MEDISIN OG VITENSKAP

Tumorrettet palliativ behandling

Sammendrag

Hos pasienter med langtkommet kreft-
sykdom og kort forventet levetid kan
stralebehandling og systemisk tumor-
rettet behandling (hormonbehandling
og cytostatika) ha bade symptomlind-
rende og symptomforebyggende
effekt. Noen ganger vil behandlingen
ogsa veere livsforlengende. Denne
kunnskapen bygger i stor grad pa kli-
nisk erfaring og i mindre grad pa viten-
skapelig dokumentasjon.

For disse pasientene er det spesielt vik-
tig at de akutte bivirkningene er feerrest
mulig og av kort varighet. Stradlebehand-
lingen kan ofte gis med en eller fa store
fraksjoner med god effekt og lite bivirk-
ninger. Den systemiske behandlingen
ma evalueres regelmessig og avsluttes
ved manglende effekt eller uttalt toksi-
sitet. Bisfosfonater inngar i standard-
behandlingen av hyperkalsemi. Hos
pasienter med skjelettmetastaser fra
en rekke primaersvulster og forventet
levetid over seks maneder kan disse
medikamentene dessuten redusere
skjelettrelatert morbiditet.
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Halvparten av norske kreftpasienter der av
sin maligne sykdom. For disse pasientene vil
forlgpet variere betydelig. Noen har en rela-
tivt fredelig sykdom som strekker seg over
flere ar, mens andre kun lever kort tid etter pa-
visning av primarsykdom eller residiv/pro-
grediering. I denne artikkelen er det primaert
behandling av pasienter med forventet levetid
pa maksimalt 9—12 maneder vi vil omtale.

Behandlingen som gis til pasienter i en
palliativ situasjon pavirker ofte ikke selve
sykdomsprosessen, men har kun effekt pé
symptomene. Det er viktig & vere klar over
at tumorrettet behandling i mange situasjo-
ner kan gi god symptomlindring eller vere
symptomforebyggende. Ofte kombineres tu-
morrettet behandling med annen symptom-
lindrende terapi, mens andre ganger kan det
veare aktuelt 4 kombinere flere ulike modali-
teter av tumorrettet behandling, f.eks. strale-
terapi og hormonbehandling. Kunnskap om
den symptomlindrende effekt av tumorrettet
behandling bygger i stor grad pa klinisk
erfaring og dessverre i liten grad péd viten-
skapelig dokumentasjon. Tumorrettet be-
handling vil vere livsforlengende hos en del
pasienter, men det er ikke den primare be-
handlingsindikasjon for pasientene som om-
tales i denne artikkelen.

I en palliativ situasjon er det viktig & vur-
dere mulig behandlingsrelatert toksisitet
opp mot forventet effekt av behandlingen.
De akutte bivirkningene ma holdes pa et
lavest mulig niva og ma ikke veere verre enn
sykdommen selv. Langtidstoksisitet kan
man vanligvis se bort fra. Mange kreftpa-
sienter er gamle og har andre sykdommer i
tillegg til sin kreftsykdom. Dette mé tas med
i betraktningen nar man skal avgjere om pa-
sienter er tjent med tumorrettet behandling.
I den totale vurderingen er det ogsa vesentlig
a ta hensyn til pasientenes tidsbruk. Det er
neppe forsvarlig at pasientene blir bundet til
sykehus over lang tid eller far lange perioder
med behandlingsrelaterte bivirkninger som
begrenser deres aktivitet. Geografiske og
transportmessige forhold ma dessuten vur-
deres. Gevinsten av palliativ kjemoterapi
eller strdlebehandling kan noen ganger vaere
for liten i forhold til belastningen ved lang
og slitsom transport.

