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KASUTATUD LUHENDID

BF_-FDG
IARC

cVATS
NLST

NSCLC
KT
MRT
PET
PERH
SCLC
TKI
UH
uVATS
VATS

fluorodeokstigliikoos (ingl fludeoxyglucose)

Rahvusvaheline Vahiuurimise keskus (ingl International Agency for Research

on Cancer)
kahe v01 enama nahaldikega videotorakoskoopia (ingl conventional VATS)

suuremahuline randomiseeritud kopsuvihi sdeluuring (ingl The National Lung

Screening Trial)

mitteviikerakuline kopsuvéhk (ingl non-small cell lung cancer )
kompuutertomograafia

magnetresonantstomograafia

positronemissioontomograafia

Pohja-Eesti Regionaalhaigla

véikerakuline kopsuvéhk (ingl small cell lung cancer)
tiirosiinkinaasi inhibiitor (ingl #yrosine kinase inhibitor)
ultraheli

ihe nahaldikega videotorakoskoopia (ingl uniportal VATS)

videotorakoskoopia (ingl video-assisted thoracoscopic surgery)



LUHIKOKKUVOTE

Kopsuvihk on iiks peamiseid surmapohjuseid, mis on pohjustatud pahaloomulise kasvaja poolt.
Eestis haigestub igal aastal Eesti Véhiregistri andmetel kopsuvihki ligikaudu 700-800 inimest
ning meestel esineb kopsuvéhki ligi kaks korda rohkem kui naistel.

Kéesolevas magistritods uuriti muutusi kopsuvidhi kirurgilises ravis Eestis aastatel
2000-2015. Too eesmargiks oli kirjeldada kdigi kirurgiliselt ravitud kopsuvéhi patsientide
soolist ja vanuselist koosseisu, kasvaja morfoloogilist tiiiipi ja levikut ning kirurgilises ravis
kasutatud juurdepddsuteed ja operatsioonimahtu. Vorrelda kirurgiliselt ravitud kopsuvihi
patsientide soolist ja vanuselist ning vdhi morfoloogilist jaotust kodigi samal perioodil
kopsuvihki haigestunud patsientidega ning analiilisida eelnimetatud tunnuste vahelisi seoseid.
Uuringusse kaasati Pohja-Eesti Regionaalhaiglast ja Tartu Ulikooli Kliinikumist kokku 2075
patsienti (1582 meest ja 493 naist). Kirjeldavas analiiiisis kasutati sagedustabeleid. Erinevuste
hindamiseks kasutati hii-ruut testi.

Kopsuvibhi tottu kirurgiliselt ravitud patsientide hulgas on naiste osakaal tdusnud 18%-
It 31%-le. Vihenenud on nooremate (kuni 59-aastaste) patsientide osakaal ning 80-aastaste ja
vanemate patsientide osakaal on vdrreldes uuringuperioodi algusega neljakordistunud.
Adenokartsinoom on tdusnud kdige sagedasemaks kopsuvdhi vormiks, vahetades kohad
uuringuperioodi alguses kodige enam levinud lamerakulise vdhiga. Uuringuperioodi 16puks
viiakse itha enam kirurgilisi operatsioone 14bi minimaalinvasiivselt — nende osakaal on 2015.
aastaks kasvanud 56%-le. Hinnates kdigi kopsuvéhki haigestunud patsientide soolisi ja
vanuselisi muutusi Eestis aastatel 2000-2015, on nidha, et naiste osakaal on suurenenud ning
vanuseline koosseis on aja jooksul muutunud. Enam kui kahekordistunud on kdige vanemasse
vanuseriihma (80 v0i enam aastat) kuuluvate kopsuvihi patsientide arv ja osakaal. Néha on
adenokartsinoomi juhtude arvu ja osakaalu tdusu ning lamerakulise vihi juhtude arvu ja
osakaalu langust.

Kokkuvotteks saab oelda, et kirurgiliselt ravitud patsientide osakaal on aastatega
tdusnud. Uha enam ravitakse kirurgiliselt vanemaid patsiente ning operatsioone viiakse libi
minimaalinvasiivselt. Madrkimisvadrselt on suurenenud naiste osakaal ning itha enam ravitakse
kirurgiliselt vdiksemamoddulisi kasvajaid ning adenokartsinoomi. Kdige olulisemalt on
muutunud kirurgilises ravis juurdepddsutee — kui uuringuperioodi alguses kasutati
juurdepéddsuteena torakatoomiat pea koigi kirurgiliselt ravitud patsientide puhul, siis

uuringuperioodi 10puks oli torakatoomia asendunud jark-jargult VATSiga.



1. SISSEJUHATUS

Eestis haigestub igal aastal Eesti Vahiregistri andmetel kopsuvéhki ligikaudu 700-800 inimest.
Surmapdhjusena on kopsuvédhk pahaloomulistest kasvajatest esikohal, pdhjustades rohkem
surmasid kui jirgnevad kolm sagedasemat véhipaiget rinnavdhk, jdmesoolevdhk ning
eesnddrmevahk kokku (1, 2). Kopsuvdhi vanusele standarditud 5-aasta suhteline elulemus
(tdiskasvanutel) on Eestis 11,7%, Euroopas keskmiselt 13,0% (3).

Kopsuvdhk on iilemaailmselt {iiks sagedasematest ja halvema prognoosiga
vihipaikmetest. 2008. aastal diagnoositi kogu maailmas hinnanguliselt 1,6 miljonit uut
kopsuvihijuhtu ja 1,38 miljonit inimest suri kopsuvéhi tottu; sealhulgas suri Euroopas 376 000
inimest (4). Aastaks 2012 oli rahvusvahelise GLOBOCAN andmebaasi andmetel kasvanud
kopsuvihi esmasjuhtude arv maailmas 1,8 miljonini, moodustades 12,9% koigist vahijuhtudest
antud aastal (5). Monedes ldédneriikides nagu Suurbritannia, Soome ja USA, kus
tubakaepideemia joudis haripunkti 20. sajandil, on kopsuvdhi esmashaigestumus hakanud
meeste seas aeglaselt langema ning naiste seas stabiliseeruma (4).

2008. aasta andmetel esineb maailmas kopsuvédhki meestel keskmiselt kaks korda
sagedamini kui naistel (1,1 miljonit juhtu meeste vs. 0,5 miljonit juhtu naiste seas), kuid riigiti
on haigestumises olulisi erinevusi (4). Suurim on kopsuvihi esmashaigestumus Kesk-, Ida- ja
Louna-Euroopas, PGhja-Ameerikas ja Ida-Aasias (4).

Aastal 2008 Euroopas diagnoositud kopsuvéhi juhtude vanuseline jaotus oli jargmine:
umbes 6% haigestunutest olid alla 50-aastased, 20% olid 50—59-aastased, 29% olid 60—69-
aastased ja 44% olid 70-aastased ja vanemad (4).

Kopsuvihi epidemioloogias, diagnostikas ja ravis on viimastel aastakiimnetel toimunud
palju muutusi, nditeks on paranenud kopsuvéhi varane diagnostika, sellest tulenevalt on
suurenenud kirurgilise ravi osatéhtsus. Adenokartsinoom on tdusnud koige sagedasemaks
kopsuvdhivormiks nii meestel kui naistel. Kirurgilise ravi invasiivsus on vihenenud, mis tagab
patsientide kiirema taastumise operatsioonist.

Viimaste aastakiimnete jooksul toimunud muutusi kopsuvéhi kirurgilises ravis on seni
Euroopas ja kogu maailmas vahe uuritud, Eestis ei ole selleteemalisi uuringuid 14bi viidud.

Magistrit6o tulemusena saadavad andmed annavad hea tilevaate kopsuviahi kirurgilise
ravi kohta Eestis tervikuna. Uuringu peamisteks tugevusteks on see, et holmatud on kdik Eestis

kirurgiliselt ravitud kopsuvihiga patsiendid ja pikk analiiiisiperiood.



2. KIRJANDUSE ULEVAADE

2.1. Kopsuvihi haigestumus ja elulemus

Paljudes riikides on kopsuvihk meestel tdusnud sageduselt teisele kohale prostata vihi jérel.
Korgem esmashaigestumus Euroopa Liidus meeste seas on Ungaris (109,5 juhtu 100 000 mehe
kohta), Poolas (104,5 juhtu 100 000 mehe kohta) ja Eestis (91,5 juhtu 100 000 mehe kohta),
naiste seas aga Taanis (49,5 juhtu 100 000 naise kohta), Ungaris (39,8 juhtu 100 000 naise
kohta) ja Suurbritannias (38,7 juhtu 100 000 naise kohta) (5). Taanis ldbiviidud uuring néitas,
et aastatel 1980—2012 on uute kopsuvihi juhtude aasta keskmine jidnud stabiilseks meeste seas,
kuid naiste seas on see suurenenud 711 juhult 2193 juhule (6).

Kopsuvihi esinemissagedus kogu maailmas on naistel iildiselt madalam kui meestel,
samas on kopsuvédhk naistel sageduselt neljas vdhivorm ja teine véhisurma pohjus (4).
Kopsuvihi poolt pdhjustatud surmajuhtude tdusu naiste seas seostatakse eelkdige kahe teguri,
suitsetamise ja rahvastiku vananemisega (7).

Teaduskirjanduse pdhjal voib elulemuse erinevusi riikides seostada muuhulgas
erinevustega tervishoiuteenuste ressursside jaotuses — kopsuvéhi elulemus on parem riikides,
kus on suuremad tervishoidu suunatud ressursid (8). Samas néitavad riikidevahelised elulemuse
erinevused, et see ei ole ainuke tegur, mis mojutab kopsuvihi ravitulemusi riikides, kus tehakse
sarnaseid kulutusi tervishoiule. Véhielulemus on seotud ka patsientide sotsiaalmajandusliku
olukorra, tldise tervisliku seisundi, eluviisi jm teguritega. Nimetatud tegureist tulenevad
erinevused diagnostika- ja ravimeetodites, mis omakorda otseselt vOi kaudselt vdhktove
ravitulemusi mojutavad (8).

