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Glioblastooma on aikuisten yleisin ja samalla aggressiivisin pahanlaatuinen aivokasvain. Sen stan-
dardihoito leikkauksen jalkeen on kemosadehoitojakso, jossa potilas saa samanaikaisesti seka sy-
tostaatti- ettd sddehoitoa. Optimaalisesta hoidosta huolimatta on glioblastoomasta parantuminen
kuitenkin kaytanndssa mahdotonta. Taman vuoksi glioblastooman hoidossa korostuu potilaiden
elamanlaadun merkitys: kaikkien hoitomuotojen tulisi elinajan pidentamisen lisaksi keskittya ennen
kaikkea elamanlaadun yllapitoon ja parantamiseen.

Taman opinnaytetyon tarkoituksena oli kartoittaa kuvailevan kirjallisuuskatsauksen periaatteita
noudattaen glioblastoomaan kemosadehoitoa saavien potilaiden elamanlaatua ja siihen vaikuttavia
tekijoita. Tavoitteena oli muodostaa selkea ja kokonaisvaltainen kuva aiheesta, jota voidaan hyo-
dyntaa sadehoito-osastolla tydskentelevan rontgenhoitajan kaytannon tyossa, esimerkiksi ohjauk-
sen apuvalineena.

Kirjallisuuskatsaus toteutettiin noudattaen kuvailevalle kirjallisuuskatsaukselle tyypillisia vaiheita:
1) tutkimuskysymyksen muodostaminen, 2) aineisto ja sen valinta, 3) kuvailun rakentaminen, ja 4)
tutkimustulosten tarkastelu. Kirjallisuushaku toteutettiin suunnitellun hakustrategian mukaisesti
kuudessa tietokannassa, ja sita taydennettin manuaalisella haulla. Tietokantahaku tuotti 475 tu-
losta, joista otsikon, abstraktin ja koko tekstin perusteella hylattiin lopulta 471 artikkelia ennalta
asetettujen poissulkukriteerien mukaisesti. Manuaalisessa haussa 0ydettiin viela 19 artikkelia,
joista sisaanottokriteerit taytti viisi alkuperaistutkimusta. Kirjallisuuskatsauksen aineisto koostui si-
ten yhdeksasta tutkimusartikkelista. Tutkimuksen luotettavuuden takaamiseksi aineiston haku- ja
valintaprosessi dokumentoitiin huolellisesti. Aineiston analyysi tehtiin sisallonanalyysin periaatteita
noudattaen.

Kirjallisuuskatsauksen tulosten perusteella voidaan todeta glioblastoomapotilaiden eldmanlaadun
olevan merkittavasti alentunut, ja yleisten aivokasvainoireiden ja fyysisen, kognitiivisen ja emotio-
naalisen toimintakyvyn alenemisen ohella etenkin masennusoireiden olevan yleisia. Kemosadehoi-
dolla ei kuitenkaan havaittu merkittdvaa negatiivista vaikutusta elamanlaatuun - itseasiassa tulok-
set osoittivat monilta osin painvastaista. Hoidon aiheuttamat toksiset reaktiot tosin olivat yleisia
etenkin iakkailla ja huonokuntoisilla potilailla.

Koska kemosadehoidon vaikutuksia glioblastoomapotilaiden elamanlaatuun on tutkittu kohtalaisen
vahan, voisi aiheesta tehda opinnaytetydné myds empiirisen tutkimuksen joko maarallisin tai laa-
dullisin menetelmin. Aiheesta voisi tehda tutkimuksen myds rontgenhoitajan nakokulmasta, ja li-
saksi muidenkin glioblastooman hoitomuotojen elamanlaatuvaikutuksia olisi hyva tutkia.
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Glioblastoma is the most common and aggressive type of malignant brain tumour in adults. Its
standard treatment of care after surgery is chemoradiation, where patient receives cytostatic
treatment concomitantly with radiotherapy. Despite optimal treatment however, it is virtually
impossible to be cured from this devastating disease. Therefore, all treatment methods of
glioblastoma shouldn’t only aim at prolonging life expectancy, but also focus on preserving and
improving patients’ quality of life.

The purpose of this thesis was to conduct a descriptive literature review to get a comprehensive
view of glioblastoma patients’ quality of life and assess the factors contributing to it - especially the
impact of chemoradiation. The aim of the study was to create information that radiotherapists can
utilize in practice, for example as a tool for the guidance of glioblastoma patients.

The literature review was conducted in accordance with the typical stages of descriptive reviews:
1) formulation of the research question, 2) selection of the material, 3) building up the description,
and 4) evaluation of the outcomes. The literature search in six databases produced altogether 475
results, 471 of which were rejected based on the exclusion criteria determined in advance. From
manual search, 19 additional research articles were found, 5 of which met the inclusion criteria.
Thus, the material for literature review consisted of 9 original research articles. The research- and
selection processes were documented carefully to ensure the reliability of the study. The articles
were analysed according to the principles of content analysis.

Based on the literature review it can be stated that the quality of life of glioblastoma patients is
significantly decreased, and that in addition to general brain tumour symptoms and deteriorated
physical, cognitive and emotional functioning, especially depressive symptoms are common in this
patient group. Chemoradiation didn’'t however add up to this deterioration — actually, the results
proved to be quite the contrary from most perspectives. On the other hand, toxicity from the
treatment was a common problem particularly for the elderly patients with poorer health status at
baseline.

An empirical study of this issue could be carried out as a thesis, either with quantitative or qualitative
approach. It could also be useful to assess this theme from radiotherapist's perspective, and
research of the quality of life effects of other treatment methods for glioblastoma would be of benefit
as well.

Keywords: Chemoradiation, glioblastoma, quality of life, radiotherapist
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1 JOHDANTO

Pahanlaatuinen aivokasvain on yksi pelatyimmista sairauksista, silla paitsi, ettei siita lahes koskaan
voi kokonaan parantua, vaikuttaa sairaus suoraan potilaan aivoihin uhaten taman "minuutta”.
Glioblastooma on yleisin ja samalla aggressiivisin aikuisten primaareista aivokasvaimista, ja opti-
maalisesta hoidosta huolimatta on siihen sairastuneen potilaan elinajanodote erittain huono. Ta-
man vuoksi glioblastooman hoitomuotojen tavoitteena ei ole ainoastaan elinajan pidentaminen
vaan myo0s elamanlaadun yllapito niin pitkdan kuin mahdollista. (Taphoorn, Sizoo & Bottomley
2010, 618-619; Haapasalo, Tynninen & Paetau 2012, Glioomat, viitattu 27.9.2016.)

Elamanlaadun mittaamisesta on tullut tarkea osa aivokasvainpotilaiden kliinista tutkimusta sairau-
den parantumattoman luonteen vuoksi. Pidentyneen elinajan hyotyja tulee punnita tarkoin suh-
teessa hoidon sivuvaikutuksiin ja siihen, millainen vaikutus niilla on potilaan toimintakykyyn ja ela-
méanlaatuun (Taphoorn ym. 2010, 618). Glioblastooman standardihoito leikkauksen tai naytteen-
oton jalkeen on kemosadehoitojakso, jossa sadehoidon soluja tuhoavaa vaikutusta tehostetaan

temotsolomidi-sytostaateilla (Davis & Mulligan Stoiber 2011, 292).

Rdntgenhoitaja kohtaa sadehoidossa tydskennellessaan monenlaisia eri syopia sairastavia poti-
lasryhmia. Naista yksi on glioblastoomapotilaat, jotka yleensa saavat samanaikaisesti temotsolo-
midi-sytostaattihoitoa. Sadehoitojakson aikana rontgenhoitaja tapaa potilaan péivittain, ja potilaan
ohjaamisen ja hoidon antamisen lisaksi rontgenhoitajan tarkeimpiin tehtaviin kuuluvat hoidon sivu-
vaikutusten seuranta ja potilaan henkisen tuen tarpeen arviointi. Siispa kyetékseen auttamaan ja
ohjaamaan glioblastoomapotilasta, on rontgenhoitajan tarkeaa ymmartaa, minkéalaisia vaikutuksia

sairaudella ja hoitomenetelmalla voi olla potilaan elamanlaatuun.

Taman opinnaytetyon tarkoituksena on kartoittaa kemosadehoitoa saavien glioblastoomapotilaiden
elamanlaatua seka siihen vaikuttavia tekijoita kuvailevan kirjallisuuskatsauksen periaatteita nou-
dattaen. Tavoitteena on hyvan tieteellisen kaytannon mukaisesti tuottaa aiempien aiheeseen liitty-
vien tutkimusten tuloksia yhdistamalla selkea ja kokonaisvaltainen kuva kemosadehoidon ja mui-
den tekijoiden vaikutuksista glioblastoomapotilaan elamanlaatuun. Tutkimuksen tuloksia voidaan
hyodyntaa rontgenhoitajan kaytannon tyossa, esimerkiksi apuvalineena glioblastoomaa sairasta-
van potilaan ohjauksessa, niin hoitokeskusteluissa, kuin paivittaisissa potilaskohtaamisissakin.



Opinnaytety6n aihe 16ytyi alun perin Oulun ammattikorkeakoulun tutkimus-, kehitys- ja innovaatio-
toiminnan pankista nimella "Kemosadehoitopotilaan elaméanlaatu”. Oli selvaa, ettd kohderyhmaa
tulisi kaventaa, ja glioblastoomapotilaisiin paadyimme sen vuoksi, ettemme Ioytaneet aiempia ta-
man potilasryhman elamanlaatua selvittavia opinnaytetoita. Vaikka kyseessa on verrattain harvi-
nainen syopa, kohtasimme sadehoitotyon kaytannon harjoittelujaksolla useita glioblastoomaa sai-
rastavia potilaita. Taman vuoksi katsoimme tarkeaksi muodostaa kokonaiskuva myos taman poti-
lasryhman erityispiirteista elamanlaadun nakokulmasta. Aiheesta ei mydskaan I0ytynyt suomalai-

sia tutkimuksia, joten voidaan olettaa, etta talle tutkimukselle on tarvetta.



2 ELAMANLAADUN MERKITYS PARANTUMATTOMASTI SAIRAIDEN AIVO-
KASVAINPOTILAIDEN HOIDOSSA

21 Elamanlaadun kasite ja sen merkitys syopatutkimuksessa

Elamanlaatu on laaja ja moniulotteinen kasite, jonka lahtokohtana on yksilon oikeus hyvaan ela-
maan sen kaikissa vaiheissa. Elamanlaatu sisaltaa kokemuksen elaman mielekkyydesta, onnelli-
suudesta ja tyytyvaisyydestd, ja siihen vaikuttavat fyysisen ja psyykkisen hyvinvoinnin lisdksi myés
muun muassa itsenaisyyden taso, sosiaaliset suhteet, henkilokohtaiset uskomukset seka yksilon
suhde ymparistddnsa. Maailman terveysjarjestd WHO:n maaritelman mukaan eldmanlaatu nah-
daan yksilon kasityksena omasta elamastaan sita ymparoivassa kulttuurissa ja arvojarjestelmassa
suhteessa hanen omiin tavoitteisiinsa, odotuksiinsa, standardeihinsa ja huoliinsa. (Kangas-

niemi, Pietila & Saarto 2015, Elaméanlaatu ja palliatiivinen hoito; World Health Organization 1997,

1)

Elaméanlaatua voidaan tarkastella myds osana kokonaisterveytta ja kasiteltdessa elamanlaatuky-
symyksia terveystutkimuksessa, on usein kaytetty rajatumpaa kasitetta "terveyteen liittyva eldaman-
laatu" (health-related quality of life, HRQOL), johon sisaltyy sairauksien ja niiden hoitojen vaikutuk-
set yksilon toimintakykyyn ja hyvinvointiin (Kangasniemi ym. 2015, Eléméanlaatu ja palliatiivinen
hoito). Terveyteen liittyvalla ~ eldmanlaadulla tarkoitetaan ihmisen moniulotteista kokemusta
omasta terveydestaan seka siihen liittyvista fyysisista, psyykkisista ja sosiaalisista tekijdista -

eli niista elaméan osa-alueista, joihin terveydentila vaikuttaa. (Hamunen & Heiskanen 2009, 10.)

Seka syopa etta sen hoito voivat aiheuttaa potilaalle niin fyysisia, emotionaalisia kuin psykologisia-
kin vaikeuksia, jotka heijastuvat potilaan kokemassa elamanlaadussa (Debojoyti 2017, 1013). Kilii-
ninen syopatutkimus on perinteisesti tahdannyt selvittdmaan eri hoitomuotojen vaikutusta potilaan
selviytymiseen ja elinaikaan, mutta jotta hoitojen tehokkuutta voitaisiin arvioida kokonaisvaltaisesti,
tulee ottaa huomioon myos potilaan subjektiivinen kasitys sairauden ja hoidon vaikutuksesta ela-
ménlaatuun (Donneau, Mauer, Coens, Bottomley & Albert 2014, 2873). Uuden hoitostrategian hyo-
tya saavutettuun, mahdollisesti pidempaan, elinaikaan tulisikin arvioida aina huolellisesti suhteessa
hoidon haitallisuuteen eldménlaadun nakdkulmasta, ja syévan hallinnassa elaménlaadun mittaus-

tulosten tulisi olla vahintaan yhta tarkeita kuin perinteisten selviytymis- ja elinaikalukujen (Dirven,



Reijneveld & Taphoorn 2014, 549; Debojoyti 2017, 1013). Erityisen tarkea merkitys hoitojen vaiku-
tuksella elamanlaatuun on niilla potilailla, joilla eloonjaanti on epatodennakaista. Talldin hoidon en-
sisijaisen tavoitteen tulisi olla eldmanlaadun parantaminen tai yllapito (King, Exley, Parks ym. 2016,
2245).

Niin potilaiden kuin hoitohenkilokunnan on tarkeaa tietaa, millainen vaikutus syopahoidoilla on po-
tilaan eldmanlaatuun, koska puutteellinen tieto voi vaikeuttaa paatoksentekoa hoidon suunnitte-
lussa (Schandelmaier, Conen, von EIm, You ym. 2015, 1967). Elaméanlaatuinformaatiolla on pai-
noarvoa myos paivittaisessa kliinisessa kaytannon tydssa. Elamanlaatututkimusten tulokset tarjoa-
vat kliinikoille paremman ymmarryksen potilaan nakokulmasta ja rohkaisevat keskusteluihin, joissa
potilaiden tarpeet huomioidaan kokonaisvaltaisemmin (King ym. 2016, 2250). Rutiinisti polikliinisille
syopapotilaille tehdyilléa elamanlaatumittauksilla ja naista saadulla tiedolla on todettu olevan posi-
tiivinen vaikutus laakarin ja potilaan valiseen kommunikaatioon ja joillain potilailla mittaukset itses-

saankin ovat parantaneet elamanlaatua ja emotionaalista toimintakykya (Taphoorn ym. 2010, 624).

2.2 Glioblastooman yleisyys ja riskitekijat seka sen aiheuttamat oireet

Glioomat, jotka saavat alkunsa aivokudoksen tuki- eli gliasoluista, ovat aikuisten yleisimpia aivo-
kasvaimia ja selvasti suurin osa niista on pahanlaatuisia. Vaikka glioomien esiintyvyys on vain noin
kymmenesosa rinta- tai keuhkosyovan esiintymisluvuista, aiheuttavat ne suhteettoman suuren
osan syopaan liittyvasta sairastavuudesta ja kuolleisuudesta - viiden vuoden elossaololuku pahan-
laatuisille aivokasvaimille on kolmanneksi pienin, kun otetaan huomioon kaikki syopasairaudet. Ta-
man vuoksi glioomien vaikutus seka terveydenhuoltojarjestelmaan kokonaisuudessaan, etta erityi-
sesti potilaisiin ja heidan sosiaalisiin verkostoihinsa on suuri. (Taphoorn ym. 2010, 618-619; Ellor,
Pagano-Young & Avgeropoulos 2014, 171.) Yleisin ja samalla aggressiivisin glioomatyyppi on
glioblastooma - Suomessa sita todetaan vuosittain noin kolmella henkil6lla 100 000:sta (Haapasalo
ym., Glioomat, 2012, viitattu 27.9.2016).

Glioblastooma on graduksen |V aivokasvain, joka sijaitsee useimmin aivojen frontaali- tai tempo-
raalilohkossa, josta se voi edeta vastakkaiseen isoaivopuoliskoon. Kyseessa on epatarkkarajainen
eli diffuusi ja tunkeutuva eli infilfroiva astrosyyttinen kasvain, joka saa alkunsa aivokudoksen tu-
kisoluihin kuuluvista astrosyyttisoluista. Kasvain suurenee nopeasti ja koska se kasvaa hermoso-
lujen seassa epatarkkarajaisesti ymparoivaan aivokudokseen tunkeutuen, on sita kaytannossa
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mahdotonta saada leikattua pois kokonaan. Glioblastooma voi kehittyé joko alemman pahanlaatui-
suusasteen (gradus lI-1l) astrosytoomasta, jolloin puhutaan sekundaarisesta glioblastoomasta, tai
ilmeta heti primaarisena gradus 1V:n astrosytoomana eli primaarisena glioblastoomana. (Haapa-
salo ym. 2012, Diffuusi infiltroiva astrosytooma, viitattu 27.9.2016; Haapasalo ym. 2012, Glioomat,
viitattu 27.9.2016; Kaikki syovasta, Aivokasvaimet, viitattu 8.10.2016.)

Glioblastooma voi kehittya missa idssa vain, mutta suurin osa tapauksista todetaan 45-70 vuotiailla
- keski-ika sairastuneilla on 55 vuotta. Se on noin 1,5 kertaa yleisempi miehilld kuin naisilla.
Glioblastooman synnylle ei ole pystytty esittamaan selkeaa syyta, mutta on tutkittu, etta aivojen
alueelle aiemmin annettu seka lapsena leukemian hoidossa saatu sadehoito lisaavat riskia sairas-
tua glioblastoomaan. Erdassa tutkimuksessa 17 % glioblastoomapotilaista oli saanut aiemmin sa-
dehoitoa toiseen sairauteen. Muita tunnettuja riskitekijoita ovat tyoskentely synteettisen kumin val-
mistuksessa ja 6Oljyn jalostuksessa tai tuotannossa seka altistuminen vinyylikloridille tai torjunta-
aineille. Myds aidin tai lapsen altistumisen passiiviselle tupakoinnille on todettu hieman suurenta-
van taudin riskia. Sen sijaan tupakoinnin, kuvantamisessa kaytetyn ionisoivan sateilyn, sdéhkémag-
neettisten kenttien vaikutuksen, formaldehydin tai kannykan kayton ei ole todettu lisdavan glioblas-

toomaan sairastumisen riskia. (Brandes, Tosoni, Franceschi ym. 2008, 140-141.)

Kallonsisaiset kasvaimet aiheuttavat potilaille moninaisia oireita, jotka riippuvat paitsi kasvaimen
sijainnista, my0s sen laadusta ja kasvunopeudesta (Jaaskelainen, Kouri, Paetau, Kivivuori & Ma-
enpaa 2013, Kallonsisaisten kasvainten oireet). Spesifista aivokasvainoiretta ei siis pystyta maarit-
tamaan, mutta glioblastoomaan liittyvia yleisimpia oireita ovat paansarky, epileptinen kohtaus, mo-
torinen heikkous ja eteneva neurologinen puutos (Brandes ym. 2008, 142). Nama oireet kehittyvat
usein paivien tai viikkojen aikana. Nopeasti kasvava glioblastooma aiheuttaa potilaalle usein oireita
kasvaneesta kallonsiséisesta paineesta, joka iimenee paansarkyna. Taman lisaksi siihen liittyy
usein pahoinvointia ja oksentelua, kohtauksia seka paikallisia neurologisia puutoksia, kuten hemi-
pareesia, afasiaa, kompelyyttd, tuntopuutoksia, keskushermoston toimintahairigita tai hemianop-
siaa eli nakokentan puolittaista puuttumista joko toisessa tai molemmissa silmissa — myds kaytos-
muutoksia voi esiintya. (Nolan & Gavrilovic 2010, 5-6.) Monille potilaille aivokasvaimen diagnoosi
tehdaan useita kuukausia ensimmaisten oireiden iimaantumisen jalkeen - erityisesti niille potilaille,
joilla on vain ajoittaista paansarkya tai "epaselvia" kognitiivisia tai motorisia puutteita (Brandes ym.
2008, 142).
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2.3 Glioblastooman hoito

Leikkauksen tulisi olla ensisijainen hoitomuoto glioblastooman hoidossa, mutta kasvaimen taydel-
linen resektio leikkauksella on kaytanndsséd mahdotonta sen infiltroivan luonteen takia, ja taudin
uusiminen onkin lahes vaistamatonta. Leikkauksessa pyritaan pienentamaan kasvainmassaa mah-
dollisimman paljon, mika alentaa aivopainetta ja nain helpottaa oireita parantaen elamanlaatua ja
mahdollisesti pidentaen myo6s odotettavissa olevaa elinaikaa. Leikkaus todennakdisesti myds pa-
rantaa vastetta sadehoidolle ja/tai kemoterapialle ja voi lisaksi viivastyttaa syovan etenemista,
minka vuoksi kaikille glioblastoomapotilaille tulisi tehda mahdollisimman laaja kasvaimen poisto
(Brandes ym. 2008, 143). Leikkauksen kannalta ratkaisevia tekijoitd ovat kasvaimen laatu, sijainti
ja kiinnittyminen ympardiviin rakenteisiin, mutta myos potilaan ika, yleiskunto ja mahdolliset muut

sairaudet on otettava huomioon hoidon suunnittelussa (Salmenpera, Tuli & Virta 2002, 296).

Standardihoitona leikkauksen tai naytteenoton jalkeen on kuusi viikkoa kestava temotsolomidi-sy-
tostaatteihin yhdistetty sadehoito seka adjuvantti temotsolomidi-kemoterapia kuukauden valein
enintaan kuuden kuukauden ajan (Davis & Mulligan Stoiber 2011, 292). Vilkkaan tutkimuksen koh-
teena viime vuosina ovat olleet myds monet uudet solunsalpaajat, ja esimerkiksi bevasitsumabin
ja solunsalpaajien yhdistelmia tutkitaan glioblastooman hoidossa (Jaaskelainen, Kouri, Paetau, Ki-
vivuori & Maenpaa 2013, Tulevaisuudennakymat kallonsisaisten kasvainten hoidossa). Muita tut-
kimuksen alla olevia glioblastooman hoitomuotoja ovat muun muassa immunoterapia, kasvaimen
hoitokentta-terapia (tumor treating fields, TTF) seka nanopartikkeliteknologiaa hyddyntavat kemo-
terapiat (Gzell, Back, Wheeler, Bailey & Foote 2017, 21).

Viime vuosikymmenten aikaisesta glioblastoomahoitojen kehityksesta huolimatta on siihen sairas-
tuneiden potilaiden ennuste edelleen erittain huono, eika taudille ole olemassa parantavaa hoitoa
(Mehta & Brem 2014, 51). Stuppin ym. (2009) tutkimuksessa havaittiin kuitenkin huomattava pa-
rannus ennusteeseen, kun sadehoitoon yhdistettiin samanaikaisesti seka sadehoitojakson jalkeen
annettu adjuvantti temotsolomidi-kemoterapia. Talla yhdistelméhoidolla keskimaarainen elinaika
diagnoosin jalkeen oli 14,6 kuukautta ja 9,8 % potilaista oli elossa viiden vuoden kuluttua kasvai-
men toteamisesta ja hoitojen aloittamisesta. Ero pelkkaa sadehoitoa saaneisiin potilaisiin oli mer-
kittava, silla naiden potilaiden viiden vuoden elossaololuku oli vain 1,9 % (Stupp, Hegi, Mason ym.
2009, 459). Korkeampia viiden vuoden elossaololukuja on havaittu glioblastoomadiagnoosin nuo-
remmalla iall& (45-50 vuotiaina) saaneilla ja toimeliaammilla yksilillé seka niilla glioblastoomapo-
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tilailla, joiden kasvainten MGMT-geenin, DNA:n korjausmekanismin, promoottorialue on metyloitu-
nut, jolloin kasvain on herkempi solunsalpaaja- ja sédehoidolle. Optimaalisesta hoidosta huolimatta

lahes 100 % glioblastoomatapauksista uusiutuu. (Mehta & Brem 2014, 51.)

