneille tulisikin tarjota mahdollisuus
hedelmallisyysneuvontaan seké arvioida hedelmaéllisyytta turvaavien toimenpiteiden tarve.

Tamai opinndytetyo on kuvaileva retrospektiivinen rekisteritutkimus, jonka tavoitteena oli selvittia
Tyksin Naistenklinikalla hedelmaillisyysneuvontaa vuosina 2008—-2019 saaneiden naispotilaiden
maarit, neuvontaan johtaneet syyt, hedelméillisyyttd turvaavat toimenpiteet seka kartoittaa potilaiden
myOhempéad lisddntymisterveyttd. Tutkimus on osa kansallista yliopistosairaaloiden yhteistyoprojektia.

Tutkimus kohdistui ensisijaisesti syovan vuoksi neuvontaa saaneisiin naisiin. Tiedot kerattiin Tyksin
potilastietojérjestelmésti kevadlld 2021. Potilaat jaettiin alaryhmiin sen mukaan, tapahtuiko neuvonta
ennen, kesken vai jilkeen syopahoitojen.

Hedelmallisyysneuvontaa sai kaikkiaan 139 naista, joista 127 (91 %) tuli neuvontaan sy&vén vuoksi.
Téydet seurantatiedot olivat saatavilla 82 %:lla. Yleisimmét neuvontaan johtaneet diagnoosit olivat
rintasyopa ja lymfooma. Potilaista 54 % sai neuvontaa ennen syopéhoitoja ja heistd 44 %:lle tehtiin
jokin hedelmaillisyyttéd turvaava toimenpide. Yleisimmaét toimenpiteet olivat munasolu- seké
alkiopakastus. Sydvén jdlkeen neuvotuille (34 %) ei tehty toimenpiteité.

Hedelmallisyysneuvonnassa kéyneistd syOpdpotilaista 23 (20 %) tuli seuranta-aikana raskaaksi.
Raskauksista 78 % oli spontaaneja ja 22 % keinoalkuisia. Neljélle (11 %) naiselle tehtiin
hedelmoityshoitoja pakastetuilla munasoluilla tai alkioilla. Raskaus alkoi heisti kolmella.

Tama tutkimus on yhden keskuksen otos, eivitké sen tulokset ole yleistettdvissd. On epéselvid,
kuinka moni nuorista syopépotilaista jaa vaille hedelméllisyysneuvontaa. Lisda tutkimusta tarvitaankin
kansallisella tasolla sekd pidemmalla seuranta-ajalla.

Tutkimuksesta saadun tiedon avulla sydpépotilaiden hedelméllisyysneuvontaa voidaan kehittaa.
Syopéhoitojen jalkeisten spontaanien raskauksien mééra on rohkaiseva tieto nuorille potilaille.
Hedelméllisyysneuvonnassa tulisikin huomioida hedelméllisyyden heikkenemisen liséksi spontaanien
raskauksien mahdollisuus ja motivoida ehkéisyn kayttoon.

Avainsanat: syopa, hedelmallisyys, hedelmallisyysneuvonta
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1 Johdanto

Sydpataudit eivét ole ainoastaan ikddntyvéin vieston terveysongelma, vaan vuosittain syopaan
sairastuu satoja suomalaisia lapsia ja nuoria aikuisia. Vuosina 2016-2020 sydpadiagnoosin sai
yhteensd yli 1700 alle 25-vuotiasta suomalaista ja syopdin kuoli noin 200 lasta ja nuorta
aikuista. Alle 25-vuotiaiden uudet syopadiagnoosit ja -kuolemat vuosina 2016-2020 on

esitetty kaaviossa 1. (1)
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Kaavio 1. Uudet sydpadiagnoosit ja -kuolemat alle 25-vuotiailla Suomessa vuosina 2016-2020.

Nykyisten tehokkaiden sydpéhoitojen ansiosta suurin osa nuorella 14114 sydpédén sairastuneista
selvidi taudistaan. Lapsuuden, nuoruuden ja varhaisaikuisuuden sydpépotilaiden viiden
vuoden eloonjddmisaste on yli 80 %, joskin eri syopien vililld ennusteessa on suuria eroja
(2,3). Nuorena syOpdin sairastuneilla eloonjddneiden osuus on suuri ja odotettu elinaika
syovén jdlkeen on pitkd, minkd vuoksi syovin ja syopdhoitojen myo6hdisvaikutusten merkitys

pitkéaikaisterveydelle ja eldménlaadulle korostuu nuorilla sydpépotilailla.
1.1 Nuorena syodpaan sairastuneiden pitkaaikaisterveys

Lapsuudessa ja nuoruudessa syOpéé sairastaneilla on ikdtovereitaan enemman
terveysongelmia myds aikuisuudessa. Yhdysvaltalaisessa seurantakohortissa (Childhood
Cancer Survivor Study, CCSS) jonkin vakavan terveysongelman ilmaantuvuus 45 ikdvuoteen
mennessé oli lapsena syopaan sairastuneilla yli 50 % ja nuorena sairastuneilla 1dhes 40 %.

Terveilld sisaruksilla vastaava ilmaantuvuus oli vain noin 10 %. (4)



Kansainvilisen riskiluokituksen mukaan sydpéhoitojen myohéisvaikutusten todennékoisyys
on pieni, mikali potilas on saanut ainoastaan kirurgista hoitoa, ei lainkaan sddehoitoa ja vain
kevyen solunsalpaajahoidon. Myd6hdishaittojen riski kasvaa sddehoito- ja solunsalpaaja-
annoksen kasvaessa. Eniten haittoja aiheuttavat bleomysiinid, epipodofyllotoksiineja,
alkyloivia aineita, kuten syklofosfamidia, sekd antrasykliineja, kuten doksorubisiinia,

sisdltdvit suuriannoksiset solunsalpaajahoidot sekid kantasolusiirrot. (5)

