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SUOLISTON NEUROENDOKRIININEN KASVAIN

Suolen neuroendokriiniset kasvaimet ovat Iahtéisin hormoneita tuottavista soluista, joita on
siroteltu eri puolille elimistéa@ mm. ruoansulatuskanavaan. Kasvaimet voivat aiheuttaa esiin-
tymispaikastaan ja leviamisasteesta riippuen joko paikallisoireita tai erittamiensa hormonien
vdlityksella koko kehoa koskettavia oireita. Paikallisoireita ovat mm. vatsakipu, laihtuminen,
suolistoverenvuoto ja suolen osittaisesta tukkeumasta aiheutuvia oireita. Hormonien valityk-
sella syntyvia yleisoireita ovat mm. ripuli, ihon punehtumiskohtaukset ja astman kaltaiset
oireet. Kirurgia on kasvainten ainoa parantava hoito. Kirurgian lisaksi voidaan kayttaa laa-
kehoitoja, joilla jarrutetaan kasvaimen kasvua ja hormonien eritysta. Ladakeaineista tarkeim-
pia ovat ns. somatostatiinianalogit. Neuroendokriinisen kasvaimen luonne vaihtelee suhteel-
lisen hyvanlaatuisesta taudinkulusta nopeasti etenevdaan pahanlaatuiseen kasvutapaan.
Kasvaimen sijainti, mikroskooppiset piirteet ja mahdolliset etapesdakkeet vaikuttavat kasvai-
men ennusteeseen ja vaikuttavat erilaisten hoitomuotojen valintaan.

Nevuroendokriiniset kasvaimet ovat harvi-
naisia

Mita neuroendokriiniset kasvaimet ovat?

Hormonit ovat keskeisid elimistomme toi-

minnan sadtelijoitd. Niitd tuottavat joko
pelkdstddn hormonituotantoon keskitty-
neet kokonaiset elimet kuten kilpirauhanen
tai yksittdiset solut, joita on siroteltu muista
toiminnoista vastaavien elimien solujen se-
kaan kuten ruoansulatuskanavaan. Neu-
roendokriiniset kasvaimet ovat 1ahtoisin
ndistd muiden kudosten solujen joukkoon
sirotelluista hormoneja fuottavista soluista.
Ndité kasvaimia voidaan periaatteessa ta-
vata missd tahansa elimessd, mutta tyypil-
lisin paikka on ruoansulatuskanava. Ruoan-
sulatuskanavassa nditd kasvaimia voi esiin-
ty@ yleisemmin umpilisGkkeessd, ohut-
suolessa ja perdsuolessa. Niiden luonne
vaihtelee hyvanlaatuisesta pahanlaatui-
seen.

Yhdysvalloissa ja Englannissa neuroendo-
kriinisten kasvainten ilmaantuvuus on val-
koisella vaestdlld noin yksi tapaus 100.000
asukasta kohti vuodessa. Pohjoismaissa il-
maantuvuudeksi on arvioitu 8 tapausta
100.000 asukasta kohti vuodessa. limei-
sestd on, ettd suuri osa ndistd kasvaimista
ei aiheuta oireita ja ja& eldmdn aikana ha-
vaitsematta. Kasvaimet ovat yhta yleisid
miehilld ja naisilla. Ndiden kasvaimien il-
maantuvuuden huippu on 70-80 vuoden
idssd, ja toteamishetkelld potilaiden keski-
ik& on 63 vuotta.

Kasvainten sijainti

Yleisimmat suoliston alueen neuroendokrii-
nisen kasvaimen sijaintipaikat ovat perd-



suoli ja ohutsuoli. Myds umpilisdke on ylei-
nen sijaintipaikka ja talldin kasvain tode-
taan yleensd sattumalta kyseessd olevan
lisdkkeen poistoleikkauksen yhteydessd.
UmpilisGkkeen kd&rjessd oleva kasvain on
yleensd merkityksetdn. Timan lisdkkeen ty-
ven kasvain on ongelmallisempi ja se on
voinut aiheuttaa umpilisGkkeen tulehtumi-
sen ja voi kasvaa viereiseen umpisuoleen.
Ohutsuolen neuroendokriininen kasvain on
usein toteamishetkelld kasvanut viereisiin
kudoksiin ja se lahettdd usein etdpesdk-
keitd imusolmukkeisiin ja maksaan. Ohut-
suolen neuroendokriininen kasvain aiheut-
taa ylldmainittuja yleisid hormonaalisia oi-
reita sen jalkeen, kun kasvain on aiheutta-
nut maksaan etdpesdkkeitd. Myds maha-
laukussa tavataan neuroendokriinisia kas-
vaimia, jotka usein liittyvéat mahalaukun li-
makalvoa surkastuttavaan katarriin eli ns.
atroofiseen gastriittiin. Ndiden kasvaimien
ennuste on yleensd hyvd. Mahalaukun
neuroendokriinisia kasvaimia voi esiintyd
myds MENT oireyhtymdssa. Lisdksi keuh-
koissa voi esiintyd neuroendokriinisia kas-
vaimia.

