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Tama opinnaytetyd perustui vuosina 2013-2015 toteutettuun Rokotusosaamisen kou-
lutuskokonaisuus — eli ROKOKO-hankkeeseen. Hankkeen toteuttivat yhteistydssa
Metropolia ja Turun ammattikorkeakoulu, Diakonia-ammattikorkeakoulu ja Terveyden
ja hyvinvoinnin laitos. Tarkoituksena tydssamme meilla oli kuvata kirjallisuuskatsauk-
sen avulla HPV-rokotteen vaikutuksia kohdunkaulan sydvan esiintyvyyteen. Tavoit-
teena on lisata tietoa HPV-rokotteen vaikutuksesta ja merkityksestd kohdunkaulan
syovan ehkaisytydssa seka tuoda esille se, kuinka HPV-rokote on tuonut uuden mah-
dollisuuden kohdunkaulan syévan ja sen esiasteiden ehkaisytyossa.

Opinnaytetydmme toteutettiin kirjallisuuskatsauksena. Se antoi meille mahdollisuuden
koota yhteen jo olemassa olevaa luotettavaa teoriatietoa HPV-rokotteen vaikutuksista
kohdunkaulan syévan esiintyvyyteen ja kuulumisesta kansainvélisesti rokotusohjel-
miin. Vertailimme erilaisia verkko- ja kirjaldhteita kriittisesti koko opinnaytetydproses-
sin ajan. Tuloksia kuvailimme kertomuksellisesti ja kuvioin. Tiedonhakumme ensim-
mainen askel oli tutustua eri tietokantoihin. Paadyimme tiedonhaussa kayttamaan
Cinahl-tietokantaa tutkimusartikkeliemme etsimiseen. Suomenkielisten tutkimusartik-
keleiden puuttuminen toi haasteita tybhdmme, joten paadyimme laajentamaan hakua
kansainvalisiin tutkimusartikkeleihin ja - raportteihin. Opinnaytety6hémme valitsimme
kahdeksan tutkimusartikkelia (n=8). Taman kirjallisuuskatsauksen avulla pyrimme ko-
koamaan ja yhdistimadan tietoa luotettavista lahteistd. Tydssdmme analysoimme
HPV-rokotteen vaikutuksista kohdunkaulan syévan esiintyvyyteen ja sen kuulumista
kansainvalisesti rokotusohjelmiin.

Kirjallisuuskatsaukseen valitsemamme tutkimukset arvioivat, etté rokottamisen avulla
kyetaan ehkaisemaan kohdunkaulan sybvan esiintyvyytta. Tutkimuksiemme mukaan
paras teho rokotteella on, kun se annetaan rokotettavalle tytblle ennen seksuaalisen
aktiivisuuden aloittamista. Paras tapa tutkimuksien mukaan on ehkaista kohdunkaulan
sydpaa yhdistamalla rokottamiseen mukaan myos saanndllinen seulonta elinian ai-
kana, kuin yksind&n pelkka rokottaminen tai seulonta. Pelk&n rokottamisen tuoma teho
oli pelkk&é seulontaa tehokkaampi kohdunkaulan sydvan ehkaisyssa. Rokotteen ole-
tettu teho tutkimuksissa vaihteli 10 vuodesta elinikdiseen. Rokotteita on olemassa kol-
mea erilaista: 2-valenttinen, 4-valenttinen ja 9-valenttinen. 2-valenttisen rokotteen ar-
vioitiin vahentavan kohdunkaulan sy6péatapauksia 76,9 % ja siihen liittyvia kuoleman-
tapauksia 77,9 %. 4-valenttisen rokotteen arvioitiin vahentavan vastaavasti kohdun-
kaulan syopatapauksia 75% ja kuolleisuutta 74%. Luvut 9-valenttisella rokotteella oli-
vat vastaavasti 92% ja 91%.

Avainsanat Kohdunkaulan syopé, papilloomavirusinfektio, HPV-ro-
kote, ehkaisy, tieto
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This thesis work is based on a training project of a vaccination competence so called
ROKOKO project which was put into a practice in 2013 - 2015. The project was car-
ried out in a co-operation between Metropolia University of Applied Sciences, poly-
technic of Turku, Diakonia polytechnic and the National Institute for Health and Wel-
fare. The purpose of our study is to describe the effects of the HPV vaccine in a pre-
vention of cervical cancer in a literature review. The aim is to increase the knowledge
about the impacts of the HPV vaccine and it's meaning and importance in a preven-
tion of a cervical cancer as well as disclose how the HPV vaccine has brought a new
opportunity in a prevention of a cervical cancer and it’s precursors.

Our thesis was conducted as a literature review. It gave us an opportunity to bring
together the existing theory of reliable information about the effects of the HPV vaccine
for the incidence of cervical cancer and it’s belonging to international programs. We
compared a various network and book sources critically during the whole thesis pro-
cess. We described the results narrative and diagrams. The first step was to learn
about information retrieval in different databases. In the information retrieval we ended
up to use Cinahl database for searching for our study articles. The lack of research
articles in Finnish brought some challenges to our work so we decided to expand the
search for international studies and reports. With this literature review we try to collect
and combine information from reliable sources. In our work we analyze the effects of
the HPV vaccine for the incidence of cervical cancer and it's belonging to international
vaccination programs.

The chosen thesis on the literature review estimate that by using vaccination the inci-
dence of cervical cancer can be prevented. According to our studies the best effect of
the vaccine is when given to a girl before her sexual debut. According to the studies
the best way to prevent cervical cancer is by combining vaccination and regular
screening during the lifetime than the vaccination or screening alone. The vaccination
alone was more effective in preventing cervical cancer than the screening alone. The
putative vaccine efficacy in studies ranged from 10 years to life long. There are three
different types of vaccines: 2-valent, 4-valent and 9-valent vaccines. 2-valent vaccine
was estimated to reduce cervical cancer cases 76,9% and related deaths 77,9%.
There 4-valent vaccine was estimated to reduce cervical cases by 75% and mortality
by 74%. The figures for 9-valent vaccine were respectively 92% and 91%.

Keywords Cervical cancer, papillomavirus infection, HPV — vac-
cine, prevention, information
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1 Johdanto

Terveydenhuollon maailmanlaajuisiin ja merkittavimpiin keksintdihin kuuluu rokottami-
nen. Parhaimmillaan rokottamisen avulla voidaan havittdéa maapallolta kokonainen tauti.
Esimerkki tastd on isorokko, joka julistettiin kansainvalisesti havitetyksi vuonna 1980.
Rokottaminen on turvallinen tapa ehkaistéa monia eri tauteja, ja onkin tarkeaa, etta hen-

kilo saa rokotteet suositeltujen aikojen puitteissa.

Suomessa ensimmaiset rokotteet tulisi antaa jo vauvaiassa. Suomessa kaikkien lasten
terveydenhuoltopalveluihin kuuluu kansallisen rokotusohjelman mukaiset rokotteet. Oh-
jelman tavoite on tehda suomalaiset vastustuskykyisiksi taudinaiheuttajia vastaan. Kan-
sainvalisissa vertailuissa Suomen rokotuskattavuus on erinomainen. Suomessa lakisaa-
teisen rokotuskattavuuden seurannan suorittaa Terveyden- ja hyvinvoinnin laitos. Roko-
tusohjelmaan kuuluvien rokotteiden avulla pyritddn takaamaan riittdva suojateho oike-
aan aikaan, mahdollisimman pienilla rokoteannoksilla seké haittavaikutuksilla. (Anne Ni-
kula 2011; Hermanson, Elina 2012; Rokotteet. 2015).

Naisten syovista maailmanlaajuinen ongelma on kohdunkaulan sydpa, joka aiheuttaa
naisten syovista eniten kuolemia. Eri lahteiden perusteella vuosittain kohdunkaulan syo-
paan kuolee 200 000-275 000 naista ja 454 000-530 000 naiselle todetaan uusia koh-
dunkaulan sydpatapauksia. Kohdunkaulan muutosten eteneminen sydpaasteelle suu-
ressa mittakaavassa estaa ehkaisevan tyon, kuten papilloomavirusinfektiota ehkaisevan
HPV-rokotteen ja kohdunkaulan muutosten sdanndéllisen seurannan avulla. (Joensuu,
Heikki — Jyrkki®, Sirkka — Kellokumpu-Lehtinen, Pirkko-Liisa — Kouri, Markku — Roberts,
Peter J. - Teppo, Lyly (toim.): 629; Human papilloomavirus (HPV) and cervical cancer
2016.)

HPV-rokote on ollut Suomen kansallisessa rokotusohjelmassa varsin vahan aikaa, joten
tutkimustietoa rokotteen vaikutuksista suomalaisiin tyttdihin ei ole keritty kokoamaan ko-
vin laajasti. HPV-rokote tuli rokotusohjelmaan Suomessa vuoden 2013 marraskuussa.
Useissa maissa HPV-rokote on ollut kauemmin rokotusohjelmassa, joten tutkimuksia ai-
heesta 16ytyy maailmanlaajuisesti. Kuitenkaan HPV-rokote ei kuulu kaikkien maiden ro-
kotusohjelmaan. Pyrimme l6ytamaan tietoa siita, kuinka paljon HPV-rokotteen astumi-
nen rokotusohjelmaan vaikuttaa yleisesti naisten ja kansalaisten terveyteen seka hyvin-

vointiin kohdunkaulan muutosten, syovan esiasteiden ja syovan ehkaisytyossa.
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2 Aiheen tietoperusta

2.1 Papilloomavirusinfektio

HPV eli papilloomavirusinfektio on erittain yleinen virusinfektio. Elamansa aikana kolme
neljasta naisesta saa HPV-infektion. Yleisimmin papilloomavirusinfektion saa 20-25 ik&-
vuoden tienoilla ja infektio tarttuu padasiallisesti sukupuoliteitse. Aiheuttajana on ihmisen
papilloomavirus eli HPV ja siitd on olemassa 1000 erilaista virustyyppia. Kuitenkaan
kaikki papilloomavirusinfektio tyypit eivat aiheuta solumuutoksia. Solumuutoksia aiheut-
tavista ja tunnetuista genitaalialueen 40 erilaisen infektion aiheuttamista muutoksista 14
voivat johtaa syodvan kehittymiseen esiasteiden kautta. Papilloomavirusinfektiot jaetaan
pienen ja suuren riskin infektioihin. Suuren riskin infektioita ovat tyypit 16 ja 18. Sydvan
esiasteen muodostumiseen kuitenkin vaaditaan pitkdaikainen suuren riskin infektio.
Kaikki kohdunkaulan muutokset eivat ole papilloomavirusinfektion aiheuttamia. (Kohdun-

kaulan solumuutokset; Nieminen, Pekka 2013a; Joensuu, Heikki ym. (toim.) 2013: 629.)

Kohdunkaulan syopaan sairastumiseen vaaditaan papilloomavirusinfektio, mutta yksi-
naan se ei johda solun kehittymiseen syopasoluksi. Pidempi ja pysyvampi infektio voi
johtaa infektoituneen solun kontrolloimattomaan jakautumiseen. Yhdessa muiden vaa-
ratekijoiden, kuten diabeteksen, korkean verenpaineen, nuorena aloitettujen yhdyntdjen
ja ylipainon, kanssa solun kontrolloimaton jakautuminen voi johtaa solun kuolematto-
muuteen ja sita kautta mahdollisesti syovan syntymiseen. (Kohdunkaulan, emattimen ja

ulkosynnytinten solumuutokset 2010; Kohdunkaulan solumuutokset; Kohdunkaulan
syopa.)

Papilloomavirusinfektion tartunta-aikaa on mahdotonta maarittaa. Tartunta-aika voi olla
noin 1-8 kuukautta, mutta virus voi olla vuosia piilevan& ihmisen elimistdssa. Yleisimmin
infektio esiintyy silmille ndkymaéattdmina solumuutoksina, jotka voi l6ytya naisilla Papa-
kokeen tai HPV-DNA-testin avulla. LAdkehoitoa papilloomavirusinfektioon ei ole. Useim-
miten elimistén oma puolustusjarjestelmé tuhoaa virukset. Kaikki muutokset kohdun-
kaulassa eivét ole papilloomaviruksen aiheuttamia. Solumuutosten aiheuttamista HPV-
infektioista puolet paranee alle vuodessa ja 90% 2-3 vuodessa. (Kohdunkaulan solu-

muutokset; Nieminen, Pekka 2013a.)
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HPV-infektio on ldhes aina taysin oireeton ja kondyloomat havaitaan usein sattumalta.
Joskus oireet voivat tulla vasta muutaman viikon tai jopa kuukauden kuluttua tartunnan
saamisesta. Tasta johtuen taudin jaljittdminen on haasteellista. Myds useat seksikump-
panit vaikeuttavat jaljittdmistd. Harvinaisissa tapauksissa voi esiintyd intensiivista kuti-
naa ja haavaumia vulvan, esinahan ja perdaukon seudulla. Kyseiset oireet johtuvat
yleensa sekund&ari-infektiosta. Virtsatessa saattaa tuntua kirvelya ja verivirtsaisuutta voi
joskus aiheuttaa syylat virtsaputkessa. Joissakin harvinaisissa tapauksissa infektio voi
esiintya perinteisind kukkakaalimaisina syylina eli kondyloomina. Useimmiten infektio tu-
lee ja paranee taysin huomaamatta. HPV-infektio on yleinen immunosuppressoiduilla
henkil6illd, joiden immuunivastetta on heikennetty ladkityksen avulla. Osa oireista voi
johtua muista samanaikaisista tulehduksista, kuten esimerkiksi hiivasta, herpeksesta tai

klamydiasta. (Nieminen, Pekka 2013a.)

Kohdunkaulan sydvéan esiasteet eli dysplasiat jaectaan WHO:n luokituksen mukaan kol-
meen eri ryhmaan: lieviin (levis), keskivaikeisiin (moderata) ja vaikeisiin (gravis). Syno-
nyymina dysplasioille on kaytetty termia CIN eli cervical intraepithelial neoplasia. CIN 1
ja 2 ovat vastaavia lievélle ja keskivaikeille esiasteille. CIN 3-ryhm&é&n on yhdistetty kaksi
termid, dysplasia gravis ja carcinoma in situ (CIS). Molemmat viittaavat epiteelin vahva-
asteiseen epanormaaliuteen. Dysplasia graviksessa tuma — ja kerrosrakennemuutokset
yltdvat myds epiteelin uloimpaan kolmannekseen. Edella mainituissa tapauksissa rajan-

veto on hyvin haasteellista. (Joensuu, Heikki ym. (toim.) 2013: 630.)

