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Protonterapii Norge?

Protonterapi til behandling av kreft brukes ikke i Norge. Metoden har potensielle fordeler
sammenliknet med tradisjonell stralebehandling, men det mangler tilfredsstillende
kliniske bevis. Noen mener det er uetisk & gjere randomiserte kliniske studier med denne
behandlingen. God gkonomi, gode kreftregistre og et gnske om a veere et foregangsland

I helsesektoren tilsier at Norge bgr ta del i videreutviklingen av metoden.
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La meg hoppe inn i en pagaende debatt som
dreier seg om kjernepartikler med en has-
tighet ner lysets. Malet er destruering av
uenskede fremmedlegemer. Saken er krigen
mot kreft og vapenet er protoner — tunge,
ladede kjernepartikler som styres mot kreft-
celler for & drepe dem.

De siste arene har det kommet krav fra
vitenskapsmenn og pasienter om at vi i Norge
ma starte med protonterapi (1). Det har vert
nedsatt en nasjonal fagkomité for & vurdere
protonterapi som behandlingform (2, 3), og
flere politikere har engasjert seg i saken (4,
5). Og — for a foregripe begivenheten —
hovedgrunnen til at vi ikke har protonterapi
her i landet er prisen. En investering i et pro-
tonanlegg vil vaere i sterrelsesorden en mil-
liard kroner, altsa 1/80 lyntogbane fra Oslo til
Trondheim eller en kvart opera.

Konvensjonell straleterapi

Hvert ar far om lag 25 000 personer beskjed
om at de har kreft. Dette tallet er forventet
a oke med 30 % frem mot ar 2020, ifelge
Kreftregisteret (6, 7). Rundt halvparten av
disse vil fa straleterapi som et ledd i behand-
lingen, enten som eneste behandling eller

1 kombinasjon med kirurgi og/eller cellegift.
Den tradisjonelle straleterapien er godt
utbygd i Norge, og maskinkapasiteten er til-
strekkelig for dagens bruk. Det er likevel et
stort behov for jevnlige investeringer, bade
til fornying av utstyret og til oppjustering av
kapasiteten pa grunn av ekt kreftforekomst
i arene som kommer. Etter en oppgradering
av stréaleterapikapasiteten i begynnelsen av
dette tidret har man né i flere ar vert under-
lagt strenge innsparingskrav fra sykehus
som gér med gigantiske underskudd. I likhet
med mye medisinsk-teknisk utstyr i syke-
hussektoren gker gjennomsnittsalderen pé
straleterapiutstyret dramatisk.
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Innen den tradisjonelle (eller konvensjo-
nelle) stréleterapien benytter man seg av
heyenergetisk rentgenstréling for & inakti-
vere eller drepe kreftceller. Stralingen rettes
sd presist som mulig inn mot omradet der
kreftsvulsten eller risikoomradet befinner
seg. I dag har man flere sofistikerte metoder
for & stralebehandle pasienter, og de for-
bedres stadig. Ulempen ved stralebehand-
ling (og ogsé ved annen kreftbehandling,
som kirurgi og cellegift) er at det praktisk
talt er umulig & fjerne eller skade kun
kreftcellene. Det er fordi det kan vaere vans-
kelig & bestemme hvor svulsten starter og
slutter, fordi svulsten ligger dypt eller fordi
man behandler risikoomrader der det med
en viss sannsynlighet befinner seg kreft-
celler, men der det ogsé er godt mulig at
mesteparten av cellene som behandles er
friske.

A kurere kreft med protoner
Protoner er relativt tunge partikler som ikke
spres s mye pa veien til kreftsvulsten.
Selve prosessen, der bevegelsesenergien

til de hurtiggaende partiklene gar med til

a inaktivere celler, skjer pa en effektiv méte
i kreftsvulsten — det er minimalt med stra-
ling som kommer gjennom til det friske
vevet pa baksiden. Sammenliknet med kon-
vensjonell straleterapi kan stralingsdosen til
det friske vevet omkring vere betydelig
lavere. Ugnsket straling til normalt vev kan
gi akutte bivirkninger, men muligheten for
utvikling av stréleindusert kreft er ogsé en
bekymring, serlig nar barn behandles. Slike
ettervirkninger kan gjerne ikke observeres
for flere tidr etter behandlingen.

