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Resume

Introduktion: Der er ikke tidligere offentliggjort danske resultater
af kurativt anlagt stralebehandling med moderne tredimensional
konformteknik af patienter med lokalavanceret, ikkesmacellet lun-
gekrzeft, hvor operation ikke er mulig.

Materiale og metoder: | perioden fra 1995 til 2003 blev 158 pa-
tienter med inoperabel, ikkesméacellet lungekraeft stadium 111 be-
handlet med kurativt anlagt stralebehandling med doser fra 60 til
66 Gy pa 30 til 33 fraktioner. Neoadjuverende kemoterapi blev gi-
vet til 77 patienter.

Resultater: Den mediane overlevelse var 15,8 maneder. Overlevel-
sen efter en, to, tre, fire og fem ar var 61%, 35%, 22%, 19% og
17%. Ken og alder havde ikke indflydelse pa overlevelsen, men
der var tendens til, at patienter med performance status 2 havde
ringere overlevelse end patienter med performance status O0-1.
Lungefunktionen vurderet ved forceret ekspiratorisk volumen i for-
ste sekund (FEV1) og forceret vitalkapacitet (FVC) aftog med 8-
9% det farste ar, og ndede et fald pa 9-13% efter tre ar. Dgdsar-
sagen hos 90% af patienterne var lungekraeft. 50% af patienterne
fik tilbagefald loko-regionalt, og hos 41% af patienterne opstod
der fjernmetastaser.

Konklusion: De fremlagte resultater viser, at en ikke ubetydelig
del af patienterne med stadium Ill, der behandles med moderne
kurativt anlagt stralebehandling, bliver langtidsoverlevere.

Overlevelsen hos patienter med lungekreft er darlig, og har i
hvert fald frem til 1994 veret ringere i Danmark end i de fleste
andre europziske lande [1]. Der har veret givet mange forkla-
ringer pa denne situation. Iszr har sen diagnostik vaeret
navnt som arsag til problemet, og at der dermed er for fa pa-
tienter, der bliver opereret for lungekrzft. En anden mulighed
er, at behandlingstilbuddet i Danmark har veret for begraen-
set. Specielt har stralebehandling af ikke-smacellet lungekreft
(NSCLC) varet benyttet mindre i Danmark end i andre lande.
Imidlertid tilbydes stralebehandling i stigende grad til danske
patienter. Der er ikke tidligere offentliggjort danske resultater
af moderne stralebehandling, hvorfor der i denne artikel
fremlaegges erfaringer fra kurativt anlagt strilebehandling af

NSCLC, som den er blevet tilbudt pa Onkologisk Afdeling pa
Odense Universitetshospital siden 1995.

Materiale og metoder

Siden juni 1995 er der pa Onkologisk Afdeling pd Odense
Universitetshospital givet kurativt anlagt stralebehandling til
inoperable patienter med NSCLC i stadium III (UICC 1997)
[2] samt patienter med inoperabelt loko-regionalt recidiv efter
kirurgi. Patienter med stadium ITTA omfattede patienter med
T3Ni- og T13N,-tumorer. I undersogelsen er der medtaget fem
patienter med T3Ny, der nu klassificeres som stadium IIB, men
som tidligere klassificeredes som IITA. Stadium IIIB omfattede
patienter med T4Ny og TxN3. Forskellen mellem IITA og I1IB
kan kort udtrykkes sidan, at stadium IIIB omfatter patienter
med lymfeknudemetastaser modsidigt i mediastinum eller
supraklavikulert eller med tumorer voksende ind organer, de
store kar, ryghvirvler samt patienter med flere tumorer i
samme lungelap. Optraeden af malign pleuravaeske klassifice-
res ogsa i stadium IIIB, men patienter med pleuraveske blev
ikke tilbudt kurativt anlagt stralebehandling bortset fra i situa-
tioner, hvor en minimal mangde pleuravaske var opstaet i ef-
terforlobet af en eksplorativ torakotomi.