Kohdunkaulan solumuutoksia hoidetaan l6yddsten perusteella. Vahvat ja keskivahvat
infektiot (CIN2 ja CIN3) hoidetaan, mutta lievempia pidetdan seurannassa, silla niilla on
taipumus parantua itsestdaan. Vahvoihin ja keskivahvoihin infektioihin kaytetdan hoito-
muotona LOOP-hoitoa eli sahkdsilmukkahoitoa, jossa kohdun suulta poistetaan pieni
kudospala. Se tapahtuu polikliinisesti paikallispuudutuksessa. Patologi tutkii naytteen ja
vastauksen perusteella suunnitellaan jatkoseuranta, joka voi olla aikataulutettu Papa- tai
kolposkopiaseuranta. Hoidolla ei ole vaikutusta naisen hedelmallisyyteen. (Kohdun-

kaulan solumuutokset; Joensuu, Heikki ym. (toim.) 2013: 630.)



4 (33)

2.2 Kohdunkaulan syopa

Kohdunkaulan syopé on Suomessa kolmanneksi yleisin naisten gynekologinen sy6pa ja
siihen sairastuu vuosittain noin 160 naista. Suomessa ilmaantuvuus on kuitenkin alhai-
nen johtuen hyvasta joukkotarkastuskaytannosta eli Papa-kokeesta ja HPV-DNA-tes-
tistd. Maailmanlaajuisesti tarkasteltuna se on naisten gynekologisista syodvista yleisin.
(Kohdunkaulan sy6pé.) Vuonna 2012 kohdunkaulan syépaan kuoli 266 000 naista. Sai-
rastuneita oli 512 000. 80% sy®patapauksista todettiin kehitysmaissa. Suomessa ennen
seulontojen aloitusta kohdunkaulan syopa oli kolmanneksi yleisin naisilla esiintyvista
sydvista. Seulonnoilla Suomessa yli 80% syOpatapauksista ja kuolemista voidaan estaa,
mutta noin 50 naista kuolee edelleen kohdunkaulan sy6pééan vuosittain. Mikali syopa on
rajoittunut vain kohtuun, on elossa 90% sairastuneista viiden vuoden kuluttua taudin to-

teamisesta. (Kaypa hoito-suositus 2016.)

Kohdunkaulan sydpa saa alkunsa, kun normaalit solut kohdunkaulan limakalvoilla alka-
vat muuttua pahanlaatuisiksi. Esiasteen muuttuminen pahanlaatuiseksi kohdunkaulan
syovaksi kestdaa keskimaarin 10-12 vuotta. (Kaypa hoito-suositus 2016). HPV-tartunta
on keskeinen tekijd kohdunkaulan syovan aiheuttajana. Pelkastdén papilloomavirus ei
pysty aiheuttamaan kohdunkaulan sy6paa. Sen liséksi vaaraa suurentavat useat suku-
puolikumppanit, diabetes, synnyttamattémyys, tupakointi, nuorella ialla aloitetut yhdyn-
nat ja ylipaino. My6s verenpainetaudilla on merkitystd syovan synnyssa. Kaikkia koh-

dunkaulan sy6van aiheuttajia ei tunneta toistaiseksi. (Kohdunkaulan syopa.)

Oireita kohdunkaulan syovéan alkuvaiheessa ei usein ole. Kohdunkaulan syévéan oireita
voi kuitenkin esiintyd, jolloin ne ovat pahanhajuista valkovuotoa, joka voi olla variltdan
ruskehtavaa tai verista, seka verinen vuoto muina ajankohtina kuin kuukautisten aikana.
Yhdynnan jalkeen voi ilmetd verenvuotoa joillakin naisilla. Mikali syopa on edennyt jo
pitkalle, voi oireina olla hydronefroosi eli munuaisaltaan laajentuminen, jossa virtsatiet

menevat tukkoon. TAma voi aiheuttaa kipua lantionpohjassa tai seldasséa. (Kohdunkaulan

syopa.)

Sy6péadiagnoosi perustuu koepalojen ottoon, l&&karin tekem&an gynekologiseen tutki-
mukseen ja erilaisiin kuvantamistutkimuksiin, kuten tietokonetomografiaan ja magneetti-
tutkimukseen, joiden avulla saadaan tietoa sydvan levinneisyydesta. Kohdunkaulan
syopa loydetaan usein koulutetun hoitajan tai laékarin ottamasta irtosolunaytteesta koh-

dunkaulakanavasta, emattimen pohjukasta ja kohdunnupukasta. Irtosolututkimuksessa
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solundytteiden |0ydokset esitetddn Bethesda-luokituksella. Irtosolundytteen on oltava
laadukas ja sita tulee olla riittavasti luotettavaa analysoimista varten. (Docrates; Kaikki
syovasta.)

Kohdunkaulan sydvén yleisin hoitomuoto on kirurgisesti tapahtuva leikkaus. Tahystys on
myds yksi leikkausmuoto. Sairastuneen mahdolliset perussairaudet vaikuttavat siihen
millainen leikkaustapa valitaan. Useissa tapauksissa kohtu joudutaan poistamaan kirur-
gisesti kokonaan. Samalla voidaan poistaa yldosaa emattimesté ja lantiolla sijaitsevat
imusolmukkeet. Nuorille naisille munasarjat sdastetaan ja jatetaan paikoilleen. Trakelek-
tomia eli sdastava leikkaus voidaan tehda poikkeustapauksissa esimerkiksi silloin, kun
syopa on havaittu paikalliseksi tai naisen raskaaksi tulemisen mahdollisuutta ei haluta
sulkea pois. Kirurgiseen leikkaukseen voidaan yhdistaa myos solunsalpaaja, sadehoito
tai yhdistaa nama, jota kutsutaan kemoséadehoidoksi. Sairastuneen yleiskunto sanelee
hoitomuodon huomioiden syévan levinneisyyden. Kun kohdunkaulan sy6pa on levinnyt
pitkalle, kaytetdan hoitomuotoina solunsalpaajia ja sadehoitoa syévan hidastamiseksi ja
oireiden lievittamiseksi. Jo laajalle levinneen kohdunkaulan sydvan ennuste on melko
huono. Esiasteita, jotka esiintyvat vain paikallisesti, voidaan hoitaa muun muassa koh-
dunsuulle tehtavalla sahkdsilmukkahoidolla eli niin kutsutulla Loop-hoidolla. Kuitenkin
kohdunkaulan sydvan hoito riippuu irtosolunaytteiden 16ydoksista ja sita toteutetaan yk-
sil6llisesti. 90% kohdunkaulan sy6paéan sairastuneista on edelleen elossa viiden vuoden
kuluttua, mikali sydopé on havaittu alkuvaiheessa ja se on rajoittunut vain kohtuun eika
ole levinnyt muualle elimistdon metastaaseina eli etapesékkeind. (Kohdunkaulan syopé;
Tiitinen, Aila 2016.)

2.3 Tutkimukset kohdunkaulan muutosten havaitsemiseksi

Gynekologinen irtosolukoe eli Papa-koe on kehitetty George Papanicolaoun toimesta
1920-1930 — luvuilla. Aiemmin kokeesta on kaytetty nime& Papanicolaoun-koe kehitta-
jansa mukaan. Se on kehitetty paasiallisesti kohdunkaulan sydvén ja mahdollisten esi-
asteiden havaitsemiseksi, mutta sen avulla voidaan myds havaita useita gynekologisia
infektioita, kuten bakteerivaginoosia ja sekaflooraa. Oireettomilla naisilla ndma infektiot
harvemmin tarvitsevat laakehoitoa. Papa-kokeella ei pystyta selvittamaan sukupuoli-
tauteja naytteesta eikd mitata hormonitasoja. (Tiitinen, Aila 2016.) Suomeen menetelmé
saapui 1950-luvulla. Kohdunkaulan sydvéan joukkoseulontaa toteutetaankin vaihtelevin

menestyksin erimaissa. (Nieminen, Pekka 2013b.)
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Papa-seulonnat aloitetaan naisilla 25 ikédvuoden paikkeilla. Kuitenkin tarvittaessa riski-
ryhmaan kuuluvilta ja oirehtivilta naisilta koe suositellaan otettavaksi jo aiemmin, joitain
vuosia sukupuolielaman alettua. Seulontoja jatketaan naisilla viiden vuoden valein aina
60 ik&vuoteen asti, mutta my0s seulontaian ylittdneiden naisten suositellaan kayvan tut-
kimuksissa noin viiden vuoden valein, mikali heilta ei ole poistettu kohtua. Joukkoseulon-
toihin osallistuville naisille koe on maksuton. Alle 20-vuotiailta seulontaa ei tehda ilman
painavia syitd. Papa-kokeeseen voi hakeutua my®ds oma-aloitteisesti. Rutiiniseulonta
henkil6illa, joilla ei ole aiemmin saatu solumuutoksiin viittaavia tuloksia, on riittava. Tar-
kistukset 1-2 vuoden vélein on suositeltuja riskiryhmaan kuuluvilta henkiléilta esimerkiksi

silloin, jos on ollut aiempi todettu HPV-infektio. (Nieminen, Pekka 2013b.)

Irtosolunayte koostuu kolmesta erilaisesta osasta. Potilaalta otetaan emétinnayte, porti-
onayte seka endokserviksnayte. Toimenpiteena naytteenotto ei juurikaan ole kivulias,
mutta nipistysta voi tuntea naytteenoton aikana. Rusehtavaa vuotoa voi tulla naytteen-
oton jalkeen, joka on usein hyvin niukkaa. (Tiitinen, Aila 2016.) Edustava nayte sisaltaa
seka lierio — etta levyepiteelisoluja, jotka otetaan kohdunkaulan muuntumisalueelta.
Joukkoseulonnassa otettavaa naytettd ei mielellaan oteta, jos naisella on silla hetkella
kuukautiset, koska veri hairitsee naytteenottoa ja tulosten tulkintaa. Raskaus ei ole este
naytteenotolle. Kokeen herkkyys kohdunkaulan levyepiteeli-syovassa on 85-95% ja
kohdun runko-osan syovassa 50-60%. (Botha, Elina — Ryttylainen-Korhonen, Katri
2016: 37; Joensuu, Heikki ym. (toim.) 2013: 630; Kohdunkaulan solumuutokset.) Nayte
tulkitaan Bethesda-jarjestelman avulla, joka on syrjayttanyt aikaisemmin kaytossa olleen
numeroluokituksen. Uudempi jarjestelméa antaa irtosoluldydtksesta sanallisen lausun-
non, kun taas perinteisessa numeroluokituksessa irtosolunayte luokitellaan numeroin |-
V, jossa numerolla | tarkoitetaan normaalia irtosolua ja numero V pahanlaatuista syopa-
l6ydosta (Tiitinen, Aila 2016.)

Papa-kokeen kaltainen HPV-DNA-testi kehitettiin, silla Papa-koe néhtiin lilan rajoittu-
neena herkkyyden ja toistettavuuden suhteen. Kansainvalisissa tutkimuksissa HPV-
DNA-testi on osoitettu herkemmaksi testausmenetelmaksi syévan ja sen esiasteiden ha-
vaitsemiseksi. HPV-DNA-testi on tutkitusti vhentanyt kohdunkaulan syévan ilmaantu-
vuutta verrattuna Papa-kokeeseen. Papilloomavirusinfektio voidaan todeta DNA — ja
RNA-testeilla niin sydopakudoksesta kuin sen esiasteistakin. Testin avulla kyetdan ha-
vaitsemaan ne virustyypit, jotka aiheuttavat kohdunkaulan sytpaa eli tyypit 16 ja 18.
HPV-DNA-testiin kaytetaan kohdunkaulan irtosoluja. Suomessa Terveyden ja hyvinvoin-

nin laitos ja Kaypa hoito-tyéryhma kannustavat ensisijaiseksi testausmenetelmaksi HPV-
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DNA-testia kaikille yli 35 ikéavuoden ikéaisille naisille. Tatd nuorempien naisten joukossa
HPV-positiivisia on paljon, joka tuo haasteita testaukseen, ja on syy siihen miksi HPV-
DNA-testia suositellaan juuri edella mainitun ikavuosien jalkeen. (Nieminen, Pekka 2011;
Botha, Elina - Ryttyldinen-Korhonen, Katri 2016: 39; HPV-DNA-testi.)

Irtosolundyte HPV-DNA-testid varten otetaan kohdunsuulta samoja naytteenottovali-
neitd kayttden kuin Papa-kokeessa eli solut saadaan kerattyd harjalla ja naytetikulla.
Naytteenottajana voi toimia ladkari tai siihen koulutettu hoitaja, esimerkiksi laboratorio-
hoitaja. Samalla naytteenottokerralla voidaan ottaa irtosolunaytteet seka HPV-DNA-tes-
tiin etta Papa-kokeeseen. Ensimmaiseksi tutkitaan HPV-DNA-testin irtosolunayte. Papa-
testin nayte jatetaan tutkimatta kokonaan, mikali HPV-DNA-testistd saadaan negatiivi-
nen tulos. Positiivisessa tuloksessa tehdaan viela Papa-koe, jonka jalkeen kirjataan jat-
kotoimenpiteet. HPV-DNA-testin kuuluessa joukkotarkastukseen, on se maksuton. Yksi-
tyisvastaanotolla kdydessa testi maksetaan itse, mutta siitd on mahdollisuus saada
KELA-korvaus. (Nieminen, Pekka 2011; Botha, Elina - Ryttyldinen-Korhonen, Katri 2016:
39; HPV-DNA-testi.)

Kolposkopia-tutkimuksessa kohdunkaulaa, ematinta ja ulkosynnyttimia tutkitaan suuren-
tavalla optisella laitteella. Kolposkopia-tutkimuksen tekemiseen ei tarvita puudutetta tai
erityista ladkitysta. Emattimeen asetetaan spekula eli tdhystin, jonka avulla kohdunnu-
pukkaa ja eméattimen limakalvoja paastaan tarkastelemaan paremmin. Kuukautisten ai-
kaan tutkimusta ei suoriteta. Tutkimuksen yhteydesséa otetaan usein nayte emattimen
limakalvoilta tai kohdunnupukasta. Naytteiden maara on yleensa 3-6. Koepalan ottojen
aikana voidaan kayttaa puudutetta. Patologi tutkii naytteet. Tutkimus on tarked, jos Papa-
kokeesta on |dydetty solu-muutoksia. Suorittamisen kiireellisyys arvioidaan Papa-ko-
keen vastauksen perusteella. (Nieminen, Pekka a; Tiitinen, Aila 2016; Kolposkopia.) Mi-
kali Papa-kokeen vastauksissa on havaittu vahva solumuutos, jolloin voidaan epailla
syopad, tehdaan kolposkopia valittdmasti. Hoitopdatts nuorten naisten kohdalla taytyy

tehda erityisté harkintaa kayttaen. (Kaypa hoito-suositus 2016.)