231 Kemosadehoito glioblastooman hoidossa

Sadehoitoa saa nykyisin yli puolet syopaan sairastuneista hoitojen jossakin vaiheessa ja pahan-
laatuisten kallonsisaisten kasvainten hoidossa sita kaytetaan lahes poikkeuksetta joko primaari-
sena hoitomuotona tai postoperatiivisesti leikkauksen jalkeen (Jussila ym. 2010, 3; Ojala 2010, 29).
Séadehoito tarkoittaa ionisoivan sateilyn kayttoa sairauksien hoidossa ja perustuu siihen havain-
toon, ettd nopeasti jakautuvat syopasolut ovat usein normaalisolukkoa herkempia sateilyn aiheut-
tamille vaurioille (Ojala 2010, 22-24). Sen tavoitteena on tuhota syopakasvain kokonaan ilman, etta
ymparoiviin kudoksiin tulee pysyvia vaurioita. Mikali tdma ei ole mahdollista, on tavoitteena vahen-
taa potilaan oireita seka parantaa eldmanlaatua ja ennustetta. (Jaaskelainen, Kouri, Paetau, Kivi-
vuori & Méaenpaa 2013, Kallonsisaisten kasvainten sadehoito.) Usein sadehoitoa yhdistetdan mui-
hin hoitomuotoihin, kuten leikkaukseen tai solunsalpaajahoitoon. Solunsalpaajat eli sytostaatit ovat
voimakkaita |adkeaineita, jotka estavat solujen jakaantumista tai tuhoavat jakaantumisvaiheessa
olevia soluja. Osa solunsalpaajista vaikuttaa samantapaisella mekanismilla kuin sédehoito, joten
niita voidaan kayttaa samanaikaisesti sadehoidon kanssa tehostamaan sadehoidon vaikutusta tay-
dentden sen aiheuttamaa solujen tuhoutumista. Talléin puhutaan kemosadehoidosta, jossa sa-
manaikainen sade- ja laakehoito on potilaalle tehokkaampi kuin kumpikin hoitomuoto erikseen to-
teutettuna. (Ojala 2010, 23-25; Elonen & Tolonen 2015, 22.)

Nykyaan yleisimmin glioblastooman sadehoidossa kaytetty tekniikka on intensiteettimuokattu sa-
dehoito (intensity-modulated radiation therapy, IMRT), joka mahdollistaa sateilykeilan intensiteetin
muokkaamisen siten, etta hoitokohteen eri osiin tuotetaan eri annos (Jussila ym. 2010, 94). Inten-
siteettimuokkauksen ansiosta hoitokohteeseen voidaan antaa suurempi annos saastaen kuitenkin
sitd ymparoivia kriittisia rakenteita. Se voidaan toteuttaa joko useina eri suunnista annettavina sa-
teilykeiloina tai kaarihoitona, jossa séateilykeila ja annosnopeus muokkautuvat dynaamisesti hoidon
aikana. Kaarihoidon etuna useasta suunnasta annettavaan sadehoitoon verrattuna on sateilykeilan
automaattisella muokkauksella saavutettava huomattavasti lyhyempi hoitoaika. Jotta sédeannos

saadaan kohdennettua juuri oikein, vaatii IMRT-tekniikka potilaan tehokasta immobilisaatiota, esi-
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merkiksi termoplastisella maskilla, seké kuvantaohjausta, eli kohdealueen paikantamista kuvaa-
malla ennen sadehoitofraktion antamista osuvuuden varmistamiseksi. (Gzell ym. 2017, 17-18; Jus-
sila ym. 2010, 96.)

Glioblastooman standardihoidossa sadehoitoa annetaan kasvainalueelle viitené paivana viikossa
kuuden viikon ajan 2 Gy:n kerta-annoksina yhteensa 60 Gy:hin saakka (Davis & Mulligan Stoiber
2011, 292), mutta myos hypofraktioitu sadehoito on ollut viime aikoina kiinnostuksen kohteena.
Siina kerta-annokset ovat suurempia, mutta hoitoaika lyhempi, mika voi olla toivottu ominaisuus
potilaalle, jolla on rajoittunut odotettavissa oleva elinaika. Hypofraktioinnin avulla on myés mahdol-
lista alentaa seka potilaan etta terveydenhuollon kustannuksia ja potentiaalisesti saavuttaa myds
radiobiologista etua, eli suurempaa solutuhoa ja vahentynytta syopasolujen uudelleenmuodostu-
mista. Toistaiseksi hypofraktioinnin paremmuutta perinteiseen fraktiointiin verrattuna ei kuitenkaan

ole pystytty osoittamaan. (Gzell ym. 2017, 18-19.)

Glioblastooman hoidossa kaytettava solunsalpaaja, temotsolomidi, on alkyloiva aine, jonka syto-
toksinen vaikutus perustuu siihen, etta se kiinnittyy laajasti DNA:han ja aiheuttaa muutoksia sen
rakenteessa ja toiminnassa. Kohdesolut tuhoutuvat yleensa apoptoosin eli solukuoleman valityk-
sella. Temotsolomidi on myos sadeherkistaja, eli se tehostaa sadehoidon aiheuttamaa syopasolu-
kon tuhoutumista (Elonen & Tolonen 2015, 92, 600). Sadehoitojakson ajan glioblastoomapotilas
ottaa suun kautta temotsolomidia (75 mg/m?2) tyhjaan vatsaan paivittain seitsemana paivana vii-
kossa. Laake voidaan antaa myos laskimon kautta, jos potilas ei pysty nielemaan kapseleita. Ad-
juvantti temotsolomidi-kemoterapia (150-200 mg/m2 paivassa viiden paivan ajan kuukauden véalein)

jatkuu viela puolen vuoden ajan sadehoitojakson loputtua. (Davis & Mulligan Stoiber 2011, 292.)

2.3.2 Aivojen sadehoidon ja temotsolomidin sivuvaikutukset

Séadehoito turvottaa aivosoluja, minka seurauksena aivopaine nousee aiheuttaen potilaalle paan-
sarkya, pahoinvointia, kuvotusta, oksentelua ja kouristusalttiutta. Muita aivojen alueen sadehoidon
aiheuttamia sivuvaikutuksia ovat muun muassa paikallinen ihoarsytys ja hiusten 1ahto tai harvene-
minen hoitokentan alueelta seka sen vastakkaiselta puolelta. Suurien sddeannosten takia hiusten-
lahto voi olla pysyvaa ja potilaalle voidaan taman halutessa kirjoittaa maksusitoumus peruukin os-
tamista varten. Aivoturvotuksen ehkaisemiseksi kaytetaan kortikosteroidihoitoa ja sateilyn aiheut-

tamiin ihovaurioihin, suositellaan pehmittavia ja kosteuttavia voiteita seka ulkona liikuttaessa hattua
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ja aurinkosuojavoidetta. Myds hoitovasymys (fatigue) on yleinen glioblastoomaan sadehoitoa saa-
van potilaan oire ja se on yleensa suurimmillaan hoitojakson loppupuolella. Hoitovasymys voi il-
meta monella tavoin — esimerkiksi voimattomuutena, keskittymisvaikeuksina, heikkona yleiskun-
tona ja elamanhalun vahentymisena. Kortikosteroidihoito puolestaan voi aiheuttaa potilaalle unet-
tomuutta, johon voidaan puuttua laakkeenottoaikaa muuttamalla, saannallisen unirytmin korosta-
misella seka tarvittaessa laékehoidolla. (Jussila ym. 2010, 220, 240; Davis & Mulligan Stoiber 2011,
295.)

My0s temotsolomidilla on ei-toivottuja sivuvaikutuksia, jotka osaltaan vaikuttavat potilaan tervey-
dentilaan hoitojakson aikana. Yleisia haittavaikutuksia ovat vasymys, pahoinvointi, oksentelu, um-
metus, ripuli, ruokahaluttomuus, paansarky ja myelosuppressio eli luuydinlama ja sen aiheuttama-
tat verenkuvanmuutokset, kuten anemia, lymfopenia, neutropenia ja trombosytopenia. Hoitojakson
ajan potilaan tulee kayda saannollisesti verikokeissa, silla myelosuppression vuoksi laédkeannosta
voidaan joutua rajoittamaan. Temotsolomidi voi aiheuttaa myos hiustenlahtod, inottumaa, kouris-
tuksia seka maksavaurioita ja lisaksi siité voi seurata pysyva hedelmattomyys, minka vuoksi mies-
potilaiden sperman pakastamista olisi hyva harkita ennen hoidon aloittamista. (Davis & Mulligan
Stoiber 2011, 295; Elonen & Tolonen, 2015, 602.)

Séadehoidon ja solunsalpaajien samanaikaisen yhdistelmahoidon eli kemosadehoidon vaikutus ei
siis rajoitu pelkastaan syopasoluihin, joten hoidosta aiheutuvia sivuvaikutuksia on enemman kuin
jos kaytettaisiin vain yhta hoitomuotoa. Taman vuoksi potilaan terveydentilan ja sivuvaikutusten
seuranta korostuu. Neurologisten muutosten, paansaryn, kouristusalttiuden seka muiden oireiden
ja sivuvaikutusten havaitsemiseksi rontgenhoitajan tulee haastatella ja havainnoida aivojen sade-
hoitoa saavan potilaan tilaa paivittain. Tilanteen selvittamiseksi myos keskustelut potilaan laheisten
kanssa voivat olla hyddyllisia. (Jussila ym. 2010, 159, 220; Davis & Mulligan Stoiber 2011, 295.)
Syopahoidoista aiheutuvien sivuvaikutusten ja niiden vakavuuden seurannassa kaytetaan yleisesti
Kansallisen syopasaation (NCI, National Cancer Institute) toksisuuskriteeristoa (kts. liite 2), jossa
potilaan terveydessa havaittavat muutokset on luokiteltu niiden vakavuuden mukaan lievista hait-
tavaikutuksista henkeéd uhkaaviin reaktioihin (Cancer therapy evaluation program 2006, viitattu
26.9.2017).
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2.4 Aivokasvainpotilaan elamanlaadun mittaaminen

Elamanlaadun mittaamisesta on tullut tarkea osa aivokasvainpotilaiden kliinista tutkimusta sairau-
den parantumattoman luonteen vuoksi. Hoidon tavoite ei ole ainoastaan elinajan pidentaminen
vaan myos elamanlaadun yllapito niin pitkaan kuin mahdollista. Pidentyneen elinajan hyotyja tulee
punnita tarkoin suhteessa hoidon sivuvaikutuksiin ja siihen, millainen vaikutus niilla on potilaan
toimintakykyyn ja elamanlaatuun. Nain ollen eldamanlaadun mittaaminen tulisi sisallyttaa hoitojen
tehokkuuden arviointiin elinajan ja muiden perinteisten mittareiden rinnalle. 2000-luvun alusta |ah-
tien elamanlaadun arvioinnista onkin tullut toissijainen tavoite ynd useammissa aivokasvainpotilai-

den hoitoon liittyvissa kliinisissa tutkimuksissa. (Taphoorn, Sizoo & Bottomley 2010, 618-619.)

Elaméanlaadun mittaamiseen on kehitetty useita erilaisia tydkaluja, joiden avulla voidaan mitata ela-
manlaatua niin yleisella tasolla kuin tietyn syovan ja sen hoidon vaikutus huomioiden (Dirven ym.
2014, 541). EORTC-jarjeston (European organisation for research and treatment of cancer) syo-
paan liittyvan eldmanlaadun kysely (QLQ-C30) on yksi yleisimmin sydpatutkimuksessa kaytetyista
eldamanlaadun mittareista. Se kartoittaa potilaiden elamanlaatua 30 kysymyksen avulla, joista on
muodostettu viisi toimintakykya mittaavaa asteikkoa (fyysinen, kognitiivinen, emotionaalinen, sosi-
aalinen ja arkielaman toimintakyky) ja kolme oireasteikkoa (vasymys, kipu ja pahoinvointi/oksen-
telu). Liséksi mukana on kuusi vain yhta oiretta tai elaménlaatuun vaikuttavaa tekijaa mittaavaa
kysymysta (hengenahdistus, unettomuus, ruokahalun menetys, ummetus, ripuli ja taloudelliset vai-
keudet). Tata yleista elamanlaatukyselya voidaan taydentaa sairausspesifisilla moduuleilla, jotka
huomioivat lisaksi kasvaimen sijainnin, hoitomenetelman ja tutkittavan elamanlaadun ulottuvuuden.
Aivokasvainpotilaiden elamanlaatuun kehitetty BN20-moduuli selvittaa 20 kysymyksella kasvai-
men ja hoitojen tyypillisesti aiheuttamia oireita seka psyykkisia ongelmia. Naista kysymyksista on
muodostettu nelja laajempaa kokonaisuutta (tulevaisuuteen liittyva epavarmuus, nako- ja kommu-
nikaatiovaikeudet ja motoriset hairiot), ja lopuilla kysymyksilla mitataan yhta tiettya oiretta tai hoidon
sivuvaikutusta (paansarky, kohtaukset, uneliaisuus, hiusten lahto, kutina, jalkojen heikkous ja virt-
san pidatyskyky). (Chiu, Chiu, Zeng ym. 2012, 831, 833, 835; Donneau ym. 2014, 2874.) EORTC:n
eldamanlaatukyselyita on kaannetty yli 100:lle kielelle - suomenkieliset versiot QLQ-C30- ja QLQ-

BN20-kyselyista ovat nahtavilla litteessa 1.

Samalla periaatteella EORTC-elaménlaatukyselyiden kanssa on kehitetty yhdysvaltalaiset FACIT-
kyselyt (Funcitonal assessment of chronic illnes therapy), joista on myds saatavilla sairausspesifi-
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set versiot, kuten sydpéapotilaiden FACT-G ja aivokasvainpotilaiden FACT-Br. Nailla kyselyilla py-
ritdén selvittdmaan sairauden ja syopahoitojen vaikutusta potilaan fyysiseen, sosiaaliseen, emotio-
naaliseen ja toiminnalliseen hyvinvointiin. FACT-kyselyt poikkeavat EORTC:n kyselyista siten, etta
ne keskittyvat enemman psykososiaalisiin aspekteihin ja vahemman oirekuvaan. (FACIT, viitattu
8.4.2017; Taphoorn ym. 2010, 619.) Aivokasvainmoduuli BCM-20 puolestaan on kehitetty tdyden-
tamaan muita yleisia elamanlaatukyselyita, kuten SF36:tta (The medical outcomes study short form
36) (Liu ym. 2009, 335). MDASI-BT (MD Anderson Symptom Inventory Brain Tumor Module) taas
kasittelee aivokasvaimesta ja sen hoidosta aiheutuvia oireita samaan tapaan EORTC:n BN20-mo-
duulin kanssa. Sita voidaan hyodyntaa kuvailtaessa oireiden ilmenemista sairaudenkulun aikana
seka arvioitaessa oireiden hallintaan suunniteltuja interventioita. (Taphoorn ym. 2010, 620.) McGil-
lin elamanlaatukyselyssa (MQOL) otetaan huomioon myds henkea uhkaavasta sairaudesta karsi-
van potilaan eksistentiaalinen hyvinvointi. Sen tavoitteena on perinteisten elamanlaadun ulottu-
vuuksien liséksi saada tietoa potilaan kyvysta I6ytaa merkitysta elamalleen. (Cohen, Mount, Strobel
& Bui 1995, 207.)

Kokonaisvaltaisten elamanlaatua mittaavien tyokalujen lisaksi on olemassa suuri joukko erilaisia
yhden ulottuvuuden kyselyita, kuten kipu-, uupumus- ja ahdistuneisuuskyselyt (Saarto 2015, Ela-
méanlaadun mittaaminen). Esimerkiksi BDI-masennuskyselya (Beck Depressive Inventory), joka
mittaa 21 kysymyksen avulla masennusoireiden vakavuutta aikuispotilailla, on kaytetty laajalti
my0s aivokasvainpotilaiden tutkimuksessa (Pelletier, Verhoef, Khatri & Hagen 2002, 43). Koska
aivokasvain voi vaikuttaa potilaan neurokognitiivisiin kykyihin, kaytetaan heidan tutkimuksessa
usein myds neuropsykologista suorituskykya mittaavia testeja. Naista esimerkkeina mainittakoon
muistitesti MMSE, verbaalista oppimiskykya mittaava Hopkinsin testi (Hopkins Verbal Learning
Test), psykomotorista nopeutta ja tiedonkasittelya mittaava TMT-testi (Trail Making Test) ja sana-
assosiaatiotesti COWAT (Controlled Oral Word Association test). (Minniti ym. 2013, 286; Arm-
strong ym. 2013, 4076.)

Eldmanlaadun arvioinnissa on kaytetty hyvaksi myds erilaisia toimintakykyluokituksia, kuten Kar-
nofskyn suoritusasteikkoa (Karnofsky Performance Scale, KPS), ECOG-luokitusta (Eastern Co-
operative Oncology Group). Karnofskyn asteikko ilmoittaa potilaan toiminnallisen suorituskyvyn
prosenttilukuna (0-100%), kun taas ECOG-luokituksessa on kuusi luokkaa (0-5), joista 0 kuvaa
taydellista toimintakykya iiman rajoitteita ja 5 tarkoittaa, etta potilas on kuollut. ECOG-luokitus on
esiteltynd tarkemmin liitteessa 2. (Liu ym. 2009, 334; Suomen hematologiyhdistys, viitattu
26.9.2017.)
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Aivokasvainpotilaiden elamanlaadun mittaamisen haasteena on ollut kyselyiden tayttamisesta ja
erilaisiin testeihin osallistumisesta potilaalle aiheutuva taakka, mika on johtanut siinen, ettei tutki-
muksiin usein saada tarpeeksi edustavaa osallistujajoukkoa tai ne jatetaan kesken. Tutkimuksista
jaavat usein pois ne potilaat, joilla on eniten oireita ja hankaluuksia, ja tama voi johtaa potilaiden
eldmanlaadun yliarviointiin, jos puuttuvaa tietoa ei huomioida tulosten analyysissa. (Liu ym. 2009,
335.) Puuttuvan tiedon minimoimiseksi on tarkeaa tutkimusprotokollan tarkka maarittely, mahdolli-
simman yksinkertainen toteutustapa, tutkimustietoa kera@van henkilokunnan koulutus ja potilaiden
motivointi tutkimukseen osallistumiseen. Nain aivokasvainpotilaiden elamanlaatututkimuksesta

saadaan mahdollisimman luotettavaa ja yleistettavaa tietoa. (Taphoorn ym. 2010, 621.)
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3 TUTKIMUKSEN TARKOITUS, TAVOITE JA TUTKIMUSKYSYMYKSET

Taman tutkimuksen tarkoituksena oli kartoittaa glioblastoomaan kemosadehoitoa saavien potilai-
den kokemaa elamanlaatua seka siihen vaikuttavia tekijoitd kuvailevan kirjallisuuskatsauksen pe-
riaatteita noudattaen. Aiheesta ei |0ytynyt suomalaisia tutkimuksia eika aiempia opinnaytetoita, jo-

ten voidaan olettaa, etta talle tutkimukselle on tarvetta.

Rdntgenhoitaja kohtaa sadehoidossa tydskennellessaan monenlaisia eri syopia sairastavia poti-
lasryhmia. Naista yksi on glioblastoomapotilaat, jotka yleensa saavat samanaikaisesti temotsolo-
midi-sytostaattihoitoa. Sadehoitojakson aikana rontgenhoitaja tapaa potilaan paivittéin, ja ohjaami-
sen ja hoidon antamisen lisaksi hanen tarkeimpiin tehtaviin kuuluvat hoidon sivuvaikutusten seu-
ranta ja potilaan henkisen tuen tarpeen arviointi. Siispd kyetdkseen auttamaan ja ohjaa-
maan glioblastoomapotilasta, on rontgenhoitajan tarkeaa ymmartaa, minkalaisia vaikutuksia sai-

raudella ja hoitomenetelmalla voi olla potilaan elamanlaatuun.

Tutkimuksen tavoitteena oli tuottaa aiempien aiheeseen liittyvien tutkimusten tuloksia yhdista-
malla selked ja kokonaisvaltainen kuva kemosadehoidon ja muidenkin tekijoiden vaikutuk-
sista glioblastoomapotilaan elémanlaatuun. Tutkimuksen tuloksia voidaan hyodyntaa rontgenhoi-
tajan kaytannon tyossa, esimerkiksi apuvalineena glioblastoomaa sairastavan potilaan ohjauk-
sessa niin hoitokeskusteluissa kuin paivittaisissa potilaskohtaamisissakin. Henkilokohtaisena oppi-
mistavoitteena opinnaytetyon laatijoilla oli kehittdd omaa ammatillista tietdmystaan sadehoitotyon

erityispiirteista seka saada valmiuksia tieteellisen tutkimustyon tekemiseen.
Tutkimuskysymykset, joihin opinndytetydbmme pyrki vastaamaan, olivat:
1. Miten temotsolomidi-kemosadehoito vaikuttaa glioblastoomapotilaiden kokemaan  ela-
manlaatuun?

2. Mitka muut tekijat vaikuttavat temotsolomidi-kemosadehoitoa saavien glioblastoomapoti-

laiden elamanlaatuun?
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4 TUTKIMUSMETODOLOGIA

Kirjallisuuskatsaus on keskeinen menetelma, kun pyritddn muodostamaan kokonaiskuvaa tietysta
aihealueesta tai asiakokonaisuudesta. Tata menetelmaa voidaan kayttaa jonkin aiheen tai ilmion
tutkimustarpeen kartoittamiseen, mutta sita voidaan hyddyntaa myos itsendisena tutkimusmene-
telmand, jonka avulla laaditaan synteesi jo olemassa olevasta tutkimustiedosta (Stolt, Axelin & Su-
honen 2016, 5). Koska kirjallisuuskatsauksilla on erilaisia kayttotarkoituksia, on olemassa myos
useita erityyppisia katsauksia. Nama voidaan jakaa kolmeen paatyyppiin: kuvailevat katsaukset,

systemaattiset katsaukset seka meta-analyysi tai metasynteesi (Suhonen, Axelin & Stolt 2016, 8).

41 Kuvaileva kirjallisuuskatsaus

Tutkimusmenetelmana opinnaytetydssamme oli kuvaileva kirjallisuuskatsaus, joka on yksi yleisim-
min kaytetyista kirjallisuuskatsaustyypeista (Salminen 2011, 6). Se on tutkimusmenetelma, joka
tahtaa aikaisemman tiedon kokoamiseen, kuvailuun ja jasentyneeseen tarkasteluun (Kangasniemi,
Utriainen, Ahonen, Pietila, Jaaskelainen & Liikanen 2013, 298). Systemaattisesta katsauksesta
poiketen siina kaytetyt aineistot voivat olla laajoja, eika niiden valintaa rajaa tiukat ja tarkat metodi-
set saannot. Kuvailevalla kirjallisuuskatsauksella voidaan kuvata tutkittavaa iimiota laaja-alaisesti
seka tarvittaessa myos luokitella sen ominaisuuksia (Salminen 2011, 6). Croninin, Ryanin
ja Coughlanin (2008) mukaan kuvailevan Kkirjallisuuskatsauksen tarkein tavoite on tarjota luki-
jalle kattava taustatieto tutkittavasta iimiosta nykyisen tietdmyksen ymmartamiseksi ja uuden tutki-

muksen tarpeellisuuden korostamiseksi (Cronin, Ryan & Coughlain 2008, 38).