Da dosen utenfor svulsten blir mindre
ved protonbehandling enn ved tradisjonell
stralebehandling, kan man i noen tilfeller
oke stralingsdosen til kreftsvulsten uten
at det gir sterre bivirkninger — og da ogsa
oke sannsynligheten for helbredelse. Siden
behandlingsmetodens virkemate likner kon-
vensjonell straleterapi, men med muligheter
for & generere bedre behandlingsplaner, kan
det diskuteres om bruk av protoner i prin-
sippet er en ny behandlingsform eller om

det er en utvikling eller forbedring av den
tradisjonelle strileterapien.
Protonbehandling har foregatt i flere tidr.
Stort sett har dette skjedd ved forsknings-
anlegg der man ogsé har behandlet pasi-
enter. Det siste tidret har det veert en utvik-
ling mot at anleggene blir skreddersydd for
pasientbehandling. P4 verdensbasis er det na
oppfort en del protonanlegg, og i Sverige er
det ett under bygging. Teknologien og meto-
dene for protonbehandling er under utvik-
ling og det mangler i noen grad standardise-
ring, uten at dette faktum endrer noe ved
de fordelaktige sidene protonterapi kan ha.
12006 la en gruppe norske fagfolk frem
en rapport om de kliniske resultatene av
protonbehandling (2, 3). De oppsummerte
at de kliniske bevisene var for mangelfulle
til at man kunne trekke konklusjonen at
protonbehandling var tradisjonell behand-
ling overlegen hos aktuelle pasientgrupper
og at metoden forelepig matte anses & vaere
utprevende behandling. Videre konstaterte
de at for at den skulle kunne anerkjennes
som standardbehandling for visse dia-
gnoser, matte det gjennomferes flere rando-
miserte kliniske studier.

Protonterapi og randomiserte
kliniske studier

For at et legemiddel eller en behandlings-
form skal kunne tas i bruk, er det strenge og
anerkjente regler for hvilke tester som skal
gjennomfores. Det vil alltid vere et krav
om randomiserte kliniske studier. Nar det
dreier seg om protonterapi, har det veert stilt
spersmél ved om slike studier er ngdven-
dige, mulige eller etisk forsvarlige (8, 9).
Hyvis protonterapi kun er en forbedring av
den tradisjonelle straleterapien, er det da
nedvendig & gjere slike studier? Da for-
skjeller mellom protonterapi og tradisjonell
stralebehandling kan vise seg mer enn 20 ar
etter at pasientene er behandlet og det er
vanskelig & vite om pasientgrunnlaget vil
bli stort nok til & trekke konklusjoner for
lenge etter dette, vil det vaere mulig & gjen-
nomfere disse studiene? Vil man f4 et til-
strekkelig antall pasienter som sier seg
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Doseavsetning i pasienten

=== FOotoner
== Protoner

Dybde i pasienten

Doseavsetningen innover i en pasient ved tra-
disjonell stralebehandling (fotoner] og proton-
terapi. Mens doseavsetningen fra fotonene er
stgrst ved grunne dyp, har protonene en
karakteristisk avlevering av stralingsdosen
mot slutten av deres rekkevidde. Dette gjor at
protoner har bedre tilpasning av doseavset-
ningen enn fotoner nar svulsten ligger dypt

villig til & motta begge typer behandling nar

de skal vaere fullt informert om begge

behandlingsformene og man sterkt mis-
tenker at den ene er bedre enn den andre?

Nar man sammenlikner to behandlings-
former der man vet at den ene gir mindre
straling til det friske vevet og virkningen pa
kreftsvulsten er den samme — er det da etisk
forsvarlig & la noen pasienter fa den
behandlingen som skader det friske vevet
mest? Og siden legen har et moralsk ansvar
overfor pasienten til & informere om beste
mulige behandling, kan han da rettferdig-
gjore & sende pasienten til to mulige utfall
der han foretrekker det ene (10)?

Slik fremkommer en argumentasjonsrekke
som umuliggjer innfering av protonterapi
innenfor et anerkjent rammeverk av tester:

— Protonterapi kan ikke etableres som be-
handlingsform fer det foreligger kliniske
studier som underbygger denne behand-
lingsformens overlegenhet i forhold til
dagens

— A sette i gang kliniske studier er ikke ned-
vendig/mulig/etisk — sa det gjores ikke

Konklusjon: Protonterapi kan ikke etableres
som behandlingsform.

Selv om det er kjent at protonterapi vil gi
mindre stréling til friskt vev enn ordinzr
straleterapi, vet man ikke hva dette vil
resultere i og om det i det hele tatt vil ha
noen innvirkning for de aktuelle pasientene
(8, 11). Likevel er det godt dokumentert
gjennom stréleterapiens historie at lavere
doser til friskt vev gir feerre alvorlige
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bivirkninger. Gér det an & snu pa flisa og si
at «bevisbyrden» ligger pa den konvensjo-
nelle straleterapien — det ma bevises at den
er bedre enn protonterapi for at den fortsatt
skal veere standard (9)?