Vi vil her omtale palliativ straleterapi og
de viktigste former for palliativ systemisk
behandling, og i liten grad gé inn pa behand-
ling av spesifikke kreftformer. Palliativ kirur-
gi, inkludert stenting og laserbehandling, er
en viktig tumorrettet behandlingsmodalitet,
men vil ikke bli omtalt. Vi kommer heller
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ikke til & diskutere fordeler og ulemper ved
ulike behandlingsmater relatert til spesifikke
symptomer eller kliniske problemstillinger.
Generelt er det viktig & benytte straleterapi
ved tumorformer som er lite folsomme for
hormonbehandling eller kjemoterapi, eller
nar pasienten ikke har respondert pé tidligere
systemisk behandling. Ofte vil problemer
med lokal tumorvekst og truende lokale kata-
strofer behandles best med straleterapi.

Straleterapi

Det er anslétt at ca. 50 % av alle kreftpasien-
ter vil trenge strdlebehandling en eller flere
ganger 1 lopet av sykdomsperioden. Det er
idag et underforbruk av palliativ strale-
behandling i Norge, og arsaken til dette er
sannsynligvis sammensatt. Delvis er det re-
latert til at det lenge har vaert manglende
strileterapikapasitet. I en slik situasjon har
man mattet prioritere kurativ behandling.
Etter gjentatte avslag pa seknad om palliativ
stralebehandling, er det forstaelig at leger
slutter 4 henvise pasienter til denne typen
terapi. I lopet av kort tid vil dette endre seg,
idet nye stralemaskiner né installeres ved
flere sykehus. En annen medvirkende arsak
til det lave forbruket av palliativ strélebe-
handling er sannsynligvis manglende kunn-
skap blant helsepersonell om at stralebe-
handling gir god symptomlindring og bedre
livskvalitet for mange pasienter.

Moderne straleterapi gis vanligvis fraksjo-
nert, dvs. med lave doser gjentatte ganger
fordi normalvev har sterre evne til reparasjon
mellom de enkelte fraksjoner sammenliknet
med svulstvev. P4 den maten kan man gi hey
total dose mot svulstsvevet og likevel be-
grense skaden pd friskt vev. Ved kurativ be-
handling er store enkeltfraksjoner ugunstig
pga. okt risiko for sene straleskader. Fordi
langtidsbivirkningene er av underordnet be-

Hovedbudskap

Stréleterapi og tumorrettet systemisk
behandling kan ha bade symptomlind-
rende og symptomforebyggende virk-
ning

Effekt av behandlingen ma ngye vurde-
res opp mot behandlingsrelaterte
bivirkninger

Vitenskapelig dokumentasjon av sym-
ptomlindrende effekt ved palliativ
tumorrettet behandling er mangelfull
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tydning hos pasienter med kort forventet
levetid, kan man tillate seg & gi hoyere dags-
doser over kortere tid. Biologisk effekt pa
tumor blir da omtrent som ved standard be-
handling. De akutte bivirkningene relatert til
behandlingen er vanligvis beskjedne og av
kort varighet. P4 denne maten kan man opp-
nd raskere effekt og pasientene tilbringer
kortere tid 1 sykehus. Samfunnsmessig er det
ogsa gunstig, fordi flere pasienter kan be-
handles med de samme ressursene. Et vanlig
fraksjoneringsregime ved palliativ behand-
lingsintensjon er ti fraksjoner a 3 Gy (3 Gy X
10). Dette innebzrer at pasienten far en be-
handling daglig i ukens fem forste dager,
total behandlingslengde to uker. I lopet av de
siste 20 arene er det i okende grad tatt i bruk
regimer med fzerre fraksjoner. En rekke ran-
domiserte studier har verifisert at slik hypo-
fraksjonert behandling kan ha tilsvarende
symptomlindrende effekt i en palliativ situa-
sjon. Behandlingsopplegget md vurderes in-
dividuelt avhengig av primerdiagnose, syk-
domsutbredelse, allmenntilstand, alder, for-
ventet levetid osv. For noen pasienter med
gunstige prognostiske faktorer og forventet
lang levetid vil det veere riktig a gi mer frak-
sjonert behandling over noe lengre tid, selv
om kurasjon ikke er malet. Doseplanlagt stra-
leterapi («skreddersydd» behandling) brukes
nd mer og mer hos utvalgte pasientgrupper
ved palliativ behandling. P4 den maten kan de
akutte bivirkningene reduseres.

