Feilaktig om
hormonbehandling
ved prostatakreft

I en artikkel om hormonbehandling ved
prostatakreft i Tidsskriftet nr. 22/2008 fore-
kommer det en del feil som er egnet til

a forvirre pasienter og ikke-spesialister (1).
Innledningsvis vil vi fastslé at norske uro-
loger og onkologer folger anbefalingene fra
Den europeiske urologforening om utred-
ning og terapi av prostatakreft.

Den storste feilen Johansen & Berg gjor
er at de legger vekt pé et ikke-signifikant
funn i SPCG-6-studien, som antydet okt
dedelighet ved bruk av bikalutamid ved
lokalisert prostatakreft (T1-T2) sammen-
liknet med placebo. Norske pasienter med
lokalisert prostatakreft far imidlertid sveert
sjelden hormoner, men kan tilbys prostat-
ektomi eller stralebehandling. Pasienter
med lokalisert prostatakreft der helbre-
dende behandling ikke er aktuelt, behandles
ved symptomer. Pasienter som fér hor-
moner, har vanligvis lokalavansert prostata-
kreft (T3), i SPCG-6-studien med signifi-
kant bedre overlevelse. Som oftest far de
stralebehandling kombinert med 1-3 ars
hormonbehandling, vanligvis sékalt andro-
gendeprivasjonsterapi. Menn med lokal-
avanserte tumorer der helbredelse ikke
anses realistisk, kan fa antiandrogen mono-
terapi ved diagnosestilling. Et tredje
behandlingsalternativ er «aktiv monitore-
ring» (tette kontroller og radikal behandling
ved progresjon).

Dersom pasientene far stigning i prosta-
taspesifikt antigen (PSA)-verdier etter
kurativ behandling kan de fa antiandrogen
monoterapi. Dette forer til PSA-reduksjon
og er i trdd med anbefalingene fra Den
europeiske urologiforening. Det er ikke
belegg for a hevde at slik behandling eker
dedeligheten. En slik behandling kan heller
ikke sammenliknes med bruk av antian-
drogen monoterapi i SPCG-6-studien.

Det er ingen tvil om at androgendepriva-
sjonsterapi i moderat grad oker risikoen for
kardiovaskulaere sykdommer, men nytten av
slik behandling ved avansert prostatakreft
(symptomlindring og forebygging av kata-
strofal sykdomsforverring) overstiger slik
risiko. Androgendeprivasjonsterapi gitt
adjuvant til strdlebehandling gir betydelig
overlevelsesgevinst sammenliknet med stra-
lebehandling alene. En ny svensk-norsk
randomisert studie (SPCG-7) har ogsa vist
at stralebehandling og hormoner er bedre
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enn hormoner alene (2). Referanse 26

i Johansen & Bergs artikkel er irrelevant,
siden stralebehandling som regel tilbys
pasienter som har mer avanserte svulster
enn det prostatektomerte pasienter har.
Androgen deprivasjonsterapi med luteini-
serende hormon-frigjerende hormon-ago-
nister ber som regel kombineres med kort-
varig antiandrogen behandling for & unnga
oppblussing.

Artikkelen er preget av antakelser, antyd-
ninger og teoretiske beregninger. Det er
bl.a. vanskelig a forsta hvordan leveéarsregn-
skapet er foretatt.

Tidsskriftet har muligens akseptert artik-
kelen for a f4 initiert en debatt om diagnose
og behandling av prostatakreft i trad med
det norske fagmiljoets faglige diskusjoner.
Men selv om behandlende lege vil ta
hensyn til alle vitenskapelige argumenter
omkring tidlig diagnose og behandling av
prostatakreft, ma legen ta hensyn til pasien-
tens eget enske om PSA-testing og behand-
ling. Vi behandler levende mennesker, og
for de fleste er ordet kreft mer skremmende
enn noen annen sykdom, uavhengig av hva
vi «eksperter» matte mene.
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Upalitelig levearsregnskap

I Tidsskriftet nr. 22/2008 hevder T.E.B.
Johansen & C. Berg at dagens behandling
av prostatakreft gir et netto tap av ca. 1025
norske pasientleveér for hver drgang
behandlede (1). I studien kobles publiserte
resultater fra to prospektive randomiserte
studier sammen med grovt sammensatte
pasientpopulasjoner hentet fra Norsk
pasientregister, Kreftregisteret samt lege-
middelstatistikk. Resultatene fra SPCG-IV-
studien (radikal kirurgi versus vente-og-se)

brukes i beregningen av vunne leveér, mens
SPCG-VI-studien (bikalutamid 150 mg X 1
versus placebo ved lokalisert prostatakreft)
brukes for a beregne tap av levear. Forfat-
terne bruker punktestimater fra studiene
uten & ta hensyn til at estimatene er beheftet
med statistisk usikkerhet. Overlevelsesraten
etter ti ar for pasienter i SPGC-IV-studien
gér signifikant i faver av radikal kirurgi
med 5,0 % lavere risiko for ded. Usikker-
heten er imidlertid relativt stor (95 % KI
—2,8—13,0). SPCG-VI-studien viste en
ikke-signifikant okt risiko for ded pa 23 %
blant menn med lokalisert prostatakreft som
fikk hormonbehandling. Det tilhgrende

95 % konfidensintervallet (—4—58) demon-
strerer imidlertid at punktestimatet pa 23 %
skal brukes med forsiktighet.

I tillegg til estimatenes statistiske usik-
kerhet er bade gevinst- og tapsestimatet jus-
tert av forfatterne. Gevinstestimatet er justert
til en firedel, med begrunnelse i at det er
behandlet minst fire ganger sa mange per-
soner i var del av Europa som i foregdende
periode. Den studien de refererer til (deres
referanse 13), er imidlertid skrevet med
utgangspunkt i amerikanske forhold, og den
artikkelen gir ikke dekning for & hevde at
estimatet i den nordiske vente-og-se-studien
skal reduseres i dette omfanget.

En forutsetning for & anvende resultater
fra de to randomiserte studiene i et levears-
regnskap er at resultatene er generaliserbare
til de pasientpopulasjoner Johansen & Berg
baserer beregningene pa. Mens antall radi-
kalopererte 1 2006 er lett a fa presis infor-
masjon om, er dette ikke tilfelle for bikalu-
tamidbehandlede. Sé lenge det ikke er fore-
tatt noen kobling mellom Reseptregisteret
og Kreftregisteret, kan det ikke vites hvor
mange av de 2 187 pasientene som startet
med bikalutamid i 2006 som var diagnosti-
sert 12006 og som hadde lokalisert sykdom.
Derfor blir det et tvilsomt regnestykke
a bruke resultater fra SPCG-VI-studien til
a ansla resultatet av hormonbehandling pa
pasienter med lokalisert sykdom.

I noen tilfeller kan det vaere bade viktig
og riktig & sette sammen opplysninger fra
forskjellige kilder til et mulig scenario. Der-
som grunnlaget for scenariet er usikkert,
ber man lage flere scenarier for & se hvor-
dan resultatene endres nér forutsetningene
endres. Til tross for at deres leveédrsregn-
skap er basert pé flere hoyst usikre forutset-
ninger/antakelser, har ikke Johansen
& Berg undersekt hvordan dette pévirker
resultatet.
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