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Trofoblastitautien diagnostiikka

Trofoblastitaudit ovat ryhma istukan sairauksia, ja niiden luonne on vaihteleva. Suurin osa on tdysin hy-
vanlaatuisia tai hyperplastisia muutoksia mutta pieni osa nopeasti etenevia pahanlaatuisia kasvaimia.
Pahanlaatuisetkin tautimuodot ovat useimmiten parannettavissa, jopa silloin kun ne ovat lahettdaneet
etdpesakkeita. Suotuisan ennusteen edellytyksia ovat viiveeton diagnosointi, huolellisesti suunniteltu ja
toteutettu hoito sekd asianmukainen seuranta hoidon jalkeen. Trofoblastitautien yleisin muoto on rypa-
leraskaus, jonka diagnoosi perustuu kohdun imutyhjennyksessd saatavan kudosndytteen histologiseen
tutkimukseen. Tarvittaessa voidaan tehdd immunohistokemiallisia varjéyksid ja geneettisia tutkimuksia.
Seerumin istukkagonadotropiinin maéritys on keskeinen kliinikon apuvaline trofoblastitautien diagnos-

tiikassa ja seurannassa.

rofoblastitaudin mahdollisuus on syyta

muistaa, jos naisella esiintyy raskauden

aikana tai sen jilkeen pitkittynyttd ve-
renvuotoa emittimesti. Kohdun niin sanottu
lumisademaisema on tdydelliselle rypaleras-
kaudelle luonteenomainen kaikukuvauslydés.
Osittaisen rypileraskauden 16ydos muistuttaa
kaikukuvauksessa tavallista tai keskeytynyttd
keskenmenoa.

Rypileraskaus hoidetaan kohdun imutyh-
jennykselld. Postmolaarinen gestationaalinen
trofoblastitauti tarkoittaa kohdun imutyhjen-
nyksen jilkeen jatkuvaa tai uusiutunutta tro-
foblastitautia. Sen riski on 15-20 % taydellisen
ja 1-5 % osittaisen rypileraskauden jilkeen.
Tihan tautiryhmain kuuluviksi luetaan my6s
metastasoinut rypaleraskaus, invasiivinen ry-
péleraskaus ja pahanlaatuiset gestationaaliset
trofoblastikasvaimet. Postmolaarinen gestatio-
naalinen trofoblastitauti hoidetaan ensisijaisesti
solunsalpaajilla.

Trofoblastitaudin diagnoosi on yleensi
histologinen, mutta toisinaan kudosniytteen
saaminen ei ole mahdollista tai edes tarpeen.
Talléin diagnoosi perustuu anamneesiin ja
seerumin istukkagonadotropiinin (human
chorionic gonadotropin, hCG) miiritykseen.
Rypaileraskaus ja pahanlaatuiset trofoblastitau-
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dit voivat ldhettdd etdpesikkeitd, minka takia
niiden levinneisyys arvioidaan kuvantamistut-

kimuksilla.

Trofoblastitautien luokittelu ja
histologinen diagnoosi

Trofoblastitaudin histologinen diagnoosi teh-
dddn yleensd kohtuontelon kudosniytteestd,
joskus ektooppisen raskauden niytteestd. Ry-
péleraskaudessa on poikkeavaa istukkakudosta,
jossa koko perimi on isdalkuista ja ditialkui-
nen DNA puuttuu. Isdalkuinen ja ditialkuinen
perimi ovat leimautuneet eri tavoin siten, ettd
isdalkuinen perima vastaa alkion ulkopuolisten
kudosten kehittymisesti ja ditialkuinen perimi
itse alkion kehittymisesta.

Aitityyppisesti leimautuneen perimin puut-
tuminen johtaa muun muassa erdiden kasvun-
rajoitegeenien ilmentymisen estymiseen ja
istukkakudoksen liikakasvuun, ja tila voi edetd
istukkasyopddn. Istukkasyovin riski on noin
2 % rypileraskauden jilkeen. Noin puolet is-
tukkasyovistd kehittyy taydellisen rypaleras-
kauden jilkeen ja loput normaalin raskauden,
keskenmenon, ektooppisen raskauden tai osit-
taisen rypileraskauden jilkeen (1,2).