Palliativ straleterapi brukes i behandlin-
gen av bade primersvulster, lokale residiv
og metastaser. Den mest benyttede form for
stralebehandling er ekstern behandling hvor
stralekilden er lokalisert utenfor pasienten.
Av og til benyttes intern behandling (braky-
terapi). Stralekilden appliseres da inne i
pasienten, enten i et hulrom i kroppen (en-
dokaviteer behandling), vanligst i sentrale
luftveier, spiserer eller skjede, eller ved at
kildene stikkes inn i vev, f.eks. i tunge (in-
terstitiell strdlebehandling). Brakyterapi kan
av og til benyttes ved rebestréling fordi do-
sen til friskvev lettere begrenses pga. kort
rekkevidde. Strdleterapi kan ogsé gis i form
av radioisotoper. Vi vil omtale de vanligste
symptomer hos pasienter i en palliativ situa-
sjon hvor stralebehandling kan gi god sym-
ptomlindring (tab 1) (1).

Skjelettrelaterte smerter

Smertefulle skjelettmetastaser er den hyppig-
ste indikasjon for palliativ stralebehandling.
I tillegg til smertelindring brukes ogs4 strale-
behandling for & behandle/forebygge patolo-
gisk fraktur eller tverrsnittslesjon. Det er spe-
sielt viktig & veere oppmerksom pé at rygg-
smerter vanligvis er forste symptom pa den
sistnevnte tilstanden, og smertene kommer
ofte lenge for nevrologiske utfall. I en meta-
analyse som inkluderte nesten 3 500 pasienter
med smertefulle skjelettmetastaser, ble frak-
sjonert behandling og behandling med en-
gangsfraksjon sammenliknet (2). 60% av
pasientene oppnadde smertelindring, og vel
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Tabell 1 Symptomer hvor palliativ stralebehandling kan ha effekt

Symptom Arsak

Smerter

Dyspné

Skjelettmetastaser, blotdelsmetastaser

Primaersvulst i bronkier, metastaser til lymfeknuter

i mediastinum

Vena cava superior-syndrom

Primzere mediastinale svulster, sentrale bronkiale

svulster, metastaser til lymfeknuter i mediastinum

Hoste

Hemoptyse

Dysfagi

Gastrointestinal bladning
Hematuri

Vaginal blgdning

Nevrologiske utfall

Primaersvulst eller metastaser til luftveier

Primaersvulst eller metastaser til luftveier

Svulster i munnhule/svelg, spiserer, luftveier, mediastinum
Primaersvulst eller metastaser i mage-tarm-kanalen
Svulster i nyre, ureter, bleere, prostata, urethra

Swvulster i livmor, livmorhals, vagina

Primaere hjernesvulster, hjernemetastaser, skjelett-

metastaser pa skallebasis, tverrsnittslesjoner, innvekst
i nerveplexus/perifere nerver

Symptomer pa ekt intrakranialt trykk
Lymfadem

Ulcerasjoner, sar

30% ble smertefrie med stralebehandling
uavhengig av fraksjoneringen. Antall pasien-
ter som trengte rebestraling var noe hayere
blant dem som kun fikk én fraksjon. Det er
mulig a bestrile samme omrade pa nytt for de
fa pasientene som trenger det, og effektiv
palliasjon av symptomer kan oppnds igjen
(3). I gruppen som fikk en engangsdose, var
det noen flere pasienter som utviklet patolo-
gisk fraktur, men ingen forskjell i forekomst
av tverrsnittslesjoner. For flertallet av pasien-
tene med skjelettmetastaser vil behandling
med en enkelt fraksjon veere adekvat (vanlig-
vis 8 Gy X 1). Denne behandlingen gir ogsa
lite bivirkninger. Imidlertid vil noen spesielle
diagnosegrupper hvor pasientene har lang
forventet levetid, bl.a. brystkreftpasienter
som kun har spredning til skjelettet, profittere
pé fraksjonert strilebehandling som 3 Gy x
10. Ved fare for eller ved etablerte patologiske
frakturer gis vanligvis 3 Gy X 10 pa indikasjo-
nen beintilheling. Samme fraksjonering bru-
kes ved tverrsnittslesjoner.

