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Allogen stamcelletransplantasjon
med redusert forbehandling

Sammendrag

Bakgrunn. Flere maligne hematologiske
sykdommer kan helbredes med allogen
stamcelletransplantasjon. Som forbe-
handling gis maksimalt tolerable celle-
giftdoser, hvilket medferer hoy toksi-
sitet. Behandlingsformen er derfor
forbeholdt pasienter under 60 ar uten
komorbiditet. Allogen stamcelletrans-
plantasjon med redusert forbehandling
kan tilbys pasienter opptil 70 ar og til
yngre med komorbiditet.

Materiale og metode. | perioden okto-
ber 2000 — mai 2005 er i alt 21 pasien-
ter (17 menn og fire kvinner) med ulike
maligne hematologiske sykdommer
behandlet med allogen stamcelletrans-
plantasjon med redusert forbehandling
ved Rikshospitalet-Radiumhospitalet.

Resultater. Transplantasjonsforlegpet var
lite toksisk. Fire pasienter fikk transfu-
sjoner og tre antibiotikabehandling, hvil-
ket alltid er ngdvendig etter vanlig allo-
gen stamcelletransplantasjon. De
fleste pasienter oppnadde stabil donor-
kimerisme innen dag 84 etter transplan-
tasjon. 11 pasienter fikk akutt trans-
plantat-mot-vert-sykdom, hvorav seks
med debut etter dag 100. 11 fikk kro-
nisk transplantat-mot-vert-sykdom.

14 pasienter er i live og sju er dade,
herav to av transplantasjonsrelaterte
komplikasjoner og fem pa grunn

av sykdomsprogresjon.

Fortolkning. Allogen stamcelletrans-
plantasjon med redusert forbehandling
er giennomfaerbart med akseptabel tok-
sisitet. Akutt og kronisk transplantat-
mot-vert-sykdom er fortsatt et betyde-
lig problem. Prospektive studier med
adekvate kontrollgrupper er ngdvendig
for & fa avklart hvilken plass denne type
behandling ber fa i fremtiden.
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En rekke maligne hematologiske sykdom-
mer kan helbredes med allogen stamcelle-
transplantasjon (SCT). Strategien har veert
og er fortsatt & gi maksimalt tolerable celle-
giftdoser i forkant for a utrydde gjenvaeren-
de tumorceller (sékalt kondisjonering/forbe-
handling). Dessverre utryddes da ogsé nor-
male hematopoetiske celler hos pasienten
(myeloablasjon). De allogene stamcellene
fra donor serger for hematologisk rekonsti-
tusjon med normale blodceller. De norske
erfaringene er tidligere blitt beskrevet (1).
Péa grunn av toksisiteten er denne behand-
lingsformen forbeholdt pasienter under 60
ar og som er uten vesentlig komorbiditet.
Den relativt heye mediane pasientalderen
ved de fleste maligne blodsykdommene
medferer imidlertid at denne behandlings-
formen kun kan tilbys en liten andel av pa-
sientene.

Den gjengse oppfatningen er at det er den
ablative behandlingen som er kurativ ved
allogen stamcelletransplantasjon. Dette er
neppe helt korrekt, idet immunreaksjoner
ogsa spiller en viktig rolle. Forbehandlingen
utrydder ofte ikke helt gjenvarende tumor-
celler. T-celler fra donor er ansvarlige for en
transplantat-mot-leukemi-effekt (graft-ver-
sus-leukemia, GVL) og transplantat-mot-
vert-reaksjon  (graft-versus-host, GVH).
Disse reaksjonene er nert forbundet og har
betydning for overlevelse (2, 3).

Ved allogen stamcelletransplantasjon med
redusert forbehandling, ogsa kalt minitrans-
plantasjon, utnytter man denne transplantat-
mot-leukemi-effekten. Forbehandlingen/
kondisjoneringen som gis, er lite toksisk,

men den gir en kraftig immunsuppresjon
som gjor det mulig for donors hematopoetis-
ke celler & etablere seg (hindrer avstetning).
Mottakers hematopoetiske celler utryddes
ikke fullstendig, slik at det initialt etableres
en kimere med hematopoetiske celler fra
bade donor og mottaker. Det fortsettes med
en kraftig immunsupprimerende etterbe-
handling for & forebygge bade transplantat-
mot-vert-sykdom og avstetning. Ved et vel-
lykket resultat vil donors T-celler etter hvert
drepe mottakerens gjenverende hematopoe-
tiske celler og forhépentlig ogsé resterende
tumorceller  (transplantat-mot-leukemi-ef-
fekt). P4 denne maten oppstar det gradvis en
donorderivert lymfohematopoese. Dette
skjer samtidig med at den immunsupprime-
rende etterbehandlingen gradvis nedtrappes.
Til transplantasjonen brukes som regel stam-
celler mobilisert til perifert blod, som i gjen-
nomsnitt inneholder ti ganger sa mange T-
celler som beinmarg, noe som kan bidra til
okt transplantat-mot-leukemi-effekt (4).