Det skonomiske argumentet
Protonterapi er en stor investering. Det
kreves vilje til handling og handlekraft for
a initiere investeringen. Sa lenge private
akterer ikke er deltakere i stréleterapi mot
kreft, vil det métte argumenteres overfor
politikerne. Prisen per behandling (nér det
tas heyde for investering og drift) kan vere
1,7 ganger heyere enn prisen for ordineer
stralebehandling (12). Dette er likevel
udramatisk, da prisen pé stréleterapi utgjor
5—-10% av kostnadene ved all kreftbehand-
ling (13). Likevel har en slik startinveste-
ring satt en effektiv stopper for prosessen.

1 Norge er det tradisjon for at staten tar
ansvaret for all kreftbehandling. P4 den
maten sikrer man lik og forhapentligvis god
behandling for alle. Skepsisen mot & slippe
private akterer inn i sykehusene er stor.
Dette forer til at alternativer som ikke inne-
berer statlig investering, ikke blir vurdert.
Sé& kan man sperre seg hvordan vare nabo-
land Danmark og Sverige, med liknende
statlige finansieringsmodeller, klarer & f4 til
storre satsing pa omradet straleterapi innen
kreftforskningen enn det man i Norge kan
dremme om.

Prioritering
Hvordan kan en storsatsing pa protonterapi
rettferdiggjores — i forhold til alt det andre

man kan satse pa? I ferste omgang ma man
se bort fra andre sektorer enn kreftsektoren
1 sammenlikningen. I Norge velger vi
a behandle mennesker for & bedre deres
livskvalitet, selv om man kunne investert de
samme midlene annerledes for & redde flere
liv — for eksempel kunne vi brukt pengene
pé nedhjelp i utviklingsland. Siden dette er
et faktum, ber man heller se pa hvordan de
pengene som gér til kreftbehandling brukes
i Norge. At protonterapi kan vaere et kon-
kurransedyktig og kanskje endatil billig
alternativ for kreftbehandling, ma ikke
undervurderes. Kan man enes om at et
bedre behandlingsalternativ for 1 500 pa-
sienter i dret (14) ber innfores, selv med en
investeringsramme pa rundt en milliard
kroner, om bare de kliniske bevisene er der?
Da vil det veere vanskelig & komme utenom
at vi i Norge ber bidra til forskning frem
mot slike kliniske bevis. Vi kan ikke innta
en passiv holdning og samtidig kreve flere
bevis.

En investering i protonterapi i Norge
vil ikke bety a ta denne terapien i bruk som
en akseptert og anerkjent behandlingsmo-
dalitet i kreftbehandlingen, det innebarer
a bygge opp et forskningsmilje rundt
pasientbehandlingen for & vaere med
i videreutviklingen av metoden. Det er for-
holdsvis bred enighet om at de kliniske
bevisene for protonterapi er mangelfulle og
at dette er en utprevende behandling som
virker lovende. Og selv om det kan vare
innvendinger mot randomiserte kliniske
studier, er det mulig & designe gode studier
som kan benyttes. Dette kan vere prospek-
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tive og retroprospektive ikke-randomiserte
studier, men ogsé randomiserte studier der
protonterapi kan befinne seg i begge
armene eller ssmmenliknes med andre
behandlingsformer, for eksempel kirurgi

(15).

Bremsede prosesser

Det er blitt hevdet at det har vert tilsva-
rende motstand nasjonalt og internasjonalt
ved innferingen av andre teknologiske
nyvinninger i kreftbehandlingen, som
kobolt-60-behandlingsapparat, behand-
lingssimulatorer, hayenergetiske lineaer-
akseleratorer og CT (9). Nyere avbildnings-
metoder som MR og PET har mett den
samme motstanden nasjonalt. Det at vi har
hatt liknende bremsede prosesser tidligere,
er ikke noe godt argument for ukritisk inn-
foring av protonterapi. Men vi ber kanskje
vaere mer ydmyke og dpne for at teknolo-
giske nyvinninger driver medisinen frem-
over — det gjelder bade de som viser seg

a veere vellykket og de som viser seg & vare
feilsteg. Vi ma ta noen sjanser ved & inves-
tere i utstyr som ikke allerede er fullstendig
klinisk utprevd, men som har en sannsynlig
suksess! Slik vokser vi som intellektuell
nasjon og bidrar til det globale fellesskapet.
Til sjuvende og sist gir vi bedre behandling
til mange — selv om resultatene ikke skulle
bli udelt positive.