Pasienter som har utbredte, smertefulle
skjelettmetastaser, kan ha nytte av sakalt halv-
kroppsbestréling, spesielt gjelder dette pasien-
ter med langtkommet prostatakreft (4). Ved
nedre halvkroppsbestraling gis behandling fra
navlen og til kne- eller ankelledd, og ved gvre
halvkroppsbestréling vanligvis fra skallebasis
og til navlen. Behandlingen gis som engangs-
fraksjon eller som fa fraksjoner og gir rask
smertelindring hos ca. 80% av pasientene.
Pga. det store malvolumet kan behandlingen
gi en del bivirkninger fra normalvev, spesielt
den forste uken etterpd. Hvis det er indikasjon
for behandling mot bade ovre og nedre halv-
kropp, ber det g 6—8 uker mellom behandlin-
gene, slik at beinmargen blir restituert.

En annen metode for & behandle pasienter
med diffust utbredte skjelettmetastaser, er
bruk av beinsgkende radiofarmaka, hyppigst

Primeere hjernesvulster, hjernemetastaser
Metastaser til lymfeknuter

Lokoregionale residiv, blgtdelsmetastaser

89-strontium, men ogsd 153-samarium og
186-rhenium (5). Disse isotopene gis som
intravengs infusjon og konsentreres i skje-
lettmetastasene hvor de frigjer betastraling
med rekkevidde pad 1-2 mm. P4 den maten
oppnas en hay strdledose i det affiserte vevet
og samtidig liten skade av friskt vev. Denne
behandlingen er benyttet spesielt hos pasien-
ter med prostatakreft og gir smertelindring
hos over 50 %. Isotopbehandling kan noen
ganger gi langvarig beinmargshemning.
Dersom palliativ kjemoterapi ogsd er ak-
tuelt, ber dette vanligvis forsekes for isotop-
behandling. Generelt ber sannsynligvis iso-
topbehandling gis relativt tidlig i sykdoms-
forlopet.

Smerter av andre arsaker
Blotdelsmetastaser, bl.a. hudmetastaser cller
metastaser til brystvegg, kan vare svert
smertefulle. Slike metastaser kan behandles
med sma stralefelt og fi fraksjoner, f.eks.
4 Gy x5 eller 6 Gy x 1. Store primersvulster
og lymfeknutemetastaser kan ogsa gi smer-
ter, bl.a. pga. avklemming/forskyvning av
andre strukturer eller pga. innvekst i nerve-
plexus eller perifere nerver. Slike lesjoner
behandles vanligvis med fraksjonert be-
handling 3 Gy x 10.

Dyspné, hoste, hemoptyse

Ved dyspné som skyldes bronkial obstruksjon
pga. avansert ikke-smécellet lungekreft kan
god lindring oppnas med stréleterapi, gjerne
hypofraksjonert med 8,5 Gy x2 med sju
dager mellom behandlingene. Ved god all-
menntilstand og lite sykdom for evrig hvor
forventet levetid er noe lengre, kan fraksjo-
nert behandling 3 Gy x 10 gi en marginal
overlevelsesgevinst sammenliknet med hypo-
fraksjonert behandling (6). Hos pasienter med
vena cava superior-syndrom uavhengig av
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Figur 1 Innstilling av stralefelt. lllustrasjonsfoto Thea Tennessen, Radiumhospitalets fotoavdeling

hvilken kreftdiagnose som foreligger, gis
vanligvis 3 Gy X 10. Slik behandling skal
startes som gyeblikkelig hjelp.