Lisaks eelmainitule mojutavad véhihaigete elulemust kasvaja kliinilised ja
patoloogilised tunnused (nt védhi staadium diagnoosimisel), diagnostiliste ja sdeluuringute
kasutamine, ravi kvaliteet ja juurdepdds kvaliteetsele ravile (8). Hiljutised rahvastikupdhised
uuringud on kinnitanud kaasuvate haiguste moju kopsuvdhi elulemusele, eriti eakatel

patsientidel, kellel esineb mittevdikerakuline kopsuvihk (9).



2.2. Kopsuvihi peamised riskitegurid

Kopsuvédhi peamine riskitegur on suitsetamine. Vorreldes mittesuitsetajaga on suitsetajal
keskmiselt 20 korda suurem risk haigestuda kopsuvihki. Riski mdjutab nii suitsetamise kestus
kui ka sigarettide arv, mis pédevas suitsetatakse (10, 11).

Tubakakasutamise levimuse erinevus peegeldub meeste ja naiste vahelises erinevas
kopsuvihi haigestumuses. Naised hakkasid intensiivsemalt suitsetama hiljem ja vanemas eas
kui mehed, kuid olid ka aeglasemad suitsetamisest loobumisel, sealhulgas nooremad naised
(12).

Paljudes ladneriikides (USA, Suurbritannia, Kanada, Austraalia, Prantsusmaa, Soome,
Poola), kus tubakaepideemia joudis haripunkti 20. sajandi teises pooles, on kopsuvihi
esinemissagedus meeste seas joudnud haripunkti voi pdéordunud langusele. Vaatamata
esinemissageduse suhtelisele védhenemisele, on nendes riikides meestel kopsuvihi
surmajuhtude absoluutarv jitkuvalt tdusnud, vélja arvatud USA, kus kopsuvéhi surmajuhtude
arv viheneb. See kasv tuleneb demograafilistest muutustest, peamiselt rahvastiku vananemisest
(7).

Teiseks oluliseks kopsuvéhi riskiteguriks on Ohusaaste, sealjuures nii saastunud
vilisohk (t60stuspiirkonnad, suurlinnad) kui ka siseruumide Shusaaste (halva ventilatsiooni
tingimustes soogivalmistamisel tekkivad podlemisproduktid). Viimast peetakse just
mittesuitsetajatel naistel kopsuvihi esinemissageduse tdusu iiheks pdhjuseks (13). Ohusaaste
madalamate tasemete mojusid pikema aja jooksul on raskem modta, eriti pikaajalist ja
kumuleeruvat moju kopsuvihi tekkeriskile (11). Kopsuvdhi risk voib olla seotud ka
tookeskkonnaga. Mdned todkeskkonnas olevad ained on tdestatud kantserogeense toimega.
Rahvusvaheline Véhiuurimise keskus (IARC) on tuvastanud kantserogeenidena arseeni,
asbesti, beriilliumi, kaadmiumi, klorometiitileetrid, kroomi, nikli, radooni, rdnidioksiidi ja
viniitilkloriidi (14, 15).

Uuringud on ndidanud kopsuvihi sageduse tdusu suguvosas. Geneetiline komponent on
kopsuvihi tekkes ja arengus seotud tousnud vastuvotlikkusega kopsuvihi riskitegurite suhtes.
Seda nii koos sigarettide suitsetamisega, mis suurendab vastuvotlikkust haigusele kui ka ilma
(13). Geenimutatsioonidel on oluline seos ka patsiendi ravivastusega (11). Cassidy ja kolleegid
on rohutanud oluliselt suurenenud kopsuvihi riski inimestel, kellel on perekonnas varasemalt

esinenud varajase algusega kopsuvéhki (16).



2.3. Kopsuvihi morfoloogiline jaotus

Alates 2015. aastast on kasutusel uus kopsuvidhi morfoloogiline klassifikatsioon (17). Varreldes
varasemaga on kopsuvéhi diagnoosimisel suurem roll immunohistokeemilistel uuringutel ja
molekulaardiagnostikal. Téielikult on uuendatud adenokartsinoomi klassifikatsiooni, eraldi on
klassifitseeritud neuroendokriinsed kasvajad jne (17). Igapdevatdds kasutatakse siiski pikka
aega kasutusel olnud tava jagada kopsuvdhk kahte suurde riihma: mittevdikerakuline
kopsuvéhk (ingl non-small cell lung cancer - NSCLC), kuhu kuuluvad lamerakuline
kartsinoom, adenokartsinoom, suurerakuline kopsuvéhk ja teised harvaesinevad alavormid ning
vaikerakuline kopsuvéhk (ingl small cell lung cancer - SCLC) (18). NSCLC moodustab umbes
85% koikidest kopsuvihkidest (19).

2.4. Kopsuvihi TNM-klassifikatsioon

Ulemaailmselt kasutatav kasvajate TNM-klassifikatsioon iseloomustab kasvaja anatoomilist
ulatust ja levikut ning selle alusel méaaratud staadium vdimaldab hinnata haiguse prognoosi ja
langetada raviotsuseid (20). Alates 1. jaanuarist 2017 on kasutusel TNM-klassifikatsiooni 8.
versioon. Antud uuring on l&bi viidud perioodil, mil kasutati kahte erinevat TNM-
klassifikatsiooni versiooni — aastatel 2002—2009 kehtis klassifikatsiooni 6. versioon ja aastatel
20102016 7. versioon (21).

Kasvajate kirjeldus koosneb kolmest komponendist: T — primaarne kasvaja, N —
limfisdlmede haaratus ja M — kaugmetastaasid. Iga T, N ja M komponent on jagatud mitmesse
kategooriasse (nt T1, T2..), tulenevalt kasvaja algkolde suurusest ja invasioonist
naaberstruktuuridesse, samuti limfogeensete ja hematogeensete kaugmetastaaside olemasolust

ja ulatusest.
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Tabel 1. Kopsuvidhi TNM-klassifikatsiooni 7. versiooni muudatused vorreldes 6.
versiooniga. Nooled nditavad muutuste suunda (22).

TNM 7.
versioo
TNM 6. versioon n NO N1 N2 N3
T1 (kasvaja suurim modde < 2 cm) Tla IA A I[IA 1B
T1 (kasvaja suurim modde > 2 cm, kuid <3 cm) Tlb 1A ITA 1A 1IIB
T2 ( kasvaja suurim modde > 3 cm, kuid <5cm) T2a IB IMA| HIA 1B
T2 ( kasvaja suurim modde > 5, kuid <7 cm) T2b AT 1IB IIMA 1B
A
T2 (kasvaja suurim modde > 7 cm) T3 Bt 1 IITA 1B
T3 pleura invasioon T3 IIB IITA A IIIB
A 1A
T4 metastaas primaartuumoriga samas sagaras T3 B} | ! I11B
IIA
T4 invasioon T4 A | mB 1B
M1 samapoolne primaartuumori metastaas IITA 111B
erineva(te)s sagari(te)s T4 mA] | mB| |
T4 maliigne pleura/perikardi efusioon Mla vt vt IVt  IV?
M1 kontralateraalse kopsu metastaas(id) Mla v v v v
M1 ekstratorakaalne metastaas MIl1b 1\Y% 1\Y% 1\% 1\%

TNM-klassifikatsiooni T-komponent iseloomustab kasvaja algkolde suurust ja levikut
naaberstruktuuridesse (20). Klassifikatsiooni 7. versioon erineb 6. versioonist T-komponendi
méiiratlemise osas (tabel 1). Tdpsemalt on kirjeldatud kasvaja algkolde suurus. Seitsmendas
versioonis jagati varasemad T1 ja T2 kasvajad kasvajad kaheks, vastavalt T1a ja T1b ning T2a
ja T2b. Suurima diameetriga ehk > 7 cm T2 kasvajad reklassifitseeriti kui T3 kasvajad ning
metastaasidega samas sagaras T4 kasvajad reklassifitseeriti kui T3 kasvajad. Samuti
reklassifitseeriti T4 kasvajateks M1-metastaasidega kasvajad, mis asuvad sama kopsu teises
sagaras ning T4 pleura ja perikardi efusioon reklassifitseeriti M1a kasvajateks (22). TNM-
klassifikatsiooni uuendamise tulemusena muutus ka kopsuvéhi jaotamine staadiumitesse.
Hetkel kasutusel olev TNM-klassifikatsiooni 8. versioon on muutunud veelgi detailsemaks just
kasvaja suuruse kirjeldamisel (20).

TNM-klassifikatsiooni N-komponent iseloomustab kasvaja levikut regionaalsetesse
liimfisdlmedesse (20), kasutusel on kategooriad NO-N3. NO kategooria tdihendab, et vihk
liimfisdlmedesse levinud ei ole, N1 néitab kopsus asuvate liimfisdlmede haaratust ja N2 ning
N3 vihi levikut keskseinandi eri tasandi liimfisdlmedesse. Viimase 20 aasta jooksul on mitmed

uuringud hinnanud N-komponendi mdju kopsuvidhi prognoosile. Prognoosi tdpsemaks
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hindamiseks on vaja arvestada liimfogeensete metastaaside levikut konkreetsete anatoomiliste
piirkondade ja haaratud liimfisdlmede arvu jirgi (23).

TNM-klassifikatsiooni M-komponent néditab kaugmetastaaside olemasolu vodi
puudumist. Kategoorias M0 kaugmetastaase ei ole ja M1 néitab kaugmetastaaside olemasolu,
kusjuures uuendusena TNM 8. versioonis jaguneb M1 tulenevalt metastaaside arvust ja
haaratud organite arvust Mla—Mlc (20). T, N ja M komponendi kombinatsiooni alusel
méiiratakse kasvaja staadium (24).

Prefiks TNMi ees tdpsustab klassifitseerimise konteksti. Kliiniline staadium (c)
madratakse kogu olemasolevat diagnostilist informatsiooni arvestades enne kirurgilist ravi.
Patoloogiline staadium (p) méddratakse parast kirurgilist ravi (vOi harva katkestatud kirurgilise
operatsiooni) koos kdigi kliiniliste uuringute andmetega. Uldjuhul kasutatakse kliinilist v®i
patoloogilist staadiumi kdigi TNM-1 komponentide kohta {ihtsena. C- ja p-prefiksi rakendamine

iiksikutele T, N ja M komponentidele voib olla segadusttekitav (24).
2.5. Kopsuvihi diagnostika

2.5.1. Piltdiagnostika

Kopsuvihi piltdiagnostika peamisteks uuringuteks tdnapdeval on rindkere rontgeniilesvote,
kompuutertomograafiline (KT) wuuring ja kombineeritud kompuuterpositronemissioon-
tomograafiline uuring (PET-KT). Uuringute teostamise pohjuseks vdivad olla patsiendil
tekkinud haigusele viitavad stimptomid, kuid kopsuvédhk voidakse diagnoosida ka juhuslikult
teiste haiguste uuringute voi profiilaktilisel ndidustusel ladbiviidud rontgenuuringu voi KT
uuringu kéigus (25).