Taydellistd rypéleraskautta voidaan epiilla
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Kohdun limakalvo

KUVA 1. Istukan trofoblastit.

istukan villusten eli nukkalisikkeiden poikkea-
van ulkondon perusteella. Etenkin varhaisessa
raskaudessa pelkkdan morfologiaan perustuva
diagnoosi ei aina ole mahdollinen, eiki rypale-
raskautta voida tdysin luotettavasti erottaa sel-
laisista geneettisesti poikkeavista raskauksista,
joihin ei liity etenevin trofoblastitaudin riskia.
Tall6in diagnosointiavuksi tarvitaan immu-
nohistokemiallisia virjayksid ja geneettisid tut-
kimuksia.

Istukan trofoblasteja on kolmea paityyppii:
villusten pinnan synsytiotrofoblasteja, ndiden
alla olevia kantasolutyyppisii villusten sytotro-
foblasteja ja keskikokoisia tai vilimuotoisia tro-
foblasteja, joita on ankkurivilluksiin liittyvissa
trofoblastipylviissd, kohtulihakseen ja kohtu-
valtimoihin ty6ntyvind implantaatiokohdan
trofoblasteina ja sikikalvoihin liittyvini korio-
nisina trofoblasteina (Kuva 1). Trofoblastitau-
deissa esiintyy niitd kaikkia trofoblastityyppeja
joko hyperplastisina, premaligneina tai malig-
neina.

Tdydellinen rypileraskaus syntyy 80-
90 %:ssa tapauksista siten, ettd siittic hedel-
moittdd munasolun, josta didin perimdaines
puuttuu ja isdalkuinen periméiaines kahdentuu,
ja 10-20 %:ssa tapauksista siten, ettd kaksi eri
siittiotd hedelmoittdd saman tyhjan munasolun.
Tillaisessa hedelmdityneessi munasolussa on
vain isdtyyppisesti leimautunutta DNA:ta.

Rypileraskauden villukset ovat kookkaita,
ja niiden keskelld kudos hajoaa ja siihen kertyy
nestettd. Kookkaat villukset nakyvit paljaal-
le silmillekin tunnistettavina nesterakkuloi-
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na. Turvonnutta istukkakudosta on runsaasti,
eikd sikiotd kehity. Histologisesti villuksen
reunalla on liikaa trofoblasteja, niihin voi liit-
tyd soluatypiaa ja niiti pinoutuu eri puolille
villusta polariteettihdirion merkkina. Poikkea-
va vain isdalkuinen perimi on tunnistettavissa
pS7Kip2-proteiinin immunohistokemiallisella
vérjdykselld, koska villusten sytotrofoblasteis-
sa ja sidekudossoluissa ainoastaan iitialkuinen
geenikopio ilmentyy. Rypileraskauden villus-
ten sytotrofoblastit jaavit siksi pS7-negatiivi-
siksi (KUVA 2).

Osittainen rypileraskaus syntyy, kun kak-
si siittiotd hedelmoittdd saman munasolun, ja
kehittyvassd istukkakudoksessa on kaksi isi-
alkuista kromosomistoa ja yksi ditialkuinen.
Makroskooppisesti istukkakudos voi olla nor-
maalia tai turvonnutta, ja istukan kokoon nih-
den pieni siki6 voi olla kehittynyt. Osittaisessa
rypaleraskaudessa vain osa villuksista on histo-
logisesti vaikeasti turvonneita ja osa taas pienid
ja fibroottisia. Kookkaissa villuksissa trofoblas-
tien polariteetti on héiriintynyt ja villuksiin liit-
tyy vuonomaisia rakenteita.

