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Ruokatorvisyovan hoito kehittyy

Ruokatorvisyopa on edelleen tappava tauti, ja vain joka kuudes potilas elda viiden vuoden kuluttua
diagnoosin saamisesta. Taudin tyyppi ja levinneisyys selvitetddn endoskopialla, biopsioilla ja kuvanta-
mistutkimuksilla. Pinnallisen ruokatorvisyévan ensisijainen hoito on endoskooppinen limakalvoresektio
tai endoskooppinen submukoosadissektio. Paikallinen, endoskooppiseen hoitoon soveltumaton
syopa leikataan. Suositeltava ruokatorvisydvan radikaalileikkaus on mini-invasiivinen esofagektomia.
Paikallisesti edennyt syopa hoidetaan yhdistamalld onkologinen ja leikkaushoito. Definitiiviselld
kemosddehoidolla hoidetaan leikkaukseen soveltumattomat syovat. Leikatuista potilaista yli 40 % elaa
yli viisi vuotta. Jos tauti on levinnyt, elinajan odote on alle vuoden. Ravitsemuksesta huolehtiminen seka
kivun ja nielemisvaikeuksien hoito on keskeistd taudin kaikissa vaiheissa.

uokatorvisyopd on maailman yhden-

neksitoista yleisin syopd ja kuudenneksi

yleisin sydpikuoleman syy (1). Ruo-
katorvisyovin kaksi tirkeintd alatyyppid ovat
levyepiteelisydpd ja adenokarsinooma (2).
Levyepiteelisyovin tirkeimmit riskitekijat
ovat tupakointi ja alkoholinkiyttd (2). Maail-
manlaajuisesti 90 % ruokatorvisyovistd on le-
vyepiteelisyopid, ja tapauksista S0 % todetaan
kiinalaisilla (3).

Levyepiteelisy6vin ilmaantuvuus linsimais-
sa vihenee, kun taas ruokatorven ja mahansuun
adenokarsinooman ilmaantuvuus lisdantyy.
Adenokarsinooman riskitekijoitd ovat ruoka-
torven refluksitauti, lihavuus ja miessukupuoli
(2). Tutkimukset osoittavat ruokatorven levy-
epiteelisyovin muistuttavan geneettisesti paan
ja kaulan alueen levyepiteelisyopad ja ruoka-
torven alaosan adenokarsinooman vastaavasti
mahasy6pai (4).

Ruokatorvi-mahalaukkurajan (junctio oeso-
phagogastrica) sydvit luokitellaan Siewertin
luokituksen (I-III) mukaisesti. Luokan I kas-
vaimen keskus sijaitsee 1-5 cm ruokatorvi-ma-
halaukkurajan ylipuolella. Kasvaimet, joiden
keskusta on 1 cm rajan yldpuolella tai 2 cm sen
alapuolella ovat luokan II kasvaimia. Luokan
III kasvaimet sijaitsevat 2—S cm rajan alapuo-

lella (5).
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Ruokatorven ja mahansuun syopid sairasta-
vista vain 14-17 % on elossa viiden vuoden ku-
luttua diagnoosista (6). Ruokatorvisyovin hoi-
to suunnitellaan moniammatillisesti parhaan
hoitotuloksen saavuttamiseksi (7). Tiimiin
kuuluu kirurgi, onkologi, radiologi ja patologi
seki tarvittaessa muiden erikoisalojen edustajia
(7). Yksilollinen hoitosuunnitelma laaditaan
punnitsemalla hy6dyt ja haitat potilaan kanssa
yhteisymmirryksessa. Ravitsemuksesta huo-
lehtiminen seki kivun ja nielemisvaikeuksien
hoito on keskeisti taudin kaikissa vaiheissa. Ra-
vitsemusterapeutin ja geriatrin asiantuntemusta
kannattaa hy6dyntaa.

Diagnosointi ja
levinneisyystutkimukset

Ruokatorvisyopapotilaat hakeutuvat hoitoon
painon vihenemisen ja nielemisvaikeuksien
vuoksi. Ruokatorven ja mahalaukun tihystyk-
sessd selvitetdan tautimuutoksen laajuus ja ote-
taan kudosniytteet histologista taudinmaaritys-
ta varten. Tahystyksessd selvitetidn myos, tar-
vitaanko kirurgista ravitsemuksen tukemista,
kuten stenttid, syottoletkua tai jejunostomiaa.
Ravitsemushoidon suunnittelu nielemisvai-
keuksista kirsiville potilaille on erityisen tér-
ked liitinndishoidon yhteydessi, koska stentin
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TAULUKKO 1. Ruokatorven levyepiteelisyévan ja adeno-
karsinooman kliinisen levinneisyysluokittelun perusteet
TNM8-luokituksessa.

oo et

TAULUKKO 2. Ruokatorven levyepiteelisyévan ja adeno-
karsinooman kliininen levinneisyysluokittelu (cTNM) TNM8-
luokituksessa.