Peamiseks uuringuks, mille alusel médratakse kopsuvihi levik ja kliiniline staadium on
KT. Korvuti kopsuvdhi pohikolde kuvamisega on olulisel kohal liimfogeensete ja
hematogeensete metastaaside tuvastamine, sest levinud kopsuvihiga patsientidele ei rakendata
iildjuhul kirurgilist ravi. Metastaatilisi liimfisdlmi diagnoositakse peamiselt KT piltidel
visualiseeritavate liimfisdlmede suuruse alusel. Liimfisdlme liihikese telje diameeter 1 cm vdi
rohkem on metastaatilisuse diagnoosimise aluseks. Liimfisdlme ebanormaalne kuju vdi
infiltratiivne kasv tOstavad metastaatilise haaratuse kahtlust (26).

Diagnoosi tdpsustamiseks tehakse vajadusel PET-KT. KT ja PET on
komplementaarsed (27), KT annab iiksikasjaliku anatoomilise kujutise ja PET tulemused
nditavad haiguskolde metaboolset aktiivsust. PET uuringul siistitakse patsiendile radioaktiivset
mirkainet fluorodeoksiigliikoosi ('*F-FDG), mis koguneb metaboolselt aktiivsetesse kudedesse

ja voimaldab seeldbi tuvastada kasvajakoldeid. Kopsuvidhi PET-KT diagnostiline digsus ja
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tundlikkus on vastavalt 79% ja 64% vorreldes 60% ja 32%, kui kasutatakse staadiumi
midramisel vaid KT uuringut (28).

Magnetresonantstomograafiat  (MRT)  kasutatakse  kopsuvdhi  diagnostikas
erandjuhtudel, néiteks rindkere tipuosa kasvajate lokaalse leviku hindamiseks dlapdimikusse
(lad plexus brachialis). MRT voib kasutada ka kesknérvisiisteemi ning maksa ja neerupealiste
kuvamiseks (25).

Kopsuvihi piltdiagnostika on viimase paarikiimne aasta jooksul teinud lébi olulise
arengu — KT uuring on muutunud standardiks, asendades rindkere rontgenuuringu. Uha enam

kasutatakse diagnostikas ka PET-KT uuringut.
2.5.2. Morfoloogiline diagnostika

Kopsuvihi morfoloogilise diagnoosi kinnitamine on vdimalik algkolde vdi metastaasi(de)
tsiitoloogilise vo1 histoloogilise uuringu abil. Kdige sagedasemaks algkolde uuringuks on
tdnapdeval bronhoskoopia, mis sobib eelkdige tsentraalse kopsuvéhi diagnoosi kinnitamiseks.

Bronhoskoopia parineb 18. sajandi 18pust, kus trahheobronhiaalpuu uurimiseks kasutati
jdika bronhoskoopi. Ténapdeval on kasutusel fiiberoptiline videobronhoskoopia, mis
voimaldab mitte ainuiiksi kopsuvihi diagnoosimist ja staadiumi mairamist, vaid voimaldab ka
terapeutilist sekkumist. Bronhoskoopiat kasutatakse hingamisteede ldbitavuse taastamiseks
eelkdige tsentraalse kasvaja korral ehk juhtudel, kui kasvaja on sulgenud suuremad
hingamisteed (nt trahhea, bronhid). Tavabronhoskoopia ndgemisulatusest kaugemal asuvatele
perifeersetele kopsukolletele voimaldavad juurdepddsu KT juhitavad navigatsioonimeetodid
(29).

Perifeersete kopsukasvajate morfoloogilises diagnostikas on oluline ja iiha kasvav roll
transtorakaalsel peenndelabiopsial, mida teostatakse KT vd&i ultraheli (UH) kontrolli all.
Spetsiifilise kemoteraapia ja uute madrklaudravimite kasutuselevotmine eeldavad kasvaja
histopatoloogiliste alatiilipide tdpsemat diagnoosimist ja seavad korgendatud ndudmised
kopsubiopsiat ldbiviivatele radioloogidele ja biopsia tehnikatele (30).

KT ja PET uuringu alusel diagnoositud liimfisdlmede haaratuse korral on sageli vajalik
liimfisdlmede biopsia tipseks patoloogilise staadiumi ja sellest tuleneva ravi mééramiseks (26).
Uuringutest on kasutusel endobronhiaalne ultrahelibronhoskoopia, mediastinoskoopia ja
harvadel juhtudel ka videotorakoskoopia (VATS).

Ultrahelibronhoskoopia on  uudne diagnostikameetod, mis sarnaselt
mediastinoskoopiale voimaldab mediastiinumi limfisélmede morfoloogilist diagnostikat, kuid
selle meetodi kasutamine on vidhem invasiivne. Liimfisdlmedest voetakse koeproov peenndela

abil bronhoskoobiga integreeritud ultrahelianduri kontrolli all (31).
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Mediastinoskoopia viiakse ldbi iildanesteesias operatsioonitoa tingimustes. Enamus
patsiente lubatakse koju samal pdeval (32). Mediastinoskoopiat voib 14bi viia samas etapis
kopsuvihi kirurgilise operatsiooniga, kasutades operatsiooniaegset morfoloogilist kiiruuringut.
Selline ravitaktika on otstarbekas, kuna vilditakse kaht eraldi iildanesteesiat ja patsiendi
kopsuvdhi diagnoosi kinnitamine ja ravi toimuvad {iihe haiglasviibimise ajal.
Mediastinoskoopia tiisistuste arv ja suremus on madalad, vastavalt 2% ja 0,08% (33).

VATS on piiratud mediastiinumi iithe poole hindamisega. Operatsioon nduab
iildanesteesiat ja patsiendi hospitaliseerimist. VATS-il ei ole teadaolevat suremust
mediastiinumi liimfisGlmede morfoloogia méddramisel, kui see omab tiisistuste madra 0-9%
(komplikatsioonid ilmnesid tihes uuringus 12 patsiendil 669-st patsiendist). VATS on eelistatud
uuringuks aordialustest ja kopsuvirati liimfisdlmedest biopsia votmiseks patsientidel, kellel on
vasaku kopsu iilasagara pahaloomuline kasvaja. VATS tundlikkus on hinnanguliselt 75% ja

spetsiifilisus 100%. Valenegatiivsuse mair on madal — 7 % (33).
2.5.3. Kopsuvihi soeluuringud

Kopsuvihi kiire kulg ja heterogeenne olemus on takistuseks selle vahi suremuse vahendamiseks
voimalikult varase diagnostika ehk sdoeluuringute abil. Madala doosiga KT kasutuselevdtt on
muutnud kopsuvéhi sdeluuringute maastikku ning uuringud on ndidanud, et madala doosiga KT
voimaldab tuvastada kdrge riskiga populatsioonis varase staadiumi kopsuvihki (34). Eeltoodust
tulenevalt suureneb tdendoliselt parast sdeluuringu juurutamist varases staadiumis kirurgiliselt
ravitavate NSCLC haigete arv. Seoses elanikkonna vananemise ja mitmete kaasuvate
haigustega vanemaealistel tuleb arvestada, et kirurgilise raviga kaasneb tiisistuste ja suremuse
korgem risk (35).

Madala doosiga KT efektiivsus kopsuvédhi suremuse vdhendamisel on tdestatud
hiljutises suuremahulises randomiseeritud kopsuvdhi sodeluuringus (NLST). Uuringus oli
soeluuringute jargimise madr iile 90%. Positiivse tulemusega sdeluuringute tase kdigis kolmes
uuringuvoorus oli madala doosiga KT rithmas 24,2% ja rontgenograafia riihmas 6,9%. Suure
probleemina kopsuvéhi sdeluuringu jaoks ilmnes, et positiivse tulemusega uuringutest oli
valepositiivseid KT rithmas 96,4% ja rontgenograafia riihmas 94,5%. Madala doosiga KT
rithmas oli kopsuvéhi esinemissagedus 654 juhtu 100 000 inimese kohta aastas kohta vorreldes
572 juhuga rontgenograafia rithmas. Peamise uuringutulemusena leiti, et kopsuvéhi suremus
KT rithmas oli 20% madalam vorreldes rontgenograafia rithmaga (34).

Kopsuvihi soeluuring on hetkel oluliseks uurimisvaldkonnaks, mitmed suuremahulised

uuringud on kdimas erinevates Euroopa riikides.
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2.6. Kopsuvihi ravi

Kopsuvéhi ravis on kasutusel erinevad ravimeetodid — kirurgiline ravi, keemiaravi, kiiritusravi,
marklaudravi ja immuunravi. Ravimeetodi valik soltub véhi tiiiibist ja levikust, samuti patsiendi
seisundist ja juba varem kasutatud ravimeetoditest. Iga ravimeetodit on voimalik kasutada kas

eraldi vOi kombineerituna.
2.6.1. Kirurgiline ravi

Kirurgiline ravi on kopsuvihi korral esmavaliku ravimeetodiks, kuid tulenevalt kasvaja levikust
on see rakendatav vaid umbes 30%-1 NSCLC patsientidel. Uldjuhul on need I ja II staadiumi
kopsuvihiga patsiendid (36).

Kopsuvéhi korral kasutatakse standardina anatoomilist kopsuresektsiooni, milleks on
segmentektoomia, lobektoomia vdi pulmonektoomia, neist viimane on seotud suurima arvu
postoperatiivsete tiisistuste ja korgeima suremusega. Operatsioonimahu valikul ldhtutakse
kasvaja suurusest ja lokalisatsioonist ning patsiendi kopsufunktsioonist ja operatsiooniriskist.
Lobektoomia on endiselt varajases staadiumis NSCLC kirurgilise ravi korral standardiks, seda
muuhulgas pdrast randomiseeritud kontrollitud kopsuvédhi wuuringut, milles vorreldi
lobektoomia ja anatoomilise segmentektoomia tulemuslikkust I staadiumi NSCLC ravis ning
milles viiksemamahulise meetodi ehk segmentektoomia eeliseid tdestada ei suudetud (37).