Trofoblastiproliferaatio on vihdisempaa
kuin tdydellisessi rypileraskaudessa. Sytotro-
foblastien virjiaytyminen pS7-immunohisto-
kemialla on normaalia, ja varma osittaisen ry-
pileraskauden tunnistaminen edellyttdd istuk-
kakudoksen geneettisti tutkimista (3). Tami
voidaan tehdd lyhyiden perakkiisten toisto-
jaksojen (short tandem repeat, STR) genotyy-
pitykselld, jossa tutkitaan useasta eri kromo-
somista mikrosatelliittigeenimerkkeji, joiden
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KUVA 2. Rypaleraskauden histologia. Hematoksyliini-eosiinivarjatyt kudosleikkeet (A, C ja E) ja p57Kip2-immu-
nohistokemiallinen varjays (B, D ja F). A ja B. Nonmolaarinen (digyyninen) triploidia. Villusten sytotrofoblastien
tumat ovat p57-positiivisia. C ja D. Osittainen rypaleraskaus, diandrinen triploidia. Villusten sytotrofoblastien tu-
mat ovat p57-positiivisia. E ja F. Tdydellinen rypaleraskaus, diandrinen diploidia. Villusten sytotrofoblastit ovat
p57-negatiivisia (ohut nuoli), vain ditialkuinen katokalvo (decidua) varjaytyy (paksu nuoli).

pituudessa on yksil6llista vaihtelua (KUVA 3).

Kun kiytettdvissd on verrokki-DNA:ta joko
didin veresta tai kudosnéytteesta kohdun lima-
kalvon alueelta, voidaan selvittii seki istuk-
kakudoksen geneettinen alkuperi (didiltd vai
isiltd) ettd isdalkuisten kromosomistojen maa-
rd. STR-genotyypitykseen tarvitaan mahdolli-
simman puhdasta istukkakudosta, joka voidaan
patologian laboratoriossa erottaa parafiiniin va-
letusta kudosblokista.

M. Loukovaara ym.

Istukkasydvin (koriokarsinooma) kudos-
ndytteessd ei esiinny endi lainkaan villusraken-
teita. Sen sijaan todetaan saarekkeista atyyp-
pisista villusten sytotrofoblasteista, keskiko-
koisista trofoblasteista ja reunalle jarjestyvista
synsytiotrofoblasteista koostuvaa kasvainta.
Trofoblastialkuperi on yleensi tunnistettavissa
hCG:n immunohistokemiallisella virjayksella.
Kasvainsolukon STR-genotyypitykselld voi-
daan osoittaa, ettd perimi on isdalkuista. Nain
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KUVA 3. Rypdleraskauden geneettinen tutkimus. Yksilollisia mikrosatelliittigeenimerkkeja on tutkittu kudosnayt-
teesta eristetyn DNA:n lyhyiden perékkaisten toistojaksojen (STR) genotyypityksilla. A. Nonmolaarinen (digyyni-
nen) triploidia. Raskauskudoksessa todetaan kaksi didille kuuluvaa geenimerkkia ja yksi isdalkuinen. B. Osittainen
rypéleraskaus, diandrinen triploidia. Raskauskudoksessa on yksi didille kuuluva geenimerkki ja kaksi aidille vie-
rasta geenimerkkia. C. Taydellinen rypéleraskaus, diandrinen diploidia. Raskauskudoksessa on vain kaksi didille

vierasta geenimerkkia.

voidaan erottaa myds raskausalkuinen istuk-
kasy6pd huonoennusteisemmasta itusolukas-
vaimesta, jonka perimd on naisen oma.

Rypileraskauden erotusdiagnostisina vaih-
toehtoina ovat muut, yleensd geneettisestd
poikkeavuudesta kuten trisomiasta johtuvat
istukkakudoksen poikkeavuudet. Naiden tun-
nistamisessa voidaan morfologisen tutkimuk-
sen apuna tarvita pS7-immunohistokemiallista
varjdysta ja STR-genotyypitysta.

