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Robottiavusteinen kirurgia
nielusyovan hoidossa

Lahtokohdat

Transoraalinen robottikirurgia (TORS) on vaihtoehto avo- ja tahystysleikkaustekniikoille seka sade- tai
kemosadehoidolle nielun ja sen vierusalueiden sydpien hoidossa. Sen kdytannon etuja ovat paasy ruoansulatus-
kanavan yldosan ja ylahengitysteiden vaikeasti nakyviin kohteisiin ja mahdollisuus tarkkaan tyoskentelyyn.
Suomessa TORS-leikkauksia on tehty vuodesta 2014 lahtien HYKS:ssa ja 0YS:ssa. Jarjestelmallisessa
katsauksessa arvioitiin robottikirurgian vaikuttavuutta ja kustannuksia nielun syopakirurgiassa.

Menetelmat

Jarjestelmallisen kirjallisuuskatsauksen mukaanottokriteerien perusteella TORS:sta [6ydettiin 9 vertailevaa
vaikuttavuustutkimusta (7 verrattuna muuhun kirurgiaan ja 2 kemosadehoitoon) ja 2 tapaussarjaa seka

5 kustannuksia arvioivaa tutkimusta. Eri hoitovaihtoehtojen kustannuksia Suomessa arvioitiin myos

0YS:n ja HYKS:n rekisteritiedoista.

Tulokset

Suunielun tai aanihuulten yldpuolisen kurkunpdan sy6van tai suunielun uusiutuneen syovan hoidossa TORS:lla
saavutettiin useammin puhtaat leikkausmarginaalit ja jouduttiin harvemmin korvaavaan letkuruokintaan tai
henkitorviavanteen tekoon kuin muuta kirurgista menetelmaa kaytettdessa. Leikkaus- tai muita komplikaatioita
raportoitiin TORS-potilailla vihemman tai vastaava maara kuin vertailuryhmissa. Tulokset eloonjddmisesta tai
sydvan uusiutumisesta vaihtelivat. Tutkimukset olivat padasiassa havainnoivia takautuvia vertailututkimuksia.
Menetelmallisesti kaikki tutkimukset olivat heikkolaatuisia. Yhtdan satunnaistettua vaikuttavuutta selvittavaa

vertailututkimusta ei ole julkaistu. Kustannuksia raportoivat tutkimukset olivat aineistoiltaan, kustannusana-
lyyseiltdan ja tuloksiltaan heterogeenisia. Rekistereista ei ollut saatavissa yksildtason tietoa eri hoitovaihto-

ehtoihin liittyvasta palvelujen kdytosta ja kustannuksista.

Paatelmat

Havainnoivien kontrolloitujen tutkimusten ja kliinisen kokemuksen perusteella TORS vaikuttaa lupaavalta
menetelmalta valikoiduissa potilasryhmissa. Tutkimusndyttd vaikuttavuudesta ja turvallisuudesta on toistaiseksi
puutteellista ja heikkolaatuista. TORS:n ja muiden hoitovaihtoehtojen luotettava kustannusvertailu ei ole

toistaiseksi mahdollista.

Pdidn ja kaulan alueen syo6vit yleistyvit. Vuon-
na 2013 Suomessa diagnosoitiin 307 uutta
suuontelon, 191 nielun, 85 huulen, 120 kur-
kunpiin, 67 sylkirauhasen ja 40 neniontelon
sy6pdd. Naisilla suun ja nielun syépien
ilmaantuvuus oli 4,2/100 000 ja miehilld
7,8/100 000. Suuontelon syépien ikivakioitu
ilmaantuvuus on kummallakin sukupuolella
kaksinkertaistunut 40 vuodessa, ja miesten
suunielun sydpien ilmaantuvuus on yli kol-
minkertaistunut 30 viime vuoden aikana (mie-
hilld 0,7:std 2,9:44n/100 000 ja naisilla 0,2:sta
1,1:een/100 000) (1).

Pidn ja kaulan alueen sytpien tirkeimmit ris-
kitekijit ovat olleet tupakointi ja alkoholin kiytts,
mutta nykydin noin kolmannes niisti syovisti
on papilloomaviruksen (HPV) aiheuttamia. Lin-
simaissa, erityisesti Ruotsissa ja Yhdysvalloissa,
vajaassa 90 %:ssa suunielun syovisti aiheuttaja
on HPV-infektio (2). HPV:n aiheuttama suunie-
lun sy6pd on varsin hyviennusteinen hoitomuo-
dosta riippumatta. Optimaalinen hoito minimoi
sekd hoidon vilittomit ettd myohiishaitat (3).

Nielun ja sen vierusalueiden sySpien hoidos-
sa transoraalisen robottikirurgia (TORS) on
vaihtoehto nykyisin kiytossi oleville avo- ja ti-
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hystysleikkaustekniikoille. Leikkaushoitoa voi
tarvittaessa tiydentii side- tai kemosidehoidol-
la, ja niitd voi kdyttda ainoanakin hoitomenetel-
maind, ilman leikkausta (2). Konservatiivisia
vaihtoehtoja kritisoidaan kuitenkin siksi, ettd
niiden akuutit ja pitkiaikaissivuvaikutukset hei-
kentivit suunielun monimutkaisia toimintoja
aiheuttaen nielemisvaikeuksia ja altistavat ajan
mittaan merkittiville sairauksille (2).

Avokirurgiassa nielun kasvaimeen saa niky-
vyyden avaamalla laajalti kaulan ihon, ihon-
alaiskudoksen, lihaksiston ja limakalvon, mutta
tavallisimmin joudutaan halkaisemaan lisdksi
alahuuli ja alaleuka seki suunpohjan lihaksisto
ja limakalvo. Kasvaimen poiston jilkeen kudos-
puutos peitetiin usein kudossiirteelld, mutta
rekonstruoinnista huolimatta nielemisfunktion
ja eliminlaadun suhteen joudutaan kompro-
misseihin (4,5). Suun kautta tehtivien tihystys-
leikkausten haasteita ovat nikyvyyden saami-
nen tilanahtaudessa seki instrumenttien vienti
leikkausalueelle, ja nim3 ovat ratkaistavissa ro-
botilla. Sailyyké monimutkainen ja tihin asti
hyvin erilaisilla menetelmilld mitattu nielemis-
funktio paremmin tihystyskirurgialla (TORS
mukaan lukien) vai konservatiivisella hoidolla,
on toistaiseksi episelvii (6).

KUVA 1.

da Vinci -leikkausrobotti.
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Yhdysvaltain elintarvike- ja 1idkevirasto FDA
hyviksyi TORS:n kiyton pidn ja kaulan T1-T2-
kokoisiin kasvaimiin vuonna 2009 (7). TORS on
tullut suosituksi suunielun sy6vin hoidossa,
kun halutaan vilttii laajojen kirurgisten avaus-
ten haittoja. Sitd pidetiin osin nopeampana ja
helpompana kuin péin ja kaulan alueen toista
mini-invasiivista tekniikkaa, laserleikkausta
(8,9,10,11).

Menetelméan kuvaus

Robottikirurgian edellytys nielun tai sen vierus-
alueen syovin hoidossa on, ettd kasvaimeen
saadaan nikyvyys suun kautta. Tihin vaikutta-
vat mm. kiytettivi instrumentaatio, suun avau-
tuminen, hampaisto, kieliluun sijainti ja kaulan
paksuus (12). Potilas on nukutettuna seldlliin
suun tai nenin kautta intuboituna.

Kutakin kasvainta varten valitaan sopiva suu-
navaaja, joka tukee suun ja padn asennon liikku-
mattomaksi. Kolmiulotteisen, 10-15 kertaa suu-
rentavan nikymin antava 12 mm:n endoskooppi
telakoidaan robotin kisivarren varassa suuonte-
loon, jolloin saadaan kisitys kasvaimen mitasta,
suhteesta viereisiin rakenteisiin ja tarvittavista
leikkausmarginaaleista. Kahdella 5 mm:n tai
8 mm:n monipuolisesti ohjattavalla instrumen-
tilla tehddin leikkaus ja hallitaan verenvuodot.

Leikkausta ohjataan konsolissa potilaasta eril-
la4n. Instrumentti seuraa kirurgin kidenliikkei-
ti tietyssd vaimennussuhteessa. Tdmin lisiksi
assistentti potilaan vieressi auttaa kudoksen ve-
nytyksessi leikkauksen yhteydessi, imun kiy-
tostd ja verisuoniklipsien asettamisesta. Henki-
torviavannetta ei yleensi tarvita leikkauksessa
eiki sen jilkeen, mutta nend-mahaletku on tar-
peellinen estimiin aspiraatio ja varmistamaan
ravitsemus.

Leikkausrobotti da Vinci (da Vinci Surgical
System, Intuitive Surgical Inc., Sunnyvale, CA,
USA) on ilmeisesti ainoa kaupallinen laitteisto
toistaiseksi (kuva 1). Markkinoille odotetaan ni-
menomaan péin ja kaulan kirurgiaan soveltuvia
robotteja (13).

Laite-edustajan mukaan da Vinci -laitteita oli
kesikuussa 2015 asennettu maailmalla yhteen-
sd 3 394. Suomessa da Vincid kdyttivit kaikki
yliopistosairaalat, ja HYKS ja OYS aloittivat
TORS-leikkaukset 2014. Suomessa robottiavus-
teisesti leikataan valikoitujen potilaiden nielun
seki dinihuulten ylipuolisen kurkunpiin kas-
vaimia, mutta neninieluleikkauksia ei ole tois-
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taiseksi tehty. TORS-leikkauksia on Suomessa
tehty noin 40 (tilanne 9/2015).

Arviointitutkimuksen menetelmat

HALO-ryhmin tavoitteena oli arvioida jirjestel-
millisen kirjallisuuskatsauksen avulla nielun
alueen sy6vin robottikirurgian edut, haitat ja
kustannukset verrattuna perinteiseen kirur-
giaan tai konservatiiviseen side- tai kemoside-
hoitoon. Nielun alue kattaa tissd suunielun
(nielurisa, nielun lateraaliseindma, kielentyvi)
ja osin alanielun ja d4nihuulen ylipuolisen kur-
kunpiin syovin. Lisiksi tavoitteena oli verrata
niiden hoitojen kustannuksia Suomessa rekis-
teritietoja hyddyntien. Tutkimuskysymyksii oli
kolme (taulukko 1).