Mansettlobektoomiat kasutati esmakordselt teadaolevalt 1959. aastal, et véltida
pulmonektoomiat halva kopsufunktsiooniga patsientidel (38). Mansettmeetodi korral tehakse
koos kopsusagara eemaldamisega ka bronhi resektsioon ning reanastomoos allesjddva
kopsusagara bronhi ning peabronhi vahel. Ténapdeval on mansettlobektoomia kujunenud
valikmeetodiks tsentraalsete kasvajate korral, kui tavaline lobektoomia ei ole voimalik.

Kaasajal on iitha enam ka kopsuvdhi kirurgias kasutusel minimaalinvasiivsed
operatsioonid. 1990-ndatel hakati lobektoomia ldbiviimiseks kasutama videotorakoskoopilist
kirurgiat (VATS), jagunedes cVATS (ingl conventional VATS) mille korral rindkeredonde
juurdepédsuks tehakse kaks voi enam nahaldiget ja uVATS (ingl uniportal VATS) mille korral
tehakse iiks nahaldige. Kogemuse kasvades laienes VATS lobekotoomia kasutamine ka
varajases staadiumis (I ja II staadium) NSCLC patsientidele. VATS ldhenemisviisil on mitmeid
eeliseid vorreldes torakotoomiaga: vdhem postoperatiivseid tiisistusi, lilhem taastumisaeg ja
haiglasviibimise kestvus, parem kosmeetiline tulemus, vdhem haavavalu ja madalam
postoperatiivne suremus. Torakatoomia on avatud operatsioon, mille puhul kasutatakse
kopsudele ligipddsemiseks roietevahelist 10iget (39). VATS ldhenemisviisi algusaastatel viitsid

kriitikud, et minimaalinvasiivne operatsioon ei pruugi tagada samavidirset onkoloogilist
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ravitulemust. VATS kiire leviku ja mitmete ilmsete eeliste tottu ei ole kahjuks 14bi viidud suuri
randomiseeritud uuringuid selles vallas (40).

Whitsoni ja kollegide poolt avaldatud kirjanduse siistemaatiline iilevaade néditas VATS
ja torakotoomia kaudu teostatud lobektoomia vordluses, et varajases staadiumis NSCLC korral
on VATS juurdepddsul mitmeid eeliseid. VATS haigetel oli lilhem postoperatiivse
pleuradrenaazi ja haiglasviibimise kestvus ning parem elulemus 4 aastat parast operatsiooni
(41).

Chen ja kolleegide poolt 2013. aastal avaldatud metaanaliiiisi eesmargiks oli uurida kas
varajases staadiumis kopsuvidhiga patsientidel tagab VATS lobektoomia samavéddrse voi
parema ravitulemuse vorreldes avatud lobektoomiaga. Analiiiisis kasutati 20 uuringut, millesse
oli kaasatud kokku 3457 I staadiumis NSCLC patsienti. Metaanaliiiis niitas, et VATS
lobektoomia eeliseks avatud lobektoomiaga vorreldes on véiksem intraoperatiivne verekaotus,
liithem postoperatiivse pleuradrenaazi ja haiglasviibimise aeg, vidiksem komplikatsioonide
esinemissagedus ja parem 5-aasta elulemus. Arvestades nimetatud eeliseid usuvad autorid, et
VATS lobektoomia voib kujuneda uueks standardiks varases staadiumis NSCLC kirurgilises

ravis (42).
2.6.2. Keemiaravi

1995. aastal avaldatud metaanaliiiis nditas keemiaravi eeliseid vorreldes parima toetava raviga
(ilma keemiaravita) kaugelearenenud NSCLC patsientidel (43). Aastal 2008 avaldatud
uuendatud metaanaliitis, milles hinnati kolmanda polvkonna tsiitostaatilisi ravimeid
(gemtsitabiin, vinorelbiin ja paklitakseel) sisaldavaid uuemaid plaatinapohiseid ravimiskeeme,
niitas tdiendatavat keemiaravi kasu (suremuse vdhenemine 23%, iiheaastase elulemuse kasv
9% ja keskmise elulemuse pikenemine 1,5 kuud) (41). Tulemused niitasid keemiaravil sarnast
positiivset moju koigis patsientide alariihmades, olenemata kasvaja histoloogiast, patsiendi
vanusest ja iildseisundist ning kasutuselevoetud uutest ravimitest. Plaatinapohised
ravimiskeemid on seetdttu kaugelearenenud NSCLC patsientide ravis kuldstandardiks (44).

Viimaste aastate jooksul on tehtud edusamme levinud NSCLC siisteemse ravi
individualiseerimisel. Standardset kemoteraapiat kohandatakse vastavalt kasvaja histoloogiale,
nditeks pemetrekseed on efektiivne peamiselt neil patsientidel, kellel on mitte-lamerakuline
kopsuvéhk (44).

Erinevalt NSCLC-st avastatakse SCLC enamasti juba kaugele-arenenuna ehk hilises
staadiumis, mil kirurgiline ravi enam voimalik ei ole. Nii on SCLC peamiseks ravimeetodiks

keemiaravi, milles viimastel aastakiimnetel olulisi muutusi toimunud ei ole.
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2.6.3. Kiiritusravi

Rohkem kui 50%-1 patsientidest avastatakse kopsuvihi diagnoosimise ajal kaugmetastaase.
Umbes 20%-1 patsientidest metastaasid puuduvad — need haiged on vastundidustuste
puudumisel kirurgilise ravi kandidaadid. Ulejisinud 30%-1 esindavad vahepealset rithma, kellel
kasvaja on metastaseerunud regionaalsetesse liimfisdlmedesse voOi ei ole kirurgiline ravi
rakendatav algkolde lokaalse leviku tottu. Need patsiendid on kdige sobivamad Kkiiritusravi
kandidaadid. Selliseid kopsuvidhiga patsiente nimetatakse ka “lokaalselt levinud kopsuviahiga”
haigeteks. Nendel patsientidel on sageli kasutusel ka kombineeritud ravi — Kkiiritusravi
kombinatsioonis keemiaraviga. Siiski on selles riihmas pikaajaline elulemus madal — 5-aasta
elulemus jadb vahemikku 5-25% (45).

Kiiritusravis on viimasel ajal toimunud palju arenguid, eriti kopsuvihi korral.
Standardseks padevaseks ravidoosiks kopsuvéhi kiiritusravis on 2 Gy, ravikuuri kogudoosina
kasutatakse kuni 60 Gy. Suurim ravidoos kindlustab parima liihiajalise elulemuse (45).

Kiiritusravi kasutatakse sageli kombinatsioonis keemiaraviga. Keemiaravi vdib
kasutada pérast kiiritusravi 16ppu, kuid paremaid tulemusi on saadud samaaegse keemia- ja
kiiritusraviga. Uuringutes on nididatud, et samaaegne keemiaravi on ohutu koos kiiritusega
doosides kuni 74 Gy (45).

Kiiritusravi doosi paremaks fokuseerimiseks kasvajakoele ja sddstmaks ldhedalasuvaid
kiiritustundlikke organeid ja kudesid (kops, sddgitoru, seljaaju jt) kasutatakse tidnapéeval
erinevaid ravi planeerimise tehnikaid, mis voimaldavad suurendada kasvajakoe kiiritusdoosi,
samaaegselt vihendades timbritsevatele kudedele langevat kiiritusdoosi. Korvuti kiiritusravi
kolmedimensionaalse planeerimisega on kasutusel ka nn neljadimensionaalne planeerimine,

mis arvestab ka hingamise kdigus kopsu ja sellega koos kasvaja litkumisega (46).
2.6.4. Mirklaudravi, immuunravi

Juhtmutatsiooniga spetsiifilised onkogeenid, nagu néiteks epidermaalse kasvufaktori retseptor
(EGFR) vdivad olla seotud mitte-véikerakulise kopsuvihi tekkega. Selliste onkogeenide ja
nende juhtmutatsioonide kindlaksmédramine kasvajas vdimaldab sihtmaérgistatud ravimite
kasutamist (47). Sellise personaliseeritud ravi juurutamine on muutnud oluliselt kopsuvéhi
ravistrateegiat. Nditeks erlotiniib, mis on inimese epidermaalse kasvufaktori 1. tiilipi retseptori
tiirosiinkinaasi inhibiitor (TKI), pidurdab kasvajarakkude proliferatsiooni ja pohjustab rakkude
havimist. Kliiniline raviefekt on parem vorreldes traditsioonilise keemiaraviga (47, 48).
Inimese immuunsiisteem méngib kasvaja arengus olulist rolli. Kasvajarakud on

voimelised genereerima inhibeerivaid signaale, mis toob kaasa immuunrakkude funktsiooni
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hdirumise ja rakusurma. Immuunravi korral blokeerivad antikehad kasvaja mikrokeskkonnas
nii immuunrakkude kui ka kasvajarakkude pinnal olevaid inhibeerivaid retseptoreid ehk

immuunkontrollpunkte, suunates inimese enda immuunsiisteemi kasvajarakke hévitama (49,

50).

Eeltoodud kirjanduse iilevaatest ilmneb, et kopsuvdhi haigestumuses, diagnostikas ja
kasutatavates ravimeetodites on toimunud olulisi muutusi. Kédesolev magistritoé keskendub
kirurgiliselt ravitud kopsuvihiga patsientidele. Kuigi ka Eesti kliinilises praktikas on tdheldatud
muutusi nii ravitavate patsientide, vdhivormide kui kasutatavate operatsioonimeetodite osas, ei

ole neid seni analiiisitud.
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3. EESMARGID

Uurimisto0 eesmdrk oli kirjeldada muutusi kopsuvdhi kirurgilises ravis Eestis aastatel

2000-2015.