2.4 Kohdunkaulan muutosasteet

Kohdunkaulan sy6van esiasteiden levyepiteelimuutosasteita on kolmea tyyppia. Ensim-
mainen naistd on CIN 1, joka paranee itsestaan noin kahdessa vuodessa ilman hoitoa
ja on lieva histologinen kypsymishairio. Tassa luokassa syopariski on pieni, mutta huo-

mioiden potilaan ian, voi syopariski olla noussut. CIN 2 on toinen esiastetyyppi, jossa on
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jo vahainen kypsymishairi6 ja pysyvampid muutoksia. 23-43% paranee spontaanisti. CIN
3 on vaikea esiastemuutos ja joka kymmenes tapaus etenee tdéhan vaiheeseen. Ete-
nemisnopeus vaihtelee tapauskohtaisesti. (Tiitinen, Aila 2016.) CIN 3-tyypin osalta spon-
taania paranemista voi tapahtua noin kolmanneksella. Syopéariski tdssa luokassa on ar-
violta 12 %. 30—60-vuotiaiden ikaryhmassa hoitamattomien esiasteiden invasiiviseksi
syovaksi kehittyi 38—60%. Toinen solumuutostyyppi on lieridsolumuutokset, mutta niista

aiheutuneiden muutosten kulkua ei tunneta tarkkaan. (Kaypa hoito-suositus 2010.)

2.5 HPV-rokote Suomessa ja muualla maailmassa

Papilloomavirusinfektio tartuntoja pyritddn estamaén HPV-rokotteilla. Rokote on lisatty
rokotusohjelmaan Suomessa marraskuussa vuonna 2013. Parhaimman tehon rokot-
teista saa, kun se annetaan ennen sukupuolielaman aloittamista, mutta aloittamisen jal-
keenkin rokottaminen on mahdollista. Suomessa rokotteen saavat 11-12-vuotiaat tytot
koulussa maksutta. Ylaasteikaisten tyttdjen rokotussuoja tarkistetaan perinteisen ter-
veystarkastuksen yhteydessa koulussa ja keskenerdiset rokotussarjat jatketaan lop-
puun, jotta saadaan riittava suoja. Mikali rokottamattomat tytét haluavat viela HPV-rokot-
teen tdssa vaiheessa, voidaan se heille antaa. 15 vuotta tayttaneille tulee antaa HPV-
rokotetta kolme pistosta. Jos rokotussarja on kesken peruskoulun p&atyttyd, on se mah-
dollista vieda loppuun kunnan jarjestamana. Suomessa rokottamiseen kaytetdan Cerva-
rix-rokotetta. (HPV-rokote 2016.)

Rokote on tarkoitettu paaasiallisesti 9 vuotta tayttaneille ja sitd vanhemmille tytdille. Hie-
man vanhemmille on katsottu, etté rokote jollain tasolla voisi auttaa estamaan HPV-in-
fektioita. On kuitenkin todettu, ettei yli 30-vuotiaat naiset saa kovin suurta hyodtya rokot-
teesta, silla siihen ikddn mennessa valtaosa HPV-infektiotartunnoista on jo saatu. Mikali
rokotusohjelman ulkopuolella oleva henkilé haluaa rokotteen, on se mahdollista hankkia
apteekista laakarin kirjoittamalla reseptilla omakustanteisesti. HPV-rokotetta ei voida
suositella raskaana oleville naisille. Tutkimukset ovat osoittaneet, ettei rokote aiheuta
vaaraa syntymattomille lapsille, joiden &idit olivat saaneet rokotukset raskauden aikana.
Tasta tarvitaan kuitenkin viela lisatietoa ja tutkimista. (Tiitinen, Aila 2015; HPV-rokote
2016; HPV Vaccine Information For Young Women 2015.)

Kauppanimina rokotteilla on 2-valenttinen Cervarix HPV-tyyppeja 16 ja 18 vastaan seka
4-valenttinen Gardasil HPV-tyyppeja 6, 11, 16 ja 18 vastaan. (Albero, G - Bosch, FX —
Diaz, M — Goldie, SJ — Kim, JJ - de Sanjosé, S 2008; Dasbach, EJ — Elbasha, EH —
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Insinga RP 2008). 9-valenttinen rokote on HPV-tyyppeja 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52 ja
58 vastaan. Rokotteen kauppanimi on Gardasil 9. (European Medicines Agency 2016).
Cervarix-rokotteessa vaikuttava aine on kahden erilaisen papilloomaviruskannan pinta-
proteiineja. Apuaineina rokotteessa on puhdistettua vetta ja suoloja. Cervarix-rokote ei
sisélla sailytysaineita. Rokotteet eivat sisalla elavia taudinaiheuttajia, joten ne eivat voi
aiheuttaa itsesséén papilloomavirusinfektiota. Annostelukertoja alle 15-vuotiaille tarjot-
tavaan Cervarix-rokotteeseen on kaksi, jotka suoritetaan niin, ettd ensimmaisen ja toisen
annoksen vdliin aikaa tulisi jaada 5 kk. Yli 15-vuotiaille rokotteita annetaan 3 kappaletta.
Minimiaikataulu rokotteissa on 0, 1 ja 6 kk. Annosten valeja ei kannata lyhentaa eika
aikataulun venahtamisesta ole haittaa. Rokote annostellaan olka — tai hartialihakseen.
Rokotteen pistaa terveydenhoitaja. HPV-rokotteen antoa siirretéaéan, mikali rokotettavalla
on kuumeinen infektio. (HPV-rokote 2016.) HPV-rokote ei korvaa naisille saannéllisesti
tehtavia Papa-seulontoja, vaikkakin markkinoilla olevien rokotteiden avulla on voitu es-
taa neljan eri virustyypin aiheuttamia syovan esiasteita ja kondyloomia. Myds rokotettu-
jen naisten toivotaan kayvan saanndllisesti Papa-kokeessa. (Papilloomavirusrokote
2016.)

HPV-rokotteen useimmin havaittuina haittavaikutuksina pidetaan paikallisoireita pis-
tosalueella, kuten turvotusta, kipua ja ihon punoitusta. Rokotteen saaneista 15 prosen-
tilla on esiintynyt lamminnousua tai kuumetta. Pistoskohdan turvotusta voi laskea kaden
kohoasennolla tai viiledlla kaareella. Paikallisoireita voi hoitaa kipu- ja kuumelaakkeilla
kotona. Oireet ovat ohimenevia ja kestdvat muutaman vuorokauden ajan. Lievien oirei-
den hoito voidaan tehda kotona, eik& niiden takia tarvitse hakeutua hoitajan tai 1&&karin
vastaanotolle. Paikallisoireet eivat esta rokotussarjan loppuun viemista. Yliherkkyysre-
aktiot rokotteesta ovat harvinaisia. Anafylaktinen reaktio, vakava ja akillinen yliherkkyys-
reaktio, on erittéin harvinainen rokotteen antamisen jalkeen. Rokotustapahtuman aikana
rokotettava voi pydrtyd. Sen ei kuitenkaan katsota johtuvan rokotteesta itsestaan, vaan

itse rokotustilanteesta ja jannityksesta. (HPV-rokote 2016.)

Rokottamisessa, kansallisissa rokotusohjelmissa ja rokotteissa on eroja maiden valilla.
Maailmanlaajuisesti katsottuna useissa muissa maissa HPV-rokote on kuulunut rokotus-
ohjelmiin kauemmin kuin Suomessa. Joissain maissa rokote kuuluu naisten liséaksi mies-
ten rokotusohjelmaan ja jotkin maat eivat ole ottaneet sita lainkaan rokotusohjelmaan
mukaan, josta esimerkkeina voi mainita Puola ja Irak, missa rokotetta ei ole otettu kayt-

toon lainkaan kansallisissa rokotusohjelmissa. HPV-rokotteissa on maiden valisia eroja.
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Yleensd maiden kansalliseen rokotusohjelmaan sisaltyy 2 tai 3 pistossarjaa. Eroja py-
rimme kuvailemaan sillg, ettd haemme eri maiden tietoa HPV-rokottamisesta, milloin ro-
kote on otettu kyseisen maan rokotusohjelmaan, sek& kenelle ja milloin rokote annostel-
laan saaden néin laajemman kuvan HPV-rokotteen kaytosta.

Euroopan sisalla on eroja rokotusohjelmissa ja HPV-rokotteen ajoituksessa. I1so-Britan-
niassa HPV-rokotesarjaan kuuluu kaksi rokotetta, jotka annetaan 12—13 — vuotiaille ty-
toille. Rokotteet annetaan 6-12 kuukauden valein. (NHS choices 2014.) Saksassa HPV-
rokote on kuulunut kansalliseen rokotusohjelmaan vuodesta 2007 lahtien. (HPV infor-
mation centre 2016a). Rokoteohjelman mukaan HPV-rokote annetaan 9-14 — vuotiaille
tytdille. Suositus on, etta rokoteannokset, joita on 2 kappaletta, annetaan 6 kuukauden
valein. Mikali kuitenkin kahden annoksen vali on alle 6 kuukautta, rokotesarja toteutetaan
kolmen rokotteen sarjassa, jolloin kolmas rokote annostellaan 15-17 — vuoden iassa.

(European Centre for Disease Prevention and Control, Summary Report 2016.)

Yhdysvalloissa HPV-rokotteeseen siséltyy kolme annosta, joista ensimmainen annos
annetaan noin 9 vuoden idssa. Toinen rokote annetaan 1-2 kk kuluttua ensimmaisen
annoksen jalkeen ja viimeinen annos annetaan noin 16 viikkoa toisen rokoteannoksen
jalkeen. Ensimmainen rokote annetaan vain naisille, mutta toinen ja kolmas annetaan
seka naisille etta miehille. Kanadassa HPV-rokote on tullut rokotusohjelmaan 2007—-
2009. Rokotusohjelmaan kuuluu kahden tai kolmen rokotteen sarja. Rokotesarjan laa-
juus eli antokerrat harkitaan potilaskohtaisesti. HPV-rokote tuli Meksikon kansalliseen
rokotusohjelmaan vuonna 2008. Rokote annostellaan 10 vuotiaille tytoille ja pojille. Ro-
kotesarjaan kuuluu 2 rokotetta. (Centers for Disease Control and Prevention; Summary

Report 2016; Human Papilloomavirus Vaccine 2016.)

Australiassa HPV-rokote on kuulunut rokotusohjelmaan naisilla vuodesta 2007 ja mie-
hilla vuodesta 2013 lahtien. Rokote kuuluu rokotusohjelman mukaan kaikille 12-13 -
vuotiaille nuorille. HPV-rokote annetaan kolmen rokotteen sarjassa yli 6 kuukauden ai-
kana. Japanissa rokotetaan 13-vuotiaat tyttét HPV-rokotteella. Afrikan maanosaan kuu-
luvassa Eteld-Afrikan valtiossa HPV-rokote on kuulunut kansalliseen rokotusohjelmaan
vuodesta 2014 alkaen, eli rokote on melko tuore osana rokotusohjelmaa. Rokote anne-
taan 9 vuoden iassa ja siihen kuuluu kahden rokotteen sarja. Etiopiassa HPV-rokotteen
ottaminen rokotusohjelmaan on kokeiluasteella, silla siitd on k&ynnissd demoprojekti.
Tarkoituksena on vuosien 2015-2017 aikana rokottaa 14 434 9-13-vuotiasta tyttoa. Pro-

jektiin osallistuu WHO:n liittovaltion terveysministerid, maailmanlaajuinen rokotus — ja
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immunisaatio-organisaatio GAVI, UNICEF, Regional Health Bureaus pilottialueelta seka
Jimma ja Mekele yliopistot. Demoprojektin arvioinnista vastaavat Jimma ja Mekele yli-
opistot. My0s Intiassa rokotteesta osana kansallista rokotusohjelmaa on kaynnissa pilot-
tiohjelma. (Summary Report 2016; Braka, Fiona - Mesfin Tesfaye, Loza; Human pap-
illoomavirus 2016.)

3 Opinnaytetyon tarkoitus, tavoitteet ja tutkimuskysymykset

Opinnaytetydmme perustuu vuosina 2013-2015 toteutettuun Metropolian, Turun am-
mattikorkeakoulun, Diakonia-ammattikorkeakoulun ja Terveyden ja hyvinvoinnin laitok-
sen yhteisty6lla Rokotusosaamisen koulutuskokonaisuus — eli ROKOKO-hankkeeseen,
jonka tarkoituksena oli kehittaa tulevien terveydenhoitajien, sairaanhoitajien seké katiloi-
den rokotusosaamista. (Armanto, Annukka — Leino, Irmeli — Nikula, Anne). Asetimme
tavoitteisiin myds hyvan rokotuskattavuuden liséamalla suomalaisten tietoa kohdun-
kaulan syodvasta ja HPV-rokotteesta osana sen ehkaisyty6tda. Nain haluamme omalta
osaltamme edistaa suomalaisten terveyttd ja antaa luotettavaa tietoa tulevaisuuden sai-
raanhoitajille seka rokotteesta kiinnostuneille.

Opinnaytetyon tarkoituksena oli tehda kirjallisuuskatsaus, jonka avulla kuvailimme HPV-
rokotteen vaikutuksia kohdunkaulan sydvan esiintyvyyteen. Tavoitteenamme oli koota
tietoa luotettavista ja monipuolisista lahteista HPV-rokotteen vaikutuksista kohdunkaulan
sydvan esiintyvyyteen. Tietoa kerdtessdmme saimme mahdollisuuden perehtya aihee-
seen syvemmin ja kykenemme tulevina sairaanhoitajina antamaan luotettavaa ja puolu-
eetonta tietoa HPV-rokotteesta ja kohdunkaulan sydvan ehkaisytydsta seka tukemaan
ja edistamaan suomalaisten rokoteterveyttd, joka on keskeinen osa nykypaivana myos
sairaanhoitajilla. Tydmme kautta pyrimme tuomaan esiin sen, miten HPV-rokote on tuo-
nut uuden mahdollisuuden kohdunkaulan sydvan ehkaisytyossa. Maarittelimme opin-

naytetyollemme kaksi tutkimuskysymysta.

