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Sammendrag

Bakgrunn. Kreft i tykktarm- og ende-
tarm er den hyppigste kreftformen

i Norge. Et markant trekk ved epide-
miologien ved denne kreftformen i et
norsk perspektiv er den raske gkningen
i insidensrate for begge kjgnn de siste
50 &r. | denne artikkelen gis en oversikt
over forekomst, mortalitet og overle-
velse, og vi diskuterer disse tallenei lys
av etablerte og antatte arsaksfaktorer,
samt muligheter for forebygging,
screening og behandling.

Materiale og metode. Antall nye tilfel-
ler av tykktarms- og endetarmskreft
diagnostisert i enkeltarene 1953-2005
ble hentet fra Kreftregisteret og grup-
pert etter kjgnn, lokalisasjon (tykktarm
eller endetarm) og femars aldersgrup-
per. Insidens, mortalitet og overlevelse
ble sammenliknet med tilsvarende

i de andre nordiske og europeiske land
ved bruk av databasene NORDCAN,
GLOBOCAN og EUROCARE.

Resultater. De aldersjusterte ratene av
kreft i tykk- og endetarm i Norge er
doblet siden 1960-arene. Denne gknin-
gen har fgrt til at Norge har passert
sine nordiske naboland. Bade for insi-
dens og mortalitet av tykktarms- og
endetarmskreft ligger Norge hgyt plas-
sert 0gsa i europeisk sammenheng.

Fortolkning. Forekomsten av tykk-
tarms- og endetarmskreft har gkt
markant de siste 50 arene, men ratene
virker & veere i ferd med & stabiliseres,
spesielt i de yngre generasjoner.
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Tykktarms- og endetarmskreft er en av de
vanligste kreftformer pa verdensbasis. Det
er anslagsvis 650 000 nye tilfeller hvert &r i
de industrialiserte land, nesten pé linje med
antall tilfeller av kreft i lunge og bryst (1).
I Norge ble det registrert bortimot 3 500 nye
tilfeller 1 2005 (2), det gjor kreft i tykktarm/
endetarm til nest hyppigste kreftdiagnose
hos menn (etter prostatakreft) og hos kvin-
ner (etter brystkreft). Antall tilfeller av tykk-
tarmskreft er omtrent likt fordelt mellom
kvinner og menn, mens endetarmskreft er
omtrent 50 % hyppigere hos menn.

Et markant trekk ved epidemiologien ved
denne kreftformen i Norge er den raske
okningen i insidensrate for begge kjonn de
siste 50 ar, en ekning som er sterre enn det
som er observert i de andre nordiske land.
I dag er ratene for tykktarms- og endetarms-
kreft i Norge hoye ogséd i europeisk sam-
menheng, heri innbefattet flere av de tidlige-
re gsteuropeiske land, som lenge har ligget
hoyt.

Formélet med denne artikkelen er a gi en
oversikt over ulike epidemiologiske aspek-
ter ved tykktarms- og endetarmskreft — insi-
dens, mortalitet og overlevelse. I tillegg be-
skrives hvordan forekomsten har endret seg
over tid, og det er regionale fremskrivninger
for ar 2020. Resultatene diskuteres i lys
av etablerte og antatte arsaksfaktorer, og
muligheter for forebygging, screening og
behandling av tykktarms- og endetarmskreft
droftes.

Materiale og metode

Antall nye tilfeller av tykktarms- og ende-
tarmskreft diagnostisert 1 enkeltirene
1953-2005 ble hentet fra Kreftregisteret og
gruppert etter kjonn, lokalisasjon (tykktarm

eller endetarm) og femars aldersgrupper.
Klinikere, patologer og andre som gir helse-
hjelp ved kreftsykdom, er lovpélagt & sende
melding til Kreftregisteret. Dette registeret
anses a vere omtrent komplett (2). Tilsva-
rende data fra de nasjonale kreftregistrene i
de tre andre nordiske landene var tilgjenge-
ligi NORDCAN-databasen (3) for Danmark
(1943-2001), Finland (1953-2004) og Sve-
rige (1958—2004). Registreringen av kreft-
tilfeller 1 de andre nordiske landene anses
ogsa som nar komplett (4).

Personér under risiko (for & fa kreft) ble
basert pd alders-, kjonns- og periodevise
populasjonstall. De norske mortalitetstalle-
ne for kreft i tykktarm og endetarm ble hen-
tet fra siste tilgjengelige ar fra Statistisk sen-
tralbyra — 2004 (5).