Uuringu alacesmérgid:

1. kirjeldada kirurgiliselt ravitud kopsuvihi patsientide soolist ja vanuselist koosseisu,
kasvaja morfoloogilist tiilipi ja levikut ning kirurgilises ravis kasutatud juurdepéésuteed
ja operatsioonimahtu;

2. vorrelda kirurgiliselt ravitud kopsuvdhi patsientide soolist ja vanuselist ning véhi
morfoloogilist jaotust kdigi samal perioodil kopsuvéhki haigestunud patsientidega ning

analitisida eelnimetatud tunnuste vahelisi seoseid.
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4. MATERJAL JA METOODIKA

4.1. Uuritavad

Uuringus vdeti vaatluse alla perioodil 01.01.2000-31.12.2015 Eestis kopsuvéhi tottu

kirurgiliselt ravitud ja koik kopsuvéhi diagnoosi saanud patsiendid.
4.2. Andmeallikad ja -tootlus

Magistritooks kasutati Tartu Ulikooli Kliinikumi ja Pohja-Eesti Regionaalhaigla
haiguslugudest ja Eesti Véhiregistrist kogutud andmeid.
Haiguslugudest koguti kirurgiliselt ravitud kopsuviahi haigete kohta jargmiseid andmeid:

e patsiendi nimi, isikukood, vanus, sugu;

¢ haigusloo number, operatsiooni kuupéev, haiglast véljakirjutamise péev;

e kasvaja levik TNM-klassifikatsiooni kohaselt, staadium, kehapool, algkolde 1dbimoot
ja morfoloogiline vorm (adenokartsinoom, lamerakuline, suurerakuline vihk,
vidikerakuline vahk, kartsinoid voi muu);

e operatsioonimaht ja juurdepdisutee;

e korduv operatsioon, surm haiglas viibimise ajal.

Vihiregistrist koguti kdigi kopsuvihi (diagnoosikood rahvusvahelise haiguste klassifikatsiooni
10. versioon - RHK-10 jédrgi C34) esmasjuhtude kohta jargmised andmed:

e patsiendi nimi, isikukood, vanus, sugu;

e kopsuvihi diagnoosimise kuupiev;

e kasvaja levik TNM-klassifikatsiooni kohaselt, staadium, kehapool, algkolde diameeter,
morfoloogiline vorm;

e kirurgilise ravi teostanud tervishoiuasutus, kirurgilise ravi kuupdev ja operatsiooni
nimetus;

e lisaks kirurgilisele ravile kopsuvédhi muu ravi (keemiaravi, kiiritusravi ja muu) ning
selle teostanud tervishoiuasutus;

e surma kuupiev.
Uuringuandmete andmebaasi koostasid ja erinevate andmeallikate andmepéringud valmistasid

ette dr T. Laisaar ja K.-T. Laisaar. Haiguslugudest kogusid Tartu Ulikooli Kliinikumis andmed
dr B. Sarana ja dr T. Laisaar ning Pohja-Eesti Regionaalhaiglas dr I. Almre ja magistrant L.
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Lelebina. Uuringuandmed linkis dr. T. Laisaar. Andmed puhastasid dr T. Laisaar ja L. Lelebina

ning andmeanaliilisi teostas L. Lelebina.

4.3. Toos kasutatud tunnused

To6s kasutati kopsuvéhi kirurgilises ravis toimunud muutuste hindamiseks jargmisi tunnuseid:
kirurgiliselt ravitud kopsuvéhi patsiendi sugu ja vanus; kopsuvihi algkolde kehapool, 1abimdat,
morfoloogiline vorm ning véhi levik TNM-klassifikatsiooni jargi; operatsiooni juurdepddsutee
ja operatsioonimaht ning operatsiooni teostamise aeg.

Kuigi kopsuvihi levikut kirjeldavad eelkdige TNM-klassifikatsioon ja selle pohjal
méadratud staadium, ei ole staadiumi tunnust antud t66s kasutatud, kuna aastal 2011 toimus
tileminek TNM-klassifikatsiooni 6. versioonilt 7. versioonile, mille kdigus muutus peamiselt
kasvaja algkolde (T-komponendi) kirjeldamine (tabel 1). T-komponendi asemel on vaadatud
kasvaja 1abimdotu kui peamist T-komponenti miératlevat tunnust. Lisaks kirjeldavad selles
to0s kasvaja levikut tabelis 5 esitatud TNM-klassifikatsiooni N- ja M-komponent, mis on

klassifikatsiooni mdlemas versioonis sarnased.

Vihi diagnoosi aeg — kopsuvéhi diagnoosimise kuupédev vahiregistrile esitatud véhiteatisel.
T66s on diagnoosi aeg esitatud aasta tdpsusega.

Sugu — mees/naine. Andmete aluseks oli tervishoiutdotaja poolt haiguslukku soo kohta tehtud
marge ning Eesti Vihiregistrisse esitatud andmepéringule vastusena saadud soo andmed.
Vanus — patsiendi vanus operatsiooni ajal. Algandmestik hdolmab 10-89-aastaseid isikuid.
Esialgu jagati uuritavad 10-aastastesse vanuserithmadesse, kuid nooremates vanuserithmades
oli uuritavate arv viga vidike ning kéesoleva t60 andmeanaliiiisiks jagati isikud
vanuserithmadesse jargnevalt: vanus kuni 49, 50-59, 60—69, 70—79 ja 80 v0i enam aastat.
Vihi algkolde kehapool — vastavalt kolde paiknemisele vasak/parem/bilateraalne.

Vihi algkolde 1ibimdot — kédesolevas to0s jagati algkolded kopsuvdhi TNM-klassifikatsioonis
kasutatava T-komponendi jaotusega haakuvalt jargmistesse kategooriatesse: <3 cm, 3,1-5 cm,
5,1-7 cm ning > 7 cm.

TNM-Kklassifikatsiooni N-komponent — kidesolevas t60s jagatud kolme kategooriasse: NO, N1
jaN2-3. N2 ja N3 levikuga vdhijuhud on kokku voetud seetdttu, et iildiselt sellise leviku korral
kirurgilist ravi ei rakendata ning selliseid juhte oli kirurgiliselt ravitud patsientide hulgas véhe.
TNM-klassifikatsiooni M-komponent — jagatud vastavalt TNM-klassifikatsioonile kahte
kategooriasse: MO ja M1.

21



Vihi morfoloogiline vorm jagati jirgmistesse kategooriatesse: adenokartsinoom lamerakuline
vihk, suurerakuline vidhk, viikerakuline vihk, kartsinoid ning muu, millega vdeti kokku
iilejdénud harvem esinevad vahivormid.
Juurdepéisutee — operatsioonil kasutatud 10plik juurdepdisutee. Algandmestik sisaldas nelja
erinevat juurdepddsutee varianti (torakatoomia, sternotoomia, cVATS jauVATS). cVATS (ingl
conventional VATS) korral tehakse kaks vdi enam nahaldiget, uWATS (ingl uniportal VATS)
korral iks nahaldige. Kéesolevas to0s jagati juurdepdisutee tunnus kahte kategooriasse — nn
avatud  operatsioonide  juurdepddsuteed  (torakotoomia ja  sternotoomia) ning
minimaalinvasiivsete operatsioonide juurdepddsuteed (cVATS ja uVATS). Loplik
juurdepddsutee tdhendas seda, et operatsiooni kéigus voidi vajadusel minimaalinvasiivselt
operatsioonimeetodilt minna iile avatud meetodile.
Operatsioonimaht tihistas kirurgilises ravis kasutatud kopsuresektsiooni ulatust: algandmetes
oli eraldi vélja toodud proovitorakatoomia, atiilipiline resektsioon, segmentektoomia (sh
lingulektoomia), lobektoomia, bilobektoomia, pulmonektoomia, mansettsegmentektoomia,
mansettlobektoomia, mansettbilobektoomia ja mansettpulmonektoomia.

Kéesolevas t00s vaadati operatsioonimahtu kahest vaatenurgast. Esmalt jagati

operatsioonimahud vastavalt kopsuresektsiooni ulatusele jargmiselt:

segmentektoomia (segmentektoomia ja mansettsegmentektoomia),
- lobektoomia (lobektoomia, mansettlobektoomia ja lobektoomia koos atiiiipilise
resektsiooniga),
- Dbilolobektoomia (biolobektoomia ja mansettbilobektoomia),
- pulmonektoomia (pulmonektoomia ja mansettpulmonektoomia)
ning muutmata jdid algsed kategooriad bronhi resektsioon, atiiiipiline resektsioon ja
proovitorakotoomia.
Seejdrel kategoriseeriti operatsioonimahud vastavalt operatsioonitehnikale jargmiselt:
- anatoomilised resektsioonid (segmentektoomia, lobektoomia, lobektoomia koos
atiitipilise resektsiooniga, bilobektoomia ja pulmonektoomia),
- mansettresektsioonid (bronhi resektsioon, mansettsegmentektoomia, -lobektoomia, -
bilobektoomia ja -pulmonektoomia),

- atiilipilised resektsioonid.

Operatsiooni aeg — mille aluseks oli esimese operatsiooni kuupdev. T0s esitati operatsiooni
aeg aasta tapsusega.
Uuringuperiood algas 2000. aastaga, sest varasema perioodi kohta ei olnud iihes kahest

haiglast (PERHis) andmed kopsuvéhi kirurgilise ravi kohta kittesaadavad. Uuringuperiood
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1oppes 2015. aastaga, mis oli kéesoleva t66 tegemise ajal viimane aasta, mille kohta oli
Vihiregistrist voimalik saada andmeid kopsuvihki haigestunute kohta. Kédesolevas t6ds jagati
kogu uuringuperiood neljaks vordseks ajaperioodiks — vastavalt 2000—2003, 2004—2007,
2008—2011 ja 2012—-2015.

4.4. Too0 eetilised ja andmekaitse aspektid

Kéesoleva t60 aluseks oleva kopsuvidhi tottu kirurgiliselt ravitud patsientide isikustatud
andmetel pdhineva teadusprojekti lidbiviimiseks taotleti Tartu Ulikooli inimuuringute eetika
komitee kooskodlastus (protokoll nr. 271/T-10, 19.06.2017) ning Andmekaitse Inspektsiooni
luba uuritavate (andmesubjektide) ndusolekuta isikuandmete to6tlemiseks (otsus nr. 2.2-/17/36,
05.09.2017). To66 autor osales eetikakomiteele esitatud taotluse koostamisel ning andmete
kogumisel {iihe uuringuhaigla (PERH) haiguslugudest. Uuringuandmete kogumiseks
uuritavatega iihendust ei voetud. Andmete analiilisiks viidi koigist andmeallikaist parinevad

andmed isikustamata kujule.