Tutkimuskysymykseksi asetamme opinnaytetyéssamme:

1. Minkalaisia tutkimuksia HPV-rokotteen vaikutuksista kohdunkaulan sydvan
esiintyvyyteen on tehty?
2. Miten HPV-rokotteen on tutkitusti osoitettu vaikuttavan kohdunkaulan syévan

esiintyvyyteen?
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4  Aineiston keruu ja analysointi

4.1 Kirjallisuuskatsaus

Kirjallisuuskatsaus suomenkielessa kasitteena johtaa helposti harhaan. Kysymyksessa
ei ole niinkaan tiivistelma, niin kuin katsauksella monesti ymmarretaén, vaan tarkoin Kir-
joitettua tekstid, joka on koottu yhteen luotettavista tutkimustuloksista ja sita on tarkas-
teltu kriittisesti. Talla pyritddn hakemaan vastausta johonkin tiettyyn kysymykseen, kuten
tutkimusongelmaan. Tarkoituksena Kirjallisuuskatsauksessa on nayttaa se, mita aiem-
min rajatusta aiheesta on tutkittu, mita tutkimuksia talla hetkella on tekeilla ja mita siita
on jo olemassa seka suhteuttaa se omaan tutkimukseensa. Kirjallisuuskatsaus ei ole
irrallinen luettelo tai referaatti, vaan Kiintedsti tutkimukseen kuuluva tutkielma. Kirjalli-
suuskatsauksessa keskitytdan aiheeseen liittyvaan olennaiseen jo olemassa olevaan
tietoon. (Hirsjarvi, Sirkka ym. 2009.)

Kirjallisuuskatsauksesta on olemassa kolme eri paatyyppid ja ne ovat kuvailevat kat-
saukset, meta-analyysit ja systemaattiset kirjallisuuskatsaukset. Vaikka tyyppeja on eri-
laisia, ne sisaltavat jokainen tietyt osat, kuten aineiston perusteella tehdyn analyysin,
kriittisen arvioinnin ja kirjallisuuden etsimisen. Kuvailevan kirjallisuuskatsauksen tarkoi-
tuksena on I0ytaa systemaattisesti tutkimuskirjallisuutta, tarkastella sen laatua seka ana-
lysoida sitd. Meta-analyysi taas jaetaan sekad maarallisiin etta laadullisiin meta-analyy-
seihin. Laadullisessa analyysissa on kaksi suuntautumista, jotka ovat metayhteenveto ja
metasynteesi. Maarallinen meta-analyysi on enemman tekniikkatyyppi kuin katsaus-
tyyppi, jossa yhdistetaan valittua aihetta kasittelevien alkuperaistutkimuksien tulokset.
Systemaattisessa kirjallisuuskatsauksessa termist® on vakiintumaton, koska eri katsaus-
tyypit ovat kehittyneet toisistaan. Systemaattisia katsauksia voidaan luokitella seuraa-
vasti: integroiva kirjallisuuskatsaus, systemoitu katsaus ja systemaattinen eli jarjestel-

mallinen kirjallisuuskatsaus. (Kirjallisuuskatsaukset.)

Kaikissa kirjallisuuskatsauksissa pyritdan useimmiten hakemaan vastausta johonkin tiet-
tyyn kysymykseen kokoamalla ja yhdistamalla aiemmin tuotettua tutkimustietoa ai-
heesta. Kirjallisuuskatsauksessa tarkeita lahtokohtia ovat tarkoin muotoiltu tutkimusky-
symys, tarkasti valitut menetelmat seka aiemman tutkimustiedon kattava hakumenettely.
(Axelin, Anna — Stolt, Minna — Suhonen, Riitta (toim.) 2016: 13 — 14.) Opinnaytetydn
aiheen kokonaisuutta hahmotellaan kirjallisuuskatsauksen avulla. Nain saadaan selvitet-

tya, kuinka paljon tutkimustietoa on aiheesta jo olemassa, mistd nakokulmasta valittua
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aihetta on tarkasteltu tutkimuksissa ja mitd menetelmia siina ollaan kaytetty. Tutkimus-
kysymysten ja tutkimusongelman hahmottamisen jalkeen tutkittavaan aiheeseen paneu-
dutaan syvemmin siita saatavilla olevan kirjallisuuden ja verkkolahteiden avulla. (Kirjalli-
suuskatsaukset.)

Haimme tietoa monista eri |&hteista, joiden luotettavuutta arvioimme koko ty6n ajan. Tie-
tolahteita ovat paaasiallisesti erilaiset ladke — ja hoitotieteelliset tietokannat. Lahteista
saaduista tuloksista kokosimme kattavan ja monipuolisen katsauksen, jossa tarkaste-
limme ja pohdimme kriittisesti HPV-rokotteen vaikutuksia kohdunkaulan syévan ehkai-
sytybssa. Aiheeseen liittyvat tulokset opinndytetydssamme ovat paaasiallisesti peraisin
muista maista, joten lahteista suurin osa on englannin kielesta kdannetty suomeksi. Nain
haluammekin antaa kokonaiskuvan tutkittavasta aiheesta ja kerata yhteen eri lahteiden

tarjoamat tutkitut tiedot.

4.2 Aineistonhaku ja valintakriteerit

Aineistohakua teimme CINAHL-tietokannassa. Hakusanoina kaytimme "hpv vaccine or
hpv vaccination or human papillomavirusinfektion vaccine”, “cervical cancer prevention”,
“influence or impact or affect of effect” ja “research”. Artikkeleidemme aineistorajoitteena
kaytimme vuosilukuja, jossa rajasimme kaikki yli 10 vuotta vanhat tutkimukset tydmme
ulkopuolelle, jotta saisimme opinndytetyohOmme mahdollisimman uutta ja luotettavaa
tietoa. Kaikki opinnaytetydhomme valikoidut tutkimukset ovat vuosilta 2008-2016. Ai-
neistohakua tehdessamme jatimme hausta pois myds muulla kuin suomen-tai englan-
ninkielella olevat tutkimusartikkelit. Tekstin tayspitka versio ja sen maksuttomuus vaikut-
tivat aineistomme valintaan. Tiedonhakuamme CINAHL-tietokannasta on kuvattu liit-
teessa 1 ja kuviossa 1. Alla olevassa taulukossa on kuvattu opinndytetydmme sisaan-
otto- ja poissulkukriteerit aineistoa valittaessa. Taman jalkeen rupesimme lukemaan va-
likoitujen tutkimusartikkeleiden tiivistelmi&, jonka avulla pystyimme valitsemaan opinnay-
tetybhdmme soveltuvia artikkeleita. Samalla ty6stimme teoreettista osuutta opinnayte-
tygssamme. Kaytimme tyéssdmme ladketieteellisia tutkimusartikkeleita ohjaajamme lu-
valla, koska hoitotieteellisid artikkeleita ei 10ytynyt tai ollut saatavilla aiheestamme.
Theseuksesta etsimme aiheeseen liittyvia opinnaytetoita, mutta kirjallisuuskatsausta ky-
seisesta rokotteesta ei I0ytynyt. Hakusanoja Theseuksessa kaytimme “rokote”, "HPV-
rokote”, "kohdunkaulan sy6pa” ja "papilloomavirus”. Teoriatietoa kokoessamme kay-
timme hakuun internetin luotettavaksi osoittautuneita lahteita ja koulumme kirjaston tar-

joamaan materiaalia. Teoriatiedolla onkin tarked merkitys opinnaytetyéssamme seka
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paapaino opinnadytetydssamme on aineistossa. Aiheestamme ei l6ytynyt tietokannoista
yhtd&n suomenkielista tutkimusartikkelia tai raporttia, joten paadyimme kayttamaan eng-
lanninkielistd materiaalia tulosten keraamiseen. Sen sijaan teoriatietoa aiheestamme
I8ytyi hyvin suomenkielelld, vaikka kaytimme myo6s englanninkielisia verkkosivuja tiedon
kokoamiseen saaden nain my6s kansainvélista nékdalaa rokotteesta.

Taulukko 1. Valittujen tutkimusartikkeleiden sisdanotto — ja poissulkukriteerit.

Sisaanottokriteerit Poissulkukriteerit

Tutkimuksen julkaisuvuosi on 2007-2017. | Tutkimus on julkaistu 2006 tai sitéa aiem-
min.

Tutkimuksen julkaisukieli on suomi tai Tutkimuksen julkaisukieli on jokin muu

englanti. kuin englanti tai suomi.

Tutkimus on saatavilla tdysversioina ja il- | Tutkimuksesta on saatavilla vain tiivis-

maiseksi. telma tai koko teksti on maksullinen.

Tutkimus vastaa asettamiimme tutkimus- | Tutkimus ei vastaa asettamiimme tutki-

kysymyksiin. muskysymyksiin.

Tutkimukset ovat tunnetuista ladketiede | Tutkimus on epéluotettavasta lahteesta

julkaisuista. tai niiden alkuper&é ei tunneta.

Loysimme riittdvasti tutkimuksia tietokannasta aiheestamme, jonka jalkeen aloimme tut-
kia niitd tarkemmin ja paneutumaan niiden sisaltoon syvallisemmin. Tutkimuksia oli
koossa hakujen jalkeen 38 kappaletta. Otsikon perusteella emme jattdneet mitdén tutki-
musta pois, mutta tiivistelman perusteella karsimme 20 artikkelia opinnaytetydémme ul-
kopuolelle. Tassa vaiheessa artikkeleita oli valittuna 18. Taman jalkeen aloimme kaan-
taa tutkimuksia suomeksi englanninkielestd, jonka jalkeen 8 artikkelia karsiutui pois si-
salloén sopimattomuuden takia. Valitsimme loput 10 artikkelia opinnaytetybhémme. Viela
uudelleen pohtiessamme tutkimusten siséltdja ja lehtien tunnettavuutta seka luotetta-
vuutta, paatimme jattda kaksi tutkimusta pois opinnadytetydstamme niiden keskittyessa
likaa HPV-rokotteen kustannustehokkuuteen seké lehden luotettavuus ja tunnettavuus
eivat vakuuttaneet meita. Tutkimusartikkeleita opinndytetydhdmme valitsimme yhteensa
kahdeksan (n=8). Aineistohakuamme kuvaa kuvio 1. Opinnaytetydn kirjoituksessa ja sen
kokoamisessa on oleellisinta pitda tyon tarkoitus, laatimamme tavoitteet ja tutkimusky-
symykset mielessa. Koko opinnaytetydprosessin ajan pyrimme pitdmaan ylla prosessi-
maista etenemista ja etenemaan suunnitelmavaiheesta aina toteutusvaiheeseen asti.
Rakensimme opinnaytety6tdmme suunnitelmallisesti ja vaihe vaiheelta samalla noudat-
taen opinnaytetydprosessin kulkua ja aikataulua. Taydennettavaa kuitenkin riitti opinnay-

tetybhdmme koko opinnaytetydprosessin ajan.
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Haut tehtiin CINAHL-tietokannasta hakusanoilla: "hpv vaccine or hpv vaccination or human

papilloomavirus vaccine", "cervical cancer prevention", "influence or impact or effect or
affect", "research". Aikarajoituksena kdytimme 1/2007-tama paiva.

Haut tehtiin vapaasanahakuna.

S

Otsikon perusteella hyvaksyimme mukaan 38 tutkimusartikkelia.

NS

Tiivistelman perusteella hyvaksyimme mukaan 18 artikkelia.

A4

Koko tekstin perusteella opinndytetyohomme valitsimme 10 tutkimusartikkelia, joista 2
tutkimusartikkelia karsiutui kddnnostyon jalkeen. Lopuksi tutkimusartikkeleita oli kahdeksan
(n=8).

Kuvio 1. Kuvio aineistonhausta ja valinnasta.

4.3 Sisalldonanalyysi

Sisallonanalyysi on perusanalyysimenetelma, jota kaytetddn seka laadullisessa eli kva-
litatiivisessa, etta maarallisessa eli kvantitatiivisessa tutkimuksessa. Sisallonanalyysin
avulla voidaan arvioida laadullisessa tutkimuksessa suullista ja kirjoitettua tietoa seka
maarallisessa tutkimuksessa avointen vastausten analyysiin. Sen avulla aineisto tiiviste-
td&n arvioimalla tutkittavien ilmiGiden ja asioiden merkityksid, yhteyksia ja seurauksia
sekd samanlaisuuksia ja erilaisuuksia. (Tampereen teknillinen yliopisto; Elo, Satu —
Kanste, Outi - Kyngas, Helvi - Kaariainen, Maria - Polkki, Tarja 2011.) Menettelytavaksi
siséllonanalyysi kay millaisen dokumentin analysoimiseen tahansa, esimerkiksi artikkeli,
haastattelu, kirje tai jokin muu materiaali mik& on kirjallisessa muodossa. Sisélldnana-
lyysin tarkoitus on luoda hajanaisista tuloksista ja aineistoista yhtenaista ja selkeaa tie-
toa, jotta siitd voidaan helposti tehd& johtopaatoksia ja tulkintoja sek& koota tiivistetty

aineisto tuloksista helposti luettavaksi kokonaisuudeksi.

Kvalitatiivisen analyysin aineisto on jaettu kolmeen erilaiseen malliin, jotka ovat induktii-
vinen eli aineistolahtdinen, deduktiivinen eli teorialahtdinen tai abduktiivinen eli teoriaoh-
jaava. Induktiivisessa eli aineistolahtbisessa sisallonanalyysissa on kolme vaihetta: ai-
neiston pelkistaminen eli redusointi, klusterointi eli aineiston ryhmittely ja abstrahointi eli

yleiskasitteen muodostaminen pelkistamalld. Analyysi perustuu teoriatietoon tai malliin,
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joka on kuvattu kyseisessa tutkimuksessa yksityiskohtaisesti. Klusterointivaiheessa ai-
neistosta etsitdan samankaltaisuuksia ja eroavaisuuksia kuvaavat kasitteet ja ryhmitel-
l&an seka yhdistetdan luokaksi, joka nimetaan sisaltoa kuvaavalla nimikkeell&. Aineiston
abstrahointi sisaltda tutkimuksen kannalta oleellisen tiedon erottelun ja sen perusteella
kootaan teoreettinen kasitteistd. Teoriaohjaava on kolmivaiheinen analyysi. Prosessi
etenee samalla mallilla kuin aineistolahtdinen sisallénanalyysi. Teoriaohjaavan vaiheet
ovat aineiston redusointi, klusterointi ja abstrahointi. (Silius, Kirsi 2005.) Opinnayte-
tydmme luonne saneli kayttamamme menetelman. Tassa opinnaytetydssa olemme kayt-

taneet aineistolahtodista analyysimenetelmaa tulosten analysoimiseksi.

