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Tiivistelma

Protonihoito on yksi monista sadehoidon antotavoista. Protonihoidolla pyritadn aiheuttamaan solutuhoa kasvain-
ten ja erilaisten sairauksien aiheuttamiin muutoksiin ihmiskehossa. Talla hetkelld Suomessa ei ole protonihoitolai-
toksia, vaan lahin protonihoitolaitos sijaitsee Ruotsissa, Uppsalassa. Suomen sosiaali- ja terveysministeridn ty6-
ryhman tekeman raportin (2010) mukaan protonihoitolaitos voitaisiin rakentaa myds Suomeen, mikali Uppsalassa
sijaitsevan hoitolaitoksen suomalaispotilaiden osuus kasvaa suureksi. Maailmanlaajuisesti katsottuna protonihoito-
laitoksia on toiminnassa 70 kappaletta sijoittuen 18:aan eri maahan.

Opinndytetyon tarkoituksena oli koota luotettavaa tietoa sadehoidoissa kaytettavistd protonihoidoista kirjallisuus-
katsauksen avulla. Ty6n tavoitteena oli lisdta tietoa protonihoidoista rontgenhoitajille ja rontgenhoitajaopiskeli-
joille. Opinnaytetyd toteutettiin kuvailevana kirjallisuuskatsauksena. Tutkimusaineisto koostui 15:sté kansainvali-
sestd tieteellisesta artikkelista, joiden hakuun kaytettiin manuaalisen haun lisdksi elektronisia tietokantoja. Kirjalli-
suushaku suoritettiin hyddyntamalla tietokantoja kuten ScienceDirect, PubMed, CINAHL, Medic ja Google Scholar.
Saamasta aineistosta haettiin vastauksia tutkimuskysymyksiin.

Tuloksissa huomattiin, etta protoneilla hoidettaessa potilaan normaalikudosannoksia saadaan laskettua huomatta-
vasti verrattuna konventionaaliseen fotonisédehoitoon. Normaalikudoksen ja riskielimien annoksen laskeminen
saadaan aikaan protoneille tunnusomaisella Braggin piikilla, jolla kuvataan protonien tarkoin maaritellyn ja luovut-
taman energian annosmaksimia. Protonien kayttaytyminen valiaineessa eroaa siis fotoneista ja protoneilla saa-
daan aikaan tarkka annosjakauma mielenkiintoalueelle. Protoneilla hoidettavia kohteita oli tuloksien mukaan eri-
tyisesti paan ja kaulan alueen seka lasten erilaisten sydpien hoidot, koska protonihoidolla saadaan saastettya pa-
remmin hoitotokohteen laheisyydessa olevia riskielimid seka normaalikudosta. Pitkan ajan tutkimustietoa kuiten-
kin tarvitaan, jotta protonihoitojen kdytettavyydesta voitaisiin olla varmoja.

Johtopadtdksena voidaan sanoa, ettd protonihoidot nadyttéytyvat hyvana vaihtoehtona tai tdydentdvana hoito-
muotona tietyille potilasryhmille. Jatkotutkimusehdotuksena esitetdan systemaattisen kirjallisuuskatsauksen teke-
mista lasten kraniospinaalisten protoni- ja fotonihoitojen eroista. Vertailuun sisaltyisi hoitojen pitkaaikaishaittavai-
kutukset ja tautiprogressio.
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Abstract

Proton therapy is one way to deliver radiation therapy. Proton therapy aims to cell destruction in neoplasms, can-
cers and different kind of diseases within human body. At the moment there aren’t any proton therapy centers in
Finland and the nearest facility is located in Sweden, Uppsala. The finnish ministry of social affairs and the minis-
try of health have made a report (2010). The report says that if Uppsala's Finnish patient volume arises it's possi-
ble that there might be place for a proton therapy establishment for Finland. Worldwide there are 70 proton ther-
apy facilities in 18 different countries.

The purpose for our thesis was to assemble reliable information of proton therapy for radiographer students and
radiographers. Our aim was to increase knowledge of proton therapy and how the proton therapy is provided.
The thesis was implemented as literature review. Our study material consisted of 15 scientific international arti-
cles, and we used different kind of electrical search databases and manual search to retrieve these articles. In-
cluding ScienceDirect, PubMed, CINAHL, Medic and Google Scholar. From these databases we chose 15 articles
which answered to our study questions.

The results showed that proton therapy decreases radiation dose considerably for normal tissues and organs at
risk compared to conventional foton therapy. It is made possible by protons Braggs peak which represents pro-
tons precisely defined dose maximum. Protons way of interactions in a medium differs from fotons. With this dif-
ference with protons it is possible to get precise dose distribution in a site of interest. According to the results we
can say that head and neck and different kind of paediatric cancer treatments are used to treat with proton ther-
apy. This is because with proton therapy it is possible to spare organs at risk and normal tissue near the target.
However, the results showed that more long-term research material has to be gathered to be sure of the results.

Conclusion is that proton therapy is used as a good alternative or as a complementary treatment for certain pa-
tient groups. For further research we suggest that a systematic literature review is made from children's cranio-
spinal proton treatments. Also, to compare long-term side effects from craniospinal foton therapy versus cranio-
spinal proton therapy.

Keywords
proton therapy, cancer, neoplasms, physics
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1 JOHDANTO

Sadehoidossa kaytetadn ionisoivaa sateilya erityyppisten kasvainten ja sairauksien kuten sydvan hoi-
toon (Johansson 2018). Syovalla tarkoitetaan ryhmaa erilaisia sairauksia, joissa kaikissa yhdistavana
tekijana on solujen hillitsematon lisadntyminen ja tdman myoéta terveen kudoksen tuhoutuminen
(Huttunen 2012). Sydpa on Suomen virallisen tilaston (2016) mukaan yksi suurimmista kuolinsyista
Suomessa ja sita pyritadnkin aktiivisesti ehkdisemaan esimerkiksi seulontojen tai erilaisten lakien,
kuten tupakkalain keinoin. Tasta huolimatta uusia syopatapauksia todetaan vuosittain n. 30 000.
Diagnostiikan ja hoitomuotojen kehittyminen kuitenkin mahdollistavat paremman ennusteen sy6-
vasta paranemiseen, ja tdna padivana yli puolet sydpadiagnoosin saaneista potilaista paranee. (Suo-
men Syoparekisterin tilastot 2014; Terveyden ja hyvinvoinnin laitos 2016.) Sadehoito on yksi merkit-
tavimmista sydvan hoitomuodoista ja sy0pda sairastavista potilaista noin puolet saavat jossain vai-
heessa sadehoitoa (Johansson 2018). Sddehoidon teho perustuu nimensa mukaisesti sateilyn kayt-
toon hoitomuotona, jolloin ionisoiva sateily aiheuttaa DNA-vaurion syopasolussa, mika johtaa solu-
tuhoon (Sipila 2004, 184; Kouri & Tenhunen 2013c).

Padosin sadehoito toteutetaan joko sahkdmagneettisella sateilylld, joka muodostuu fotoneista, tai
elektroneista koostuvalla hiukkassateilylld. Elektronien tavoin myds protonit lukeutuvat hiukkassatei-
lyyn ja protoneja hyédynnetdankin jo useissa eri hoitolaitoksissa osana sydvan hoitoa. Biologisilta
vaikutuksiltaan protonit kdyttaytyvat pitkalti fotonien tavoin. Protoneilla toteutetun séddehoidon suuri
etu on kuitenkin protonien muodostama tarkka ja helposti muokattavissa oleva annosjakauma,
jonka ansiosta haluttu annosmaksimi saadaan kohdennettua syvalla oleviin tuumoreihin. Tdman an-
siosta mielenkiintoalueen ulkopuolelle jaavat kohteet saavat vahemman sateilya kuin esimerkiksi fo-
tonihoidoissa. (Kouri & Tenhunen 2013b.)

Talla hetkelld Suomessa ei ole kdytdssa protonihoitoja, vaan sadehoidossa hyddynnetdan ainoastaan
fotoneja, elektroneja tai neutroneja. Protonihoitojen kustannukset ja hoitojen saatavuuteen liittyvat
kysymykset ovat estdneet ja rajoittaneet sen kliinista kayttéa syévan hoidossa. Protonihoitolaitos
tarvitsee paljon tilaa ja sen rakennevaatimukset ovat kustannuksiltaan suuremmat kuin konventio-
naalisessa eli perinteisessa fotonisddehoissa tai elektronihoidossa, silld protonihoidoissa kaytettavat
energiat ovat suuruusluokaltaan kdytdssa olevia hoitoja huomattavasti voimakkaampia. (Sosiaali- ja
terveysministerio 2010, 30-31, 79.)

Opinndytetydssa tarkoituksena on koota kuvailevan kirjallisuuskatsauksen avulla luotettavaa tietoa
protonihoidoista. Tyon avulla selvitdmme, miten protoneja hyddynnetdaan sydpahoidoissa ja mitd
syopia protoneilla voidaan hoitaa. Suomenkielistd aineistoa protonihoidoista 16ytyy varsin niukasti,
mika selittyy osaksi silla, ettei Suomessa protonien hiukkassateilyyn perustuvaa sdadehoitoa ole saa-
tavilla. Tavoitteenamme on opinndytetydmme kautta lisata tietoa protonihoidoista rontgenhoitajille
ja rontgenhoitajaopiskelijoille. Chuongin, Mehtan, Langenin ja Reginen (2014) mukaan protonihoidot
ovat yleisesti katsoen tehokas sydvan hoitomuoto, minka vuoksi koimme aiheen tarpeelliseksi ja
mielenkiintoiseksi. Yhteistydkumppanimme on Savonia-ammattikorkeakoulu Kuopion yksikk®, ront-

genhoitajan tutkinto-ohjelma.
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2 SADEHOITO

Syopahoidot kehittyvat jatkuvasti ja nykyaan erilaisia hoitomuotoja on jo useita. Jokaiselle potilaalle
tehdaan yksildllinen hoitosuunnitelma, johon vaikuttavat esimerkiksi syovan tyyppi seka potilaan
henkildkohtainen yleiskunto ja muu terveydentila. Sydpahoidot voivat olla potilaalle raskaita ja pitkia
prosesseja, jonka vuoksi on syyta ottaa huomioon, onko hoidoista potilaalle enemman haittaa kuin
hyotya (Tasmuth 2017).

Sadehoidot ovat keskeisessa osassa sydvan hoidossa. Suomessa yleisimpia sadehoidettavia syopia
ovat esimerkiksi paan ja kaulan alueen sydvat, rintasydpa, mahalaukun sy6pa seka eturauhas- eli
prostatasyopa (Kouri & Tenhunen 2013a). Sadehoidon liséksi merkittdvia sydvan hoitokeinoja ovat
sytostaattihoito eli solusalpaajahoito seka leikkaushoito. Sytostaattihoidolla tarkoitetaan syévan hoi-
toa laakinnallisin keinoin. Solunsalpaajat ovat sytotoksisia ldakeaineita, eli ne ovat myrkyllisia so-
luille. Solunsalpaaijien tarkoituksena on tuhota tietyssa solusyklin vaiheessa oleva sy6pasolu, jolloin
solunsalpaaijien aiheuttamat vauriot kaynnistévat solujen ohjelmoituneen kuoleman eli apoptoosin.
(Elonen & Bono 2013.) Leikkaushoidossa puolestaan pyritadn poistamaan nakyvilla oleva tuumori
kirurgisin toimenpitein. Leikkaus voi olla sddehoidon tavoin kuratiivinen eli sydévan paranemiseen
tahtdava leikkaus, tai palliatiivinen, jolloin pyritadn ainoastaan helpottamaan sy6van aiheuttamia
oireita. (Roberts 2013.)

2.1 Sateilybiologia

Rontgensateitd on kaytetty syévan hoidossa jo 1900-luvun alusta ldhtien (Sipila 2004, 186). Sateilyn
aiheuttamia seurauksia kudoksessa kuitenkin tutkittiin vasta mydhemmin, jolloin todelliset vaikutuk-
set sateilyn kaytosta selvisivat. Rontgensateet ovat ionisoivaa sahkdmagneettista sateilya, eli nama
aiheuttavat ionisaatioita kulkiessaan kudoksessa. Ionisaatioiden seurauksena soluihin voi kohdistua
esimerkiksi DNA-muutoksia tai proteiinien aminohappojen tuhoutumisia. Sateilyn kayttd sybévan hoi-
dossa perustuu siis syépasoluihin kohdistuneisiin sateilyn aiheuttamiin muutoksiin, joiden seurauk-

sena sybpasolu kuolee. (Paile 2000, 660; Kouri & Tenhunen 2013c.)