Nuorella idlld sairastettuun syopédin ja sen hoitoihin liittyvat myohdisvaikutukset kattavat
laajan kirjon erilaisia somaattisia, psyykkisid sekd sosioekonomisia ongelmia. Tyypillisid
terveysongelmia ovat endokrinologiset héiriét, vaikutukset hedelmaéllisyyteen ja
sukurauhasiin, sekundaarimaligniteetit sekd vaikutukset hermostoon, syddmeen,
verenkiertoelimistoon, keuhkoihin, munuaisiin ja luustoon. Lisdksi syopdhoidot altistavat
metaboliselle oireyhtymaille, psykososiaalisille ongelmille ja ennenaikaiselle vanhenemiselle
sekd ikddntymiseen liittyvien sairauksien aikaisemmalle ilmaantumiselle. (6) Esimerkiksi
pohjoismaisen tutkimuksen mukaan endokrinologisten sairauksien riski on yli nelinkertainen

syOpad sairastaneilla lapsilla muuhun viestoon ndahden (7).
1.2 Syopahoitojen vaikutus hedelmallisyyteen

Syopidhoitojen hedelmaéllisyyttd heikentdvd ja sukurauhasia vaurioittava vaikutus on yksi
merkittivimmisté pitkdaikaisvaikutuksista nuorilla ja hedelméillisessd idssé olevilla potilailla.
CCSS-kohortissa lapsena tai nuorena syOpéé sairastaneilla naispotilailla oli terveisiin
verrokkeihin ndhden noin 1,5-kertainen riski hedelmattomyyteen. Nuorilla, alle 24-vuotiailla
potilailla riski oli ldhes kolminkertainen. (8) Nuorilla sydpépotilailla syopahoitojen
vaikutukset hedelmallisyyteen ja vaihdevuosi-ikdén ovat yleisimpid huolta aiheuttavia
hoitojen pitkdaikaisvaikutuksia, ja huoli hedelméttomyydesti voi alentaa eldménlaatua ja

aiheuttaa psyykkistd ahdistusta (9-11).

Sydpidhoidot voivat heikentdd hedelmaéllisyyttd useilla mekanismeilla. Lisddntymiselimissa tai
sukurauhasissa sijaitsevan syovéan leikkaushoito vaurioittaa elimid heikentden niiden
toimintaa, ja munasarjojen, kivesten tai kohdun poisto johtaa steriliteettiin. Séde- ja
solunsalpaajahoidot ovat gonadotoksisia eli sukurauhasia vaurioittavia, mikd voi johtaa
primaariseen hypogonadismiin eli sukupuolirauhasten vajaatoimintaan. Naisen munasarjoissa
sdde- tai solunsalpaajahoito voi pienentdd munasarjojen reservid tuhoamalla munasolujen
varhaismuotoja, primordiaalifollikkeleja seka kehittyvid follikkeleja. Vastaavasti kiveksissi

hoidot voivat vaurioittaa siittidtuotannon kantasoluja, spermatogoonioita. Seké sédde- ettéd



solunsalpaajahoidot voivat vahingoittaa myds hypotalamus-aivolisédkeakselia ja siten
sukurauhasten hormonaalista sdételyd, mikd voi johtaa sekundaariseen hypogonadismiin. (12)
Myos sydvan immunoterapia voi aiheuttaa niin primaarista kuin sekundaaristakin

hypogonadismia (13).

Sdde- ja solunsalpaajahoidoista aiheutuviin haittoihin vaikuttavat potilaan ik&, sukupuoli,
hoidettava tauti ja hoitoja edeltdvd hedelmallisyys, lddke- ja sdédeannos, sddehoitoalueen koko
ja sijainti sekd kdytetyt solunsalpaajat, niiden yhdistelmait ja annostelutapa (14). Lasten ja
esimurrosikéisten munasarjareservi (primordiaalifollikkelien mééréd) on isompi kuin aikuisilla,
ja nuoret munasarjat ovatkin vastustuskykyisempié hoitojen aiheuttamille haitoille ja
munasarjojen vajaatoiminnan kehittymiselle. Hoitojen aiheuttama munasarjareservin

pienentyminen voi kuitenkin johtaa hedelméllisen ién lyhenemiseen. (6)

Munasarjoille erityisen haitallisia ovat alkyloivat solunsalpaajat, jotka aiheuttavat
primordiaalifollikkelien ohjelmoidun solukuoleman. Myds platinapohjaiset solunsalpaajat,
kuten sisplatiini, seké tietyt antrasykliinit, kuten doksorubisiini, lisdavét hedelmaillisyyden
heikentymisen riskid merkittivisti. (15) Sddehoidon osalta haitallisimpia hoitomuotoja ovat
vatsan ja sukurauhasten alueen sddehoito seké kantasolusiirtoon liittyva koko kehon sddetys
(14). Kohdun alueen sédehoito heikentdd kohdun kasvua murrosiédn ja raskauden aikana, mika

saattaa lisdtd keskenmenon, ennenaikaisen synnytyksen sekd sikion pienipainoisuuden riskid

(16).
1.3 Hedelmallisyyden turvaamiseen tahtaavat toimenpiteet

Vuonna 2016 julkaistiin suomalainen kansallinen suositus hedelmaéllisyyden sdilyttdmisesta
(fertility preservation) syopé- ja kantasolusiirtohoitoja saaneilla lapsilla ja nuorilla.
Suosituksen mukaan sydvin ja syOpdhoitojen mahdolliset hedelmaéllisyyttd heikentavét
vaikutukset on huomioitava ja hedelmillisyyden turvaamiseen pyrittidva niin hoitojen aikana
kuin niiden jélkeenkin. Kaikkien potilaiden seké heidén perheidensa tulisi jo ennen
syopdhoitojen aloitusta saada hedelmallisyysneuvontaa sekd informaatiota hedelmillisyyden
heikentymisen mahdollisuudesta ja tarjolla olevista toimenpiteistd, joilla pyritdén turvaamaan

hedelméllisyyden sdilyminen. (17)

Sukukypsilld miehilld siittididen pakastaminen on yksinkertainen, nopea ja kajoamaton
matalan kynnyksen toimenpide, johon voidaan ryhtyé lyhyelldkin varoitusajalla

varotoimenpiteend, mikali hedelmaéllisyys on syopdhoitojen myd6td uhattuna (18).