Vilimuotoisen trofoblastisolukon sairau-
det ovat hyvin harvinaisia. Niiden tunnista-
minen perustuu morfologiseen 16ydokseen ja
apuna kiytettdviin immunohistokemiallisiin
virjéyksiin, ja kasvainsolukon trofoblastialku-
perd voidaan tarvittaessa osoittaa STR-geno-
tyypitykselld. Istukkapedin trofoblastikasvain
muistuttaa implantaatiokohdan vilimuotoisia
trofoblasteja, jotka tyontyvit invasiivisesti koh-
tulihaksen lomaan ja muodostavat laajenevan
kasvaimen. Tami tulee erottaa hyvinlaatuisesta
vastineestaan “exaggerated placental site reacti-
on” (istukkapedin korostunut reaktio), joka on
askettiiseen raskauteen liittyvi itsestddn rajoit-
tuva muutos.

M. Loukovaara ym.

Sikidkalvon trofoblasteja muistuttava epite-
loidi trofoblastikasvain on niin ikddn pahanlaa-
tuisesti kayttaytyva kasvain, joka kehittyy usein
kohdunkaulan tai istmuksen alueelle. Sita muis-
tuttavaa solukkoa voidaan tavata fertiili-ikaisilta
naisilta vuotohiirion vuoksi otetuissa kohtuon-
telon kudosndytteissi “placental site nodule”
(istukkapedin nodus) -nimisend hyvinlaa-
tuisena raskausjdanteend. Joskus tihin liittyy
tavanomaista runsaampaa kasvua, ja uudessa
WHO:n tautiluokituksessa erotetaan atyyppi-
nen “placental site nodule”, jonka seuranta ja
hoito eivit ole vakiintuneet (TAULUKKO 1) (4).

Istukkagonadotropiini
trofoblastitautien diagnostiikassa

Istukkagonadotropiini koostuu kahdesta alayk-
sikostd, alfasta ja beetasta. Istukkagonadotro-
piinin degradaation seurauksena virtsaan erit-
tyy erilaisia hCG:n variantteja, kuten hCG:n
vapaa alfa- ja beeta-alayksikko, pilkottu hCG-
beeta (beta core fragment) ja “nicked” hCG,
jossa hCG:n beeta-alayksikké on katkennut
aminohappojen 47 ja 48 vililli. Kaupalliset
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hCG:n mairitysmenetelmit ovat liukoiseen ja
kiinteddn vasta-aineeseen perustuvia immuno-
metrisia menetelmid, jotka mittaavat joko pelk-
kad intaktia hCG:ta tai sekd intaktia hCG:td
ettd hCG:n variantteja. Nykyiset menetelmit
ovat niin herkkii, ettd niilla voidaan mitata see-
rumista pitoisuuksia, jotka ovat 0,5-1 IU/1L

Seerumin hCG-pitoisuus on normaalis-
sa yksisikioisessd raskaudessa yleensi alle
200 000 IU/1 (kuvA 4). Taydellisessa rypaleras-
kaudessa seerumin hCG:n mediaanipitoisuus
on noin 190 000 IU/I, mutta osittaisessa rypa-
leraskaudessa vain noin S0 000 IU/1 (5).

Vilimuotoisen trofoblastisolukon sairauk-
sissa hCG:n pitoisuus on usein vain lievisti
viitevilin arvoja suurempi; pitoisuuden medi-
aaniksi istukkapedin trofoblastikasvaimessa on
arvioitu 30 IU/1 (S). Erityisesti tilavaudeltaan
suuressa istukkasyoviassa hCG-pitoisuus voi
olla yhtd suuri tai suurempi kuin tdydellisessd
rypileraskaudessa.