Sateilybiologisia haittoja arvioidessa tai vertaillessa eri sddehoitomenetelmien valilla térmaa vaista-
matta lineaarisesta energiansiirtokyvysta kertovaan LET-arvoon (linear energy transfer), seka suh-
teellista biologista tehokkuutta kuvaavaan RBE-arvoon (relative biological effectiveness). LET-arvolla
ilmaistaan ionisoivan hiukkasen, kuten esimerkiksi protonin, tallettamaa energiaa hiukkasen kul-
kiessa valiaineessa matkan yksikdssa, seka hiukkasen aiheuttamien ionisaatioiden maaraa valiai-
neessa. Ionisaatioiden maaran kasvaessa myos sateilybiologisten haittojen maara kasvaa, jolloin
syOpakasvaimeen saadaan kohdistettua suurempi annos. (Mohan & Grosshans 2016, 3.) Mita suu-
rempi sateilyn LET-arvo on, sitd suurempi maara energiaa siirtyy sateilysta kudokseen, jolloin DNA-

tason tuhoutumiset ovat todennakdisempia (Legg & Peepall 2009, 129).
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RBE-arvo kertoo sateilyn aiheuttamien sateilybiologisten haittojen tehokkuudesta. Voidaan olettaa,
ettd fotoneilla ja protoneilla saavutetaan samankaltainen biologinen haitta. Fotoneilla RBE-arvo on 1,
kun taas protoneilla RBE-arvo on lukuisien in-vitro ja eldinkokeiden perusteella 1.1. Tama tarkoittaa
protonien aiheuttaman sateilybiologisen haitan olevan 10 % suurempi kuin fotoneilla aiheutettu
haitta. (Mohan & Grosshans 2016, 3.)

Sadehoitomuodot ja -laitteet

Konventionaalinen eli perinteinen sadehoito voidaan karkeasti jakaa sisdiseen ja ulkoiseen sadehoi-
toon. Sisdisen sadehoidon annossa sateilylahde voidaan asettaa kudokseen tai kehon onteloon. Sa-
teilyldhteena kaytetadn radioaktiivista isotooppia, jonka avulla hoitokohde saa halutun hoitoannok-
sen suoraan tarvittavaan sijaintiin. (Kouri & Tenhunen 2013b.) Sateilyldhde saatetaan kasvaimeen
tai sen valittémaan laheisyyteen katetrin avulla, ja annetaan olla paikoillaan muutamista minuuteista
aina muutamiin tunteihin. Hoidon jélkeen sateilylahde poistetaan, eli potilas ei sateile ymparistoonsa
hoidon paatyttyd. Joissain tapauksissa sateilyldhde jatetaan kuitenkin paikoilleen. Téllaisia hoitoja
ovat esimerkiksi eturauhasen hoidot lyhyen kantaman isotoopeilla, jotka asetetaan metallijyvasten
avulla eturauhaseen. (Johansson 2015.) Myds radioaktiivista ladkettd antamalla voidaan hoitaa sy6-

pakasvainta sisaisesti, jolloin kyseessa on radionuklidihoito (Maenpaa & Tenhunen 2012).

Ulkoisen sadehoidon annossa kaytetadn kehon ulkopuolista sateilylahdetta — lineaarikiihdytinta. Line-
aarikiihdyttimen avulla negatiivisesti varautuneet elektronit kiihdytetéddn mikroaaltojen avulla halut-
tuun nopeuteen, jonka jalkeen ndma tormaytetadn kohtioon eli targettiin. Tamdn térmayksen myoéta
syntyy fotoneja eli sdhkémagneettista sateilyd, joka kohdistetaan haluttuun hoitokohteeseen. Tarvit-
taessa lineaarikiihdyttimesta voidaan poistaa target, jolloin kiihdytettyja elektroneja voidaan kayttaa

sellaisenaan suoraan hoitokohteeseen. (Kouri & Tenhunen 2013b.)

Jotta ulkoisen sdadehoidon sédeannos saadaan kohdennettua haluttuun kohtaan, on sadehoitokerto-
jen yhteydessa syyta ottaa hoidonvarmistuskuvia. Télld huolehditaan, etta potilaan asento pysyy
jokaisella hoitokerralla vakiona ja ndin sateilyn annosjakauma saadaan kohdennettua hoitokohtee-
seen. Paasaantoisesti kuvantamiseen kaytetdan réntgenkuvaus- tai kartiokeilatietokonetomografia-
laitteita, mutta nykyaan hoitokohteen reaaliaikaista kuvantamista voidaan totetuttaa my6s magneet-
tikuvaus- ja tomoterapialaitteilla (Kouri & Kangasmaki 2009, 953-954). Magneettikuvantamista
(MRI) on kaytetty sadehoidon suunnittelussa yha enemman viimeisen kahden vuosikymmenen ai-
kana silld saavutettavan paremman pehmytkudoskontrastin takia. Alan pioneerit ovat kehitelleet
MRI:n ja lineaarikiihdyttimen hybridilaitetta, jolla saataisiin reaaliaikaista kuvaa potilaasta sadehoi-
don aikana ja ndin mahdollisiin muutoksiin pystyttdisiin reagoimaan nopeasti. (Liney, Whelan,
Oborn, Barton & Keall 2018.) Tomoterapialla tarkoitetaan tietokonetomografialaitteen (TT) ja lineaa-
rikiihdyttimen yhdistelmaa, jossa TT:n kehdn pyoriessa potilaan ymparilla spiraalimaisesti voidaan
samanaikaisesti antaa sadehoitoa lineaarikiihdyttimelld. Sadehoitoa annetaan yhden 360° pydrah-
dyksen aikana 51 eri kohdasta. Jokaisen pydrahdyksen jdlkeen sadehoito kohdistetaan siis eri tasoon
potilaassa. Lineaarikiihdyttimessa on kaksi lomittain sijaitsevaa moniliuskakollimaattoria (MLC) joilla

sateilyn intensiteettid saadaan muokattua. (Zhengfei & Xiaolong 2015.)
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Sadehoidon ionisoiva sateily tuotetaan atomin varauksellisia hiukkasia hyddyntamalla. Yleisimmin
sadehoidossa hyddynnettava sahkdmagneettinen sateily saadaan kayttamalla elektronien térmaytyk-
sessa tuotettuja fotoneja. Elektroni- ja protonihoidoissa puolestaan hyddynnetdan hiukkassateilya,
jolloin hoitoa annetaan kayttamalla suoraan atomin elektroniverholla sijaitsevia negatiivisesti varau-
tuneita elektroneja tai ytimen positiivisesti varautuneita hiukkasia eli protoneja. (Sandberg & Palte-

maa 2002, 12.) Hiukkassateilyn hyédyntaminen sydvan hoidossa on yksi sadehoidon osa-alue.

2.3  Hiukkasterapia

Hiukkasterapialla tarkoitetaan sddehoitoa, jossa hoito toteutetaan hiukkassateilyn avulla. Padsaan-
toisesti tahan luetaan protonien lisaksi raskailla ioneilla toteutettavat hoidot seka@ neutroniterapiat.
Konventionaaliseen sadehoitoon verrattuna hiukkasterapia tarjoaa tervetta kudosta sadstavamman
annosjakauman, jonka ansiosta pitkdaikaisvaikutusten maara on vahaisempi eika sekundaarikasvai-
men riski ole niin suuri (Minn 2014, 57).

Raskaisiin ioneihin lukeutuvan hiili-ionin fyysiset ominaisuudet ovat pitkalti samankaltaiset kuin pro-
tonilla. Sen tunkeutumiskyky on protonin tavoin huomattavasti fotonia tehokkaampi ja se saavuttaa
annosmaksiminsa vasta useiden senttimetrien syvyydessa. Vaikka hiili-ioni voi energialtaan olla pro-
tonia voimakkaampi, on hiili-ioni- ja protonihoidon indikaatiot miltei samat. Poikkeuksena tahan on
kuitenkin benignit leesiot, joiden hoidossa hiili-ionihoito minimoi sekundaarisen maligniteetin muo-
dostumisen protonihoitoja tehokkaammin. (Schulz-Ertner & Tsujii 2007, 953-955.) Talla hetkella
maailmalla on 11 hiili-ionihoitolaitosta (Particle Therapy Co-Operative Group 2018) ja vuoden 2016
loppuun mennessa arviolta 21 500 potilasta on saanut hiili-ionihoitoa (Particle Therapy Co-Operative
Group 2017).

Atomin ytimen varauksettomia neutroneita kdytetdan sellaisenaan sydvan hoidossa, mutta naita voi-
daan myo6s hyddyntad Suomessakin annettavassa boorineutronikaappaushoidossa (BNCT) (HUS
2016). Potilaalle annettuun aminohappoon sidottu boori hakeutuu hoidettavaan kudokseen, jonka
jalkeen potilasta hoidetaan neutronisateilylla. Booriin absorboituva neutroni aiheuttaa ydinreaktiona
fission, jonka my6td solu tuhoutuu. BNCT:n etuna on sen vahdinen saderasitus terveessa kudok-
sessa, silla hajoamisreaktiossa syntyneiden a-hiukkasten kantama on vain muutamien mikrometrien
mittainen. Hiili-ioni- ja protonihoidoista poiketen sen hoitokohteina on kuitenkin vain pinnalliset tuu-
morit, silld boorin kaappauskyky koskettaa vain matalaenergisid neutroneja, jolloin neutroniséateilyn

tunkeutumiskyky jaa lyhyeksi. (Joensuu, Kankaanranta, Tenhunen & Saarilahti 2011.)
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3 PROTONIHOITO

Protonihoito on sadehoitoa, jossa hoito toteutetaan hiukkassateilyn muodossa positiivisesti varautu-
neita protoneita kayttden. Vaikka protonihoitoja ei ole saatavilla Suomessa, on hoitolaitoksia kay-
tossa laajasti ympari maailmaa. Tana paivana protonihoitoja annetaan 70:ssa eri hoitolaitoksessa,
18:ssa eri maassa kuten Yhdysvalloissa, Saksassa ja Japanissa (Particle Therapy Co-Operative Group
2018). Ensimmadinen ihmiselle annettu protonihoito on toteutettu jo vuonna 1954 (Newhauser &
Zhang 2015, 156) ja vuoden 2016 loppuun mennessa arviolta Iahes 150 000 potilasta on saanut
protonihoitoa (Particle Therapy Co-Operative Group 2017). Suurin eroavaisuus fotoni- ja protonihoi-
doissa on niissa kaytettavat energiat ja tdman myo6ta sateilyn tunkeutumiskyky kudoksessa. Fotoni-
hoidoilla saadaan haluttu annosmaksimi muutamien senttien syvyyteen, kun taas protoneilla syvyys

voidaan saada jopa 25cm saakka. (Paganetti & Bortfeld 2005, 1.)

3.1 Protonien kayttaytyminen valiaineessa

Protonit reagoivat aineessa joko Coulombin vuorovaikutuksesta tai suoraan atomien ydinten kanssa
ydinreaktiona. Coulombin laki kuvastaa kahden séhkdisesti varatun kappaleen valisté voimaa, jolloin
protoni vastakappaleen varauksen mukaan joko vetda tata puoleensa tai hylkii. Suurin osa protonin
energiasta menetetdan ionisaation my6ta protonin vuorovaikuttaessa elektronien kanssa. Tallgin
syntyy sekundaarielektroneja, jotka jatkavat energian luovutusta, kunnes ovat luovuttaneet kaiken
protonilta saamansa energian. Sekundaarielektronit kulkevat hyvin pienen matkan protonin kulke-
malta reitiltd. (Newhauser & Zhang 2015, 158-159; Mohan & Grosshans 2016, 3.) Tasaisessa valiai-
neessa monoenergiset protonit kulkevat maaritellyn matkan. Edetessaan protonit menettdvat ener-
giaansa kasvavalla nopeudella, kunnes pysahtyvat ja muodostavat protoneille tunnusomaisen muo-

dostelman, Braggin piikin (kuva 1).
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(linear accelerator 15 MV)

190 MeV kinetic energy = 25 cm penetration depth

Energy dose

BEAM DIRECTION =b |
|

Penetration depth (cm)

Local dose curve when protons penetrate the body. The clear increase
in effect at the end of the proton path (Bragg Peak]
compared with X-rays substantiates the considerable advantages
of protons in the treatment of deep tumors.

KUVA 1. Rdntgensateiden (15 MV) ja protonien (190 MeV) energiat syvyyden funktiona (Rinecker

proton therapy center s. a.b.)

Kuvasta 1 voidaan ndahda protonien ja rontgensdteiden eli fotonien eroavaisuudet energian jakautu-
misessa suhteessa syvyyteen. Kaytettévat energiat ovat lahtdkohtaisesti hyvin erilaiset, mika osal-
taan vaikuttaa annosjakaumaan. Protoneista poiketen fotonikdyran alussa oleva pinta-annos on
suuri, johon vaikuttavat hoitolaitteesta ja ilmasta lahtdisin olevat irronneet elektronit. Taman jalkeen
kayrassa ndhdaan kasvukerros, jolloin aineeseen vapautuu sekundaarielektroneja. Sekundaarielekt-
ronien saavutettua tasapainotila, saavutetaan annoksen maksimikohta, jonka jalkeen fotonikdyra

vaimenee ldhes eksponentiaalisesti. (Sipild 2004, 197.)