I alt 158 patienter pabegyndte i perioden frem til 30. maj
2003 stralebehandling med kurativt sigte. I alle tilfzelde var
diagnosen lungekreft stillet histologisk eller cytologisk efter
WHO’s kriterier. Hvis der var usikkerhed om diagnosen blev
der foretaget revision af preeparaterne pa patologisk institut
péa Odense Universitetshospital, men ud over dette blev der
ikke systematisk foretaget revision af diagnosen. Det var en
forudsatning for at pdbegynde strilebehandling, at der ikke
var flernmetastaser. Kurativ anlagt strdlebehandling blev
almindeligvis ikke tilbudt patienter med tumorer, der oversteg
8-10 cm i storste lengderetning. Heller ikke patienter med en
almentilstand ringere end performance status 2 (PS 2). Patien-
ter i PS 2 kan ikke klare at arbejde, men er oppegiende mere
end 50% af tiden og kan klare de daglige fornedenheder.

Alle patienterne blev undersegt med bronkoskopi og com-
putertomografi (CT) suppleret med mediastinoskopi, som dog
blev undladt i en del situationer, hvor det vurderedes som op-
lagt, at der var lymfeknudemetastaser i mediastinum. Der blev
i ganske f3 tilfzelde benyttet positronemissionstomografi
(PET) til at udelukke fiernmetastaser med.

Der er taget almindelige blodprever (hzmatologi, elektro-
lytter og enzymer) og lungefunktionspreve med FEV; og FVC



3498

VIDENSKAB OG PRAKSIS |

ORIGINAL MEDDELELSE

for strilebehandlingen. Stralebehandlingen blev givet med
tredimensional konformalteknik, hvilket bl.a. indebar, at om-
rdder uden forsterrede lymfeknuder over end 1 cm blev ude-
ladt fra strlebehandling, og at stralefelterne ikke blev ind-
skrenket undervejs i behandlingsforlebet (dvs. ingen brug af
stoddosisbehandling). Retningslinjer for strilebehandlingen
har i al vaesentlighed fulgt de retningslinjer, der nu anbefales
af »Kvalitetssikringsgruppen for strdlebehandling« under
Dansk Lungecancer Gruppe (DLCG). I planlegningen af stra-
lebehandlingen blev der benyttet et clinical target volume

(CTV) omfattende tumor og suspekte lymfeknuder omgivet
af en margen pi 0,5- 1,5 cm (athaengigt af lokalisation). Uden
om dette blev der indtegnet et planning target volume (PTV)

Figur 1. Typisk feltarrangement af tumor og lymfeknuder med volumina med
stréledoser indtegnet: gul, bl& og gren streg: 95%, 100% og 105% af ordineret
dosis (60 Gy).

Figur 2. Feltarrangementet i tredimensional oversigt (samme patient som i Figur
1).
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omfattende CTV med margen pé 1-2,5 cm for at tage hensyn
til opstillingsusikkerhed og respirationens indvirkning pd ma-
let (Figur 1 og Figur 2). Planlagt striledosis har for alle patien-
ter vaeret 60-66 Gy pa 30-33 fraktioner (F). Siden marts 1999
har de fleste patienter under 75 ar faet 1-3 serier neoadjuve-
rende kemoterapi.

Efter strdlebehandlingen blev patienterne fulgt hver 3.-6.
maned med kontrol af rentgen af thorax og maling af lunge-
funktion. CT-skanning udfertes en maned efter afsluttet stra-
lebehandling, men ellers kun ved mistanke om recidiv.

Alle patienter, der pabegyndte kurativt anlagt stralebe-
handling for NSCLC i perioden (1995- 2003), er medtaget i
analyserne. Informationer om disse patienter er blevet regi-
streret prospektivt siden 1995. Desuden opbevares data for
samtlige lungekraftpatienter, der har fiet CT-planlagt strile-
behandling ved dosisplanleegningscomputerne, og disse data
er blevet gennemgaet retrospektivt for at finde patienter, der
kunne mangle i opgerelsen. Fuldsteendigheden af data er til-
lige siden 2000 blevet checket i forbindelse med registrerering
i Dansk Lungecancer Register. Der blev anvendt Kaplan-
Meier-overlevelsesstatistik, logrank test og COX-regressions-
analyse. Overlevelse regnes fra start pa strdlebehandlingen til
ded. Data blev opgjort pr. 1. september 2004.

Resultater

I alt 158 patienter pabegyndte strilebehandling i perioden fra
juni 1995 til maj 2003. Patientkarakeeristika ses i Tabel 1. Den
mindste followup er 15,2 méaneder, og den mediane poten-
tielle followup er 52,9 maneder.