Data fra GLOBOCAN 2002 ble brukt for
a sammenlikne insidens og mortalitet av
tykktarms- og endetarmskreft i Norge med
tilsvarende i andre europeiske land (1), og
resultater fra EUROCARE-3-studien ble
brukt for & beskrive europeiske variasjoner i
overlevelse etter tykktarms- og endetarms-
kreft (6).

Aldersjusterte insidensrater er basert pa
aldersspesifikke insidensrater for hvert av
de nordiske land, og «world standard popu-
lation» (7) er brukt som aldersstandard. Ra-
tene er gruppert i trearsperioder for a reduse-
re den érlige variabiliteten. Fadselskohorter
er konstruert fra en tabell med femars al-
dersgrupper (35—39 ér, 40—44 ar, ..., 7579
ar) og diagnoseperioder pa fem ar
(1956—-60, 1961-65, ..., 2001-05). Tiars
overlappende fodselskohorter ble laget ved
a subtrahere midtpunktet av femars alders-
grupper fra midtpunktet av femarsperioder.

Anslagene over antall nye krefttilfeller er
basert pa forlenging av eksisterende tids-
trender for rater av tykktarms- og ende-

Hovedbudskap

m Det harveert en markant gkning i insi-
densraten for kreft i tykktarm og ende-
tarm for begge kjgnn de siste 50 ar

m Norge eridag blant de land i Europa
med hgyest forekomst og dgdelighet
av denne kreftformen

s Arsaken til gkningen i forekomst er
stort sett ukjent, men faktorer knyttet
til livsstil, inkludert kostholdet, er trolig
medvirkende
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Figur 1 Estimerte aldersstandardiserte rater av tykktarms- og endetarmskreft etter kjgnn for utvalgte europeiske land i 2002. Data fra GLOBOCAN (1)
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Figur 2 Femérs relativ overlevelse basert pa pasienter diagnostisert 1990-94 for utvalgte euro-

peiske registre i 2002. Data fra EUROCARE-3 (6]

tarmskreft ved hjelp av en alder-periode-
kohort-modell frem til ar 2020 kombinert
med populasjonsfremskrivninger for det
samme aret (2).

Resultater

Figur 1 viser Norges plassering i range-
ringen av aldersjusterte insidens- og mor-
talitetsrater for utvalgte europeiske land.
Béde for insidens og mortalitet ligger Norge
hoyt plassert for begge kjonn. Ratene for

menn er aller hoyest i land som Ungarn,
Slovakia og Tsjekkia, men de norske ratene
ligger heyt oppe bade for insidens og mor-
talitet. Basert pa disse 2002-anslagene
har kvinner i Norge den hoyeste forekoms-
ten av tykktarms- og endetarmskreft i
Europa.

Det er stor variasjon i femars relativ over-
levelse i Europa (fig 2). Polen ligger markert
lavest i europeisk sammenheng, med en
relativ overlevelse pd under 30%. Norge
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ligger relativt hoyt — pa rundt 50 %. Ifelge
disse EUROCARE-3-tallene er den hoyeste
overlevelsen a finne i populasjoner dekket
av de franske, sveitsiske og nederlandske
kreftregistrene.

Kreftforekomst i de nordiske land

Figur 3 viser utviklingen i rater for tykk-
tarms- og endetarmskreft i Norden fra 1950-
arene og frem til i dag. For menn gker ratene
konsistent i alle de nordiske land gjennom
hele perioden. For kvinner finner vi denne
vedvarende ekningen i Norge og Finland.
Ratene i Danmark har veert relativt stabile
fra 1970, og i Sverige har det vert antydning
til nedgang i 1980- og 90-arene. En rask
stigning 1 ratene de siste 50 ar har fort til at
Norge har passert sine naboland og né har
det hoyeste nivéet av tykktarms- og ende-
tarmskreft i Norden (fig 3).