Vi presenterer her de forste erfaringer
med allogen stamcelletransplantasjon med
redusert forbehandling ved Rikshospitalet-
Radiumbhospitalet.

Materiale og metode

Det finnes flere protokoller for allogen stam-
celletransplantasjon med redusert forbe-
handling med ulike grader av immun- og
beinmargssuppresjon (5). Vi har i hovedsak
brukt en protokoll som er utviklet ved Fred
Hutchinson Cancer Research Center,
Seattle, USA. Pasientene fikk forbehandling
med purinanalogen fludarabin 30 mg/m? in-
travenest dag 4, 3 og 2 for inngrepet. [ tillegg
ble det gitt lavdosert helkroppsbestraling
(2 Gy) pa selve transplantasjonsdagen (dag
0). Profylakse mot transplantat-mot-vert-
sykdom og avstetning bestod av ciklosporin

Hovedbudskap

Allogen stamcelletransplantasjon med
redusert forbehandling kan tilbys pasi-
enter opptil 70 ar

En del pasienter far akutt og kronisk
transplantat-mot-vert-sykdom

Adekvate prospektive studier mangler
for a fa avklart hvilken plass allogen
stamcelletransplantasjon med redusert
forbehandling skal fa i fremtidig
behandling
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fra dag 1 for transplantasjonen, med tilsiktet
konsentrasjon i blod pd 500 ng/ml, frem
til dag 28 etter. Dessuten ble det daglig gitt
15 mg/kg x 2 mykofenolatmofetil dag
0—dag 27 (6). 18 pasienter ble transplantert
etter denne protokollen. Tre pasienter (pa-
sient 13, 15 og 19) ble transplantert etter en
modifisering av en protokoll utviklet av Sla-
vin og medarbeidere (7). Pasientene fikk en
kombinasjon av fludarabin og busulfan gitt
over tre dager, som gir en heyere grad av
beinmargssuppresjon enn den ferstnevnte.
Pasient 19 fikk antitymocyttglobulin (ATG)
i tillegg. Profylakse mot transplantat-mot-
vert-sykdom bestod av ciklosporin hos disse
tre pasientene.

Det ble gitt infeksjonsprofylakse i form
av trimetoprim og sulfametoksazol mot
Pneumocystis jiroveci, flukonazol mot sopp
fra dag 3 for transplantasjonen til dag 75
etter denne samt valaciklovir avhengig av
serologisk status for herpes simplex-virus og
varicella zoster-virus. Hver uke ble det tatt
blodprever til polymerasekjedereaksjonsun-
dersgkelse (PCR) for reaktivering av cyto-
megalovirus (CMV). Mellom dag 28 og 56
ble ciklosporinkonsentrasjonen justert ned
til mellom 200—300 ng/ml. Fra dag 56 ble
ciklosporindosen trappet ned til seponering
over tre uker hos pasienter med hey risiko
for residiv, dersom pasienten ikke hadde
transplantat-mot-vert-sykdom. Hos lavrisi-
kopasienter uten transplantat-mot-vert-syk-
dom blev ciklosporindosen gradvis trappet
ned, med mal om seponering pa dag 180
etter transplantasjonen.

Felles for begge protokoller er at kimeris-
mestatus bestemmes i blodceller i forlepet
ved hjelp av DNA-metodikk. Prever ble
malt pa dag 28, 56 og 84. Avhengig av kime-
rismestatus og sykdomsrespons gir man do-
norlymfocyttinfusjoner til utvalgte pasienter
uten tegn til transplantat-mot-vert-sykdom
og hvor all immunsuppresjon har vaert sepo-
nert i mer enn to uker.