4.5. Andmeanaliiiis

Uuritud patsientide, neil esinenud kopsuvéhi ning kopsuvidhi raviks tehtud operatsioonide
kirjeldamiseks kasutati sagedustabeleid 4-aastaste perioodide kaupa kogu uurimisperioodi
viltel. Uurimisperioodi jooksul toimunud muutuste (trendi) olulisust hinnati hii-ruut trenditesti
abil. Seejérel vorreldi kirurgiliselt ravitud kopsuvihijuhte (haiglaandmete pohjal) kdigi samas
ajavahemikus ravitud kopsuvahijuhtudega (Vihiregistri andmete pdhjal) soo, vanuse ja kasvaja
morfoloogilise vormi alusel. Statistiliselt oluliseks loeti olulisusetdenéosust p < 0,05.
Andemete analiilisiks kasutati statistikatarkara STATA (versioon 14.2), R 3.3.2 - The R

Foundation of Statistical Computing ja tabelarvutustarkvara Microsoft Excel 2016.
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5. TULEMUSED

5.1. Muutused kirurgiliselt ravitud kopsuviihi patsientide soolises ja

vanuselises koosseisus

Aastail 2000—2015 raviti Eestis kirurgiliselt 2075 kopsuvidhiga patsienti (tabel 2). Vorreldes
uuringuperioodi algusega (2000—2003) oli uuringuperioodi 16puks (2012—2015) kirurgiliselt
ravitud kopsuvéhi patsientide arv suurenenud 60% vorra. Kdigist opereerituist olid 1582 mehed
ja 493 naised, kusjuures naiste osakaal uuringuperioodi jooksul suurenes. Kui aastatel 2000—
2003 moodustasid koigist kirurgiliselt ravitud patsientidest naised 18%, siis aastatel 20122015
oli naiste osakaal tdusnud juba 31%-ni.

Aastatega on vihenenud nooremate (kuni 59-aastaste) patsientide osakaal. Vanematest
vanuseriihmadest on koige enam tdusnud (neljakordistunud) 80-aastaste ja vanemate
patsientide osakaal. Uuringuperioodi viltel on kodigi kopsuvihiga patsientide kui ka kirurgiliselt

ravitud patsientide keskmine vanus olnud kasvutrendiga (joonis 1).

Tabel 2. Kirurgiliselt ravitud kopsuvihi patsientide vanuseline ja sooline jaotus (N, %) Eestis

aastatel 2000-2015

2000-2003  2004-2007 2008-2011 2012-2015 Kokku
Vanus N % N % N % N % N %
kuni 49 41 10 35 8 32 6 25 4 133 6
50 kuni 59 95 24 115 25 129 22 92 14 431 21
60 kuni 69 150 38 183 39 222 39 255 40 810 39
70 kuni 79 105 26 121 26 166 29 212 33 604 29
> 80 7 2 12 3 26 5 52 8 97 5
Sugu
mees 325 82 369 79 451 78 437 69 1582 76
naine 73 18 97 21 124 22 199 31 493 24
Kokku 3908 100 466 100 575 100 636 100 2075 100
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Joonis 1. Kdigi kopsuvéhi diagnoosi saanud ja kopsuvihi tottu kirurgiliselt ravitud patsientide
keskmise vanuse trendid ja usaldusintervallid Eestis aastail 2000-2015.
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5.2. Muutused kasvaja morfoloogias ja levikus ning kirurgilises

ravis kasutatud juurdepiisutees ja operatsioonimahus

Uuringuperioodil opereeriti sagedamini parempoolset kopsuvdhki. Kahel korral raviti
kirurgiliselt sama hospitaliseerimise jooksul kahepoolset kopsuvihki (tabel 3). Aastate jooksul
olulist muutust ei ole toimunud.

Tabel 3. Kasvaja algkolde lokalisatsiooni jaotus (N, %) kirurgiliselt ravitud kopsuvéhi patsientidel
Eestis aastatel 2000-2015

2000-2003  2004-2007 2008-2011 20122015 Kokku
Kehapool N % N % N % N % N %
bilat* 0 0 0 0 1 0 0 0 1 0,05
parem 230 58 261 56 295 51 365 57 1151 55,47
vasak 168 42 205 44 279 49 271 43 923 4448
Kokku 398 100 466 100 575 100 636 100 2075 100

*sama hospitaliseerimise jooksul opereeritud kahepoolset kopsuvéhki

Kui uuringuperioodi alguses kasutati juurdepddsuteena torakatoomiat vOi sternotoomiat pea
koigi kirurgiliselt ravitud patsientide puhul, siis uuringuperioodi 16puks iiksnes pooltel juhtudel,
asendudes jark-jargult VATSiga (tabel 4).

Tabel 4. Juurdepiisutee jaotus (N, %) kirurgiliselt ravitud kopsuvédhi patsientidel Eestis aastatel
2000-2015

2000-2003  2004-2007 2008-2011 2012-2015 Kokku
Juurdepéiis N % N % N % N % N %
T&S* 395 99 441 95 489 85 349 55 1674 81
VATS** 3 1 25 5 86 15 287 45 401 19
Kokku 3908 100 466 100 575 100 636 100 2075 100

* torakatoomia vOi sternotoomia
** cVATS voi uVATS

Joonisel 2 on kirjeldatud kirurgiliselt ravitud patsientidel kasutatud juurdepddsuteed aastate
kaupa. Kuigi moned atiitipilised resektsioonid olid juba enne uuringuperioodi algust tehtud
VATS meetodiga, siis 2000. ja 2001. aastal {ihtegi sellist operatsiooni ei toimunud. Tartus tehti
kopsuvihi tottu esimene VATS lobektoomia 2006. aastal ja Tallinnas aastal 2010. Viimase viie
aasta jooksul on toimunud kiire VATS juurdepdisutee osakaalu tdus ning 2015. aastal iiletas

VATSide arv esmakordselt torakotoomiate arvu.
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Joonis 2. Kopsuvéhi tottu kirurgiliselt ravitud patsientide jaotus juurdepidisutee jargi Eestis
aastatel 2000-2015.

TNM-klassifikatsiooni N- ja M-komponendi jaotuses uuringuperioodil olulisi muutusi ei
toimunud (tabel 5). Info puudus N-komponendi puhul 26 patsiendil ja M-komponendi puhul 32
patsiendil. Uuringuperioodi jooksul kirurgiliselt ravitud 2075 patsiendist puudus info kasvaja
diameetri kohta 42 patsiendil. Alates 2000. aastast on selgelt ndha viiksemamddduliste (< 3
cm) kasvajate osakaalu tousu. Poole vorra on vihenenud iile 7 cm kasvajate osakaal, kuigi
nende kasvajate absoluutarv on jidnud samaks. Teistes 1abimdddu kategooriates olulisi muutusi
toimunud ei ole (tabel 6).

Tabel 5. TNM-klassifikatsiooni N- ja M-komponendi jaotus (N, %) kirurgiliselt ravitud
kopsuvihi patsientidel Eestis aastatel 2000—2015

2000-2003  2004-2007  2008-2011  2012-2015 Kokku

Tunnus N N % N % N % N % N %
NO 253 67 329 71 376 66 486 76 1444 70
N1 55 14 53 12 101 18 81 13 290 14
N2-3 72 19 79 17 95 17 69 11 315 15
Kokku 380 100 461 100 572 100 636 100 2049 100
Tunnus M

MO 352 95 449 97 547 95 619 97 1967 96
M1 19 5 14 3 26 5 17 3 76 4
Kokku 371 100 463 100 573 100 636 100 2043 100
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Tabel 6. Kasvaja algkolde 14bimdddu jaotus (N, %) kirurgiliselt ravitud kopsuvéhi patsientidel

Eestis aastatel 20002015

2000-2003 2004-2007 2008-2011 2012-2015 Kokku
Kasvaja dm N % N % N % N % N %
<3cm 147 39 190 42 276 49 337 53 950 47
3,1 kuni 5 cm 123 32 153 34 188 33 182 29 646 32
5,1 kuni 7 cm 63 17 68 15 73 13 75 12 279 14
>7 cm 46 12 42 9 30 5 40 6 158 8
Kokku 379 100 453 100 567 100 634 100 2033 100

Uuringuperioodi jooksul on lobektoomiate arv rohkem kui kahekordistunud ja nende osakaal
on tdusnud 53%-1t 76%-ni. Samas on pulmonektoomiate arv vdhenenud poole vorra. Samuti on
vihenenud ka proovitorakatoomiate arv, mis viimasel ajaperioodil moodustasid vaid 1% (tabel
7). Kahekordistunud on ka mansettresektsioonide osakaal, mis on tousnud 4%-1t 8%-ni.

Tabel 7. Operatsioonimahtude jaotus (N, %) kirurgiliselt ravitud kopsuvihi
patsientidel Eestis aastatel 2000-2015

2000-2003 2004-2007 2008-2011 2012-2015  Kokku

Opimaht (1) N % N % N % N % N %
bronhi resektsioon 1 0 0 0 0 0 1 0 2 0
atiitipiline resektsioon 19 5 29 6 47 8 45 7 140 7
segmentektoomia 6 2 12 3 22 4 18 3 58 3
lobektoomia 210 53 303 65 368 64 482 76 1363 66
bilobektoomia 28 7 40 9 49 9 27 4 144 7
pulmonektoomia 112 28 72 15 79 14 54 8 317 15
proovitorakotoomia 22 6 10 2 10 2 9 1 51 2
Kokku 398 100 466 100 575 100 636 100 2075 100
Opimaht (2)

atiitipiline resektsioon 19 5 29 6 47 &8 45 7 140 7
anatoomilise

kopsuresektsioonid 340 85 392 84 454 79 530 83 1716 83
mansettresektsioonid 17 4 35 8 64 11 52 8 168 8
proovitorakotoomia 22 6 10 2 10 2 9 1 51 2
Kokku 398 100 466 100 575 100 636 100 2075 100

Kogu uuringuperioodi véltel kokku esines kirurgiliselt ravitud kopsuvihijuhtude seas kdige
rohkem lamerakulist kopsuvdhki (50% opereeritutest). Samas on aastate Idikes
markimisvéérselt suurenenud nii adenokartsinoomide arv kui osakaal — 23%-I1t koguni 43%-le
(tabel 8). Lamerakulise kartsinoomi tottu opereeritud patsientide arv on piisinud stabiilsena,

kuid osakaal opereeritute hulgas on langenud.
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Tabel 8. Kasvaja morfoloogiliste vormide jaotus (N, %) kirurgiliselt ravitud kopsuvihi
patsientidel Eestis aastatel 2000-2015

2000- 2004—- 2008- 2012

2003 2007 2011 2015 Kokku
Morfoloogiline vorm N % N % N % N % N %
lamerakuline viahk 243 61 250 54 295 51 251 40 1039 50
adenokartsinoom 92 23 149 32 192 33 272 43 705 34
suurerakuline vahk 20 5 24 5 35 6 26 4 105 5
viaikerakuline viahk 11 3 13 3 9 2 22 3 55 3
kartsinoid 23 6 17 4 16 3 32 5 88 4
muu 8 2 13 3 28 5 32 5 81 4
Kokku 397 100 466 100 575 100 635 100 2073 100

Kui kopsuvihi patsientide arv Eestis ei ole uuringuperioodi jooksul oluliselt muutunud
— aastas diagnoositakse ja ravitakse kopsuvihi tottu 700-800 patsienti, siis kopsuvéhi tdttu
kirurgiliselt ravitute arv on uuringuperioodi algusega vdorreldes tdnaseks suurenenud iile 1,5
korra.