Kliininen | T-luokka
aste

T-luokka
T0 Primaarikasvainta ei havaita Levyepiteelisyopa
Tis Vaikea (high grade) dysplasia tai carcinoma g 15 Y oy
in situ | T1 NO-N1 MO
T1 Kasvain yltaa limakalvon tukikerrokseen I T2 NO-N1 Mo
(lamina propr.|a mucosae), limakalvon lihas- 3 NO MO
kerrokseen tai submukoosaan
1l] T3 N1 MO0
Tla Kasvain yltad limakalvon tukikerrokseen tai
lihaskerrokseen T1-T3 N2 Mo
Tib Kasvain yltaa submukoosaan IVA T4 NO-N2 Mo
T2 Kasvain yltaa lihaskerrokseen T1-T4 N3 Mo
T3 Kasvain yltaa adventitiaan IVB Mika tahansa | Mikd tahansa | M1
T4 Kasvain kasvaa viereisiin elimiin Adenokarsinooma
T4a Kasvain kasvaa keuhko- tai sydanpussiin, 0 Tis NO Mo
rintakehan oikeaan pitkittaislaskimoon (vena | T NO MO
azygos), palleaan tai vatsakalvoon
IIA T N1 Mo
T4b Kasvain kasvaa muihin viereisiin elimiin,
kuten selkanikamaan, henkitorveen tai = E = ol
aorttaan 1] T2 N1 Mo
1D T-luokkaa ei voida madritella T3-T4a NO-N1 Mo
N-luokka IVA T1-T4a N2 Mo
NO Ei paikallisten imusolmukkeiden etapesak- T4b NO-N2 Mo
i T1-T4 N3 Mo
N1 1-2 paikallista imusolmuke-etdpesaketta VB Miki tahansa | Mika tahansa | M1
N2 3-6 paikallista imusolmuke-etapesaketta
N3 7 tai useampia paikallisia imusolmuke-
etdpesdkkeitd
S L1 el Gl e e L endoskooppista hoitoa suunniteltaessa. Keuh-
M-luokka koputket tihystetdin, jos kasvaimen epiilldan
Mo Ei etdpesakkeita kasvavan henkitorveen. Laparoskopialla voi-
M1 Etapesikkeitd havaitaan daan tarvittaessa selvittai taudin leviiminen
MX M-luokkaa ei voida maéritell vatsaonteloon.

asentaminen saattaa vaikeuttaa tulevaa leik-
kausta tai lisiti leikkauskuolleisuutta (8,9).
Uudessa TNMS8-luokituksessa ruokatorvi-
syovin levinneisyys madritellian levyepiteeli-
syovan ja adenokarsinooman osalta eri tavoin
(TAULUKOT 1 ja 2) (10). Taudin levinneisyyden
selvitys edellyttdd kuvantamista: vartalon tieto-
konetomografiaa (1IT) tai fluorideoksiglukoosi-
positroniemissiotomografia-IT:td (FDG-PET-
TI) seki tarvittaessa endoskooppista kaiku-
kuvausta. Viimeksi mainitulla voidaan arvioida
tautimuutoksen syvyys (T-luokka) esimerkiksi

Ikddntyneiden ja monisairaiden potilaiden
soveltumista leikkaushoitoon voidaan arvioida
muun muassa kuormituskokeella ja tutkimalla
keuhkojen toiminta. Karkeana arviona poti-
laan kunnosta voidaan pitdd “rapputestid’, eli
kun potilas pystyy nousemaan 3-4 kerroksen
portaat vaivoitta, hin on yleensi leikkauskel-
poinen.

Endoskooppinen hoito

Dysplasiat ja pinnalliset syovit hoidetaan pai-
kallishoidolla raskaan esofagektomian sijasta.
Endoskooppiseen hoitoon soveltuu kuitenkin

Ruokatorvisydvan hoito kehittyy
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KUVA 1. A) Fysiologisen keittosuolaliuoksen ruiskuttaminen submukoosaan. B) Endoskooppinen submukoosa-

dissektio. C) Endoskooppinen mukoosaresektio.

vain joka kymmenes leikkaushoitoon sovel-
tuva syopidpotilas. Suomessa paikallishoitojen
painopiste on Barrettin limakalvomuutosten
hoidossa, koska levyepiteelisyovit ovat har-
vinaisia. Kéytetyimmit paikallishoidot ovat
radiotaajuusablaatio (RFA) seki uudemmat
endoskooppinen mukoosaresektio (EMR) ja
endoskooppinen submukoosadissektio (ESD)
(Kuva1).