Trofoblastitautia tulee epiilld, jos hedelmal-
lisessd idssda olevan naisen hCG-mdiritys on
positiivinen ja raskaus on suljettu pois. Koska
hCG:n viitearvon yliraja seerumissa perustuu
97,5 persentiilin arvoihin, runsaalla 2 %:lla nai-
sista voidaan todeta suurentuneita hCG-pitoi-
suuksia ilman raskautta tai trofoblastitautia tai
muuta sairautta. Poikkeavan tuloksen hyvinlaa-
tuinen luonne on osattava tunnistaa, jotta po-
tilasta ei hoideta tarpeettomasti solunsalpaajilla
tai kohdunpoistolla trofoblastitaudin epailyn
perusteella. Toisinaan suurentuneen hCG-
pitoisuuden voi aiheuttaa muu sairaus kuin
gestationaalinen trofoblastitauti. Positiivisen
hCG-mairityksen erotusdiagnostiset vaihtoeh-
dot ja diagnostiikkaa helpottavat tutkimukset
esitetdan TAULUKOSSA 2.

Istukkagonadotropiinimiirityksen su-
denkuoppia. Kun raskaus ja trofoblastitauti
on suljettu pois, hedelmallisessd idssi olevan
naisen lievisti suurentunut hCG-pitoisuus joh-
tuu useimmiten seerumin heterofiilisista vasta-
aineista, jotka sitoutuvat hCG-miirityksessd
kaytettdviin hCG-vasta-aineisiin ja aiheutta-
vat vadrian positiivisen tuloksen. Heterofiiliset
vasta-aineet eivit suuren kokonsa takia erity
virtsaan, minka takia virtsan hCG-mairitys on
negatiivinen. Virtsan hCG-maidritys onkin hyo-
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TAULUKKO 1. Trofoblastitautien WHO-luokitus (2020).

Reaktiiviset muutokset

Istukkapedin korostunut reaktio (exaggerated placental
site reaction)

Istukkapedin nodus (placental site nodule)

Ei-molaariset villuspoikkeavuudet

Rypaleraskaudet

Osittainen rypaleraskaus (partial hydatidiform mole)

Taydellinen rypaleraskaus (complete hydatidiform mole)

Invasiivinen ja metastaattinen rypaleraskaus

Gestationaaliset trofoblastikasvaimet

Epiteloidi trofoblastikasvain (epithelioid trophoblastic
tumour)

Istukkapedin trofoblastikasvain (placental site tropho-
blastic tumour)

Gestationaalinen koriokarsinooma (choriocarcinoma)

Sekatyyppinen trofoblastikasvain (mixed trophoblastic
tumour)

dyllinen erotusdiagnostinen keino heterofiilisia
vasta-aineita epailtiessa.

Seerumin heterofiiliset vasta-aineet voidaan
tarvittaessa poistaa kliinisen kemian laboratori-
ossa immunologisesti. Laboratoriossa voidaan
tehdd muitakin tutkimuksia hairién selvittami-
seksi, kuten ndytteen laimennuskayrd, saostus
polyetyleeniglykolilla tai hCG-maddritys toisella
menetelmilld. Yhteisty6 kliinikon ja laborato-
rion asiantuntijoiden vililli on tirkedd oike-
aan diagnoosiin padsemiseksi. Jos heterofiiliset
vasta-aineet varmistuvat poikkeavan tuloksen
aiheuttajaksi, potilasta on hyvd informoida
mahdollisuudesta, etti myos muiden vasta-ai-
netestien kuten kilpirauhaskokeiden ja kasvain-
merkkiaineiden arvot voivat olla suurentuneet.

Jos niytteen hCG-pitoisuus on hyvin suuri
(yleensi yli 500 000 IU/1), hCG:n suuri miiri
voi saturoida immunometriassa kiytettavin liu-
koisen ja kiintedn vasta-aineen, jolloin seurauk-
sena on virheellisen pieni hCG-tulos. Mikali
potilaan hCG-tulosta on aihetta epiill, tulee
konsultoida laboratorion asiantuntijoita. Oikea
hCG-pitoisuus saadaan tekemilld nidytteestd
laimennussarja.