Kohortspesifikke tendenser

Figur 4 viser rater mot fodselskohort for
femérs aldersgrupper fra 35 &r til 79 4r. Det
er en markert okning i risiko i péfelgende
kohorter fodt fra 1880 til 1930-arene for
béde kvinner og menn. Denne raske gknin-
gen avtar imidlertid hos dem som er fodt et-
ter midten av 1930-arene, og spesielt for de
yngste aldersgruppene flater risikoen ut.
Ratene for endetarmskreft viser et liknende
menster, men utflatingen er her ikke like
tydelig for kvinner som for menn (data ikke
vist).
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Figur 3 Aldersstandardiserte rater av tykktarms- og endetarmskreft over tid for fire av de nordiske land etter kjgnn. Data fra NORDCAN (3]
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Regionale fremskrivninger

for Norge frem til 2020

Pa basis av de den linezre trenden de siste
20 &r og de kohortspesifikke menstrene gir
tallene i tabell 1 (2, 7) et inntrykk av kreft-
byrden nér det gjelder tykktarms- og ende-
tarmskreft i &r 2020 pd nasjonalt og regionalt
niva. Vi anslar at det vil vaere omkring 4 500
nye tilfeller i Norge det aret, en gkning pa
34% fra det observerte nivaet i perioden
2000—04. Hoveddelen av denne gkningen
skyldes en eldre befolkning.

Diskusjon

Det har vaert en radikal ekning av forekoms-
ten av kreft i tykktarm og endetarm hos nors-
ke kvinner og menn de siste 50 ar. Ratene er
narmest blitt tredoblet i denne perioden, og
den aller sterste gkningen fant sted i 1960-
og 70-arene. Norge er i dag ett av de euro-
peiske landene der det er heyest risiko for
menn bade & rammes av og & deg av tykk-
tarms- og endetarmskreft. Selv om fore-
komsten har gkt i alle de nordiske land, har
okningen vert klart sterst i Norge. For nors-
ke kvinner star de stigende insidensratene
ikontrast til de stabile eller svakt nedad-
géende ratene i Danmark og Sverige. Dette
samsvarer ogsd med at insidensraten for
norske kvinner er anslatt 4 vaere hoyest i hele
Europa. Mer oppmuntrende er utflating av
ratene for yngre kvinner i de senere fodsels-
kohorter, spesielt nar det gjelder tykktarms-
kreft (8). De fremskrevne ratene for tykk-
tarms- og endetarmskreft frem mot 2020 in-
dikerer at den dramatiske ekningen som er
observert de siste 50 4r er i ferd med 4 flate
ut, gitt at den gunstige tendensen med stabi-
liserende og muligens svakt fallende rater
hos den yngre generasjon vedvarer etter
hvert som disse kohortene eldes. Likevel vil
den samlede kreftbyrden oke med anslagsvis
34 %, hovedsakelig pa grunn av en eldre be-
folkning — blant annet vil de store fodsels-
kullene etter den annen verdenskrig naerme
seg 75 ari2020.

Pa verdensbasis er det minst 25 ganger sa
haye rater for tykktarms- og endetarmskreft
1 landene med heyest risiko sammenliknet
med lavrisikopopulasjoner (9). Mye av den
geografiske variasjonen kan trolig forklares
med miljemessige eksponeringer, muligens
influert av ulikheter i genetisk folsomhet.
Studier med japanske immigranter til USA
har vist at det hos mennesker som flytter fra
lavrisiko- til heoyrisikoomrader er okt fore-
komst av tykktarms- og endetarmskreft alle-
rede i forste generasjon (10).

Immigrantstudiene indikerer ikke bare at
kostholdet og andre livsstilsfaktorer spiller
en stor rolle for forekomsten, de belyser
ogsa viktigheten av eksponeringer i voksen
alder nar det gjelder denne kreftformen.
Livsstilsfaktorene er trolig bade mange og
gjensidig korrelerte. Av disse har kostholdet
fatt stor oppmerksomhet, selv om det har
vist seg vanskelig & skille ut spesifikke mat-
varer som gir okt eller redusert risiko for
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Tabell 1 Regionale fremskrivninger av tykktarms- og endetarmskreft for ar 2020 (2)

Rate!
Helseregion 2004 2004
Dst 36,7 1150
Ser 36,5 650
Vest 41,9 720
Midt 39,8 510
Nord 357 316
Norge 38,0 3346

Antall tilfeller?