Kuvailevan kirjallisuuskatsauksen perustana ovat tutkimuskysymykset, jotka ovat yleensa valjem-
pia kuin systemaattisessa kirjallisuuskatsauksessa, ja sen tuotoksena syntyy valitun aineiston pe-
rusteella kuvaileva, laadullinen vastaus asetettuihin tutkimuskysymyksiin. Jotta kuvailevalla kirjalli-
suuskatsauksella voidaan tuottaa luotettavaa tietoa, edellyttaa sen kaytto tutkijalta syvallista pe-
rehtymista menetelmaén. (Salminen 2011, 6; Kangasniemi ym. 2013, 291, 298.)
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4.2  Kuvailevan kirjallisuuskatsauksen vaiheet

Katsaustyypista riippumatta etenee kirjallisuuskatsaus tyypillisesti ns. SALSA-mallin mukaan: kir-
jallisuushaku (Search), kriittinen arviointi (Appraisal), aineiston perusteella tehty synteesi (Syntesis)
ja analyysi (Analysis) (Suhonen ym. 2016, 8). Kangasniemi ym. (2013) ovat jasentaneet kuvailevan
kirjallisuuskatsauksen vaiheet seuraavasti: 1) tutkimuskysymyksen muodostaminen, 2) aineiston
valitseminen, 3) kuvailun rakentaminen ja 4) tuotetun tuloksen tarkasteleminen. Menetelmalle on
kuitenkin luonteenomaista, ettd nama vaiheet etenevat osin paallekkdin koko prosessin
ajan. Koska kuvaileva kirjallisuuskatsaus on menetelmallisesti systemaattista katsausta valjempi,
korostuvat tutkijan valintojen ja raportoinnin eettisyys sen kaikissa vaiheissa. Tutkimuksen eetti-
syys ja luotettavuus paranevat, kun koko tutkimusprosessi etenee lapinakyvasti ja johdonmukai-
sesti aina tutkimuskysymyksista johtopaatoksiin asti. Kuviossa 1 on esitetty kuvailevan kirjallisuus-

katsauksen vaiheet ja erityispiirteet. (Kangasniemi ym. 2013, 294, 297.)

KUVIO 1. Kuvailevan kirjallisuuskatsauksen vaiheet ja erityispiirteet (Kangasniemi ym. 2013, 294).

N Y Y

Tutkimuskysymyksen Aineisto ja sen valinta Kuvailun rakentaminen Tulosten tarkastelu
muodostaminen -Tutkimuskysymyksen -Kaynnistyy jo aineiston -Keskeisten tulosten ko-
-Ohjaa prosessia j\/ ohjaama j\/ valinnan vaiheessa . koaminen
~Tutkimuskysymyksen -Ymmarrys aineiston so- -Esitettyyn tutkimusksy- -Tarkastelu suhteessa
liittiminen osaksi kasit- pivuudesta ja riittavyy- LIN mykseen kuvaileva vas- laajempaan kontekstiin
teellists tai teoreettista desta tarkentuu valinnan\[], 1 taus seké suhteessa mene-
viitekehysté edetessa -Siséllén yhdistdminen, telman ja vaiheiden eet-
-Tavoitteena rajattu, -Valinta joko implisiit- vertailu ja syntetisointi tisiin ja luotettavuusky-
mutta riittévan val tut- tinen tai eksplisiittinen -Tarkastelun aineistolah- symyksiin
kimuskvsvmvs = A toisyys T

Erityispiirteet: Kuvailu, aineistolahtoisyys, ynmartaminen
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Kirjallisuuskatsauksen toteutuksen ensimmaéinen ja perustavanlaatuisen tarkeé vaihe on sen tar-
koituksen seka tutkimusongelman maarittaminen ja tutkimuskysymyksen muodostaminen. Tutki-
muskysymyksen tulee olla valittuun aiheeseen nahden relevantti ja siihen on oltava mahdollista
vastata kirjallisuuden perusteella. Tutkimuskysymys ohjaa koko tutkimusprosessia ja sen tulisi olla
rittdvan tasmallinen ja rajattu, jotta ilmiota voidaan tarkastella syvallisesti, mutta toisaalta valjempi
kysymyksen asettelu mahdollistaa ilmion tarkastelemisen monista nakokulmista. Tutkimuskysy-
mysta asetettaessa on my0s tarkeaa tunnistaa mahdolliset aiheeseen liittyvat ennakko-oletukset,
koska tietoa tulee pystya tuottamaan objektiivisesti. (Niela-Vilén & Hamari 2016, 24; Kangasniemi
ym. 2013, 295). Opinnaytetydssamme on kaksi tutkimuskysymysta, joiden avulla pyrimme saa-

maan tutkimuksen tarkoitukseen nahden oikeanlaista ja relevanttia tietoa.

Asetettu tutkimuskysymys tai tutkimuskysymykset ohjaavat aineiston valintaa. Tassa vaiheessa
korostuu menetelman aineistolahtdinen ja ynmartamiseen tahtaava luonne, sillé aineiston valinta
ja analyysi tapahtuvat osittain samanaikaisesti. Huomiota tulee kiinnittaa jokaisen alkuperaistutki-
muksen rooliin suhteessa tutkimuskysymykseen vastaamiseen, kuten siihen, miten ne tasmenta-
vat, jasentavat tai avaavat tutkimuskysymysta. Aineiston valinta voidaan toteuttaa joko implisiitti-
sesti tai eksplisiittisesti. Naiden tapojen systemaattisuus ja raportointitapa poikkeavat toisistaan
siten, etta implisiittisessa valinnassa ei raportoida erikseen aineiston hankintaan valittuja tietokan-
toja tai valintaan vaikuttaneita sisaanotto- ja arviointikriteereita, kun taas eksplisiittisessa valin-
nassa kirjallisuuden valinta kuvataan tarkasti samaan tyyliin kuin systemaattisessa kirjallisuuskat-
sauksessa. (Kangasniemi ym. 2013, 295-296.) Opinnaytetydssamme kirjallisuushaku ja aineiston-
valinta tehdaan eksplisiittisesti, eli raportoimme tarkasti kaikki hakuprosessin seka aineiston valin-

nan vaiheet.

Kuvailun rakentamisessa tavoitteena on esitettyyn tutkimuskysymykseen vastaaminen harkitusti
valitun aineiston tuottamana laadullisena kuvailuna ja siita tehtavina johtopaatoksina. Kuvailussa
pyritdan yhdistamaan ja analysoimaan tutkimusaineiston sisaltda ja syntetisoimaan tietoa eri tutki-
muksista. Valitusta aineistosta etsitdan tutkittavan aiheen kannalta merkityksellisia seikkoja, joita
ryhmitellaan sisallollisiksi kokonaisuuksiksi. Vaikka alkuperaistd tietoa ei muuteta, voi aiemman
tutkimuksen tarkastelu johtaa uuden tulkinnan syntymiseen siten, etta se yhdistetddn muuhun tut-
kimuskysymyksen kannalta olennaiseen tietoon. (Kangasniemi ym. 2013, 296.) Kuvailevan kirjalli-
suuskatsauksen tarkoituksena on siis tiivistaa aiemmista tutkimuksista jasentynyt kokonaisuus, ku-
vaileva synteesi, joka on helppolukuinen ja jonka yhteenveto on tehty ytimekkaasti ja johdonmu-
kaisesti (Salminen 2011, 7).
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Viimeinen vaihe kuvailevan kirjallisuuskatsauksen toteutuksessa on tulosten tarkastelu, joka sisal-
taa sisalldllisen ja menetelmallisen pohdinnan lisaksi tutkimuksen eettisyyden ja luotettavuuden
arvioinnin. Katsauksen tuottamat keskeiset sisallot kootaan ja tiivistetaan ja niita tarkastellaan suh-
teessa laajempaan kontekstiin. Tarkasteluosassa voidaan myos esittaa kritiikkia, nostaa kasittelyn
abstraktiotasoa, hahmotella tulevaisuuden haasteita ja kysymyksia seka esittaa jatkotutkimushaas-
teita. (Kangasniemi ym. 2013, 297.)
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5 KIRJALLISUUSKATSAUKSEN TOTEUTUS

5.1  Kaytetty hakustrategia

Kirjallisuushaku suoritettiin seuraavissa ladketieteellisia artikkeleita sisaltavissa kansainvalisissa
tietokannoissa: PubMed, CINAHL (Ebsco), Elsevier Science Direct, ProQuest ja BioMed Cent-
ral. Alustavassa haussa emme l0ytaneet kotimaisista tietokannoista glioblastoomaa kasittelevia
artikkeleita tai tieteellisia tutkimuksia, joten ne jatimme haun ulkopuolelle. Kirjallisuushakua tayden-
nettiin etsimalla manuaalisesti tutkimuskysymyksiin vastaavaa kirjallisuutta kirjallisuushaussa |6y-
tamiemme artikkeleiden lahdeluetteloista, ja hakemalla naita tutkimuksia otsikoidensa perusteella

Google Scholarin tarkennetulla haulla.

Hakusanojen ja —lausekkeiden muodostamisessa kaytimme apuna PICO-periaatetta, jonka avulla
voidaan tunnistaa tehokkaan hakustrategian avainkasitteet (Schardt, Adams, Owens, Keitz & Fon-
telo 2007, viitattu 30.1.2017). Periaatetta hyodyntéen jasensimme tutkimuskysymykset tutkittavan
aiheen kohderyhmaan (P = population), tutkittavaan interventioon tai toimintoon (/ =intervention) ja
tutkittavan aiheen tuloksiin (O = outcome). Opinnaytetydmme tutkimuskysymyksiin vastaamisessa
ei ole tarkoituksenmukaista kayttaa vertailevaa otetta, joten PICO-kehykseen kuuluvan "C"-kohdan
eli intervention tai toiminnon verrokin jatimme pois hakukokonaisuuksien muodostamisesta. PICO-

periaatteen mukaisesti tutkimuskysymyksia jasentavaksi hakukokonaisuudeksi muodostui:

P = glioblastoomapotilaat, | = kemosadehoito, O = elamanlaatu

Erilaisia synonyymeja, muunnelmia ja vaihtoehtoja naille hakusanoille ideoimme itsendisen poh-
dinnan liséksi MeSH- ja YSA-asiasanastojen sekd MOT-sanakirjan avulla. Vaihtoehtoiset hakusa-
nat ovat esitettyna taulukossa 1. Hakulausekkeet muodostettiin Boolen AND- ja OR-operaattoreilla,
joiden avulla voidaan yhdistaa eri hakukokonaisuudet ja toisilleen vaihtoehtoiset sanat toisiinsa.
NOT-operaattoria emme haussa kayttaneet, silld se voi rajata pois myos sellaisia hakutuloksia,
jotka sopivat aiheeseen. (Lehtid & Johansson 2016, 38-39.)
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TAULUKKO 1. Hakusanojen muunnelmat PICO-periaatteen mukaisesti.

GBM

radiotherapy

P, population I, intervention 0, outcome
= kohderyhma = toiminto = tulos
glioblastoma patient chemoradiation quality of life
glioblastoma radiochemotherapy life quality
glioblastoma multiforme chemoradiotherapy QoL

health-related quality of life

astrocytoma radiation therapy HRQoL
brain tumour RT well-being
brain tumor chemotherapy well being
cerebral tumour cytostatic life satisfaction
cerebral tumor drug therapy satisfaction in life
temozolomide
T™Z
cancer treatment

treatment

Oulun ammattikorkeakoulun Kontinkankaan yksikon kirjaston informaatikon konsultoinnin jalkeen

hakulausekkeeksi, johon jaliempana viitataan standardilausekkeena, muotoutui:

(glioblastoma OR GBM) AND (chemoradiation OR radiochemotherapy OR chemoradiothe-
rapy OR radiotherapy OR  "radiation therapy" OR RT OR chemotherapy OR cytostatic OR
"drug therapy" OR temozolomide OR TMZ OR treatment) AND ("quality of life" OR "life quality"
OR QoL OR "health-related quality of life" OR HRQoL OR well-being OR "well being" OR "life sa-

tisfaction" OR "satisfaction in life")

Tata lauseketta kuitenkin muokattiin jonkun verran ja lisarajauksia hakuun tehtiin eri tietokantojen

ominaisuuksien mukaan.

5.2 Mukaanotto- ja poissulkukriteerit

Kirjallisuuskatsauksen aineiston valinta tulisi suorittaa ennakkoon maaritellyn protokollan mukai-
sesti, joka kasittaa etukateissuunnittelun ja ratkaisujen tarkan dokumentaation. Menetelmien ja en-
nen kaikkea valittavien tutkimusten mukaanottokriteerien tarkalla maarittelylla etukéteen vahenne-
taan vinouman mahdollisuutta katsauksessa ja valtetdan tutkimusten suosiollista valintaa. Tutki-
musten mukaanottokriteerit maarittyvat tutkimuskysymysten mukaisesti hakustrategiassakin kay-
tetyn PICO-kehyksen, eli kohderyhman, intervention tai toiminnon, verrokin seka tuloksien luon-
teen mukaan. Naiden lisaksi kriteereita voidaan viela tarkentaa maarittdmalla ennakkoon esimer-

kiksi katsaukseen kelpuutettavien tutkimusten tutkimusasetelma ja —ajankohta seka saatavuus ja
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kielelliset rajoitteet. (Valkeapaa 2016, 56-57.) Kirjallisuuskatsauksemme mukaanotto- ja poissulku-

kriteerit ovat esitetty taulukossa 2.

TAULUKKO 2. Kirjallisuuskatsauksen mukaanotto- ja poissulkukriteerit.

Tarkastelun kohde Mukaanottokriteerit Poissulkukriteerit
P = kohderyhma Glioblastoomapotilaat Muut kuin glioblastoomapotilaat
| = toiminto Temotsolomidi-kemoséadehoito Muut hoitomuodot
0 = tulokset Elaméanlaatu Ei kasittele elamanlaatua
Tutkimusasetelma Tieteellinen alkuperaistutkimus Ei ole tieteellinen alkuperaistutkimus
Kieli Suomi tai englanti Muun kuin suomen tai englanninkielinen
Julkaisuvuosi 2002 tai sen jalkeen Ennen vuotta 2002
Saatavuus Koko teksti saatavilla maksuttomana ver- | Koko tekstid ei saatavilla

kossa Koko teskti on maksullinen

5.3 Kirjallisuuskatsauksessa kaytettavan aineiston valinta

Kirjallisuushaut suoritettiin 16.-17.9.2017 kuudessa eri tietokannassa ennalta maaritellyn hakustra-
tegian mukaisesti. Yhteensa haku tuotti 475 tulosta, joista otsikoiden perusteella hylattiin 380. Hyl-
k&damissyita otsikoiden perusteella olivat mukaanotto- ja poissulkukriteerien mukaan: ei kasittele
glioblastoomapuotilaita (81), ei kasittele temotsolomidi-kemosadehoitoa (216), ei kasittele elaman-
laatua (59), ei ole tieteellinen alkuperaistutkimus (5), muun kuin suomen- tai englanninkielinen (1)
ja julkaistu ennen vuotta 2002 (18). Abstraktit luettiin jaljelle ja@neista 95 artikkelista, ja naista edel-
leen kriteerien mukaisesti hylattiin 72 artikkelia. Hylkadmissyita abstraktien lukemisen jalkeen oli-
vat: ei kasittele glioblastoomapotilaita (15), ei kasittele temotsolomidi-kemosadehoitoa (20), ei ka-
sittele elamanlaatua (28), ei ole tieteellinen alkuperaistutkimus (9), koko tekstia ei saatavilla ver-
kossa (2) ja koko teksti maksullinen (2). Paallekkaisyyden takia hylattiin viela kolme (3) artikkelia,
joten koko teksti luettiin yhteensa 20 tieteellisesta artikkelista. Naista kirjallisuuskatsaukseen valit-
tiin lopulta nelja tutkimusartikkelia. Hylkaamissyita koko tekstien lukemisen jalkeen olivat: ei kasit-
tele glioblastoomapotilaita (2), ei kasittele temotsolomidi-kemosadehoitoa (3), ei késittele elaman-

laatua (6) ja ei ole tieteellinen alkuperaistutkimus (5).

Koska tietokantahauilla 16ytamamme katsaukseemme sopivien artikkelien lukumaara jai pieneksi,
k&vimme vield manuaalisesti lapi kaikkien kokonaan luettujen artikkeleiden lahdeluettelot. Naista
l6ysimme 19 otsikon perusteella katsaukseemme sopivaa artikkelia, joita emme olleet I6ytaneet

alkuperdisessa haussa. Haimme nama artikkelit yksi kerrallaan Google Scholarin tarkennetulla
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haulla. 9 artikkelia l6ytyi maksuttomana verkosta ja luettiin kokonaan, jonka jalkeen 4 hylattiin, silla
ne eivat olleet alkuperaistutkimuksia vaan aiempaa tietoa kokoavia katsausartikkeleita. Lahdeluet-
teloista l0ytyneista artikkeleista tutkimukseemme hyvaksyttiin siis viela 5 tutkimusartikkelia, joten
yhteensa kirjallisuuskatsaukseen valikoitui 9 tieteellista alkuperaistutkimusta. Taulukossa 3 on esi-
tetty eri tietokannoissa kaytetyt hakulausekkeet, hakuihin tehdyt lisarajaukset seka nailla hakueh-

doilla saatujen tulosten ja kirjallisuuskatsaukseen valittujen artikkeleiden lukumaara.

TAULUKKO 3. Aineiston haussa kéytetyt lausekkeet, lisérajaukset seké hakuehdoilla saadut tulok-

set ja valittujen artikkeleiden lukuméaéré tietokantakohtaisesti.

Tietokanta Hakulauseke Lisédrajaukset Tulokset (kpl) Valitut artikkelit (kpl)
ScienceDirect glioblastoma AND che- | Alkuperéistutkimus (“Origi- | 83 2
moradiation AND quality | nal research”)
of life
CINAHL Standardi Koko teksti saatavilla 63 1
(“Full text”)
Aikarajaus: 2002-2017
Pubmed Standardi Kliininen tutkimus (“Clinical | 173 1
trial”)

Koko teksti saatavilla il-
maiseksi (“Free full text”)
Aikarajaus: 2002-2017
Ihmiset tutkimuksen koh-
teena

Kieli: englanti tai suomi
ProQuest Standardi Koko teksti saatavilla (“Full | 86 0
text’)

Aikarajaus: 2002-2017
Dokumenttityyppi: ~ artikkeli
tai case-tutkimus

Kieli: englanti tai suomi

Biomed Central glioblastoma AND (che- | Eilisarajauksia 71 0
moradiation  OR  ra-
diochemotherapy ~ OR
chemoradiotherapy OR
(temozolomide AND ("ra-
diation therapy" OR ra-
diotherapy)) AND "quality
of life"

Google Scholar Artikkelin otsikko 19 5

5.4 Kirjallisuuskatsaukseen valitut artikkelit ja niiden laadun arviointi

Tietokantahaun ja manuaalisesti suoritettujen lisahakujen jalkeen kirjallisuuskatsaukseen valikoitui
lopulta mukaan 9 alkuperaistutkimusta, jotka on listattu julkaisujarjestyksessa taulukossa 4. Kaikki
katsaukseen valitut tutkimukset ovat englanninkielisia ja julkaistu arvostetuissa laaketieteellisissa
aikakauslehdissé ja/tai ndiden verkkojulkaisuissa. Tutkimusten sisaltd paapiirteissaan on esitelty
litteessa 3.
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TAULUKKO 4. Kuvailevaan kirjallisuuskatsaukseen valitut alkuperaistutkimukset

Julka- Tekijat Tutkimuksen nimi Julkaisu

isu-

vuosi

2002 Pelletier, G., Verfoel, | Quality of Life in brain tumor patients: the relative contributions of | Journal of Neuro-Oncol-
M., Khatri, N. & Ha- | depression, fatigue, emotional distress, and existential issues ogy
gen, N.

2005 Taphoorn, M., Stupp, | Health-Related quality of life in patients with glioblastoma: a ran- | The Lancet Oncology
R., Coens, C. ym. domised controlled trial

2008 Sijben, A., Mclntyre, | Toxicity from chemoradiotherapy in older patients with glioblas- | Journal of Neuro-Oncol-
J., Roldan, G. ym. toma multiforme ogy

2009 Bosma, I, Reijneveld, | Health-related quality of life of long-term high-grade glioma survi- | Journal of Neuro-Oncol-
J., Douw, L. ym. vors ogy

2009 Fiorica, F., Berretta, | Glioblastoma in elderly patients: Safety and efficacy of adjuvant | Archives of Gerontology
M., Colosimo, C. ym. | radiotherapy with concomitant temozolomide and Geriatrics

2013 Lee, J. Jung, T., Jung, | Performance status during and after radiotherapy plus concomitant | Jounal of Clinical Neuro-
S. Kim, I, Jang, W., | and adjuvant temozolomide in elderly patients with glioblastoma | science
Moon, K. & Jeong, E. | multiforme

2013 Minniti, G., Scaringi, | Health-related quality of life in elderly patients with newly diag- | International Journal of
C., Baldoni, A, Lan- | nosed glioblastoma treated with short-course radiation therapy | Radiation Oncology
zetta, G., De Sanctis, | plus concomitant and adjuvant temozolomide
V. Esposito, V. & Mau-
rizi Enrici, R.

2013 Armstrong, T., Wefel, | Net clinical benefit analysis of radiation therapy oncology group | Journal of Clinical Oncol-
J., Wang, M. ym. 0524: A phase Il trial comparing conventional adjuvant te- | ogy

mozolomide with dose-intensive temozolomide in patients with
newly diagnosed glioblastoma

2015 Taphoorn, M., Henrik- | Health-related quality of life in a randomized phase Il study of | Journal of Clinical Oncol-
sson, R., Bottomley, | bevacizumab, temozolomide, and radiotherapy in newly diagnosed | ogy
A.ym. glioblastoma

Selkeasti maaritettyjen mukaanotto- ja poissulkukriteerien lisaksi kirjallisuuskatsauksen luotetta-
vuuden lisa@miseksi kiinnitettiin huomiota myos mukaan valittujen alkuperaistutkimusten laatuun.
Kaikki yhdeksan valittua tutkimusta olivat luonteeltaan kvantitatiivisia eli maarallisia, ja tutkimusten
laadun arvioinnissa kaytettin Joanna Briggs -instituutin kvantitatiivisille tutkimuksille maaritettyja
tarkistuslistoja. Tarkistuslistat on jaoteltu sen mukaan, onko kyseessa satunnaistettu tai naennai-
sesti satunnaistettu kontrollitutkimus (randomised control trial / pseudo-randomised trial), vertailu-
kelpoisten joukkojen kontrollitutkimus (comparable cohort / case control study) vai kuvaileva- / ta-
paustutkimus (descriptive / case series study). Pidimme minimipistemaarana hyvaksymiselle viitta
pistetta (5/10 tai 5/9) kaikkien tutkimustyyppien osalta. (JBI 2014, 180-181).