Maarallinen analyysi keskittyy selvittdmaan numeroiden ja tilastoiden avulla erilaisten
iimididen syy-seuraussuhteita, ilmididen valisia yhteyksia tai ilmididen yleisyytta ja esiin-
tymista. Tyypillisesti analyysi alkaa tilastollisella kuvaavalla analyysilla ja jatkuu tutkimuk-
sesta riippuen esimerkiksi yhteisvaihtelun, riippuvuussuhteiden tai aikasarjan analysoin-
tiin. Tutkimusprosessi on hahmoteltava etukéateen, kun kaytetaan maarallista analyysi-
menetelma4, silla ongelmanasettelu, aineiston hankinta sek& analyysimenetelma ja nii-

hin liittyvat valinnat vaikuttavat toisiinsa. (Jyvaskylan yliopisto 2015.)

5 Tulokset

5.1 HPV-rokotteen vaikutuksista kohdunkaulan syévan esiintyvyyteen tehdyt tutkimuk-

set

Opinnaytetybhomme valitsemamme tutkimusartikkelit on julkaistu vuosina 2008-2016.
Tutkimusartikkeleita oli tydssamme kahden, joista kirjallisuuskatsauksemme on koottu.
Tutkimukset ovat kansainvdlisia ja ne on tehty Intiassa, Etela-Afrikassa, Iso-Britanni-
assa, Liettuassa, Itavallassa ja Norjassa. Kaksi tutkimuksista oli tehty yhteistydssa neljan

eri maan yliopiston kanssa: suomalaisen, meksikolaisen, taiwanilaisen ja brasilialaisen.

HPV-rokotteen vaikutuksia ei ole tutkittu kliinisten tutkimusten avulla kovin pitkaan viela,
joten suurimmissa osissa tutkimuksia arvioidaan pidemmalla aikavalilla tapahtuvia muu-
toksia. Useassa opinnaytetyohomme valituissa tutkimuksissa on tutkittu rokotteen vai-
kutuksien liséksi myos kustannustehokkuutta. Aiemmissa tutkimuksissa on paaasialli-
sesti tutkittu rokotettuja murrosikaisia ja nuoria, jotka eivat ole viela seksuaalisesti aktii-
visia. Esimerkiksi itavaltalaisessa tutkimuksessa rokotettiin 9-vuotiaista tytdista 60% ja

40% pojista 4-valenttisella tai 9-valenttisella rokotteella. Monissa tutkimuksissa tutkittiin
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pelkastaan tyttdjen rokottamista 12 vuoden idssa, kuten intialaisessa, isobritannialai-
sessa, liettualaisessa. Tutkimuksista kahdessa myds tutkittin vanhempien tyttdjen ja
naisten rokottamista. Liettualaisessa tutkimuksessa tutkittiin myds HPV-rokotteen vaiku-
tuksia kohdunkaulan syopaan, kun tytét rokotettaisiin vasta 15-vuotiaana. Suomalaisen,
meksikolaisen, taiwanilaisen ja brasilialaisen yhteistyotutkimuksessa tutkittiin rokotteen
tehoa, kun 15-25-vuotiaat naiset rokotettiin HPV-rokotteella. (Boiron, L — Joura, E — Lar-
geron, N — Prager, B — Uhart, M 2016; Kurtinaitis, Juozas — Logminiene, Zeneta — Pa-

daiga, Zilvinas — Vanagas, Giedrius 2010.)

Rokotteen tehon myos oletettiin olevan erilainen. Rokotteen teho oletettiin 9-valenttisen
rokotteen kohdalla olevan elinikéinen. Kun taas 2-valenttisen rokotteen tehon oletettiin
kestavan 10 vuotta tai heikkenevan joka vuosi 10%. Kuitenkaan muissa kuin 9-valentti-
sessa rokotteessa tehon ei oletettu olevan elinikainen. (Boiron, L — Joura, E — Largeron,
N — Prager, B — Uhart, M 2016; Freiesleben de Blasio, Birgitte — Klemp, Marianne —
Neilson, Aileen Rae — Skjeldstad, Finn Egil 2012.)

5.2 HPV-rokotteen vaikutukset kohdunkaulan sydvéan esiintyvyyteen

HPV-rokotteen vaikutuksiin liittyvat tutkimukset ovat osa opinnaytetyétamme 2-valentti-
sen, 4-valenttisen ja 9-valenttisen rokotteen osalta. Jaottelemme ne loogisesti omiin ryh-
miins&, joten voimme myds verrata sitd, miten valenttisuus vaikuttaa rokotteen antamaan

vaikutukseen kohdunkaulan sy6vén esiintyvyydessa (taulukko 2).

Taulukko 2. Keskeisimmét tulokset koottuna.

Rokotteen valenttisuus Tulokset

2-valenttinen Liettuassa arvioitiin, ettd 90 vuoden aikana:

12-vuotiaat rokottamalla uusia tapauksia esiintyy 10% ro-
kotekattavuudella 21,27/100 000, 30% 14,45 ja 90% 7,45.
Kuolemantapauksia vastaavasti arvioitiin esiintyvan 8,17,
5,76 ja 3,28. 15-vuotiaana rokottamalla 10% rokotekatta-
vuudella uusia syopatapauksia ilmeni 21,38, 30% 14,66
ja 90% 7,77/100 000. Kuolemantapauksia arvioitiin ole-
van vastaavilla rokotekattavuuksilla 8,38, 6,04 ja 3,64. Ar-
vioitiin, etta uudet syopatapaukset vahenisivat 76,9% ja

kuolemat 77,9%.

Intiassa vastaavasti arvioitiin, etté rokottamalla pystytaan
vahentamaan 44% kohdunkaulan syopatapauksista. Pel-
k&n seulonnan avulla (kerran elaméan aikana) pystytaan
vahentamaan 16% kohdunkaulan sy®péatapauksia. Ro-
kottamalla ja seulomalla 3 kertaa elinian aikana pystytaan

vahentamaan kohdunkaulan sydpaa 63%.
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Itaisen Afrikan maissa arvioitiin, etta esimurrosikaiset ro-
kottamalla ja kerran elamasséa seulomalla (n. 35 vuoden
idssd) kohdunkaulan sydpa vahenisi Keniassa 43% ja
Ugandassa 51%. Tutkimuksessa arvioitin myos, etta
70% murrosikaisista tytdista rokottamalla ja kerran elinian
aikana HPV-DNA-testin avulla seulomalla kohdunkaulan
syOpatapauksia kyettaisiin vahentamaan 50%.

Norjassa arvioitiin 50 vuoden aikana kohdunkaulan syo-
van vahenevan 90% rokotekattavuudella ja 80% seulon-
takattavuudella 50%. Vastaavasti 90% rokotekattavuu-
della ja 50% seulontakattavuudella vdheneminen arvioi-
tiin olevan 48%. 60% rokotekattavuudella ja 80% seulon-
takattavuudella vaheneminen arvioitiin olevan 43%, kun
taas 60% rokotekattavuudella ja 50% seulontakattavuu-
della kohdunkaulan sy6van vahentyvan 36%.

Itavallassa rokottamalla 60% 9-vuotiaista tytdista ja 40%
pojista kohdunkaulan sydvén arvioitiin vihenevan 75% el
16 147 tapausta 100 vuodessa. Kohdunkaulan syévan
esiasteiden arvioitiin vahenevan 76% ja kohdunkaulan
syodpaan liittyvien kuolemien 74%.

Itavallassa arvioitiin, etta rokottamalla 60% 9-vuotiaista
tytdista ja 40% pojista kohdunkaulan sydvan esiasteet va-
henisivat 96%, kohdunkaulan syopéatapaukset 92% ja sii-
hen liittyvat kuolemat 91%.

Liettuassa arvioitiin 90 vuoden aikana 12 - tai 15 -vuotiaiden rokottamisen vaikutuksia
kohdunkaulan sydvan esiintyvyyteen ja siihen liittyviin kuolemiin. Tutkimuksessa saatiin
tulokseksi jopa 76,9% vahemman kohdunkaulan sypatapauksia ja 77,9% vahemman
kohdunkaulan syopaan liittyvid kuolemia. Rokotteen tehon oletettiin olevan 90-100%.
Kun rokotettiin 12-vuotiaita ja rokotekattavuus oli 10% uusia kohdunkaulan sy6pa ta-
pauksia ilmeni 90 vuoden aikana 21,27/100 000 ja kohdunkaulan sy6paan liittyvat kuo-
lemat olivat 8,17/100 000. Kun rokotekattavuus oli 30% vastaavat luvut olivat 14,45/100
000 ja 5,76. Rokotekattavuuden ollessa 90% luvut olivat vastaavasti 7,45/100 000 ja
3,28/100 000. 15-vuotiailla 10% rokotekattavuudella uusia kohdunkaulan sydpatapauk-
sia 21,38/100 000 ja siihen liittyvia kuolemia 8,38/100 000. 30% rokotekattavuudella lu-
vut ovat 14,66/100 000 ja 6,04/100 000. 90% rokotekattavuudella arvioidut luvut
7,77/100 000 ja 3,64/100 000 (Kuvio 2). (Kurtinaitis, Juozas — Logminiene, Zeneta —
Padaiga, Zilvinas — Vanagas, Giedrius 2010.)
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Kuvio 2. Kohdunkaulan sydvantapaukset rokotekattavuuteen peilattuna 90 vuoden ai-
kana 100 000 henkiléa kohti (/100 000). (Mukaeltu, Kurtinaitis, Juozas — Logminiene,

Zeneta — Padaiga, Zilvinas — Vanagas, Giedrius 2010.)

Intiassa kuolleisuus kohdunkaulan sydpaan on suurta ja rokotekattavuus siella on pieni.
Tapauksien oletettiinkin ilman rokotetta lisdantyvan. Vuoteen 2050 mennessé kohdun-
kaulan syopatapauksien oletetaan lisd&ntyvan 300 000. Pelkk& nuorten naisten rokotta-
minen ilman seulontoja vahensi syovan ilmaantumista 44 prosenttiyksikolla. Nuorten
naisten rokottaminen oli tehokkaampi kohdunkaulan syévan ehkaisyssa kuin pelkka seu-
lonta. Naisia, joiden kohdunkaula ja emattimenseina olivat yli 75 prosenttisesti vaurioitu-
neet, jatettiin tutkimuksen ulkopuolelle. Tehokkain tapa kohdunkaulan sydvan ehkaisyyn
oli nuorten naisten rutiininomainen rokottaminen, johon yhdistettiin seulonta kolme ker-
taa elinian aikana ikédvuosina 35, 40 ja 45. Tapaukset vahenivat 61%, kun seulontame-
netelmané kaytettiin VIA-menetelmaén, jossa tarkastellaan silmamaaraisesti ematinta
seka kaytetaan etikkahappopenslausta, jolla saadaan nakyviin pelkalla silmalla erotta-
mattomat poikkeavuudet iholla ja limakalvoilla. Kun jokaisella seulontakerralla tehtiin
HPV-DNA-testi, olivat tapaukset vahentyneet 63%. Heikoimmin tapaukset vahentyivét
pelkalla seulonnalla 40-vuoden i&ssd VIA-testauksella 13% ja HPV-DNA-testilla 16%
(Kuvio 3). (Albero, G - Bosch, FX — Diaz, M — Goldie, SJ — Kim, JJ - de Sanjosé, S 2008.)
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Kuvio 3. Rokottamisen ja seulonnan vaikutukset kohdunkaulan syévan esiintyvyyteen.
(Mukaeltu, Albero, G - Bosch, FX — Diaz, M — Goldie, SJ — Kim, JJ - de Sanjosé, S 2008.)

4-valenttinen rokote

Isossa-Britanniassa tehdyssa tutkimuksessa, jossa tutkittiin nelivalenttisen HPV-rokot-
teen vaikutuksia, kaikki rokotusstrategiat vahensivat kohdunkaula sydpatapauksia 100
vuoden aikana 86%, jolloin saavutettaisiin vakaa tila. Tassakin tutkimuksessa pitkan ai-
kavalin rokottamisella yksistéaén pystyttiin estaméaén kohdunkaula sydpatapauksia kuin
vastaavasti pelkalla seulonnalla. Tama oli havaittavissa CIN2-ja CIN3-genotyypeissa.
Tutkimuksessa havaittiin myos, etta 12-vuotiaiden tyttéjen Catch-up rokotusohjelman
kayttoonotto vahensi papilloomaviruksiin liittyvien sairauksien esiintyvyytta tehokkaam-
min kuin rutiininmukaisella rokottamisella. Rutiininomaisen rokotekattavuuden olisi ol-
tava yli 95%, jotta se olisi tehokkaampi 12-vuotiailla tyt6illa kuin Catch-up rokotusoh-
jelma. (Dasbach, EJ — Elbasha, EH - Insinga RP 2008.)

Itaisen Afrikan maissa, joissa on saannollinen kohdunkaulan syévan seulontaohjelma,
ovat kohdunkaulan sydvéan esiintyvyys ja kuolleisuus vahentyneet merkittavasti. Esimur-
rosikaiset tytot, jotka olivat oikeutettu HPV-rokotteeseen, syévan riski vaheni elinaikana
36 prosenttiyksikostd 45 prosenttiyksikk6on. Tehokkain tapa ehkaistéa kohdunkaulan
syopaa oli murrosikaisten rokottaminen, johon yhdistettiin seulonta kerran elini&n aikana
noin 35 vuoden idssd. Seulonnassa kaytettiin ainoastaan HPV-DNA- testausta. Talla
menetelmalla kohdunkaulan sydpatapaukset vahenivat 43% Keniassa ja 51% Ugan-

dassa. Yli 30-vuotiaiden naisten kohdalla tehokkain strategia oli yhden seulontakéaynnin
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HPV-DNA-testaus. Vahiten tehokas tapa oli VIA-testaus kerran elinian aikana. Kolmella
seulontakerralla, joista yksi tapahtui HPV-DNA-testilla, vahensi naisten syopariskia 27
prosenttiyksikosta 34 prosenttiyksikk6on Mosambikissa ja Tansaniassa. Kun tyt6t roko-
tetaan 9-12 ikAvuoden aikana ja rokotekattavuus on 70%, odotetaan kohdunkaulan syo6-
van vahentyvan 40%. Nuorena rokotetut tytot ja heille tehtava seulonta HPV-DNA-testilla
35-40 ikdvuoden valissa, vahentdd syodvan esiintyvyyttd 50%. Kun seulontamenetel-
mana kaytettiin yli 30 vuotiailla naisilla HPV-DNA-testia Mosambikissa ja Tansaniassa,
vaheni sy6pariski 27% ja 34%. Rokotteen tehon uskottiin heikkenevan, jos rokotettavalla
oli heikentynyt immuniteetti, vaikea anemia, vajaaravitsemus tai HIV-tartunta. Tehokkuu-
teen vaikuttivat myds rokotuskertojen liian pitkat valit ja alle 3 annoksen rokotusstrate-
giat. Nailla oli heikentavia vaikutuksia juuri HPV 16 ja 18 suojaa vastaan. Kiliinisia tutki-
muksia ei kuitenkaan ollut pitkalta aikavaliltd, joten todellisen suojan kesto on epavarma
(Taulukko 3). (Campos, Nicole G — Castle, Philip E — Diaz, Mireia — Goldie Sue J —
Ortendahl, Jesse D — O'Shea, Meredith 2012.)