Prosentvis endring®

2020 Totalt Risiko Befolkning

1519 32,1 4,6 27,5
879 35,2 6,7 28,5
997 38,5 7.8 30,7
674 32,2 7,1 25,1
419 32,6 7,5 25,1

4 488 34,1 6,3 278

! Rater per 100 000 i perioden 2000-04, alderstandardisert etter «world standard» (7)

2 Antall tilfeller i 2004 er gjennomsnittlig antall nye tilfeller i perioden 2000-04. Antallet for 2020 er beregnet ved
& anvende Statistisk sentralbyrds anslag for befolkningssammensetningen i ar 2020 pa fremskrevene anslag

pa rater for &r 2020

3 Prosentvis endring fra 2004 til 2020 er delt opp i én del som skyldes beregnet gkning i risiko og én del som
skyldes endringer i befolkningens alderssammensetning og stgrrelse

tykktarms- og endetarmskreft. Ifolge nyere
ekspertgjennomganger er det pavist positiv
sammenheng mellom totalt fettinntak og
tykktarms- og endetarmskreft, mens den be-

skyttende effekten av frukt og (i mindre
grad) grennsaker er funnet & vare svakere
enn forst antatt (11). Disse reviderte oppfat-
ningene er hovedsakelig basert pa nyere
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Figur 4 Insidensrate av tykktarms- og endetarmskreft over fodselskohort etter femars alders-
grupper, kvinner og menn 35-79 ar. Tallene ved kurvenes hayre side viser aldersgjennomsnittet
i femdrs aldersgruppene. Punktene pa kurvene representerer insidensratene for fodselskohortene

2685




MEDISIN OG VITENSKAP

store prospektive studier (12). Hvilken rolle
fiberinntaket spiller, har variert — muligens
pa grunn av vanskeligheter med & male dette
neyaktig og fordi gruppen fibre er heterogen
og bestir av mange ulike plantetyper. Nar
det gjelder randomiserte forsek, har man i to
intervensjonsstudier sett pd effekten av fiber
pa tilbakefall av forstadier til kreft, uten at
det var forskjeller mellom gruppene med
hoyt og med lavt fiberinntak (13, 14). I en
samlet analyse av 13 prospektive studier var
det ingen sammenheng mellom heyt inntak
av fiber og lavere forekomst av tykktarms-
og endetarmskreft (15). Dette star i kontrast
til en prospektiv studie med mer enn en halv
million deltakere fra 22 europeiske sentre
der man estimerte at en dobling av fiberinn-
taket kunne redusere forekomsten av tykk-
tarms- og endetarmskreft med 40% i en
populasjon med et lavt gjennomsnittlig fi-
berinntak (16). Et noe mer konsistent funn er
den gkte risikoen for tykktarms- og ende-
tarmskreft hos personer med et hoyt inntak
av radt kjett og bearbeidede kjottvarer — kyl-
ling eller fisk ga ikke tilsvarende risiko (17,
18). En rekke faktorer som korrelerer med
kostholdet gir okt risiko for tykktarms- og
endetarmskreft, det gjelder hoy kroppsmas-
seindeks (BMI), fedme og sedat livsstil (17,
19, 20).

Man har ment at kalsiumtilskudd har en
potensielt kjemopreventiv virkning pé kreft
1 tykktarm og endetarm, men kostholdsstu-
dier der slikt tilskudd har veert inkludert har
veert inkonsistente, og i de fleste studiene har
man bare funnet svake inverse sammenhen-
ger. En signifikant invers sammenheng ble
nylig pavist i Multiethnic Cohort Study (21)
og i Nurses’ Health Study (men kun for kreft
i distale colon) (22), mens det i Women’s
Health Study ikke ble funnet noen sammen-
heng (23). Hormonterapi kan ogsa gi redu-
sert risiko for tykktarms- og endetarmskreft
hos kvinner (17).

Eksponeringer tidlig i livet spiller muli-
gens en viktig rolle for utviklingen av tykk-
tarms- og endetarmskreft. Willett har hevdet
at den sterste mangelen ved de fleste epide-
miologiske og randomiserte studiene har
vert manglende data om kostholdet i barne-
arene (12). Svensson og medarbeidere viste
at det var lavere forekomst av tykktarms-
og endetarmskreft hos generasjonen som
var fodt 1 Norge under eller rett etter den
annen verdenskrig (8). Hypotesen var at
sykdomsrisikoen kan ha blitt pavirket av en
20 % reduksjon i energiinntaket pad grunn
av restriksjoner under krigen — det kan bety
at kostholdet tidlig i livet kan beskytte
mot kreft i tykktarm og endetarm senere
(24).