Kirjallisuuskatsaukseen valituista tutkimuksista kolme (n=3/9) oli satunnaistettuja (kts. liite 3). Arvi-
oitavia kohteita JBI-tarkistuslistan mukaan olivat: 1) oliko potilaiden jako eri hoitoryhmiin todella
satunnaistettu, 2) oliko hoitomuotoihin jako potilaiden tiedossa, 3) pidettiinkd ryhmiin jako salassa

jaon suorittajalta, 4) oliko tutkimuksesta poisjaaneiden tulokset kuvailtu ja otettu mukaan analyysiin,
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5) olivatko tutkimustulosten arvioijat tietoisia hoitomuotoihin jaosta, 6) olivatko kontrolli- ja hoito-
ryhma vertailukelpoisia tutkimuksen alussa, 7) hoidettiinko ryhmi& samalla tavalla muutoin kuin ni-
metyn intervention osalta, 8) mitattiinko tutkimustulokset samalla tavalla kaikkien ryhmien osalta,
9) oliko tutkimuksen tulokset mitattu luotettavalla tavalla, ja 10) oliko tutkimustulosten tulkinnassa
kéytetty sopivaa tilastollista analyysimenetelmaa (JBI 2014, 180). Kaikki kolme satunnaistettua tut-

kimusta tayttivat laatukriteerit nailta osin ja hyvaksyttiin katsaukseen.

Vertailukelpoisten joukkojen kontrollitutkimuksia kirjallisuuskatsauksen aineistossa oli kaksi (n=2/9)
(kts. liite 3). Arvioitavia kohteita taman tyyppisissa tutkimuksissa JBI-tarkistuslistan mukaan olivat:
1) edustiko tutkimusotos kokonaisuudessaan potilaita vaestdssa, 2) oliko potilaiden tila / sairaus
samassa vaiheessa, 3) onko vaaristymat suhteessa tapausten ja kontrolliryhmien valintaan mini-
moitu, 4) oliko tutkimusta haittaavat tekijat huomioitu ja strategiat niiden kasittelemiseksi kuvattu,
5) oliko tutkimuksen tulokset arvioitu objektiivisia kriteereja kayttaen, 6) oliko seurantaa toteutettu
rittavan kauan, 7) oliko tutkimuksesta poisjaaneiden tulokset kuvailtu ja otettu mukaan analyysiin,
8) oliko tutkimuksen tulokset mitattu luotettavalla tavalla, ja 9) oliko tutkimustulosten tulkinnassa
kaytetty sopivaa tilastollista analyysimenetelmaa (JBI 2014, 181). Molemmat vertailukelpoisten

joukkojen tutkimukset hyvaksyttiin katsaukseen arvioinnin jalkeen.

Loput nelja (n=4/9) kirjallisuuskatsaukseen valituista tutkimuksista olivat kuvailevia tapaustutkimuk-
sia (kts. liite 3). Naissa arvioitavia kohteita JBI-tarkistuslistan mukaan olivat: 1) perustuiko tutkimus
satunnaiseen tai ndennaisesti satunnaiseen otokseen, 2) olivatko tutkimusotoksen mukaanottokri-
teerit selkeasti maaritelty, 3) oliko tutkimusta haittaavat tekijat huomioitu ja strategiat niiden kasit-
telemiseksi kuvattu, 4) oliko tutkimuksen tulokset arvioitu objektiivisia kriteereja kayttaen, 5) jos
vertailuja tehtiin, oliko vertailtavat ryhmét kuvailtu riittdvan tarkasti, 6) oliko seurantaa toteutettu
rittavan kauan, 7) oliko tutkimuksesta poisjaaneiden tulokset kuvailtu ja otettu mukaan analyysiin,
8) oliko tutkimuksen tulokset mitattu luotettavalla tavalla, ja 9) oliko tutkimustulosten tulkinnassa
kaytetty sopivaa tilastollista analyysimenetelmaa (JBI 2014, 181). My6s kaikki nelja kuvailevaa tut-
kimusta tayttivat laatukriteerit ja hyvaksyttiin katsaukseen. Nain ollen yhtakaan valituista yhdek-

sasta alkuperaistutkimuksesta ei hylatty riittaméattoman laadun perusteella.
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5.5 Aineiston analyysi

Kirjallisuuskatsauksen tavoitteena oli muodostaa kuvaileva synteesi glioblastoomaan kemosade-
hoitoa saavien potilaiden elamanlaadusta aiempaa tutkimustietoa analysoimalla ja yhdistamalla.
Kuvailevassa synteesissa kuvataan aineistosta tehdyt tulokset seka ilmeiset yhtalaisyydet ja erot
ja se noudattaa sisallonanalyysin periaatetta, vaikkakin sen tarkoituksena on ennemminkin asioi-
den ryhmittely kuin abstrahointi. (Kaaridinen & Lahtinen 2006, 43; Kyngas, Elo, Palkki, Kaaridinen
& Kanste 2011, 146.)

Sisallonanalyysi on menettelytapa, jota kaytetdan kuvailemaan tutkittavaa iimiota, ja jonka avulla
voidaan muodostaa esimerkiksi tutkittavaa ilmiota kuvaavia kategorioita tai kasitekarttoja. Se lisaa
tutkijoiden ymmarrysta tutkimuksen kohteena olevasta ilmiosta, ja mahdollistaa dokumenttien sys-
temaattisen ja objektiivisen analysoinnin seka toistettavien ja patevien paatelmien ja oivalluksien
tekemisen tutkittavasta aineistosta. Aineisto hajotetaan ensin osiin, kasitteellistetdan tai kategori-
soidaan ja lopuksi kootaan uudestaan loogiseksi kokonaisuudeksi. Analyysia tehdaan tutkimuspro-
sessin jokaisessa vaiheessa ja tutkijoiden looginen paattely ja tulkinta ovat siind avainasemassa.
(Kyngés ym. 2011, 139; Krippendorff 2013, 24; Tuomi & Sarajarvi 2009, 108.) Katsoimme aineiston
ehdoilla etenevan induktiivisen sisallonanalyysin olevan soveltuvilta osiltaan pateva menetelma kir-

jallisuuskatsauksen alkuperaistutkimusten analyysissa ja synteesin muodostamisessa.

Kaikki kirjallisuuskatsaukseen valitut artikkelit luettiin huolellisesti lapi useaan kertaan molempien
opinnaytetyon laatijoiden toimesta, ja niiden sisaltoa arvioitiin suhteessa tutkimuskysymyksiin jo-
kaisella lukukerralla. Tutkimuksen onnistumisen edellytyksena on, etta tutkija pystyy pelkistamaan
aineiston ja muodostamaan siita kasitteet tai kategoriat, jotka kuvaavat luotettavasti tutkittavaa il-
miota (Kyngas ym. 2011, 139). Artikkeleissa toistuvien teemojen etsimisessa ja kategorioiden luo-
misessa kaytimme apuna tutkimusten lahtdasetelmien ja keskeisten tulosten taulukointia (liite 3).
Kemosadehoidon foksisuus eli sen aiheuttamat terveyshaitat verrattuna hoidon hyodyllisyyteen eri-
tyisesti idkkailla potilailla, oli tutkimuksen kohteena monessa alkuperaistutkimuksessa, joten tama
paatettiin ottaa mukaan omana kategorianaan, vaikkakin se vaikuttaa elamanlaatuun vain epasuo-
rasti. Kemosédehoidon vaikutukset eléménlaatuun — seka sellaisenaan etta hoitomuodon muun-
nelmiin verrattuna — muodostivat oman kategoriansa, ja muut esille tulleet elamanlaatuun vaikutta-

vat tekijat muodostivat vimeisen kategorian.
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Sisallonanalyysissa tarkoituksena on muodostaa sanallinen ja selkea kuvaus tutkittavasta iimiostéa
- pyrkimyksena on jarjestaa aineisto tiiviiseen muotoon siten, ettei sen sisaltamé informaatio muutu
tai katoa, ja samalla lisata informaatioarvoa luomalla hajanaisesta aineistosta mielekasta, selkeaa
ja yhtenaista tietoa (Kyngas ym. 2011, 139). Analyysissamme pyrimme yhdistamaan ja vertaile-
maan tutkimusten tuloksia edella mainittujen kategorioiden sisalla — jalleen taulukointia apuna kayt-
taen- jajoltain osin myos niiden valilla. Lopuksi teimme yhteenvedon ja johtopaatokset tutkimusten

tuloksista.
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6 KIRJALLISUUSKATSAUKSEN TULOKSET

6.1 Temotsolomidi-kemosadehoidon vaikutus glioblastoomapotilaan elamanlaatuun

Kirjallisuuskatsauksen aineistossa temotsolomidi-kemosadehoidon vaikutusta glioblastoomaa sai-
rastavan potilaan elamanlaatuun tutkittin monesta eri nakokulmasta. Yksi usein esille nousseista
aihepiireista oli kemosadehoidon hyodyllisyys iakkailla glioblastoomapotilailla, jota ei oltu aiem-
missa tutkimuksissa pystytty aukottomasti osoittamaan. Kolmessa katsaukseemme valitussa artik-
kelissa tutkittin kemosadehoidon toksisuutta iakkailla glioblastoomapotilailla muun muassa heidan
toimintakykyyn ja talléd hoitomuodolla saavutettaviin, mahdollisesti pidempiin, elinaikaan seka sai-
rauden etenemiseen kuluvaan aikaan peilaten (Sijben ym. 2008; Fiorica ym. 2009; Lee ym. 2013).
Nelja katsaukseen valittua artikkelia olivat puolestaan ottaneet laajemman nakdkannan elamanlaa-
tuun ja temotsolomidi-kemoséadehoitoon, ja naissa tutkimuksissa myos kohderyhman ikahaitari
vaihteli alle 70-vuotiaista (Taphoorn ym. 2005) yli 70-vuotiaisiin (Minniti ym. 2013) ja kaikenikaisiin
glioblastoomapuotilaisiin (Armstrong ym. 2013; Taphoorn ym. 2015). Seuraavissa alakappaleissa

kerrotaan seitseman edella mainitun tutkimuksen tuloksista seka niiden yhtalaisyyksista ja eroista.

6.1.1 Kemosadehoidon toksisuus ja hyodyllisyys idkkailla glioblastoomapotilailla

Sijbenin ym. (2008) tutkimuksessa lahtokohtana oli selvittaa, miten standardimuotoinen kemosade-
hoito, joka oli aiemmin todettu hyvaksi hoitomenetelmaksi nuoremmilla aikuispotilailla, vaikuttaisi
iakkaisiin glioblastoomapotilaisiin pelkkaan sadehoitoon verrattuna. Tutkimukseen osallistui 39 65-
vuotiasta tai vanhempaa glioblastoomapotilasta, jotka saivat joko kemosadehoitoa (n=19) tai pelk-
k&a sadehoitoa (n=20), ja vertailussa olivat mukana eri ryhmien elinaika, aika sairauden etenemi-
seen seka hoidosta johtuvat toksiset vaikutukset. Hoitojen toksisia vaikutuksia arvioitiin ja doku-
mentoitiin NCI:n toksisuuskriteeriston (kts. liite 2) mukaisesti viikoittain sédehoitojakson aikana ja
kuukausittain sen jalkeen. (Sijben ym. 2008, 97-98.)

Tutkimuksessa huomattiin merkittava ero hoidon toksisuudessa eri ryhmien valilld — kun pelkkaa
sadehoitoa saaneen ryhman potilaat sietivat hoitoa erittain hyvin, havaittiin perati 42 %:lla (n=8/19)
kemoséadehoitoryhman potilaista vakavia toksisia (3- tai 4-asteen) reaktioita, joiden voitiin olettaa

johtuvan temotsolomidista tai temotsolomidin ja sadehoidon yhdistelmasta. Kemosadehoitojakson
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aikana vakava toksinen reaktio kehittyi viidelle potilaalle ja kolmen potilaan kohdalla reaktio ilmeni
adjuvantin temotsolomidihoidon aikana. Kuudella potilaalla temotsolomidihoito jouduttiin keskeyt-
tamaan toksisen reaktion vuoksi. Toksiset vaikutukset liittyivat hoitovasymykseen ja aliravitsemuk-
seen (n=1), maksan toimintah&iriédn (n=1), antidiureettisen hormonin likaeritykseen (n=1), vaka-
viin keuhko- ja virstaelinperaisiin infektioihin (n=2) ja luuydinlamaan (n=3). Kaikki toksiset reaktiot
olivat hoidettavissa, mutta tutkimus osoitti selvasti, etta erityista valppautta ja seurantaa vaaditaan
kaytettdessa temotsolomidi-kemosadehoitoa iakkaiden glioblastoomapotilaiden hoitomuotona.
(Sijben ym. 2008, 99, 102.)

Myos Fiorican ym. (2009) tutkimuksen yhtend tarkoituksena elinajan ja sairauden etenemiseen
kuluvan ajan selvittdmisen ohella oli kemosadehoidon toksisuuden arviointi idkkaammilla glioblas-
toomapotilailla. Kuten Sijbenin ym. (2008) tutkimuksessa, myos tassa tutkimuksessa hoidon toksi-
suutta arvioitiin NCI:n toksisuuskriteeriston mukaan hoitojakson aikana viikoittain ja sen jalkeen
kuukausittain tehtyjen laakarintarkastusten ja verikokeiden pohjalta. Tutkimuksessa oli mukana 42
yli 65-vuotiasta glioblastoomapotilasta, joista 33 sai standardimuotoista sadehoitoa ja loput 9 poti-
lasta saivat hypofraktioidun sddehoidon, jossa kokonaisannos 45 Gy jaettiin 15:een 3 Gy:n suurui-
seen fraktioon (vrt. standardimuotoisessa 60 Gy 30:ssé& 2 Gy:n fraktiossa). 37 potilaalla aloitettiin
sadehoidon kanssa yhtaaikainen temotsolomidi-sytostaattihoito. (Fiorica ym. 2009, 31-32.)
Sijbenin ym. (2008) tutkimuksesta poiketen tassa tutkimuksessa ei tehty vertailua kemosadehoitoa
ja pelkkaa sadehoitoa saavien potilaiden valilla, eika vertailevaa otetta kaytetty toksisuuden osalta
myOskaan standardimuotoisen ja hypofraktioidun sadehoidon kohdalla, vaan temotsolomidi-ke-

mosadehoitoon yhdistetyt toksiset reaktiot raportoitiin sellaisenaan.

Sijbenin ym. (2008) tutkimukseen verrattuna Fiorican ym. (2009) tutkimuksessa temotsolomidi-ke-
mosadehoidosta johtuvat toksiset reaktiot olivat harvinaisempia ja lievempia — 69 %:lla potilaista ei
havaittu toksisuutta lainkaan ja vain kahden potilaan kohdalla toksinen reaktio arvioitiin NCI:n kri-
teeriston mukaan vakavaksi (vrt. 8 potilasta Sijbenin ym. tutkimuksessa sai vakavan reaktion). Hoi-
don toksisuus ilmeni muutoksina verenkuvassa (luuydinlama) ja neurologisina oireina, jotka olivat
kuitenkin hoidettavissa kortikosteroidiannoksen nostolla ja 8 potilaan kohdalla temotsolomidihoidon

keskeyttamisella. (Fiorica ym. 2009, 34.)

Temotsolomidi-kemosadehoidon toksisuutta iakkailla potilailla tutkittiin niin ikdan Leen ym. (2013)
tutkimuksessa, jossa arvioitin myos kemosadehoitoa saavien iakkaiden glioblastoomapotilaiden
toimintakykya ja edellisten tutkimusten tapaan hoidon vaikutusta elinaikaan. Tutkimusotos koostui
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20:sta 70-vuotiaasta tai vanhemmasta potilaasta, joita hoidettiin standardimuotoisella kemosade-
hoidolla. 16 potilasta sai myds adjuvantin temotsolomidi-sytostaattihoidon. (Lee ym. 2013, 503-
504.) Fiorican ym. (2009) tutkimuksen tapaan tassakaan tutkimuksessa ei ollut verrokkiryhmaa,

vaan tulokset raportoitiin sellaisenaan niin toksisuuden, toimintakyvyn kuin elinajankin osalta.

Vakavia toksisia reaktioita (veri- tai keuhkoperaisia) Leen ym. (2013) tutkimuksessa havaittiin yh-
teensa neljalla potilaalla (n=4/20) eli 20 %:lla tutkimusotoksesta, mika jalleen on huomattavasti
alhaisempi maara verrattuna Sijbenin ym. (2008) tutkimuksen 42 %:iin. Yksi ndista neljasta poti-
laasta tosin kuoli kemosadehoidon aikana saamaansa rajuun keuhkokuumeeseen, joten toksi-
suutta ei tdmankaan tutkimuksen perusteella voida missaan nimessa sanoa vahaiseksi ongelmaksi
iakkaiden glioblastoomapotilaiden kemosadehoidossa, vaikka suurin osa reaktioista olikin hallitta-
vissa ladkehoidolla. Toinen tahan tutkimukseen mukaan otettu nakokulma oli potilaiden toiminta-
kyky, jota arvioitiin ennen hoitoa, hoidon aikana ja sen jalkeen ECOG-luokituksen mukaan. Lahes
kaikilla potilailla toimintakyky aleni pian hoidon aloituksen jalkeen riippumatta siita, etenikd heidan
sairaus vai ei — keskimaarainen aika toimintakyvyn laskulla ECOG-luokkaan 2 oli 3 kuukautta ja
luokkaan 3 vajaat 6 kuukautta. (Lee ym. 2013, 504-505, 507.)

Kemosadehoidon toksisuuden arvioimisen lisaksi tutkimuksissa maaritettiin myos potilaiden keski-
maaraiset hoidon aloituksen jalkeiset elinajat ja ajat sairauden etenemiseen (“overall survival’ ja
"progression-free survival”) seka elossaololuvut eri mittaisille ajanjaksoille (6, 12 ja 24 kk) — kaikkia
tietoja ei tosin ollut saatavilla kaikkien tutkimusten osalta. Elinaikatiedot ja tulokset sairauden ete-
nemiseen kuluneesta ajasta eri tutkimuksissa ovat nahtavilla yhdessa toksisuus- ja toimintakyky-

tulosten kanssa taulukossa 5.
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TAULUKKO 5. Temotsolomidi-kemosédehoidon toksisuus, elinaikavaikutukset ja toimintakyvyn
lasku idkkailla glioblastoomapotilailla. (Sijben ym. 2008, 98-100; Fiorica ym. 2009, 32-34; Lee ym.

2013, 504.)
Tutkimus Sijben ym. 2008 Fiorica ym. 2009 Lee ym. 2013
Hoitomuoto Kemosadehoito Pelkka sade- Kemosadehoito Kemosadehoito
hoito
Potilaiden lukumaara 39 37 (42)* 20
19 20
Toksisuus (Ikm / osuus)
- vakava reaktio 8142 % 0/0% 215% 4/20% **
- lieva reaktio - - 11126 % ** -
-ei reaktioita - - 29/69 % * -
Elinaika (kk) *** 8,5 52 10,2 118
- 6 kk elossaololuku (osuus) - - 819 % -
- 12 kk elossaololuku (osuus) - - 27,8 % (55,7 % ****) 50 %
- 24 kk elossaololuku (osuus) - - - (16,7 % ****) 10,9 %
Aika sairauden etenemiseen 6,0 4,1 58 -
(kk) *k
- 6 kk:een ei edennyt (osuus) - > =
- 12 kk:een ei edennyt (osuus) - - 46,4 %
- 24 kk:een ei edennyt (osuus) - - 9,8 % -
Toimintakyvyn lasku (lkm / - 19/95 % **
osuus)
- ECOG-luokkaan 2 (kk) ** - - - 3,0
- ECOG-luokkaan 3 (kk) ** - - - 58

- Ei tutkittu / tietoa ei saatavilla.

* Tutkimuksessa 37 potilasta sai kemosadehoitoa, mutta prosenttiosuudet reaktioista ja elinaikatiedot maaritettiin koko
tutkittavalle ryhmaélle (n=42)

** Potilaiden lukuméaara ja/tai prosenttiosuus méaéritetty laskennallisesti, tietoa ei suoraan saatavilla artikkelista.

*** Keskimaarainen aika.

**** Kun huomioitiin vain potilaat, joiden lahtétilanteen suoriutumiskyky (KPS) oli vahintaan 80.

Sijbenin ym. (2008) tutkimuksessa kemosadehoitoryhman potilaiden keskimaarainen elinaika hoi-
don aloituksen jalkeen oli 8,5 kuukautta ja aika sairauden etenemiseen 6,0 kuukautta - pelkkaa
sadehoitoa saaneen ryhman potilaiden vastaavat luvut olivat 5,2 ja 4,1 kuukautta. Tutkimuksen
tuloksista oli siis havaittavissa parannus elinajanodotteeseen kemosadehoitoa saaneessa ryh-
méassa, mutta ryhmien valilla oli kuitenkin eroja keskimaaraisen ian, lahtétilanteen toimintakyvyn ja
leikkauksen laajuuden suhteen, joista kaikki olivat kemosadehoitoa saaneen ryhman eduksi. Kun
nama tekijat otettiin huomioon elinaika-analyysissa, ei pystytty osoittamaan, etta kemosadehoito
itsenaisena tekijana olisi pidentanyt iakkaiden potilaiden elinaikaa. Tutkimuksesta ei siis pystytty
tekemaan johtopaatosta, etta kemosadehoito olisi pelkkaa sadehoitoa hyodyllisempi hoitomuoto
iakkaille glioblastoomapotilaille. (Sijben ym. 2008, 100, 102.)

Fiorican ym. (2009) tutkimuksessa kemosadehoitoa saaneiden potilaiden keskiméarainen elinaika
hoitojen aloituksen jalkeen oli 10,2 kuukautta ja aika sairauden etenemiseen 5,8 kuukautta. Elinai-
katulokset olivat siis hyvin samankaltaiset kuin Sijbenin ym. (2008) tutkimuksen kemosédehoitoa
saaneilla potilailla. 6 kuukauden jalkeen hoidon aloituksesta elossa oli 46,4 % potilaista ja 12 kuu-

kauden jalkeen 27,8 % potilaista. Kun huomioitiin vain potilaat, joiden lahtdtilanteen toimintakyky
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(KPS, Karnofsky performance status) oli vahintaan 80, olivat elossaololuvut huomattavasti parem-
mat (12 kk kohdalla 55,7 % ja 24 kk kohdalla 16,7 %), eivatka poikenneet enda kovinkaan paljon
aiemmissa tutkimuksissa nuoremmilla potilailla havaituista elossaololuvuista. Ottaen huomioon
myos tassa tutkimuksessa esille tulleet merkittavasti harvemmat ja lievemmat toksisuudet, kuin
Sijbenin ym. (2008) tutkimuksessa, puhuivat tulokset sen puolesta, ettd kemoséadehoito olisi teho-
kas ja kohtalaisen hyvin siedetty hoitomuoto my0ds iakkaammilla potilailla, eika sita tulisi evata po-

tilailta pelkastaan ikaan perustuen. (Fiorica ym. 2009, 33-34.)

Leen ym. (2013) tutkimuksessa potilaat elivat hoidon aloituksen jalkeen keskimaarin 11,8 kuukautta
ja elossaololuvut 12 ja 24 kuukauden kohdalla olivat 50 % ja 10,9 %. Keskimaarainen elinaika oli
siis tassa tutkimuksessa samansuuntainen kuin Sijoenin ym. (2008) ja Fiorican ym. (2009), joissa
vastaavat luvut olivat 8,5 ja 10,2 kuukautta. Fiorican ym. (2009) tutkimuksessa koko otokselle mi-
tattu 12 kuukauden elossaololuku oli alle 30 %, kun tassa tutkimuksessa vastaava luku oli peréti
50 %. Tata melko silmiinpistdvaa eroa ei ollut avattu tai analysoitu artikkelissa, mutta voitaneen
olettaa, etta tutkimusten otoksissa oli eroja leikkauksen laajuuden ja lahtotason toimintakyvyn suh-
teen, joilla todettiin olevan merkitysta seka Sijbenin ym. (2008) etta tamén tutkimuksen tuloksissa.
Tarkasteltaessa tutkimuksen tuloksia niin toksisuuden, toimintakyvyn kuin elinajankin suhteen, Lee
ym. (2013) korostavat, ettd kemosadehoitoa tulisi soveltaa ainoastaan valituille idkkaille glioblas-
toomapotilaille, ja ettd hoitostrategian tulisi ennen kaikkea keskittya elamanlaadun yllapitoon ja
kunnioittamiseen. (Lee ym. 2013, 504, 507.)