Fem patienter (3%) fuldferte ikke den planlagte stralebe-
handling. To patienter dode pludseligt undervejs i behandlin-
gen (en blev fundet dod, og en dede af infektion). Hos tre
patienter fandt man progredierende sygdom eller fjernmeta-
staser i forlebet af strdlebehandlingen, og behandlingen 2n-
dredes til palliativ behandling.

Den mediane overlevelse var 15,8 maneder (Figur 3).
Opverlevelsen efter en, to, tre, fire og fem ar var 61%, 35%, 23%,
19% og 17%. Der var ingen forskel mellem de to ken. Trears-
overlevelsen for mend/kvinder var 22%/24% (p = 0,77). Der
var ikke forskel mellem patienter med adenokarcinomer og
planocellulere karcinomer (tredrsoverlevelsen var 21%/19%,
p=0,29). Tredrsoverlevelsen for patienter med PS 0-1 ved start
pa stralebehandlingen var 24% mod 0% for patienter med PS 2,
men forskellen var dog ikke statistisk signifikant (p=0,16). Der
var ikke forskel pa stadium IIIA og IIIB (tredrsoverlevelsen var
23%/24%, p=0, 91). Alderen havde ikke indflydelse pa progno-
sen, heller ikke hoj alder. De 9% af patienterne, der var 75 ar
eller derover, havde samme overlevelse som yngre patienter.
Tredrsoverlevelsen var hhv. 31% og 23% (p=0,47).

Hundredeogfireogtyve patienter var dede pa tidspunktet
for opgerelsen. Dodsdrsagen var i 90% af tilfzeldene lunge-
kreft. Det var tilbagefald ved primartumoren eller i lymfe-
knuderne hos 50%, og der opstod fjernmetastaser hos 41%.
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I en multivariat analyse inkluderende alder (<65/65+), kon,
hamoglobin ved péabegyndelse af strilebehandlingen
(<7,5/7,5+ mmol/pr. 1), stadie (IITA/IIIB), PS (0-1/2) og histo-
logi, var hzmoglobin <7,5 mmol/pr. 1 og PS=2 de eneste fak-
torer, der gav signifikant forringet prognose med p-veerdi un-
der 0,05. Patienter, der ikke klassificeredes som havende ade-
nokarcinom eller planocellulzert karcinom, havde signifikant
bedre overlevelse i analysen. Brug af neoadjuverende kemo-
terapi og ordineret dosis (60 vs. 66 Gy) blev udeladt fra mo-
dellen, da patienterne var specielt udvalgt til disse behandlin-
ger. [ univariat analyse pavirkede neoadjuverende kemoterapi
ikke prognosen signifikant.

Stralebehandlingen taltes generelt godt, men ud over de
to patienter, der dede pludseligt undervejs i behandlingen,
dode yderligere fem patienter af pneumoni, pneumonitis
eller andet 16-61 dage efter afsluttet strilebehandling. Det
svarer til toksiske dedsfald pa i alt 4,4%. Der var kun ringe
pavirkning af lungefunktionen vurderet ved FEV1 og FVC.
FEV1 maltes til 0,92 (95% konfidensinterval (KI): 0,87; 0,96) af
udgangsverdien hos de 62 patienter, hvor der var registreret
etdrsmalinger, og til 0,90 (95% KI: 0,83; 0,97) hos 35 patienter
med todrsméilinger samt 0,87 (95% KI: 0,78; 0,96) hos 13 pa-
tienter med tredrsmalinger. De tilsvarende tal for FVC var
hhv. 0,91 (95% KI: 0,87; 0,94), 0,93 (95% KI: 0,86; 0,99) og 0,91
(95% KT: 0,82; 0,99).