Pa forebyggingssiden str kosten sentralt.
Det er fordelaktig med et kosthold med mye
grennsaker og et lavt inntak av redt kjett, be-
arbeidede kjettvarer og fett. Fysisk aktivitet
gir ogsé lavere risiko, dessuten det & unnga
fedme. Randomiserte studier av testing for
blod i avferingen har vist at screening redu-
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serer forekomsten (25) og dedeligheten
(25-27) av tykktarms- og endetarmskreft.
1 de senere ar er det kommet indikasjoner pa
at fleksibel sigmoidoskopi og koloskopi kan
veere mer effektivt, men resultater fra storre
randomiserte forsek ma avventes for man
kan fatte beslutninger om optimale screen-
ingformer. Representanter fra de fem nor-
diske landene samarbeider om & utvikle et
nordisk screeninginitiativ i form av en forsk-
ningsprotokoll med formal & fremme viten-
skapelig kunnskap om screening av tykk-
tarm og endetarm (28).

Nar det gjelder overlevelse, ligger Norge
over gjennomsnittet i europeisk sammen-
heng. Femars relativ overlevelse har okt fra
ca. 40% for pasienter diagnostisert i
1958—-62 til neermere 60 % for dem diagnos-
tisert i midten av 1990-arene. Etter dette har
det skjedd markante endringer i behandlin-
gen av endetarmskreft. I 1993 startet det
norske Rektumcancerprosjektet med innfo-
ring av en ny og mer neyaktig operasjons-
metode (29). Den nye metoden viste seg a
vaere svaert viktig nar det gjaldt & redusere
frekvensen av lokalt residiv, og det ble ob-
servert en markert reduksjon helt fra starten
av prosjektet (29). Den klare betydningen av
dette ble gjenspeilet i okt totaloverlevelse fra
1998 (30).

Antallet sykehus med ansvar for behand-
ling av endetarmskreft er neer halvert de siste
arene. Medvirkende &rsak til dette er etable-
ringen av et nasjonalt register for endetarms-
kreft ved Kreftregisteret. Med dette spesial-
registeret ble det mulig & overvdke behand-
lingskvaliteten ved hver enkelt avdeling.
Alle sykehus fikk regelmessige rapporter
om resultatene i institusjonen, med lands-
gjennomsnittet til ssmmenlikning (31). Der-
med fikk avdelingene en unik mulighet til &
korrigere eventuelle svakheter ved organise-
ringen av virksomheten. Videre forte det til
okt funksjonsfordeling av kreftkirurgien i
Norge.

Parallelt med utviklingen av norsk kirurgi
er det blitt satset pa & optimalisere utrednin-
gen. Det har gitt mulighet for 4 ta i bruk mer
skreddersydd behandling, bedre tilpasset pa-
sientens tilstand og sykdommens stadium.
Dette har bidratt til & bedre prognosen for
pasienter med endetarmskreft i Norge (32).
Fra 2007 er Rektumcancerregisteret utvidet
til ogsa & dekke tykktarmskreft. Dette vil
gjore det mulig & sammenlikne regional va-
riasjon i behandlingstilbudet ogsa for denne
kreftformen, og vil legge til rette for liknen-
de tiltak som dem som er gjennomfert for
endetarmskreft.

Konklusjon

Pa tross av vanskelighetene med & klarlegge
spesifikke arsaker til tykktarms- og ende-
tarmskreft er det trolig at endringer i livs-
stilsfaktorer de siste tidrene, inkludert end-
ringer i1 kostholdet, er medvirkende til at in-
sidensratene for yngre generasjoner i Norge
né stabiliseres eller (for tykktarmskreft) mu-
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ligens er svakt fallende. Denne tendensen er
oppmuntrende i lys av den radikale eknin-
gen observert over de siste 50 ar. Hvis dette
vedvarer hos de yngre, kan vi forvente en
nedgang i de heye ratene av tykktarms- og
endetarmskreft i Norge i lapet av de neste
tidrene. Videre er det potensial for & minske
sykdomsbyrden ved & introdusere organiser-
te screeningprogrammer, selv om man fore-
lopig ikke har funnet den optimale screen-
ingmodalitet. Det har vert en ekning i over-
levelsen av tykktarms- og endetarmskreft i
de senere ar.
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