6.1.2 Kemosadehoidon vaikutukset elaménlaadun eri osa-alueisiin

Kemosadehoidon toksisuutta iakkailla glioblastoomapotilailla on siis arvioitu useassa tutkimuk-
sessa, joiden tuloksista on kerrottu edelld (Sijoen ym. 2008; Fiorica ym. 2009; Lee ym. 2013).
Vaikka hoidon sivuvaikutukset ja toksisuus ovat merkittavéa tekija arvioitaessa kyseisen hoitomuo-
don soveltuvuutta eri potilasryhmissa, eivat ne kuitenkaan suoraan kerro hoidon vaikutuksesta po-
tilaiden elamanlaatuun, koska eldéménlaadun kokemuksellinen luonne ja& huomioimatta. Kirjalli-
suuskatsauksemme aineistossa oli nelja tutkimusta, joissa tavoitteena oli nimenomaan potilaiden
eldémanlaadun maarittdminen heidan itsensa arvioimana tahan tarkoitukseen kehitettyjen EORTC:n
kyselykaavakkeiden avulla ennen hoitojaksoa, hoitojakson aikana seka sen jalkeen. Kolmessa tut-

kimuksessa verrattiin standardimuotoista kemosadehoitoa joko pelkkaan sédehoitoon (Taphoorn
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ym. 2005) tai kemosadehoidon muunnelmaan (Armstrong ym. 2013; Taphoorn ym. 2015) ja yh-
dessa tutkimuksessa hypofraktioitua kemosadehoitoa saaneiden iakkaiden glioblastoomapotilai-

den elamanlaatua selvitettiin ja kuvailtiin ilman vertailuryhmaa (Minniti ym. 2013).

Taphoornin ym. (2005) tutkimuksessa lopullinen tutkimusotos koostui 490:sta 18-70-vuotiaasta
glioblastoomapotilaasta, jotka oli satunnaisesti jaettu pelkkaa sadehoitoa (n=248) tai standardi-
muotoista kemosadehoitoa (n=242) saavien ryhmiin. Potilaiden elamanlaatua mitattiin ennen hoi-
don aloitusta sek& useaan otteeseen hoidon aikana ja sen jalkeen EORTC:n QLQ-C30- ja QLQ-
BN20-kyselykaavakkeiden avulla (kts. liite 1). Varsinaiseen analyysiin otettiin mukaan seitseman
kaavakkeilla mitattavaa elamanlaadun ulottuvuutta —yleinen elaménlaatu, sosiaalinen toimintakyky,
emotionaalinen toimintakyky, vasymys, tulevaisuuteen liittyva epavarmuus, unettomuus ja kommu-
nikaatiovaikeudet. Nelja osa-aluetta (taloudellinen vaikutus, kutina, hiusten Iaht6 ja ripuli) suljettiin
tutkimuksen ulkopuolelle, koska naillé osa-alueilla ei odotettu olevan eroja ryhmien valilla. Loppuja
mitattuja osa-alueita (mm. jalkojen heikkous, arkielaman toimintakyky, pahoinvointi, ruokahalutto-

muus ja ummetus) analysoitiin ainoastaan kokeellisessa mielessa. (Taphoorn ym. 2005, 2-4.)

Lahtotilanteessa elamanlaatu oli samankaltainen molemmissa ryhmissa, eika mikaan mitattu ela-
manlaadun osa-alue poikennut merkittavasti ryhmien valilla. Yleinen elamanlaatu oli merkittavasti
alentunut referenssidataan verrattuna molemmissa ryhmissa ja lisaksi potilailla oli vasymysta, unet-
tomuutta, kommunikaatiovaikeuksia, motorisia toimintahairioita, jalkojen heikkoutta, alentunut
emotionaalinen ja sosiaalinen toimintakyky seka huomattavaa epavarmuutta tulevaisuuteen liit-
tyen. Hoidon edetessa ryhmien valilla havaittiin joitain pienia eroavaisuuksia elamanlaadussa,
mutta ainoa kliinisesti merkittava ero ennakkoon valituissa osa-alueissa oli sosiaalisessa toiminta-
kyvyssa nelja viikkkoa sadehoitojakson jalkeen, jolloin pelkkaa sadehoitoa saaneiden potilaiden so-
siaalinen toimintakyky oli kemosadehoitoa saaneita potilaita parempi. Jaliemmissa arvioinneissa
vastaavaa eroa sosiaalisessa toimintakyvyssa tai muissakaan seitsemasta etukateen valituista
osa-alueista eri ryhmien valilla ei kuitenkaan enaa ollut — vasymys tosin lisdantyi enemman ke-
mosadehoitoa saaneen ryhman potilailla. Osa-alueista, joita ei ollut etukateen valittu otettavaksi
mukaan varsinaiseen analyysiin huomattiin myés joitain eroja ryhmien valilld: pelkkaa sadehoitoa
saaneen ryhman potilailla jalkojen heikkous vaheni enemman kuin kemosadehoitoa saaneilla, kun
taas arkielaman toimintakyky parani enemman kemosadehoitoryhman potilailla. Temotsolomidiin

yhdistetyt pahoinvointi ja oksentelu, ruokahaluttomuus seka pahoinvointilaakkeiden syontiin yhdis-
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tetty ummetus lisdantyivat enemman kemosadehoitoa saaneessa ryhmassa. Kaiken kaikkiaan voi-
tiin kuitenkin todeta, ettei temotsolomidi-kemosadehoito vaikuta negatiivisesti glioblastoomapotilai-

den elamanlaatuun pelkkaan sadehoitoon verrattuna. (Taphoorn ym. 2005, 4-6.)

Minnitin ym. (2013) tutkimuksen tarkoituksena oli selvittda, millainen vaikutus hypofraktioidulla ke-
mosadehoidolla on iakkaiden glioblastoomapotilaiden elamanlaatuun kayttaen Taphoornin ym.
(2005) tapaan hyvaksi EORTC:n QLQ-C30- ja QLQ-BN20-elamanlaatukyselyita. Lisaksi tutkimuk-
sessa huomioitiin muutokset potilaiden neurokognitiivisessa toimintakyvyssa, jota arvioitiin MMSE-
muistitestin avulla. Tutkimuksessa oli mukana 65 ialtaan 70-vuotiasta tai vanhempaa glioblas-
toomapaotilasta, joiden hoitomuotona oli hypofraktioitu kemosadehoito. Talla viitataan sadehoitoon,
jonka kokonaisannos oli 40 Gy ja se oli jaettu 15:een 2,67 Gy:n suuruiseen fraktioon (vrt. standar-
dimuotoisessa 60 Gy, 30:ssa 2 Gy:n fraktiossa) seka samanaikaiseen seka sadehoidon jalkeiseen
(=adjuvanttiin) temotsolomidi-sytostaattihoitoon, joiden annostukset olivat samat kuin glioblas-
tooman standardimuotoisessa kemosadehoidossa. Taphoornin ym. (2005) tutkimuksesta poiketen
tassa tutkimuksessa ei ollut vertailuryhmaa, vaan kaikki tutkimukseen osallistuneet potilaat saivat
saman hoidon. Potilaiden elamanlaatua mitattin EORTC:n kyselykaavakkeilla juuri ennen sade-
hoidon aloitusta, 4 viikkoa sddehoidon paattymisen jalkeen (juuri ennen adjuvantin temotsolomidi-
hoidon aloitusta) ja tdman jalkeen 8 viikon valein sairauden etenemiseen saakka. Neurokognitii-
vista toimintakykya mittaava MMSE-testi tehtiin myds ennen sadehoidon aloitusta ja kuukauden
paasta sen paattymisesta, mutta taman jalkeen mittausvali oli harvempi kuin elamanlaatukyselyilla.
(Minniti ym. 2013, 285-286.)

EORTC:n kyselykaavakkeiden perusteella mitatuista elamanlaadun osa-alueista mukaan Minnitin
ym. (2013) tutkimuksen varsinaiseen analyysiin otettiin 9 ennakkoon valittua ulottuvuutta, joihin
glioblastooman ja sen hoidon uskottiin aiempien tutkimusten perusteella eniten vaikuttavan. Etu-
kateen valitut eldmanlaadun osa-alueet olivat: yleinen elamanlaatu, sosiaalinen, kognitiivinen,
emotionaalinen seka fyysinen toimintakyky, vasymys, motoriset toimintahairiot, kommunikaatiovai-
keudet, ja unettomuus. Naméa poikkesivat Taphoornin ym. (2005) tutkimuksen vastaavista siten,
ettd mukana olivat myds kognitiivinen ja fyysinen toimintakyky seka motoriset toimintahéiriét, kun
taas tulevaisuuteen liittyvaa epavarmuutta ei oltu valittu etukateen otettavaksi mukaan tutkimuksen
varsinaiseen analyysiin. Muutoksia muissakin osa-alueissa ja oireissa tosin tutkittiin jalkeenpain.
(Minniti ym. 2013, 286.)
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Koska elamanlaatukyselyihin vastanneiden maara Minnitin ym. (2013) tutkimuksessa putosi ajan
myota sairauden etenemisesta johtuen, tulokset raportoitiin vain 6 kuukauden ajalta sadehoitojak-
son aloituksesta lahtien. Etukateen valituista 9:sta osa-alueesta tilastollisesti merkittava parannus
lahtotilanteeseen verrattuna havaittiin neljan osa-alueen kohdalla - yleinen elamanlaatu, sosiaali-
nen ja kognitiivinen toimintakyky seka motoriset toimintahairiot. Kommunikaatiovaikeuksien ja
unettomuuden osalta tutkimuksen tuloksissa ei havaittu juurikaan muutosta, mutta myés fyysinen
ja emotionaalinen toimintakyky paranivat jonkin verran - ndissa osa-alueissa muutos ei tosin ollut
tilastollisesti merkittava. Ainoa selkeasti negatiivinen muutos ennakkoon valituissa osa-alueissa
havaittiin vasymyksen kohdalla, joka lisdantyi ajan myota. Myos niissa osa-alueissa, joita ei ollut
etukateen valittu otettavaksi mukaan varsinaiseen analyysiin, havaittiin joitain tilastollisesti merkit-
tavia muutoksia. Naista silmiinpistavimpia olivat parannukset tulevaisuuteen liittyvassa epavarmuu-
dessa ja uneliaisuudessa, jotka vahenivat huomattavasti ajan myéta. Temotsolomidi-sytostaattei-
hin liitetyista oireista ummetus, pahoinvointi ja oksentelu seka ruokahaluttomuus olivat osa-alueita,
jotka huononivat hoidon edetessa — ummetus tosin oli ainoa oire, jossa muutos oli tilastollisesti
merkittava. Neurokognitiivista toimintakykya mittaavan MMSE-testin tuloksissa tarkastelujakso oli
12 kuukautta, ja sen tuloksista havaittiin, etta perati 89 %:lla idkkaista hypofraktioitua kemoséde-
hoitoa saaneista glioblastoomapotilaista testin tulokset pysyivat samana tai paranivat ajan myota
ja vain 11 %:lla tulokset huononivat. (Minniti ym. 2013, 288-289.)

Minnitin ym. (2013) tutkimus siis osoitti, ettd hypofraktioitu kemosadehoito oli hyodyksi iakkaille
glioblastoomapotilaille — tarkeaksi katsotut elamanlaadun osa-alueet paranivat tai pysyivat kuta-
kuinkin samana hoidon edetessa sairauden etenemiseen saakka, eika hoidolla ollut negatiivista
vaikutusta myoskaan potilaiden neurokognitiiviseen toimintakykyyn. Tulos on jokseenkin ristiriitai-
nen aiempien kemosadehoidon toksisuutta iakkailla glioblastoomapotilailla arvioineiden tutkimus-
ten kanssa (Sijben 2008; Fiorica 2009; Lee 2012), joista sai kasityksen, ettd yleisesti ottaen poti-
laiden vointi ja terveydentila huononivat kemosadehoidon vaikutuksesta. Erityisen suuri ristiriita oli
suhteessa Leen ym. (2012) tutkimukseen, jossa arvioitavana oli myds potilaiden toimintakyky
ECOG-luokituksen mukaan, joka laski lahes kaikilla potilailla heti kemosadehoidon alettua. Mah-
dollisena selittdvana tekijana voidaan pitaa sita, ettéd tutkimuksissa kaytetyt hoitomuodot poikkesi-
vat toisistaan sadehoidon fraktioinnin suhteen. Toimintakyky ja elaméanlaatu eivat myoskaan ole
kasitteina identtiset - ECOG-luokitus huomioi ainoastaan fyysisen ulottuvuuden -, mutta ottaen huo-
mioon, ettd Minnitin ym. (2013) tutkimuksessa havaittiin lievé parannus myds potilaiden fyysisessa
toimintakyvyssa, voidaan todeta, etteivat nama tulokset ole linjassa toistensa kanssa. Huomionar-
voista kuitenkin on, etta mittaustavat poikkesivat toisistaan merkittavasti - Leen ym. tutkimuksessa
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toimintakykya arvioitiin sivullisen toimesta seurantakayntien yhteydessa, kun taas Minnitin ym. tut-
kimuksessa toimintakyvyn ulottuvuudet olivat potilaiden itsensa arvioimia. Tama voi osaltaan selit-
taa sita, miksi tulokset olivat keskenaan hyvin erilaiset. (Minniti ym. 2013, 285, 290; Lee ym. 2012,
504, 507)

Siind missa Taphoornin ym. (2005) tutkimusotos oli rajattu vain 18-70-vuotiaisiin ja Sijbenin ym.
(2008), Fiorican ym. (2009), Leen ym. (2012) ja Minnitin ym. (2013) iakkaisiin, yli 65- tai 70-vuotiai-
siin glioblastoomapotilaisiin, ei Armstrongin ym. (2013) tutkimuksen kohderyhmaa ollut rajattu ian
perusteella. Kaytannossa tama tarkoitti sita, ettd tutkimuksessa satunnaistettu 182:n glioblas-
toomapotilaan joukko oli ialtdan 21-84-vuotiaita. Myos taman tutkimuksen lahtokohta poikkesi
edella mainituista, silla tarkoituksena oli selvittaa, millainen kokonaisvaikutus annostehostetulla ad-
juvantilla temotsolomidihoidolla on eldmanlaadun suhteen verrattuna standardimuotoiseen ke-
mosadehoitoon. Edelld mainittujen tutkimusten tapaan paapaino ei siis ollut perinteiselld ke-
mosadehoidolla, vaan sen muunnelmalla, jossa sadehoitojakson jalkeinen temotsolomidisytostaat-
tihoito annettiin 21 perattaisen paivan jaksoissa perinteisen 5 paivan jakson sijaan. Standardimuo-
toista kemosadehoitoa saavat potilaat olivat tdssa tutkimuksessa vertailuryhmana. (Armstrong ym.
2013, 4076-4078.)

Armstrongin ym. (2013) tutkimuksessa perinteista, standardimuotoista kemosadehoitoa (n=92) ja
annostehostettua adjuvanttia temotsolomidihoitoa (n=90) saaneiden glioblastoomaa sairastavien
potilasryhmien eldmanlaatua mitattin Taphoornin ym. (2005) ja Minnitin ym. (2013) tutkimusten
tapaan EORTC:n QLQ-C30 ja QLQ-BN20-kyselykaavakkeilla. Naiden lisaksi potilaiden hoitoihin ja
aivopaineen kasvuun liittyvien seka muiden keskeisten oireiden vakavuutta ja hairitsevyytta elaman
eri osa-alueilla selvitettin MDASI-BT-kyselykaavakkeella. Elémanlaatua ja oirekuvaa selvitettiin
ennen hoidon aloitusta, useaan otteeseen hoidon aikana seka hoidon jalkeen. Myds potilaiden
neurokognitiivista tilaa selvitettiin hoitojen edetessa — tassa hyodynnettiin Hopkins verbal learning—
(HVLT), Trail making— (TMT) ja Controlled Oral Word Association-testejg (COWAT). Neurokogni-
tiiviset testit tehtiin niin ikdan ennen hoidon aloitusta, hoidon aikana ja sen jalkeen, mutta hoidon-
aikaisia mittaamiskertoja oli vahemman kuin eldmanlaatu- ja oirekyselyilld. Artikkelissa esiteltiin
kyselyiden ja testien tulokset lahtdtason ja ennen neljatté adjuvanttia temotsolomidijaksoa mitattu-

jen tulosten osalta molemmissa ryhmissa. (Armstrong ym. 2013, 4077, 4079.)
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Armstrongin ym. (2013) tutkimuksen tulokset oli raportoitu prosenttiosuutena koko ryhman poti-
laista, joiden eldmanlaatu- (QLQ-C30 ja -BN20) ja oirekyselyissa (MDASI-BT) seké& neurokognitii-
visissa testeissa (HVLT, TMT ja COWAT) havaittiin tulosten alenemista laht6tason ja ennen neljatta
adjuvanttia temotsolomidijaksoa mitattujen tulosten valilla. Tavallista kemosadehoitoa saaneella
ryhmalla elamanlaatukyselyiden tulokset huononivat keskimaarin 20 %:lla potilaista QLQ-C30-ky-
selyn osalta ja 18 %:lla QLQ-BN20-kyselyn osalta. Vastaavat osuudet annostehostettua temotso-
lomidia saaneessa ryhméassa olivat 30 % ja 25 %. Eniten huononemista molemmat ryhmat huomi-
oiden havaittiin C30:n osa-alueista ruokahalun menetyksessa (molemmissa ryhmissa 33 %:lla po-
tilaista) ja BN20:n osa-alueista kommunikaatiovaikeuksissa (31 %:lla standardiannosta saavassa
ryhmassa ja 32 %:lla annostehostettua temotsolomidia saavassa ryhmassa) seka uneliaisuudessa
(31 % ja 34 %). Suurimmat erot ryhmien valilld havaittiin C30:n osalta yleisen elamanlaadun huo-
nonemisessa (23 %:lla tavallista kemosadehoitoa saavassa vs. 45 %:lla potilaista annostehostet-
tua temotslomidia saavassa ryhmassa) ja BN20:n osalta motoristen toimintahairididen lisaantymi-
sessa (20 % vs. 45 %). Muita tilastollisesti merkittavia eroja ryhmien valilla ei eri osa-alueissa ha-
vaittu, mutta yleisesti ottaen lahes kaikissa osa-alueissa enemman huononemista oli annostehos-

tettua temotsolomidia saaneessa ryhmassa. (Armstrong ym. 4081.)

MDASI-BT-oirekyselyn tulosten perusteella havaittiin negatiivinen muutos oireiden vakavuudessa
keskiméaarin 10 %:lla ja oireiden hairitsevyydessa 14 %:lla tavallista kemosadehoitoa saaneen ryh-
man potilaista, kun taas annostehostettua temotsolimidihoitoa saaneessa ryhmassa vastaavat
osuudet olivat 27 % ja 32 %. Molemmissa mitatuissa osa-alueissa ero ryhmien valilla oli tilastolli-
sesti merkittava, mika viittaa siihen, etta annostehostettu adjuvantti temotsolomidihoito lisaa mer-
kittavasti seka "oiretaakkaa” etta oireiden hairitsevyytta elaman eri osa-alueilla tavalliseen ke-
mosadehoitoon verrattuna. HVLT-, TMT- ja COWAT-testien tarkoituksena oli selvittaa, hidastiko
annostehostettu hoito potilaiden neurokognitiivisten kykyjen huononemista talld hoitomuodolla
mahdollisesti saavutettavan kasvaimen hitaamman etenemisen myaéta. Naiden testien osalta ryh-
mien valilla ei havaittu tilastollisesti merkittavaa eroa tulosten huononemisen tai parantumisen suh-
teen. Tdman uskottiin viittaavan siihen, ettei ryhmien valilla ollut eroa hoidon tehokkuudessa ja
kasvaimen kasvun hallinnassa. (Armstrong ym. 2013, 4079, 4081, 4083.)

Taphoornin ym. (2015) tutkimuksen laht6tilanne oli samankaltainen kuin Taphoornin ym. (2005) ja

Armstrongin ym. (2013) tutkimuksessa — kahta eri hoitomuotoa saaneiden eldméanlaatua verrattiin

keskenaan. Tassa tutkimuksessa tarkoituksena oli selvittda, onko bevasitsumabin lisdémiselld
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glioblastoomapotilaiden standardimuotoiseen kemosadehoitoon eldmanlaatua huonontavaa vaiku-
tusta. Tutkimusotos koostui perati 902:sta glioblastoomaa sairastavasta potilaasta, joiden hoito-
muotona oli perinteinen kemosadehoito yhdistettyna joko bevasitsumabiin (n=450) tai lumel&ak-
keeseen (n=452). Kuten edellisessa kappaleessa esitellyissa kolmessa elaméanlaatututkimuksissa
(Taphoorn ym. 2005; Minniti ym. 2013; Armstrong ym. 2013), myds tassa tutkimuksessa elaméan-
laatumittauksissa kaytettiin hyvéksi EORTC:n QLQ-C30 ja QLQ-BN20-kyselykaavakkeitta, joiden
osa-alueista mukana analyysissa olivat yleinen elamanlaatu, fyysinen ja sosiaalinen toimintakyky,
motoriset hairiot sekd kommunikaatiovaikeudet. Mittaukset tehtiin yhteensa 16 kertaa hoitojakson
aloituksesta lahtien tai siihen saakka, kunnes sairaus eteni. (Taphoorn ym. 2015, 2166, 2168-
2169.)

Taphoornin ym. (2015) tutkimuksen tulokset oli raportoitu jokaisesta mitatusta osa-alueesta potilai-
den lukumaarana ja prosenttiosuuksina, joilla eldmanlaatu pysyi samana tai parani seka keskimaa-
raisend lahtotilanteesta kuluneena aikana, kun tulosten alenemista ei havaittu. Tulosten todettiin
alkavan huononemaan molemmissa ryhmissa vasta siina vaiheessa, kun sairaus eteni — muuten
tuloksissa ei havaittu merkittavia muutoksia millaén mitatuilla elamanlaadun osa-alueilla kumman-
kaan ryhman kohdalla. Ryhmien valilla havaittiin kuitenkin merkittava ero ajassa, joka kului sairau-
den etenemiseen ja nain ollen bevasitsumabia saaneessa ryhmassa elamanlaatumittausten tulok-
set paranivat/pysyivat samalla tasolla pidempaan, kuin lumelaéaketta saaneessa ryhméassa. Beva-
sitsumabin itsessaan ei siis todettu parantavan tai huonontavan glioblastoomaa sairastavien poti-
laiden elamanlaatua kemosadehoitoon yhdistettyna, mutta silla saavutettu pidempi aika sairauden
etenemiseen piti potilaiden elamanlaadun hyvalla tasolla pidempaan. Tutkimuksessa korostuukin
hoitomuodon sijaan erityisesti sairauden etenemisen vaikutus potilaiden elamanlaadun alenemi-
seen. (Taphoorn ym. 2015, 2172-2173.)