Seerumin hCG-pitoisuus suurentuu iin
my6td, mikd huomioidaan mdérityksen vii-
tearvoissa (6). HUSLABin viitearvon yliraja
on 3IU/I alle 50-vuotiaille naisille ja 7 IU/I
sitd vanhemmille naisille. Nima vastaavat ian

Trofoblastitautien diagnostiikka
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KUVA 4. Seerumin istukkagonadotropiinipitoisuudet yksisikidisessa raskaudessa (HUSLABin aineisto).

mukaisia 97,5 persentiilin arvoja. hCG-pitoi-
suudet alkavat suurentua jo perimenopaussissa,
jolloin 97,5 persentiilid vastaava pitoisuus on
noin S IU/1 eli suurempi kuin alle 50-vuotiaille
midritetty viitealueen yliraja (7).

Iin my6td suurentuva hCG-pitoisuus joh-
tuu aivolisikkeen hCG:n kaltaisen molekyy-
lin tuotannosta, joka lisadntyy hypotalamuk-
sen gonadotropiineja vapauttavan hormonin
(gonadotropin releasing hormone, GnRH)
erityksen kiihtymisen seurauksena perimeno-
paussissa (8). Aivolisikkeen hCG:n kaltaisen
molekyylin erityksestd johtuva suurentunut
hCG-pitoisuus voidaan varmentaa kolmen
viikon yhdistelmiehkaisytablettikuurilla, joka
vaimentaa erityksen. My6s follikkeleja stimu-
loivan hormonin pitoisuuden suurentuminen
samanaikaisesti hCG:n kanssa viittaa GnRH-
stimulaation aiheuttamaan fysiologiseen aivoli-
sikeperdiseen hCG-arvon suurenemiseen.

Istukkagonadotropiinin beeta-alayksik-
ko. Intaktia heterodimeerista hCG:ti voi nai-
sella erittyd istukkakudoksen lisiksi munasar-
jan itusolukasvaimista (9). Kasvainepailyssi
voidaan tehdd kuvantamistutkimuksia kuten

M. Loukovaara ym.

emittimen kautta tehtava kaikukuvaus, varta-
lon tietokonetomografia tai lantion magneet-
tikuvaus. Munasarjan itusolukasvaimet voivat
tuottaa hCG:n lisiksi alfa -fetoproteiinia, jonka
médritys voi my0s auttaa diagnostiikassa.

Ektooppista hCG:n tuotantoa esiintyy ylei-
sesti muissakin kiinteissd syovissd. Intaktin
hCG:n ilmentyminen on kuitenkin harvinaista,
ja ektooppisesti erittyvd hormoni on yleensd
hCG-beetaa. Ektooppisen erityksen yleisyys
vaihtelee: sappitiesy6vissd ja haimasyovassd
sitd voidaan todeta 45-60 %:lla potilaista, mut-
ta useimpien muiden sydpien yhteydessi vain
10-30 %:1la (9).

Seerumin hCG:n vapaan beeta-alayksikon
ja kokonais-hCG:n pitoisuuksien suhdetta
voidaan hy6dyntdd trofoblastitautien erotus-
diagnostiikassa. hCG:n beeta-alayksikon ja ko-
konais-hCG:n suhde rypileraskaudessa on alle
S %, mutta istukkasyovissi suhde on suurempi,
yli 5% ja yleensd yli 10 % (10). Istukkapedin
trofoblastikasvaimessa hCG-beetan ja koko-
nais-hCG:n suhde on titikin suurempi, kes-
kimairin 60 % (11). Suhde yleensi suurentuu
my6s hCG-pitoisuuden pienentyessd kesken-
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menon yhteydessi ja kohdun imutyhjennyksen
jilkeen, koska hCG-beetan puoliintumisaika
on pitempi kuin intaktin hCG:n (12).

Hyperglykosyloitunut istukkagonado-
tropiini. Hyperglykosyloituneella hCG:lld on
sama polypeptidirakenne kuin hCG:Il4, mutta
sen oligosakkaridit ovat kookkaampia. Hyper-
glykosyloitunutta hCG:t4 erittyy sytotrofoblas-
teista normaalin raskauden alussa. Sen osuus
on noin 90 % kolmannella raskausviikolla mut-
ta pienentyy jyrkisti sen jilkeen ja on viimeisen
raskauskolmanneksen aikana alle 1 % (13,14).