Eurooppalaisen hoitosuosituksen mukaan
suurin osa limakalvon tukikerrokseen (lamina
propria mucosae) rajautuvista levyepiteelimuu-
toksista voidaan hoitaa kuratiivisesti endo-
skooppisella submukoosadissektiolla. Lima-
kalvon lihaskerrokseen tai submukoosaan ulot-
tuvia levyepiteelisyopid voidaan mahdollisesti
hoitaa kuratiivisesti endoskooppisella submu-
koosadissektiolla, kun leikkauskelpoisuus on
kyseenalainen (11).

Barrettin limakalvosta l3htisin olevat hyvin
tai kohtalaisesti erilaistuneet syopakasvaimet,
jotka rajautuvat limakalvoon tai pinnalliseen
submukoosaan ja joissa ei todeta levidmistd
imuteihin tai verisuoniin, voidaan parantaa en-
doskooppisella submukoosadissektiolla (11).

Endoskooppinen mukoosaresektio tehddin
gastroskoopin kautta tihin tarkoitukseen kay-
tettivilld slingalla (kuva 1). Yli 2 cm:n suurui-

J. H. Kauppila ym.

set muutokset joudutaan poistamaan osissa
tai endoskooppisella submukoosadissektiolla.
Endoskooppisella mukoosaresektiolla poiste-
tut syopamuutokset uusiutuvat varsin usein.
Barrettin lieriepiteelimetaplasian aiheuttaman
kasvaimen metaplasia kisitellddn radiotaajuus-
ablaatiolla, jotta se korvautuisi levyepiteelilla.

Endoskooppisessa submukoosadissektiossa
kiytetddn gastroskooppia, jonka avulla submu-
koosaan ruiskutetaan vériainetta ja fysiologista
keittosuolaliuosta, minka jilkeen muutos pois-
tetaan gastroskoopin kautta diatermiaveitselld
(kuva 1). Endoskooppisen submukoosadissek-
tion etuja ovat laajemmalle ja syvemmialle ulot-
tuva muutoksen resektio ja laajemmat terveku-
dosmarginaalit, jolloin sy6van uusiutumisriski
jdd pienemmiksi.

Paikallisesti hoidettujen potilaiden syovin
uusiutumisriski on suuri, ja heiti seurataan
toistuvin endoskopioin. Uusiutuneen taudin ja
epitiydellisen poiston yhteydessa suositellaan
herkisti ruokatorven poistoleikkausta.

Leikkaushoito

Ruokatorven poistoleikkaus on toistaiseksi
ruokatorvisyovin hoidon kulmakivi, kun syo-
vissd ei ole etdpesikkeitd tai kun endoskooppi-
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Ruokatorvi

s

Mahalaukku

Ohutsuoli

1. Kasvainmuutoksen sisaltava
ruokatorvi poistetaan

KUVA 2. Ruokatorven poisto.

nen hoito tai definitiivinen kemosidehoito epi-
onnistuu. Alle kolmasosa potilaista ohjautuu
Suomessa leikkaushoitoon, miki on vihem-
min kuin useissa muissa maissa. Mini-invasii-
visen kirurgian yleistymisen myotd leikkaus-
madrat vaikuttavat lisddntyvin ainakin osassa
Suomen sairaaloista.

Esofagektomian yhteydessd ruokatorvi, ma-
hansuu ja mahan pieni kaarre sekd paikalliset
vatsa- ja rintaontelon imusolmukkeet poiste-
taan (KUVA 2). Ruuansulatuskanavan jatkuvuus
varmistetaan yhdistimalld mahalaukusta tehty
putki ruokatorven tynkain. Leikkauksen tavoi-
te ja tdrkein ennustemuuttuja on kasvainmuu-
toksen tiydellinen poisto (R0) (12).Jopa 40 %
potilaista karsii vakavista komplikaatioista 90
péivin kuluessa esofagektomiasta. Komplikaa-
tioista pelityin on mahdollisesti hengenvaaral-
linen anastomoosilekaasi (5-20 % potilaista).
Suomessa sairaalahoito esofagektomian jilkeen
kestd tyypillisesti noin kaksi viikkoa ja kuollei-
suus 90 pdivin kuluttua leikkauksesta on 6 %
(13). Ruotsissa vuosina 2010-2013 leikatuista
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2. Mahalaukusta muotoiltu putki
liitetaan ruokatorven ylaosaan

potilaista yli 40 % eli vihintddn viisi vuotta leik-
kauksen jilkeen (6). Suomalaiset viiden vuo-
den elossaolo-osuudet ovat titikin suurempia,
52-62 % (14,15).