Esimurrosikaisilld sekd naispotilailla ei kuitenkaan ole saatavilla vastaavanlaisia

kajoamattomia toimenpiteitd hedelmaéllisyyden sdilyttadmiseksi.

Hedelméllisessé idssi olevilla naisilla voidaan hedelméllisyytta turvata kerddmalléd kypsid
munasoluja pakastusta varten (17). Riittdvin munasoluméaarin saavuttamiseksi munasarjoja
stimuloidaan gonadotropiinihormonilla ennen munasolujen kerdystd, mikd aikaansaa useiden
munasolujen samanaikaisen kypsymisen. Munasolut voidaan pakastaa hedelmdittymattomina
tai ne voidaan hedelmdittdd puolison siittidsoluilla, jolloin saadut alkiot pakastetaan.
Hedelmoitys suoritetaan koeputkihedelmdoityksellé (in vitro -fertilisaatio, IVF) tai
munasolujen mikroinjektiolla (intracytoplasmic sperm injection, ICSI). (19)
Hormonistimulaatiolla kypsien munasolujen kehittymiseen menee noin 10—-14 péivii, joten
hedelmaillisyyden séilyttiminen munasolu- tai alkiopakastuksella on mahdollista vain, mikali
ennen syOpdhoitojen aloitusta on riittdvésti aikaa (17). Aikaa vaativat hedelmaillisyytté

turvaavat hoidot voivat my0s viivastyttdd syopahoitojen aloitusta (20).

Hedelmallisyyttd voidaan yrittdd turvata myds solunsalpaajahoitojen aikana gonadotropiineja
vapauttavan hormonin (gonadotropine releasing hormone, GnRH) agonisteilla, joiden
vaikutuksesta gonadotropiinien eritys ja siten munasarjojen toiminta lamaantuu ladkkeen
kayton ajaksi. Tarkkaa syopédhoidolta suojaavaa mekanismia ei tunneta, mutta GnRH-
agonisteilla on todettu olevan jonkin verran hedelméllisyyttd suojaavaa tehoa (21). Séddehoitoa

saavien potilaiden munasarjat voidaan my0s yrittdd leikkauksella siirtdd pois sddekentésta.

Munasarjakudoksen pakastaminen on mahdollista niille sukukypsille naisille, joilla munasolu-
tai alkiopakastukseen ei ole aikaa sydpdhoitojen nopean aloituksen vuoksi tai joilla
munasarjojen toiminnan pysyvan sammumisen riski katsotaan hyvin korkeaksi (17).
Pakastetun kudoksen takaisinistutukseen saattaa liittyd pieni syovan uusiutumisen riski.
Eurooppalaisista potilaista suurimmalla osalla hormonitoiminnan todettiin palautuneen
munasarjakudoksen takaisinsiirron jilkeen, ja noin neljdnnes tuli raskaaksi ja synnytti terveen
lapsen (22). Suomessa todettiin ensimmaéinen pakastetun munasarjakudoksen
takaisinistutuksen jélkeinen raskaus vuonna 2015 (23). Tdhdn mennessd puolet Suomessa

tehdyista takaisinsiirroista ovat olleet tuloksellisia ja raskauksia on alkanut nelja (24).

Esimurrosikéisten tyttdjen ja poikien, joilla ei vield ole kypsien sukusolujen tuotantoa,
munasarja- tai kiveskudoksen kerddminen ja pakastus on tilld hetkelld Suomessa vield

kokeellisessa kaytossd (17).



Hedelmallisyyden séilyttdmisté koskevan kansallisen suosituksen mukaan lapsena ja nuorena
syOpai sairastaneiden murrosién kehitysta tulisi seurata ja tarvittaessa tukea hormonihoidolla.
Sydpidhoitojen mahdollisen hedelmaéllisyyttd alentavan vaikutuksen vuoksi kaikki lapsena ja
nuorena syopdd sairastaneet nuoret naiset tulisi lisdksi ldhettdd gynekologille
hedelmaillisyyden ja hormonihoidon tarpeen arvioon. Vaikka suurimmalle osalle ei kehity
munasarjojen tai kivesten vajaatoimintaa valittomésti syopahoitojen jilkeen, hedelméllinen
ikd voi lyhentyd ja naisilla vaihdevuodet voivat aikaistua. Potilaille voidaan tarjota
hedelmallisyyttd turvaavana toimenpiteend sukusolujen kerdystd myos syopéahoitojen jilkeen,
mikéli hoitoihin ei ole ollut aikaa ennen sydpdhoitoja tai seurannassa kehittyy sukurauhasten

vajaatoiminnan uhka. (17)
1.4 Hedelmaillisyysneuvonnan merkitys

Nuorten sydpépotilaiden tulevan hedelmaillisyyden huomioimisen ja
hedelmallisyysneuvonnan merkitystd korostetaan nykyisisséd kansallisissa ja kansainvilisissa
hoitosuosituksissa osana hyvéi hoitoa (17,25,26). Vain pieni osa neuvontaa saaneista paétyy
lopulta hedelmaéllisyyden turvaamiseen pyrkiviin toimenpiteisiin. Hedelmallisyysneuvonta
kuitenkin lisd4 potilaiden tyytyviisyyttd, huolimatta siitd, padtyvétko he saamaan

hedelmallisyyttd turvaavia hoitoja vai eivét. (27)

Vaikka hedelmaéllisyysneuvonnan merkitys on tiedossa ja saatavilla olevat hedelmallisyytta
turvaavat toimenpiteet ovat kehittyneet, on nuorten sydpéapotilaiden hedelméllisyysneuvonnan
ja hedelméillisyyttd sdilyttdvien toimenpiteiden médrista ja tuloksista kansainvilisesti vain
vihin tietoa. Myoskdidn Suomessa toteutetusta hedelmaéllisyysneuvonnasta ja hedelmaéllisyytté

sailyttivistd toimenpiteisti ei ole saatavilla systemaattista tutkimustietoa.
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2 Tutkimuksen tarkoitus