Seka Taphoornin ym. (2005), Minnitin ym. (2013), Armstrongin ym. (2013) ettd Taphoornin ym.
(2015) tutkimuksissa glioblastoomapotilaiden elamanlaatua oli siis pyritty selvittmaan samojen
EORTC:n kyselykaavakkeiden pohjalta, mutta paitsi tutkimusten lahtéasetelmat ja tavoitteet, myos
tulosten raportointitavat poikkesivat toisistaan. Taphoornin ym. (2005) tutkimuksessa kemosade-
hoitoa saavan potilasryhmén elamanlaatutuloksia oli analysoitu suhteessa pelkkéa sadehoitoa
saaneisiin potilaisiin. Eldmanlaadun osa-alueiden tulokset oli pisteytetty ja naita pisteita verrattiin
eri hoitomuotoja saavien ryhmien valilla eri ajankohtina. Lisaksi pisteiden paranemista tai huono-
nemista suhteessa aikaan tutkittin molemmissa ryhmisséa. (Taphoorn ym. 2005, 4-5.) Minnitin ym.
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(2013) tutkimuksessa, jossa ei ollut vertailuryhmaa, osa-alueiden tulokset oli myds pisteytetty lah-
totilanteen osalta ja muutokset pisteissa seurantajaksolla kerrottiin niiden osa-alueiden kohdalla,
joissa muutos oli merkittava — muiden osa-alueiden osalta oli saatavilla vain tieto siita, paranivatko
vai huononivatko tulokset (Minniti ym. 2013, 287-288). Armstrongin ym. (2013) tutkimuksen ela-
manlaatutulokset raportoitiin eri osa-alueista ainoastaan eri ryhmien potilaiden prosenttiosuuksina,
joilla pisteet huononivat — 1&ht6- tai lopputilanteen pisteita ei artikkelissa kerrottu (Armstrong ym.
2013, 4081). Taphoornin ym. (2015) tutkimuksen tulokset puolestaan olivat raportoitu ainoastaan
silté osin, kuinka kauan eri ryhman potilailla kesti, kunnes tulokset alkoivat huonontua (Taphoorn
ym. 2015, 2173). Myods seurantajaksoissa oli eroja: Taphoornin ym. (2005) tutkimuksessa potilai-
den elamanlaadun kehitysta raportoitiin yli vuoden ajalta, Minnitin ym. (2013) tutkimuksessa lopul-
linen raportoitu seurantajakso oli 6 kuukautta ja Armstrongin ym. (2013) tutkimuksessa reilut 5 kuu-
kautta (Taphoorn ym. 2005, 3-4; Minniti ym. 2013, 287; Armstrong ym. 2013, 4077, 4079). Taphoor-
nin ym. (2015) tutkimuksessa elamanlaatumittauksia tehtiin siinen asti, kunnes sairaus eteni, joka
vaihteli eri potilaiden osalta suuresti — yhteensa mittauksia tehtiin enintaan 16 kertaa, n. 1,5 vuoteen
saakka lahtotilanteesta (Taphoorn ym. 2015, 2168).

Taulukkoon 6 on keratty Taphoornin ym. (2005), Minnitin ym. (2013) ja Armstrongin ym. (2013)
tutkimusten tuloksia elamanlaatukyselyiden ja neurokognitiivisten testien osalta tutkimusten seu-
rantajakson aikana. EORTC:n kyselykaavakkeista mukana ovat sellaiset osa-alueet, joita oli tutkittu
vahintaan kahdessa artikkelissa, ja erot pisteissa lahtotilanteesta seurantajakson loppuun on esi-
tettyna niilta osin, kuin ne olivat alkuperaistutkimusten tulosten raportoinneista saatavilla. Taphoor-
nin ym. (2015) tutkimuksen tuloksia ei taulukoitu, silla niiden esittdmistapa artikkelissa ei mahdol-

listanut vertailua ajan suhteen.
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TAULUKKO 6. Yhteenveto eldménlaatu- ja oirekyselyiden sekéd neurokognitiivisten testien tulok-
sista (Taphoorn ym. 2005, 2-6; Minniti ym. 2013, 286-289; Armstrong ym. 2013, 4077, 4079, 4081).

Tutkimus Taphoorn ym. 2005 Minniti ym. 2013 Armstrong ym. 2013
Seurantajakso n.1v n. 6 kk n. 5 kk
Potilaiden iké 18-70 70 tai yli 21-84
Hoitomuoto Kemosadehoito | Pelkk& séde- Hypofraktioitu ke- Kemosade- | Annostehos-
hoito mosadehoito hoito tettu
Potilaiden lukuméaara 490 65 182
242 248 92 90
Eldmé&nlaadun muutokset
lahto- ja lopputilanteen va- pysyi sa- pysyi sa-
lila mana tai pa- | mana tai pa-
rani (%) / rani (%) /
QLQ-C30 huononi (%) | huononi (%)
- Yleinen elaménlaatu parani parani parani (9,6 p) 77123 55145
- Toimintakyvyn ulottuvuu-
det:
o  fyysinen - - parani 76/23 64 /36
e emotionaalinen ei muutosta ei muutosta parani 87/13 72128
e kognitiivinen = - parani (9,5 p) 79/21 62/38
e arkielima parani (13,6 p) | huononi (6,6 p) - 76 /24 64 /36
e  sosiaalinen parani (9,3 p) parani (15,9 p) parani (10,4 p) 77123 64 /36
- Visymys huononi huononi huononi 76124 56 /44
- Pahoinvointi/oksentelu huononi (5,1 p) | huononi (2,0 p) huononi 84/16 69/31
- Unettomuus ei muutosta ei muutosta ei muutosta 90/10 82/18
- Ruokahaluttomuus huononi (7,9 p) | huononi (3,2 p) huononi 67/33 67/33
- Ummetus huononi (8,3 p) | huononi (3,4 p) huononi (7,6 p) 84/16 74126
QLQ-BN20
- Tulevaisuuteen liittyva : ) )
epavarmuus parani (13,0 p) | parani (17,8 p) parani (9,5 p) 94 /6 86 /14
- Motoriset toimintahairiot o o _parani 80/20 55745
- Kommunikaatiovaikeudet ei muutosta ei muutosta ei muutosta 69/31 68/32
- Jalkojen heikkous parani (1,7 p) parani (13,5) - 86 /14 76124
MDASI-BT
73127
- oireiden vakavuus* 90/10 68/32
- oireiden héiritsevyys* 86/14
Neurokognitiivisen toimin- Parani tai pysyi sa-
takyvyn muutokset mana (%) / huononi
(%)
- MMSE - - 89/11* - -
- HVLT* - - - 76124 76/24
-TMT* - - - 77123 70,5/29,5
-COWAT - - - 93/7 84/16

- Ei tutkittu / ei tietoa saatavilla
* Keskimaéarainen arvo kyselyiden / testien eri osa-alueista.
** Seurantajakso 12 kk.

Erilaisten lahtdasetelmien ja tulosten raportointitapojen johdosta vertailu tutkimuksien valilla on vai-
keaa. On kuitenkin nahtavissa, ettei yhdessakaan tutkimuksessa havaittu merkittdvaa elamanlaa-
dun alenemista millaan tarkeélld osa-alueella tavallista tai hypofraktioitua kemosadehoitoa saa-
neissa ryhmissa. Tama todettiin myos Taphoornin ym. (2015) tutkimuksessa (ei taulukossa), jossa

kemosédehoito, bevasitsumabilla tai iiman, ei vaikuttanut negatiivisesti potilaiden eldamanlaatuun,
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vaan kaikissa mitatuissa osa-alueissa tulokset pysyivat samalla tasolla tai paranivat suurimmalla
osalla potilaista siihen saakka, kunnes sairaus eteni (Taphoorn ym. 2015, 2173). Potilaiden yleinen
eldmanlaatu seka sosiaalinen toimintakyky paranivat kaikissa Taphoornin ym. (2005) ja Minnitin
ym. (2013) tutkimusten ryhmissa alkutilanteeseen verrattuna. Armstrongin ym. (2013) tutkimuksen
tuloksista ei voida vetaa kovin yleistettavia johtopaatoksia, silla siina ei ole kerrottu, miten paljon
tulokset huononivat niilla potilailla, joilla ne huononivat, ja kuinka suurella osalla potilaista tulokset
paranivat (ja minka verran) verrattuna niihin, joilla tulokset pysyivat samalla tasolla. Huomionar-
voista kuitenkin on, etta tulevaisuuteen liittyva epavarmuus, joka vaheni (parani) merkittavasti myos
Taphoornin ym. (2005) ja Minnitin ym. (2013) tutkimusten potilasryhmissa, lisdantyi (huononi) vain
6 %:lla Armstrongin ym. (2013) tutkimuksen tavallista kemosadehoitoa saaneessa ryhmassa.
Tassa on nahtavilla selkea linja tulevaisuuteen liittyvan huolen vahenemisesta glioblastoomapoti-

lailla kemosadehoidon edetessa. (Kts. taulukko 6.)

Tulokset huononivat kaikissa ryhmissa Taphoornin ym. (2005) ja Minnitin ym. (2013) tutkimuksissa
vasymyksen, pahoinvoinnin ja oksentelun, ruokahalun menetyksen seka ummetuksen osalta, jotka
siis lisdantyivat hoidon edetessa. Armstrongin ym. (2013) tutkimuksessa tavallista kemosédehoitoa
saaneessa ryhmassa eniten vaikutti huonenevan (lisdéntyvan) ruokahalun menetys, jota havaittiin
33 %:lla potilaista. Kaikkien neurokognitiivista suorituskykya mittavien testien osalta tulokset para-
nivat tai pysyivat samana suurimmalla osalla potilaista seka Minnitin ym. (2013) ettd Armstrongin
ym. (2013) tutkimuksissa, mista voidaan paatella, ettei kemosadehoidolla ole neurokognitiivista

suoriutumiskykya alentavaa vaikutusta. (Kts. taulukko 6.)

6.2 Muut kemosadehoitoa saavien glioblastoomapotilaiden elamanlaatuun vaikuttavat te-
kijat

Kirjallisuuskatsaukseen valikoituneissa artikkeleissa kasiteltiin hoitomuodon lisaksi myos muita te-
motsolomidi-kemosadehoitoa saavien glioblastoomapotilaiden elamanlaatuun vaikuttavia tekijoita.
Pelletier ym. (2002) tutkivat masennuksen, vasymyksen, henkisen paineen ja eksistentiaalisten
ongelmien ilmaantuvuutta ja niiden vaikutusta aivokasvainpotilaiden elaméanlaatuun (Pelletier ym.
2002, 41). Bosman ym. (2009) tutkimuksen tarkoituksena oli puolestaan selvittda, mikéa on diag-
noosin jalkeisen elinajan ja kasvaimen uusimisen vaikutus (Bosma ym. 2009, 51). Tassa kappa-
leessa kerrotaan Pelletirin ym. (2002) ja Bosman ym. (2009) tutkimuksissa tehdyissa havainnoista
seka aiemmissa kappaleissa esiteltyjen tutkimusten tuloksissa esille tulleista muista mahdollisista
elamanlaatuun vaikuttavista seikoista kemosadehoidon lisaksi.
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Pelletierin ym. (2002) tutkimuksen lahtokohtana oli saada parempi ymmarrys aivokasvainpotilaiden
kokemista neuropsykiatrisista ongelmista, jolloin potilaiden ja heidan perheidensa elamanlaatua
olisi mahdollista parantaa tehokkaampien hoitoratkaisujen kautta. Tutkimuksessa oli mukana
glioblastoomapotilaiden lisaksi myos alemman pahanlaatuisuusasteen aivokasvainpotilaita, mutta
valtaosa (56,7 %) tutkimusjoukosta (n=60) koostui nimenomaan korkean pahanlaatuisuusasteen
aivokasvainpotilaista, joihin glioblastoomaa sairastavatkin kuuluvat. Suurin osa tutkimusjoukon po-
tilaista oli saanut aivokasvaindiagnoosin yli puoli vuotta tutkimuksen suoritushetke@ aikaisemmin
ja heita oli hoidettu laajasti joko sade- tai sytostaattihoidolla tai naiden yhdistelmalla (kemosade-
hoito). FACT-Br-kaavakkeella mitattiin potilaiden kokemaa elamanlaatua (kokonaispistemaara) ja
henkista painetta ("Emotional well-being” -0sa-alueen pistemaara) seka vasymysta ensimmaisen
kysymyksen (“Lack of energy’) pisteiden osalta. Vasymysta mitattin lisaksi BDI |l-masennuskyselyn
kysymyksilla 15 ("Loss of energy”) ja 20 ("Tiredness or fatigue”). BDI II-kyselyn kokonaispistemaa-
ralla puolestaan arvioitiin masennusoireiden ilmaantuvuutta, ja potilaiden kokemia eksistentiaalis-
ten ongelmien ilmaantuvuutta mitattiin MQOL-kyselyn eksistentiaalisen hyvinvoinnin ("Existential
well-being”) osa-alueen pistemaaralla. Kyseessa oli niin sanottu poikittaistutkimus, eli mittaukset

toteutettiin vain yhtena ajankohtana. (Pelletier ym. 2002, 41, 43-44.)

Tutkimuksen tuloksista kavi ilmi, etta aivokasvainpotilailla oli merkittavaa tulosten alenemista kai-
killa mitatuilla osa-alueilla. Erityisesti masennusoireiden havaittiin olevan hyvin yleinen ja vakava
ongelma tassa potilasryhmassa - lahes 40 %:lla potilaista oli vahintéan lievan masennuksen oireita,
kun vastaava luku aikuisvéestdssa yleisesti on 6 % ja sydpapotilailla 6-15 % (kun mukana on kaikki
syopasairaudet). Myos vasymyksen maara tutkituissa aivokasvainpotilaissa oli huomattavan suuri,
ja sen arvioitiin voivan johtua useammasta eri syysta, kuten sairauteen, hoitoihin ja muuhun sai-
rastavuuteen liittyvista tekijoista ja psykologisista ongelmista. Olemassaoloon liittyvan (eksistenti-
aalisen) jannitteen todettiin olevan ongelma 25 %:lle ja tuottavan todennakdisesti vaikeuksia 50
%:lle tutkituista potilaista, mika viittaa siihen, ettd aivokasvainpotilaat kokevat suurta stressia yrit-

taessaan etsia merkitysta elamalle vaikeassa tilanteessa. (Pelletier ym. 2002, 46.)

Onilmeist, etteivat vakavasti sairaat aivokasvainpotilaat voi yhta hyvin kuin terveet ihmiset eldman
eri osa-alueilla, joten tutkimuksen tuloksia ei voida télta osin pitaa yllattavina. Arvokkaita huomioita
kuitenkin tehtiin, kun vertailtiin tutkittujen osa-alueiden pisteité suhteessa toisiinsa ja ennen kaikkea
suhteessa potilaiden kokemaan elamanlaatuun. Henkista painetta ja vasymysta lukuun ottamatta
kaikki osa-alueet korreloivat toisiinsa nahden, ja erityisesti masennusoireiden havaittiin korreloivan

voimakkaasti kaikkien muiden mitattujen osa-alueiden kanssa. Niin masennusoireet, vasymys,
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henkinen paine kuin eksistentiaalinen hyvinvointikin vaikuttivat suoraan potilaiden kokemaan ela-
manlaatuun. Tarkemmassa analyysissa todettiin, etta masennusoireet olivat vahvin elamanlaatua
ennustava tekija — ne vastasivat yksinaan yli puolesta elamanlaadussa havaitusta vaihtelusta - ja
etteivat vasymys ja henkinen paine olleet itsenaisia potilaiden kokemaa elamanlaatua selittavia
tekijoita. Yhteenvetona tuloksista tutkijat painottivat masennusoireiden yhteytta potilaiden koke-
maan huonompaan eldmanlaatuun ja korostivat masennuksen tunnistamisen ja hoitamisen (esim.
laakitys, terapia, tukiryhmat) tarkeytta aivokasvainpotilaiden elaméanlaadun parantamiseksi. Myos
eksistentiaalisen hyvinvoinnin merkitys elamanlaadulle tiedostettiin ja keinoiksi sen parantamiseksi

ehdotettiin niin hengellisia kuin terapeuttisiakin vaihtoehtoja. (Pelletier ym. 2002, 45-47.)

Bosma ym. (2009) lahestyivat aivokasvainpotilaiden elamanlaatua eloonja@misen ja sairauden uu-
siutumisen nakokulmasta. Tutkimusjoukko koostui yhteensa 68 potilaasta, joilla oltiin diagnosoitu
korkean pahanlaatuisuusasteen aivokasvain. Naista 16 eli alle vuoden ja maaritettiin lyhyen elin-
ajan potilaiksi, ja 16 yli 2 vuotta ja maaritettiin pitkan elinajan potilaiksi. Tutkimuksessa selvitettiin
pitkan ja lyhyen elinajan potilaiden elamanlaatua SF 36- ja BCM20-kyselykaavakkeilla 4 kuukau-
den valein lahtétilanteesta (ennen hoidon aloitusta) alkaen. SF36:lla mitatut elaménlaadun osa-
alueet olivat fyysinen toimintakyky seka sen aiheuttamat arkielaméan rajoitteet, kipu, yleinen ter-
veys, elinvoima, sosiaalinen toimintakyky, henkisista ongelmista aiheutuvat arkielaman rajoitteet ja
yleinen mielenterveys. Naista oli muodostettu my6s kaksi ylakategoriaa — fyysinen ja mentaalinen
komponentti. BCM20-kaavakkeesta mukana olivat tulevaisuuteen liittyva epavarmuus, nakoon liit-
tyvat ja motoriset hairiot, kommunikaatiovaikeudet, paansarky, kohtaukset, uneliaisuus ja jalkojen
heikkous. Lyhyen elinajan potilaiden osalta analyysissa olivat mukana lahtotilanteen ja 4 kuukau-
den paasta tasta mitatut elamanlaatutulokset ja pitkan elinajan potilailta mukana olivat lisaksi 8, 12
ja 16 kuukauden paasta lahtotilanteesta mitatut tulokset. Pitka@n elinajan potilailla viimeisia elaman-
laatumittausten tuloksia verrattiin vield potilaiden valilla, joilla kasvain uusiutui tai ei uusiutunut seu-

rantajakson aikana. (Bosma ym. 2009, 52-53.)

Kun verrattiin SF-36:1la mitattuja elamanlaatutuloksia lahtdtilanteen ja 4 kuukauden kohdalla pitkan
ja lyhyen elinajan potilailla, havaittiin, etta lahtdtilanteen tulokset eivat poikenneet toisistaan mer-
kittdvasti, mutta 4 kuukauden kohdalla tilastollisesti merkittavia muutoksia ja eroja ryhmien valilla
oli jo havaittavissa. Talléin lyhyen elinajan potilaille oli kehittynyt enemman ongelmia lahes jokai-
sella mitatulla osa-alueella — tosin ainoastaan yleiseen terveyteen liittyvien ongelmien kohdalla ha-
vaittu muutos oli tilastollisesti merkittava. Pitkan elinajan potilailla tulokset puolestaan paranivat
fyysisen ja sosiaalisen toimintakyvyn seké arkielamaan vaikuttavien henkisten rajoitteiden osalta,
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jotka olivat myds nahtavilla fyysisen komponentin ylakategoriassa. Tassa kategoriassa oli nahta-
villa tilastollisesti merkittava ero myos ryhmien valilla, mutta mentaalisen komponentin kategori-
assa ryhmien vélilla ei havaittu eroa. BCM-20:lla mitatuissa osa-alueissa ryhmien lahtdtilanteen
oireet poikkesivat toisistaan hieman enemman - oireet olivat kaikissa osa-alueissa pahempialylei-
sempia lyhyen elinajan potilailla, mutta nama erot eivat kuitenkaan olleet tilastollisesti merkittavia.
4 kuukauden kohdalla merkittava muutos lyhyen elinajan potilailla oli jalkojen heikkouden lisaanty-
minen, kun taas pitkan elinajan potilailla ei tassa vaiheessa havaittu merkittavia muutoksia oireissa.
8, 12 ja 16 kuukauden kohdalla mitatuissa tuloksissa kuitenkin havaittiin merkittdva muutos parem-
paan lahtotilanteeseen verrattuna tulevaisuuteen liittyvan epavarmuuden suhteen ja 12 kuukauden
kohdalla myds paanséaryn ja jalkojen heikkouden suhteen pitkan elinajan potilailla. (Bosma ym.
2009, 54-55.)

Vertailtaessa eldmanlaatumittausten tuloksia sairauden uusiutumisen suhteen havaittin enemman
ongelmia fyysisessa suorituskyvyssa ja arkielaman toiminnoissa, mielenterveydessa seka ylei-
sessa terveydentilassa niilla potilailla, joilla kasvain oli palannut. Nama ongelmat heijastuivat myos
fyysisen komponentin ylakategoriaan. Lisaksi niilla potilailla, joilla kasvain ei uusiutunut seuranta-
jakson aikana, oli huomattavasti vahemman motorisia hairioita, jalkojen heikkoutta ja tulevaisuu-

teen liittyvaa epavarmuutta verrattuna potilaisiin, joilla kasvain uusiutui. (Bosma ym. 2009, 56-57.)

Kaiken kaikkiaan Bosman ym. (2009) tutkimuksen tulokset osoittivat, etta lyhyen elinajan potilailla
elamanlaatu huononi hoidon aloituksesta lahtien usean elamanlaadun osa-alueen ja oireen koh-
dalla, kun taas pitkaan elaneilld nahtiin tulosten paranemista erityisesti fyysisen suorituskyvyn
osalta, jossa tulokset paranivat joka mittauskerralla saavuttaen ajan myo6ta jopa terveen vaeston
tason. Kasvaimen uusiutuminen pitkan elinajan potilailla puolestaan vaikutti negatiivisesti potilai-
den elamanlaatuun fyysisen suorituskyvyn ja tulevaisuuteen liittyvan epavarmuuden osalta, mutta
mentaaliseen puoleen uusiutumisella ei todettu olevan vaikutusta. Pitkan elinajan aivokasvainpoti-
lailla voi siis tdman tutkimuksen perusteella olla hyva eldmanlaatu diagnoosin jalkeen, mika on
tarkea tieto seka potilaalle ja hanen laheisilleen, ettd hoidosta vastaavalle ladkarille. (Bosma ym.
2009, 57-58.)

Myos edellisessé kappaleessa esitellyissa tutkimuksissa tuli ilmi hoitomuodon lisaksi muitakin mah-

dollisia selittavia tekijéita glioblastoomapotilaiden eldmanlaadulle. Taphoornin ym. (2015) tutkimuk-

sessa todettiin sairauden etenemisen olevan hoitomuodon sijaan todennakdisesti tarkein glioblas-
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toomapotilaan elaméanlaatuun vaikuttava tekija (Taphoorn ym. 2015, 2173), mika tukee myés Bos-
man ym. (2009) tutkimuksessa tehtya havaintoa kasvaimen uusimisen negatiivisesta vaikutuksesta
eldmanlaatuun. Minnitin ym. (2013) tutkimuksessa tehtiin my6s samankaltainen paatelma, kun ha-
vaittiin, etta elamanlaatutulokset sailyivat parempana pidempaan niilla potilailla, joiden kasvain oli
metyloitunut ja vastasi néin ollen paremmin kemosadehoitoon (Minniti ym. 2013, 290). Leen ym.
(2013) tutkimuksessa, jossa havaittiin suoriutumiskyvyn alenemista iékkailléa potilailla heti ke-
mosadehoidon aloituksen jalkeen, ei tata muutosta voitu vertailuryhman puutteesta johtuen osoit-
taa hoitomuodosta johtuvaksi. Sen sijaan suoriutumiskyvyn huononemisen ennustavina tekijoina
pidettiin ennen kaikkea leikkauksen laajuutta ja léhtétilanteen toimintakykyé — laajempi leikkaus ja
parempi lahtdtilanteen toimintakyky johtivat yleensa pidempaan kestaneeseen hyvaan toimintaky-
kyyn. Paremman toimintakyvyn voidaan katsoa heijastavan myos parempaa eldmanlaatua. (Lee
ym. 2013, 507.)
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7 POHDINTA

7.1 Tutkimustulosten tarkastelu ja johtopaatokset

Kirjallisuuskatsauksen artikkeleista iimeni, etta glioblastoomapotilaiden elamanlaatu oli merkitta-
vasti alentunut terveeseen vaestoon verrattuna. Taphoornin ym. (2005) laht6tilanteessa tekemissa
mittauksissa potilailla havaittiin yleisesti tiedossa olevien aivokasvainoireiden lisaksi huomattava
maara vasymysta, uneliaisuutta/unettomuutta, tulevaisuuteen liittyvaa epavarmuutta seka fyysisen,
emotionaalisen ja kognitiivisen toimintakyvyn alenemista (Taphoorn ym. 2005, 6-7). Myés Pelle-
tierin ym. (2002) tutkimuksessa aivokasvainpotilaiden huomattiin karsivan merkittdvasta vasymyk-
sesta seka emotionaalisesta ja eksistentiaalisesta paineesta, mutta ennen kaikkea tutkimuksesta
ilmeni masennusoireiden olevan hyvin yleisia, ja naiden todettiin olevan myds merkittavin elaman-

laatua huonontava tekija. (Pelletier ym. 2002, 46-47).