Diskussion
Kurativt anlagt stralebehandling regnes for standardbehand-
ling ved inoperable tilfelde af stadium III-NSCLC [3-5]. Data
fra ni studier med i alt 1.207 patienter viste, at ubehandlede
patienter med NSCLC i stadium I lever mediant fem mane-
der, 15% og 0% ihhv. et og tre &r [6]. Disse patienter havde
nazppe alle varet kandidater til kurativt anlagt strdlebehand-
ling, og det vides ikke hvor meget af forskellen pa disse og
vores data med en median overlevelse pa 15,8 maneder, og et-
og tredrsoverlevelser pa 61% og 23%, der skyldtes behandling,
og hvor meget, der skyldtes selektion af patienter. En stréle-
dosis pa 60 Gy/30F har veret standard siden midten af
1980’erne. Fra 1990 til 2000 publiceredes der data fra 1.253 pa-
tienter i otte studier (fem randomiserede og tre retrospektive),
hvor mere end 100 patienter pr. studie havde modtaget kon-
ventionel strdlebehandling, 60-70 Gy for NSCLC. Sygdom-
men var hos de fleste af patienterne i stadium III, men i flere
af undersogelser indgik der dog patienter med sygdommen i
stadium I-II. En vaegtet analyse viste median overlevelse, tre-
og femarsoverlevelsen pa 13,2 maneder, 10% og 5%. De tilsva-
rende tal for de 81 patienter i Odense, der ikke fik kemoterapi
i forbindelse stralebehandlingen, var 16,7 maneder, 19% og
12%. De fremlagte resultater er siledes lidt bedre end de inter-
nationalt publicerede undersegelser, men igen kan det vaere
svert at sammenligne pga. forskellig selektion af patienter i de
forskellige serier.

Under alle omstendigheder er overlevelsen efter kurativt
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Tabel 1. Karakteristika af NSCLC-patienter behandlet med Kkurativt inten-
deret stralebehandling.

n (%)
Stadium
A 51 (32)
DB 92 (58)
Inoperabeltrecidiv .. ......... ... ... .. . 15 (10)
Patienter*
MaNd . .o 96 (61)
Kvinder ... ... 62 (39)
L34 T L 143 (91)
D £ 15 (9)
FEV1I ved stralebehandling
SLIPrL MIN. e 4 (3)
1-<L,51prmin. ... 37 (23)
1,5-<2 Ipr.min. ... 45 (28)
S21prmin .. 67 (42)
Ingendata . ......... ... .. . ... 5(@3)
Neoadjuverende kemoterapi
INGEN . 81 (51)
LSEIE « ottt e 10 (6)
2 SEIIBI . ot i 29 (18)
BSEIIer .. 27 (17)
SA SEHET o o it e 11 (7)
Histologi
Pladeepitelkarcinom .. ............ .. ... .. .. ... ... 85 (54)
Adenokarcinom . ... ... 54 (34)
Adenoskvamgst karcinom .. ...... ... L. 1 (0,6)
Storcellet karcinom . . .. ... .. 5(3)
Udifferentieret, NSCLCNOS .. ...................... 12 (8)
Blandet NSCLC/SCLC . ....... ..ottt 1 (0,6)
Performance status (WHO)
-0 149 (94)
2 9 (6)
Straledosis (givet)
B0 GY v vttt 5(@3)
B0 GY .t 143 (91)
BB Gy .ot 10 (6)

*) Alder, ar: 63,9 (median); 39,2/84,0 (minimum/maksimum).
NSCLC: ikkesmacellet lungekreeft.

NOS: ikkespecificeret.

SCLC: smacellet lungekreeft.

anlagt strdlebehandling af patienter med lokal til avanceret
NSCLC ikke tilfredsstillende. Det skyldes to forhold: en stor
hyppighed af loko-regionalt tilbagefald og af fjernmetastaser.
I vores undersogelse var der 50%, der fik loko-regionalt reci-
div, og 41%, der fik fjernmetastaser pa et eller andet tidspunkt
i forlebet. I to publicerede undersogelser gav standardbe-
handling kun lokal kontrol hos 9-17% [7, 8]. Forskningen in-
den for stralebehandling af stadium III NSCLC har knyttet sig
til: 1) 2ndringer i striledosering i vid forstand, 2) indferelse af
tekniske forbedringer i planlegning og i bestriling og 3) kom-
bination af striler med andre behandlings modaliteter, spe-
cielt kemoterapi.