Jarjestelmillinen kirjallisuushaku menetel-
min vaikuttavuudesta ja kustannusvaikuttavuu-
desta tehtiin helmikuussa 2015 tietokannoista
Centre for Reviews and Dissemination (HTA,
NHS EED, DARE), Cochrane Central Register
of Controlled Trials, Cochrane Database of
Systematic Reviews, Cochrane Register of
Studies ja Medline. Lisiksi etsittiin kiynnissa
olevia kliinisid tutkimuksia rekistereistd
ClinicalTrials.gov ja WHO International Clini-
cal Trials Registry Platform.

Kirjallisuushaussa alkuperdistutkimusten
mukaanottokriteereini olivat katsauksen PICO-

TAULUKKO 1.

PICO-muuttujat tutkimuskysymysten rajaamiseksi.

P (potilaat)

| (interventio)

1) Potilas, jolla on nielun tai sen vierusalueen syopa
2) Potilas, jolla kaulan etédpesakkeen ldhtokohta on loytymatta
3) Potilas, jonka hoidettu suunielun sy6pa on uusiutunut

Robottikirurginen toimenpide da Vinci -robotilla
(+ mahdolliset lisédhoidot)

C (vertailutoimenpide) Avokirurgia tai endoskooppinen kirurgia, sade- tai kemosadehoito
0 (tulosmuuttujat) Toiminnalliset tulokset (henkitorvi- ja mahalaukkuavanteen tarve,
nielemisvaikeus, komplikaatiot, elaménlaatu, sairaalassaoloaika)
Onkologiset tulokset (kuolleisuus, elossaoloaika, uusiutuminen,
leikkausmarginaalit)

Kustannukset

Primaarikasvaimen léytyminen (potilasryhmd 2)
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asetelmat (taulukko 1). Mukaan otettiin alku-
vaiheessa meta-analyysit, jirjestelmailliset kat-
saukset, menetelmien arviointiraportit (HTA),
satunnaistetut ja muut kontrolloidut tutkimuk-
set, vertailevat tutkimukset ja seurantatutki-
mukset, joiden seuranta-aika oli vihintdin 6
kuukautta ja potilaiden miiri vihintiin 20
potilasta. Olimme kiinnostuneita varhaisvai-
heen sy6vistd (T1-T2), ja siksi tutkimusaineis-
tossa sai olla mukana T3-T4-luokan syopii
enintddn 35 % (T tarkoittaa kasvaimen lapi-
mittaa ja T2-kokoinen kasvain on lipimitaltaan
korkeintaan 4 cm). Edenneet syovit eivit ylei-
sesti ole robottikirurgian kiyttoaiheita. Mukaan
hyviksyttiin myos sellaiset tutkimukset, joissa
oli kiytssid samanaikaisesti muita hoitoja ro-
bottikirurgian lisaksi.

Kaksi tutkijaa kivi lipi abstraktit (183 kpl) ja
teki ensimmadiset valinnat. Haussa l6ytyi nelji
jarjestelmallista katsausta (14,15,16,17) ja yksi
HTA-raportti (18). Katsauksissa mukana olleiden
tutkimusten heterogeenisuuden vuoksi valittiin
mukaan yhdeksin vertailevaa alkuperiistutki-
musta kliinisen vaikuttavuuden arviointiin, jotka
paremmin vastasivat tutkimuskysymyksiimme
(9,19-26). Kun tutkimuskysymyksesti ei 16ytynyt
vertailevia tutkimuksia, mukaan hyviksyttiin
myds tapaussarjoja (27,28).

Taloudellisista tutkimuksista tehtiin oma
kirjallisuushaku. Haku tuotti 18 artikkelin tii-
vistelmia. Yksi tutkija valitsi mukaan otettavat
artikkelit ja toinen tarkisti valinnan osuvuuden;
katsaukseen sisillytetyistd tutkimuksista sovit-
tiin konsensusmenettelylld. Alkuperiistutki-
muksista mukaanottokriteerit tiytti kolme
tutkimusta (25,26,29) ja niiden lisiksi jirjes-
telmillisen kirjallisuuskatsauksen (18) 1ihde-
luettelosta 16ytyi kaksi kriteerit tayttivii tutki-
musta (9,30).

Yhtdin satunnaistettua vertailevaa koetta ei
16ytynyt. Kaikki tutkimukset olivat havainnoi-
vaan asetelmaan perustuvia vertaiskontrolloitu-
ja kokeita, joiden harhan riski arvioitiin tdhin
tarkoitukseen kehitetylli menetelmilli (31).

Suomessa TORS-leikkaukset aloitettiin vuon-
na 2014, eiki hoitoilmoitusrekisterissi ole vielid
tietoja niistd toimenpiteisti. Sairaalahoidon kus-
tannusten tarkastelun pohjaksi valittiin potilas-
tapaus, jonka hoidossa eri hoitovaihtoehdot oli-
sivat mahdollisia (kuvio 1). TORS-leikkauksia
tekevit katsausryhmdmme kliiniset asiantuntijat
selvittivit kustannuksia HYKS:n ja OYS:n tieto-
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jarjestelmisti. Muissa Suomen yliopistosairaa-
loissa ei robottikirurgiaa tehdi tille potilas-
ryhmalle.

Tulokset

Vaikuttavuuden arvioinnissa 11 tutkimuksesta
kaksi oli prospektiivisia tutkimuksia, joissa
TORS-leikkausta verrattiin kemosidehoitoon
(20,22), seitsemin retrospektiivisia tutkimuk-
sia, joissa TORS-leikkausta verrattiin muuhun
kirurgiaan (9,19,21,23-26), ja kaksi tapaussarjo-
ja TORS:1la hoidetuista, kun menetelmii kiy-
tettiin primaarikasvaimen paikannuksessa
(27,28) (Liitetaulukko 1). Kustannuksia arvioi-
vista tutkimuksista kolme oli tutkimusasetel-
maltaan retrospektiivisia vertailuja (9,25,26),
yksi sisilsi kustannus-utiliteettianalyysin (29) ja
yksi perustui toimintoperusteiseen kustannus-
laskentaan (30) (Liitetaulukko 2).

Jarjestelmallisiin katsauksiin

sisdllytettyjen tutkimusten laatu

Seki vaikuttavuutta ettid kustannuksia selvitti-
neiden tutkimusten asetelmat, potilasaineistot

ja seuranta-ajat vaihtelivat ollen enimmilldin
noin kolme vuotta. Asetelmasta riippumatta
tutkimusten menetelmillinen laatu arvioitiin
heikoksi ja tuloksiin liittyy huomattavaa epévar-
muutta (Liitetaulukko 3). Vertailtavat ryhmat
eivit useinkaan olleet samankaltaiset taudin
levinneisyyden, vaikeusasteen tai muiden tir-
keimpien ennustetekijéiden suhteen, tai tutki-
muksissa ei ollut riittivisti tietoa potilaiden sai-
rauteen vaikuttavista tekijoisti.

Kustannuksia selvittivissd tutkimuksissa
leikkaussaliajan, sairaalassaolon pituuden ja
leikkausrobotin kustannusten huomioiminen
ja madritysmenetelmi vaihtelivat. Suurimmas-
sa osassa tutkimuksista leikkausrobotin han-
kintakustannukset eivit sisiltyneet laskelmiin.
Leikkausrobottia kiytetddn useilla erikoisaloilla,
ja kustannusten jyvittiminen eri toimenpiteille
on puutteellisen tiedon vuoksi vaikeaa.

Vaikuttavuus nielun ja sen

vierusalueiden syovan hoidossa

Viidessi retrospektiivisessa tutkimuksessa
(9,21,24,25,26) TORS-potilaita verrattiin perin-

KUVIO 1.

Leikkaus da Vinci
-robotilla

Potilaalla todettu
pahanlaatuinen
T2NO0-kasvain
kielentyvessd,
toimenpide-

vaihtoehdot Avoleikkaus

Sddehoito

Kemosadehoito

Kielentyvisyopapotilaan "polku” eri toimenpidevaihtoehtoja kdytettdessa.

Leikkaus suun kautta + kauladissektio
(tarvittaessa trakeostomia)

Leikkaus suun kautta + sadehoito/

Leikkaus kaulalta + kauladissektio +
mahdollisesti mikrovaskulaarisiirre
(tarvittaessa trakeostomia)

Leikkaus kaulalta + sadehoito/

Leikkaus suun kautta, alaleuan
halkaisu + kauladissektio +

(tarvittaessa trakeostomia)

MAHDOLLISET
JATKOTOIMENPITEET?

Leikkaus suun kautta
(tarvittaessa trakeostomia)

Postoperatiivinen
(kemo)sadehoito

Postoperatiivinen
(kemo)sddehoito

kemosadehoito

Postoperatiivinen
(kemo)sddehoito

kemosédehoito

Postoperatiivinen

; > (kemo)sadehoito
miksovaskulaarisiirre
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teisin menetelmin leikattuihin potilaisiin.
TORS:n yhteydessi jouduttiin harvemmin
tekemaan henkitorviavanne (9,26) tai maha-
laukkuavanne (26) tai ryhtymiin neni-maha-
letkuruokintaan (9); lisdksi yhdessi tutkimuk-
sessa (25) oli avanteiden suhteen samanlainen
trendi, mutta ei tilastollisesti merkitsevi. Dysfa-
gia oli yhdessi sitd mitanneessa tutkimuksessa
runsaampaa TORS-potilailla (26) ja toisessa
yhti yleistd kuin vertailuryhmassa (25) (Liite-
taulukko 1).