Taulukko 3. Kohdunkaulan sydpaan sairastumisen riskin ja kohdunkaulan sydvan esiin-
tyvyyden vaheneminen.

Rokotus esimurrosiassa. Riski sairastua kohdunkaulan sy6p&aéan
vaheni 36-45 prosenttiyksikolla.

Seulonta kerran elinian aikana (yli 30- Riski sairastua kohdunkaulan syépaan

vuotiaat naiset, HPV-DNA-testilla). vaheni 27% Mosambikissa ja 34% Tan-
saniassa.

Murrosikaisten rokottaminen (70% roko- | Kohdunkaulan sydpatapaukset vahene-

tekattavuudella ja kerran seulomalla vat 50%. Keniassa 43% ja Ugandassa

HPV-DNA-testin avulla 35-40-vuoden 51%.

iassa).

Euroopan, Pohjois-Amerikan, Latinalaisen Amerikan ja Aasian yhteistyotutkimuksen mu-
kaan naisilla, jotka saivat vahintaan yhden rokoteannoksen riippumatta lahtétilanteessa
olevasta tai olemattomasta HPV-infektiosta ja seksuaalisen aktiivisuuden tilasta, oli
HPV-16 ja HPV-18 tyyppien aiheuttamia CIN2+ muutoksia vastaan 35,7-64,7% suoja.
Vastaavasti luku oli 90,4-100% henkil6illa, jotka eivat olleet seksuaalisesti aktiivisia eika
heilla ollut minkaanlaista HPV-infektioita tutkimuksen alkaessa. Tutkimuksen tarkein ha-
vainto oli, ettd HPV 16/18 rokotteen korkea rokotusteho kohdistui CIN2-ja CIN3-tyyppei-
hin riippumatta siitd millaisia vaurioita naisilla oli havaittu HPV-DNA-testauksessa. Mu-
kana tutkimuksessa oli my6s naisia, joilla oli jo ennestaan infektioita tai leesioita eli vau-
rioita, joihin ennaltaehkaisevasti rokote ei vaikuttanut. Rokotteen teho todistettiin myos
sytologisia poikkeavuuksia vastaan. Rokotteesta saatava teho CIN2-ja CIN3-tyyppeihin

HPV-DNA-testilla todetuista leesioista, oli korkein 15-17 vuotiaiden tyttdjen ikaryhmassa.
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Teho kuitenkin laski 18-29 vuotiaiden ja 21-25 vuotiaiden ryhmassa. Catch-up rokotus-
ohjelma, jossa oli mukana jo seksuaalisesti aktiivisia naisia idltaan 15-20, tarjosi rokote
korkean hyddyn kohdunkaulan solumuutoksia vastaan, joskin varhaisnuoret hyotyivét
rokottamisesta sitdkin enemmaén. Tutkimus osoittaa, ettd HPV-rokotusohjelman kéyt-
toonotosta on seurannut selvdd laskua kohdunkaulan solumuutosten esiintyvyyden
osalta alle 18 vuotiailla naisilla, mutta ei sita vanhemmilla ik&ryhmilla. Australiassa tehty
tutkimus vahvisti tdman saman asian rokotteen tehokkuudesta. HPV-rokote vahentaa
merkittavasti kohdunkaulan syévan esiintyvyytta, mikali rokotusohjelma on jarjestayty-
nytta ja silla ollaan saavutettu korkea rokotekattavuus tyt6illd, jotka eivat ole aloittaneet
viela aktiivista seksielamaa. Tahan yhdistettyna seulontaohjelma, ovat kohdunkaulan
syovan vahentyminen tehokkaampaa, mutta naisten innokkuus hakeutua seulontoihin
vaikutti tulokseen. Tutkimus tuki kasitysta, ettd mikali varhaisnuoret tytét rokotetaan en-
nen aktiivisen seksuaalisen elaméan aloittamista, on silla vaestéhyoty, koska HPV-infek-
tion riski alkaa kasvaa seksielaman aloittamisen myo6ta. Talloin infektioriski on jo korkea.
HPV 16/18-rokote antaa parhaimman vasteen pitkalla aikavalilla murrosikaisille tytoille
kuin nuorille aikuisille naisille. (Aoki, F Y — Apter, D - Bosch F X ym. 2009; Apter, Dan —
Aoki, Fred Y — Bosch, F Xavier - Castellsagué ym. 2012.)

Norjassa 4-valenttisen rokotteen vaikutuksia kohdunkaulan syévan esiintyvyyteen arvi-
oitiin 2010-2060-vuosien vdlisella ajalla eli 50 vuoden aikana tapahtuvia muutoksia. Ro-
kotteen tehon oletettiin vahenevan 10% vuodessa. Tutkimuksessa arvioitiin myés seu-
lonnan vaikutuksia rokotuksen rinnalla. Rokotekattavuuden oletettiin olevan 60% tai 90%
ja seulontakattavuuden 50% tai 80%. Seulontavélien oletettiin olevan 3 vuotta ja seulon-
tojen kohdistuvan 25-69-vuotiaisiin naisiin. Kun rokotekattavuus oli 90% ja seulontakat-
tavuus 80% arvioitiin, ettd kohdunkaulan sy6patapaukset vahenevat 50% 50 vuoden ai-
kana. Vastaavasti mikali rokotekattavuus olisi 90% ja seulontakattavuus 50% kohdun-
kaulan sy6patapaukset vahenisivat 48%. Jos rokotekattavuus olisi 60% ja seulontakat-
tavuus 80% kohdunkaulan sytpéatapaukset vahenisivat 43%. 60% rokotekattavuudella
ja 50% seulontakattavuudella tapaukset vahenisivat 36% (Kuvio 4). (Freiesleben de Bla-

sio, Birgitte — Klemp, Marianne — Neilson, Aileen Rae — Skjeldstad, Finn Egil 2012.)
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Kuvio 4. Seulonnan ja rokotuksen vaikutukset kohdunkaulan sydvan esiintyvyyden va-
henemiseen prosenttiyksikkdina Norjassa. (Mukaeltu, Freiesleben de Blasio, Birgitte —

Klemp, Marianne — Neilson, Aileen Rae — Skjeldstad, Finn Egil 2012.)

Itavallassa tehdyn tutkimuksen mukaan rokotettaisiin 4-valenttisella rokotteella 9-vuoti-
aista tytdista 60% ja pojista 40%. Rokotteen tehon oletettiin olevan jopa 10 vuotta. Tu-
lokset arvioitiin seuraavan 100 vuoden ajalle. Kohdunkaulan sy6pien arvioitiin vahene-
van 75% eli 16 147 tapausta ja siihen liittyvan kuolleisuuden 74% eli 7060 tapausta.
Sydévan esiasteiden CIN2 ja CIN3 arvioitiin vahenevan 76% eli noin 11 986 tapausta.
(Bairon, L — Joura, E — Largeron, N.)

9-valenttinen rokote

Tutkimuksen mukaan 100 vuodessa rokottamalla 9-valenttisella rokotteella 9-vuotiaista
tytdista 60% ja pojista 40% on merkittdva vaikutus kohdunkaulan syévan ja sen esias-
teiden sek& kohdunkaulan sydpaan liittyvien kuolemien vahenemisessa. Tutkimus oletti,
ettd rokotteen antama suoja olisi elinian kestava eika rokotetta tarvitsisi uusia. Tutkimuk-
sen mukaan rokotteen avulla pystyttaisiin vahentdmaan 96% kohdunkaulan syévan esi-
asteita, 92% kohdunkaulan syovaltd ja 91% kohdunkaulan sydpadan liittyvaltd kuole-
malta. Lukuina ndma ovat vastaavasti 14 893, 13 603 ja 5 937 tapausta vihemmaén seu-
raavan 100 vuoden aikana. (Boiron, L — Joura, E — Largeron, N — Prager, B — Uhart, M
2016.)
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6 Pohdinta

6.1 Tulosten tarkastelu

Opinnaytetydomme on kirjallisuuskatsaus, jonka nékokulmana on HPV-rokotteen vaiku-
tukset kohdunkaulan sydvan esiintyvyyteen. HPV-rokote kuuluu nyky&an suurimmissa
osissa maailmaa kansalliseen rokotusohjelmaan ja sen vaikutuksia rokotteen tuoreu-
desta huolimatta on arvioitu useissa eri maissa. HPV-rokotteiden vaikutuksista kokoa-
mamme tieto on jaettu rokotteissa olevien vasta-aineiden mukaan. 2-valenttinen rokote
siséltda vasta-aineita HPV-tyyppeja 16 ja 18 vastaan. 4-valenttinen rokote sisaltaa
vasta-aineita HPV-tyyppeja 6, 11, 16 ja 18 vastaan ja 9-valenttisessa vasta-aineita on
HPV-tyyppeja 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52 ja 58 vastaan.

Saamiemme tuloksien mukaan HPV-rokotteella pystytddn vahentdmaan kohdunkaulan
sydvan esiintyvyyttd ja siihen liittyvaa kuolleisuutta. Rokottamalla jopa suhteellisen pie-
nen osan ihmisista, vahentaisi se papilloomavirusinfektioihin liittyvien sairauksien esiin-
tyvyytta. (Kurtinaitis, Juozas — Logminiene, Zeneta — Padaiga, Zilvinas — Vanagas, Gied-
rius 2010.)

Jokaisessa tutkimuksessa arvioitiin, ettd kohdunkaulan sy6péatapaukset vahenevat HPV-
rokotteen avulla. 2-valenttisen rokotteen ja 4-valenttisen rokotteen arvioitiin véhentavan
kohdunkaulan sydpatapauksia suunnilleen saman verran, mutta 9-valenttisen rokotteen
arvioitiin vahentavan kohdunkaulan sydpéatapauksia jopa 16 prosenttia enemman kuin

2-valenttisen tai 4-valenttisen.

Rokottamalla esimurrosidssa olevat tytot ja ennen seksuaalisen aktiivisuuden aloitta-
mista arvioitiin myo6s tehokkaaksi tavaksi ehkaista uusia kohdunkaulan sy6péatapauksia.
Paras tapa ehkaistad syopaa tutkimuksien mukaan on yhdistamalla rutiininomainen ro-
kottaminen ja seulonnat. Pelkastd&n rokottamalla saataisiin paremmin ehkaistyd uusia

kohdunkaulan sytpatapauksia kuin pelkastaan seulomalla.

Seulontamenetelmista heikoiten uusia kohdunkaulan sydpatapauksia ehkaisi VIA-mene-
telmd, joka perustuu silmamaaraiseen kohdunkaulan tutkimiseen kayttden apuna etik-

kahappoa. Parhaaksi seulontamenetelméaksi arvioitiin HPV-DNA-testi.
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Kuitenkin on huomioitava kustannukset, joita rokottaminen ja seulonnat aiheuttavat,
mutta myds ne kustannukset joita kohdunkaulan sy6pa ja HPV-infektioiden hoito ja kuo-
lemat tuovat valtiolle ja yksildille. Kehitysmaissa, joissa pitké&t valimatkat ja rokotteiden
huono saatavuus vaikuttivat naisten hakeutumiseen rokotettaviksi tai seulontakaynneille,
milla oli vaikutuksia rokotekattavuuteen. Naiset olivat kehitysmaissa motivoituneempia
ja sitoutuneempia rokottamiseen ja seulontoihin kuin eurooppalaiset naiset. On tarkasti
pohdittava sitéa, mika on terveyden ja kustannuksien kannalta paras ratkaisu ehkaista

kohdunkaulan sydpaa.

Rokotteista tehdyt tutkimukset antoivat hieman ristiriitaista tietoa siité, miten niiden avulla
pystytaan vahentdmaan sydpatapauksia ja kuinka paljon. Rokotetutkimusten tuoreuden
takia tama asia nakyy niin, etta laajoja kliinisia tutkimuksia ei ole tehty, vaan tutkimukset
perustuvat paaasiallisesti matemaattisten laskukaavojen kayttdéon yhdessa lyhyiden klii-
nisten tutkimusten kanssa. On huomioitava se, ettei rokotteen tuoreuden vuoksi ole voitu
tehda laajoja Kliinisia tutkimuksia HPV-rokotteen vaikutuksista. Naiden tulosten perus-
teella voisi ajatella, ettd mita laajemmin rokote sisdltéda vasta-aineita HPV-tyyppeja vas-
taan, sitd enemman pystytaan vahentdamaan kohdunkaulan syopatapauksia.