Ved palliativ strdlebehandling av lesjoner i
thorax er det vesentlig at feltene blir sd smé
som mulig, og at bestralingen begrenses til
lesjoner man forventer er eller vil bli sym-
ptomgivende. Ved affeksjon av sentrale luft-
veier eller store bronkialgrener kan endokavi-
ter strdlebehandling vere en skdnsom be-
handling som beskytter omgivende normalvev
og derfor kan benyttes ved rebestraling (7).
Lungemetastaser som ikke klemmer av sent-
rale luftveier, vil vanligvis ikke bestréles.

Dysfagi

Tumorrelatert dysfagi kan skyldes bade
affeksjon av munnhule/svelg og av sykdom i
eller avklemming av spisereret utenfra (lun-
getumor, malignt lymfom eller lymfeknute-
metastaser). Hos pasienter med langtkommet
hode-hals-kreft er det nedvendig med heoye
straledoser for & oppnd symptomlindring pa
grunnlag av tumorreduksjon. Ved redusert
allmenntilstand kan hyperfraksjonert be-
handling (flere daglige fraksjoner) redusere
oppholdstiden i sykehus. Kreft i spiseroret er
den vanligste arsak til malign dysfagi. Vanlig
fraksjonering ved palliativ behandling er 3
Gy X 10 mot hele tumors lengde, ev. kombi-
nert med eller erstattet av endokaviter strale-
behandling. Behandlingen kan gi rask effekt
pa svelgproblemene (8).

Nevrologiske symptomer

Béde primare hjernesvulster og hjerneme-
tastaser kan gi symptomer i form av ekt
intrakranialt trykk, nevrologiske utfall og
epilepsi. Mange pasienter med primere
hjernesvulster kan ikke kureres, og stralebe-
handling inngér ofte som en del av livsforlen-
gende og symptomlindrende multimodal be-
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handling (9). Ca. 10 % av alle kreftpasienter
utvikler hjernemetastaser, hyppigst pasienter
med bryst- eller lungekreft. Median levetid
fra diagnose av hjernemetastaser er 3—6 ma-
neder. Siden prognosen er sa alvorlig, vil
mange pasienter vere best tjent med sym-
ptomlindrende behandling i form av kortiko-
steroider, antiepileptika, analgetika o.l. Det
er viktig & selektere de pasientene som vil
kunne ha nytte av strilebehandling. God all-
menntilstand, langt sykdomsfritt intervall
mellom primardiagnose og diagnose av hjer-
nemetastaser, ingen aktiv ekstrakranial syk-
dom og alder under 60 ar er alle gunstige pro-
gnostiske kriterier (10). Ved multiple meta-
staser gis behandlingen mot total hjerne,
vanligvis 3 Gy x 10. Dersom pasienten har
en solitaer metastase, kan kirurgi etterfulgt av
postoperativ strdlebehandling, stereotaktisk
ekstern strilebehandling eller bruk av den
sakalte strilekniven veere aktuelt. Primaert
onsker man a stabilisere situasjonen/forebyg-
ge progrediering ved hjelp av stralebehand-
ling. Nevrologiske utfall reverseres sjelden.
Behandlingen kan ogsa bidra til at man kan
redusere annen systemisk behandling, spe-
sielt haydose steroider og analgetika.
Tverrsnittslesjoner representerer en gye-
blikkelig hjelp-situasjon. Behandlingen ber
ideelt sett starte for pasientene har utviklet
nevrologiske utfall. Selv nér slike foreligger,
kan de 1 en del tilfeller reduseres, eventuelt
gé fullstendig tilbake etter strdlebehandling.
Det samme gjelder nevrologiske utfall og
folgetilstander av innvekst i eller avklem-
ming av nerveplexus/nerveretter hvis ikke
tilstanden har stétt for lenge. Vanlig fraksjo-
nering i disse situasjonene er 3 Gy x 10.