Protonin massa on huomattavasti elektronin massaa suurempi, jonka vuoksi protonin vuorovaikutus
elektronin kanssa ei aiheuta havaittavaa poikkeamaa protonin alkuperdiseen kulkusuuntaan. Mikali
protoni kuitenkin ohittaa atomin ytimen lahietdisyydeltd, protonin kulkusuunta muuttuu hylkimisre-
aktion eli Coulombin lain mukaisesti. Reaktiosta huolimatta protoni ei kuitenkaan luovuta energi-
aansa. (Mohan & Grosshans 2016, 3.)
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Protonin ja atomin ytimen valinen lyhyt etdisyys voi johtaa osapuolten valiseen reaktioon, vaikkakin
todennakaisyys tahan on pienempi kuin Coulombin hylkimisreaktioon. Todennakéisyys vuorovaiku-
tukseen ydinten kanssa kuitenkin kasvaa kohteen jarjestysluvun seka protonin energian suurentu-
essa. Arviolta 20 % protonihoidoissa kaytettavistd suurempienergisista protoneista vuorovaikuttavat
ydinten kanssa. Ytimen kohtaava primadriprotoni luovuttaa suuren osan energiastaan ytimeen,
jonka seurauksena primaariprotoni voi levitd suuressa kulmassa aiheuttaen uusia reaktioita. (Mohan
& Grosshans 2016, 3.)

Edelld mainittujen tapahtumien jalkeen tapahtuvat vuorovaikutukset ydinten kanssa voidaan luoki-
tella elastisiin tai epaelastisiin vuorovaikutuksiin. Elastisessa vuorovaikutuksessa eli levidmisessa ydin
kimpoaa, jolloin kineettinen kokonaisvoima sdilyy. Epdelastisessa vuorovaikutuksessa ydin absorboi
osan protonin energiasta, jolloin voi tapahtua useita erilaisia sekundaaritapahtumia kuten pienempiin
kappaleisiin hajoamisia, nopeita gammasateita tai kohde voi muuttua radioaktiiviseksi. Kimmonnut
ydin ja raskaimmat kappaleet absorboituvat lopulta vuorovaikutuksien aikana. (Newhauser & Zhang
2015, 158-159; Mohan & Grosshans 2016, 3.)

3.2 Hiukkaskiihdyttimet

Jotta protoneita voitaisiin kayttaa sydpahoidoissa, tulee ne ensin kiihdyttaa tahan tarkoitukseen so-
veltuvalla hiukkaskiihdyttimella — syklotronilla tai synkrotronilla. Syklotroni tuottaa jatkuvan protoni-
suihkun virran, josta saatu protonien intensiteetti on teoriassa suurempi ja kompaktimpi kuin synk-
rotronilla tuotetuilla hiukkasilla. Syklotronilla protonit kiihdytetdan silla saavutettavaan maksimiener-
giaan — 230 megaelektronivolttiin (MeV). Matalaenergisemmat protonit saadaan aikaiseksi séahkaoi-
sesti lisatyilld energian alentimilla, jotka ohjataan protonisuihkun reitille kiihdyttimen ja hoitohuo-
neen valiin. (Mohan & Grosshans 2016, 4-7.) Syklotroni tuottaa synkrotronia enemman taustasatei-

lya, jonka vuoksi kiihdytintd ympardivan suojauksen tarve on suurempi (Legg & Peepall 2009, 131).

Synkrotronin energiankulutus on syklotronia alhaisempi, silla synkrotronilla saadaan kiihdytettya pro-
toninippuja suoraan haluttuun energiaan. Protoninipun saavutettua haluttu energia, se poimitaan ja
lahetetadn sadelinjaan, jolla kiihdytetty protoninippu ohjataan hoitohuoneeseen. Protonien poiminta
synkrotronista voi tapahtua vaihtuvalla aikajaksolla alkaen 0,5 sekunnista aina 4,5 sekuntiin asti riip-
puen kaytettdvasta ohjelmasta. Protonipulssin, tai toisin sanoen syklin, aika on 1-2 sekuntia pi-
dempi, jotta kiihdyttimen jarjestelmalla on aikaa palautua alkutilaan. Jokaisella erilliselld syklilla pys-

tytadn tuottamaan haluttu energinen protonipulssi. (Mohan & Grosshans 2016, 4-7.)

Tyypillisimmin protonihoidoissa kdytetdaan 70-250 MeV:iin kiihdytettyja protoneita. Protonisuihkun
energian (MeV) kasvaessa siitd tulee lapitunkevampaa, jolloin syvemmalla sijaitsevia tuumoreita pys-
tytadn hoitamaan. Saapuessaan hoitopaahan protonisuihku on hyvin ohut, jolloin protonisuihkun

energia suhteessa syvyyteen nayttda Braggin piikiltd (kuva 1).
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Tallaisenaan se ei kuitenkaan sovellu kolmiulotteisten, mielivaltaisen muotoisten tuumoreiden hoi-
toon. Protonisuihkua tulee leventda sen pitkittdis- ja lateraalisuunnassa. Kaksi merkittavinta ole-
massa olevaa protonisuihkun leveyteen vaikuttavaa hoitomuotoa ovat passiivisesti sirottu protoni-
hoito (passively-scattered proton therapy — PSPT) ja intensiteettimoduloitu protonihoito (intensity-
modulated proton therapy — IMPT). Passiivisessa sironnassa suurennetaan protonisuihkun pinta-alaa
kollimaattorissa olevien modulaattorin ja sirottajan yhdistelmalla. Intensiteettimoduloidun protoni-
hoidon kasite mukailee intensiteettimoduloidun sadehoidon ideaa, jossa sateilyn intensiteettia muok-
kaamalla saadaan sateilyala muokattua halutun muotoiseksi. Naistd molemmista hoitomuodoista 16y-
tyy variaatioita. (Mohan & Grosshans 2016, 4-7.) Muuttamalla kdytettavaa energiaa, saadaan aikaan
levitetty Braggin piikki (spread-out bragg peak — SOBP) jolloin haluttu annos voidaan kohdentaa ta-
saisesti hoidettavalle alueelle (kuva 2) (Legg & Peepall 2009, 130; Rinecker proton therapy center s.
a.a).
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Through the variation in the proton beam energy and thereby the
penetration depth during radiation treatment, a flat dose distribution
covering the entire tumor area is produced (Bragg Plateau). The
massive reduction in harmful radiation in the healthy tissue at the
same tumor dose is evident. At the same time the figure clearly
shows the reduction of the dose already within the tumor which is
characteristic of X-rays.

KUVA 2. Levitetyn Braggin piikin avulla saadaan aikaan tasainen annos (Bragg Plateau), joka kattaa

koko tuumorin alueen (Rinecker proton therapy center s. a.a).
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4 TUTKIMUKSEN TARKOITUS, TAVOITE JA TUTKIMUSKYSYMYKSET

Opinnaytetyt6n tarkoituksena on koota luotettavaa tietoa protonihoidoista kuvailevan kirjallisuuskat-
sauksen avulla. Tyon tavoitteena on lisata tietoa protonihoidoista ja niiden toteutuksesta réntgenhoi-
tajaopiskelijoiden ja rontgenhoitajien kayttdon. Opinndytetydssa etsitédan vastauksia seuraaviin kysy-
myksiin

= Miten protoneja hyddynnetadn sydpahoidoissa?

= Mita syopia protoneilla voidaan hoitaa?
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5 TUTKIMUSMENETELMA JA OPINNAYTETYON TOTEUTUS

Opinnaytety6prosessimme kaynnistyi kevaalld 2017 aihekuvauksen muodossa, jolloin hahmotte-
limme tydmme aihetta ja kaytettavaa tutkimusmenetelmaa. Syksylla 2017 tutkimussuunnitelmaa
tehdessamme tyon aihe selkiytyi nykyiseen muotoonsa ja menetelmaksi valikoitui kuvaileva kirjalli-
suuskatsaus. Varsinainen opinndytetyon tydstaminen alkoi talvella 2018. Seuraavissa luvuissa
kaymme tarkemmin lavitse valitsemamme tutkimusmenetelman sisaltéa seka kuvaamme, kuinka
opinndytetyd toteutettiin. Avaamme myos kirjallisuuskatsaukseen oleellisesti liittyvaa kirjallisuusha-

kua seka saadusta aineistosta tehtya analyysia.

5.1 Kirjallisuuskatsaus menetelmana

Kirjallisuuskatsaustyypit voidaan jakaa narratiiviseen eli kuvailevaan katsaukseen, systemaattiseen
katsaukseen seka kvalitatiiviseen ja kvantitatiiviseen meta-analyysiin (Salminen 2011, 6), joista ku-
vaileva kirjallisuuskatsaus on yksi yleisimmista hoito- ja terveystieteissa kaytetyista tutkimusmene-
telmistd (Kangasniemi, Utriainen, Ahonen, Pietild, Jadskeldinen & Liikanen 2013). Vaikka erilaisia
katsaustyyppeja on useita, naista jokainen sisaltda kirjallisuuskatsaukselle tyypilliset piirteet. Naita
piirteitd ovat kirjallisuuden haku ja saatavien tulosten kriittinen arviointi seka aineistosta tehty syn-
teesi ja analyysi. (Stolt, Axelin & Suhonen 2015, 8; Niela-Vilen & Kauhanen 2015, 23.) Opinnadyte-
tydbmme menetelmana on kuvaileva kirjallisuuskatsaus, jonka avulla voimme muodostaa kokonaisku-
van protonihoidoista ja sen kaytettdvyydesta erilaisten syopien hoidossa. Vaikka kuvaileva kirjalli-
suuskatsaus on saanut osakseen kritiikkid sen sattumanvaraisuuden ja puolueellisten ndkemystensa
vuoksi, on sitd silti pidetty hyvana mahdollisuutena ohjata tarkastelu kohti tiettyja erityiskysymyksia
(Kangasniemi ym. 2013, 292-295.) Salmisen (2011, 6) mukaan kuvailevan kirjallisuuskatsauksen
tutkimuskysymykset ovat systemaattiseen katsaukseen verrattuna huomattavasti joustavampia,
jonka vuoksi koimme kuvailevan kirjallisuuskatsauksen olevan tyéllemme sopivampi tutkimusmene-
telmd. Kangasniemi ym. (2013) maarittdvat kuvailevan kirjallisuuskatsauksen tarkoitukseksi tuottaa
kokonaiskuva aikaisemmin tehdyista tutkimuksista, joten katsaukseemme valikoidut aineistot koos-
tuivat tutkimuksia kasittelevista tieteellisistéd artikkeleista. Kuvailevan kirjallisuuskatsauksen avulla

voidaan siis selvittda, mitd aiheesta on tutkittu ja mita siita jo tiedetdan (Kangasniemi ym. 2013).

Kangasniemi ym. (2013, 294-298) jakavat kuvailevan kirjallisuuskatsauksen menetelman neljaan eri
osa-alueeseen, jotka kukin omalta osaltaan ohjaavat prosessin etenemista. Ensimmaiseen vaihee-
seen kuuluu véljan, mutta kuitenkin tarkoin rajatun tutkimuskysymyksen muodostaminen. Tutkimus-
kysymyksemme muotoutuivat opinndytetydmme tydsuunnitelman aikana syksylla 2017 nykyiseen
muotoonsa. Huolella valittujen kysymystemme avulla siirryimme menetelman toiseen vaiheeseen,
mika pitda sisalldan aineiston valitsemisen ja kirjallisuushaun. Kirjallisuushakuamme ohjasivat tutki-
muskysymyksemme, joiden pohjalta muodostimme yhdessa Savonia-ammattikorkeakoulun infor-

maatikon kanssa sopivat hakusanat.
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Aineiston valinnassa kdytimme omaa harkintakykydmme ja ldhdekriittisyyttd tutustuessamme sah-
koisten tietokantojen ja manuaalisen hauan kautta saatuihin aineistoihin. Valintaa tehdessamme ref-
lektoimme tutkimuskysymyksidmme aineiston tarjoamaan sisaltéén samalla arvioiden aineiston luo-
tettavuutta. Kolmannessa vaiheessa kootaan aineistoista tehty kuvailu, jonka voidaan nahda olevan
menetelman keskeisin osa-alue. Tekemamme kuvailu oli padosin aineistolahtdisessa tekstimuodossa.
Tuotettuja tuloksia tarkastelimme menetelman neljannessa vaiheessa, jolloin pohdimme saamiemme

tulosten sisdltod ja nostimme esiin tuloksista heranneet kysymykset.

5.2 Aineiston haku ja analysointi

Lahdimme etsimaan kirjallisuuskatsaukselle merkityksellisia artikkeleita erilaisten elektronisten tieto-
kantojen kautta. Aloitimme artikkelien haut opinndytetydmme tutkimussuunnitelman valmistumisen
jalkeen alkukevaastd 2018. Kirjallisuushaut toteutimme hakemalla artikkeleita ScienceDirectista,
PubMedista seké Google Scholarista. ScienceDirect sisdltaa ladketieteen lisdksi luonnontieteiden ja
teknisten tieteiden alalta yhteensa noin 2000 elektronista lehted. PubMed on ladke- ja terveystietei-
den kansainvalinen tietokanta ja Google Scholar on Googlen tuottama maksuttomien tieteellisten
lahteiden hakupalvelu. Teimme hakuja myds kotimaisen terveystieteellisen viitetietokannan Medicin
seka kansainvalisen hoitotieteen ja hoitotyon viitetietokannan CINAHL Completen kautta. Naiden
tietokantojen lisaksi hyddynsimme teoriatiedon hakuun Savonia-ammattikorkeakoulun ja Itd-Suomen
yliopiston kirjastoja. Artikkelien hakuprosessi dokumentoitiin taulukkomuotoon, josta kdy ilmi haussa
saadut osumat seka kirjallisuushaun kautta opinndytetydhdn valitut aineistot tietokannoittain. Koska
protonihoitojen suomenkieliset aineistot ovat harvinaisia, ei kirjallisuushaussa kaytetty lainkaan suo-
menkielisia hakusanoja. Elektronisten tietokantojen liséksi hydédynsimme myds manuaalista hakua.
Saimme yhteistydkumppanimme Savonia-ammattikorkeakoulun kautta ehdotuksia mahdollisista ai-
neistoista, jotka voisivat olla tybmme kannalta relevantteja. Manuaalisen haun kautta opinnaytetyo-

hémme valikoitui mukaan yksi artikkeli.