Hinnates kopsuvihi patsientide soolisi muutusi Eestis alates 2000. aastast, on niha, et
naiste osakaal on suurenenud nii kdigi kopsuvéhki haigestunud patsientide kui kopsuvéhi tdttu
kirurgiliselt ravitud patsientide seas (tabel 9). Mérgatavam on muutus eelkdige viimastel
aastatel (2012—2015 vdrreldes 2008—2011).

Samuti on aja jooksul muutunud patsientide vanuseline koosseis. Enam kui
kahekordistunud on kdige vanemasse vanuserithma (80 vdi enam aastat) kuuluvate kopsuvéhi
patsientide arv ja osakaal. Samas kirurgiliselt ravitute hulgas on vanima vanuserithma osakaal
vorreldes uuringuperioodi algusega koguni neljakordistunud — 2%-1t 8%-le. Nooremate (kuni
59-aastaste) patsientide osakaal on alates 2000. aastast vihenenud nii kodigi kui ka kirurgiliselt
ravitud kopsuvéhi patsientide seas (tabel 9).

Viéhi morfoloogilise vormi osas on uuringuperioodil nii kdigi kopsuvihi patsientide kui
ka kopsuvihi tottu kirurgiliselt ravitud patsientide seas ndha adenokartsinoomi juhtude arvu ja
osakaalu tdus ning lamerakulise véhi juhtude arvu ja osakaalu langus. Samas kopsuvihi
morfoloogiline vorm on Vihiregistri andmetes tidpsustamata ligi kolmandikul kdigist
patsientidest.

Uuringuperioodi jooksul {iks suurimaid muutusi on toimunud adenokartsinoomi
osakaalus. Joonisel 3 on kirjeldatud adenokartsinoomi osakaalu muutusi meestel ja naistel
erinevates vanuseriihmades uuringuperioodi véltel ning seda nii kopsuvéhi tdttu kirurgiliselt
ravitute seas (vasakpoolne veerg) kui kdigi kopsuvéhi diagnoosi saanute seas (parempoolne
veerg). Statistiliselt oluline muutus on toimunud kirurgiliselt ravitud meeste kdikides

vanuseriihmades v.a 80-aastased ja vanemad. Samas kdigi kopsuvihiga patsientide seas on
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statistiliselt oluline muutus toimunud koigis vanuseriihmades nii meestel kui naistel, v.a kuni

49-aastaste naiste seas. Statistiliselt oluline erinevus p-véértustel tdhistatud térniga.
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Tabel 9. Kdigi kopsuvihi juhtude (Vahiregistri andmetel) ja kirurgiliselt ravitud patsientide (haiglaandmetel) jaotus (N, %) soo, vanuse ja

kasvaja morfoloogilise vormi alusel Eestis aastatel 2000—2015

2000-2003 2004-2007 2008-2011 2012-2015 Kokku
o Kirurg. . Kirurg. . Kirurg. . Kirurg. . Kirurg.

Kaik ravitud{%l< Kaik ravitudg* Kaik ravitud%l< Kaik ravitud%l< Kaik ravitud%‘
Sugu
mees (%) 2447 (80) 325(82) 2427 (79) 369 (79) 2348 (77) 451 (78) 2400 (73) 437(69) 9622 (77) 1582 (76)
naine (%) 595 (20) 73 (18) 659 (21) 97 (21) 701 (23) 124 (22) 906 (27) 199 (31) 2861 (23) 493 (24)
Vanus
Keskmine 66 63 67 63 68 65 69 67 68 65
(min—-max) (21-102) (21-86) (22-94) (22-86) (17-97) (17-86) (26-96) (10-89) (17-102) (10-89)
<49 (%) 169 (6) 41 (10) 117 (4) 35 (8) 101 (3) 32 (6) 93 (3) 25 (4) 480 (4) 133 (6)
50-59 (%) 548 (18) 95 (24) 548 (18) 115 (25) 488(16) 129 (22) 440 (13) 92 (14) 2024 (16) 431 (21)
60—69 (%) 1044 (34) 150 (38) 1062 (34) 183 (39) 978 (32) 222 (39) 1099 (33) 255(49) 4183 (34) 810 (39)
70—79 (%) 1067 (35) 105 (26) 1031 (33) 121 (26) 1053 (35) 166 (29) 1135 (34) 212 (33) 4286 (34) 604 (29)
80+ (%) 214 (7) 7 (2) 328(11) 12 (3) 429(14) 26 (5) 539(16) 52 (8) 1510(12) 97 (5)
Morfoloogiline vorm
lamerakuline (%) 992 (33) 243 (61) 963 (31) 250 (54) 888 (29) 295 (51) 879 (27) 251 (40) 3722 (30) 1039 (50)
adenokartsinoom (%) 337 (11) 92 (23) 402(13) 149 (32)  538(18) 192 (33) 791 (24) 272 (43) 2068 (17) 705 (34)
suurerakuline (%) 69 (2) 20 (5) 117 (4) 24 (5) 102 (3) 35 (6) 71 (2) 26 (4) 359 (3) 105 (5)
vaikerakk (%) 481 (16) 11(3) 440(14) 13 3) 377(12) 9 (2) 425(13) 22 (3) 1723 (14) 55 (3)
kartsinoid (%) 23 (1) 23 (6) 23 (D 17 (4) 22 (1) 16 (3) 42 (1) 32 (%) 110 (1) 88 (4)
muu (%) 80 (3) 8(2) 75 (2) 13 (3) 105 (3) 28 (5) 105 (3) 32 (5) 365 (3) 81 (4)
tdpsustamata (%) 1060 (35) 1(0) 1066 (35) 0 (0) 1017 (33) 0 (0) 993 (30) 1 (0) 4136(33) 2 (0)
Kokku 3042 398 3086 466 3049 575 3306 636 12483 2075

* Kirurgiliselt ravitud patsiendid
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Joonis 3. Adenokartsinoomi esinemine kirurgiliselt ravitud patsientide (vasakpoolne veerg) ja
koigi kopsuvihijuhtude (parempoolne veerg) seas Eestis aastatel 2000—2015.
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6. ARUTELU

Uurimistd0 raames analiiiisiti kopsuvéhi kirurgilise ravi trende Eestis ajavahemikul 2000-2015.

Kirurgiliselt ravitud patsientide keskmine vanus on kogu uuringuperioodi jooksul olnud
tousutrendiga. Sama trendi on ndha ka Véhiregistri andmetest kdikide kopsuvéhiga patsientide
keskmise vanuse kohta. Sarnasele tulemusele on joudnud ka Aareleid kaasuurijatega (51).
Kirurgiliselt ravitud patsientide hulgas on keskmise vanuse tous kiirem, mille pohjuseks on
tiheltpoolt kopsuvéhki haigestumise tdus vanemaealiste hulgas aga teiselt poolt ka iiha
vanemate patsientide aktsepteerimine kirurgiliseks raviks. Kirurgiliselt ravitute hulgas on
markimisvaarselt tousnud just lile 70-aastaste patsientide osakaal; iile 80-aastaste osakaal on
isegi neljakordistunud.

Uuringuperioodi jooksul on tdusnud nii kirurgiliselt ravitud meeste kui naiste arv,
sealjuures on naiste arvu tdus olnud mérkimisvédrselt kiirem, mistdttu on tdusnud ka naiste
osakaal kirurgiliselt ravitud patsientide hulgas. Siiski on kirurgiliselt ravitud patsientide hulgas
endiselt rohkem mehi kui naisi. Nagu ka antud uuringu tulemustest ndha on tdheldatud
enamikus Euroopa riikides kopsuvéhki haigestumise suurenemist naiste seas, vélja arvatud
Uhendkuningriikides, kus viimase kolme aastakiimne jooksul on haigestumus kopsuvihki
noorte naiste seas langustrendiga (52). Uuringud on ndidanud, et mdned Pohja-Euroopa riigid
on suutnud markimisvaarselt vihendada nii meeste kui naiste suitsetamist, mis on nendes
riikides vahendanud kopsuvihi haigestumust mone aastakiimne jooksul (52, 53). Paljud teised
suure sissetulekuga riigid on samuti tdheldanud meeste suitsetamise esinemissageduse
markimisvidrset vdhenemist, kuid naiste suitsetamine on viimasel ajal vdhenenud
tagasihoidlikult (54). Sellest tulenevalt on riikides toimunud meeste kopsuvéhki haigestumuses
mirkimisvdirne vahenemine, kuid naiste osakaal on endiselt suurenenud (55), mida on samuti
ndha antud uuringu kirurgiliselt ravitud patsientide seas, kus meeste osakaal viheneb ning
naiste osakaal suureneb.

Teadaolevalt on parema kopsu vihk sagedasem kui vasaku kopsu véhk (56). Sellest
tulenevalt on rohkem ka parema kopsu vihiga patsiente kirurgiliselt ravitud patsientide hulgas.
Uuringuperioodi jooksul olulisi muutusi ei ole toimunud.