6.2 Eettisyyden ja luotettavuuden pohdinta

Koska toteutimme opinnaytetydmme kirjallisuuskatsauksena, tutkimuseettisen neuvotte-
lukunnan eettisid ohjeistuksia on suoraan haasteellista liittda tyohon. Pyrimme kuitenkin
tydssdmme vaalimaan Tutkimuseettisen neuvottelukunnan hyvia tieteellisia kaytantoja.
Hyviin tieteellisiin kaytantoihin kuuluu tieteellisten toimintatapojen eli rehellisyyden, tark-
kuuden ja huolellisuuden noudattaminen, tieteellisesti ja eettisesti kestavien tiedonhan-
kinta-, tutkimus-, raportointi ja arviointimenetelmien kayttdminen, avoimuus tulosten jul-
kaisemisessa, muiden tutkijoiden tydn arvon huomioon ottaminen ja sen kunnioittami-
nen, rahoitusldhteiden ja sidonnaisuuksien ilmoittaminen seka tutkijoiden aseman, oi-
keuksien, vastuiden ja velvollisuuksien seka tulosten omistajaan liittyvien kysymysten
maarittaminen. (Leino-Kilpi, Helena — Valimaki, Maritta 2014: 365.) Haasteena naemme
eettiseltd kannalta sen, ettd tydbmme on kirjallisuuskatsaus, jolloin tietoa haetaan monista
eri lahteista ja kootaan yhteen, jolloin mahdollisia paallekkaisyyksia ja eroavaisuuksia
tuloksissa saattaa esiintyd. Koko prosessin ajan on tarkedd huomioida, etta teksti on
omaa eika lainattu jostain muusta tydsta tai valmiista tekstista. Taméan varmistimme pla-

gioinnin tunnistamiseen kaytettavalla Turnit-ohjelmalla, joka kykenee loytamaan ver-
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kosta samankaltaisuuksia tekstistd. Tydhémme liittyvat artikkelit ovat paaasiallisesti eng-
lannin kielella, joten l&hteiden ja tutkimusten sisaltéjen tarkastelu kriittisesti on erityisen
tarkeda. Tarkeaéd on myos eettisten periaatteiden mukaan kirjoittaa oma tydmme kunni-
oittaen muiden tutkijoiden tyota. (Hirsjarvi, Pirkko ym. 1997: 26-27.) Verkkolahteita et-
siessdmme ja niilta tietoa keratessamme olimme tietoisia myo6s luotettavien l&hteiden

mabhdollisista virheista.

Tavoitteenamme oli tehda mahdollisimman realistinen ja luotettava kirjallisuuskatsaus
ajankohtaisesta aiheesta. Toteutimme opinnaytetydmme kirjallisuuskatsauksena kokoa-
malla aiemmista tutkimuksista saatuja tietoja. Tarked osa tydskentelyamme oli [&hde-
kriittisyys ja tutkimusartikkeleiden soveltuvuus opinnaytetydmme aihevalintaan. Haimme
tietoa paaasiallisesti laaketieteellisia ja hoitotieteellisia artikkeleita sisaltavista tietokan-
noista. Kaikkialta tietoa hakiessamme huomioimme léhteet ja niiden luotettavuuden seka
tarkastelimme niiden sisaltta kriittisesti. Tarkastelimme lahteita kirjoittajan tunnettavuu-
den ja arvostettavuuden, lahteen ian ja lahdetiedon alkuperén, lahteen uskottavuuden ja
julkaisijan arvovallan ja vastuun sek& totuudellisuuden ja puolueettomuuden kannalta
(Hirsjarvi, Sirkka ym. 2009.) Kirjoittajan tunnettavuudella tarkoitamme tasséa yhteydessa
laaketieteellisten tutkimusartikkeleiden kirjoittajien mukana olemista muissakin kansain-
valisissé tutkimuksissa, jolloin katsoimme tutkimusartikkelin olevan luotettava. Koska
lahteet tydssdmme olivat pddasiassa englanninkielelld, se voi vaikuttaa tydmme luotet-
tavuuteen, silla kdantamistilanteessa voi tulla joitakin vaarinymmarryksia ja kielellisia
haasteita. Apuna kaantamisvaiheessa kaytimme saatavilla olevia sanakirjoja seka ver-
kosta etté kirjastosta. Luotettavuus lisdantyi kaantdmisen osalta kuitenkin paritydsken-
telyn myota, jossa molemmat osapuolet ottivat vastuun kdantamisen oikeellisuudesta

omien taitojensa puitteissa.

6.3 Opinnaytetyoprosessin kuvaus ja opinnadytetyd oppimisprosessina

Aihepiiri valikoitui meille kevaalla 2016. Hakeuduimme parina ROKOKO-hankkeeseen
mukaan. Toivoimme ajankohtaista aihetta rokotteista opinnaytetydmme aiheeksi. Jonkin
aikaa yhdessa ohjaajan opastuksella pohdimme aihevaihtoehtoja. Lopulta pdadyimme
ottamaan aiheeksemme HPV-rokotteen. Suuntaviivat aiheeseemme tarkentuivat parem-
min my6hemmin samana kevaana tarkentaessamme aihevalintaa. Haasteita meilla oli
aiheen rajauksessa. Paadyimme rokotteen vaikutuksien tutkimiseen kohdunkaulan sy6-

van esiintyvyydessa kirjallisuuskatsauksen muodossa, silla aiemmin ehdotuksena ollut
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ehkaisytyo oli opinndytetydn aiheeksi lilan laaja huomioiden kaytdssa olevan ajan. Ai-
heen ajankohtaisuus ja tarkeys vaikuttivat lopulliseen paatokseen aiheemme valinnasta.
Aihe heratti meissd molemmissa kiinnostusta. Heti prosessin paastessa kayntiin, ja-
oimme tehtavat ja vastuualueet molempia tasapuolisesti kuormittaen. Hyddynsimme
tyon aikana vahvuuksiamme, joita meilla molemmilla oli eri asioissa. Haasteita opinnay-
tetybssamme oli ajoittain toimimaton tietotekniikka ja molempien eri aikataulun mukai-
sesti kulkevat opinnot. Yhteytta pidimme tiiviisti koko prosessin ajan erilaisten sovellus-

ten kautta seka kirjoitimme opinnaytetyétamme reaaliaikaisesti pilvipalvelussa.

Syksylla 2016 ryhméohjauksessa aihevalinta varmistui ja aloitimme tytskentelyn teo-
riatiedon etsimisen parissa. Tutkimuskysymyksien muotoilu vei paljon aikaa ja vaati
muutaman kerran hiomista viimeiseen muotoonsa. Opinnaytetydmme ulkoasun ja otsi-
koinnin tyostamisen aloitimme samaan aikaan teoriatiedon etsinnan kanssa. Tutki-
musartikkeleiden etsiminen tapahtui jarjestelmallisesti paritydskentelyna. Yhdessa poi-
mimme opinnaytetytllemme asettamiemme tutkimuskysymysten kannalta osuvimmat
artikkelit. Artikkelit olivat englanniksi, joten suurin osa opinnaytetydhomme kaytetysta
ajasta kohdistui tutkimusartikkeleiden kaantamiseen. Kevaalla 2017 opinndytetydémme
tulokset analysoitiin. Teoriatietomme vaati viela paljon taydennysta. Maaliskuussa esit-
telimme tydmme ja siitd saadut tulokset raportointivaineen seminaarissa. Opinnayte-
tydbmme oli viela varsin keskenerdinen tédssa kohtaa prosessia. Saimme ohjaajaltamme
muutosideoita ja palautetta tyostimme. Teimme opinnaytetybhomme korjausehdotuk-
set. Lihavoitimme teoriatietoamme entisestdén ja kerroimme opinnaytetydstamme pro-

sessina seka arvioimme toteutunutta prosessia.

Opinnaytetydprosessin aikana kasvatimme rokotetietouttamme runsaasti ja ymmar-
simme rokottamisen tarkeyden kaikkialla maailmassa. Ammattitaitomme tulevina sai-
raanhoitajina kasvoi ja voimme ylpeana kertoa oppineemme myads itsestamme uusia asi-
oita. Myds paritydskentelytaidot seké hyva kommunikointi koko opinnaytetydprosessin
ajan ovat olleet tarke&dssd osassa. Opinnaytetyoprojektimme on ollut raskas, silla
olemme prosessin aikana suorittaneet harjoitteluita kuin tenttejdkin muilta kursseilta.
Opinnaytety® on vaatinut meiltéa sinnikkyytta ja yhteen hiileen puhaltamisen taitoa, mitka
ovatkin olleet oppimisen osalta tarkeitd. Opinnaytetydmme aikana koimme paljon erilai-
sia tunteita turhautumisesta innostukseen ja nyt ymmarramme niiden kaikkien tarkeyden

prosessin loputtua.
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6.4 Opinnaytetydn hyodynnettavyys ja jatkotutkimusehdotukset

Opinnaytetydmme tuloksista kévi ilmi, etta HPV-rokotteella on tutkittua ja luotettavaa tie-
toa sen ehkaisevasta vaikutuksesta kohdunkaulan syopaén. Koska HPV-rokote ei kaik-
kialla maailmassa kuulu yleiseen rokotusohjelmaan, olisi tarkeda osata perustella ja esi-
telld siitd saatu tieto osana rokotekattavuutta. Tana péaivana rokotekielteisyys on noussut
useasti esille mediassa ja vaesttn keskuudessa. Toivommekin, etté opinnaytetydllamme
olisi positiivinen vaikutus HPV-rokotetta kohtaan ja tuloksia voitaisiin hyddyntdd moni-
puolisesti niin tydelaméssa kuin oppilaitoksissakin. Opinnaytetydmme voisi olla myods
hyva lisa ja tydkalu rokotteen parissa jo tytskenteleville. Myés HPV-rokotteen ottamista
pohdiskelevat tytdt ja heidan vanhempansa voisivat hyddyntda tietoa opinnaytetyo-
tamme lukemalla. Toivomme, ettd tydmme tarjoaa lukemista ja pohdittavaa rokotteeseen
Kielteisesti suhtautuville henkildille. Loppuunsaatettu opinnaytetydmme julkaistaan

Theseus-tietokannassa.

Talla hetkellda Suomessa HPV-rokote on tuore rokote kansallisessa rokotusohjelmassa
eika sen tehoa ole voitu tutkia vield kovin laajasti ja pitkalla aikavalilla. HPV-rokotteesta
keskustellaan paljon, niin puolesta kuin vastaankin. Jatkossa voisi ajatella, etta rokot-
teesta tehtaisiin vertaileva tutkimus siitd, minkalaisia tutkimustuloksia Suomesta on
saatu aiheeseen liittyen ja mita tuloksia meidan tyéssamme ilmenee. Jatkossa voisi tut-
kia myds HPV-rokotteen vaikutuksia poikien rokottamiseen, jota piddmme tarkeéna ter-
veyden edistamisen ja rokotekattavuuden osalta. Tutkimuksien kohteena voisi myés olla
HPV-rokotteen vaikutukset muihinkin sy6piin kuin kohdunkaulan syépaan. Opinnayte-
tydmme pohjalta nousi esille myds poikien rokottaminen tulevaisuudessa tyttojen liséksi.
Molempien sukupuolten rokottaminen kasvattaisi laumaimmuniteettia ja ehkaisisi tehok-
kaammin naisilla esiintyvaa kohdunkaulan sydpaa. HPV-rokotteella on saatu lupaavia
tuloksia vasta-ainetuotannossa seka tytoilla etta pojilla, jolloin molempien sukupuolten
rokotusohjelmassa rokottaminen olisi toivottavaa. Taman asian ympariltd odotamme tu-
levaisuudessa uutta tietoa ja laajempia kliinisia tutkimuksia. Silla rokote on monissa
muissa maissa mukana myo6s poikien rokotusohjelmassa, on mielenkiintoista nahda
koska Suomessa péaéastaan tilanteeseen, jolloin rokote annetaan pojille esimurrosiassa

ennen seksuaalisen aktiivisuuden aloittamista.
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Artikkelin otsikko, tekijat,
julkaisulehti

Tutkimus ylei-
sesti

Menetelmét

Tarkeimmat tulokset

HPV 16 ja 18 rokotuksen ter-

veydelliset ja taloudelliset vai-
kutukset ja kohdunkaulansyo-
van seulonta Intiassa

Albero, G - Bosch, FX — Diaz,
M — Goldie, SJ — Kim, JJ - de
Sanjosé, S.

British Journal of Cancer 99 (2)
2008. 230 — 238.

Kohdunkaulan
sydvan seulonta
ja terveys- seka
taloudellinen vai-
kutus Intiassa
HPV tyypeille 16
ja 18.

Cervarix-rokote.

Otantaa ei tie-
dossa.

Tietokonepohjainen malli
(esiintyvyyden vaheneminen
ja elinajanodote). Kuolleisuus
suurta, rokotekattavuus pieni.

Rokotus pyrittiin antamaan en-
nen 12-vuoden ikaa. Kaytettiin
kolmen annoksen rokotusstra-
tegiaa.

Naiset, joiden kohdunkaula tai
emattimen seindma oli vaurioi-
tunut yli 75%, on jatetty pois
rokotusoikeudesta.
VIA-seulonta, HPV-DNA-testi
ja sytologinen nayte tutkimuk-
sissa.

Tapauksien oletetaan lisdantyvan 300 000 vuoteen 2050 mennessa. 2/3
naisista kuolee tdhan estettavissa olevaan syopaan.

Nuorten naisten rokottaminen yksinaén vahensi syovan ilmaantumista 44%
elinian aikana. Vaihteluvéli oli 25-57%. Se oli myos yksin kaytettyna tehok-
kaampi kuin pelkka seulonta.

Rokotus ja seulonta x 3 elinaikana kayttaen HPV-DNA-testia vaihteli 53-
76% valilla.

Rokotus ja seulonta x 3 elinidn aikana ikavuosina 35, 40 ja 45. Tapaukset
vaheni 61% kun menetelmana jokaisella kolmella kerralla kaytettiin visuaa-
lista tarkastelua yhdessa etikkahapon kanssa (VIA). Prosentti oli 63, kun
kolmella seulontakerralla tehtiin HPV DNA-testi.

Rokotus ja seulonta x 2 elinian aikana ikavuosina 35 ja 40 tapaukset vahe-
nivat visuaalisella tarkastelulla ja etikkahapolla 56%, HPV-DNA-testauk-
sella 57% ja 56% sytologisella naytteenotolla.

Rokotus ja seulonta x 1 elinian aikana ikdvuotena 40 tapaukset vahenivéat
52% kun kaytettiin visuaalista tarkastelua yhdistettyna etikkahappotestiin.
HPV-DNA-testilla tulos oli 53%.

Seulonta x 3 elinian aikana ikavuosina 35, 40, 45 silmamaaraisella (VIA)
tarkastelulla kayttaen etikkahappotestausta oli tulos 29%. HPV-DNA-testilla
prosentti oli 33%.

Seulonta x 2 elini&n aikana ikavuosina 35 ja 40 VIA-testilla oli tulos 21%.
HPV-DNA-testauksella tulos oli 24% ja sytologisella naytteella 21%.