Kirjallisuushakua ohjaavat tutkimuskysymykset maarittelivat kaytetyt hakusanat artikkeleita etsies-
samme. Teimme kaksi toisistaan selkeasti erillistd hakua, joissa kummassakin keskityttiin jompaan-
kumpaan tutkimuskysymykseen. Hakusanoja olivat "proton therapy", "basics" ja "physics" hakies-
samme artikkeleita sisdltden protonihoitojen fysiikkaa ja toteuttamista. Sanoja "proton therapy",
"cancer" ja "neoplasms" hyddynnettiin sydpahoitoja kasittelevien artikkelien hakemisessa. Artikkelien
haussa kaytettiin Boolen logiikaksi kutsuttua menetelmaa hakusanojen yhdistamisessa meille suotui-
simpien hakutulosten saamiseksi. Kayttamalla AND-operaattoria, saimme rajattua hakutulokset kos-
kemaan vain artikkeleita, jotka sisaltédvat seka sanat "proton therapy" etta "basics". Yhdistamalla
hakukenttddn OR-operaattorin, voitiin samalla hakutuloksella hakea artikkeleita, jotka sisdlsivat tie-
tyn sanan vastaavanlaisia termejd, kuten "cancer" ja "neoplasms". (vrt. Elomaa & Mikkola 2010, 38.)
Naiden lisaksi hakutulokset rajattiin koskemaan vain vuonna 2015 ja tdman jalkeen julkaistuja artik-

keleita. Tarkan aikarajauksen ansiosta otokseen saatiin mahdollisimman ajantasaista tietoa.
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Ensimmaiset haut suoritimme kevaalld 2018 etsien vastausta kysymykseemme “miten protoneja
hyddynnetaan sydpahoidoissa”. Aloitimme kirjallisuuskatsaukseen mukaan otettavien aineistojen
haun valitsemalla ensin mielestamme tutkimuskysymykseen parhaiten vastaavat artikkelit otsikon
perusteella, jonka jalkeen tutustuimme tarkemmin artikkelin sisaltéon (taulukko 1). Sisaanottokritee-
reind kaytimme englanninkielisyyttd seka artikkelin maksuttomuutta. Jatimme tarkastelun ulkopuo-
lelle my6s artikkelit, jotka kasittelivat muuta aihetta kuin protonihoidon fysiikkaa, kuten esimerkiksi

konventionaalisen fotonisddehoidon toteuttamistapoja koskevat aineistot.

TAULUKKO 1. Aineistohaku hakulauseella (basics OR physics) AND ‘proton therapy”

Tietokanta Hakutulokset Otsikon Hyvaksytyt
perusteella vali-  julkaisut
tut

CINAHL 386 0 0

PubMed 124 2 2

ScienceDirect 199 2 1

Medic 3 0 0

Google Scholar 7240 0 0

YHTEENSA 7952 4 3

Boolen logiikan mukaisella hakulauseella (basics OR physics) AND “proton therapy” saimme CINAHL
-tietokannasta 386 osumaa, joista selasimme kaikki otsikot lavitse, mutta emme kuitenkaan ottaneet
yhtaan artikkelia Idhempaan tarkasteluun aiheiden sopimattomuuden vuoksi. Kansainvalisen ldake-
tieteen tietokannan Medlinen sisaltdava PubMed antoi 124 osumaa, joista kaikki otsikot lapi selattu-
amme valitsimme kaksi artikkelia, jotka mielestamme parhaiten vastaisivat tutkimuskysymyk-
seemme. ScienceDirect antoi 199 hakutulosta, joista osa oli samoja PubMedin tulosten kanssa. Suo-
malainen viitetietokanta Medic ei tuottanut kuin kolme hakutulosta, kun taas Google Scholar antoi
tuloksia 7240 kpl. Useiden osumien vuoksi paatimme kdyda Google Scholarin hakutuloksista ensim-
maiset viisi sivua lavitse, jolloin tarkastelimme otsikkotasolla 50 artikkelia. Hakutuloksista ei kuiten-
kaan saatu yhtdan uutta artikkelia, silla ainoat relevantit hakutulokset olivat samoja PubMedin ja
ScienceDirectin hakutulosten kanssa. Manuaalisen haun avulla saatu yksi aineisto huomioon ottaen

saimme protonihoitojen fysiikkaa kasittelevia artikkeleita yhteensa nelja kappaletta.
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Toisen haun teimme Boolen logiikan hakulauseella (neoplasms OR cancer) AND “proton therapy”, ja
rajasimme hakutulokset koskemaan vuosina 2015-2018 julkaistuja aineistoja. Aloitimme kasittele-
maan saatuja tuloksia vaiheittain valitsemalla ensin mielestdamme tutkimuskysymykseen parhaiten
vastaavat artikkelit otsikon perusteella. Taman jalkeen teimme vielad toisen karsinnan abstraktiin tu-
tustumisen jalkeen. Lopulliset valintamme teimme koko tekstiin tutustumisen jalkeen. Teimme kar-
sintaa peilaten aineiston sisaltéa tutkimuskysymykseemme ja pohdimme samalla, antaako kyseinen
artikkeli vastauksen kysymykseen. Aineiston karsintaa toteutettiin my&s sen pohjalta, 16ytyykd abst-
raktista tai koko tekstista mainintaa protonihoidoista tai oliko tutkimuksessa kaytetty aineisto tutki-

muskysymystemme kannalta merkittava. Kirjasimme tehtyjen hakujen tulokset taulukkoon 2.

TAULUKKO 2. Aineistohaku hakulauseella (neoplasms OR cancer) AND ‘proton therapy”

Tietokanta Hakutulokset Otsikon Abstraktin Hyvaksytyt
perusteella perusteella julkaisut
valitut valitut

CINAHL 2813 1 1 0

Medic 393 0 0 0

ScienceDirect 180 63 13 6

PubMed 136 17 5

Google Scholar 9940 15 1 0

YHTEENSA 13 462 96 21 11

CINAHL -tietokannasta rajasimme tulokset koskemaan ainoastaan ilmaisia, englanninkielisia tutki-
musartikkeleita, jolloin tuloksia saatiin 2813 kpl. Tuloksia selattuamme paatimme ottaa ensimmai-
seen tarkasteluun mukaan ainoastaan artikkelit, joiden otsikko sisalsi sanan “proton” tai “particle”,
silld huomasimme useiden artikkeleiden kasittelevén fotoneilla annettavaa sadehoitoa. Taman si-
saanottokriteerin my6ta valitsimme ainoastaan yhden artikkelin. Samoilla kriteereilld saimme Medi-
cista 393 osumaa, mutta yksikdan hakutulos ei vastannut sisadnottokriteeriamme. ScienceDirectin
expert searchin avulla saimme rajattua tulokset koskemaan protonihoitoja (proton therapy) kasitte-
levid aiheita, jolloin osumia saatiin 180 kpl. Jatimme pois muut kuin englanninkieliset artikkelit tai
aiheet, jotka selkeasti tarkastelivat jotain muuta aihetta kuin mita tydmme kannalta olisivat olleet
relevantteja. Valitsimme otsikoiden perusteella 63 artikkelia, joista abstraktin lukemisen jdlkeen
otimme mukaan 13 kpl. PubMedista saimme tuloksia 136 kpl, joista kdvimme kaikkien otsikot l&pi
jattden pois maksulliset tai muun kuin englanninkieliset hakutulokset. Abstraktien lukuun valikoimme
yhteensa 17 artikkelia. Huomasimme ScienceDirectin ja PubMedin antamien osumien sisaltavan joi-
tain samoja artikkeleita. Naiden liséksi Google Scholar tuotti 9940 tulosta. Kdvimme l&pi ensimmaiset
viisi sivua haun tuottamista tuloksista, jolloin otsikkotasolla tarkastelimme 50 artikkelia. Valitsimme
otsikon perusteella 15 artikkelia, mutta lopullisen karsinnan jalkeen emme valinneet yhtaan artikkelia
mukaan. Manuaalisen haun kautta emme saaneet mukaan yhtaan artikkelia, eli toiseen tutkimusky-

symykseen vastaavia artikkeleita saimme kirjallisuushaun kautta lopulta yhteensa 11 kpl.



18 (45)

Hakuprosessin jdlkeen etenimme aineistojen analysointivaiheeseen. Saaranen-Kauppisen ja Puus-
niekan (2006) mukaan kvalitatiivisen eli laadullisen tutkimuksen aineiston analyysi pitaa sisallaan
tekstin huolellisen lapikdymisen liséksi aineiston sisallon jasentdmistd seka pohdintaa. Analysoimme
valitsemiamme artikkeleita lukemalla aineistoa lapi samanaikaisesti pitden mielessa tutkimuskysy-
myksemme. Etsimme tekstistd vastausta kysymyksiin alleviivaamalla merkittdvia lauseita ja sanoja.
Koska aineistomme oli englanninkielistd, teimme lukukertojen yhteydessa suomennoksia aikaisem-
min alleviivaamistamme keskeisimmista kohdista. Saamamme tulokset pohjautuvat tekemiimme alle-

viivauksiin ja suomennoksiin.
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6 TULOKSET

6.1

Tyo6n tarkoituksena oli koota luotettavaa tietoa protonihoidoista. Tavoitteena oli tyén kautta lisata
tietoa protonihoidoista rontgenhoitajille ja rontgenhoitajaopiskelijoille. Saamamme tulokset pohjau-
tuvat kirjallisuushaun kautta saatuihin artikkeleihin, jotka analysoimme ja kokosimme taulukkomuo-
toon (liite 1). Kdyttamamme aineisto kasitteli protonien hyodynnettavyyttd sadehoidossa seka proto-
nihoidon kayttokohteita sydpatautien hoidossa. Erottelimme tulokset tutkimuskysymystemme mukai-

sesti kahdeksi omaksi osiokseen.

Protonien kaytté syopahoidoissa

Raskaat, positiivisesti varautuneet protonit hidastuvat merkittavasti kulkiessaan kudoksessa samalla
menettden energiaa ionisaatioiden mydtd. Suurimman osan energiastaan ne luovuttavat kulkunsa
loppuvaiheessa muodostaen Braggin piikin. Téman vuoksi protoneilla on fotoneita suurempi LET-
arvo eli sateilyn lineaarinen energiasiirtokerroin. (Legg & Peepall 2009; Mohan & Grosshans 2016;
Mishra & Daftari, 2016.) Legg ja Peepall (2009) huomauttavat artikkelissaan, etta fotoneista poike-
ten protonien kantama pystytaan maarittdmaan kaytetyn energian mukaan. Taman ansiosta eri
energioita yhdistamallad saadaan aikaiseksi levitetty Braggin piikki eli spread-out bragg peak (SOBP),
jonka avulla saadaan muodostettua syvyyssuunnassa annosjakauma, jossa kohdealue saa suuren
sateilyannoksen samalla jattéen kohteen takana olevan alueen annoksen olemattomaksi (Legg &
Peepall 2009; Newhauser & Zhang, 2015; Mishra & Daftari, 2016; Mohan & Grosshans 2016).

Passiivisesti sirottu protonihoito eli passive beam scattering on yleinen hoidon antomuoto (Legg &
Peepall 2009; Mohan & Grosshans 2016). Passiivisessa sironnassa sateilykeilan muokkaamisen apu-
valineina hyddynnetaan absorboijia ja boluksia. Boluksilla muokataan sédekeilan muotoa ja niilld py-
saytetdaan annosjakauma tuumorin distaaliosaan. Sateilyn intensiteettia passiivisella sironnalla ei siis
muokata. (Legg & Peepall 2009.)

Aktiivisesta skannauksesta (active scanning system) kdytetaan myds nimitystd dynaaminen skan-
naus. Aktiivisessa skannauksessa sadekeilan paikkaa kohdealueella ohjaillaan elektromagneettien
avulla ja annettavaa energiaa vaihtelemalla sddeannosta saadaan muutettua syvyyssuunnassa.
Tama sadekeilan muotoilu mahdollistaa monimutkaistenkin annosten antamisen, kun seka keilan
muotoa ettd intensiteettia vaihdellaan pituus-, leveys- ja korkeussuunnassa. Aktiivinen skannaus voi-
daan jakaa viela erilliseen eli pisteskannaukseen (discrete scanning) ja jatkuvaan eli rasteriskan-
naukseen (continuous scanning). Erillinen skannaus edellyttaa ohuen, pistemaisen sadekeilan eli
pencil beamin tuottamista eri vaiheissa. Kun ohut sadesuihku on annettu, sateily keskeytetaan ja
sadekeilaa ohjataan antamaan annos eri kohdasta tai eri energialla, tai ndiden yhdistelmalla. Tata

jatketaan, kunnes haluttu annos hoitokohteessa on saavutettu. (Legg & Peepall 2009.)
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Jatkuvassa skannauksessa hyddynnetadan myoés pencil beam -tekniikkaa. Tassa hoitokohde jaetaan
eri kerroksiin, joita skannataan pencil beamilla kerros kerrallaan. Kun yksi kerros on skannattu, sa-
teilyn energiaa muuttamalla siirrytaan seuraavaan kerrokseen. Koko hoitoalue kdydaan lapi kerros
kerrokselta, kunnes haluttu annos on saavutettu. (Legg & Peepall 2009.) Pencil beam -tekniikkaa
hyédynnetdan myos intensiteettimoduloidussa protonihoidossa (IMPT), jolloin sateilyn intensiteettia

muokkaamalla saadaan tervettd kudosta sadstettya merkittavasti (Mohan, Das & Ling 2017).