Istukkasyopd eroaa muista trofoblastitau-
deista siten, etti noin 60 % sen erittimasti
hCG:std on hyperglykosyloitunutta, kun taas
rypileraskaudessa  hyperglykosyloituneen
hCG:n osuus on vain 4-5 % (S). Hyperglyko-
syloituneen hCG:n médritysmenetelmi ei ole
Suomessa rutiinikdytossa.

Inaktiivinen trofoblastitauti tarkoittaa ti-
lannetta, jossa naisella on toistetusti mitattu
suurentunut hCG-pitoisuus ilman kliinisesti
tai radiologisesti todettua trofoblastitautia ja
jossa vadrdn positiivisen hCG:n mahdollisuus
on suljettu pois. Seerumin hCG-pitoisuus on
tyypillisesti alle 200 IU/1 (mediaani 22 IU/1)
(5). Loydosti edeltdd raskaus tai aiemmin hoi-
dettu trofoblastitauti, ja sen katsotaan johtuvan
elimiston synsytiotrofoblastisoluista ja niiden
erittimistd glykosyloitumattomasta hCG:sti.
Sytotrofoblastisolujen mairi ei sen sijaan ole
merkittivd, minka takia hyperglykosyloitunutta
hCG:ti ei erity mitattavissa madrin.

Solunsalpaajat eivdt tehoa inaktiiviseen
trofoblastitautiin, koska synsytiotrofoblastin
solut ovat solunsalpaajille resistenttejd. Poti-
laita seurataan hCG-méirityksin. Inaktiivinen
trofoblastitauti haviii (hCG normalisoituu)
useimmiten puolessa vuodessa, mutta 23 %:lla
potilaista tauti aktivoituu, jolloin aiemmin va-
kaana pysynyt hCG-pitoisuus suurentuu. Sa-
malla hyperglykosyloituneen hCG:n osuus li-
sdantyy. Taudin aktivoitumisen riski on suurin,
kun inaktiivinen trofoblastitauti on kehittynyt
istukkasy6vin jilkeen (S).

Familiaalinen istukkagonadotropiinioi-
reyhtyma kuvattiin ensimmdisen kerran vuon-
na 2012 aineistossa, johon kuului 30 henkil6d
kymmenesti suvusta (15). Oireyhtymalle on
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TAULUKKO 2. Seerumin positiivisen istukkagonadot-
ropiini (hCG) -méadrityksen erotusdiagnostiikka.

Positiivisen hCG- Erotusdiagnostiset
maadrityksen syy menetelmat

Raskaus (normaali tai
ektooppinen raskaus,
keskenmeno)

Anamneesi, status, emattimen
kautta tehtdva kaikukuvaus

Trofoblastitauti

Anamneesi, status, kuvantamis-
tutkimukset

Seerumin heterofiili-
set vasta-aineet

Virtsan hCG-maaritys
Vasta-aineiden poisto immuno-
logisesti

Seerumindytteen laimennuskayra

Seerumin hCG-méaritys toisella
menetelmalla

Menopaussiin liittyva
aivolisakkeen hCG:n
kaltaisen molekyylin
eritys

Suppressio yhdistelmaehkaisy-
tableteilla

Seerumin follikkelia stimuloivan
hormonin maaritys

Itusolukasvainten ja
muiden kiinteiden
kasvainten erittdma

Seerumin hCG-beetan maaritys
Muut kasvainmerkkiaineet (esim.
alfa,-fetoproteiini)

hCG Kuvantamistutkimukset

Inaktiivinen trofoblas-
titauti

Poissulkudiagnoosi (hyperglyko-
syloituneen hCG:n mddritysmene-
telman puuttuessa)

Ruiskeena annettu Anamneesi
hCG (kdytto hedel-
moityshoidoissa ja

dopingaineena)

Familiaalisesti suuri
hCG-pitoisuus

Poissulkudiagnoosi

luonteenomaista, ettd seerumin hCG:n im-
munoreaktiivisuus on suurentunut ja koostuu
hCG-beetasta tai hCG:std, joista puuttuu bee-
ta-alayksikon C-terminaalinen peptidi. Nama
hormonit ovat biologisesti inaktiivisia eivitki
vaikuta hedelmillisyyteen.