Tyypillisid ruokatorven poiston lahestymis-
tapoja ovat yldvatsan ja oikeanpuoleisen rin-
takehéviillon kautta tehtdva transtorakaalinen
esofagektomia, jossa anastomoosi tehdédin rin-
takehin sisille tai kolmannesta viillosta kaulal-
le, sekd vatsaontelon ja pallean aukon (hiatus
aorticus) kautta tehtivi transhiataalinen esofa-
gektomia, jossa anastomoosi tehddin kaulalle
(16). Avoleikkaustekniikoiden pitkiaikaistu-
loksissa ei vaikuta olevan eroja (16). Laparo-
skopian ja torakoskopian avulla tihystysleik-
kauksena tehtdvd mini-invasiivinen esofagekto-
mia on syrjdyttaiméssi avoleikkaukset.

Hybridileikkauksessa joko vatsa- tai rinta-
ontelovaihe tehddin tihystyksessd. Mini-inva-
siiviseen leikkaukseen liittyy avoleikkaukseen
verrattuna vahidisempi keuhkokomplikaatio-
riski ja parempi eliméinlaatu ainakin kolmen
ensimmadisen leikkauksenjilkeisen kuukauden

Ruokatorvisydvan hoito kehittyy
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KUVA 3. Ruokatorvisyévan hoitolinjat WHO-luokituksen mukaan. Kemosddehoitoa annetaan ldhinna kaulan
alueen ruokatorvisydvan hoidossa seka potilaille, jotka eivat halua tai kesta leikkaushoitoa.
EMR = endoskooppinen mukoosaresektio, ESD = endoskooppinen submukoosadissektio

aikana (17,18). Tiysin mini-invasiivisten ja
hybridileikkausten jilkeiset elossaolo-osuu-
detkin olivat satunnaistetuissa tutkimuksissa
paremmat kuin avoleikkausten jilkeiset, tosin
eivat tilastollisesti merkitsevisti. Lahinna seu-
rantatutkimuksia kisittavissd yli 14000 poti-
laan meta-analyysissa kuolleisuus oli kolmen ja
viiden vuoden kuluttua mini-invasiivisesta leik-
kauksesta pienempi verrattuna avoleikkaukseen
(19).

Ruokatorvisyopikirurgian  keskittimista
puoltaa sairaalan vuotuisen leikkausmiirin
yhteys pitkdaikaiskuolleisuuteen. Toisaalta sai-
raalan vuotuinen leikkausmiiri ei ndyti olevan
yhtd merkityksellinen potilaan ennusteelle kuin
kirurgin vuotuinen leikkausmaira (20). Kirurgi
saavuttaa kokeneen kirurgin tason keskiméarin
viidentoista ruokatorven poistoleikkauksen
jilkeen, kun mitataan leikattujen potilaiden
kuolleisuutta 30 péivan kuluessa leikkauksesta.
Pitkaaikaiskuolleisuuden osalta erinomainen
taso saavutetaan vasta yli SO leikkauksen jal-
keen (21).

Leikkauksenjilkeisen seurannan hyodysta
ei ole ndyttdon perustuvaa tietoa. Useimmiten
potilaita seurataan ensimmdisen vuoden ajan
kolmen kuukauden vilein, ja timin jilkeen
leikkaavassa yksikossd kuuden kuukauden vi-
lein viiteen vuoteen asti tarvittaessa laborato-
rio-, kuvantamis- ja tihystystutkimuksin.

J. H. Kauppila ym.

Ruokatorvisyopileikkauksen jilkeen poti-
laan eliminlaatu on normaaliviestdd huonom-
pi kaikilla elimén osa-alueilla vield kymmenen
vuotta leikkauksen jilkeen (22). Yleisimpii
leikkauksenjilkeisid kirurgista hoitoa vaativia
ongelmia ovat nielemisvaikeutta aiheuttavat
striktuurat, joita kehittyy noin joka kuudennel-
le. Striktuuroita voidaan laajentaa nukutukses-
sa.

Onkologinen hoito, yhdistelma-
hoidot ja palliatiivinen hoito

Paikallisesti edenneet (luokan T1b N1 - T4a)
kasvaimet hoidetaan onkologisen hoidon (ke-
mosidehoito, solunsalpaajahoito) ja kirurgian
yhdistelmalld. Luokan T4b kasvainten osalta
ja metastaattisissa tautitilanteissa hoito on yk-
sinomaan onkologista: solunsalpaajahoitoa ja
sidehoitoa sekd varsinaiseen sy6vin hoitoon
soveltumattomille potilaille oireenmukaista
(palliatiivista) hoitoa (KuvA 3).