Hematuri
Primere svulster i urinblaeren er den hyppig-
ste arsak til hematuri. I en randomisert stu-

die pa pasienter med uhelbredelig, lokal-
avansert blarekreft fant man at stralebe-
handling med 7 Gy X 3 over en uke hadde
samme symptomlindrende effekt uten ok-
ning i toksisitet som 3,5 Gy x 10 gitt over to
uker (11). Ved avslutning av behandlingen
var hematuri redusert hos ca. 50 % av pa-
sientene. Hos pasienter i redusert allmenntil-
stand med lokalavanserte svulster i blaere
eller prostata kan stralebehandling med en-
gangsfraksjoner pa 8—10 Gy, eventuelt kort-
varig fraksjonert behandling til totaldose
17-21 Gy, forsekes ved invalidiserende he-
maturi (1). Stralebehandling av lokalavan-
serte inoperable svulster i nyren brukes ogsa
av og til, men effekten er usikker (1).

Vaginal blgdning

Primersvulster i livmor og livmorhals samt
infiltrerende svulster som utgir fra blere
eller rectum, kan gi vaginal bledning. Hos
slike pasienter med langtkommet sykdom og
anemiserende bledning kan lokal ekstern
bestrdling mot smé felt vaere hensiktsmessig
(3Gyx 10,7 Gy x 3 eller 8 Gy x 1) (1). Ved
lokaliserte overflatiske bledningsfoci i liv-
mor, livmorhals eller skjede kan endokavi-
teer stralebehandling benyttes (1).

Gastrointestinale blgdninger

Hyppigst forekommer bledning fra svulster
i tykktarm eller endetarm. Stralebehandling
mot begrensede felt med 3—3,5 Gy x 10 er
rapportert & stoppe bledningene hos ca. 60 %
av pasientene (12). Bledning fra svulster i
magesekken er vanskelig 4 behandle med
straleterapi.

Ulcererende hudlesjoner

Hvis kirurgisk reseksjon ikke er hensikts-
messig eller mulig, vil bestraling mot lokali-
serte felt kunne gi god lindring (1). Ved re-
bestraling vil teoretisk risiko for hudnekrose
ikke ha noen betydning. Fraksjonering vil
vanligvis vere 3 Gy X 10, eventuelt 8 Gy X 1
avhengig av funksjonsstatus og sykdoms-
status for gvrig. Ved malignt melanom er
5 Gy x 6 med to behandlinger i uken et alter-
nativ (1).

Lymfgdem

Lymfeknutemetastaser i aksiller, bekken og
lysker kan medfere kraftig lymfoedem i over-
og underekstremiteter. For om mulig & rever-
sere dette er det viktig 4 behandle metastase-
ne raskt. Vanlig fraksjonering er 3 Gy X 10.

Systemisk behandling

Palliativ systemisk tumorrettet behandling
omfatter hormonbehandling, tradisjonelle
cytostatika og medikamenter med biologisk
angrepsvinkel (bl.a. monoklonale antistoffer
mot vekstfaktorreseptorer og angiogenese-
hemmere) (13). Pasienter med langtkommet
kreftsykdom har ofte symptomer fra flere
organer. Fordelen med systemisk behandling
er at den prinsipielt kan pavirke flere syk-
domslokalisasjoner samtidig. P4 den annen
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side vil bivirkningene ofte veere omfattende
og affisere flere organsystemer.

Pasienter med langtkommet kreftsykdom
er ofte i en svaert vanskelig situasjon, meget
behandlingsmotivert og forventer at «noe
ma gjeresy. Et uttalt og sterkt enske fra pa-
sient og parerende er i seg selv ingen indika-
sjon for & starte tumorrettet behandling. Det
avgjerende er om aktuell behandling har en
dokumentert og stor nok gevinst i relasjon til
symptomlindring, livskvalitetsforbedring og
livsforlengelse til 4 kunne anbefales i pa-
sientens situasjon. Uansett hvilken medika-
menttype som anvendes, mé det stilles krav
til effekt ved palliativ tumorrettet behand-
ling pa lik linje som ved kurativt rettet be-
handling. Noe annet er det nar pasienten inn-
gér i kliniske studier hvor nye medikamenter
eller medikamentkombinasjoner preves ut.
Det har vert foreslatt at det ved palliativ
livsforlengende behandling skal dokumen-
teres minst 20 % eller minimum tre méne-
ders okning i median overlevelse (14). Hvis
mélet med behandlingen er symptomlind-
ring, ber det kunne dokumenteres effekt pa
aktuelt symptom hos minst 20 % av pasien-
tene (14).