Leikkauskuolleisuutta ei yleensi esiintynyt
kummassakaan hoitoryhmissi (9,24,26). Toi-
sessa kahdesta kokonaiseloonjiimisaikaa ja
uusiutumisesta vapaata elinaikaa mitanneesta
tutkimuksesta luvut olivat kolmen vuoden seu-
rannassa parempia TORS-ryhmaissi (24) ja toi-
sessa eivit eronneet vertailuryhmisti (9).
TORS:1la saavutettiin useammin puhtaat
leikkausmarginaalit yhden tutkimuksen mu-
kaan (21), ja trendi oli kahdessa muussa tutki-
muksessa samansuuntainen, joskaan ei tilastol-
lisesti merkitsevi (9,24).

Kahdessa tutkimuksessa, joissa TORS-toi-
menpidettd verrattiin kemosidehoitoon, mer-
kittdvd osa TORS-potilaistakin sai leikkauksen
jalkeen side- tai kemosidehoidon (20,22) (Liite-
taulukko 1). Moren tutkimuksessa (22), jossa
oli mukana myds suurempia kasvaimia ja eden-
neitd tauteja, nielemisfunktio oli parempi
TORS-ryhmissi 6 ja 12 kuukauden kohdalla.
Toisessa tutkimuksessa (20) sy6mistd, puhetta
ja nielemistd kuvaavat tulokset eivit eronneet
ryhmien vililld 3, 6, 9 tai 12 kuukauden kohdal-
la, joskin TORS-ryhmissd neljd mittaria parani
lahtotasoon 9 kuukauden kohdalla, mutta ke-
mosidehoitoa saaneilla potilailla kaksi mittaria
neljisti oli 13ht6tasoa huonompia 12 kuukau-
den kohdalla; kokonaiskuolleisuudessa tai tau-
dittomassa elinajassa ei todettu eroa.

TORS-potilaiden sairaalassaoloaika oli mer-
kitsevisti lyhempi kuin avoleikkauspotilaiden
(9,19,23,26), mutta yhdessd tutkimuksessa
TORS-potilaat kotiutuivat myéhemmin (21)
(Liitetaulukko 1).

Vaikuttavuus, kun primaarikasvain on tuntematon

Kun primaarikasvain jii 16ytymitti, annetaan
yleensi nielun laaja-alainen side- tai kemoside-
hoito ja ennuste on huonompi. Kahdessa
tapaussarjassa (27,28) kiytettiin TORS-leik-
kausta apuna tavanomaisen diagnostiikan lisa-

ni primaarituumorin etsimiseen, kun potilailla
oli jo todettu kaulan etipesike tuntemattomasta
lahtokohdasta. Kummassakin tutkimuksessa
primaarikasvaimista valtaosa (noin 73 %) l6ytyi
ja tauti pystyttiin useimmiten hoitamaan kirur-
gisesti puhtain marginaalein.

Toisessa tutkimuksessa (28) eliminlaadussa
ei ollut eroa sen mukaan, saiko potilas TORS-
hoidon lisiksi side- vai kemosidehoitoa, tai
sen mukaan, oliko primaarikasvain 16ytynyt
TORS:1la vai ei. Muut eliménlaatumittarit paitsi
syominen palautuivat 1dht6tasolle vuoden kulut-
tua toimenpiteesta.

Vaikuttavuus uusiutuneen sy6van hoidossa
Kahdessa tutkimuksessa (19,23) TORS-leik-
kausta vertailtiin avokirurgiaan suunielun
uusiutuneen syévian hoidossa. TORS-potilaat
tarvitsivat harvemmin henkitorviavannetta tai
mahalaukkuavannetta heti leikkauksen jilkeen
ja seurannassa; tosin toisessa tutkimuksessa
tulos ei ollut tilastollisesti merkitsevi (19,23)
(Liitetaulukko 1). TORS-hoidolla saavutettiin
useammin puhtaat leikkausmarginaalit (ei tilas-
tollisesti merkitsevit tulokset) (19,23). Uusiutu-
mattomuusaika ja kokonaiselossaoloaika kah-
den vuoden seurannassa olivat toisen tutkimuk-
sen mukaan pidempid TORS-ryhmissi (23).

Turvallisuus

TORS-leikkauksiin ei niyti liittyvin komplikaa-
tioita tai kuolemia 30 vrk:n kuluessa enempii
kuin nielun tai sen vierusalueiden perinteiseen
kirurgiaan (avokirurgia, muut tihystystekniikat)
eivitki komplikaatiot ole vakavampia (9,19,22—
26). Suunnittelemattomia uusintasairaalakiyn-
tejd oli TORS-ryhmissé yhden tutkimuksen
mukaan jokin verran enemman (21).

Kustannukset ja kustannusvaikuttavuus

Jarjestelmallinen kirjallisuuskatsaus

Yhdysvalloissa tehdyissi retrospektiivisissa
vertailuissa TORS:1la hoidettujen suunielun- ja
kielisyopipotilaiden sairaalassaoloaika oli kes-
kimairin lyhempi ja kustannukset pienemmit
kuin muilla tavoin leikatuilla (25,26) (Liite-
taulukko 2). Ranskassa keskimiiriiset leik-
kauskustannukset todettiin TORS-ryhmissé
suuremmiksi kuin tavanomaisilla leikkaus-
menetelmilld hoidettujen, mutta muuhun
sairaalahoitoon liittyvien pienempien kus-
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tannusten myoti keskimiiriiset koko hoito-
jakson kustannukset olivat TORS-ryhmissi
pienemmit (9). Belgiassa TORS:n kustannuk-
set arvioitiin suuremmiksi kuin avo- tai laser-
leikkauksen (30). Leikkausaika oli lyhempi,
mutta laite-, huolto- ja vilinekustannukset oli-
vat korkeammat.

Kanadalaisessa kustannus-utiliteettianalyysis-
sd arvioitiin, ettd maksuhalukkuudella 50 000

TORS-potilaat tarvitsivat harvemmin
henkitorvi- tai mahalaukkuavannetta.

dollaria/QALY (laatupainotteinen lisdelinvuosi)
TORS-toimenpide olisi yli 99 %:n todennikéi-
syydelld kustannusvaikuttava hoitomuoto
suunielun sy6vin (varhaisvaiheen syopd, T1-T2
eli alle 4 cm:n tuumori) hoidossa (kemo)side-
hoitoon verrattuna. Kustannusvaikuttavuus
heikkeni mm. liitinniishoitojen tarpeen kas-
vaessa (29).

Kustannusvertailu Suomessa
OYS:ssa on laskettu 2010-luvulla todellisten poti-
lastapausten perusteella nielukasvaimen avoleik-
kauksen ja mikrovaskulaarisiirteelld tehdyn
rekonstruktion kustannukseksi 12 000-22 000
euroa (keskimiirin 18 269 euroa). Tdhin sisilty-
vit saliaika, vilineet ja kiintedt kulut, mutta ei
esimerkiksi preoperatiivisia tutkimuksia eiki
kontrollikiynteji. Kaulan imusolmukkeiden
poiston kustannus ainoana toimenpiteeni on
noin 4 500-5 500 euroa. Leikkauksenjilkeisen
sidehoidon DRG-kustannus on 6 182 euroa, si-
dehoidon 8 300 euroa ja kemosidehoidon 9 630
euroa. Niihin sisiltyvit vain poliklinikkakdynnit,
ei preoperatiivisia tutkimuksia eikd esimerkiksi
mahdollisia vuodeosastokustannuksia.
HYKS:ssa kasvaimen poisto kielentyvesti
(laaja tai vaikea), henkitorviavanne ja mikrovas-
kulaarinen siirre maksavat toimenpiteiden vili-
suoritehinnoista yhteenlaskettuna 11 980 eu-
roa, minki lisiksi kolme vuorokautta tehohoi-
toa ja seitsemin vuorokautta osastohoitoa mak-
savat 13 535 euroa eli yhteensi 25 515 euroa.
Tdamai ei sisdlld preoperatiivisia tutkimuksia
eikd kontrollikiynteji. Kielen tyven syévin
sidehoitoa tai kemosidehoitoa postoperatiivise-
na tai varsinaisena hoitona (eriteltyi tietoa ei
ole) sai vuonna 2014 yhteensi 17 potilasta. Re-
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kisteristi ei selvid, keiden potilaiden hoito on
rajoittunut vuodelle 2014, joten luotettavaa tie-
toa koko hoitojakson kustannuksista ei saatu.

Leikkausrobotin hinta on noin 1,7 miljoonaa
euroa ja vuosittainen huoltokustannus noin
100 000 euroa. Robotin kiytélle korva-, neni- ja
kurkkutautien leikkauksissa ei ole ollut hintoja,
eika kertakdyttomateriaaleja ole eritelty kiinteis-
td kuluista. Robottia kiytetddn useilla erikois-
aloilla, eikd tismallisti tietoa korva-, neni- ja
kurkkutautien leikkausten osuudesta kaikesta
robottikirurgiasta ole. HYKS:ssa ja OYS:ssa
TORS-leikkauksia varten on hankittu noin
25 000 euron arvosta monikiyttoisii tarvikkeita.
Leikkauksissa tarvittava optiikka lainataan
HYKS:ssa Meilahden sairaalasta ja tarvittavien
kertakiyttovilineiden kustannukset ovat noin
700-900 euroa leikkausta kohden.

OYS:ssa on laskettu vuoden 2014 leikkausten
kustannusten perusteella kurkunpéin ja nielun
osapoistolle omat TORS-hinnat, jotka otetaan
kaytt66n vuodesta 2016 alkaen. Niihin hintoi-
hin on pyritty sisillyttimiin leikkauksessa tar-
vittavat instrumentit sekd jyvittiméain robotin
hankintahinta huomioiden kaikki sairaalassa
tehtivit robottileikkaukset. Kurkunpiin osa-
poiston leikkaushinnaksi saatiin 4 567 euroa ja
nielun osapoiston hinnaksi 5 125 euroa.