Tamain tutkimuksen tavoitteena oli selvittdd hedelmaéllisyysneuvontaa Turun yliopistollisessa
keskussairaalassa saaneiden potilaiden médrit, neuvontaan johtaneet diagnostiset syyt seki
neuvonnasta mahdollisesti seuranneet hedelmaillisyyttd sdilyttdvét toimenpiteet. Lisdksi
kartoitettiin neuvontaa saaneiden potilaiden myohempéd lisddntymisterveyttd. Tutkimuksen
tarkoituksena on saada kaytettaviksi tutkittua tietoa, jonka pohjalta syopda sairastavien tai

sairastaneiden naisten hedelmaéllisyysneuvontaa voidaan kehittaa.



3 Aineisto ja menetelmat

Tutkimus on toteutettu osana kansallista yliopistosairaaloiden yhteistyoprojektia
Hedelmaillisyysneuvonta ja sen tulokset Suomessa vuosina 2008—-2019. Kansallisessa
tutkimuksessa kerdtddn tietoa Suomen yliopistosairaaloiden naistentautien yksikoissa
hedelmallisyysneuvontaa saaneista naisista, joilla on todettu syopa tai jokin muu
hedelmallisyyttd uhkaava sairaus tai tila, kuten Turnerin oireyhtymai, hyvénlaatuinen

munasarjakasvain tai primaarinen munasarjojen vajaatoiminta.

Tutkimusmenetelma on kuvaileva retrospektiivinen rekisteritutkimus. Tarvittavat tiedot

kerittiin potilastietojirjestelméastd kevaan 2021 aikana ja tietojen kerdys padttyi 31.5.2021.

Potilaisiin ei oltu erikseen yhteydessé tdtd tutkimusta varten.
3.1 Aineisto

Tadmén tutkimuksen aineisto koostuu hedelmaéllisyysneuvontaa Tyksin Naistenklinikalla
1.1.2008-31.12.2019 saaneista syopad sairastaneista naisista. Muun kuin syovén vuoksi

hedelmillisyysneuvontaa saaneista raportoidaan ainoastaan tapausmaiérét ja diagnoosit.
3.2 Menetelmat

Neuvontaa saaneet potilaat haettiin potilastietojirjestelméstd ICD-10-tautiluokituksen
mukaisten diagnoosikoodien avulla. Tietohaku tehtiin diagnoosikoodilla Z31.6 (Yleinen

hedelmaillisyysneuvonta) yhdistettynéd vihintdin yhteen syopéé tai muuta hedelmaillisyytta

11

alentavaa tilaa kuvaavaan diagnoosiin. Haussa kédytetyt diagnoosikoodit on esitetty taulukossa

l.

Taulukko 1.

Tutkimukseen hyvaksytyt diagnoosikoodit, vahintdan yksi vaadittiin.

Diagnoosikoodi (ICD-10) Selite

c* Syopa

Q96.* Turnerin oireyhtyma

D27.9* Munasarjan hyvanlaatuinen kasvain
Q50.1* Munasarjan kehityskysta

N80.1 Munasarjan endometrioosi

E28.3 Primaarinen munasarjojen vajaatoiminta

E89.4 Toimenpiteen jalkeinen munasarjojen vajaatoiminta
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Hakutuloksista tutkimuksen ulkopuolelle suljettiin potilaat, joilla hedelméllisyysneuvonta oli
tapahtunut ennen 1.1.2008 tai 31.12.2019 jédlkeen, miespuoliset potilaat sekd potilaat, joilla ei

ollut tutkimukseen vaadittavaa diagnoosia.

Tiedot kerittiin kansallisen tutkimuksen tiedonkerdykseen suunniteltuun Excel-
taulukkopohjaan. Potilastietojarjestelman tiedonkeruun jélkeen tutkimukseen kerittyjen
potilaiden henkil6tiedot pseudonymisoitiin tunnistamisen estdmiseksi. Tiedot tallennettiin ja
ne sdilytetién salasanasuojauksen takana VSSHP:n SharePoint-ympéristossa

(www.medbit.sharefile.com) tietoturvallisuuden takaamiseksi.

Sisddnottokriteerit tdyttineistd potilaista haettiin VSSHP:n Uranus-potilastietojarjestelmista
taustatiedot, joihin kuuluivat potilaan ik, perussairaudet, ladkitykset, tupakointi, pituus, paino
sekd gynekologiset ja obstetriset taustatiedot. Lisdksi keréttiin sairaustiedot, mukaan lukien
diagnoosi, sydvén histologinen kuvaus, soveltuvilta osin tiedot sydvin levinneisyydestd ja
erilaistumisasteesta, tiedot saaduista kirurgisista, solunsalpaaja- ja sidehoidoista seké tieto

mahdollisesta syovin uusiutumisesta tai potilaan kuolemasta.

Potilaista keréttiin liséksi hedelméillisyysneuvontaan liittyvét tiedot, mukaan lukien
neuvonnan ajankohta, 144kérin tekema arvio olemassa olevasta munasarjareservisti seka
hedelmallisyytta turvaavien toimenpiteiden mahdollisuudesta ja tarpeesta. Munasarjareservin
arvioon siséltyivit laboratoriotutkimukset (follikkeleita stimuloiva hormoni, FSH seka
munasarjareservid kuvaava anti-Miiller-hormoni, AMH) seké gynekologisen
ultradgdnitutkimuksen 16ydokset, erityisesti antraalifollikkelien lukuméaéra (antral follicle
count, AFC). Lisdksi keréattiin mahdollisiin hedelmallisyyden séilyttdmiseksi tehtyihin
hoitoihin liittyvit tiedot seki tiedot syopahoitojen jilkeisestd lisdédntymisterveydesti, eli

mahdollisista spontaaneista sekd hedelmoityshoidoin saavutetuista raskauksista.