Moralsk forpliktelse?

De vanligste argumentene som brukes for
norsk investering og implementering av
protonterapi er at det er en bedre behand-
ling enn dagens og at vi i Norge har et
nasjonalt og globalt sosialt ansvar for

4 delta i utviklingen av nye behandlings-
modaliteter.

Ved a si at protonterapi er bedre enn
andre alternativer, forutsettes det at lavere
stralingseksponering til normalvev vil vere
bedre for pasienten. Normalt vil det hevdes
at dette ber males i bivirkninger eller even-
tuelt straleindusert sekunderkreft, men
slike variabler kan vare vanskelige & kvan-
tifisere. Argumentet bunner ut i antakelsen
om at lavest mulig stralingsdose i omradene
som ikke skal bestrales, er det beste for
pasienten. Det andre argumentet, som sier
at vi i Norge har en forpliktelse, noen
hevder endatil en moralsk forpliktelse (14),
til & innfere protonterapi, tar utgangspunkt
i at selv om det ikke er en fullstendig
utprevd og bevist effektiv behandlingsme-
tode, har vi et ansvar for 4 delta i dette
arbeidet.

Det begrunnes med den nasjonalegois-
tiske argumentasjonsrekken:

— Norge er forpliktet & gi best mulig kreft-
behandling til sine innbyggere

— Protonterapi gir lavere straling til normal-
vevet enn annen behandling

— Det er veldokumentert at lavere straling
til normalvevet gir feerre alvorlige bivirk-
ninger
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Konklusjon: Norge er forpliktet til & inves-
tere i protonterapi!

Og sa har vi det globalsosialistiske motivet:

— Kreft er en global helseutfordring for in-
dustri- og utviklingsland, og utfordringen
krever massiv satsing pa forskning og ut-
vikling av nye behandlingsmodaliteter

— Kun industriland har ressursene som ma
til for a bidra til denne forskningen og ut-
viklingen

— Norge er et industriland

Konklusjon: Norge ma investere i forskning
og utvikling i kreftsektoren! Investering

i protonterapi er en god mulighet til & gjore
dette!

Problemene med disse argumentene er at de
ikke utelukkende er anvendbare pa proton-
terapi. Fra et utilitaristisk synspunkt vil
begge argumentasjonsrekkene vaere gyl-
dige, nettopp fordi resultatet er okt velvere
for et stort antall pasienter. Likevel ma pen-
gene som brukes til dette formalet ikke ga
pa bekostning av penger som kunne fort til
enda storre okning av velvaret pa andre
mater — og det forutsettes da at protonterapi
erstatter «darligere» kreftbehandling. En
innvending mot en utilitaristisk begrunnelse
er at den ikke begrenser det moralske
ansvaret til anskaffelse av protonterapi. Vi
fér et ansvar for & investere penger i forsk-
ning som kan lede til bedre og mer kost-
nadseffektive behandlingsmetoder — og det
kreves heoy kunnskap og kompetanse (om
det er mulig) for & prioritere hvordan mid-
lene skal brukes for & oppna sterst mulig
velferd for flest mulig.

Onsker man & begrunne de moralske
aspektene ut fra deontologisk etikk, eller
pliktetikk, mé argumentasjonen bygge pa at
en autoritet hevder at vi skal gi den beste
behandling til innbyggerne eller at vi skal
dele penger og kompetanse med dem som
ikke har dette (utviklingsland). Dette er
ogsa problematisk, da vi heller ikke her kan
anvende etikken direkte pa protonterapi,
men kun pa protonterapi som en del av en
storre sammenheng. Man vil métte veie sat-
sing pa utvikling av protonterapi mot
bistandsbudsjettet eller mot andre investe-
ringer i helsesektoren — og til sjuende og
sist dreier det seg om prioriteringer i de
offentlige budsjettene — der man ikke uten
videre kan hevde objektive sannheter.

Vi kan dermed ikke si at vi i Norge har en
velbegrunnet moralsk forpliktelse til & gjore
en slik investering, som med overveiende
sannsynlighet vil gagne bade norske og
utenlandske pasienter. Det betyr ikke at pro-
tonterapi ber skrinlegges her i landet! Med
véare ekonomiske muligheter, vare gode
kreftregistre og vart enske om a vaere fore-
gangsland i helsesektoren ber det vare en
naturlig folge at det satses pa protonterapi.
Ved a investere i protonterapi tar vi et glo-
balt ansvar.
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