Resultater

Fra oktober 2000 til mai 2005 er 21 pasienter
transplantert med allogen stamcelletrans-
plantasjon med redusert forbehandling ved
Rikshospitalet-Radiumhospitalet. E-tabell 1
viser alder, kjonn, diagnose, sykdomsstatus
og tidligere behandling. Median alder var
53 &r (spredning 19—63 ar). 17 pasienter var
menn og fire kvinner. Det var 11 pasienter
med myelomatose, tre pasienter med kro-
nisk lymfatisk leukemi (KLL), tre pasienter
med kronisk myelogen leukemi (KML),
to pasienter med lymfom og en pasient med
primar myelofibrose og en med akutt mye-
logen leukemi (AML). En pasient var ube-
handlet, resten hadde fatt relativt omfattende
behandling (e-tab 1). 12 pasienter hadde
gjennomgétt hegydosebehandling med auto-
log stamcellestotte (HMAS). Alle pasiente-
ne unntatt én hadde HLA-identisk familie-
donor. Denne pasienten ble transplantert
med HLA-identisk ubeslektet donor. Pasien-
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tene med kronisk lymfatisk leukemi var alle
fludarabinrefraktere og hadde relativt lang-
varig sykdom. Pasientene med akutt myelo-
gen leukemi og kronisk myelogen leukemi
var av medisinske grunner ikke aktuelle for
vanlig myeloablativ transplantasjon.

Alle pasientene ble transplantert med
stamceller hostet ved leukaferese fra giverne
etter forutgdende mobilisering med rekom-
binant granulocyttkolonistimulerende faktor
(G-CSF). Pasient 6 fikk beinmargsaspirat i
tillegg, da man ikke fikk hestet tilstrekkelig
antall stamceller ved aferese.

I forbindelse med transplantasjonen var
pasientene hospitalisert i 10 dager (median),
spredning 5—38 dager. Det forste aret etter
transplantasjonen var median antall innleg-
gelsesdager ved Rikshospitalet-Radiumhos-
pitalet 13 (spredning 0—152) og ved lokal-
sykehus 15 (spredning 0—127). Mediane
nadirverdier (laveste) i forbindelse med
transplantasjonen var for granulocytter 0,3 x
10%/1 (spredning 0,1-1,4) og for trombocyt-
ter 72 x 10%1 (spredning 12—239). De tre pa-
sientene som ble transplantert etter Slavin-
protokollen, hadde de laveste nadirverdiene.
Fire pasienter fikk transfusjoner med erytro-
cytter og trombocytter. Tre pasienter trengte
antibiotikabehandling.

Tabell 2 oppsummerer viktige observa-
sjoner etter transplantasjonen. Alle pasienter
hadde initialt reetablering av ny hemato-
poese (engraftment), unntatt pasient 2, der
kimerismeproven pad dag 28 kun viste
20-30 % donorderiverte T-celler. Denne pa-
sienten ble retransplantert to ganger med
samme donor for man oppnidde engraft-
ment. Pasient 21 mistet sitt transplantat etter
fem méneder og ble retransplantert med
samme donor. Seks méneder senere hadde
hun normal beinmargsfunksjon med > 98 %
donorderiverte T-celler i hematopoesen. De
fleste pasienter oppnédde full donorkimeris-
me innen dag 84. Det var siledes ikke ned-
vendig med donorlymfocyttinfusjoner for &
oppnd full donorkimerisme. I de tilfellene
der det ikke foreld full donorkimerisme ble
ciklosporin redusert og full kimerisme ble
oppnadd, unntatt hos pasient 21.

11 pasienter fikk akutt transplantat-mot-
vert-sykdom, hvorav seks hadde debut etter
dag 100. 11 fikk kronisk transplantat-mot-
vert-sykdom, fire med utbredt sykdom og
sju med begrenset sykdom. Fem pasienter
fikk CMV-reaktivering og ¢én pasient fikk
CMV-sykdom. 14 pasienter er i live og sju er
dode sa langt. En pasient dede av utbredt
kronisk transplantat-mot-vert-sykdom og
CM V-reaktivering (pasient 1). Ytterligere
én pasient (pasient 18) dede sju méaneder et-
ter transplantasjonen av hjerte- og lunge-
svikt, muligens assosiert til transplantat-
mot-vert-sykdom. De fem ovrige dede pa
grunn av progrediering av grunnsykdom-
men. Medianoverlevelse i materialet er si
langt 14 maneder, spredning 2—40 maneder.
Fire pasienter har fatt donorlymfocyttinfu-
sjon pa grunn av progrediering av grunnsyk-

dommen, herav to er dede. Vi har kostnads-
beregnet behandling og oppfelging i ett &r til
gjennomsnittlig ca. kr 600 000 nar en HLA-
identisk familiedonor benyttes, og 200 000—
400 000 kroner i tillegg ved bruk av ubeslek-
tet giver.