Kaikista potilaista, niin syovan kuin hyvénlaatuisen syyn vuoksi hedelmaillisyysneuvontaa
saaneista naisista raportoidaan diagnoosit sekd vuosittaiset potilasméérit. Potilasméarit
kuvaavat uusien potilaiden médrid, ja uusintakdyntejd ei téssd tutkimuksessa otettu mukaan

analyysiin.

Sydvian vuoksi hedelméllisyysneuvontaa saaneet potilaat jaettiin tarkempaa analyysia varten
ryhmiin sen mukaan, oliko hedelmallisyysneuvonta tapahtunut ennen syopahoitoja, hoitojen
ollessa kesken vai vasta hoitojen péétyttyd. Potilaat, jotka olivat jo saaneet kirurgista hoitoa,

mutta solunsalpaajahoidot olivat vasta tulossa, luokiteltiin neuvontaa hoitoja ennen
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saaneeseen ryhmaén. Liséksi potilaat, joiden sydpdhoidot olivat alkamassa neuvontapdiviana
tai seuraavana péivind, luokiteltiin hedelmaéllisyysneuvontaa kesken sydpédhoitojen

saaneeseen ryhmaén.

Hedelmaillisyysneuvontaa sydvan vuoksi saaneista potilaista raportoidaan diagnoosien ja
potilasmaéérien liséksi soveltuvilta osin ldhettdvit tahot, ikdjakauma ja mahdollinen viive
diagnoosista neuvontaan. Liséksi analysoidaan mahdolliset hedelmaéllisyyden turvaamiseen
pyrkivét hoitotoimenpiteet sekd neuvonnan ja syopahoitojen jilkeinen hedelmaéllisyys

saatavilla olevien raskaus- ja synnytystietojen osalta.
3.3 Tilastolliset menetelmat

Kyseessé on kuvaileva tutkimus, jossa tilastollista analyysia statistiikkaohjelmalla ei tehty.
Kategoristen muuttujien osalta raportoidaan frekvenssit ja prosenttiosuudet. Numeeristen
muuttujien osalta jakaumien symmetrisyys arvioitiin visuaalisesti. Symmetristen jakaumien
osalta raportoidaan keskiarvo ja keskihajonta ja jakauman ollessa vino raportoidaan mediaani

seké vaihteluvali.
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4 Tulokset

4.1 Neuvonnassa kayneiden maara ja diagnoosit
4.1.1 Neuvonnassa kayneiden maara

Vuosina 2008-2019 Tyksin Naistenklinikalla hedelméllisyysneuvontaa sai kaikkiaan 139
naista, joilla hedelmaillisyysneuvontaan johtaneena diagnoosina esiintyi jokin Taulukossa 1.
esitetyistd diagnooseista. Suurin vuotuinen potilasmaird, 31 potilasta saavutettiin vuonna

2019. Potilasméérat vuosittain on esitetty kaaviossa 2.

Tietojenkeruun hetkelld 31.5.2021 mennessa kuusi (4 %) potilasta oli menehtynyt ja 10 (7 %)
potilasta muuttanut toiselle paikkakunnalle. Tdydet seurantatiedot olivat saatavilla kaikkiaan
123 potilaasta (88 %), joista 114 (82 % kaikista neuvontaa saaneista) oli saanut neuvontaa

pahanlaatuisen syyn takia.
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Kaavio 2. Potilasmaarat vuosittain vuosina 2008—2019.

4.1.2 Diagnoosit

Hedelmallisyysneuvonnan syy oli pahanlaatuinen sairaus 127 potilaalla, 91 %:1la koko
aineistosta. Yleisimmaét diagnoosit olivat rintasydpa (n = 44) sekd lymfooma (n = 32). Muita
yleisid pahanlaatuisia diagnooseja tutkituilla potilailla olivat leukemia, sarkooma,

gynekologinen maligniteetti sekd maha-suolikanavan maligniteetti. Yksittéisilla potilailla oli
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jonkin muun pahanlaatuisen sairauden diagnoosi (vatsakalvon maligniteetti, Wilmsin tuumori,
gliooma, lonkan itusolukasvain, ithosyopd, tarkemmin méérittiméton T-solulymfooma

tai -leukemia tai rakkosyopd). Ndma potilaat muodostavat ryhman Muu maligniteetti (n = 11).

Hyvinlaatuisesta syystd hedelmaéllisyysneuvontaa sai yhteensé 12 naista, 9 % kaikista
potilaista. Yleisin hyvénlaatuinen hedelmillisyysneuvontaan johtanut diagnoosi oli
munasarjan dermoidikysta. Muita hyvénlaatuisia syitd neuvonnalle olivat Turnerin

oireyhtymé sekd primaarinen munasarjojen vajaatoiminta.

Koko aineiston diagnoosijakauma on esitetty kaaviossa 3.

Munasarjan Primaarinen
dermoidikysta, 5 Turner, 4(3% munasarjojen
(4 %) vajaatoiminta, 2
Muu maligniteetti, 11 ) (2%)

(8%)

Maha- suollkanavan
maligniteetti, 3 (2 %)

Gynekologinen
maligniteetti, 7 (5 %)

b

Kaavio 3. Diagnoosijakauma koko potilasjoukossa, n (%), yhteensa 139 potilasta.