Hoidonaikaisen liikkeen minimoiminen on tarkea osa protonihoitoa, silla protonit ovat herkkia ti-
heysmuutoksille (Horn ym. 2016). Kuten fotonihoidoissa, myds protonihoidoissa voidaan kayttda po-
tilaan paikallaan pysymisen ja liilkkeen minimoimisen parantamiseksi hengityspidatystekniikkaa tai
geittausta. Geittauksen aikana potilaaseen on kiinnitetty hengityksen monitorointilaite. Kyseisella
laitteella seurataan potilaan hengitysta ja asetetaan geittaus-ikkuna yleensa 20-30 % potilaan hengi-
tysjakson loppupdahan, siis hetkeen, jolloin potilas hengittda ulos. Uloshengityksen aikana tuumorin
oletetaan liikkuvan vahiten. Protonihoidoissa on tarkeda huomata, ettei pelkdstaan tuumorin liike
vaikuta annosjakaumaan, vaan tdhan vaikuttavat myos hoitosateen kulkureitilld olevien elinten liike.
(Mohan, Das & Ling 2017.)

6.2 Protoneilla hoidettavat sy&pataudit

Bryant ym. (2016) vertailivat protonihoitoja fotoneilla annettavaan intensiteettimoduloituun sadehoi-
toon (intensity modulated radiation therapy — IMRT) prostatasydvén hoidossa. Protonihoitojen an-
nosjakauma todettiin fotonihoitoja paremmaksi, silla prostatan ymparilld olevien séddeherkkien elin-
ten kuten perdsuolen, rakon ja ohutsuolen sadeannos jai pienemmaksi protonien Braggin piikin ansi-
osta. Tasta syysta kirjoittajat uskoivat protonihoitojen aiheuttavan IMRT:a vahemman mahdollisia
sekundaarisydpia tai seksuaalisia toimintahairidita. Padtelmat kuitenkin tarvitsevat tuekseen lisaa
vertailevaa ja laajamittaista seurantaa. Bryantin ym. (2016) kanssa samaa mieltd olevat Chan, Tan
ja Tang (2016) toteavat protonihoitojen vahentdvdn varhaisen vaiheen prostatasydpapotilaiden sa-
detoksisuutta riskielinten kohdalla. Kuitenkin hoitojen korkeat kustannukset asettavat protonihoidot
ristiriitaiseen valoon ja kirjoittajat korostavatkin tarvetta satunnaistetuille tutkimuksille, jotta protoni-
hoitojen kustannustehokkuus saataisiin varmennettua. Téman vuoksi Chanin ym. (2016) mukaan
protonihoidot sailyvat kyseenalaisena hoitomuotona varhaisen vaiheen prostatasyévan hoidossa,
mikali uusia tutkimustuloksia protonihoitojen ylivoimaisesta tehokkuudesta fotoniperaisiin hoitoihin

verrattuna ei 16ydy.

Frisch ja Timmermann (2017) arvioivat kliinisten tutkimusten ja annostutkimusten tuloksia tiettyjen
sarkoomien protonihoidoissa. Tutkimuksessa tarkasteltiin luustolihassarkooman, osteosarkooman,
kordooman ja kondrosarkooman seka Ewingin sarkooman protonihoitoja lapsilla ja aikuisilla. Annos-
tutkimukset osoittivat protonihoitojen sadsténeen terveen kudoksen sateilyrasitusta konventionaa-
lista sadehoitoa tehokkaammin. Kuitenkin Kabarriti ym. (2015) totesivat Ewingin sarkoomien proto-

nihoitojen aiheuttavan lapsipotilaille lievia tai kohtalaisia haittavaikutuksia terveelle iholle.
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Frischin ja Timmermannin (2017) mukaan protonihoidot voivat silti edesauttaa selviytymisennustetta
pienentden riskia sateilyn aiheuttamiin jalkioireisiin ja sekundaarimaligniteetteihin. Sarkoomien si-
jainti merkittdvien elinten kuten aivojen ja hermojen, selkdrangan tai suoliston lahella rajoittavat
kasvaimen kirurgista hoitoa, jolloin korkeaenerginen sadehoito voi olla merkittavana adjuvanttihoi-
tona tai jopa ainoana hoitokeinoina. Tutkimustietoa tarvitaan kuitenkin lisaa, jotta voidaan selvittaa
protonien todelliset mahdollisuudet ja rajoitukset sarkoomien hoidossa. (Frisch & Timmermann
2017.) Sarkoomien tapaan my&s haimasyopa voi olla sijaintinsa vuoksi leikkauskelvoton eli inoperaa-
beli. Nichols, Huh, Li ja Rutenberg (2015) toteavat haimasydvan protonihoitoja kasittelevassa kirjalli-
suuskatsauksessaan tarkan annosjakaumansa ansiosta protonihoitojen olevan ylivoimaisin sadehoi-
tomenetelma inoperaabelien ja postoperatiivisten kasvainten hoitoon. Nichols ym. (2015) huomaut-

tavat protonihoitojen suojaavan riskielimia selkedsti perinteista fotonihoitoa tehokkaammin.

Horn ym. (2016) vertailivat 14 naispotilaan terveen kudoksen sateilyannoksia Hodgkinin lymfooman
sadehoidoissa. Hoitotekniikoina kaytettiin protonihoitojen lisaksi helikaalista tomoterapiaa ja konfor-
maalista eli kohteenmuotoista 3D-sadehoitoa. Rintojen, keuhkokudoksen ja sydamen saamat annok-
set olivat keskiarvoltaan selvasti pienempia protonihoidoilla kuin muilla hoitomenetelmilld. Annostila-
vuushistogrammi kuitenkin osoitti tomoterapian sdastdvan tehokkaammin keuhkokudosta, kun koko-
naistilavuuden (V) annos on = Vaoay, jolloin tilavuus on 16,4 £ 6,4 %, verrattuna protonihoitojen
19,7 £ 7,9 %. My6s Kabarriti ym. (2015) kasittelivat katsauksessaan Hodgkinin lymfoomaa. Kymme-
nen Hodgkinin lymfoomaa sairastavan lapsipotilaan riskielinten saamaa sadeannosta protoni- ja fo-
tonihoidoissa verrattiin simuloitujen uusintasuunnitelmien avulla. Kilpirauhaseen kohdistuva annos
oli protonihoidon annossuunnitelmalla alhaisempi kuin IMRT:n suunnitelmalla. Luulle aiheutunut sa-
deannos laski protonihoitosuunnitelmalla noin 50 %, jonka arveltiin véhentévan todennakoisyytta
luuston sekundaarimaligniteetin muodostumiseen. Myds keskimaardinen kumulatiivinen annos laski
tutkimuksen mukaan 50-60 % Hodgkinin lymfoomien protonihoitosuunnitelmalla verrattuna IMRT:n

suunnitelmaan.

Higgins ym. (2016) analysoivat yhdysvaltalaisen National Cancer Database -tietokannan ei-pieni-
soluisen keuhkosydvan protoni- ja fotonihoitoja. Fotonihoidot kasittivat fotoneilla annettavat hoidot,
konformaalisen 3D-sadehoidon, IMRT:n sekda muut maarittdmattdmat ulkoiset sédehoidot. He huo-
masivat protonihoitopotilaiden karsineen merkittdvasti vdhemman sadepneumoniitista protonihoito-
jen yhteydessa ja sydamen saamat sédeannokset jaivat protonien annosjakauman ansiosta va-
haiseksi. Viiden vuoden kokonaisselviytymisessa kirjoittajat eivat kuitenkaan l6ytaneet merkittavaa
eroa protonihoitojen ja IMRT:n valilla, vaikka muihin fotoniperaisiin hoitoihin ndhden protonihoidot
olivat tehokkaammat (22 % vs 16 %). Kirjoittajat kuitenkin huomauttavat, etta protonihoitojen kor-
keat kustannukset voivat helposti rajoittaa protonihoitopotilaat ainoastaan varakkaisiin henkildihin
eivatka esimerkiksi useat Yhdysvaltojen vakuutusyhtiot Idhde rahoittamaan asiakkaidensa protoni-
hoitoja. Tasta syysta myds tutkimuksen protonihoitopotilaiden osuus oli prosentuaalisesti muita hoi-

toja saaneita pienempi.
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Mishra & Daftari (2016) kayvat lapi silman alueen sydpien hoitomahdollisuuksia. Katsauksen mukaan
silman alueen melanooma on yleisin indikaatio protonihoidon aloittamiseksi maailmalla, silld silman
haasteellisen sijainnin vuoksi annosjakauman tulisi olla mahdollisimman tarkka. Protonihoitoja on
kaytetty myds muissa silmdn alueen sy6pien hoidossa kuten sidekalvon melanoomissa, suonikalvon
metastaaseissa, silman verkkokalvon sydvissa eli retinoblastoomissa, verisuoniperdisissa kasvaimissa
eli angioomissa, seka hyvin rajautuvissa ja epatarkkarajaisissa hemangioomissa ja silmanpohjan rap-
peutumissa. Protonihoidettujen silman alueen melanoomien 15 vuoden seurannassa todettiin hoito-
vasteen pysyneen erinomaisena noin 95 % potilaista. Viiden vuoden yleinen selviytymisprosentti
vaihteli tuumorin koon mukaan 60-98 % valilla. Protonihoidon jalkeisen silmamunan kirurgisen pois-
tamisen eli enukleaation ennuste on suunnilleen 10 %, joista yli puolet enukleaatioista tehdaan sil-
manpaineen nousuun eli neovaskulaariseen glaukoomaan liittyen. Kabarritin ym. (2015) mukaan
erityisesti lasten retinoblastoomien protonihoidoista on kiinnostuttu, silla protonihoidot suojaavat

kohdealueen ympardivaa kudosta, jolloin sekundaarisyopien riski laskee.

Leeman ym. (2017) ja Blanchard ym. (2017) vertailivat katsauksissaan IMRT:lla ja protonihoitotek-
niikoilla hoidettuja paan ja kaulan alueen sydpia kuten kallonpohjan tuumoreita, nendnielun alueen
karsinoomia sekd nena- ja sivuonteloiden sy6pia. Leeman ym. (2017) toteavat kallonpohjan tuumo-
rien vaativan korkeaa hoitoannosta hyvan hoitovasteen saavuttamiseksi. Protonihoidossa aivorungon
sadeannos jai pieneksi ja haluttu annoskattavuus saatiin kohdennettua alueille, joille sité ei voida
toimittaa konventionaalisella fotoniséddehoidolla (Blanchard ym. 2017). Nenanielun alueen karsinoo-
mien riskielinten kuten sylkirauhasten, selkaytimen, aivorungon seka optisen kiasman saamat sa-
deannokset jadvat pieneksi erityisesti intensiteettimoduloitua protonihoitoa kayttamalla (Leeman ym.
2017). Blanchard ym. (2017) eivat kuitenkaan néhneet eroa kokonaisselviytymisen 32 kuukauden
seurannassa IMRT ja IMPT hoitotekniikoiden valilld. Leemanin ym. (2017) mukaan protoneilla hoide-
tuilla potilailla havaittiin enemman ihotulehduksia johtuen PSPT:n antotavasta, joka ei salli hoito-

sateen proksimaalisen osan modulaatiota, minkd seurauksena ihon saastdminen on vahaista.

Nena- ja sivuonteloiden syépahoidoissa protonihoitojen aiheuttamat annokset riskielimille ovat Lee-
manin ym. (2017) mukaan pienemmat, eika hoidon haittavaikutuksia kuten suun kuivumista, pai-
nonlaskua, makuaistin ja ruokahalun muutoksia esiintynyt niin usein kuin IMRT hoidoilla. Myds ruo-
kintaletkun ja kipuldakkeiden tarve oli protonihoitojen yhteydessa vahadisempi. Kliinisten raporttien
mukaan protonihoidolla helpotetaan siedettavan annoksen saamista optisille rakenteille ja aivorun-
golle, jonka seurauksena vakavia neurologisia ja ndkokyvyn haittoja voidaan valttaa. Retrospektiktii-
viset lisatutkimukset ovat vahvistaneet protonihoitojen siedettavyyden ja tehokkuuden nendonteloi-
den syOpien hoidoissa. Verrattaessa protonihoitoja ja IMRT-hoitotekniikalla hoidettuja nendnielun
karsinoomia seka nena- ja sivuonteloiden tuumoreita, huomattiin protonihoitojen aiheuttavan va-
hemman annosta riskielimille. Leeman ym. (2017) huomauttavat, ettd neurologisten jalkitautien
esiintyvyyden on koettu olevan protonihoitojen yhteydessd vahaisempi, mutta vaite tarvitsee viela

tuekseen paivitettya seurantatutkimustietoa.
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Kabarriti ym. (2015) tuovat katsauksessaan esille lasten nendnielun alueen karsinoomien simu-
loiduissa tutkimuksissa saatuja eroja IMRT:n ja protonihoitojen valilla. Protonihoitosuunnitelmalla
saatiin laskettua maksimi tai keskiarvon annosta kriittisille elimille. Simuloitu tutkimus esittaa, etta
protoneilla saavutetaan alhaisempia annoksia terveelle kudokselle paan ja kaulan alueella ja tdman
myo6tda myos teoreettisesti estetdan osa haittavaikutuksista. Erilaisten mesenkymaalisten tuumorei-
den, kordoomien, kondrosarkoomien, pehmytkudos sarkoomien ja muiden beningien tuumoreiden
protonihoidoilla tai yhdistetylla protoni- ja fotonisadehoidolla saavutettiin vahemman esiintyvia hait-

tavaikutuksia.