Nér palliativ systemisk tumorrettet be-
handling kan vare aktuelt, er det viktig at
man har en samtale med pasient og pareren-
de hvor man gar igjennom behandlingsopp-
legget, sannsynlighet for effekt, evaluerings-
rutiner osv. Det er vesentlig at alle impliserte
parter, dvs. pasienten, parerende og helse-
personell, er klar over behandlingsintensjo-
nen. Mélet er a lindre pasientens symptomer
best mulig og sé lenge som mulig samt a
bedre pasientens livskvalitet med eller uten
forventning om forlengelse av levetiden. For
behandlingen startes, ma pasienten ogsa fa
tydelig informasjon om at behandlingen vil
bli avsluttet ved utilstrekkelig effekt eller
uakseptable bivirkninger. Det er viktig at
helsepersonell tar seg god tid i forbindelse
med denne generelle informasjonen, slik at
pasient og parerende foler seg ivaretatt og
det skapes et tillitsforhold mellom dem og
behandlerne.

Til tross for at palliativ behandling gis for
a lindre plagsomme symptomer, ser man ofte
at effekten kun vurderes ut fra tumorrespons
pa f.eks. CT-bilder, og at det i palliative kli-
niske studier kun méles overlevelse eller tid
til sykdomsprogrediering. Symptomlindring
og livskvalitet er de vesentligste effektmal.
Vanligvis, men ikke alltid, vil disse variable-
ne korrelere hayt med objektive malinger av
kreftsykdommen. Det er viktig & informere
pasienten om at ikke all behandling er av det
gode, og at det ikke er et tap & avslutte medi-
kamentell behandling som ikke har effekt pa
sykdommen. En del pasienter vil kunne opp-
leve bedring nir behandlingen seponeres,
fordi bivirkningene forsvinner. Andre ganger
kan behandlingen ha effekt, men bivirknin-
gene vere uakseptabelt store. Annen form
for symptomlindring m4 da diskuteres. For
behandlingen startes ma det avklares hvor-
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dan kontrollopplegget skal veare, slik at sys-
temisk tumorrettet behandling ikke blir inn-
gangsbillett til annen omsorg.

Hormonbehandling

Béde ved brystkreft og prostatakreft er
endokrin behandling ferstevalget hos majo-
riteten av pasientene med metastaserende
sykdom. Behandlingen har relativt lite bi-
virkninger sammenliknet med de sykdoms-
relaterte symptomene som flertallet av pa-
sientene har. Ca. 80% av pasientene med
metastatisk prostatakreft vil oppna god sym-
ptomlindring av méneders til flere ars varig-
het ved medisinsk eller kirurgisk kastrasjon
(15). Ved ny sykdomsprogrediering (hor-
monresistent prostatakreft) er imidlertid ge-
vinsten av ytterligere hormonbehandling be-
skjeden, og median forventet overlevelse i
pasientgruppen er 8—10 maneder. Respons
pa hormonbehandling ved brystkreft ses hos
30-50% av pasientene med metastatisk
sykdom. Varighet av respons er gjennom-
snittlig ett &r. Ved brystkreft har man flere
hormonregimer 4 spille pa, bl.a. antigstroge-
ner, aromatasehemmere og gestagener (16).
Har en pasient respondert godt pa et behand-
lingsregime, er det stor sannsynlighet for at
hun ogsa vil respondere pa et annet. I mot-
setning til pasienter med prostatakreft er det
flere kvinner med brystkreft som kan ha nyt-
te av flere behandlingsskift i lepet av sin
sykdomsperiode. Erfaringsmessig vil ogsa
en del pasienter med kreft i livmoren oppna
symptomlindring med hormonbehandling
(gestagener, antigstrogener).