Diskusjon
Allogen stamcelletransplantasjon med redu-
sert forbehandling er & anse som en videreut-
vikling av tradisjonell allogen stamcelle-
transplantasjon etter myeloablativ forbe-
handling. Behandlingen gis med kurativ
intensjon, og pasientene ber ha minst mulig
restsykdom ved transplantasjon. Forbehand-
lingen er lite toksisk sammenliknet med van-
lige myeloablative allogene transplantasjo-
ner. Dette viser nadirverdier og antall dager
innlagt i sykehus (median 10 dager). Til sam-
menlikning er pasienter som gjennomgar
vanlig myeloablativ transplantasjon innlagt
31 dager (median) i forbindelse med trans-
plantasjonen (8). P4 grunn av lav toksisitet
har det veert mulig & tilby denne behandlin-
gen til eldre pasienter som ikke kunne fa
aksept for vanlige myeloablative transplanta-
sjoner. Pasienter under 60 ar med komorbidi-
tet som utelukker dem fra myeloablativ be-
handling, er ogsa blitt behandlet. En del pa-
sienter har i tillegg fétt relativt omfattende
behandling forut for allogen stamcelletrans-
plantasjon med redusert forbehandling.
Prosedyrerelatert dedelighet i vart mate-
riale er sa langt lav, hvilket er i samsvar med
andre rapporter. I den ferste rapporten fra
Seattle fant man prosedyrerelatert dedelig-
het pa 7 % etter ett ar (6). Senere er det blitt
rapportert prosedyrerelatert dedelighet etter
ett ar pa 16 % med HLA-identiske sgsken
som donorer og pa 30 % i en kontrollgruppe
som fikk vanlig myeloablativ forbehandling
(9). De fleste pasientene oppnar en stabil ki-
merisme innen dag 84. Det har ikke veert be-
hov for & gi donorlymfocyttinfusjoner for &
oppna full donorkimerisme. Hos enkelte pa-
sienter var det likevel nedvendig a redusere
den immunsupprimerende behandlingen.
Siden det gis kraftig immunsuppresjon og
nedtrapping av ciklosporin forst starter etter
dag 56, opptrer det lite transplantat-mot-
vert-sykdom de forste to manedene. I forbin-
delse med nedtrapping av ciklosporin far en
del pasienter akutt transplantat-mot-vert-
sykdom (11 av 21). Det er karakteristisk at
en del av pasientene far et bilde av akutt
transplantat-mot-vert-sykdom etter dag 100.
Dette er en naturlig folge av at en del pasien-
ter forst oppnar full donorkimerisme etter tre
maneder. Transplantat-mot-vert-sykdom et-
ter dag 100 skulle egentlig defineres som
kronisk transplantat-mot-vert-sykdom. Vi
har dog valgt a kalle det for akutt transplan-
tat-mot-vert-sykdom. For tiden diskuteres
avgrensningen mellom akutt og kronisk va-
riant av sykdommen, uten at man har kom-
met til en endelig avklaring (10). 11 av 21
pasienter har fétt kronisk transplantat-mot-
vert-sykdom. Denne hyppige forekomsten
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Tabell 2 Forlgp etter ikke-myeloablativ transplantasjon

Andel donorderiverte T-celler (%)