Pohdinta

Tutkimusniytto TORS-leikkausten vaikuttavuu-
desta ja turvallisuudesta on toistaiseksi vihiisti.
Havainnoivat kontrolloidut tutkimukset ja kliini-
nen kokemus viittaavat siithen, ettd TORS voi olla
hyvd menetelmi joissakin potilasryhmissi. Sa-
tunnaistettuja tutkimuksia ei toistaiseksi ole,
mutta meneilldin on yksi, vuonna 2012 aloitettu
satunnaistettu tutkimus, jossa da Vinci -robotilla
tehtyd leikkausta verrataan side- tai kemoside-
hoitoon (ORATOR, NCT01590355).
Nielusy6vin ja erityisesti suunielun syévin
varhaisenkin vaiheen hoitoon on monta vaihto-
ehtoa: sidehoito, kemosidehoito, avoleikkaus ja
transoraalinen kirurgia joko robottiavusteisesti
tai esimerkiksi laseria kiyttden. Lisiksi tarvit-
taessa annetaan leikkauksen jilkeen vieli tdy-
dentivi sidehoito. Sidehoidossa seki side-
annokset ettd hoidettavat alueet voivat vaihdella
huomattavasti, miki puolestaan vaikuttaa hoi-
don myohiisiin sivuvaikutuksiin. Hoitojen
valintaan vaikuttavat sekd kasvaimesta ja poti-
laasta johtuvat tekijit ettd hoitavan yksikén
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kokemus. Tamin vuoksi tarkkaa vertailua jon-
kin hoitomuodon paremmuudesta on vaikea
tehdi. Vaikka prospektiivisia tutkimuksia ei
olekaan tehty, useiden retrospektiivisten sarjo-
jen perusteella kirurgia ja sidehoito lienevit
ennusteen kannalta yhti hyvii hoitoja (3).
Suurin osa TORS-tutkimuksista koski suu-
nielun sy6pid. TORS:lla saavutettiin eliméinlaa-
dun kannalta tilastollisesti tai kliinisesti parem-

TORS vaikuttaa lupaavalta menetelmdltd
valikoiduissa potilasryhmissa.

pia tai yhtd hyvid tuloksia nielemisfunktion
sdilymisessi (vihiisempi henkitorviavanteen ja
letkuruokinnan tarve) kuin vertailun kohteena
olevissa hoitovaihtoehdoissa. Retrospektiivisten
sarjojen mukaan suunielun syévin hoidossa
TORS voikin valikoiduille potilaille olla hyvi
vaihtoehto sidehoidolle eliminlaadulla arvioi-
tuna. Kahden potilassarjan perusteella TORS
oli hy6dyllinen myds 16ytymattd jddneen pri-
maarikasvaimen diagnostiikassa, ja tilld voisi
olla eliminlaatua turvaavaa vaikutusta, jos
adjuvanttihoitoja voitaisiin valttdd tai keventdi.
Yhdistelmihoito (kirurgia yhdistettyni side- tai
kemosidehoitoon) huonontaa yleensi toimin-
taa enemmin kuin monoterapia. Uusiutuneen
syovin hoidossa TORS vaikutti tehokkaalta ja
toiminnallisilta tuloksiltaan avoleikkausta pa-
remmalta menetelmilti.

Uuden hoitomuodon tulisi olla vihintddn
yhtd turvallinen ja kustannusvaikuttava kuin
aikaisemmat hoidot. Sen tulisi lisdksi tarjota
parempaa eliminlaatua, miki pdin ja kaulan
syopid sairastavalla liittyy olennaisesti ruoan-
sulatuskanavan yliosan ja hengitysteiden ana-
tomian ja toiminnan siilymiseen. Suurten avo-
kirurgisten toimenpiteiden jilkeen nielemisvai-
keudet ja huonontunut syljenkuljetus, heikenty-
nyt puheen ymmarrettivyys, riippuvuus henki-
torviavanteesta ja kosmeettiset seikat vaikutta-
vat eliminlaatuun, joten niitd selvittivid laa-
dukkaita tutkimuksia kaivataan hoitomuotojen
vertailuun. Ainoana definitiiviseni hoitona
annettavaa sidehoitoa ja definitiivistd kirurgiaa
robottiavusteisesti tulisi myés vaihtoehtoina tut-

kia lisdd. Tulevissa tutkimuksissa eliminlaatua
tulisi mitata kiyttien seki objektiivisia standar-
doituja mittareita ettd potilaan omaa kisitysti
omasta tilastaan, ja seurannan tulisi kestii riit-
tivin pitkdan.

Tieteellisiin tutkimuksiin pohjautuvaa luotet-
tavaa kustannusvertailutietoa TORS:n ja mui-
den hoitovaihtoehtojen vililli ei toistaiseksi ole
kaytettivissd. Katsausryhmain asiantuntijoiden
arvion mukaan TORS-potilaiden leikkaus- ja
sairaalassaoloaika ovat HYKS:ssa ja OYS:ssa
huomattavasti lyhyemmit kuin avoleikkaukse-
na tehtivissi kasvaimen poistossa. Avoleik-
kauksessa voidaan joutua halkaisemaan alaleu-
ka ja siind my6s mikrovaskulaarisiirteen tarve
on yleisempi. Avoleikkaus mikrovaskulaarisiir-
teineen kestdd arviolta 6-8 tuntia, minka jal-
keen potilaat ovat ensin tehohoidossa 1-3 vuo-
rokautta ja vuodeosastohoidossa 5-12 vuoro-
kautta. TORS-potilailla leikkauksen kesto on
2-3 tuntia, he eivit tarvitse tehohoitoa ja vuode-
osastohoito kestid yleensd 3 vuorokautta. Hen-
kitorviavannetta tarvitaan robottileikkauksissa
harvemmin kuin avoleikkauksissa. Henkitor-
viavanne on hyvin merkittivi toimenpide kus-
tannuksia ajatellen, silld se lisdd aina potilaan
sairaalassaoloaikaa, vihintddn 1-2 viikkoa. Pe-
rinteisesti suun kautta tehtdvissa tihystysleik-
kauksissa leikkauksen ja sairaalahoidon kesto
ovat samat kuin TORS-leikkauksessa.

Robottikirurgian kustannusvaikuttavuuden
luotettava vertailu muihin nielun sy6pien hoito-
menetelmiin edellyttiisi satunnaistettua kliinis-
taloudellista koeasetelmaa, jossa selvitettiisiin
aitojen hoitovaihtoehtojen vaikuttavuutta ja
kustannuksia. Toinen vaihtoehto on vertais-
kontrolloitu koe. Koska nimd taudit ovat harvi-
naisia, molemmissa vaihtoehdoissa tarvittaisiin
mieluiten monikansallista tutkimusta. Hoito-
ilmoitusrekisteriin pohjautuva DRG-luokitusta
ei voida toistaiseksi kiyttid TORS:n ja muiden
hoitovaihtoehtojen kustannusten vertailussa,
koska se sisiltii laajan tautiryhmén, jonka hoi-
tomenetelmit eivit vilttimitti ole toistensa
vaihtoehtoja. My6skiin palvelujen kiytt6i ei
ole mahdollista eritelld hoitomenetelmittiin
riittdvan yksityiskohtaisesti. ®
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Transoral robotic surgery in the
treatment of pharyngeal cancer

Background

The main advantage of transoral robotic surgery (TORS) in pharyngolaryngeal tumour surgery is easier access
and the possibility of precise work in areas offering limited visibility. TORS procedures have been performed

in Finland at the Helsinki University Hospital and at the Oulu University Hospital since 2014. In this systematic
review, the effectiveness, safety and costs of TORS in the treatment of pharyngeal cancer were assessed.

Methods

On the basis of our inclusion criteria nine comparative studies (seven comparing TORS to other surgery, two
to chemoradiation) and two case series were found on effectiveness. Five studies had information on costs.

In addition, the costs of different treatment options were assessed based on register data from the Oulu and
Helsinki University Hospitals.

Results

Studies related to oropharyngeal or laryngeal cancer or recurrent oropharyngeal cancer treatment reported
that clean margins were achieved more often with TORS. TORS patients had tube feeding or tracheostomy less
frequently than patients treated with other surgical procedures.

Surgical or other complications were reported less often or with similar frequency among TORS patients
compared with the other groups. Results on survival and recurrence of cancer varied. The studies were mostly
observational retrospective comparative studies. No randomized trials assessing the effectiveness of TORS have
so far been published. The published observational effectiveness studies were methodologically weak and thus
there remains substantial uncertainty in interpretation of results.

Studies that reported costs were found to be heterogeneous concerning data, cost analyses and results. Patient
level information on the use and costs of services with TORS and other treatment options was not available in
the registers.

Conclusions

Based on observational controlled studies and clinical experience, TORS seems a promising procedure in selected
patient groups. However, currently the evidence on the effectiveness and safety carries a high risk of bias. At the
moment, it is not possible to make a reliable cost comparison between TORS and the other treatment options.
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Liitetaulukko 1. Vaikuttavuustutkimusten perustiedot ja tulokset

Tutkimus, julkaisuvuosi, TORS-potilaiden ominaisuudet:

maa,
tutkimusasetelma,
seuranta-aika

syovan sijainti ja levinneisyys,
HPV (tai p16+), tupakointi

Vertailuhoito +
lisdhoidot

Interventio +
lisdhoidot

Vertailupotilaiden
ominaisuudet: syovan sijainti ja
levinneisyys,

HPV+/-, p16+, tupakointi

P&atulokset (robottiryhman (TORS) tuloksia verrattu Tutkimuksen rahoitus

vertailuryhmaén)

PICO 1 Suunielun, kielentyven ja kurkunpdéin syopé

TORS vs. muu kirurgia

Chen 2014, USA
Retrospektiivinen
rekisteri.

n =877, miehia 83 %

Ikd 59 v (0,3)

Syévin sijainti:
nielurisa 59 %,
kielentyvi 36 %,
muu suunielu 5 %

Levinneisyysaste:
TO-T1-T2: 78 %
T3-T4:11%
TX:11 %

NO: 29 %
N1:21%

N2:43 %

N3 ja NX: yht. 8 %

HPV +: 48,3 %
Tupakointi: ei tietoa

n =4 269, miehida 77 % TORS Ei-TORS (avokirurgia tai
erittelematon)
1ka 59 v (0,2) Lisghoidot: Lisdhoidot:

sadehoito 25 %,
kemosddehoito 35 %
kauladissektio 80 %

sadehoito 16 %,
kemosadehoito 47 %
kauladissektio 60 %

Syévéin sijainti:
nielurisa 61 %,
kielentyvi 32 %,
muu suunielu 7 %

Levinneisyysaste:
TO-T1-T2: 68 %
T3-T4:14 %

TX: 17 %

NO: 35 %

N1:19 %

N2:36 %

N3 ja NX: yht. 10 %

HPV +:27,1%
Tupakointi: ei tietoa

Toiminnalliset -

Onkologiset

Positiiviset marginaalit:

20%vs.31 %, p<0,01

Kun korjattu demografisten, kliinisten ja patologisten
muuttujien suhteen, TORS-ryhmdssa enemman negatiivisia
marginaaleja (OR 1,45, LV 1,17-1,80)

Sairaalassaolopaivat: 4,7 vs. 3,5, p < 0,001
(Suunnittelemattomien sairaalauusintakdyntien maara 4,4 %
vs. 3,2 %, p=0,07)

Chung 2015, USA
Retrospektiivinen
rekisteritutkimus.