4.2 Neuvonnan ajoitus suhteessa syopahoitoihin

Pahanlaatuisen taudin takia hedelmaéllisyysneuvontaa saaneista 127 potilaasta 54 % (n = 68)
sai hedelmaéllisyysneuvontaa ennen syopéhoitoja, 13 % (n = 16) kesken hoitojen ja 34 % (n =

43) syopahoitojen jilkeen.
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4.3 Neuvontaan ennen syopahoitoja saaneet potilaat
4.3.1 Lahettavat tahot

Ennen sy6pdhoitoja hedelmaéllisyysneuvontaa sai 68 potilasta, joista 49 % (n = 33) oli saanut
lahetteen neuvontaan sydpitautien erikoisalalta. Potilaista 41 % (n = 28) tuli

hedelmillisyysneuvontaan joltakin kirurgiselta alalta ja 10 % (n = 7) naistentaudeilta.
4.3.2 lkajakauma, aiemmat raskaudet ja synnytykset

Hedelmillisyysneuvontaa ennen syopdhoitoja saaneiden naisten mediaani-ika oli 30 vuotta

(vaihteluvili 1840 vuotta). Ikdjakauma tdssi potilasjoukossa on esitetty kaaviossa 4.
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Kaavio 4. Neuvontaa ennen sydpahoitoja saaneiden ikdjakauma, yhteensa 68 potilasta.

Vihintdédn yksi aiempi raskaus oli taustalla 20 potilaalla (29 %), ja heistd 12 (18 %) oli myos

synnyttinyt aiemmin. Aiempien raskauksien ja synnytysten madrit on esitetty taulukossa 2.

Taulukko 2.

Neuvontaa ennen sydpahoitoja saaneiden potilaiden aiemmat raskaudet ja synnytykset, yhteensad 68
potilasta.

Aiempien raskauksien ja synnytysten Potilaat, joilla n Potilaat, joilla n
lukumaara (n) raskautta synnytysta
0 47 (69 %) 55 (81 %)
1 10 (15 %) 5(7 %)
2 9 (13 %) 7 (10 %)
3 - -
4 1(1 %) -
Na 1(1%) 1(1 %)
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4.3.3 Diagnoosit ja sydopahoidot

Yleisin diagnoosi, joka johti hedelméillisyysneuvontaan ennen hedelmaéllisyyttd mahdollisesti
heikentivid syopahoitoja, oli rintasyopd. Hedelmaéllisyysneuvontaa ennen syOpéhoitoja

saaneiden potilaiden diagnoosijakauma on esitetty taulukossa 3.

Taulukko 3.

Neuvontaa ennen syOpahoitoja saaneiden diagnoosit, yhteensa 68 potilasta.
Diagnoosi N (%)
Rintasyopa 36 (53 %)
Lymfooma 19 (28 %)
Gynekologinen maligniteetti 5 (7 %)
Sarkooma 5 (7 %)
Maha-suolikanavan maligniteetti 2 (3 %)
Melanooma 1(1 %)

Valtaosa potilaista tissd ryhmaissé, kaikkiaan 64 potilasta (94 %) sai sytotoksisia
solunsalpaajahoitoja hedelméllisyysneuvonnan jélkeen. Sédehoitoa sai 75 % (n = 51) ja heistad
viidella sddehoito kohdistui vatsan alueelle. Kirurgisesti hoidettiin 65 % (n = 44) potilaista,

joko ainoana hoitona tai yhdistettynd muihin hoitoihin.
4.3.4 Hedelmallisyyden turvaaminen

Ennen syopahoitoja tehdyn neuvontakdynnin yhteydessé arvioitiin hedelméllisyyttd turvaavat
toimenpiteet mahdollisiksi 53 (78 %) potilaalle. Hedelmaéllisyyttd turvaavaa hoitoa sai lopulta
47 % potilaista (n = 32). Potilaista 31 %:n (n = 21) kohdalla hedelmallisyytti turvaavista
hoidoista pidittaydyttiin, joko potilaan oman toiveen tai valitun syopahoidon véhéisen

hedelmallisyyttd alentavan vaikutuksen vuoksi.

Hedelmallisyyden turvaamiseen pyrkivét toimenpiteet arvioitiin mahdottomiksi 15 potilaalle
(22 %). Potilaista 10 %:lle (n = 7) syyné oli liian pitkdlle edennyt syépa tai suunnitellun
syopdhoidon invasiivisuus ja peruuttamattomuus hedelmaillisyyden ndikdkulmasta, esimerkiksi
kohdun tai munasarjojen poisto. Liian vdhéinen aika ennen syopdhoitojen alkua esti hoidon 6
%:lla potilaista (n = 4), naisen korkea iké 3 %:1la (n = 2) ja alhainen munasarjareservi niin

ikdédn 3 %:lla (n = 2) potilaista.

Yleisimmat ennen syopdhoitoja suoritetut hedelméllisyyden turvaamiseksi tehdyt
toimenpiteet, joko ainoana toimenpiteend tai toiseen menetelmaidn yhdistettynd, olivat

munasolujen pakastus seké alkiopakastus. Ainoana toimenpiteend néité tehtiin kumpaakin
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kahdeksalle potilaalle. Liséksi kahdelle potilaalle tehtiin sekd munasolu- ettd alkiopakastus ja

yhteensd kolme potilasta hoidettiin joko alkio- tai munasolupakastuksen sekd GnRH-analogin

yhdistelmélld. Ennen sydpéhoitoja tehtyjen toimenpiteiden maérdt on esitetty kaaviossa 5.

Alkiopakastus ja
GnRH-analogi, 2

‘/I (6 %)

Munasolu- ja
alkiopakastus, 2 (6 %)

Munasolupakastus ja
GnRH-analogi, 1 (3 %)

Munasarjakudoksen
pakastus, 3 (10 %)

Kaavio 5. Ennen sydpahoitoja tehtyjen hedelmallisyytta turvaavien toimenpiteiden maarat, n (%),
yhteensa 32 potilasta.

4.4 Neuvontaa syopahoitojen jalkeen saaneet potilaat

4.4.1 Lahettavat tahot

Hedelmaillisyysneuvontaa sai syopahoitojen jilkeen 43 potilasta. Eniten ldhetteitd hoitojen

jélkeiseen neuvontaan tuli lastenhematologian yksikostd. Syopéhoitojen jalkeen

hedelmallisyysneuvontaa saaneiden potilaiden ldhettévit tahot on esitetty taulukossa 4.

Taulukko 4.