Pelletier ym. (2002) pohtivat mahdollisia syita masennusoireiden poikkeuksellisen suurelle esiinty-
vyydelle aivokasvainpotilailla. Oireiden uskottiin olevan seurausta diagnoosiin ja sen poikkeuksel-
lisen huonon ennusteeseen liittyvista epatoivon ja menetyksen tunteista, elaman tarkoitukseen liit-
tyvasta epavarmuudesta, sosiaalisen ja ammatillisen toimintakyvyn alenemisesta, sairauden ai-
heuttamista masennusta muistuttavista tai sita pahentavista oireista (esim. vasymys ja kognitiiviset
ongelmat) seka eri hoitomuotojen sivuvaikutuksista. Tutkijoiden mukaan on tarkeaa, ettd masen-
nus ja eksistentiaaliset ongelmat havaitaan ajoissa, ja etta niihin on tarjolla oikeanlaista apua. Laa-
kehoidon, terapian ja tukiryhmien ohella he ehdottivat, etta aivokasvainpotilaiden masennuksen
hoitoon voitaisiin yrittaa kehittda myos erityisesti talle ryhmalle raatalityja vaihtoehtoja. (Pelletier
ym. 2002, 46-47.)

Tarkasteltaessa kemosadehoidon vaikutusta glioblastoomapotilaiden kokemaan elamanlaatuun ei
havaittu merkittavaa negatiivista vaikutusta missaan tarkeaksi katsotussa osa-alueessa — useassa
tutkimuksessa elamanlaadun havaittiin monilta osin jopa paranevan hoidon ja ajan myata niilla po-
tilailla, joilla sairaus ei edennyt (Taphoorn ym. 2005, 6; Bosma ym. 2009, 57; Minniti ym. 2013, 289;
Taphoorn ym. 2015, 2173). Toisaalta hoidosta huomattiin aiheutuvan merkittdvaa toksisuutta eri-
tyisesti iakkaille ja huonokuntoisille potilaille (Sijpen ym. 2008, 102; Fiorica ym. 2009, 33-34; Lee
ym. 2013, 507). Vaikka tutkittavissa potilasryhmissa oli eroja eri tutkimuksissa, voitiin havaita risti-
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riita erityisesti fyysiseen kuntoon vaikuttavien objektiivisesti maaritettyjen ja potilaiden itsensa ra-
portoimien, subjektiivisten, arvioiden valilla. Tama ristiriita tuli esille myds Taphoornin ym. (2015)
tutkimuksessa, jossa bevasitsumabia saaneesta potilasryhmasta oli aiemmin tutkittu haittatapah-
tumien (toksisten reaktioiden) maaraa. Toksisten reaktioiden oli havaittu olevan yleisempia beva-
sitsumabi- kuin lumeladkeryhmassa, mutta potilaiden itsensa arvioimiin elamanlaatutuloksiin suu-

rentunut toksisuus ei kuitenkaan heijastunut (Taphoorn ym. 2015, 2173).

Selitysté elamanlaadun osa-alueissa havaituille paranemisille pohdittiin useassa artikkelissa. Eri-
tyistd mielenkiintoa heratti tulevaisuuteen liittyvan epavarmuuden vaheneminen ajan myota, jota ei
oltu osattu ennakoida - johtuen erityisesti glioblastoomapotilaiden rajoittuneesta odotettavissa ole-
vasta elinajasta. Epavarmuuden voisi kuvitella lisdantyvan kuoleman lahestyessa, mutta tulokset
osoittivatkin painvastaista kaikissa tata ulottuvuutta tarkastelleissa tutkimuksissa. Taman hieman
yllattavan tuloksen arveltiin voivan olla seurausta niin kutsutusta "selviytyja-tunteesta” (survi-
vorship), kun potilaat huomaavat parjaédvansa suhteellisen hyvin vakavasta sairaudesta huolimatta
(Taphoorn ym. 2005, 6; Bosma ym. 2009, 57). Bosma ym. (2009) selittivat ilmiéta myds mahdolli-
sella "vastausten siirtymisella” (response shift). Talla viitataan psykologiseen sopeutumisproses-
siin, jossa potilaat mukauttavat kokemansa elamanlaadun suhteessa kapeneviin odotuksiinsa. Po-
tilaat saattavat joko tietoisesti tai tiedostamattaan antaa vahemman painoarvoa aiemmin tarkeiksi
kokemilleen asioille, esimerkiksi tiettyjen tavoitteiden saavuttamiselle (Bosma ym. 2009, 57). Myds
Armstrong ym. (2013) arvelivat tutkimuksessaan havaitun elamanlaadun sailymisen ja parantumi-
sen johtuvan ainakin osittain potilaiden sopeutumisesta tilanteeseensa (Armstrong ym. 2013,
4083).

MyGs me pohdimme tulevaisuuteen liittyvassa epavarmuudessa ja muissakin elamanlaadun osa-
alueissa havaittuja positiivisia muutoksia hoitojen edetessa ja ajan kuluessa. Hoidon edetessa po-
tilaat saavat lisaa tietoa sairaudestaan ollessaan tekemisissa hoitohenkilokunnan kanssa. Shokki-
vaihe menee ohi ja potilaat pystyvat mahdollisesti arvioimaan eldamantilannettaan uudessa valossa
tiedon lisdéntyessa. Ajan kuluessa he myos ehtivat kasitella toivotonta diagnoosiaan seka toden-
nakoista kuolemaa yhdessa ammattilaisten ja laheistenséd kanssa, ja pikkuhiljaa, hyvaksymisen
my6ta, he saattavat alkaa suhtautua tilanteeseen neutraalisemmin. Taman voitaisiin olettaa vaikut-
tavan henkiseen hyvinvointiin kokonaisuutena, ja stressin vahenemisen kautta myds kognitiiviseen,

sosiaaliseen ja fyysiseen toimintakykyyn.
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Yhteenvetona alkuperaistutkimusten tuloksista voidaan todeta, etta vaikka glioblastoomapotilaiden
elamanlaatu on merkittavasti alentunut, ja masennusoireet ovat hyvin yleisia, voivat he kuitenkin
elaa suhteellisen hyvaa elamaa ainakin sairauden etenemiseen saakka. Kemosadehoito saattaa
valiaikaisesti vaikuttaa potilaan terveydentilaan aiheuttaen esimerkiksi vasymysta, pahoinvointia ja
ruokahaluttomuutta, mutta yleisesti ottaen se ei laske potilaiden kokemaa elamanlaatua. Sivuvai-
kutusten seuranta on kuitenkin erittain tarkeaa ja se korostuu etenkin iakkailla ja huonokuntoisilla
potilailla, joilla hoidosta aiheutuvat toksiset reaktiot voivat aiheuttaa merkittavampaa haittaa kuin
nuoremmilla ja parempikuntoisilla potilailla. Seurannalla varmistetaan, etta hoidosta potilaalle ai-

heutuva hyo6ty on suurempi, kuin siitd koituva haitta.

Kirjallisuuskatsauksen tulokset ovat rohkaisevia ajatellen rontgenhoitajan tydnkuvaa sadehoito-
osastolla. Rontgenhoitajan tehtaviin kuuluu potilaiden kanssa hoitojakson alussa pidettavat hoito-
keskustelut, joissa kaydaan lapi paitsi hoitojaksoon liittyvia kaytannon asioita, myds hoidon sivu-
vaikutuksia sekad sairauden ja hoitojen aiheuttamaa henkistd kuormitusta. Kirjallisuuskatsauk-
semme tuloksista selviaa, millaisia vaikutuksia kemosadehoidolla on glioblastoomaa sairastavan
potilaan eldmanlaatuun, ja mitka muut tekijat siihen vaikuttavat. Se tarjoaa nain ollen myés ront-
genhoitajalle lisaa ymmarrysta potilaan tilanteesta ja evaita hoitokeskusteluun. Rontgenhoitaja voi
esimerkiksi ottaa puheeksi vasymyksen ja pahoinvoinnin mahdollisen lisaantymisen, mutta samalla
korostaa, etta negatiiviset vaikutukset ovat useimmiten ohimenevia, ja etta hoidon aikana ja sen
jalkeen potilaan on mahdollista elaa hyvaa ja tasapainoista elamaa. Tutkimuksesta kavi iimi ma-
sennuksen ja eksistentiaalisten ongelmien yleisyys aivokasvainpotilailla, ja my6s nama asiat on
hyva ottaa puheeksi hoitokeskustelussa, vaikka se voikin tuntua vaikealta. Rontgenhoitajan oma
empaattisuus on tarkeaa, mutta hanen tehtavana on myos toimia "valikatena” potilaan ja eri am-
mattiryhmien valilla. Glioblastoomapotilaiden henkisia solmuja ratkottaessa erityisesti psykologin,

psykiatrisen sairaanhoitajan tai sairaalapastorin tapaamiset voisivat olla suositeltavia.

Glioblastoomapotilaiden elaméanlaatua on mahdollista parantaa, jos he saavat oikeanlaista apua
niin fyysisiin kuin psyykkisiin oireisiinsa. Sadehoitojakson aikaisissa paivittaisissa kohtaamisissa
rontgenhoitajan tulisi havainnoida potilaan tilaa niin hoidon sivuvaikutusten kuin psyykkisten oirei-
denkin osalta. Jotta esimerkiksi masennuksen oireet on mahdollista tunnistaa, on mielestdmme
tarkead, etta rontgenhoitaja pystyy luomaan luottamuksellisen suhteen potilaan kanssa. Luotta-
muksen muodostaminen onnistuu antamalla aikaa potilaalle — kyselemalla, kuuntelemalla ja anta-
malla muullakin kayttaytymiselldan ja toiminnallaan potilaalle tunteen, ettd han on “hyvissa ka-

sissd”.
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7.2 Tutkimuksen luotettavuus ja eettisyys

Luotettavuuden arviointi on tarkea osa tieteellisen tutkimuksen tekoa. Se voidaan jakaa reliabili-
teettiin eli tutkimustulosten toistettavuuteen ja validiteettiin eli tutkimuksen patevyyteen — tutkimus-
menetelman kykyyn mitata juuri sita, mita on tarkoituskin mitata. Laadullisessa tutkimuksessa vali-
dius voidaan ymmartaa kuvauksen ja siihen liitettyjen selitysten ja tulkintojen yhteensopivuutena,
minka vuoksi laadullisen tutkimuksen luotettavuutta kohentaa tutkijan tarkka selostus tutkimuksen
toteuttamisesta. Luotettavuusarvioinnissa tulee esille myds tutkijan objektiivisuus eli kyky ja halu
ymmartaa tutkimuksesta saatava tieto sellaisenaan. Tama tarkoittaa esimerkiksi sita, etteivat tutki-
jan henkildkohtaiset ennakkoasenteet vaikuta tutkimuksen toteutukseen tai tutkimustulosten tulkin-
taan. Eettisyyden kannalta ratkaisevaa on tutkijan moraali ja hyvan tieteellisen kdytannén noudat-
taminen kaikissa tutkimuksen teon vaiheissa. Eettisyys voidaan nahda tutkimuksen luotettavuuden
toisena puolena, ja sita arvioitaessa tulee kiinnittad huomiota muun muassa tutkimussuunnitelman
laadukkuuteen ja tutkimusasetelman sopivuuteen tutkittavan ilmion kannalta. (Hirsjarvi, Remes &
Sajavaara 2007, 226-227; Tuomi & Sarajarvi 2009, 127, 132, 136.)

Saimme aiheen opinnaytetydllemme Oulun ammattikorkeakoulun tutkimus-, kehitys- ja innovaatio-
toiminnan pankista. Tutkimuskysymykset ja tutkimusmetodin pyrimme valitsemaan siten, etta
saamme tutkimuksen tavoitteeseen nahden mahdollisimman laaja-alaisesti mahdollisimman rele-
vanttia tietoa. Jotta pystyimme tuottamaan valitsemallamme metodilla luotettavaa tietoa, pereh-
dyimme siihen tarkasti etukateen, ja teimme yksityiskohtaisen suunnitelman tutkimuksen toteutuk-
sesta. (Kangasniemi ym. 2013, 297.) Kirjallisuushauissa kaytimme apuna Oulun ammattikorkea-
koulun Kontinkankaan yksikon kirjaston informaatikkoa, jonka kanssa mietimme sopivia hakusa-
noja ja -lausekkeita seka harjoittelimme eri tietokantojen kayttoa. Lopulta paadyimme tekemaan
haut kuudessa kansainvélisessa tietokannassa, sillé jo alustavissa hauissa kavi iimi, ettei suoma-
lasista tietokannoista (esim. Medic, Melinda, Theseus) Idytynyt opinnaytetydmme aihetta kasittele-
via tutkimuksia tai opinnaytetdita. Tutkimuksen lapinékyvyyden kannalta myds haut ndissa tieto-
kannoissa olisi voinut olla hyva kuvata. Toisaalta mainitsimme, ettei kyseisista tietokannoista l6y-
tynyt kriteerejamme tayttavia tutkimuksia. Tama havainto on tarvittaessa toistettavissa, joten emme

usko tutkimuksen reliabiliteetin karsineen tasta syyta.

Tuomen ja Sarajarven (2009) mukaan tutkijan tulee antaa lukijoilleen riittdvasti tietoa siita, miten
tutkimus on tehty, jotta he voivat arvioida tutkimuksen tuloksia itsendisesti - tutkimustulokset tulevat

selkeammiksi ja ymmarrettavimmiksi, kun tutkimuksen tekoprosessi kerrotaan yksityiskohtaisen
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tarkkaan (Tuomi & Sarajarvi 2009, 141). Myo6s kirjallisuuskatsauksen luotettavuus ja eettisyys pa-
ranevat, kun sen vaiheet kuvataan lapinakyvasti ja johdonmukaisesti aina tutkimuskysymysten
asettamisesta tehtyihin johtopaatoksiin asti (Kangasniemi ym. 2013, 298). Taméan vuoksi rapor-
toimme tarkasti hakuprosessin kaikki vaiheet hakusanojen ja -lausekkeiden muodostamisesta va-
littujen artikkeleiden laadun arviointiin ja analyysimenetelmiin. Tutkimuksen toistettavuutta ajatellen
kirjasimme ylos myos valittujen tutkimusten keskeisen sisallon ja pyrimme analyysissa kuvaamaan

mahdollisimman tarkasti, millé perustein tekemiimme paatelmiin paadyttiin.

Ennakkokasityksia meilla ei tutkittavasta aiheesta juuri ollut, vaan tieto karttui opinnaytetyon ede-
tessa. Objektiivisuutta pyrimme entisestaan parantamaan maarittelemalla tarkasti katsaukseen va-
littavien artikkeleiden mukaanotto- ja poissulkukriteerit, jolloin riski tutkimusten suosiolliseen valin-
taan vahenee (Valkeapaa 2016, 57). Objektiivisuuden kannalta on merkittavaa myos se, ettd ha-
kuprosessissa ja kirjallisuuskatsauksen toteuttamisessa oli mukana kaksi opiskelijaa. Tutkimukset
valittiin osittain itsenaisesti, ja niita artikkeleita, joiden sopivuudesta oli eridvia mielipiteita tai epa-
varmuutta, arvioitiin yhdessa. Nain ollen tehdyt valinnat eivat olleet vain yhden tutkijan paattelyky-

vyn varassa.

Pysyimme tiukasti hakustrategiassa — kaikki valitut tutkimukset tayttivat etukateen asettamamme
kelpoisuuskriteerit, eika yhtaan kriteerit tayttavaa tutkimusta hylatty muihin syihin perustuen.
Vaikka saimme kohtalaisen maaran hakutuloksia, jai tietokannoista lIoytamamme sopivien artikke-
leiden maara harmittavan niukaksi — ainoastaan nelja artikkelia alkuperaisista hauista taytti kriteerit
ja paatyi katsaukseen. Loput viisi artikkelia 10ysimme hakemalla kokonaan luettujen artikkeleiden
lahdeluetteloista otsikoiden perusteella tutkimukseemme sopivaa materiaalia, ja etsimalla kyseiset
artikkelit Google Scholarin avulla. Tama voi vaikuttaa luotettavuuden kannalta kyseenalaiselta,
mutta toisaalta manuaalinen hakukin on hyvaksyttava ja jopa suositeltava menetelma kirjallisuus-
katsauksen toteutuksessa, jotta kaikki aiheen kannalta olennainen tieto 16ydetaan (Lehtidé & Jo-
hansson 2016, 35). Manuaaliset haut kuuluivat my0s ennalta maaritettyyn hakustrategiaamme,
vaikkakaan emme olettaneet niilla Idytamamme sopivien alkuperaistutkimusten maaran ylittadvan

tietokantahauista l6ytamiemme artikkeleiden maaraa.

Kirjallisuuskatsaukseen valittujen artikkeleiden laatukriteerit raportoitiin tarkasti, mutta myos tieto-
perustassa pyrimme kiinnittdmaan huomiota kaytettavien lahteiden laadukkuuteen. Suosimme vi-
rallisissa laaketieteellisissa lehdissa tai naiden verkkojulkaisuissa julkaistuja tieteellisia artikkeleita
ja tutkimuksia. Hyvaan tieteellisen kaytantoon kuuluu, ettd muiden tutkijoiden ty6ta kunnioitetaan,
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ja tdman vuoksi merkitsimme kaikki kayttamamme lahteet asianmukaisesti seka tekstiviittauksiin
etta lahdeluetteloon. Muutenkin pyrimme noudattamaan tutkimustydssamme rehellisyytta, huolelli-
suutta ja tarkkuutta, jotka kuuluvat oleellisesti hyvaa tieteelliseen kaytantdon. (Tuomi & Sarajarvi
2009, 132.)

7.3 Jatkotutkimushaasteet

Koska glioblastoomapotilaiden elamanlaatua ei ole tutkittu Suomessa lainkaan, voisi aiheesta
tehda opinnaytetyona myos empiirisen tutkimuksen. Tata tosin rajoittaa glioblastoomapotilaiden
suhteellisen vahainen lukumaara. Aineiston keruulle tulisi varata tarpeeksi paljon aikaa, mika voi
olla haaste opinnaytetyon tekemisen aikataulua ajatellen. Toisaalta kyseeseen voisi tulla myds po-
tilaiden haastatteluihin perustuva laadullinen tutkimus, jolloin vahaisempi potilasaineisto voisi riit-

taa.

Aiheesta voisi tehda myos tutkimuksen sadehoito-osastolla tydskentelevien rontgenhoitajien nako-
kulmasta. Talloin tutkimuskysymyksia voisivat olla esimerkiksi: miten rontgenhoitajat kokevat pa-
rantumattomasti sairaiden potilaiden kanssa tydskentelemisen, millaisia vinkkeja heilla on antaa
tallaisten potilaiden kohtaamiseen, ja minkalaista tukea tai koulutusta rontgenhoitajat kaipaisivat
voidakseen paremmin auttaa taman kaltaisia potilaita ja osaltaan vaikuttaa heidan elamanlaa-

tuunsa.

Vaikka glioblastooman standardihoito aikuisilla on jo pitkaan ollut temotsolomidi-kemosadehoito,
yritetaan siinen kuitenkin koko ajan loytaa uusia ja parempia hoitomuotoja. Naista olemme mainin-
neet muun muassa hoitokenttaterapian ja immunoterapian. Lisaksi olemme saaneet tietoomme,
ettd markkinoille on tullut myds aivan uudenlainen, matalataajuista sahkokenttaa hyodyntava hoi-
tomuoto, jota on jo saatavilla Suomessakin. My6s naiden toistaiseksi vahemman kaytdssa olevien

hoitomuotojen eldmanlaatuvaikutuksista olisi mielenkiintoista saada tietoa.

7.4  Omat oppimiskokemukset

Opinnaytetyon tekeminen on ollut mielenkiintoinen, mutta myds hyvin haastava prosessi. Ennak-
kotietomme seka aiheestamme etta kirjallisuuskatsauksesta tutkimusmenetelmana olivat melko
vahaiset, joten opimme valtavasti uutta opinnaytetyon teon aikana. Teoreettista viitekehysta varten
meidan taytyi ensiksi selvittaa kaikki oleellinen glioblastoomasta ja sen hoidosta, ja koska tietoa oli
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saatavilla hyvin vahan suomeksi, kaytimme jo tietoperustassa paljon englanninkielisia lahteita. On-
gelmana oli tassa vaiheessa se, etta tieto oli hyvin hajanaista — |0ysimme yhden asian sielta ja
toisen taalta, ja naiden tietojen kokoaminen jarkevaksi kokonaisuudeksi osoittautui melko hanka-
laksi tehtavaksi. Pyrimme myos tietoisesti valttamaan tietoperustan aineistoa hakiessamme sellai-

sia artikkeleita, joiden uskoimme olevan sopivia itse kirjallisuuskatsaukseen.

Myos elamanlaadun esille tuonti tietoperustassa tuotti paanvaivaa. Alun perin olimme jasentaneet
tietoperustamme siten, etta kerroimme ensin perustiedot glioblastoomasta ja sen hoidosta ja vasta
viimeisena osa-alueena otimme esille eldamanlaadun ja sen mittaamisen. Ohjaajilta saamamme
palautteen my6ta huomasimme itsekin, etta tama ei ollut kuitenkaan tutkimuksemme tavoitteisiin
nahden optimaalinen tapa rakentaa tietoperustaa. Tutkittava ilmi6 opinnaytetydssamme oli nimen-
omaan eldmanlaatu, ja alkuperaiselld tietoperustan rakenteella sen kasitteleminen ja painoarvo
jaivat liilan vahaisiksi. Mietimme pitkaan, miten saisimme rakennettua tietoperustasta sellaisen, etta
elémanlaatu tulisi paremmin esille. Koska glioblastooma on kohtalaisen harvinainen ja huonosti
tunnettu sairaus, oli mielestamme lukijaystavallisyyden kannalta tarkeaa, etta siitakin kerrottaisiin
kohtalaisen varhaisessa vaiheessa. Lopulta paadyimme sellaiseen ratkaisuun, etta kerroimme joh-
dantokappaleessa lyhyesti, mika glioblastooma on ja miten sita hoidetaan, kun taas varsinainen

tietoperusta alkaa elamanlaadun kasitteen avaamisella.