Osittainen nielun poisto, n = 641
osittainen kielen poisto, n = 215

1ka noin 59 v

HPV +: paaasiassa <5 %,
kielentyvipotilailla 7 %

Osittainen nielun poisto, n =1 TORS Avokirurgia

426,

osittainen kielen poisto, n=4

662

1kd noin 59 v Lisdhoidot: Liséhoidot:
ei tietoa ei tietoa

HPV +: paaasiassa<5%

Yhdella kirjoittajista
sidoksia Lumesis- ja
Metrobotics-yhtitihin.

Osittainen nielun poisto

Toiminnalliset:

henkitorviavanne 1 % vs. 26,9 %, p < 0,001
(lieva—keskivaikea); 14,3 % vs. 72,1 %, p < 0,001 (vaikea)
mahalaukkuavanne 1,7 % vs. 11,6 %, p < 0,001 (lieva);
13,6 % vs. 34,1 %, p < 0,01 (vaikea)

dysfagia 19,5 % vs. 8 %, p < 0,01 (lieva—keskivaikea; 35,3 %
vs 24,7 %, p = 0,02 (vaikea)

sairaalassaoloaika

3,7 vs. 5,2 paivaa, p < 0,01 (lievéa—keskivaikea);

7,6 vs. 12,4 paivaa, p < 0,001 (vaikeat)



Tupakointi:
vaihtelu 30-65 %

Tupakointi:
vaihtelu 30-65 %

Onkologiset:
Kuolema sairaalassa:
lievat 0 % vs. 0 %, vaikeat 4,2 % vs. 2,1 %, p = 0,186

Komplikaatiot:

hengitysvajaus 2,1 % vs. 2,7 %, p = 0,59 (lievda—keskivaikea);
68,6 % vs. 48,3 %, p < 0,001 (vaikea)

keuhkokuume 0 vs. O (lievd); 16,9 % vs. 6,2 %, p = 0,001
(vaikea)

limakalvo-ihoavanne 1,0 % vs. 1,1 %, ei eroa
(lieva—keskivaikea); Ovs. 4,1 %, p = 0,019 (vaikea)
verenvuoto 3,1 % vs. 2,8 % p = 0,75 (lieva—keskivaikea);

8,5 % vs. 4,3 %, p = 0,099 (vaikea)

Kielentyven kasvain

Toiminnalliset:

henkitorviavanne 4,1 % vs. 27,6 %, p < 0,001
mahalaukkuavanne 17,7 % vs. 11,5 %, p = 0,055
dysfagia 10,2 % vs. 6,0 %, p = 0,07

Onkologiset:

kuolema sairaalassa 0 % vs. 0 %

Komplikaatiot

hengitysvajaus 10,1 % vs. 3,6 %, p = 0,002
limakalvo-iho-avanne O vs. 1,3 %, p = 0,383

keuhkokuume 0 vs. 0, leikkauksenaikainen verenvuoto 0 vs
0

Ford 2014, USA
Retrospektiivinen
kohortti, verrokki
kaltaistettu TNM-
luokituksen suhteen.
Seuranta-aika 3 vuotta

n =65, miehia 80 %

1ka 59 v

Syévin sijainti:
nielurisa 58 %
kielentyvi 32 %
muu suunielu 10 %

n =65, miehid 78 %

1kd 58 v

Syévéin sijainti:
nielurisa 66 %
kielentyvi 14 %
muu suunielu 20 %

TORS Avokirurgia
Liséhoidot: Lisdhoidot:
sadehoito 66 %, sadehoito 62 %,

kemoterapia 26 %, kemoterapia 29 %,
kaulaimusolmukkeiden kaulaimusolmukkeiden
poisto 86 % poisto 86 %

Toiminnalliset

Onkologiset:

uusiutumisesta vapaa elossaoloaika 1v,2vija3v
seurannassa: 94 %, 91 %, 89 % (vs. 85 %, 75 %, 73 %),
p=0,035

positiiviset marginaalit: 15 % vs. 18 %, p = 0,52
komplikaatiot: kuolemat 30 pdivan kuluessa 0 % vs. 0 %

Kahdella kirjoittajalla
sidoksia Novadag-,
Lumesis-, Medrobotics-
yhtidihin



Levinneisyysaste:

T1-T: 87 %

T3-T4:12 %

NO: 22 %

N1:12 %

N2: 65 %

N3:2%

Aste IV: 68 pl6+:81%

Levinneisyysaste:

T1-T2: 87 %

T3-T4:12 %

NO: 22 %

N1:20 %

N2:55 %

N3:3%

Aste IV: 60 %. pl6+:79 %

Tupakointi: Tupakointi:

65 % ei koskaan tupakoinut 65 % ei koskaan tupakoinut
Hammoudi 2014, n=26 n=26 TORS Tavanomainen kirurgia Toiminnalliset:
Ranska Miehid 69 % Miehid 69 % henkitorviavanne 4 vs. 20, p< 0,01
Retrospektiivinen letkuruokinnan kesto 9 + 10 vs. 16 + 10 padivaa, p = 001
kohortti. Verrokki Iké 61 v Ikd 62 v Liséhoidot: Lisdhoidot: sairaalassaoloaika 11 vs. 19 paivaa p < 0,01
kaltaistettu ian, sadehoito 24 % sadehoito 43 %

sukupuolen, TNM-
luokituksen, tuumorin
sijainnin, kauladissektion
ja kirurgin suhteen.
Seuranta-aika
(keskiarvo): TORS 19 kk,
vertailuryhma 56 kk

Syévin sijainti:

suunielu 73 %

danihuulten yldpuolella 19 %
alanielu 8 %

Levinneisyysaste:
T1-T2; 85 %
T3:15%

N+: 46 %

HPV+/—: ei tietoa
Tupakointi: ei tietoa

kemosddehoito 38 %  kemosadehoito 28 %

Syévéin sijainti:

suunielu 73 %

danihuulten ylapuolella 19 %
alanielu 8 %

Levinneisyysaste:
T1-T2:85%
T3:15%

N+: 46 %

HPV+—: ei tietoa
Tupakointi: ei tietoa

Onkologiset:

positiiviset marginaalit 15 % vs. 45 %, p = 0,16

sairaudesta vapaa elossaoloaika (3 v) 89 % vs. 85 %, p = 0,76
elossaoloaika (3 v) 81 % vs. 95 %, p = 0,33

ei liséhoitoja 38 % vs. 29 %, p = 0,49

Komplikaatiot 1 vs. 2, p = 0,45

Richmon 2014, USA
Retrospektiivinen
rekisteritutkimus.

n =116, miehida 72 %

Ikd: 40-64-v. 61 %, 65-80-v.
39 %.

Ei-TORS-kirurgiaryhma n =9 485, TORS
miehiad 75 %

Ei-TORS-kirurgia

Liséhoidot:
kauladissektio 75 %

Liséhoidot:
kauladissektio 81 %

Ika: 40—64-v. 63 %, 65—80-v.
30 %, muut ikdryhmat 7 %.

Toiminnalliset:

henkitorviavanne 0 % vs. 36 %, p = 0,30
mahalaukkuavanne 0 % vs. 19,4 %, p = 0,41
dysfagia 9,4 % vs. 8,7 %, p = 0,98



Toimenpiteet:
nielurisan poisto 76 %
osittainen kielen poisto 34 %

nielun (osan) poisto 24 %
kurkunpaan poisto 0 %

Levinneisyys:
ei tietoa, 76 % luokiteltiin
pienehkoksi

HPV+/-: ei tietoa
Tupakointi: ei tietoa

Toimenpiteet:

nielurisan poisto 20 %
osittainen/taydellinen kielen
poisto 40 %

nielun (osan) poisto 13 %
kurkunpaéan poisto 5 %

Levinneisyys:
ei tietoa, 73 % luokiteltiin
pienehkoksi

HPV+/-: ei tietoa
Tupakointi: ei tietoa

Onkologiset:

Komplikaatiot:

kuoli sairaalassa 0 vs. 0,9 %
syddntapahtuma Ovs. 7,2 %, p = 0,64
keuhkop6hd 0 vs. 3,1 %, p=0,74
keuhkokuume 0 vs. 5,2 %, p = 0,69
sepsisO0vs. 1,3%, p=0,81

TORS vs. kemosddehoito

Genden 2011, USA
Prospektiivinen, tapaus-
verrokkitutkimus
(kaltaistettu syovan
sijainnin ja N-asteen
mukaan).
Seuranta-aika: TORS 20
kk mediaani (vaihtelu
13-40 kk).
Kemosadehoitoryhma
12 kk (vaihtelu 3—-31 kk).

n =30, miehia 87 %

Ikd mediaani 52 v

Sy6van sijainti:

kielentyvi tai nielurisa 74 %
muu suunielu 19 %
kurkunpaa 3 %

Levinneisyysaste:
T1-T2:96 %
T3-T4:3%

NO: 40 %

N1:23 %

N2a:3 %

N2b: 33 %

Aste IVa37 %

HPV+/-: ei tietoa
23 % ei-tupakoivia

n =26, miehid 77 % TORS Kemoséadehoito

Ikd mediaani 58 v
Liséhoidot:

sadehoito 83 %
kemoterapia 47 %

Syévan sijainti:

kielentyvi tai nielurisa 85 %
muu suunielu 4 %
kurkunpaa 4 %

Levinneisyysaste:
T1-T2:69 %
T3-T4:27 %

NO: 15 %

N1:27 %

N2a: 4 %

N2b: 38 %

N2c: 15 %

Aste IVa 77 %

HPV+/—: ei tietoa
35 % ei-tupakoivia

Toiminnalliset:

kyky syoda (2 viikon mittaus 72 % vs 43 %, p = 0,008
dieetti 43 % vs 25 %, p = 0,01