Rypaleraskaus ja elava sikio

Osittaisen rypaleraskauden triploidi siki6 ei ole
elinkykyinen vaan menehtyy useimmiten jo al-
kuraskaudessa. Sikiolld voi olla muun muassa
hermoston, sisielinten ja luuston epimuodos-
tumia. Taydellisen tai osittaisen rypaleraskau-
den kanssa voi esiintyd samanaikaisesti toinen
normaali raskaus. Epdily samanaikaisesta rypa-
leraskaudesta herdd yleensd istukan kaikuku-
vauksen perusteella. Seerumindytteestd saatu
sikion kehityshdirididen seulontatutkimuksen
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B KATSAUS

Ydinasiat

» Trofoblastitaudin tavallisin oire on veri-
nen ematinvuoto.

» Trofoblastitautia tulee epdilld, jos istukka-
gonadotropiinin (hCG) pitoisuus on suu-
rentunut ja raskaus on suljettu pois.

» Trofoblastitautien yleisin muoto on ry-
paleraskaus, jonka diagnoosi perustuu
kohdun imutyhjennyksessa saatavan ku-
dosndytteen histologiseen tutkimukseen.

» Harvinaisissa tapauksissa hCG-madritys
voi olla positiivinen ilman raskautta tai
gestationaalista trofoblastitautia.

» Positiivisen hCG-mddrityksen luotettava
erotusdiagnostiikka auttaa valttdmaan
tarpeetonta solunsalpaajahoitoa tai koh-
dunpoistoa.

MIKKO LOUKOVAARA, LT, dosentti, naistentautien ja
synnytysten erikoislaakari, gynekologisen onkologian
lisdkoulutus, osastonylilaakari

HUS, naistentaudit ja synnytykset

HUS, Syopakeskus

Helsingin yliopisto

HENRIK ALFTHAN, FT, sairaalakemisti
HUS, Diagnostiikkakeskus
HUSLAB, erikoiskemia

SINI PENTTILA, FT, sairaalageneetikko
HUS, Diagnostiikkakeskus
HUSLAB, genetiikka ja kliininen farmakologia

JOUKO LOHI, LT, dosentti, patologian erikoisladkari,
osastonylilaakari

HUS, Diagnostiikkakeskus

HUSLAB, patologia

Helsingin yliopisto

M. Loukovaara ym.

tulos voi olla poikkeava (16). Epiilyn heritessi
tulee tutkia seerumin kokonais-hCG:n ja hCG-
beetan lisiksi sikion karyotyyppi. Pre-eklamp-
sian, ennenaikaisen synnytyksen ja postmolaa-
risen gestationaalisen trofoblastitaudin riski on
todennikoisesti suurentunut, jos raskautta jat-
ketaan (17,18). Raskauden aikana tulee seurata
seerumin hCG-pitoisuutta, ja istukka on syytd
tutkia histologisesti synnytyksen jilkeen.

Lopuksi

Suomessa todetaan vuosittain noin 60 rypile-
raskautta ja alle viisi istukkasyopéd (1,2). Tro-
foblastitautien harvinaisuuden vuoksi niiden
viiveeton diagnosointi edellyttdd kliinikolta
valppautta. Epdilyn herittya diagnostiikka on
useimmiten suoraviivaista, mutta toisinaan oi-
keaan diagnoosiin paisy edellyttii erikoistutki-
muksia ja tiivistd yhteisty6td eri asiantuntijoi-
den valilla. m
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