Kemosadehoito ennen
leikkausta

Levyepiteelisyévin hoito. Ruokatorven
yld- ja keskiosassa todetuista syovistd suurin
osa on levyepiteelisyopid. Ne ovat sidehoi-

toherkkid, joten hoitona kiytetdan leikkausta
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edeltivdd kemosddehoitoa eli solunsalpaajan
ja 41,4-50,4 grayn (Gy) siddehoidon yhdistel-
mad, jossa solunsalpaaja herkistdd sidehoitoa.
Kemosidehoidon katsotaan my6s voivan estaa
taudin levidmistd. Kuvantamistutkimukset uu-
sitaan (re-staging) 1-2 viikkoa ennen leikkaus-
ta (FDG-PET-IT tai vartalon TT) ja varmiste-
taan, ettei potilaalla ole etdpesikkeiti eiki tauti
ole edennyt hoidon aikana.

Satunnaistetut tutkimukset ovat 1990-luvul-
ta alkaen osoittaneet kemosidehoidon ja leik-
kauksen yhdistelmin antavan pelkkia leikkaus-
ta paremmat hoitotulokset. Tutkimukset eivit
ole vertailukelpoisia, koska niissd on kaytetty
eri levinneisyysluokitteluita, sidehoitoannoksia
ja solunsalpaajia ja koska aineistot ovat sisalta-
neet sekd levyepiteelisyopid ettd adenokarsi-
noomia. Aasialaisia ja linsimaisia tutkimuksia
ei voida suoraan verrata geneettisten ja hoito-
kaytantojen erojen vuoksi.

Eurooppalaisessa leikkausta edeltivda ruo-
katorven kemosaddehoitoa pelkkdin kirurgiaan
vertailleessa tutkimuksessa (CROSS-tutkimus)
kaytettiin polikliinisesti toteutettua paklitakse-
lin ja karboplatiinin yhdistelmdi sidehoidon
(41,4 Gy) herkistdjini. Levyepiteelisyopad
sairastavien potilaiden osuus oli 25 %. Ennen
leikkausta kemosidehoitoa saaneiden levyepi-
teelisyopdd sairastavien potilaiden keskimai-
riinen elossaoloaika oli 82 kuukautta ja pel-
kastadn kirurgisesti hoidettujen 21 kuukautta.
Tutkimuksen viiden vuoden elossaolo-osuus
esitetdan TAULUKOSSA 3.

CROSS-tutkimuksen potilaiden mediaani-
iki oli 60 vuotta, eiké yli 80 %:lla potilaista ollut
taudin oireita (WHO-luokituksessa 0 pistettd).
Tallaisia potilaita tavataan verrattain harvoin
kliinisessd arjessa. CROSS-tutkimuksen tulok-
set eivit olekaan suoraan sovellettavissa huo-
nompikuntoisiin (WHO > 2), yli 75-vuotiaisiin
potilaisiin eivitka ruokatorven yla- ja keskiosan
levyepiteelisydpid sairastaviin potilaisiin (23).

Aiemmin yleisempi leikkausta edeltivi ke-
mosidehoidon herkistdja oli pitkdaikaisena in-
fuusiona annettava sisplatiinin ja fluorourasii-
lin yhdistelmd, jota kiytetdan edelleen laajasti
Pohjois-Amerikassa. Polikliininen paklitakseli-
karboplatiinipohjainen kemosadehoito on kui-
tenkin yleistynyt Euroopassa. Naitd kahta oh-

jelmaa on verrattu keskeniin, ja tulokset ovat
olleet ristiriitaisia (24).

Adenokarsinooman hoito. Yli 70 % ruoka-
torven alaosan ja ruokatorvi-mahalaukkurajan
syOvistd on adenokarsinoomia. Siewertin luok-
kien I ja II sy6vit hoidetaan ruokatorvisyovin
hoidon mukaisesti joko leikkausta edeltavalla
kemosidehoidolla tai solunsalpaajahoidolla.
Siewertin luokan III sy6vit suositetaan hoidet-
tavaksi perioperatiivisella solunsalpaajahoidolla
(5). Mikili patologi toteaa leikkausta edeltivis-
td arviosta poiketen leikatun taudin paikalli-
sesti levinneeksi, voidaan solunsalpaajahoidot
antaa myos leikkauksen jalkeen.