Kasvainten luonnollinen kulku

Neuroendokriiniset kasvaimet voivat kas-
vaa viereisiin kudoksiin ja ldhett@d eta-
pesdkkeitd imusolmukkeisiin, maksaan ja
harvoin luuhun. Umpilisdkkeen kd&rjen ja
perdsuolen neuroendokriiniset kasvaimet
eivat yleensa lahetd etdpesdkkeitd, mikali
kasvain on pienempi kuin 2 cm I&pimital-
taan.

Minkadlaisia oireita neuroendokriiniset kas-
vaimet aiheuttavat?

Neuroendokriininen kasvain voidaan to-
deta joko paikallisoireista tai erittdmiensd
hormonaalisten tekijdiden aiheuttamista
oireista tai oireyhtymist&d. Maksaan levinnyt
hormoneja erittdvé kasvain aiheuttaa ns.

karsinoidioireyhtymd&n. Suolen neuroendo-
kriininen kasvain voi aiheuttaa kipua, suoli-
tukoksen, suolistoverenvuodon tai umpili-
sdkkeen tulehtumisen. Neuroendokriiniset
kasvaimet voivat erittdd verenkiertoon hy-
vin erilaisia aineita. Serotoniini ja ns. taky-
kiniinit ovat keskeisid karsinoidioireyhtymdn
synnyssd. T&mdan oireita ovat ripuli, puneh-
tumiskohtaus eli ns. flush-oire, astmaa muis-
tuttava keuhkoputkien kohtauksellinen su-
pisftuminen ja syd@men IGppien muutokset.
Oireyhtymd& on vyleisin (20-30 % potilaista)
ohutsuolen ja paksusuolen alkuosasta 1&dh-
tdisin  olevissa neuroendokriinisissa  kas-
vaimissa.

Miten neuroendokriininen kasvain tode-
taan?

Neuroendokriinisen kasvaimen diagnoosiin
pdddytddn kahta tietd. Potilas on voinut
joutua leikkaukseen todetun ruoansulatus-
kanavan kasvaimen, suolitukoksen tai - ve-
renvuodon vuoksi, ja poistetun kudoksen
mikroskooppinen tutkimus johtaa sairau-
den toteamiseen. Kasvain voidaan tfodeta
myos sattumalta muun syyn vuoksi tehdyn
vatsaleikkauksen yhteydessd. Toisaalta
diagnostiikka voi alkaa karsinoidioireyhty-
mdan tyyppisistd oireista, jolloin vuorokausi-
virtsandytteestd tutkitfaan serotoniinin ai-
neenvaihduntatuote, 5-hydroksi-indolietik-
kahappo (5-HIAA). Virtsan kerdyksen ai-
kana potilaan tulee valttédd avokadojen,
banaanien, ananaksen, luumujen ja pdhki-
ndiden syontid sekd kahvin juontia. Jotkut
Gdakitykset voivat virheellisesti suurentaa
tulosta. Erityisesti ndin voi k&yddé kroonisten
suolistotulehdusten hoitoon kdytettyjen
Gdakitysten seurauksena (Salazopyrin, Asa-
col). Toinen hyvin tarke& kemiallinen tutki-
mus on plasman kromograniini A:n ma&darit-
tdminen. Se voi auttaa diagnostiikkaa jo
sairauden toteamisvaihteessa, mutta poti-
laan seurannassa se on ensisijainen bioke-
miallinen tutkimus.



Kun oireiden ja biokemiallisten kokeiden
perusteella on tehty karsinoidioireyhtymdn
diagnoosi, kasvain pyritddn paikallista-
maan ja sairauden levinneisyyttd selvite-
taén kuvantamistutkimuksin. Keskeisid tut-
kimuksia ovat erilaiset tahystykset (mahan-
, ohutsuolen- ja paksusuolen tdhystykset),
vatsan alueen ultraddni- ja tietokonetomo-
grafiatutkimukset sek&@ magneettitutkimus
ja sydé@men ultraddnitutkimus. Kasvaimen
[6ytdminen voi joskus tuottaa vaikeuksia.
Isotooppikartoitukset ovat myds hyddyllisié
kuvantamisessa ja kasvaimen levinneisyy-
den mdadrityksessa.

Miten neuroendokriinisia kasvaimia hoide-
taan?