Akutt transplantat-
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mot-vert-sykdom Kronisk transplantat- Overlevelse
Pasient Dag28  Dagb6  Dag84 Grad 1-4 mot-vert-sykdom (maneder)  Forlep
1 70 85 93 3° Utbredt 14 ded Komplett remisjon, PD6
2 60 68 75! 25 Begrenset > 40 Komplett remisjon
8 69 92 96 3 Utbredt > 39 Komplett remisjon
4 - 90 96 - - >34 Progrediering, DLI”
B - 85 > 98 25 Begrenset >34 Komplett respons
6 65 75 52 - - 7 ded Progrediering, DLI7, imatinib
7 30 50 - - - 2 ded Progrediering, imatinib
8 B8 98 > 98 - - 8 ded Progrediering, DLI”
9 80 85 > 98 - - > 25 Progrediering
10 90 > 98 > 98 25 - 12 ded Progrediering
11 70 > 98 > 98 - - 11 ded Progrediering
12 90 > 98 > 98 2 Begrenset > 22 Partiell respons
13 50 50 252 - Begrenset > 21 Progrediering DLI”
14 50 60 873 19 Utbredt > 21 Partiell respons
15 75 77 824 2-3 Begrenset >17 Komplett respons
16 80 94 98 1 - > 15 Komplett respons
17 60 78 854 - Utbredt > 13 Partiell respons
18 98 > 98 > 98 23 Begrenset 7 ded Komplett respons, PD®
19 - - 90 2 Begrenset > 10 Partiell remisjon
20 93 - 92 - - >9 Partiell respons
21 - - 50 - - >9 Partiell respons

" Ved 6-ménederskontroll 95 % donorderiverte T-celler

2 Redusert ciklosporin. 60 % donorderiverte T-celler etter fire maneder og > 98 % etter seks méneder
3 Ved 4-méanederskontroll > 98 % donorderiverte T-celler

4 Redusert ciklosporin

5 Debut etter dag 100

6 Prosedyrerelatert dedelighet
7 Donorlymfocyttinfusjoner

av transplantat-mot-vert-sykdom er ogsa be-
skrevet 1 internasjonale studier (10).

Flere studier i utlandet viser at behandlin-
gen kan gjennomfores poliklinisk. Enkelte
av vére pasienter var innlagt fordi de kom
langveis fra, men disse kunne i prinsippet
ogsa ha vert fulgt poliklinisk. Senere i for-
lopet kreves likevel mye ressurser til oppfel-
ging bade ved Rikshospitalet-Radiumhospi-
talet og i lokalsykehus. Mange pasienter har
trengt innleggelse til behandling av trans-
plantat-mot-vert-sykdom og CM V-reaktive-
ring. Samarbeidet med hjemsykehusene har
her fungert bra. I forbindelse med oppfol-
ging og innleggelser ved Rikshospitalet-
Radiumhospitalet har samarbeidet med
Rettsmedisinsk institutt, Gastroenterologisk
laboratorium, generell intensivavdeling, av-
delinger for radiologi, mikrobiologi, patolo-
gi og lungemedisin veert helt avgjerende for
a kunne gjennomfere behandlingen og &
handtere komplikasjonene. Det er saledes
tale om en relativt ressurskrevende og kost-
bar behandling.

Det er enna for tidlig a si hvilken plass al-
logen stamcelletransplantasjon med redusert
forbehandling vil fa i den fremtidige be-
handlingen av hematologiske maligniteter.
Det er forelopig fé eller ingen rapporter fra
prospektive kontrollerte studier. For tiden
pdgér det flere fase 2- og 3-studier innenfor
flere sykdomsgrupper. Det er nylig startet
opp en nordisk studie av pasienter med akutt
myelogen leukemi i aldersgruppen 51-70
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ar, hvor allogen stamcelletransplantasjon
med redusert forbehandling sammenliknes
med vanlig konsolideringsbehandling etter
induksjonsbehandling. I en nylig rapport fra
gruppen i Seattle fant man en toarsoverlevel-
se pa 44 % hos pasienter med akutt myelo-
gen leukemi i forste remisjon transplantert
med HLA-identisk seskengiver (11). Vér
pasient med denne diagnosen dede etter 14
maéneder pd grunn av en prosedyrerelatert
komplikasjon  (transplantat-mot-vert-syk-
dom, GVHD), men pasienten var fortsatt i
komplett remisjon.

Pasientene 16, 17, 18,20 og 21 har inngtt
i en europeisk myelomatosestudie, der allo-
gen stamcelletransplantasjon med redusert
forbehandling ble gitt i tillegg til hoydose-
behandling med autolog stamcellestotte
(HMAS) og sammenliknet med HMAS
alene. Denne studien er na lukket og resulta-
tene foreligger tidligst om et ar. En retrospek-
tiv studie av 229 myelomatosepasienter som
hadde gjennomgatt allogen stamcelletrans-
plantasjon med redusert forbehandling ved
33 forskjellige sentre i Europa, ble nylig pub-
lisert. Kronisk, men begrenset transplantat-
mot-vert-sykdom var assosiert med bedre
overlevelse. Pasienter som hadde progressiv
sykdom eller hadde fatt mye behandling tid-
ligere, hadde ingen effekt av allogen stamcel-
letransplantasjon med redusert forbehand-
ling (12). Det er helt nylig publisert en fransk
prospektiv studie der allogen stamcelletrans-
plantasjon med redusert kondisjonering ikke