Yhden kerran seulonta 40-vuoden iasséa VIA-testauksella oli tulos 13% ja
HPV-DNA-testauksella 16%.
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HPV 16/18 rokottamisen ter-
veydelliset ja taloudelliset vai-
kutukset ja kohdunkaulan sy6-
van seulonta Ita-Afrikassa

Campos, Nicole G — Castle,
Philip E — Diaz, Mireia —
Goldie Sue J — Ortendahl,
Jesse D — O'Shea, Meredith.
International Journal of Can-
cer 130 2012. 2672 — 2684.

Ita-Afrikka. Maa-
ilman korkeim-
mat esiintyvyys-
luvut kohdun-
kaula syovassa
ja erityisesti sen
tyypeissa 16 ja
18. HPV-DNA-
testaus. Talous-
nakokulma.
Esteita ehkai-
sylle kdyhissa
maissa henkilo-
kunnan puute ja
seulontalaittei-
den huono saa-
tavuus.

Otantaa ei tie-
dossa.

Esimurrosikaisten tyttdjen
HPV 16/18 rokotukset ja yli
30-vuotiaiden naisten seulon-
nat kayttden HPV-DNA-tes-
tausta. Kaksi rokotetta kay-
tossa.

Maissa, joissa on sdanndllinen kohdunkaulan syévan seulontaohjelma,
ovat esiintyvyys ja kuolleisuus vahentyneet merkittavasti.

Esimurrosikaiset, jotka olivat oikeutettuja rokotukseen, sydvan riski vaheni
elinian aikana 36 prosentista 45 prosenttiin (Kenia vaihteluvali 28-49% ja
Zimbabwe 32-54%). Tehokkain tapa oli murrosikaisilla rokottaminen ja seu-
lonta kerran elinian aikana, 35 vuoden iassa. Seulonnassa kaytettiin HPV-
DNA-testia. Talla menetelmalla sybpatapaukset vahenivat 43% Keniassa ja
Ugandassa 51%. Vaihteluvali oli 34-56%.

Yli 30-vuotiaiden naisten tehokkain strategia oli yhden kéaynnin HPV-DNA-
testaus. Vahiten tehokas tapa oli VIA-seulonta kerran elinian aikana. 3x
seulonta, joista 1 x oli HPV-DNA-testaus, vahensi syopariskia 27 prosen-
tista 34 prosenttiin Mosambikissa ja Tansaniassa. (Mosambik vaihteluvali
19-37% ja Tansania 22-46%)

Tyttdjen rokotus 9-12 ikdvuoden aikana, jolloin rokotekattavuus oli 70%,

odotetaan vahenevéan 40 prosentilla. Nuorena rokotetut tyttt, jotka seulo-
taan ainakin kerran elinaikana 35-40 ikdvuoden valilla HPV-DNA-testilla,
voi syopariski olla 50% alhaisempi.

Yli 30-vuotiaiden naisten syopariski vaheni Mosambikissa 27% ja Tansa-
niassa 34%, kun kaytéssa oli seulontamenetelmana HPV-DNA-testi.

Rokotteen tehokkuus saattaa olla alhaisempi, jos rokotettavalla on matala
immuniteetti esimerkiksi aliravitsemuksesta, vakavasta anemiasta tai HIV-
tartunnasta johtuen. Tehokkuuteen vaikuttavat myds rokotuskertojen pitkat
valit ja vahemman kuin kolmen annoksen antaminen. Nama vaikuttavat hei-
kentavasti HPV16/18 suojaa vastaan.

Koske kliinisia tutkimuksia ei ole pitkalta aikavalilté tehty, on todellisen suo-
jan kesto epavarma.

Nelivalenttisen HPV-rokotteen
(6/11/16/18) epidemiologiset
ja taloudelliset vaikutukset
Isossa-Britanniassa.

Tarkoitus tarkas-
tella projektimuo-
toisesti valmiiksi
kehitetyn mallin

Aiemmin kehitetty malli, jossa
immunisaatio-ohjelman avulla
arvioitu kansanterveydellisia

Kaikki rokotusstrategiat vahensivat kohdunkaulan syévan tapauksista johtu-
via kuolemia 86 prosenttiyksikdlld 100 vuodessa. Tama vahennys on ha-
vaittavissa CIN2/3-tyypeissa.
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Dasbach, EJ — Elbasha, EH —
Insinga, RP.

BJOG An International Jour-
nal of Obstetics and Gynae-
cology 2008.

tuloksia ja tutkia
4-valenttisen
HPV-rokotteen
vaikutuksia eri
rokoteohjelmilla
ottaen mukaan
myos taloudelli-
sen nakoékulman.
Gardasil-rokote.
Suojan kesto ei
ole elinikainen.

Otanta ei tie-
dossa.

vaikutuksia Isossa-Britanni-
assa. Seulonta ja rokotusstra-
tegia. 12-vuotiaiden tyttdjen
rutiininomainen rokotus seké
Catch-up rokotusohjelma.

Pitkalla aikavalilla kaikki rokotusstrategiat vahensivat samalla lailla tapauk-
sia verrattuna seulontaan, jolloin ei kaytetty rokotetta.

Havaittu myds, etté valiaikainen Catch-up rokotusohjelman kayttdonotto va-
hensi HPV:hen liittyvien sairauksien esiintyvyytta tehokkaammin kuin rutii-
ninomaisella rokoteohjelmalla, jotka olivat kohdennettu 12-vuotiaisiin tyttdi-
hin.

Rutiininomaisen rokotusohjelman rokotuskattavuuden on oltava yli 95%,
jotta se olisi tehokkaampi 12-vuotiailla tytdilla kuin Catch-up rokotusoh-
jelma.

12- ja 15-vuotiaiden tyttdjen
HPV 16/18 pohjaisen rokotus-
ohjelman kustannustehokkuus
Liettuassa

Kurtinaitais, Juozas — Logmi-
niene, Zeneta — Padaiga, Zil-
vinas — Vanagas, Giedrius.

Scandinavian Journal of Pub-
lic Health 38 2010. 639-647.

Liettua. 2-valent-
tinen rokotteen
epidemiologiset
hyodyt ja kustan-
nustehokkuus.

Otanta: kaikki
Liettuan naiset
(n.= 1 808 505)

Matemaattisen paatoksen
malli, kehitetty kayttden Bor-
land C++ Builder 6-tietoko-
neohjelmaa. Arvioi HPV-infek-
tion ja kohdunkaulan sydévan
luonnonhistorian tuloksia Liet-
tuan naisilla.

Oletus: 12-vuotiaiden ja 15-

vuotiaiden rokottaminen. Ro-
kotekattavuus: 10%, 30% ja

90%.

90-vuoden aikana.

12-vuotiaat

Uusia kohdunkaulan sydpéatapauksia

90% = 7.45/100 000

30% = 14.45/100 000

10% = 21.27/100 000

Kuolemia

90% = 3.28/100 000

30% = 5.76/100 000

10% = 8.17/100 000

15-vuotiaat

Uusia kohdunkaulan sydpéatapauksia

90% = 7.77/100 000

30% = 14.66/100 000

10% = 21.38/100 000

Kuolemia

90% = 3.64/100 000

30% = 6.04/100 000

10% = 8.38/100 000

76,9% syopia vahemman ja 77,9% kuolemia véhemman
Rokottamalla jopa suhteellisen pieni osa kohderyhmasta véahensi sairauk-
sien esiintyvyyttd, yleisyyttad ja kuolleisuutta huomattavasti.
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Yhdeksanvalenttisen HPV-ro-
kotteen universaalin rokotus-
ohjelman arvioitu kustannus-
tehokkuuden profiili Itéaval-
lassa

L.Boiron, E. Joura, N. Larg-
eron, B. Prager ja M. Uhart

BMC Infectious Diseases 16
2016.

Itavalta. Tutki-
mus keskittyi
universaaliin ro-
kotusohjelmaan
ja sen kustan-
nustehokkuuteen
vertaillen 4 - ja 9
- valenttisten ro-
kotteiden eroja.

Otanta: koko va-
esto Itavallassa
2014,

arviolta:

8 507 786 ih-
mista

Dynaamisen siirron malli, si-
saltdd monenlaisia tuloksia liit-
tyen terveyteen ja kustannuk-
siin

Oletus: rokotetaan tytot 60%
ja pojat 40% 9-vuoden idssa

100 vuodessa

Kohdunkaulan syovat

4-valenttinen

75% syovat ja 74% kuolemat — 2544 sydpéaé ja 1123 kuolemaa enemman
kuin 9-valenttisella

9-valenttinen

92% = 13 603 syodvalta ja 91% 5 937 kuolemalta

Syovan esiasteet (CIN2/3)

4-valenttinen

76% = laskimella laskettuna, 11986 tapausta vahemman

9-valenttinen

96% = 14 893 esiastetta

9-valenttisella rokotteella merkittava vaikutus sydvan esiasteisiin nahté-
vissé jo 20 vuoden jalkeen.

HPV-16/18 AS04-adjuvattiro-
kotteen kattava tehokkuus kol-
mannen tai useamman luokan
intraepiteeli neoplasian suh-
teen: neljavuotisen satunnais-
tetun kaksoissokkotutkimuk-
sen loppuanalyysi.

Apter, Dan — Aoki, Fred Y —
Bosch, F Xavier - Castell-
sagué, Xavier — Chow, Song-
Nan — David, Marie-Pierre -
Descamps, Dominique —
Dubin, Gary — De Carvalho,
Newton S — De Sutter, Philippe
— Garland, Suzanne M — Ger-
mar, Maria Julieta V — Hen-
drick, James - Jaisamrarn, Un-
nop — Kitchener, Henry — Leh-
tinen, Matti — Limson, Genara

Tutkimuksessa
keskityttiin koh-
dunkaulan epi-
teelin kasvuhai-
rion ehkaisyyn
luokassa CIN2
tai suurempi.
Mukana oli ter-
veet 15-20 vuoti-
aat naiset, joilla
on ollut korkein-
taan kuusi sek-
sikumppania ela-
mansa aikana.
HPV-status ei
vaikuttanut valit-
tuihin naisiin.

Otanta: n. 70
000 naista.

2-valenttinen rokote Cervarix.

Catch-up rokotusstrategia.

Tutkimuksen tarkein havainto oli, ettd HPV16/18 rokotteen korkea rokotus-
teho kohdistui CIN3-tyyppiin riippumatta siitd millaisia vaurioita naisilla oli
havaittu HPV-DNA-testauksessa.

Tutkimuksessa oli mukana naisia, joilla oli jo ennestéaén infektioita tai leesi-
oita (vaurioita), joihin ennaltaehkaisevasti annettu rokote ei vaikuttanut.
Tutkimus tuki kasitysta, etta mikali varhaisnuoret tyttt rokotetaan ennen ak-
tiivisen seksielaman aloittamista, on silla vaestohyoty, koska HPV-infektion
riski alkaa kasvaa seksielaman aloittamisen myo6ta. Talléin infektioriski on
jo korkea. HPV 16/18-rokote antaa parhaimman vasteen pitkalla aikavalilla
murrosikaisille tytdille kuin nuorille aikuisille naisille.

Catch-up rokotusohjelma, jossa oli mukana jo seksuaalisesti aktiivisia nai-
sia ialtdéan 15-20 vuotiaita, tarjosi rokote korkea hyddyn kohdunkaulan solu-
muutoksia vastaan, joskin varhaisnuoret hyotyivat viela enemman rokotta-
misesta.

Tiedot osoittavat, ettd HPV rokotusohjelman kayttdonotosta on seurannut
selvaa laskua kohdunkaulan solumuutoksien esiintyvyyden osalta alle 18
vuotiailla naisilla, mutta ei sitd vanhemmilla ikéaryhmilla.
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— Mindel, Adrian — Naud, Paulo
— Paavonen, Jorma — Peters,
Klaus — Poppe, Willy A J — Ro-
manowski, Barbara - Salme-
ron, Jorge — Schwarz, Tino F —
Skinner, S Rachel — Sturyf,
Frank — Szarewski, Anne -
Teixeira, JUlio C — Wheeler,
Cosette M.

Lancet Oncology 13 (Janyary)
2012. 89 — 99.

HPV-rokote aikakauden vaiku-
tukset kohdunkaulansydévan il-
maantuvuuteen ja kuolleisuu-
teen seulonnan politiikkkaa ja
seulontaa mallintavan aika-
kauden jalkeen

Birgitte Freiesleben de Blasio,
Aileen Rae Nelson, Marianne
Klemp, Finn Egil Skjeldestad.

Journal of Public Health 34 (4)
2012. 539-547.

Norja. 50 vuoden
aikana kohdun-
kaulansyovan il-
maantuvuus ja
kuolleisuus. 4-
valenttinen.

Otanta ei tie-
dossa.

Dynaaminen HPV:n tarttumi-
sen malli.

Rokotekattavuus 60% tai 90%.

Seulontastrategiat ohelle 50%
tai 80% kattavuudella:

i. 25-69-v5vvilein

ii. 30-69-v 3 v vilein

ili. 25-59-v 3 v vélein

Rokotteen teho vahenee 10%
vuodessa.

Rokotekattavuus 90%

+ Seulontakattavuus 80% = vahenee 50%

+ Seulontakattavuus 50% =vahenee 48%

Rokotekattavuus 60%

+ Seulontakattavuus 80% = vahenee 43%

+ Seulontakattavuus 50% = vahenee 36%

Kaiken kaikkiaan 2010-2060:

Kohdunkaulan syodpia esiintyy 9702—-10940 ja siihen liittyvat kuolemia
2411-2627.

HPV 16/18 AS04-adjuvantin
rokotteen teho onkogeenisten
HPV-tyyppien aiheuttamia
kohdunkaulan infektioita ja
sydvan esiasteita vastaan
(PATRICIA): lopullinen ana-
lyysi satunnaistetussa kak-
soissokkotutkimuksessa nuo-
rilla naisilla.

Eurooppa, Ame-
rikka, Aasia.

Otanta: noin
70 000 naista.

15-25-v naiset rokotettiin kuu-
kausina 0, 1, 6 2-valenttisella
rokotteella. Tutkittiin rokotteen
tehokkuutta.

TVC-kohortti (naiset, jotka saivat vahintéan 1x rokoteannoksen, HPV-sta-
tuksella ei valia, myos seksuaalisesti aktiiviset)

CIN2+ 16/18 muutoksia vastaan 37,5-64,7 %

TVC-naiivi (naiset ei HPV-statuksessa mitdan haikkaé, ei seksuaalisesti ak-
tiivisia)

CIN2+ 16/18 muutoksia vastaan 90,4—100%.
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