Hoidon tavoitteena on kasvainmassan
poistaminen tai pienentdminen, j&@dnnds-
kasvaimen lisdkasvun esto, oireiden lievit-
tdminen sekd potilaan elinidn pidentdmi-
nen. Kuten edelléd on esitetty, sairauden
ennuste on usein suhteellisen hyvd. Hoito
jaetaan kirurgiseen hoitoon, perussairau-
den varsinaiseen ladkehoitoon ja oireita
lievittdvadn ladkehoitoon. Maksan etd-
pesdkkeiden hoitoon on tarjolla useita eri-
laisia hoitomahdollisuuksia.

Kirurgia muodostaa suolen neuroendokrii-
nisen kasvaimen hoidon perustan. Kirurgi-
sin foimin pyritGddn poistamaan primaari-
kasvain mahdollisimman tarkoin yhdessd
sairastuneiden imusolmukkeiden kanssa.
Leikkauksien yhteydessd tehd&dn usein
myos sappirakon poisto, koska muutoin
mahdollisten maksan etdpesdkkeiden
vuoksi mydhemmin tehtdvén maksavalti-
mon tukkeamishoidon yhteydessd voi syn-
tyd sappirakon kuolio. Leikkauksen jalkeen
sairauden levinneisyys voidaan tarkistaa
isotooppikartoituksella. Mikdli kasvainku-
dos on fullut kokonaisuudessaan poiste-
tuksi, j@éadddadn useimmiten seuraamaan
potilaan tilannetta ilman I&&kehoitoa.

Kasvaimeen kohdistuvan |&dkehoidon
vaihtoehtoja ovat somatostatiinianalogi-
hoito, interferoni, solunsalpaajahoidot
sekd uudet solujen hormoni- ja kasvuteki-
joiden reseptoreiden ja solujen sisdisten
signaaliketjujen foimintaan vaikuttavat
tdsmdhoidot. Vaihtoehtoiset somatostatii-
nianalogit ovat oktreotidi ja lanreotidi.
Oktreotidia annostellaan 10-30 mg kerran
kuussa lihakseen. Lanreotidia annostellaan
60-120 mg syvdalle ihon alle kerran kuussa.
Oireiden lievittyminen ndhd&dn 30-75%:lla
potilaista ja biokemialliset merkkiaineet va-
henevat 40-60%:lla. Jadnndskasvaimen
kokoa hoito pienentdd ehkd vain 5 %:lla
potilaista. Kuitenkin merkittéavaksi tulokseksi
on koettava se, ettd 40-70%:lla potilaista
jédnndskasvain ei suurene. Sivuvaikutuk-
sista tarkeimmat ovat rasvaripuli ja sappiki-
vien kehittyminen; jalkimmaistd ndhddadén
jopa puolella potilaista. Rasvaripuli ei ole
yleinen ongelma ja sen aiheuttama haitta
on vdhdinen kun sitd verrataan hoidon
avulla aikaansaatua perussairauden ai-
heuttaman ripulin vihenemist&. Haimaent-
syymejd sisaltédvat valmisteet voivat olla
avuksi vatsaoireisiin.

Intferferonia annostellaan 3-5 miljoonaa yk-
sikkdd 3-7 kertaa viikossa ihon alle. Oirei-
den lievittymistd on kuvattu 50-70 %:lla po-
tilaista ja biokemiallisten merkkiaineiden
v@hentymistd 30-70 %:lla. Samoin kuin so-
matostatiinianalogihoidossa kasvaimen
koon pienentymist@ on ndhty vain 5 %:lla
poftilaista. Jdlleen kuitenkin merkitt&vaksi
tulokseksi on koettava se, ettei jGadnndskas-
vain kasva 40-70%:lla potilaista. Hoito voi
keskeytyd sivuvaikutuksiin (kuumeilu, lihas-
nivelsaryt, flunssan kaltainen olo, vésymys,
ruokahaluttomuus ja painon menetys). In-
terferonihoidon aikana veren valkosolujen
ja verihiutaleiden md&daré voi pienentyd. In-
terferoni voi aiheuttaa kilpirauhasen va-
jaatoiminnan. Joskus sivuvaikutuksena ta-
vataan masennusta.



Mikdali somatostatiinianalogilla tai interfero-
nilla yksinGd&n ei saavuteta riittédvad tehoa,
hoidot voidaan yhdist&aad.

Solunsalpaajahoito ei ole neuroendokriinis-
ten kasvaimien ld&kehoidon ensisijainen
vaihtoehto, mutta sitd voidaan harkita, jos
edelld kuvatut kevyet hoidot eivat ole riit-
tdvan tehokkaita ja erityisesti silloin, kun
kasvain omaa aggressiivinen kasvutavan
ja solut jakaantuvat tihedsti.