CROSS-tutkimuksessa  kemosidehoitoa
ennen leikkausta saaneista 75 % oli adenokar-
sinoomaa sairastavia potilaita. Ennen leikka-
usta kemosiddehoidetut ja leikatut adenokarsi-
noomaa sairastavat potilaat elivit keskimairin
43 kuukautta ja pelkalld leikkauksella hoidetut
potilaat 24 kuukautta, joten elossaoloajat ovat
selvisti huonompia kuin tutkimuksen levyepi-

teelisydpépotilailla (82 kk vs 21 kk) (23).

Perioperatiivinen
solunsalpaajahoito

Perioperatiivinen solunsalpaajahoito annetaan
kahdessa vaiheessa: 3-4 solunsalpaajasyklid
ennen ja 3—4 hoitoa leikkauksen jélkeen. Leik-
kauksenjilkeinen hoitojakso edellyttid, ettd
potilaat ovat toipuneet riittivin hyvin. Tutki-
muksissakin vain alle puolet potilaista on saa-
nut solunsalpaajahoidon leikkauksen jilkeen
(25,26).

Perioperatiivisessa solunsalpaajahoidossa
on tavallisesti kdytetty epirubisiinin, sisplatii-
nin ja fluorourasiilin tai kapesitabiinin yhdis-
telmiid (ECF tai ECX) (MAGIC-tutkimus)
(TAuLUKKO 3) (26). Uusimpana vaihtoehtona
on taksaanipohjainen yhdistelmé: fluoroura-
siili, leukovoriini, oksaaliplatiini ja dosetakseli
(FLOT). FLOT-yhdistelmahoidosta ei vield
ole pitkdaikaisia tutkimustuloksia. AIO-FLOT-
tutkimuksessa niitd hoitoja verrattiin ruokator-
vi-mahalaukkurajan sy6pdd ja mahasyopad sai-
rastavien potilaiden kesken. Taksaanipohjaista
yhdistelmédhoitoa saaneet potilaat elivit kes-
kimdirin 50 kuukautta, ECF- tai ECX-hoitoa

Ruokatorvisydvan hoito kehittyy
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TAULUKKO 3. Satunnaistettuja ruokatorvisydvan perioperatiivisen ja esiliitanndishoidon tutkimuksia.

Tutkimuksen
nimi (viite)

Potilaita | Sydpatyyppi

Perioperatiivinen hoito
OE02 (38) 802

histologiaa

247 levyepiteelikarsinoomaa
533 ruokatorven adenokarsinoomaa
22 erilaistumatonta tai epaselvaa

Viiden
vuoden
elossaolo-
osuus
(koko
aineisto)

Riskisuhde
(95 %:n luotta-
musvali)

17 %
Perioperatiivinen fluo- | 23 %
rourasiili + sisplatiini
+ kirurgia

Kirurgia 0,83 (0,70-0,98)

FNCLCC-FFCD (39) | 224

169 ruokatorven adenokarsinoomaa
55 mahalaukun adenokarsinoomaa

24 %

Perioperatiivinen fluo- | 38 %
rourasiili + sisplatiini

Kirurgia 0,69 (0,50-0,95)

+ kirurgia
MAGIC (26) 503 131 ruokatorven adenokarsinoomaa | Kirurgia 23 % 0,75 (0,60-0,93)
372 mahalaukun adenokarsinoomaa | Perioperatiivinen 36 %
ECF + kirurgia
AlO-FLOT4 (25) 716 165 ruokatorven adenokarsinoomaa | Perioperatiivinen ECX | 35 kk' 0,77 (0,63-0,94)
(Siewertin luokka I) tai ECF + kirurgia
233 mahansuun adenokarsinoomaa | Perioperatiivinen 50 kk'
(Siewertin luokat Il ja IIl) FLOT + kirurgia
318 mahalaukun adenokarsinoomaa
Esiliitannaishoito
CROSS (23) 366 84 levyepiteelikarsinoomaa Kirurgia 33% 0,68 (0,53-0,88)
275 ruokatorven adenokarsinoomaa | Esiliitdnnaiskemo- 47 %

7 erilaistumatonta syopaa

'Elossaoloajan mediaani

sadehoito + kirurgia

ECF = epirubisiinin, sisplatiinin ja fluorourasiilin yhdistelmd; ECX = epirubisiinin, sisplatiinin ja kapesitabiinin yhdistelmg;
FLOT = fluorourasiilin, leukovoriinin, oksaaliplatiinin ja dosetakselin yhdistelma

saaneet puolestaan keskimdirin 35 kuukautta
(TAauLukko 3) (25). FLOT-solunsalpaajahoi-
to edellyttad potilailta hyvdid suorituskykya
(WHO = 0-1). Hoito annetaan vuorokauden
infuusiona valkosolukasvutekijin turvin. ECF-
tai ECX- sekd FLOT-hoitojen haittavaikutukset
eroavat toisistaan. ECF:n ja ECX:n yhteydes-
sd esiintyi enemmin vaikeaa pahoinvointia,
FLOT-hoitoon taas liittyi enemmin vaikeaa
neutropeniaa (25).