Neuvontaa sydpahoitojen jalkeen saaneiden lahettavat tahot, yhteensa 43 potilasta.
Lahettava taho N (%)
Lastenhematologia 20 (47 %)
Sy6pataudit 7 (16 %)
Lastentaudit 6 (14 %)
Gynekologia 3 (7 %)
Hematologia 2 (5 %)
Muu* 4 (9 %)
Na 1(2 %)

*Korva-, nena- ja kurkkutaudit, reumatologia, munuaistaudit, yksityislaakari.
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4.4.2 lkajakauma ja viive diagnoosista neuvontaan

Hedelmaillisyysneuvontaa syopdhoitojen jélkeen saaneiden potilaiden mediaani-ika
diagnoosihetkelld oli 12 vuotta (vaihteluvali 8 kuukautta — 40 vuotta). Neuvontaa saadessaan
potilaiden mediaani-iké oli 22 vuotta (vaihteluvéli 15—43 vuotta). Viive syopadiagnoosista
neuvontaan vaihteli 11 vuorokaudesta 28 vuoteen. Potilaiden ikdjakauma seka
diagnoosihetkelld ettd neuvonnassa on esitetty taulukossa 5 ja syopadiagnoosin ja

hedelmallisyysneuvonnan vilinen viive taulukossa 6.

Taulukko 5.

Neuvontaa sydpahoitojen jalkeen saaneiden ikdjakauma ja viive diagnoosista neuvontaan, yhteensa
43 potilasta.

lka Diagnoosihetkelld, n (%) Neuvontahetkelld, n (%)
<5 14 (33 %) -

5-9 3 (7 %) -

10-14 8 (19 %) -

15-19 5(12 %) 15 (35 %)
20-24 4 (9 %) 11 (26 %)

25-29 6 (14 %) 7 (16 %)

30-34 1(2 %) 6 (14 %)

=35 2(5%) 4 (9 %)
Mediaani (vaihteluvali) 12 vuotta (8 kk — 40 vuotta) 22 vuotta (15-43 vuotta)

Taulukko 6.
Neuvontaa sydpahoitojen jalkeen saaneiden viive diagnoosista neuvontaan, yhteensa 43 potilasta.
Viive diagnoosista neuvontaan N (%)
< 1 vuotta 2 (5%)
> 1, < 5 vuotta 10 (23 %)
> 5, < 10 vuotta 10 (23 %)
210, < 15 vuotta 8 (19 %)
> 15, < 20 vuotta 8 (19 %)
= 20 vuotta 5012 %)
Mediaani (vaihteluvali) 8 v 10 kk (11 vrk — 28 v)

4.4.3 Diagnoosit ja syopahoidot

Yleisin syopdhoitojen jdlkeiseen hedelmillisyysneuvontaan johtanut diagnoosi oli leukemia,
joka oli diagnoosina 40 %:lla potilaista (n = 17). Neuvontaa syopdhoitojen jdlkeen saaneiden

potilaiden diagnoosijakauma on esitetty taulukossa 7.



20

Taulukko 7.

Hedelmallisyysneuvontaa sydpahoitojen jalkeen saaneiden potilaiden diagnoosijakauma, yhteensa 43

potilasta.
Diagnoosi N (%)
Leukemia 17 (40 %)
Lymfooma 8 (19 %)
Sarkooma 5(12 %)
Rintasyopa 3 (7 %)
Gliooma 2 (5 %)
Wilmsin tuumori 2 (5 %)
Muu* 6 (14 %)

*Gynekologinen maligniteetti, maha-suolikanavan maligniteetti, rakkosyopa, neuroblastooma, lonkan
itusolutuumori, okasolusyopa.

Valtaosa potilaista tissd ryhmassé, kaikkiaan 93 % (n = 40) oli saanut solunsalpaajahoitoja
ennen hedelmillisyysneuvontaa. Sddehoitoa oli saanut 53 % (n = 23), ja sddehoito oli
ulottunut vatsan alueelle 23 %:lla potilaista (n = 10). Kirurgista hoitoa oli saanut 47 %

potilaista (n = 20).
4.4.4 Hedelmallisyyden turvaaminen

Yhdellekdin potilaalle tdssd ryhmaissé ei tehty syopdhoitojen jélkeisid hedelmillisyytti
turvaavia toimenpiteitd. Hedelmallisyysneuvonnan yhteydessd 67 %:lla potilaista (n = 29)
munasarjareservi arvioitiin niin hyvéksi, ettei syopahoitojen jilkeisille hedelmaillisyytta
sailyttdville toimenpiteille ollut vélitonti tarvetta. Yhdelle (2 %) potilaalle hedelmaéllisyytti
sdilyttdva hoito arvioitiin mahdolliseksi, mutta hoitoon ei lopulta pdadytty potilaan omasta
toiveesta. Yhdeksdn (21 %) potilaan munasarjareservi arvioitiin munasolujen tai
munasarjakudoksen kerdyksen kannalta liian pieneksi. Lisdksi neljalla (9 %) potilaalla oli jo
alemmin toisessa sairaalassa pakastettua munasarjakudosta tallessa, eikd uudelle

toimenpiteelle ollut tarvetta.
4.5 Neuvontaa kesken syopahoitojen saaneet potilaat
4.5.1 Lahettavat tahot

Kesken syopdhoitojen hedelmaéllisyysneuvontaa sai 16 naista, joista 50 % (n = 8) tuli
lahetteelld syopatautien erikoisalalta, 38 % (n = 6) hematologialta tai lastenhematologialta ja

yhteensd 12 % (n = 2) operatiiviselta alalta, naistentaudeilta tai kirurgialla.
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4.5.2 lkajakauma

Neuvontaa syopahoitojen kesken saaneiden ikdjakauma on esitetty taulukossa 8.

Taulukko 8.

Neuvontaa kesken sydpahoitojen saaneiden ikdjakauma, yhteensa 16 potilasta.