ga bedre resultat enn dobbel hoydosebehand-
ling med autolog stamcellestotte hos pasien-
ter med hey risiko for de novo-myelomatose
(13). Det er interessant at pasientene 5, 15 og
16 fortsatt hadde komplett respons. Disse
hadde lav sykdomsaktivitet etter haydosebe-
handling med autolog stamcellestotte forut
for allogen stamcelletransplantasjon med re-
dusert forbehandling. Pasient 18 hadde like-
ledes komplett respons, men dede av be-
handlingsrelaterte komplikasjoner. Det kan
ha betydning at alle har hatt akutt og/eller
kronisk transplantat-mot-vert-sykdom.

Tre pasienter med fludarabinrefraktaer
kronisk lymfatisk leukemi er transplantert.
To er i live i komplett remisjon tre ar etter
transplantasjonen, hvilket er oppleftende.
Vanlige myeloablative transplantasjoner har
tidligere vert utfort pa pasienter med denne
diagnosen, men prosedyrerelatert dedelig-
het har vert hoy (14). I en europeisk retro-
spektiv multisenterundersekelse av pasien-
ter med kronisk lymfatisk leukemi behandlet
med allogen stamcelletransplantasjon med
redusert forbehandling ble det rapportert en
todrsoverlevelse pd 72 % og progresjonsfri
overlevelse pa 56 %. Prosedyrerelatert dede-
lighet etter ett ar var 18 % (15). Man disku-
terer for tiden om allogen stamcelletrans-
plantasjon med redusert forbehandling ber
tilbys tidligere i1 forlopet til yngre pasienter
(< 65 ar) med heyrisiko kronisk lymfatisk
leukemi. Dette ber i s& fall skje innenfor
rammen av kliniske studier.
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Det er paradoksalt nok relativt f4 data pa
kronisk myelogen leukemi, som er den syk-
dommen der transplantat-mot-leukemi-ef-
fekt er best dokumentert (2, 3). Dette skyl-
des nok at mange pasienter er blitt vellykket
behandlet med imatinib. Hos oss ble tre ima-
tinibresistente eller -intolerante pasienter
med kronisk myelogen leukemi transplan-
tert med allogen stamcelletransplantasjon
med redusert forbehandling. To av disse
dede. Den tredje pasienten (pasient 13) har
fatt et ekstramedulleert residiv og behandles
med donorlymfocyttinfusjon og annengene-
rasjons tyrosinkinasehemmer. I en nylig
publisert rapport var overlevelsen som for-
ventet hoyere for pasienter i 1. og 2. kro-
niske fase enn for pasienter i akselerert fase
og i blastkrise. Det var interessant at det er
en tendens til bedre overlevelse for de pa-
sienter som ble transplantert med et litt kraf-
tigere myelosuppressivt regime enn det vi
har brukt hos vére pasienter (16).

Vi har vist at allogen stamcelletransplan-
tasjon med redusert forbehandling kan
gjennomfores med en akseptabel prosedy-
rerelatert dedelighet. Behandlingen kan gis
relativt trygt til eldre pasienter og pasienter
med komorbiditet sammenliknet med allogen
stamcelletransplantasjon med myeloablativ
forbehandling (6, 9, 11). Fortsatt er akutt og
kronisk transplantat-mot-vert-sykdom et be-
tydelig problem. Prospektive studier med
adekvate kontrollgrupper vil forhapentligvis
bli gjennomfort, slik at det blir avklart pé en
betryggende mate hvilken plass behandlingen
ber ha. Flere ulike studier pagér eller er under
forberedelse, og vi mener at Norge ber bidra
med pasienter til slike studier.
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Vi takker sykepleierstaben ved sengepost og
poliklinikk, Seksjon for blodsykdommer, Medi-
sinsk avdeling, Rikshospitalet-Radiumhospita-
let for et godt samarbeid. Kreftklinikken, Riks-
hospitalet-Radiumhospitalet takkes for gjen-
nomfering av helkroppsbestréling.

e-tab 1 finnes i artikkelen pa www.tidsskriftet.no
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