Maksavaltimon tukkeamishoito perustuu
siihen, ettd maksaan tulee verta kahta reit-
tid, porttilaskimoa ja maksavaltimoa pitkin.
Jalkimmdinen voidaan sulkea ilman, ettd
maksa menee kuolioon. Normaali maksa-
kudos on enemman riippuvainen porttilas-
kimosta kuin maksavaltimosta fulevasta
verestd kun taas kasvainkudokselle tar-
keintd on maksavaltimosta tuleva veri.
Niinp& kasvainkudoksen odotetaan kdrsi-
van maksavaltimon sulkemisesta enem-
mdan kuin normaalin maksakudoksen. Mak-
savaltimon tfukkeaminen suoritetaan nykyi-
sin ensisijaisesti foimenpideradiologien toi-
mesta. Toimenpide suoritetaan uittamalla
reisivaltimosta katetri maksavaltimoon ja
ruiskuttamalla tGdmdéan kautta tukkeavaa
materiaalia maksavaltimoon. Tukkeaminen
suoritetaan kaksivaiheisena eli yksi maksa-
lohko kerrallaan. Hoitokertojen vali on noin
kuukausi. Kipu ja kuume ovat tavallisia hoi-
don &killisiad haittavaikutuksia. Joskus mak-
savaltimon tukkeamishoitoon liitet@an pai-
kallinen solusalpaajahoito. Sappirakko
poistetaan ennen nditd toimenpiteitd, jot-
tei se mene kuolioon.

Etenevdd ja maksaan etdpesdkkeitd ai-
heuttanutta suolen neuroendokriinista kas-
vainta voidaan hoitaa myds paikallisella
sddehoidolla (ns. radionuklidihoito). Tdssd
hoidossa radioaktiivisesti merkitty somatos-
tatiinianalogi (lutetium -177 hoito) kuljet-
taa kasvainkudokseen niin suuren satei-
lyannoksen, ettd se kykenee tuhoamaan
kasvainkudosta. Lisdksi sateilyd aiheutta-
via yttriumilla leimattuja partikkeleita voi-
daan ruiskuttaa suoraan maksavaltimoon.

Alkoholi, vahvat mausteet ja ankara fyysi-
nen rasitus voivat laukaista kohtauksellisia
oireita. Niinp& nditd kannattaa valttad. Ri-
pulia voidaan lievittd& tavanomaisin ripuli-
|Gakkein, esimerkiksi loperamidilla (Imo-
dium, Imocur).

Seuranta

Seurannassa keskeisi@ asioita ovat poti-
laan kokemat oireet, biokemialliset merkki-
aineet kuten plasman kromograniini A ja
vuorokausivirtsan 5-HIAA sekd& kuvantamis-
tutkimukset. Maksan etdpesdkkeiden ku-
vantaminen voidaan tehdd joko yldvatsan
ultradanitutkimuksella, vatsan alueen tie-
tokonetomografialla tai magneettitutki-
muksella. Jalkimmdinen on ndistd herkin
etdpesdkkeiden havaitsemisessa. Koko ke-
hon alueen kasvaimen levinneisyysseuran-
taan soveltuu myds isotooppitutkimukset.
Potilaan oireet ovat tdrkein kontrollivalia
mMmadarddavé tekija. Oireettomille tai vahdoi-
reisille riittédd konftrolli 6-12 kuukauden va-
lein. Sydé&men ultraddnitutkimus on tar-
peen mahdollisten sydédmen [Gppdmuutos-
ten havaitsemiseksi ja seuraamiseksi, jos
potilaalla on karsinoidioireyhtymddn sopi-
via oireita ja 16ydoksid.

Ennuste

Kuten edelld on kerrottu, suolen neuroen-
dokriininen kasvain kayttaytyy usein hyvdn-
laatuisesti, vaikka se mikroskoopissa on
osoittautunut pahanlaatuiseksi. Sairauden
arhdakkyys toki vaihtelee potilaasta toiseen.
Suolen neuroendokriinisten kasvainten en-
nuste on monin verroin parempi kuin suolen
tavallisempien ns. adenokarsinoomien en-
nuste. Vaikka edella esitetyilld hoidoilla
neuroendokriinista kasvainta ei aina kyetd
elimistostd poistamaan, sitd kyetddn me-
nestykselld pitdmdadn kurissa pitkiad aikoja.
Jaddnndskasvaimen kasvun esto onkin hoi-
don tarkein tavoite. Niinp& useimmat poti-
laat eldvat sairautensa kanssa laadukasta
eldmdad vuosia tai vuosikymmenid.