FOIS (Functional Oral Intake Score) 2 viikon kohdalla
55%vs3,3%,p< 0,01

3,6, 9 ja 12 kuukauden mittauksissa ei eroja ryhmien valilla
syomisen, puheen, dieetin tai FOIS-arvon suhteen.
Performance Scale for Head and Neck patients (PSS-HN)
kemoterapiaryhma:

dieetti alkumittaus vs. 12 kk 94 vs. 74, p = 0,03

FOIS 6,9 vs 6,1, p = 0,002

Onkologiset:

18 kuukauden kohdalla

kokonaiselossaoloaika 90 % vs. 100 %, p = 0,41
taudista vapaa elossaoloaika 78 % vs. 88 %, p = 0,36

More 2013, USA
Prospektiivinen, ei-
satunnaistettu kliininen

n =20, miehid 60 %

n =20, miehia 70 % TORS + kauladissektio Kemosddehoito

Toiminnalliset:
nieleminen (Anderson Dysphagia Inventory MDADI, (ennen
hoitoa. 3. 6. 12 kk seurantal 78 62.76. 78 % vs. 78 56.57.



koe

Seuranta-aika 14 kk
mediaani (vaihtelu
12-16 kk)

lkd <60v55%; 260v45%

Sydvan sijainti:
nielurisa tai suunielun
lateraalitila 45 %,
kielentyvi 50 %
kurkunkansi 5 %

Levinneisyysaste:
T1-T2: 70 %

T3:30%

NO: 5%

N1:40 %

N2:55 %

Aste 111 45 %, IVa 55 %

HPV+/-: ei tietoa
Tupakointi: ei tietoa

Liséhoidot:
sadehoito 40 %
kemosddehoito 60 %

lkd <60Vv65%; 260Vv35%

Sydvan sijainti:
nielurisa tai suunielun
lateraalitila 65 %,
kielentyvi 25 %
kurkunkansi 10 %

Levinneisyysaste:
T1-T2: 60 %

T3:40%

N1:40 %

N2:60 % S

Aste Il1 40 %, IVa 60 %

HPV+/-: ei tietoa
Tupakointi: ei tietoa

Pimitey ) ) s AN St Sy ey sy s sv v sy —y =y

60 %; 6 kk p = 0,004, 12 kk p = 0,006

Onkologiset:

Komplikaatiot:
2 nielun seindman vaurio
1 huulen repeama

PICO 2 Primaarikasvain tuntematon

Durmus 2014, USA
Prospektiivinen
tapaussarja. Seuranta- n =22, miehida 91 %
aika 20 kk (vaihtelu 6—48
kk) Ika 57 v

(vaihteluvali 37-72 v)

Kaulan etapesdke,
primaarikasvain 16ytamatta

Levinneisyys:
N1:9 %
N2:73 %
N3:18 %

HPV+:81% pl6+:95%
Tupakointi: 68 %

- TORS seka
kauladissektio

Lisdhoidot:
sadehoito 46 %
kemosddehoito 54 %

Toiminnalliset:

Head and Neck Cancer Inventory HNCI, korkea 70-100,
matala 0-30. 3 vk—12 kk, eri dimensioita

eldaméanlaatu alussa 82,9, 12 kk 87,5, p = 0,157

puhe alussa 92, 12 kk 89, p = 0,078

syominen alussa 92, 12 kk 67, p = 0,010

esteettinen alussa 89, 12 kk 78, p = 0,102

sosiaalinen hairitsevyys 92, 12 kk 91, p = 0,285
mahalaukkuavanne 45,5 %, pitkdaik. 1 (4,5 %)

Onkologiset:

positiiviset marginaalit 25 %
primaarikasvain 16ytyi 73 %
Komplikaatiot:

Intuitive Surgicalilta
apuraha
tutkimusavustajan
palkkaamiseen.

Patel 2013, USA
Retrospektiivinen
tapaussarja

Kaulan etapesdke,
primaarikasvain 16ytamatta
n =47, miehia 89 %

- TORS

Toiminnalliset:

3 kirjoittajaa sai
rahoitusta Intuitive
Surgicalilta.



Keski-ika 57 v (vaihteluvali 40-78
v)

Levinneisyys:
N1:23 %
N2a:19 %
N2b: 43 %
N2c: 9 %
N3:6 %

HPV+ tai p16 +: testatuista 75 %
(28 % potilaista ei testattu)
Tupakointi: ei tietoa

Onkologiset:

72 % primaarituumoreista 16ytyi,
ei kuolemia

negatiiviset marginaalit 85,2 %

Komplikaatiot:

vuotoja 4

kielen turpoaminen 1
komplikaatioita yhteensa 10,6 %

PICO 3 Uusiutuneen syévén hoito

Dean 2011, USA
Retrospektiivinen,
tapaus-verokki (TORS-
potilasaineisto v.
2007-2008,
avoleikkauspotilasaineist
o v. 2001-2006).
Seuranta-aika 6 kk

Uusiutunut suu-nielusyépa n=7
(+ primaarisyopa n = 15), miehia
86 %

1kd 68 v

Levinneisyysaste:

T1-T2: 100 %

Aste 157 %,1129 %, 111 14 %, IV
0%

HPV+/—: ei tietoa
Tupakointi: ei tietoa

Uusiutunut suu-nielusyépa TORS

n =14, miehia 86 %

1ka 59 v

Levinneisyysaste: Lisdhoidot:

T1-T2: 100 %
Aste10%, 1157 %, 11 7 %, IV
36 %

0sa sai sade-tai
kemosadehoitoa, ei
tietoa osuuksista

HPV+/-: ei tietoa
Tupakointi: ei tietoa

Avokirurgia

Lisdhoidot:

osa sai sade- tai
kemoséadehoitoa, ei
tietoa osuuksista

Toiminnalliset:

henkitorviavanne 7 % (1 potilas primaariryhmdssa), 0 %
uusiutuvan syovan hoito, avokirurgia 100 %

6 kk seuranta TORS vs. avokirurgia 0 % vs. 7 %, p = 0,48
mahalaukkuavanne (6 kk) primaarirymassa 7 %,
uusiutuvan syovan hoito 0 %, avokirurgia 43 %, p = 0,06
oraalinen ruokinta kotiutettaessa 42 %

TORS uusiutunut sy6pa 80 %

TORS primaarikasvain 35 % avokirurgia
sairaalassaoloaika 5,0 vs. 8,2, p = 0,14

Onkologiset:
negatiiviset marginaalit 100 % vs. 86 %, ei tilastollisesti
testattu

Komplikaatiot:

0 % ( uusiutuneen sy6évan hoidossa),
TORS primaarikasvain:

verenvuotoa 2 potilasta
hengitysvaikeus 1

keuhkokuume 1

White 2013, USA

Retrospektiivinen tapaus:

verrokkitutkimus,
kaltaistettu TNM-
luokituksen suhteen.

Uusiutunut suunielusyopa n = 64,

miehid 75 %

Ikd 61 v

Uusiutunut suunielusyépa n = 64, TORS
miehia 83 %

lkd 61 v

Avokirurgia

Toiminnalliset:

Kirjoittaja Intuitive

henkitorviavanne leikkauksen aikana: 23 % vs. 79 %, p < 0,01 Surgicalin konsultti.

mahalaukkuavanne leikkauksen aikana: 35 % vs. 75 %, p <
0,01; 12 kuukauden jalkeen 3 % vs. 31 %, p = 0,02
sairaalassaoloaika 3,8 vs. 8,0 paivaa, p < 0,01



Seuranta-aika 2 v Levinneisyysaste: Levinneisyysaste: Lisdhoidot: Lisdhoidot:

T1-T2:92 % T1-T2: 81 % ei tietoa ei tietoa

aste 133 %, 1116 %, 11l 14 %, aste 124 %, 11 17 %, 111 20 %, IV

V37 % 39%

HPV+/—: ei tietoa HPV+/—: ei tietoa Onkologiset:

Tupakointi: ei tietoa Tupakointi: ei tietoa uusiutumisesta vapaa elossaoloaika (2 v): 74 % vs. 43 %,

p=0,01
kokonaiselossaoloaika 74 % vs 43 %, p = 0,02
positiiviset marginaalit 9 % vs. 30 %, p = 0,07

Komplikaatiot:

infektio 10 % vs. 22 %, p = 0,03
edeema 20 % vs. 19 %, p = 0,99
limakalvo-ihoavanne O vs. 6 %, p = 0,12
vuodot 7 vs. 8 potilasta, ei eroa

TNM-luokitus = Kansainvélinen syovan levinneisyysluokitusjarjestelma, joka perustuu kasvaimen kokoon (T = tumour), arvioon etdpesakkeiden esiintymisesta alueellisissa imusolmukkeisssa (N = node) ja arvioon etdpesakkeiden
olemassaolosta muissa elimissa (M = metastasis).



Liitetaulukko 2. Kuvailevaa tietoa tutkimuksista, joissa raportoidaan kustannuksia. TORS = transoral robotic surgery, TLM = transoral laser microsurgery, KVA = kustannus-vaikuttavuusanalyysi, ICER
= incremental cost-effectiveness ratio, KUA = kustannus-utiliteettianalyysi, EUA = examination under anesthesia with tonsillectomy.