Uha enam arenevate ja uute diagnostiliste meetodite kasutuselevdtuga suudetakse
kopsuvdhki diagnoosida sagedamini varases staadiumis, mida nditab ka viikeste
kopsukasvajate (< 3 cm) arvu ja osakaalu tdus uuringuperioodi viltel. Seega on kirurgiliselt
ravitud patsientide arvu kasv toimunud peamiselt viikeste kopsukasvajatega patsientide arvelt.

Uuringuperioodi 16 aasta jooksul on adenokartsinoomi tdttu kirurgiliselt ravitud

patsientide osakaal tousnud ning vahetanud koha lamerakulise kopsuvidhiga. Kui
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uuringuperioodi alguses raviti enam lamerakulist kopsuvahki siis uuringuperioodi 10puks on
kdige enam kirurgiliselt ravitud kopsuvdhk adenokartsinoom. Muutus on toimunud
adenokartsinoomiga patsientide arvu olulise tdusu tdttu, samas kui lamerakulise vihiga
patsientide arv on piisinud l4bi aastate stabiilsena. Sarnased trendid on tdheldatavad ka
Vihiregistri andmetel kdigi Eestis diagnoositud kopsuvéhkide osas. Tdpsemat vordlust takistab
asjaolu, et Vihiregistri andmetes puudub vihi morfoloogiline vorm 30% juhtudest. Kirurgiliselt
ravitud adenokartsinoomiga patsientide arvu tdus on toimunud peamiselt meeste arvelt (joonis
3). Varasemad uuringud on samuti ndidanud kopsuvihiga patsientide hulgas adenokartsinoomi
sagenemist (57, 58).

Kéesoleva uurimist6d tulemustest selgub, et iiks olulisemaid muutusi kopsuvéhi
kirurgilises ravis on toimunud operatsioonil kasutatud juurdepdisutee valikus. Alates 2011.
aastast on VATS operatsioonide arv kiires kasvutrendis ja vastavalt sellele on torakotoomiate
arv vihenenud. Peamiseks pohjuseks on asjaolu, et kasutusele on voetud VATS lobektoomia
metoodika, mis on minimaalinvasiivne operatsioon. Kuna VATS lobektoomia kasutamisel on
mitmeid eeliseid vorreldes torakatoomiaga on VATS lobektoomia kujunenud uueks standardiks
varajases staadiumis kopsuvidhi kirurgilises ravis. Nimelt on uuringud ndidanud, et VATS
lobektoomia eelisteks on vdhem postoperatiivseid tiisistusi, vdiksem intraoperatiivne
verekaotus, vdhem haavavalu, liihem taastumisaeg ja haiglasviibimise kestvus, parem
kosmeetiline tulemus, madalam postoperatiivne suremus ning parem 5-aasta elulemus (40—42)

Kodige sagedasemaks kopsuresektsiooni mahuks kopsuvéhi korral on uuritavate hulgas
olnud lobektoomia, mida loetakse ka standardiks kopsuvdhi kirurgilises ravis (36).
Uuringuperioodi jooksul on lobektoomiate arv ja osakaal mérkimisvéérselt tdusnud. Vastavalt
on vihenenud pulmonektoomiate arv, mis uuringu viimastel aastatel moodustas vaid 8% koigist
operatsioonidest. Peamiseks pohjuseks on juba eelpool mainitud varases staadiumis
diagnoositud kopsuvihkide osakaalu tdus, mis voimaldab vidiksemamahuliste operatsioonide
labiviimist. Sarnast trendi on kirjeldatud ka varasemates kopsuvihi kirurgilise ravi uuringutes
(38). Pulmonektoomiate arvu vidhenemise teiseks pohjuseks on mansettlobektoomiate
kasutuselevott — nende operatsioonide arv on uuritavate hulgas samuti kasvanud.
Mansettlobektoomia on eelistatud vdiksema arvu tiisistuste tottu, tagades sarnase v0i parema
postoperatiivse elulemuse kopsuvéhi korral (38).

Stabiilselt madal on pilisinud mitteanatoomiliste kopsuresektsioonide osakaal
(atiilipiline resektsioon), moodustades ldbi aastate alla 10% kodigist kopsuresektsioonidest.
Tegemist on enamasti halva kopsufunktsiooniga ja vanemate patsientidega, kellel anatoomiline
kopsuresektsioon on seotud korge operatsiooniriskiga. Siiski ka sellistel patsientidel tuleks

eelistada segmentektoomiat atiitipilisele kopsuresektsioonile (36).
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Kompuutertomograafia kasutuselevott ja laialdasem kéttesaadavus on vdimaldanud
paremat preoperatiivset diagnostikat, mistdttu proovitorakotoomiate arv on pirast uuringu
esimest ajaperioodi oluliselt langenud, moodustades viimasel ajaperioodil vaid 1% kopsuvihi
operatsioonidest.

Kéesolev magistritoo oli esimene uuring, kus analiiiisiti kdiki Eestis kopsuvéhi tottu
kirurgiliselt ravitud patsiente. Uuringu peamiseks tugevuseks on pikk uurimisperiood ja
laialdane hdlmatus (uuringusse kaasati kdik 16 aasta jooksul kirurgiliselt ravitud kopsuvéhiga
patsiendid Eestis). Uuringu ndrkuseks vo0ib pidada retrospektiivset disaini, mistottu tuli
piirduda haigla igapdevatdds kogutud andmetega, mille dokumenteerimine haiguslugudes oli
eelduslikult hea. Kogutud andmed on vordlemisi tdielikud, informatsioon kasvaja
morfoloogilise vormi kohta puudus kahel patsiendil ja kasvaja 1abimdddu andmed 42

patsiendil.

35



7. JARELDUSED

To6 andis pdhjaliku iilevaate aastatel 2000-2015 kirurgilise ravi muutustest Eestis. T60
tulemuste pdhjal voib teha jargmised jareldused:

1. Kirurgiliselt ravitud patsientide arv suurenes uuringuperioodi jooksul 60% vorra. Kuigi
naisi oli kirurgiliselt ravitud patsientide hulgas vdhem kui mehi, suurenes nende osakaal
aastate jooksul oluliselt. Vanuseliselt vdhenesid kirurgiliselt ravitute hulgas alla 50-
aastaste ning suurenesid 70-aastaste ja vanemate patsientide arv ja osakaal. Esikohale
tousid adenokartsinoomid, suurenes viiksemamoddduliste kasvajate osakaal. Kui
uuringuperioodi alguses oli juurdepddsuteeks valdavalt torakatoomia, siis perioodi
10puks kasutati enam kui pooltel juhtudest minimaalinvasiivset torakoskoopilist
juurdepddsuteed (VATS). Markimisvéérselt tdusid lobektoomiate ning vihenesid
pulmonektoomiate arv ja osakaal.

2. Toost selgub, et aastail 2000—2015 suurenes naiste osakaal nii koigi kopsuvéhki
haigestunute kui kopsuvéhi tottu kirurgiliselt ravitud patsientide seas. Samuti muutus
patsientide vanuseline koosseis aja jooksul molemas riihmas. Kdige mérkimisvairsem
oli 80-aastaste ja vanemate patsientide arvu ja osakaalu tous. Morfoloogilise vormi osas
oli uuringuperioodil ndha adenokartsinoomi juhtude arvu ja osakaalu tdusu ning
vastavalt lamerakulise vdhi juhtude arvu ja osakaalu langus nii koigi kopsuvdhki
haigestunute kui kopsuvéhi tottu kirurgiliselt ravitud patsientide seas. Vaadeldes eraldi
mehi ja naisi, selgus, et kirurgiliselt ravitute hulgas oli oluline adenokartsinoomide

osakaalu tous tdheldatav vaid meeste seas.
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Changes in surgical treatment of lung cancer in Estonia in 2000-2015

Liina Lelebina
SUMMARY

Lung cancer is one of the main causes of death caused by malignant tumours. According to the
Estonian Cancer Registry, every year approximately 700—-800 people develop lung cancer in
Estonia, men twice as likely as women.

For this Master’s Thesis were studied changes in surgical treatment of lung cancer in
Estonia in 2000-2015. The aims of the work were (1) to describe the gender and age structure
of all surgically treated lung cancer patients; the morphological type and distribution of the
tumours; surgical access methods and the lung volumes removed; (2) to study the changes in
the proportion of surgically treated patients among all people diagnosed with lung cancer, based
on gender, age and the morphological type of tumour, and to analyse associations between the
above-mentioned characteristics. The 16-year study period was divided into four equal time-
periods: 2000-2003, 2004-2007, 2008-2011 and 2012-2015.

In total, 2075 patients (1582 male, 493 female) from the North Estonia Medical Centre
and Tartu University Hospital were included in this study.

In surgical treatment of patients with lung cancer, during the study period the proportion
of women increased from 18% to 31%. By 2015, the proportion of younger (aged below 60)
patients had decreased and the proportion of patients aged 80 years and older quadrupled,
compared to 2000. Over time, adenocarcinoma became the most frequent morphological form
of lung cancer (replacing squamous cell carcinoma) in both men and women. The proportion
of minimally invasive surgery (VATS) increased significantly — from 1% (in 2000) to 56% (in
2015).

Assessing the gender-related changes in lung cancer in Estonia between 2000 and 2015,
an increase in the proportion of women was detected both among people diagnosed with lung
cancer and in those who underwent surgery for lung cancer. Regarding age, both the number
and proportion of patients in the oldest age group (80 years and older) with lung cancer more
than doubled among people diagnosed with lung cancer and in those who underwent surgery
more than quadrupled. When looking at the morphological form of lung cancer, an increase in
the number and proportion of adenocarcinoma cases was detected among both all people

diagnosed with lung cancer and those treated surgically for it.

In conclusion, although the number of people diagnosed with lung cancer in Estonia

each year has not changed since 2000, the proportion of people receiving surgical treatment has
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increased. Among these patients, the proportion of women and elderly has increased. Also, over
time the proportion of minor tumours and adenocarcinoma among patients treated surgically
for lung cancer has increased. The most important change in surgical approach has been that
while at the beginning of the study period, thoracotomy was the method of choice, within the

16 years it has been gradually replaced by minimally invasive surgery (VATS).

This was the first study in Estonia, providing an overview of lung cancer surgical treatment in

the country since 2000.
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