Cao ym. (2018) arvioivat alustavassa kliinisten tulosten tutkimuksessaan kymmenen paragangli-
oomapotilaan protonihoitojen tehokkuutta ja turvallisuutta. Paragangliooma on harvinainen neuroen-
dokriininen kasvain, joista noin 90 % tapauksista on hyvdlaatuisia. Tutkimuksessa havaittiin hoidet-
tavan kohteen vastapuolen kuuloelimen, hippokampuksen ja ohimolohkon saavan véahemman sa-
deannosta protonihoidoilla, kuin tilavuusmoduloidulla kaarihoidolla (volumetric-modulated arc
therapy — VMAT) tai tomoterapialla. Protonihoidoilla saavutettava annosjakauma saastaa myos tuu-
moria ympardivaa normaalikudosta muita hoitoja tehokkaammin, jonka ansiosta sekundaarisydpien
todennakaisyys on protonihoitojen yhteydessa pienempi. My6s endokriinisten toimintahairididen,
aivohalvausten, muistihairididen tai muiden kongnitiivisten vajaatoimintojen mahdollisuus on proto-
nihoidoilla alhaisempi. Protonihoidoilla hoidetuille paraganglioomille ei kuitenkaan ole saatavilla pit-

kan ajan tutkimustietoa.
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7 TULOSTEN TARKASTELU

Protonien suurimpana etuna nayttaytyy niiden kyky tuottaa tarkka annosjakauma, jota pystytaan
helposti muokkaamaan kaytettdavaa energiaa muuttamalla. Tarkan annosjakauman ansiosta kudos-
toksisuus pienenee, silld hoitoalueen ulkopuolelle jaavat riskielimet seka terve kudos saastyvat suu-
rilta sateilymaariltd. (mm. Legg & Peepall 2009; Newhauser & Zhang, 2015; Mohan & Grosshans
2016.) Tasta syysta protonihoidoilla riski sairastua sekundaarisy6piin tai muihin sateilyn aiheuttamiin
valittdmiin tai myohaisiin haittavaikutuksiin on pienempi kuin fotonihoidoilla (mm. Bryant ym. 2016;
Frisch ja Timmermann 2017; Cao ym. 2018). Erityisesti lasten sddehoidoissa protonien tervetta ku-
dosta sadstava ominaisuus nadyttdytyy huomionarvoisena vaihtoehtona konventionaaliselle sédehoi-
dolle (Kabarriti ym. 2015; Frisch ja Timmermann 2017). Suuren sateilyannoksen kohdistaminen tie-
tylle alueelle edellyttaa kuitenkin erityista tarkkuutta hoitoasennon fiksoinnissa seka hoidon kohdis-
tuksessa. Mikali potilaan asento muuttuu kesken hoidon tai kohdistus on muuten epdonnistunut, voi
terve kudos tai kohteen Iahella oleva riskielin saada kohtuuttoman suuren sateilyannoksen. (Mohan,
Das & Ling 2017.)

Protonit tarjoavat mahdollisuuden tarkkaan ja sijainniltaan haasteellisten kohteiden hoitoon. Jotkin
inoperaabelit syovat kuten sarkoomat (Kabarriti ym. 2015; Frisch & Timmermann 2017) tai haima-
syOpa sopivat hyvin protoneilla toteutettavan sadehoidon kohteiksi, silla kohteen Iahella oleviin ris-
kielimiin ei kohdistu suuria maaria sateilya eli ndiden alueiden kudostoksisuus on protonihoidoilla
vahaisempaa (Nichols ym. 2015). Protonihoidoilla pystytadn suojaamaan myds prostatan ymparilla
olevat riskielimet IMRT:a tehokkaammin (Bryant ym. 2016). Silman alueen sekd paan ja kaulan alu-
een protonihoidoitojen yhteydessa tavattiin vdhemman valittdmia haittavaikutuksia kuten suun kui-
vumista, painon laskua ja makuaistin tai ruokahalun muutoksia, joiden ansiosta myds ruokintaletkun
tarve oli vahaisempaa muihin hoitomuotoihin verrattuna (Mishra & Daftari 2016; Leeman ym. 2017;
Blanchard ym. 2017). Protonihoitoja voidaan pitaa siis sopivana sadehoitomuotona paan ja kaulan
alueen sy6pien hoitoon, vaikkakin PSPT:n yhteydessa havaittiin enemman ihotulehduksia (Leeman
ym. 2017).

Hodgkinin lymfooman hoidossa protonihoidot sadstavat keskiarvolta selvasti tomoterapiaa ja konfor-
maalista sddehoitoa tehokkaammin rintojen, keuhkokudoksen ja sydamen aluetta. Vaikka tomotera-
pia saasti annoshistogrammin mukaan keuhkokudosta protonihoitoa tehokkaammin, voidaan proto-
nihoitoja silti pitdé hyvana hoitomuotona Hodgkinin lymfooman hoidossa. (Horn ym. 2016.) Ei-pieni-
soluisen keuhkosydvan hoidossa protonit suojaavat fotoneita paremmin sydanta eika sddepneumo-
niittia esiinny protonihoitojen yhteydessa yhta usein. Koska tutkijat eivat nahneet selkeda eroa vii-
den vuoden seurantajakson jalkeen protonihoitojen ja IMRT:n valilld, voidaan IMRT nahda protoni-
hoitojen tavoin merkittdvana hoitomuotona ei-pienisoluisen keuhkosydvan hoidossa ja kustannuste-

hokkuutensa ansiosta jopa protonihoitoja parempana vaihtoehtona. (Higgins ym. 2016.)
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Vaikka protonihoidot nahtiin yleisesti katsoen tehokkaana hoitomuotona, useimmissa artikkeleissa
oltiin kuitenkin yhtd mielta siitd, ettei protonihoidoista ole tehty vielad tarpeeksi satunnaistettuja tutki-
muksia, jotka todentaisivat hoitojen selkean paremmuuden muihin hoitomuotoihin verrattuna (mm.
Higgins ym. 2016; Leeman ym. 2017; Cao ym. 2018). Protonihoidot ovat hintaluokaltaan huomatta-
vasti konventionaalista sddehoitoa arvokkaammat, jonka vuoksi kustannustehokkuuskysymykset yh-
dessa tutkimustiedon vahaisyyden kanssa asettavat protonihoidot kyseenalaiseen valoon (Chan ym.
2016). Blanchard ym. (2017) huomauttavat, etta vaikka joidenkin potilaiden kohdalla pitkan aikava-
lin kustannusten voidaan todeta olevan alhaisempia protonihoidon vahdisten haittavaikutuksien
vuoksi, on protonihoitojen kustannukset huomattavasti suuremmat kuin IMRT:lla toteutettavat hoi-
dot. Artikkelien pohjalta voidaankin herattda keskustelua siitd, onko protonihoitojen tarjoama hoito-
vaste kuitenkaan niin merkittavasti fotonihoitoja tehokkaampaa, etta yksityishenkilon tai yhteiskun-
nan kannattaisi sijoittaa siihen varojansa. Pitkan aikavélin tutkimuksia tarvitaan, jotta voitaisiin var-
mentua protonihoitojen aiheuttamista sekundaarisyovista seka muista haittavaikutuksista suhteessa
toisiin hoitomuotoihin. Higgins ym. (2016) nostavat esille my6s Yhdysvaltojen vakuutusyhtitt, jotka
eivat automaattisesti kata asiakkaidensa protonihoidoista aiheutuvia kustannuksia niiden kalliin hin-
nan ja kliinisen tutkimusdatan puutteellisuuden vuoksi. Useimmat Yhdysvaltojen protonihoitopotilaat

ovatkin taustaltaan varakkaita ja heilla on taman my6éta varaa valita haluamansa hoitomuoto.

Kirjallisuuskatsauksessa saatujen tulosten pohjalta voidaan kuitenkin paatella, ettd protonien muo-
dostaman tarkan annosjakauman ansiosta hoitojen haittavaikutukset ovat konventionaalisia hoitoja
vahaisempia ja téman myota sekundaarisydvan riski on pienempi. Téman ansiosta protonit soveltu-
vat erityisesti prostatasydvdn, haimasydvan, Hodgkinin lymfooman seka etenkin lasten paan ja kau-
lan alueen sydpien hoitoon. Protonit sopivat my6s liiténnaishoidoiksi tai ainoaksi hoitomuodoksi eri-

laisten sarkoomien hoitoon.



26 (45)

8 POHDINTA

Ennen opinnaytetydprosessin aloittamista tavoitteenamme oli kehitella aihe, joka vastaisi omia mie-
lenkiinnonkohteitamme ja ndin motivaation ylldpitaminen ty6ta kohtaan olisi vaivatonta. Protonihoi-
dot tuntuivat aiheena mielenkiintoiselta mutta samalla haastavalta, silld omalla didinkielella aiheesta
tuntui 16ytyvan tietoa vain hyvin vahan. Tama selittyy osaksi silld, ettei Suomessa protonien hiukkas-
sateilyyn perustuvaa sadehoitoa ole saatavilla. Valitsemamme aiheen eettisyytta seka tydomme luo-
tettavuustekijoité pohdimme jo tydsuunnitteluvaiheessa, mutta tyon edetessa syvensimme ajattelu-

amme ja huomasimme erityisesti luotettavuuskysymysten korostuvan.

8.1 Luotettavuus ja eettisyys

Luotettavan ja hyvaksyttavan tutkimuksen edellytyksena on tutkimuksen suorittaminen tieteellisen
kaytannon edellyttamalla tavalla. Lahtdkohtia hyvaan tieteelliseen kaytantddn ovat rehellisyyden ja
avoimuuden lisaksi muiden tutkijoiden toéiden kunnioittaminen seké omien tutkimustulosten asian-
mukainen tallentaminen. (Kuula 2011, 34-35; Tutkimuseettinen neuvottelukunta 2012, 6-7.) Tutki-
musta varten tarvittavat luvat on allekirjoitettu ennen varsinaisen tyén alkamista. Olemme kunnioit-
taneet toisten tekstejé merkistemalla lahdeviittaukset tekstiin seka lahdeluetteloon asianmukaisesti.
Kayttamiemme kuvien kayttdon ja julkaisuun saimme luvan Rinecker Proton Therapy Centerin ta-

louspaallikdltéd sahkopostitse (liite 2).

Tutkimuksen validiteettid voidaan arvioida kaytettavan tutkimusmenetelman sopivuuden kautta, eli
valitun menetelman tulee olla tutkimusongelman kannalta hyédyllisin vaihtoehto (Saaranen-Kauppi-
nen & Puushiekka 2006). Halusimme opinndytetydmme avulla saada lisaa tietoa protonihoidoista,
joten meidan kohdallamme kirjallisuuskatsaus oli selkein valinta tutkimusmenetelmalle. Valitsimme
menetelmaksi kuvailevan kirjallisuuskatsauksen, silla koimme sen avulla saavamme parhaiten vas-
tauksen tutkimuskysymyksiimme. Tutkimustydn tekeminen oli meille uutta, joten valittu menetelma
tuntui sopivimmalta valinnalta ensimmaiseen tutkimustyéhon menetelman joustavuuden ansiosta.
Valittu tutkimusmenetelma osoittautui sopivaksi, silla tydskentelyn alkuvaiheessa maériteltyihin tutki-
muskysymyksiin saatiin menetelman avulla vastaukset. Protonihoitojen indikaatiot ovat kuitenkin
varmasti tuloksista saatuja vastauksia laajemmat ja hoidettavia sydpatauteja I6ytynee muitakin, kuin
mita tdssa tydssa on esitetty. Kirjallisuushaussa tehtyjen valintojen ja kaytettyjen rajoitusten mydéta
merkittdvia aineistoja saattoi siis jadda saamatta. Mikali tekemamme katsaus olisi ollut kuvailevan
sijaan systemaattista, olisi tydmme ndytdn aste ollut korkeampi (Kunttu 2017) ja saadut tulokset
olisivat voineet olla systemaattisen haun my6ta monipuolisemmat. Systemaattinen katsaus olisi
my6s ollut menetelmana jarjestelmallisempi, jolloin tutkimustydn tekeminen olisi voinut olla selke-

ampaa tarkasti maariteltyjen kriteeriensa ansiosta.
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Tutkimuksen toistettavuus on osa tutkimuksen luotettavuustekijoista, ja siihen vaikuttavat seikat
tulevat ilmi tutkimuksen yksityiskohtaisesta raportoinnista ja kuvauksesta (Kuula 2011, 34-35). Ku-
vasimme tekemamme elektronisten tietokantojen kirjallisuushaun taulukkoon, jota avattiin yksityis-
kohtaisemmin tekstimuodossa. Avasimme tekstissa hauissa kayttémiamme rajoittimia ja aineistojen
sisdanottokriteereitd. Kaytimme kunkin tutkimuskysymyksen kohdalla yhta tarkoin muotoiltua haku-
lausetta, jolloin hakujen toteutus oli selkeda ja jarjestelmallistd. Yhden hakulauseen kaytto selkeyt-
taa myos hakujen toistettavuutta. Talla toimintatavalla saatettiin kuitenkin rajata relevantteja aineis-
toja hakutulosten ulkopuolelle. Mikali olisimme pilkkoneet hakusanat pienempiin osiin ja tehneet
useampia hakuja eri hakusanoja kayttaen, olisi katsaukseen paatynyt aineistomaara voinut olla suu-
rempi ja sisalléltdan talléin monipuolisempi. Talla keinoin olisimme voineet kasvattaa tyon luotetta-
vuutta entisestadn. Nyt manuaalisen haun kautta saatu yksi aineisto huomioiden katsauksemme ka-

sitti yhteensa 15 artikkelia.