Ikd neuvonnassa N (%)
15-19 3 (19 %)
20-24 4 (25 %)
25-29 3 (19 %)
30-34 1(6 %)
35-39 5 (31 %)
Keskiarvo (keskihajonta) 27,4 vuotta (7,6)

4.5.3 Diagnoosit

Hedelmallisyysneuvontaa kesken syopahoitojen saaneiden yleisimmat diagnoosit olivat
lymfooma (n = 5) ja rintasy0pa (n = 5). Diagnoosijakauma téssi potilasryhméssa on esitetty

taulukossa 9.

Taulukko 9.

Neuvontaa kesken syépahoitojen saaneiden diagnoosit, yhteensa 68 potilasta.

Diagnoosi N (%)

Lymfooma 531 %)
Rintasy6pa 531 %)
Leukemia 4 (25 %)
Gynekologinen maligniteetti 1(6 %)
Vatsakalvon maligniteetti 1(6 %)

4.5.4 Hedelmallisyyden turvaaminen

Kesken syopdhoitojen neuvontaa saaneista potilaista 31 %:lle (n = 5), joilla
solunsalpaajahoidot olivat kdynnissa tai juuri alkamassa, aloitettiin munasarjojen suojaksi
GnRH-analogi. Liséksi yhden potilaan, jonka neuvonta sijoittui ajallisesti solunsalpaaja- ja
sddehoidon viliin, jéljelld oleva munasarja siirrettiin pois sddekentéstd. Muita
hedelmallisyyden turvaamiseen pyrkivid hoitotoimenpiteité ei tissé potilasryhmaéssa tehty.
Keskeisid syitd hoidoista pidittdytymiseen olivat potilaiden ajankohtaiset solunsalpaajahoidot

sekd lilan matala munasarjareservi aiempien syopédhoitojen jaljilta.
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4.6 Hedelmallisyys neuvonnan jalkeen
4.6.1 Neuvontaa ennen sydpahoitoja saaneet potilaat

Hoitojen jilkeistd hedelméllisyyttd voitiin seurata 91 prosentilla (n = 62) naisista, jotka olivat
saaneet neuvontaa ennen syopédhoitoja. Kolme potilaista oli menehtynyt ja kolmen potilaan

myohemmisté raskauksista ei ollut tietoja saatavilla.

Seuratuista naisista 27 % (n = 17) tuli seuranta-aikana raskaaksi, 19 % (n = 12) spontaanisti ja
8 % (n = 5) keinoalkuisesti. Spontaanisti raskaaksi tulleista 12 naisesta yksi tuli raskaaksi
kahdesti ja kaksi naista kolmesti. Kaikista 17 spontaanisti alkaneesta raskaudesta

synnytykseen pééttyvid raskauksia oli 11 (65 %).

Yhteensi viidelle (8 %) naiselle seuratuista tehtiin my6hemmin hedelmdityshoitoja.
Potilaista, joiden munasarjakudosta, munasoluja tai alkioita oli pakastettu ennen sydpahoitoja
(n =32), nelja (13 %) kéytti pakastettuja alkioita hedelmdityshoidoissa. Heistd kolmella
pakastetun alkion kdytto johti raskauden alkamiseen ja kahden tiedetdin synnyttineen terveen
lapsen. Kolmannen pakastealkion kaytostd raskaaksi tulleen naisen raskauden kulusta ei ole
tarkempia tietoja. Neljds pakastealkioita kiyttdnyt nainen, jolla raskaus ei alkanut, tuli

my6hemmin raskaaksi ja synnytti terveen lapsen munasolun mikroinjektiohoidon avulla.

Yksi potilas, jolla hedelméllisyyttd sdilyttdvistd hoidoista pidéttdydyttiin potilaan toiveen ja
valittujen hoitojen vihdisen hedelmaéllisyysvaikutuksen vuoksi, pddtyi myohemmin
hedelmdityshoitoihin IVF-tekniikalla. Hoidosta alkoi raskaus, joka niin ikdén paittyi terveen

lapsen syntymaén.
4.6.2 Neuvontaa syopahoitojen jalkeen saaneet potilaat

Seurantatietoa neuvonnan jilkeisestd hedelmaillisyydestd oli kdytettdvissd 37 potilaasta (86
%), jotka olivat saaneet hedelmallisyysneuvontaa sydpéhoitojen jialkeen. Kaksi potilaista oli

menehtynyt ja neljdn potilaan myohemmisti raskauksista ei ollut tietoja saatavilla.

Seuratuista naisista kuusi (16 %) tuli spontaanisti raskaaksi. Kaksi naisista tuli raskaaksi
kahdesti. Kaikista kahdeksasta raskaudesta synnytykseen tiedetddn johtaneen kaikkiaan kuusi.
Yksi raskauksista pééattyi keskenmenoon ja yhden raskauden kulusta ei poismuuton vuoksi ole

tarkempia tietoja.
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Yhdeltd spontaanisti hedelmdittyneistd oli aiemmin pakastettu munasarjakudosta toisessa

yliopistosairaalassa, mutta pakastettua kudosta ei toistaiseksi ole kdytetty.
4.6.3 Neuvontaa kesken syopahoitojen saaneet potilaat

Téaydet seurantatiedot olivat saatavilla 15 (94 %) potilaasta, jotka olivat saaneet
hedelmillisyysneuvontaa kesken syopahoitojen. Yksi potilas oli menehtynyt seurannassa.

Seurantaryhmén potilaista yksikéén ei tullut raskaaksi seuranta-aikana.
4.6.4 Yhteenveto neuvonnan jalkeen alkaneista raskauksista

Hedelmaillisyysneuvonnassa kdyneistd syOpépotilaista tuli seuranta-ajan loppuun (31.5.2021)
mennessé raskaaksi 23 (20 %). Raskauksista 78 % oli spontaaneja ja 22 % keinoalkuisia

(Taulukko 10).



Taulukko 10.
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Neuvontaa sydvan vuoksi saaneiden hoitojen jalkeinen hedelmallisyys koko potilasjoukossa seka
yleisimpien sy6pien osalta eriteltyna, yhteensa 127 potilasta.

raskaudet

Rin