Kéynnissa olevissa tutkimuksissa selvitetdan,
onko ruokatorven alaosan ja ruokatorvi-ma-
halaukkurajan sy6pien perioperatiivinen hoito
leikkausta edeltivad kemosiddehoitoa parem-
pi. Uusissa tutkimuksissa huomioidaan my6s
Siewertin luokitus ja tarkemmat hoitovastetta
ennustavat molekulaariset biomarkkerit, jol-
loin hoidot ohjautuvat oikeisiin potilasryhmiin
(27,28).

J. H. Kauppila ym.

Definitiivinen kemosadehoito

Ainoana hoitomuotona annettavalla (defini-
tiiviselld) kemosidehoidolla voidaan hoitaa
esimerkiksi ruokatorven kaulan alueen levy-
epiteelisyopda sekd kirurgiseen hoitoon so-
veltumattomia tai leikkauksesta kieltdytyvid
potilaita. Sidehoidossa pienempi 50,4 Gy:n
sideannos on todettu yhti hyviksi kuin aiem-
min kiytetty suurempi 64,8 Gy:n annos (29).
Kasvaimen sijaintiin liittyvit sekd ymparoiville
elimille aiheutuvat haitat huomioidaan hoitoa
suunniteltaessa, ja esimerkiksi kaulan alueen
ruokatorvisyopai voidaan hoitaa jopa 70 Gy:n
annoksilla.

Parhaiten definitiiviseen kemosadehoitoon
soveltuvat ruokatorven levyepiteelisy6pda sai-
rastavat, joilla on useampia perussairauksia tai
jotka ovat yli 75-vuotiaita. Kolmen vuoden me-
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diaani elossaoloaika on 16,5 kuukautta (30).
Nykysuosituksen mukaan optimaalisin hoito-
vasteen arviointiajankohta on aikaisintaan seit-
semdn mutta viimeistian kahdentoista viikon
kuluttua hoidon piittymisesti (31).

Varhaisen ja hyvin vasteen definitiiviseen ke-
mosidehoitoon saavien potilaiden soveltuvuus
salvage-esofagektomiaan arvioidaan. Siihen to-
sin liittyy tavallista enemmin vakavia leikkauk-
senjilkeisid komplikaatioita (jopa yli 70 %:lla
potilaista) ja suurempi leikkauksenjilkeinen
kuolleisuus (8-17 %) (32,33). Hyvin vasteen
definitiiviseen kemosddehoitoon saaneita poti-
laita seurataan systemaattisesti puolivuosittain
tahystyksin ja FDG-PET-TT:lla 2-3 vuoden
ajan. Mikali definitiiviselld kemosidehoidolla
ei saada hyvaa hoitovastetta, ei rutiiniseuran-
taa suositeta, vaan potilaita seurataan oireiden
mukaan (31). Kiynnissi olevat tutkimukset
tarkentavat hoitosuosituksia.

Levinneen taudin onkologinen
hoito

Levinneen ruokatorvisy6vin ennuste on huono.
IIman hoitoja elinajan odote on noin 3-4 kuu-
kautta, onkologisesti hoidettujen keskimiirin
yksi vuosi. Levinneen taudin ensimmiisen ja
toisen linjan hoitoina kéytetdan samoja ladkkeitd
kuin liitinndishoidoissa. Hoitoa voidaan antaa
yksildakehoitona tai 2-3 lidkkeen yhdistelmana.
Iakkaille potilaille kolmen lddkkeen yhdistel-
mien aiheuttamat haitat ovat selvisti hankalam-
mat kuin yhden tai kahden liikkeen hoitojen.
Tutkimukset ja kiytinto puoltavatkin idkkiille
— ja siten tyypillisille — ruokatorvisy6papotilaille
ennemmin kahden kuin kolmen ldikkeen yhdis-
telmidd (34).