Kirjallisuuskatsauksessa kaytettavien aineistojen luotettavuutta arvioimme artikkelin kirjoittajan ase-
man, julkaisupaikan seka aineiston laajuuden kautta. Artikkelin vertaisarviointi ja aineistoon myo6-
hemmissa julkaisuissa viittaaminen kasvattivat osaltaan artikkelin luotettavuutta. Tutkimuksen vahva
ndytdn aste on myo6s merkittdva luotettavuustekija aineistoja arvioitaessa. Tallaisia vahvan nayton
asteen omaavia tutkimuksia ovat esimerkiksi systemaattiset katsaukset. (Elomaa & Mikkola 2010,
15.) Kayttdmamme artikkelit olivat julkaistu alan lehdissa kuten Physics in Medicine and Biology, Cli-
nical Oncology ja International Journal of Pediatric Otorhinolaryngology. Kaytimme elektronisessa
tiedonhaussa luotettavia tietokantoja kuten PubMed, joka siséltda kansainvalisia ladketieteen tutki-

musartikkeleita ja ScienceDirect, jonka sisaltamat aineistot ovat vertaisarvioituja.

Opinnaytetytssa emme kayttdneet lainkaan meille maksullisia tietolahteita, vaan hyédynsimme aino-
astaan maksuttomia aineistoja. Tdma osaltaan edesauttoi puolueetonta tulosten tulkintaa, silléd ndin
emme kokeneet velvollisuutta tulkita maksullisia aineistoja meille edullisimmalla tavalla. Kaytta-
mamme artikkelit olivat englanninkielisia, jolloin vieraskielisen tekstin lukeminen ja téman oikeaoppi-
nen kaantaminen korostuivat. Artikkeleiden suomentamisessa oli noudatettava erityista tarkkuutta,
jottei tekstien informaatio muutu tai katoa kielen kadntamisen myo6ta. Tieteellisen englanninkielisen
tekstin kaantaminen oli toisinaan haastavaa, silla protonihoitojen terminologia ei ole vakiintunut suo-
men kieleen, eikd nain ollen kaikille termeille ollut olemassa valmiita suomennoksia. Tasta syysta
paatimme kirjata joidenkin suomentamiemme kasitteiden peradn myés alkuperaisen englanninkieli-
sen termin, tai jatimme kasitteen kokonaan suomentamatta. Nain varmistimme, ettei termin merki-
tys muutu omien kadanndstemme myota. Termien suomennoksissa konsultoimme tarvittaessa myds
Kuopion yliopistollisen sairaalan (KYS) sadehoitoyksikdn fyysikkoa, jolta saimme vahvistuksen kaan-

noksillemme.
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Opinndytetyon aiheen valinnan hy6typeriaatetta voidaan tarkastella pohtimalla, keta tai mita tahoa
tutkimuksemme hyddyttaa (Hayry 1998). Hayryn (1998) mukaan tdysin hyédyttoman tutkimuksen
tekeminen voidaan nahda eettisesti arveluttavana, ja tasta syysta pohdimmekin jo ennen tyon aloit-
tamista, onko valitsemamme aihe hyédyllinen. Mietimme, ketka hy6tyisivat itsemme lisdksi ty6s-
tamme, silla protonihoidot eivat talla hetkella ensisijaisesti kosketa sadehoidon parissa tydskentele-
vaa henkildkuntaa, koska Suomessa ei protonihoitoja ole kaytéssa. Suomalaisilla on kuitenkin mah-
dollisuus halutessaan hakeutua ulkomaille hoitoon (Laki rajat ylittavasta terveydenhuollosta 2013, 5
8§) ja Kauppisen (2018) tekeman opinnadytetydn mukaan Kuopion yliopistollinen sairaala omaa jo
alustavat valmiudet lahettad mahdollinen protonihoitopotilas Suomea lahinna olevaan Ruotsin Upp-
salan protonihoitoyksikk6én saamaan hoitoa. Sosiaali- ja terveysministerion tydryhman raportti
(2010) myos esittaa, ettd mikali Uppsalan suomalaispotilaiden osuus osoittautuu suureksi, olisi Suo-
meen syytd rakentaa oma hoitoyksikkd. Tallaisessa tapauksessa rontgenhoitajien ja rontgenhoitaja-
opiskelijoiden olisi tarkead ymmartaa, kuinka protoneja hyddynnetdan sydpahoidoissa ja mita syopia
protoneilla voidaan hoitaa. Tekemastamme kirjallisuuskatsauksesta ndin ollen hy6tyisivat réntgen-
hoitajien ja rontgenhoitajaopiskelijoiden lisaksi valillisesti myds mahdolliset protonihoitopotilaat seka

muu henkilokunta.

8.2  OpinnaytetyOprosessi ja ammatillinen kehittyminen

Prosessimme kaynnistyi kevaalla 2017 kun ryhdyimme pohtimaan aihetta opinnaytetydllemme.
Olimme sivunneet sadehoitojen luennoilla protoneihin perustuvaa sadehoitoa ja aihe tuntui heratte-
levan meissa lisakysymyksia. Huomasimme, ettei protonihoidoista I0ytynyt paljoa suomenkielista
tietoa, joten ndimme tédman aiheen kautta mahdollisuuden tuottaa tata puuttuvaa aineistoa siita
kiinnostuneille. Padtimme rajata tuotoksemme kohderyhmaksi réntgenhoitajat ja rontgenhoitajaopis-
kelijat, silla tiesimme kdyttdvamme réntgenhoitajien ammattisanastoa tekstissamme, jolloin tekstin
ymmartamiseen vaaditaan tiettya pohjatietoa tai -koulutusta. Teimme Savonia-ammattikorkeakoulun
(2018a) ohjeistaman prosessin mukaisen aihekuvauksen kevaan 2017 aikana. Tassa vaiheessa aloi-

timme myos yhteistyén ohjaajamme kanssa.

Syksylla 2017 siirryimme ohjaajamme tukemana tydstamaan tydsuunnitelmaa. Téna aikana tyén
otsikko hioutui nykyiseen muotoonsa ja tutkimuksen tarkoitusta ja tavoitetta tarkennettiin. Tydsuun-
nitelmavaiheessa kartoitimme nelikenttaanalyysin eli SWOT-analyysin avulla tydmme vahvuudet ja
mahdollisuudet sekd heikkoudet ja uhat (Opetushallitus s. a.). Vahvuuksiksi koimme yhteistyé6tai-
tomme ja tydskentelytapamme sekd molempien mielenkiinnon aihetta kohtaan. Kirjoitustyylimme on
hyvin samankaltainen ja tydta koskevat paatokset pystyttiin tekemaan aina yhteisymmarryksessa
samantyylisen ajattelutapamme ansiosta. Ndimme mahdollisuutena tuottaa suomenkielistd aineistoa
mielenkiintoisesta aiheesta seka samalla kasvaa ja kehittya ammatillisesti omalla alallamme. Heik-
kouksiksi katsoimme kokemattomuutemme tutkimustyon tai kirjallisuuskatsauksen tekemisessa seka
tydharjoitteluiden luoman ajanpuutteen yhteisiin tapaamisiin. Pyrimme paikkaamaan puuttuvaa ko-
kemustamme perehtymalla kirjallisuuskatsauksen teoriatietoon ennen tutkimuksen aloittamista ja

keskustelemalla aiheesta ohjaajamme kanssa.
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Suurimman osan opinndytetyon tydstamisen ajasta olimme eri puolilla Suomea, jolloin yhteiset ta-
paamiset jdivat vahaisiksi. Onnistuimme kuitenkin pitdmaan yhteytta puhelimitse ja sahk&épostin vali-
tyksella, jolloin pystyimme helposti vaihtamaan ajatuksia ja keskustelemaan tydskentelyn aikana he-
ranneista kysymyksista. Tyon uhkana oli aikataulun pettaminen tai vieraskielisen tekstin kdannosvir-
heet. Aikataulu suunniteltiin mahdollisimman realistiseksi, jolloin se ei ollut liian tiukka. Opinnaytetyo
saatiin valmiiksi vain noin viikko suunniteltua mydhemmin. Vieraskielisten termien kaannoésvirheita
pyrimme valttdmaan kysymalla sopivaa kadannésta KYS:n fyysikolta tai jattamalla jotkin termit suo-

mentamatta.

TyOsuunnitelmavaiheessa ryhdyimme suunnittelemaan tulevaa kirjallisuushakuamme yhdessa Savo-
nia-ammattikorkeakoulun informaatikon kanssa. Valitsimme kaytettdvat hakusanat, hakukoneet seka
pohdimme yhdessa mahdollisia rajoittimia ja kriteereité hakutulosten rajaamiseksi. Pagtimme rajata
elektronisen kirjallisuushaun artikkelit koskemaan ainoastaan vuoden 2015 tai sitda uudempia julkai-
suja, silld halusimme tydhémme mahdollisimman ajantasaista tietoa. Protonihoidot ovat kuitenkin
olleet kaytdssa jo vuosikymmenia, joten taman aikarajauksen myota useita merkittaviakin aineistoja
on voinut jaada pois hakutuloksistamme. Toivoimme kuitenkin mahdollisimman tuoreiden julkaisujen
pitdvan sisalldan pitkan aikavalin tutkimusdataa tai muita johtopaatoksia, jotka vaativat taustalleen
jopa vuosien tutkimustydn. Uusimpien artikkeleiden tuloksia voidaan yleisesti katsoen pitda myos
luotettavampina lahteina kuin useita vuosia vanhoja tietolahteita (Hirsjarvi, Remes & Sajavaara
2007, 109). Koehakuja tehdessamme huomasimme suurimman osan merkittavista artikkeleista 16y-
tyvan PubMedin ja ScienceDirectin hakukoneiden kautta. Paatimme kuitenkin tdydentaa hakuamme
lisadmalla kaytettaviin hakukoneisiin Google Scholarin lisaksi myds CINAHLin ja Medicin. Naiden ha-
kukoneiden kautta emme kuitenkaan saaneet lopulliseen tydhémme yhtaan artikkelia, mika herattaa
epailyn siitd, oliko valitsemamme taydentavat hakukoneet tarpeellisia tydmme kannalta. CINAHL si-
saltaa hoitotieteen artikkeleita, jotka eivat siis palvelleet aihettamme varsinkaan protonihoitojen fy-
siikkaa koskevia aineistoja etsiessamme. Samoin Medicin sisdltdmat kotimaiset terveystieteen viite-
tietokannat eivat lahtdkohtaisesti olleet tutkimuskysymystemme kannalta relevantteja, mutta koska
Mediciin voidaan tallentaa kielesté riippumatta myds muiden alojen julkaisuja (Terkko s. a.), ajatte-

limme ottaa Medicin osaksi kirjallisuushakuamme.