Cytostatika

Cytostatika har en viktig plass i palliativ
kreftbehandling. Ved noen sykdommer bru-
kes kun ett medikament, i andre situasjoner
er det vanlig & kombinere flere medikamen-
ter med ulik virkningsmekanisme i cellesyk-
lus og ulik bivirkningsprofil. Forskjellige
kreftformer responderer i ulik grad pa be-
handling med kjemoterapi. Som eksempler
kan nevnes myelomatose (17) og smacellet
lungekreft (18), hvor man ser en klar gevinst
i levetid ved bruk av palliativ kjemoterapi.
Hos pasienter med tykk- og endetarmskreft
vil 30—80 % av pasientene kunne ha sym-
ptomatisk og objektiv effekt av kjemoterapi
med dokumentert gjennomsnittlig levetids-
gevinst pa 6—18 maneder (19). Hos pasien-
ter med kreft i bukspyttkjertelen er den ob-
jektive responsraten pa kjemoterapi lav, men
behandlingen kan gi god symptomlindring
for en periode for ca. 25 % av pasientene
(20).

Bisfosfonater

Bisfosfonater er pyrofosfatanaloger som
hemmer osteoklastaktivitet og dermed redu-
serer beinresorpsjonen. Virkningsmekanis-
mene er ikke fullstendig klarlagt. I kreftbe-
handlingen ble disse medikamentene forst
tatt i bruk i behandling av hyperkalsemi
(21). Dette er en potensielt livstruende til-
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stand som kan gi en rekke diffuse, men plag-
somme symptomer. Over 70 % av pasien-
tene blir normokalsemiske ved behandling
med bisfosfonater kombinert med hydre-
ring, og dette anses & vaere standard behand-
ling i dag (22).

Stralebehandling er som regel den beste
behandling av smertefulle skjelettmetasta-
ser. | en oversiktsartikkel ble det konkludert
med at det finnes evidens for at bisfosfonater
gir en beskjeden analgetisk effekt etter 12
ukers behandling (23). Bruk av bisfosfona-
ter som analgetikum ber bare overveies hos
pasienter hvor man ikke oppnér smertelind-
ring med Kkonvensjonell medikamentell
smertebehandling, eventuelt kombinert med
stréleterapi. Det er vist at bisfosfonater redu-
serer antall skjelettrelaterte hendelser (pato-
logiske frakturer, behov for ortopedisk kir-
urgi, behov for strdlebehandling, forekomst
av hyperkalsemi) og forlenger tid til slike
hendelser hos pasienter med skjelettmetasta-
ser fra en rekke forskjellige primersvulster
(22, 24). Det er ikke pavist reduksjon i fore-
komst av tverrsnittslesjoner. Flere studier
har vist at behandlingen med bisfosfonater
ma vare minst seks méaneder for at antallet
skjelettrelaterte hendelser skal reduseres
(22). Det er derfor viktig at pasientene har
relativt lang forventet levetid hvis de starter
med bisfosfonater pad denne indikasjonen.
Det er ikke i noen av studiene funnet at bis-
fosfonater forlenger levetiden til pasientene.
Behandlingen ser ut til & veere godt tolerert,
men en ulempe har vert at medikamentet
inntil nylig kun har foreligget til infusjon.
Det er viktig at det utarbeides retningslinjer
for bruk av bisfosfonater ved ulike diagno-
ser.

Avslutning

Tumorrettet behandling kan gi god sym-
ptomlindring, eventuelt forebygge sympto-
mer hos pasienter med langtkommet kreft-
sykdom og kort forventet levetid. Noen gan-
ger kan det vere aktuelt & kombinere flere
slike modaliteter, eventuelt & kombinere tu-
morrettet behandling med annen symptoma-
tisk behandling. Regelmessig evaluering av
behandlingseffekt samt registrering av bi-
virkninger er viktig. Ved manglende effekt
eller uttalt toksisitet méa behandlingen sepo-
neres, og andre symptomlindrende tiltak
igangsettes. Dessverre er den symptomlind-
rende effekt av tumorrettet behandling til
dels mangelfullt dokumentert. Dette gjelder
bade straleterapi og systemisk behandling.

Manuskriptet ble godkjent 26.10. 2005.
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