Kirjoittajat, julkaisuvuosi, maa, tutkimusasetelma,

seuranta-aika potilasryhmd, toimenpide, n

Tulokset

Kirjoittajien johtopaatokset Katsauksen laatijoiden huomiot

Chung ym. 2015, USA

Retrospektiivinen tapaussarja (kansallinen
tietokanta)

TORS vs. avokirurgia (sisdltdd myos TLM-
toimenpiteet)

Suunielun ja kielen syopa

Nielun osapoisto:

TORS n = 641 (lieva-keskivaikea 523, vaikea 118),
avokirurgia ja TLM n = 1426 (lieva-keskivaikea 939,
vaikea 487)

Kielen tyven osapoisto (lieva-keskivaikea):
TORS n =147,
avokirurgia ja TLM n = 747

Keskimdardinen

a) sairaalassaoloaika (paivia)

b) laskutus ($)

c) kustannukset (S) (TORS vs. avokirurgia)

Nielun osapoisto:

lieva-keskivaikea:

a)3,7 (£2,2) vs. 5,2 (£3,4), p< 0,001

b) 67317 $ (£39284 $) vs. 98 228 S (+ 84 889 S), p < 0,001

€) 20706 $ (£ 11520 $) vs. 29365 S (£ 23 042 $), p < 0,001
vaikea:

a) 7,6 (£ 7,0) vs. 124 (+ 10,9), p < 0,001

b) 131737 $ (£ 73367 $) vs. 204 129 $ (£ 170540 $), p < 0,001
c)44 800 S (£30318 $) vs. 58 904 S (+ 43 747 S), p = 0,001

Kielen tyven osapoisto:

lieva-keskivaikea:

a) 3,54 (£ 2,61) vs. 5,06 ( 3,95), p < 0,001

b) 52054 S (+ 31 134 $) vs. 68 605 $ (+ 56 645 $), p = 0,001
€)19091S (+ 8877 S) vs. 23414 S (+ 15904 $), p = 0,003

Sairaalassaoloaika oli keskimaarin ’Avokirurgia’ vertailuryhma sisaltda myos
lyhyempi ja laskutukset sekd kustannukset lasertoimenpiteet, eika ndita eritella.
matalammat TORS-ryhmassa nielun Seuranta kattaa sairaalahoidon
osapoistoissa ja kielen tyven osapoistoissa kustannukset. Palvelujen kdytta ja niihin
verrattuna vertailuryhmaan. liittyvia kustannuksia ei eritelld. Yhdella
kirjoittajista sidonnaisuuksia Lumenis- ja
Medrobotics-yrityksiin.

Richmon ym. 2014, USA

Monimuuttuja-analyysissa TORS:n kaytto oli yhteydessa
merkitsevasti lyhyempaan sairaalassaoloaikaan (keskimaarin

Retrospektiivinen poikkileikkausanalyysi (kansallinen —1,5 paivaa) ja matalampiin sairaalahoidon kustannuksiin

tietokanta)
TORS, n =116 vs. muu kirurgia, n = 9485
Suunielun syopa

Toimenpiteet jaoteltu vaikeusasteen mukaan:
pienehkd/iso?

(keskimaarin —4285 S).

TORS:n kayttd on yhteydessa merkitsevasti Seuranta kattaa sairaalahoidon
lyhyempaén sairaalassaoloaikaan ja kustannukset. Palvelujen kayttoa ja niihin
matalampiin sairaalahoidon kustannuksiin liittyvia kustannuksia ei eritella. Ei
muihin kirurgisiin tekniikoihin verrattuna. sidonnaisuuksia.



Hammoudi ym. 2014, Ranska
Retrospektiivinen kohortti (1 sairaala)

TORS, n =26

vs. tavanomaiset leikkausmenetelmat, n = 26

Paan ja kaulan alueen levyepiteelisyopa

Kaltaistetut ryhmat

Keskimaaraiset leikkauskustannukset (p < 0,001):
TORS7781$ (+19219)

Tavanomaiset leikkausmenetelmat 4 375 S (+ 1 078S)
Keskimaaraiset sairaalahoidon kustannukset (p = 0,01):
TORS13103S (+67299)

Tavanomaiset leikkausmenetelméat 23 551 $ (+ 11 557 $)
Keskimaaraiset hoitokustannukset (p = 0,03):

TORS 20 885 $ (+ 7520 %)

Tavanomaiset leikkausmenetelmat 27 926 $ (+ 12 131 $)

Valikoiduilla paan ja kaulan alueen
syopapotilailla hoitokustannukset voivat
robottikirurgiassa olla matalammat kuin
tavanomaisilla leikkausmenetelmilla.

Leikkaussaliaika yhtéa pitka, trakeostomian
kadytto ja sairaalassaoloaika vahdisemmat
robottikirurgiassa. Seuranta-aika:
robottiryhma 19 kk, verrokkiryhma 56 kk.
Sisaltaa robotin
leikkausvalinekustannukset, ei
laitekustannusta. Palvelujen kustannuksia
ei eritelld. Sidonnaisuuksia ei ole
iimoitettu.

Dombrée ym. 2014, Belgia

TORS/TLM/ Avoleikkaus
Leikkauskustannusten vertailu (1 sairaala)
Toimintoperusteinen kustannuslaskenta

Kurkunpaan osa - ja kokopoistoleikkaus, n = 250
potilasta vuodessa (oletus).

Perustapaus: daniraon ylapuolinen kurkunpaan
poisto, vartijasolmukebiopsia ja yksipuolinen
dissektio.

Kustannukset (leikkausaikojen vaihteluvaleilld):

Perustapaus: TORS (35-130 min) 5 650 € (4 297-5 974 €)
Avoleikkaus (135203 min) 3 349 € (3 193-3 499 €)
TLM (110-210 min) 3 461 € (3 207-3 664 €)

TORS-leikkauksen kustannukset ovat
korkeammat kuin avo- tai TLM-
leikkauksen. Leikkausaika on lyhyempi,
mutta laite-, huolto- ja valinekustannukset
ovat korkeammat.

Potilasaineistot puuttuvat. Perustuu talous-
ja henkilostohallinnon tietoihin seka
henkiléston ja laitemyyjien

haastatteluihin. Vain leikkaukseen liittyvat
kustannukset. Sisaltaa laite-, huolto- ja
valinekustannukset. Eisidonnaisuuksia.

deAlmeida ym. 2014, Kanada/USA

TORS liitannaishoidolla tai ilman, n =57 vs.
(kemo)sadehoito, n = 31

Suunielun levyepiteelisyopa (early T)

Markov-mallinnus:
kustannus-utiliteettianalyysi

Yhteiskunnan nakokulma 10 vuoden aikahorisontti

Perusanalyysi :

keskimdardiset kustannukset:

TORS 50 408 S, (kemo)siddehoito 51 778 S,
QALYt: TORS 7.11, (kemo)sadehoito 6.86.

Maksuhalukkuudella 50 000 $/QALY TORS oli 99,7 %:n
todenndkoisyydelld kustannusvaikuttava. Probabilistisessa
herkkyysanalyysissa TORS oli samalla maksuhalukkuudella
kustannusvaikuttava yli 95 %:ssa simulaatioista.

TORS on suunielun syévan (early T)
hoidossa kustannusvaikuttava hoitomuoto
verrattuna kemosadehoitoon.
Kustannusvaikuttavuus heikkenee mm.
liitdnndishoitojen tarpeen kasvaessa.

Vertailu robottikirurgian ja
kemosadehoidon vélilld. Tutkimuksessa
todetaan, ettd laitekustannuksia ei ole
sisallytetty, kotihoidon kustannuksia ei ole
sisallytetty, solunsalpaajahoitokdytannot
ja hoitojen kustannukset voivat vaihdella.
Sidonnaisuuksia ei ole ilmoitettu.




Liitetaulukko 3. Tutkimusten harhan riskin arviointi (31).

A¥)

‘31‘ BZ‘

Kommentit

PICO 1 Suunielun, kielentyven ja kurkunpaan syopa

TORS vs. muu kirurgia

Chen 2014, USA

Ks.
kommentit

A: retrospektiivinen rekisteritutkimus; B1: useita sairaaloita, selektio epaselva kuhunkin sairaalaan
(kuvaileva, ei pyrittykddn homogeenisuuteen); B2: ryhmat poikkeavat toisistaan taudin
levinneisyysasteen ja ennusteellisten tekijéiden suhteen; B3: prosessin yksityiskohtainen kuvaus
puuttuu; B4: ryhmien seuranta-aikojen samanaikaisuutta ei kontrolloitu; B5: tilastolliset
menetelmat esitelty, ei kdytetty monitasomalleja (sairaalan vaikutusta ei huomioitu analyyseissa);
C1: ei tietoa sairaaloiden vilisista jarjestelmatason eroista; C2: ei tietoa sairaaloiden valisista
osaamisen tai laatujarjestelmien kdyton eroista

Chung 2014, USA

Ks.
kommentit

A: retrospektiivinen potilasrekisteri; B1: useita sairaaloita, selektio epdselvd kuhunkin sairaalaan;
B2: vertailuryhman potilaiden taudin vaikeusaste ja ennusteelliset tekijat huonompia; ei kattavaa
tilastollista kontrollointia; B3: avoluokkaan koodattu myds transoral laser -mikroleikkaukset, ei ole
mahdollista vertailla avokirurgiaa TORS:iin; B4: ei tietoa seurantatiedon kattavuudesta, eika
kustannusdatan validiteetista; B5: stratifioitu APR-DRG mukaisesti vaikeusasteen mukaan (viite
ilmeisesti vaara, yksittdinen RCT vuodelta 1994); ei raportoitu mita tilastollisia menetelmia
kadytetty; C1: ei tietoa sairaaloiden vilisista jarjestelméatason eroista; C2: ei tietoa sairaaloiden
valisistd osaamisen tai laatujarjestelmien kayton eroista