HER2-positiivisia adenokarsinoomia (10—
15 %) hoidetaan monoklonaalisen vasta-aineen
trastutsumabin ja solunsalpaajahoidon yhdis-
telmalli. Tamin adenokarsinooma-alatyypin
ennuste on parempi kuin muiden levinneiden
ruokatorvisyopien. Tutkimusten mukaan tras-
tutsumabista saatava elinaikahyoty solunsal-
paajaan liitettyni on kolme kuukautta (14 kk vs
11 kk), mutta kiytinnossi hyvin hoitovasteen
saavat potilaat voivat eldi jopa vuosia (35).

Yhdysvalloissa ruokatorvisyovin hoidossa

Ydinasiat

»» Limakalvoon rajoittunut ja joissain ta-
pauksissa submukoosaan edennyt ruo-
katorvisydpa hoidetaan ensisijaisesti en-
doskooppisesti.

» Ruokatorven mini-invasiivinen poisto
yleistyy.

»» Paikallisesti edenneen levyepiteelisyo-
van leikkaushoitoon liitetaan ennen leik-
kausta annettava kemosdadehoito, ja pai-
kallisesti edenneen adenokarsinooman
leikkaushoitoon liitetddn solunsalpaaja-
hoito joko yksin tai sdédehoidon kera.

» Definitiivista kemosddehoitoa voidaan
antaa leikkaukseen soveltumattomille
tai siita kieltdytyville potilaille.

» Potilaiden ravitsemuksesta huolehtimi-
nen seka kivun ja nielemisvaikeuksien
hoito on keskeista.

kiytetdidn immunologisia valmisteita, mutta
Euroopassa niilld ei toistaiseksi ole kiyttolu-
paa. Alustavien tutkimustulosten perusteella
immunologisista lidkkeistd saattaa olla hyotya
tiettyjen ruokatorvisyovin alatyyppien hoi-
dossa, mutta immunologisesta ldikehoidosta
hy6tyvien potilaiden tunnistamiseksi tarvitaan
nykyistd parempia merkkiaineita ja hoitoon ny-

kyistd parempia lidkeyhdistelmii (36).

Palliatiivinen hoito

Suurin osa sairastuneista potilaista ei sovellu
leikattavaksi taudin levinneisyyden, ikinsi ja
perussairauksiensa vuoksi. Talloin hoidon ta-
voitteena on oireiden lievittiminen ja eliman-
laadun kohentaminen.

Ruokatorvisyopdan liittyvi vaikea aliravitse-
mus johtuu taudin biologiaan liittyvéstd ruo-
kahaluttomuudesta seki nielemisvaikeuksista.
Ruuan etenemisen vaikeutta ruokatorvessa
voidaan helpottaa sidehoidolla ja ruokatorven
stenttauksella (37).

Ruokatorvisydvan hoito kehittyy
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Lopuksi

Ruokatorvisy6vin hoito on vaativaa ja edellyt-
tdd moniammatillista yhteisty6td sekd hoidon
keskittamista. Riskitekijéiden muuttuessa ruo-
katorven levyepiteelisyovit vihenevit ja adeno-
karsinoomat lisddntyvit. Tyypillinen ruokator-
visyopapotilas on yli 70-vuotias monisairas
eikd kestd raskaita hoitoja. Siksi endoskooppi-
sen hoidon, mini-invasiivisten tekniikoiden ja
sidehoidon osuus korostuu.
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SUMMARY
Treatment of esophageal cancer

Ravitsemuksesta huolehtiminen seki kivun
ja nielemisvaikeuksien hoito ovat keskeisid
taudin kaikissa vaiheissa. Ruokatorvisy6vin
molekulaarisia alatyyppeja on tunnistettu, ja
ne tulevat todennikoisesti ohjaamaan hoitojen
kohdentamista ja parantamaan siten hoitotulok-
sia. Alustavien tutkimustulosten perusteella im-
munologisista hoidoista voi olla hyotyi tiettyjen
ruokatorvisy6vin alatyyppien yhteydessi. B
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VASTUUTOIMITTAJA
Ville Sallinen

Esophageal cancer continues to be a cancer of high mortality, the 5-year survival being 14 to 17%. The histological type and
staging is based on endoscopy, biopsies and radiology. The first-line treatments of superficial cancers are endoscopic mucosal
resection and endoscopic submucosal dissection. Local cancer that cannot be treated with endoscopy is treated operatively.
Minimally invasive esophagectomy is the recommended type of radical surgery for esophageal cancer. Adjuvant therapy
combined with esophagectomy is the mainstay of locally advanced cancer. Definitive chemoradiotherapy is mostly used in
patients not suitable for surgery. The 5-year survival of operated esophageal cancer is over 40%. In advanced cancers, the
prognosis is less than a year. Treating dysphagia, pain and nutrition is important in all stages of the disease.
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