Kirjallisuuskatsauksen toteutuksessa saimme todeta aineiston haku- ja valintaprosessin vievan pal-
jon kuviteltua enemman aikaa. Vaikka olimme suunnitelleet tarkkaan hakustrategiamme ja olimme
tyytyvaisia hakulausekkeilla saatujen tulosten maaraan, saimme pian todeta, etta mukaanottokri-
teeriemme mukaisia tutkimuksia oytyi tietokantahauissa valitettavan vahan. Paatimme muuttaa
mukaanottokriteereitamme siten, ettad kelpuutimme mukaan tieteelliset tutkimukset viimeisen 15
vuoden ajalta alkuperaisen 10 vuoden sijaan, ja teimme haut uudestaan - talla kertaa valjemmalla
aikarajauksella. Sopivien artikkeleiden lukumaara kasvoi hieman, mutta jai edelleen mielestdamme
liian pieneksi. Niinpa kavimme lapi viela kaikkien kokonaan lukemiemme artikkeleiden lahdeluette-
lot. Kaiken kaikkiaan luimme katsausta varten noin 30 englanninkielista artikkelia, joista kirjallisuus-
katsauksemme aineistoksi paatyi lopulta yhdeksan tieteellista alkuperaistutkimusta. Jalkeenpain
ajateltuna olisi saattanut olla jarkevampaa tehda kirjallisuushaut jo heti ensimmaiseksi, silla hylkaa-
mistdmme artikkeleista olisimme saaneet hyvaa aineistoa tietoperustaan ja tydmme olisi voinut

edeta jouhevammin.
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Kirjallisuuskatsaukseen valitut alkuperaistutkimukset poikkesivat toisistaan paljon niin lahtdasetel-
mien, mittaustapojen kuin tulosten raportoinninkin suhteen, mika aiheutti haasteita myos analyysille
ja tavoitteellemme muodostaa naista tutkimuksista jondonmukainen ja selkea kuvaileva synteesi.
Jotta erot tutkimustavoissa tulisivat esille, pidimme tarkeana selostaa tutkimusasetelmat kohtalai-
sen tarkasti. Tama taas johti siihen, ettd emme saaneet tiivistettya tutkimustuloksia niin kompaktisti,
kuin olisimme halunneet. Pidimme kuitenkin luotettavuuden kannalta tarkeana sita, etta lukija voi

nahda, mihin tutkimusten vertailu ja niista tehdyt johtopaatokset perustuivat.

Kuten aiemmin mainitsimme, kaikki kirjallisuuskatsaukseen valitut seka suurin osa tietoperustas-
samme kaytetyista artikkeleista olivat englanninkielisia. Vaikka koemme kielitaitomme olevan ihan
hyva, kaytettiin artikkeleissa paljon sellaisia termeja ja ilmaisuja, joiden merkityksen kylla ymmar-
simme, mutta joille oli vaikea keksia suomenkielisia vastineita. Joidenkin suomennostemme tiedos-
timmekin kuulostavan vahan kompeldilta, mutta paadyimme kayttamaan niité joka tapauksessa,
koska emme yksinkertaisesti keksineet parempia. Naista esimerkkeind mainittakoon korkean pa-
hanlaatuisuusasteen aivokasvain (“high-grade brain tumour”), sairauden etenemiseen kuluva aika
("progression-free survival’), annostehostettu temotsolomidihoito ("dose-intensive/dose-dense te-

mozolomide”), selviytyja-tunne (“survivorship”) ja vastausten siirtyminen (“response shift’).

Kohtasimme siis opinnaytety6ta tehdessamme monenlaisia ongelmia ja haasteita, joiden selvitta-
minen tuotti paljon paanvaivaa. Tama kehitti kuitenkin ongelmanratkaisukykyamme, ja loppujen
lopuksi voimme sanoa olevamme tyytyvaisia tekemiimme ratkaisuihin. Myds tiedonhakutaitomme
kehittyivat matkan varrella valtavasti ja opimme myos paljon entuudestaan huonosti tuntemas-
tamme sairaudesta ja sen hoidon erityispiirteista. Naista tiedoista ja taidoista uskomme olevan
suurta apua tyoeldamassa niin potilaan kohtaamisessa ja ohjaamisessa, kuin esimerkiksi kehitta-

mistehtavissa, joissa vaaditaan innovatiivista ajattelua ja kykya analyyttiseen tulkintaan.
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EORTC:N KYSELYLOMAKKEET

LITE1

O

EORTC QLQ-C30 (version30)

Selvitamme kyselyssamme joitakin teitd ja terveyttanne koskewvia asioita. Pyydamme teitd vastaamaan itse
kaikkiin kysymyksiin ympyréimalla parhaiten sopivan numeron Tassa kyselyssa el ole "oikeita" edka
"vaana® vastauksia. Pidamme antamanne tiedot ehdottoman luottamuksellisma.

Taynakaa tahan nimikirjaimenne: Liy b

Syntymaaika (paiva, kk. wuosi): | S T

Kyselyn aiynopaiva (paiva. kk, weosi): 31 L Lo L a1 1)

Ei Melko Hyvin
lainkaan Vibin paljon paljon
E Tm&ommmq@kmpan@?m

tai matkalaukun kantaminen teista tyolaalta” 1 2 3

Tuntuvatko pitkat kavelymatkat ryolalta? 1 2 3

Tuntuvatko Jyhyet kivelymatkat kotinne

ulkopuolella ryolaila” 1 2 3 -
4. Puaako texdan pysytella levossa tai istumassa

paivan mittaan”? 1 2 3 -
5. Tarvitsetteko apua ruokaillessanne, pukeutuessanne,

peseytyessanne tai WCn kayossa? 1 p) 3 4
Kuluneella viikolla: Ei Melko Hyvin

lainkaan Vibin paljon paljon
6. Oliko teilla vazkeuksa suoriutua tyostanne tai

muista paivittaisista toimistanne? 1 2 3 -
7. Oliko teilld rajoituksia harrastus- tai muis!

vapa2-2jan toiminnoissanne” 1 3 3 -

Oliko teilla hengenahdistusta” 1 2 3 -
. Oliko kipuja? 1 2 3 -
10. Tunsitteko levontarvetta? 1 2 3 -
11. Oliko unettonmumurta? 1 2 3 -
12. Tunsitteko hetkotusta? 1 2 3 -
13. Oliko ruokahaluttonuutta? 1 3 3 -
14. Oliko pahoinvomtia? 1 2 3 -
15. Oksensitteko? 1 2 3 -
16. Oliko ummetusta” 1 2 3 4
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Kuluneella viikolla: Ei Melko Hyvin
lainkaan Vahan paljon paljon

17. Oliko ripulia? 1 2 3 4
18. Olitteko vasynyr” 1 2 3 -
19. Hairitsiko kipu paivittasia toimianne? 2 3 -
20. Oliko teilld keskistymisvaikeuksia esim sanomalehted

lukiessanne tai televisiota katsellessanne? 1 2 3 4
21. Olitteko jannittynyt? 1 2 3 4
22. Olinteko huolestunut? 1 2 3 -
23. Olinteko artymyt? 1 2 3 -
24, Olitteko masentunur? 1 2 3 -
25. Oliko teidan vatkea muistaa asioita? 1 2 3 -
26. Hairitsiko hoito tzx fyysinen kuntoome i | " a

m’ ad -
27. Hairirsiko hoito tai fyysinen kuntozne

sosiaalista kanssakavmista? 1 2 3 -
28. Aiheuttaako fyysinen kuntonne tai hoito

taloudellisa vaikeuksia? 1 2 3 -

Vastatkaa seuraaviin kysymyksiin ympyréimilli numerosarjasta 1-7 teihin

parhaiten sopiva vaihtoehto
20, Millainen ylemen tervevdentilanne oli kuluneella vikolla?
1 2 3 4 5 6 7

30 Milainen yleinen elamanne laatu oli kuluneella viikolla?
1 2 3 - 5 6 7
Erittiin } Eri .

KUVIO 1. EORTC:n yleinen sydpéén liittyvé eldménlaatukysely QLQ-C30 (European Organi-
sation for Research and Treatment of Cancer 2017a, viitattu 8.4.2017).
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FINNISH

4]

EORTC QLQ - BN20

Potilaat kertovat toisinaan, etta heilld on seuraavia oireita. Merkitse missd maarin sinulla on ollut
maImitrja oireita tai ongelmia viimeisen vikon aikana.

Kuluneella viikolla: Even Vahin Melko Enttiin
laimkaan paljon paljon
31, Tunsitho epavarnmmurta tulevaisuuden suhteen” 1 2 3 -
32 Tunsitko tilasi huononsvan” 1 2 3 4
33 Pelkisitko perhe-elamasi kirsivan® 1 2 3 -
34 Oliko sinulla paansarkya” 1 2 3 -
35, Nayko nlevaisuus sinusta huonommaita kumn asemmin? 1 2 3 4
36, Naitkd asioita kahtena? 1 2 3 -
37, Oliko ndkosi himartynyt? 1 2 3 -
38 Oliko simulla nakosi vuoksi vaikeuksia hukea? 1 2 3 -
30, Oliko sinulla kohtauksia” 1 2 3 -
40. Tunsitko heikkourta jommalla kurmmalla puclella kehoasi” 1 2 3 -
41, Otliko simlla vadkeuks:a 10ytaa oikeita sanoja ilmaistakses: itsedsi” 1 2 3 4
42 Otiko sinulla vaikeuksia pulna? 1 2 3 -
43, Oliko simulla vaikeuksia ilmaista ajauksesi” 1 2 3 -
44 Otitko uninen paivasaikaan” 1 2 3 -
45, Oliko simulla vaikeuksia hallita Hikkeitas:” 1 2 3 -
46 Vawasko sinua hiustenlaheo? 1 2 3 -
47, Vaivasiko simua ihon kutina? 1 2 3 -
48 Tunnuvatko kurmatiin jalkasi heikodta? 1 2 3 -
40 Olo olosi seistessa epavakaa” 1 2 3 -
50. Olko simulla virtsanpsdatysvaikeuksia” 1 2 3 -

© Copyright 1954 BORTC Quaty of Life Groep. Elrnnbatarytmd

KUVIO 2. EORTC:n aivokasvainmoduuli QLQ-BN20 (European Organisation for Research and
Treatment of Cancer 2017b, viitattu 8.4.2017).
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NCI:N TOKSISUUSKRITEERISTO JA ECOG-LUOKITUS LIITE 2

TAULUKKO 1. NCI:N TOKSISUUSKRITEERISTO (Cancer therapy evaluation program 2006, vii-
tattu 26.9.2017).

Aste | Maaritelma NCI-kriteeriston mukaan, esimerkkina allergiset oireet
1 | Lievéa toksinen reaktio, esim. nopeasti ohimeneva allerginen reaktio, ihon punoitus tai

kutina, lieva kuume

Kohtalainen toksinen reaktio, esim. nokkosihottuma, korkea kuume

Vakava toksinen reaktio, esim. bronkospasmi, verenpaineen merkittava aleneminen

Henkeé uhkaava tai vammauttava toksinen reaktio, esim. anafylaktinen sokki

al A~ WD

Toksiseen reaktioon liittyvé kuolema, esim. kuolemaan johtanut anafylaktinen reaktio

TAULUKKO 2. ECOG-toimintakykyluokitus (Suomen hematologiyhdistys, viitattu 26.9.2017).
Luokka | Maaritelma ECOG:n mukaan

0 Potilas pystyy kaikkeen normaaliin toimintaan rajoituksetta

1 Potilas on oireinen, ei pysty raskaisiin fyysisiin ponnistuksiin, on liikkuva, kykenee

kevyeen tyohon tai toimintaan

2 Potilas on liikkuva ja pystyy hoitamaan itsensa. Ei pysty mihink&an tyohon. Viettaa

osan, mutta alle 50 % valveillaoloajasta vuoteessa.

3 Potilas pystyy vain rajoitetusti hoitamaan itsensé ja on vuoteessa yli 50 % valveilla-

oloajasta

4 Taysin vuodepotilas. Ei pysty lainkaan hoitamaan itseansa.

5 Potilas on kuollut
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ALKUPERAISTUTKIMUSTEN KESKEINEN SISALTO

LITE 3

Tutkimus, tekijat ja vuosi

Tutkimuksen tarkoitus

Tutkimustyyppi ja -ase-
telma

Tulokset

1. Pelletier ym. 2002

Quality of Life in brain tu-
mor patients: the relative
contributions of depres-
sion, fatigue, emotional
distress, and existential is-
sues

Dokumentoida  masen-
nuksen, vasymyksen,
henkisen ahdingon ja ek-
sistentiaalisten ongelmien
iimaantuvuutta  aivokas-
vainpotilailla, tutkia nai-
den ongelmien valisia yh-
teyksia ja yhteytta sairau-
teen liittyviin - muuttujiin
seké elamanlaatuun.

Kuvaileva tutkimus.

Lopullisessa otoksessa oli
60 aivokasvainpotilasta,
joiden elamanlaatua ja
henkistd ahdinkoa arvioi-
tiin FACT-Br-, masennus-
oireistoa BDI-II- ja eksis-
tentiaalista  hyvinvointia
MQOL-kyselykaavakkei-
den avulla.

Lahes 40 %:lla potilaista
oli merkittavid masennus-
oireita ja hoitovasymyk-
sen taso potilasryhmassa
oli huomattavan suuri. Ek-
sistentiaaliset ongelmat
olivat myds yleisid. Henki-
nen hyvinvointi ja elaman-
laatu yleisesti olivat sa-
malla tasolla verrokkiryh-
mien kanssa. Henkista
ahdinkoa ja hoitovasy-
mystd lukuun ottamatta
kaikki tutkitut ulottuvuudet
korreloivat toistensa
kanssa masennusoireis-
ton ollessa merkittavin
elaméanlaatua laskeva te-
kija.

2. Taphoorn ym. 2005

Health-Related quality of
life in patients with
glioblastoma: a randomi-
sed controlled trial

Vertailla pelkkaa sadehoi-
toa saavien ja temotsolo-
midi-kemosadehoitoa
saavien glioblastoomapo-
tilaiden eldmanlaatua hoi-
tojakson aikana ja sen jal-
keen.

Satunnaistettu tutkimus.

573:n 18-70-vuotiaan
glioblastoomapotilaan
otoksesta mukana ela-
ménlaatututkimuksessa oli
lopulta 248 pelkkaa sade-
hoitoa saavaa ja 242 te-
motsolomidi-kemoséde-
hoitoa saavaa potilasta.
Eri ryhmien eldmanlaatua
mitattin EORTC:n QLQ-
C30- ja BN20-kyselykaa-
vakkeiden avulla ennen
hoidon aloitusta seka use-
aan otteeseen hoitojakson
aikana ja sen jalkeen sai-
rauden etenemiseen asti.

Hoitojakson aikana ja sen
jalkeen ryhmien eldméan-
laadussa havaittiin joitain
eroja, mutta temotsolomi-
din lisdamiselld sédehoi-
toon ei kuitenkaan ollut
merkittdvaa eldmanlaatua
huonontavaa vaikutusta.
Joiltakin osin potilaiden
elaméanlaatu jopa parani
molemmissa  ryhmissa
ajan my6ta.

3. Sijben ym. 2008

Toxicity from chemoradiot-
herapy in older patients
with glioblastoma multi-
forme

Arvioida temotsolomidi-
kemosadehoidon toksisia
vaikutuksia,  vaikutusta
sairauden etenemiseen ja
kokonaiselinaikaan  iak-
kéilld  glioblastoomapoti-
lailla

Vertailukelpoisten joukko-
jen tutkimus.

Tutkittavat potilaat olivat
ialtdédn  65-vuotiaita tai
vanhempia. 19 potilasta
sai temotsolomidi-ke-
moséadehoitoa ja 20 poti-
lasta pelkkaa sadehoitoa.
Hoidon toksisuutta arvioi-
tin molemmissa ryhmissé
viikottain sadehoitojakson
aikana ja kuukausittain ta-
méan jalkeen NCI:n toksi-
suuskriteeriston ~ mukai-
sesti.

Toksiset reaktiot olivat
yleisempid kemoséadehoi-
toa saavassa ryhmassa,
mutta ne olivat kuitenkin
hoidettavissa. Tutkimuk-
sessa ei pystytty osoitta-
maan selkeaa yhteytta ke-
mosadehoidon ja pidem-
man elinajan valilla iak-
kaammilla potilailla.
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4. Bosma ym. 2009

Health-related quality of
life of long-term high-grade
glioma survivors

Vertailla pitkan ja lyhyen
elingjan, korkean pahan-
laatuisuusasteen aivokas-
vainpotilaiden elamanlaa-
tua, arvioida kasvaimen
uusimisen vaikutusta ela-
ménlaatuun pitkan elin-
ajan potilailla seké tutkia
laht6tilanteen elamanlaa-
dun ennustavaa vaiku-
tusta elinaikaan.

Vertailukelpoisten joukko-
jen tutkimus.

68 potilaan joukossa 16
vuoden sisélla diagnoosin
saamisesta kuollutta ja 16
yli kaksi vuotta elénytta
potilasta, joiden kokemaa
eldménlaatua mitattiin
SF36- ja BCM20-kysely-
kaavakkeiden avulla 4
kuukauden valein diag-
noosin saamisesta 16 kuu-
kauteen asti.

Pitkaan elaneiden potilai-
den eldmanlaatu parani
sairaudenkulun  aikana,
mutta kasvaimen uusimi-
nen seurantajakson ai-
kana pitkéan ellinajan poti-
lailla huononsi naiden ela-
manlaatua. Lahtotilanteen
elamanlaadulla ei todettu
ole vaikutusta elinaikaan.

5. Fiorica ym. 2009

Glioblastoma in elderly pa-
tients: Safety and efficacy
of adjuvant radiotherapy
with  concomitant  te-
mozolomide

Arvioida temotsolomidi-
kemosadehoidon soveltu-
vuutta idkkéille glioblasto-
mapotilaille.

Kuvaileva tutkimus.

42 yli 65-vuotiasta poti-
lasta sai joko standardi-
muotoista tai hypofraktioi-
tua temotsolomidi-sytos-
taatteihin yhdistettya sa-
dehoitoa, ja heidan ti-
laansa arvioitiin uudestaan
kuukausittain fyysisen tut-
kimuksen ja verikokeiden
perusteella. Hoidon ja seu-
rantajakson aikaiset hait-
tatapahtumat dokumentoi-
tiin viikottain.

Temotsolomidi-ke-

mosadehoidon  todettiin
toksisista vaikutuksistaan
huolimatta olevan kohta-
laisen hyvin siedetty ja te-
hokas hoitomuoto myds
iakkadmmilla  potilailla,
eika korkean ian tulisi tut-
kijoiden mukaan olla kont-
raindikaatio  aggressiivi-
semmalle hoidolle.

6. Lee ym. 2013

Performance status during
and after radiotherapy plus
concomitant and adjuvant
temozolomide in elderly
patients with glioblastoma
multiforme

Tutkia standardimuotoista
temotsolomidi-kemosade-
hoitoa saavien iakkaiden
glioblastoomapotilaiden
toimintakykyd, hoitoihin
liittyvaa toksisuuttaa seka
elossaoloaikaa.

Kuvaileva tutkimus.

20 yli 70-vuotiasta poti-
lasta sai standardimuo-
toista  temotsolomidi-sy-
tostaatteinin  yhdistettya
kemosédehoitoa. Hoidon
toksisuutta arvioitiin viikot-
tain WHO-kriteeriston mu-
kaan ja toimintakyky maa-
ritettin  ECOG-toimintaky-
kymittariston mukaisesti.

Lahes kaikilla potilailla toi-
mintakyky laski hoidon ai-
kana ja sen jalkeen. 4:11&
potilaalla havaittiin vaka-
via veri- tai keuhkoperai-
sid toksisia reaktioita,
joista yksi johti potilaan
kuolemaan hoitojakson ai-
kana.

7. Minniti ym. 2013

Health-related quality of
life in elderly patients with
newly diagnosed glioblas-
toma treated with short-
course radiation therapy
plus concomitant and adju-
vant temozolomide

Kuvailla  temotsolomidi-
sytostaatteihin yhdistettyé
hypofraktioitua sadehoi-
toa saavien iakkaiden
glioblastoomapotilaiden
eldménlaatua ja neuro-
kognitiivista  toimintaky-
kya.

Kuvaileva tutkimus.

65:n yli 70-vuotiaan temot-
solomidi-sytostaatteihin

yhdistettyd hypofraktioitua
sadehoitoa saavan poti-
laan eldménlaatua mitat-
tin EORTC QLQ-C30 ja
QLQ-BN20-kyselykaavak-
keiden avulla ennen hoi-
toa, 4 viikkoa hoidon aloit-
tamisen jélkeen ja 8 viikon
valein tdmén jalkeen, kun-
nes sairaus eteni. Neuro-
kognitiviista toimintakykya
mitattiin MMSE-testilla.

Hypofraktioitu, temotsolo-
midi-sytostaatteihin yhdis-
tetty sédehoito hyodytti
iakkaita glioblastoomapo-
tilaita. Hoito yhdistettiin
eldménlaadun tarkeiden
osa-alueiden  paranemi-
seen tai ainakin sailymi-
seen ennallaan sairauden
etenemiseen saakka.
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8. Armstrong ym. 2013

Net clinical benefit analysis
of radiation therapy onco-
logy group 0524: A phase
[l trial comparing conventi-
onal adjuvant temozolo-
mide with dose-intensive
temozolomide in patients
with  newly diagnosed
glioblastoma

Selvittaa, mika on annos-
tehostetun temotsolomidi-
hoidon kliininen nettovai-
kutus  standardimuotoi-
seen temotsolomidi-ke-
mosadehoitoon  verrat-
tuna eri hoitomuotoja saa-
vien elamanlaatua, oire-
kuvaa ja neurokognitii-
vista toimintakykya ver-
taillen.

Satunnaistettu tutkimus.

182  glioblastoomapoti-
lasta jaettiin satunnaisesti
joko standardihoitoon tai
annostehostettuun temot-
solomidihoitoon. Elaman-
laatua mitattin EORTC:n
QLQ-C30- ja BN20-kaa-
vakkeilla, oirekuvaa ja sen
hairitsevyytta MDASI-BT-
kavakkeella ja neurokogni-
tiivista toimintakykya Hop-
kins verbal learning -tes-
tilla, Trail making -testilla
(TMT) ja COWAT -testilla.

Annostehostettua temot-
solomidihoitoa  saaneilla
potilailla oireet ja niiden
hairitsevyys olivat vaike-
ampia, Yleinen eldman-
laatu huonompi ja heilld
oli enemman motorisia
toimintahairioita. Eri hoito-
muotoja saaneiden kogni-
tiivisessa toimintakyvyssa
ei havaittu eroja.

9. Taphoorn ym. 2015

Health-related quality of
life in a randomized phase
Il study of bevacizumab,
temozolomide, and radiot-
herapy in newly diagnosed
glioblastoma

Varmistaa, ettei bevasit-
sumabin lisa@misella
glioblastooman standardi-
hoitoon  (temotsolomidi-
kemosadehoito) ole ela-
manlaatua alentavaa vai-
kutusta.

Satunnaistettu tutkimus.

921  glioblastoomapoti-
lasta jaettiin satunnaisesti
bevasitsumabia ja lume-
|aékettd saavien ryhmiin,
ja heidan eldmanlaatua
mitattin EORTC:n QLQ-
C30- ja BN20-kaavakkeilla
ennen hoidon aloitusta ja
hoidon aikana sekd sen
jalkeen yhteensa 16 ker-
taa.

Molemmissa  ryhmissé
eldmanlaatu sailyi suh-
teellisen hyvana siihen
saakka, kunnes sairaus
eteni.  Bevasitsumabia
saaneilla potilailla aika
taudin etenemiseen oli pi-
dempi, mista johtuen ela-
ménlaatu sailyi parem-
pana pidempaan kuin lu-
melaéketta saaneilla poti-
lailla.
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