Ford 2014, USA

Ks.
kommentit

A: retrospektiivinen kohortti; B1: vain 1 sairaala, poissulkukriteerit kerrottu; kaikki TORS-potilaat v.
2007-2011 otettu mukaan, vertailuryhman potilaat rekrytoitu retrospektiivisesti v. 2004 — 2011 ja
kaltaistettu TNM-luokituksen ja lisdhoitojen suhteen; B2: ryhmat varsin samankaltaiset (huomioitu
my®6s tupakointi ja HPV status), mutta erosivat toisistaan jonkin verran syovan sijainnin suhteen, ei
my6skaan tietoa yleisesta terveydentilasta tai komorbiditeetista); B3: ryhméat samankaltaiset
annettujen lisdhoitojen suhteen; B4: ei tietoa mittausajankohtien samanaikaisuudesta (todetaan
kuitenkin, ettd ryhmat erosivat toisistaan seuranta-ajan suhteen); B5: verrokkien kaltaistuksessa
sokkoutetut tutkijat tulosmuuttujan ja HPV statuksen suhteen; tilastolliset analyysimenetelmat
raportoitu ja adekvaatit, mutta vain 12 potilasta alaryhma-analyysissa, jossa HPV-negatiivisilla
avokirurgia-potilailla raportoitiin korkeampi taudin uusiutumisaste 3-v. seurannassa; C1: yhdessa
sairaalassa tehty tutkimus: ei liene jarjestelmatason eroja; C2: yhdessa sairaalassa tehty tutkimus:
ei liene eroja hoidon antaneen henkil6ston osaamisessa tai sairaalan laatujarjestelman kaytossa
ryhmien kesken

Hammoudi 2014, Ranska

Ks.
kommentit

A:retrospektiivinen kohortti; B1: 1 sairaala, valittu retrospektiivisesti tutkimuksen
sisdanottokriteerit tayttavat potilaat TORS ja vertailuryhmiin; vertailuryhman potilaat rekrytoitu
2005-2008, ennen robottikirurgian kdyttéonottoa; verrokki kaltaistettu ian, sukupuolen, TNM-
luokituksen, tuumorin sijainnin , kauladissektion ja kirurgin suhteen; B2: ryhméat samankaltaiset




syovan levinneisyysasteen suhteen, mutta puuttuu tieto tupakoinnista/HPV-statuksesta
(komorbiditeeti mainittu); B3: ei tietoa tupakoinnista, HPV statuksesta eika sairaala/
terveyspalvelujen kaytosta; lisdhoidoista; B4: ei tietoa seurantatiedon kattavuudesta, eika
kustannusdatan validiteetista seuranta-aika vaihteli ryhmien kesken (TORS 19 kk, vertailuryhma 56
kk); B5: ei tietoa seuranta-tiedon kattavuudesta, tilastoanalyysissa ei tdyty mikdan kriteereista; C1:
yhdessa sairaalassa tehty tutkimus: ei liene jarjestelmatason eroja; C2: yhdessa sairaalassa tehty
tutkimus: ei liene eroja hoidon antaneen henkiléston osaamisessa tai sairaalan laatujarjestelmien
kaytossa

Richmon 2014, USA

Ks.
kommentit

A: retrospektiivinen rekisteritutkimus; B1: useita sairaaloita, selektio epaselva kuhunkin sairaalaan,
ei sairaalatason tietoa; B2: useita alkutilannetekijoitad kontrolloitu, ei tietoa kasvaimen
asteesta/vaiheesta, tupakoinnista tai HPV-statuksesta; TORS-potilaita suhteellisesti enemman
pienissa sairaaloissa, TORS-ryhmassa keskimaaraisesti pienempi komorbiditeetti (ei kuitenkaan
tilastollista eroa); B3: prosessin yksityiskohtainen kuvaus puuttuu; B4: ei tietoa seurantatiedon
kattavuudesta eikd kustannusdatan validiteetista; B5: tilastolliset menetelmat esitelty, ml.
puuttuvan tiedon kasittely, ei monitasomalleja; C1: ei tietoa sairaaloiden valisista jarjestelmatason
eroista; C2: ei tietoa sairaaloiden valisistd osaamisen tai laatujarjestelmien kdyton eroista.

TORS vs. kemosddehoito

Genden 2011, USA

Ks.
kommentit

A: prospektiivinen tapaus-verrokki; B1: 1 sairaala, sisdanotto/poissulku kriteerit mainittu, mutta
kaltaistetut verrokit keratty osittain eri aikaan (kaltaistettu syévan sijainnin ja N-asteen suhteen,
mutta ei T-asteen eikd AJCC:n suhteen); B2: ryhmat eroavat huomattavasti toisistaan syovan
levinneisyysasteen suhteen, vertailuryhman potilaiden taudin levinneisyysaste/vaikeusaste
suurempi; ei kontrolloitu tilastollisin menetelmin ryhmien valistd epdtasapainoa; ei tietoa
myo6skadan HPV statuksesta; B3: ei tietoa HPV statuksesta; B4: jaa epaselvaksi, miksi ryhmien kesken
eripituiset keskimaaraiset seuranta-ajat; ei raportointia keskeyttaneista (TORS-ryhmaan rekrytoitiin
42 potilasta, 30 vain analysoitiin); B5: pieni aineisto, jossa selittdmatontad puuttuvaa dataa ja jossa
ryhmien vélista epatasapainoa ei huomioitu analyyseissa; C1: yhdessa sairaalassa tehty tutkimus: ei
liene jarjestelmatason eroja; C2: yhdessa sairaalassa tehty tutkimus: ei liene eroja hoidon antaneen
henkil6ston osaamisessa tai sairaalan laatujarjestelméan kaytéssa ryhmien kesken

More 2013, USA

Ks.
kommentit

A: prospektiivinen, ei-satunnaistettu kliininen koe; B1: 1 sairaala, perakkaisia potilaita
kummassakin ryhmassa, mutta paatdksen hoitovaihtoehdosta teki potilas saatuaan informaatiota
hoidoista, poissulkukriteerit mainittu; B2: ryhmat samankaltaiset tuumorin levinneisyysasteen
suhteen, ei tietoa potilaiden yleisesta terveydentilasta, ei tupakoinnista eikd HPV statuksesta; B3:
ei tietoa tupakoinnista eikd HPV statuksesta; B4: todennakdisesti ei puuttuvaa dataa,
keskimaardinen seuranta-aika samansuuruinen molemmissa ryhmissa (n. vuosi); B5: tilastolliset
menetelmat mainittu ja adekvaatit, mutta pieni aineisto; C1: yhdessa sairaalassa tehty tutkimus: ei
liene jarjestelmatason eroja; C2: yhdessa sairaalassa tehty tutkimus: ei liene eroja hoidon antaneen
henkil6ston osaamisessa tai sairaalan laatujarjestelman kaytéssa ryhmien kesken

PICO 3 Uusiutuneen syévan hoito




Dean 2011, USA

Ks.

kommentit

A: retrospektiivinen tapaus-verrokki; B1: 1 sairaala, potilas itse valitsi hoidon; B2: ryhmat erosivat
toisistaan syévan vaikeusasteen suhteen (ei ryhmien valistd epatasapainon korjausta analyyseissa),
potilaista niukasti tietoa (ei tietoa esim. tupakoinnista tai HPV statuksesta); B3: osalle potilaista
annettu lisdna sadehoitoa tai kemosadehoitoa, ei tietoa niiden osuuksista tai ryhmien valisesta
yhdenmukaisuudesta lisdhoitojen suhteen; B4: seurantatieto olettavasti samanaikaista (6 kk)
ryhmien kesken, todennakadisesti ei puuttuvaa dataa; B5: pieni retrospektiivinen aineisto (TORS-
potilaita vain 7, avokirurgiapotilaita 14); C1: yhdessa sairaalassa tehty tutkimus: ei liene
jarjestelméatason eroja; C2: yhdessa sairaalassa tehty tutkimus: ei liene eroja hoidon antaneen
henkil6ston osaamisessa tai sairaalan laatujarjestelman kaytéssa ryhmien kesken

White 2013, USA

Ks.

kommentit

A: retrospektiivinen tapaus-verrokki; B1: 4 sairaalaa, selektio epaselva kuhunkin sairaalaan,
verrokkipotilaat kaltaistettu TNM-luokituksen suhteen; B2: verrokkiryhmassa enemman vaikea-
asteisia syopia (N-luokituksen suhteen), ryhmien valilla myés merkitsevia eroja aikaisempien
hoitojen suhteen (ei ryhmien valistd epatasapainon korjausta analyyseissa); B3: ei tietoa
tupakoinnista tai HPV statuksesta; B4: seuranta-ajat todennéakdisesti suhteellisen samat (2 v),
todennakoéisesti ei puuttuvaa dataa; B5: ei kdytetty monitasomalleja (sairaalan vaikutusta ei
huomioitu analyyseissd); C1: ei tietoa sairaaloiden vélisista jarjestelmatason eroista; C2: ei tietoa
sairaaloiden valisistd osaamisen tai laatujarjestelmien kayton eroista

Taloudelliset tutkimukset

Ks.

Dombrée ym. 2014, kommentit

Belgia

A: henkildstohallinnon tietoihin sekd henkiloston ja laitemyyjien haastatteluihin perustuva
tiedonkeruu; B1: potilasaineistot puuttuvat; B2: potilasaineistojen kuvaus puuttuu; B3:
prosessitekijat maaritelty, mutta potilasaineistojen kuvaus puuttuu B4: seuranta-ajat oletettu
samoiksi, mutta potilasaineistojen kuvaus puuttuu; B5: potilasaineistojen kuvaus puuttuu. C1: ei
tietoa sairaaloiden vilisista jarjestelméatason eroista; C2: ei tietoa sairaaloiden vélisistd osaamisen
tai laatujarjestelmien kayton eroista

Ks.
deAlmeida ym. 2014,

Kanada/USA

kommentit

NA

NA

NA

NA

NA

NA

NA

A: Markov-mallinnus; empiirisen vaikuttavuustutkimuksen arviointikriteerit eivat sovellettavissa.

PICO 2 (primaarikasvain l16ytamatta) ei I6ytynyt vertailevia tutkimuksia
Vahainen harhan riski: + = kylla; — = ei; ? = epdvarma, ei raportoitu tai raportointi epaselva; NA = ei relevantti kysymys

*) Kriteerit (katso tarkemmin Malmivaara 2015)
A. Issues related to the research question and study design

B. Issues related to the clinical data
1. Selection of patients or population to the study and measures to increase comparability —
2. Validity and completeness of clinical baseline data, and comparability of study subjects at baseline
3. Validity and completeness of clinical process data throughout the clinical pathway
4. Validity and completeness of clinical outcome data

5. Statistical and data issues

C. Issues related to the features of the health and social care system