Lopputalvella 2018 olimme saaneet tydsuunnitelman valmiiksi ja allekirjoitettuamme ohjaus- ja
hankkeistamissopimuksen toimeksiantajan kanssa, ryhdyimme tydstdmaan varsinaista opinnaytetyd-
tédmme. Kevaalla 2018 teimme luvussa 5.2. kuvaamamme kirjallisuushaun ja saamiemme artikkelei-
den analysointi tapahtui kesan 2018 aikana. Kirjallisuushaussa saatuja tuloksia kasiteltiin ensin otsik-
kotasolla lukemalla jokainen otsikko lapi, pois lukien Google Scholarin hakutulokset, joissa kasiteltiin
vain muutaman ensimmadisen sivun otsikot. Valitsemallamme karsintatyylilla tavoittelimme mahdolli-
simman luotettavaa lopputulosta, silléd halusimme varmistaa, ettei merkittévia aineistoja jéisi meilta
huomaamatta. Otsikkotason karsinta oli kuitenkin aikaa vievaa ja vaati pitkajénteisyytta. Suuren ha-
kutulosmaaran lapikdyminen olisi voitu toteuttaa systemaattisemmin, jolloin etukateen maaritelty

maara hakutuloksia olisi otettu tarkasteluun ja tastd maarasta lahdetty toteuttamaan karsintaa.
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Prosessin aikainen yhteistyd ohjaajan kanssa oli sujuvaa ja vuorovaikutus oli molemminpuolista.
Saimme saanndllisesti palautetta tydstémme ja vastauksia pohtimiimme kysymyksiin. Ohjaajamme
johdatteli meitd miettimadn ja kyseenalaistamaan valitsemiamme ratkaisuja ja taman myo6ta paa-
dyimme joko tekemdan muutoksia aikaisempaan tekstiin tai mielipiteemme tekemiemme paatdsten
jan yhteistydn ansiosta tyon aikataulu saatiin pidettya kohtuullisena ja askarruttavia kysymyksia pys-
tyi pohtimaan yhdessa. Tutkimuksen tavoitteena oli lisata tietoa protonihoidoista rontgenhoitajille ja
rontgenhoitajaopiskelijoille ja tyén alkuvaiheessa pohdimme yhdessa ohjaajamme kanssa ajatusta
posterin tekemisestda, mutta aikataulullisista syista paatimme jattaa posterin tekematta. Posterin
tuottaminen olisi kuitenkin voinut tuoda saatuja tuloksia helpommin kohdeyleistn tietoisuuteen, jol-

loin tydmme tavoite olisi toteutunut suuremmalla mittakaavalla.

Savonia-ammattikorkeakoulu (2018b) jakaa réntgenhoitajan osaamisprofiilin patevyydet eli kompe-
tenssit yleisiin ja ammattispesifeihin osa-alueisiin. Yleisiin kompetensseihin kuuluu oppimisen taidot,
eettinen osaaminen seka tydyhteisd-, kansainvalisyys- ja innovaatio-osaaminen. Ammattispesifit
kompetenssit ovat radiografia- ja sadehoitotyén ohjaamis- ja hoitamisosaaminen, menetelmdosaa-
minen seka turvallisuusosaaminen. Oma osaamisemme on kehittynyt useissa kompetenssien katego-
rioissa opinnaytetydprosessimme aikana. Olemme oppineet lahdekriittisyyttd seka vastuun ottamista
omasta ja ryhman toiminnasta. Ryhmatyétaitomme ovat kehittyneet tydon myoéta ja englanninkielista
tieteellista tekstia lukiessa vieraskielinen ammattisanastomme on laajentunut. Naiden liséksi opin-
naytetydprosessi on kehittanyt pitkajanteisyytta ja olemme oppineet perustelemaan tekemidmme

valintoja ldhteisiin viitaten.

Opinnaytetyémme oli meille hyddyllinen, silla prosessi kasvatti osaamistamme useilla osa-alueilla.
Saimme paljon tietoa protonihoitojen hyddynnettavyydesta ja pystymme taménhetkisen tietopoh-
jamme puitteissa vertaamaan nadita tietoja konventionaaliseen sadehoitoon. Protonihoitojen tulevai-
suus Suomessa on vield avoin, mutta mikali hoitoyksikko joskus avataan Suomeen, voisi tyétdmme
mahdollisesti hyddyntda projektin suunnitteluvaiheessa tuomaan lisdtietoa protonihoitojen perus-
teista. Tydmme voisi toimia myds rontgenhoitajaopiskelijoiden oppimisen tukena protonihoitojen
teoriaopinnoissa. Jatkotutkimusehdotukseksi esitdmme lasten kraniospinaalisten protoni- ja fotoni-

hoitojen erojen vertailua hoitojen pitkaaikaishaittavaikutusten ja tautiprogression suhteen.
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Keskeiset tulokset

Korkean LET-arvon sateily siirtaa
suurimman osan energiastaan hy-
vin pienelle alueelle kudoksessa,
jolloin todennakoisyys DNA-tason
tuhoon on suurempi. Protonien
kantama kudoksessa pystytaan
maarittdmaan kaytetyn energian
mukaan, jolloin annosmaksimin sy-
vyyteen voidaan vaikuttaa ener-
giaa muuttamalla. Protonihoidot
toteutetaan padosin passiivisella
sironnalla tai aktiivisella skannauk-
sella, joka voidaan jakaa edelleen
erilliseen ja jatkuvaan skannauk-
seen.

Intensiteettimoduloitu protonihoito
(IMPT) ndhddan yhtena merkitta-
vimmistd saddehoitomenetelmista.
Hoidonaikaisen lilkkkeen minimoimi-
nen on tarkedd IMPT:ssa, ja tahan
voidaan vaikuttaa hengityspidatys-

tekniikalla tai geittauksella.

Protonien kiihdyttamiseen vaadi-
taan syklotroni tai synkrotroni.
Protoneilla oletetaan olevan 10 %
suurempi biologinen teho kudok-
seen verrattuna fotoneihin, mutta
joissain tapauksissa on huomattu
prosentin olevan luultua suurempi.
Esimerkiksi paan ja kaulan alueen
protonihoidoissa. Protonihoidot
ovat herkempia anatomisille muu-
toksille verrattuna fotonihoitoihin
johtuen protonien suuresta LET-

arvosta.
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Protoneilla saadaan aikaan tarkka
annos tiedetylld energialla, tiede-
tylle syvyydelle. Erilaisia laskukaa-
voja on kehitelty protonihoitojen

rinnalle, jotta protonien kayttayty-

mista voitaisiin mitata.
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Keskeiset tulokset

Tutkimuksessa kallonpohjan
kordooma ja kondrosarkooma
potilailla (519 potilasta) todet-
tiin 5 vuoden tarkastelujaksolla
selviamisprosentti 80 % / 91
%. Nena- ja poskionteloiden
protonihoidoilla on saavutettu
hyvia tuloksia ja protonihoitoja
voidaan harkita malignien tuu-
moreiden hoitoon kyseisella
alueella. Nielun alueen hoi-
doista on tehty analyysi, jossa
verrattiin nielunalueen IMPT
(50 potilasta) ja IMRT (100 po-
tilasta) hoitomuotoja. Potilai-
den seurausaika oli 32 kk,
jossa tarkkailtiin taudin etene-
mista ja yleista selviytymista,
eikd ndiden kahden hoitomuo-
don valilld nahty eroa. IMRT
potilailla esiintyi kuitenkin
enemman painon putoamista
tai tarvetta ruokintaletkulle.
Perinteiseen sadehoitoon ver-
rattuna protoneilla saadaan
tarkempi annosjakauma ja te-
hokkaampi taudinhallinta, mut-
tei ole yhta kustannustehokas.
Vastaisuudessa tarvitaan liséa
laajamittaista, vertailevaa seu-
rantaa, jotta voidaan varmistua

protonihoidon tehokkuudesta.

Tutkimuksessa tuodaan esille
protonihoidon pienen annoksen
alueiden olevan matalampia

verrattuna VMAT ja tomotera-
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piaan. Protonihoidoilla saaste-
téén normaalia kudosta tuumo-
rin ymparilld, jonka avulla se-
kundaarisyOpien esiintyvyys voi

epasuorasti laskea.

Tutkimukset puoltavat protoni-
hoitojen puolesta varhaisen
vaiheen eturauhassydvan hoi-
dossa. Kalliit kustannukset kui-
tenkin rajoittavat protonihoito-
jen laajempaa kayttéa ja kus-
tannustehokkuudesta tarvitaan
liséa tutkimusdataa.
Aikaisemmat ja meneillaan ole-
vat tutkimukset osoittavat pro-
tonihoitojen olevan tehokkaita
sarkoomapoatilailla. Tahan men-
nessa protonihoitoja on an-
nettu turvallisesti ja hyvilla tu-
loksilla. Aikaisemmissa tutki-
muksissa kdytetyt erilaiset pro-
tonihoitomuodot kuitenkin es-
tavat tutkimustulosten vertai-
lua, joten lisaa tutkimuksia tar-
vitaan, jotta ymmarretaan pro-
tonien mahdollisuudet ja rajoi-

tukset sadehoidossa.
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Rintakehan alueen protonihoi-
dot yhdistetdan 5 vuoden tar-
kastelujaksolla korkeampaan
eloonja@amismahdollisuuteen
kuin perinteisessa sadehoi-
dossa (22 % vs 16 %). II - III
asteen syovassa ei kuitenkaan
nahty eloonjadmismahdollisuu-
teen mitdan merkittavaa eroa
IMRT:n ja protonihoidon valilla.
Korkeat kustannukset ja rajoi-
tettu saatavuus seka vertaile-
vien tutkimuksien puute aset-
taa protonihoidot kyseen-

alaiseksi hoitomuodoksi.
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Alkuperaistutkimus ter-
veen kudoksen sateilyan-
noksista Hodgkinin lym-
fooman sadehoidossa. Ver-
tailukohteina ovat protoni-
hoidot, helikaalinen tomote-
rapia ja konformaalinen 3D-

sadehoito.

Katsausartikkeli lasten
paan ja kaulan alueen sy6-
pien protonihoidoista. Tar-
kasteltavat tutkimukset ovat
tapaustutkimuksia tai toi-
seen vaiheen kokeita lym-
fooman, rhabdomyosarkoo-
man, kondrosarkooman,
Ewingin sarkooman, re-
tinoblastooman ja muiden
pehmytkudossarkoomien

protonihoidoista.
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Keskimaarainen annos rintojen,
keuhkokudoksen ja sydémen
alueella oli protonihoidoilla
huomattavasti muita alhai-
sempi. Annostilavuushisto-
grammi kuitenkin osoitti tomo-
terapian saastavan tehokkaam-
min keuhkokudosta, kun koko-
naistilavuuden (V) annos on >
V2oay, jolloin tilavuus on 16,4 +
6,4 % (vrt. protonihoitojen
19,7 £ 7,9 %). Protonit ovat
myo6s herkempia tiheysmuutok-
sille, jonka vuoksi hoidot olisi
hyva antaa hengityspidatyksen
aikana. Lisaa kliinisia tutkimuk-
sia tarvitaan todentamaan tu-
lokset.

Alle 1 % kaikista lasten sy6pa-
tapauksista ovat paan ja kau-
lan alueen sydpia. Useita eri
paan ja kaulan alueen sydpien
lapsipotilaita voidaan hoitaa
turvallisesti ja tehokkaasti pro-
tonihoidoilla. Hoitovaste on ol-
lut protonihoidoilla parempaa
kuin konventionaalisella sade-

hoidolla.
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Katsausartikkelissa pyri-
taan selvittdmaan protoni-
hoitojen merkitys erilaisten
paan ja kaulan alueen sy6-
pien hoidossa, kuten nielun
alueen, nenanielun ja kallon

pohjan hoidoissa.

Katsausartikkeli
Siman alueen tuumoreiden

protonihoidoista.

Katsausartikkeli haima-
sydvan protonihoidosta ja
mahdollisten terapeuttisten
indeksien parantamisesta

protonien avulla.
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Protonihoidoilla saavutetaan
jopa kymmenen kertaa pie-
nempi annos kriittisille elimille:
korva- ja leuanalussylkirauha-
sille, suuontelolle, selkdyti-
melle, aivorungolle, nékéher-

molle.

Protonihoitoa kaytetdan kuratii-
visena tai adjuvanttihoitona
maligneihin ja beningeihin tuu-
moreihin. Protonihoito liitetaan
pienimman kokonaisriskin hoi-
toihin koskien silmdmunan sei-
naman keskikerroksen (uvean)
melanoomia, verrattuna muihin
silman saastdviin primaarihoi-
tomuotoihin. Protonihoidolla on
saatu erinomaisia tuloksia sy6-
van hallitsemisesta sekd silmén
ja nakokyvyn sadilyttamisesta.
Protoneilla saadaan parempi
annosjakauma kuin fotoneilla
ja suojataan tehokkaammin ris-
kielimid.

Protonien tarkan annosja-
kauman ansiosta haiman ym-
parilld olevien sadeherkkien
elinten annos jaa vahaiseksi
verrattuna perinteiseen sade-
hoitoon. Annostutkimusten ja
varhaisten kliinisten tutkimus-
ten perusteella partikkeliterapia
parantaa terapeuttista indeksia
sadehoitoa saavilla haima-

syopapotilailla.



45 (45)
LIITE 2: KUVIEN KAYTTOLUPA

Pichlbauer, Dieter <dieter.pichlbauer@rptc-1.de>
0 181,954
Tomi J Pyotsid; Hillbrand, Martin <martin.hillbrand@rptc-1.de> ¥

| Lahetit taman viestin edelleen 18,1,2018 14,15,
Hello Tomi,

yes, you can use these charts for your thesis. | have copied Dr. Hillbrand, one of our physicists, on this mail in case you have any questions.
All the best for your thesis!

Regards

Dieter Pichlbauer
CFO

RINECKER
PROTON
THERAPY
CENTER

RINECKER PROTON THERAPY CENTER

ProHealth AG LIN, Dr jur Michael Jaffe als Insolvenzverwalter
Adresse: Franz-von-Rinecker-Strafie - 81371 Mdnchen
Postanschrift: Schaflarmste. 133 - 81371 Munchen

Tel: +#49 [0) 89-724 67-356
Fax +49 (0) 89-724 67-277
EMsil dieterpichibaver@rptc-1.de

Intermel www rptc. de