Forskning i @ndring af dosis eller dosismonster
Tidligere bestralede man store omrader uden kendt tumor-
vav, men hvor der formodedes at vere speciel hej risiko for
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Figur 3. Overlevelse for 158 patienter med stadium 111 ikkesmacellet lungekraeft
behandlet med kurativt anlagt stralebehandling. De stiplede linjer angiver 95%
konfidensinterval.

tilbagefald. Det medforte en betydelig lungetoksicitet og be-
grensede i hoj grad den dosis, der kunne benyttes i behand-
lingen. For at forbedre lokal-kontrollen har man segt at oge
straledosis pa bekostning af at gere det bestrilede omrade
mindre. Ved den sikaldte tredimensionale konformteknik be-
strales kun omrader, hvor der ud fra CT mv. formodes at vaere
kreeftvev, og det har ikke kunnet dokumenteres, at det i no-
gen vaesentlig grad har medfert kliniske relevante tilfzelde af
regionale recidiver i omrader, man tidligere ville have bestra-
let. Teknikken kaldes tredimensional konformteknik og er
den teknik, der benyttes i Odense. Dosis har i fase I-studier
kunnet oges betydeligt for lokal til avanceret NSCLC og er i
udvalgte situationer oget til 92,4 Gy uden uacceptable bivirk-
ninger [9]. Indtil nu er der dog ikke publiceret overbevisende
data, der viser, at den egede straledosis forbedrer overlevel-
sen. I Odense har man kunnet ege dosis til 80 Gy til nogle pa-
tienter med stadium I-II, men dette er endnu ikke forsegt til
stadium III patienter.

En speciel udgave af den tredimensionelle konformtekni-
ske stralebehandling er den ekstrakranielle stereotaktiske stra-
lebehandling. Her behandles tumor med {3, meget store frak-
tioner oftest inden for 1-2 uger, samtidig med at preecisionen i
stralefelterne er forbedret. Den storre dosis pr. fraktion giver
en storre risiko for sene bivirkninger iszer fra esofagus. Det gor
stereotaktisk stralebehandling mest velegnet til perifert belig-
gende tumorer uden lymfeknudemetastaser i mediastinum, og
metoden er sjzldent velegnet til stadium III-tumorer.

Det har veret forsegt, om @ndrede fraktioneringsmenstre
kan forbedre resultaterne. Ved det sakaldte CHART-regime
gives der 54 Gy/36F (3F daglig) pa blot 12 dage. Det er en teo-
retisk fordel at forkorte den samlede behandlingstid, s acce-
lereret tumorvakst under behandlingen begraenses. En lav
dosis pr. fraktion giver desuden en lavere risiko for sene ska-
der. I en randomiseret undersogelse med 563 patienter opnae-
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des en signifikant forbedret overlevelse med CHART i for-
hold til standard 60 Gy/30 F [8]. Tredrsoverlevelsen ogedes fra
13 til 20%. Effekten var dog kun til stede for planocellulzre
karcinomer, og det er uklart, hvilken betydning man kan til-
leegge studiet i en befolkning, hvor en stadig stigende del af
NSCLC er adenokarcinomer.

Specielt i USA er der gennemfort flere forseg med hyper-
fraktionering, dvs. brug af flere mindre behandlinger daglig,
hvilket giver en lidt sterre total dosis uden at den samlede be-
handlingstid zndres. Oftest er benyttet 69,6 Gy/58F med 2F
daglig. Generelt har dette regimen ikke vist sig at vaere fordel-
agtigt [10, 11].

Teknisk udvikling

De tekniske landvindinger inden for stralebehandling er af
stor betydning for den kommende udvikling inden for strale-
behandling af lungekreft. En eksperimentel straleteknik, der
maske vil kunne vinde indpas i behandlingen af stadium ITI-
tumorer, er intensitetsmoduleret radioterapi (IMRT). Ved
denne teknik moduleres dosis i stralefelterne ved at dele dem
i mange sma segmenter. Det giver en meget fin dosisfordeling,
saledes at dosis til organer som oesophagus og medulla spina-
lis kan holdes under et kritisk niveau, selv nir den samlede
dosis oges. Teknikken kraever dog bl.a. specielt planleegnings-
udstyr og er tidskraevende i planleegning og udferelse. Et po-
tentielt problem er oget, spredt striling til lungevav og andre
organer, og det vides ikke, om det evt. pa langt sigt kan fore til
uacceptable bivirkninger.

I de kommende ar vil en forbedret teknik til afgrens-
ning og lokalisering af tumorvav blive indfert. Fusions-
software, der kan kombinere planleegnings-CT-billederne
med billeder fra PET-CT, MR-skanning mv. finder i ojeblik-
ket vej til stralebehandlingsafdelingerne. Der udvikles pro-
grammer til mere nejagtig beregning af dosisfordelingen.
Lungekreft har traditionelt altid givet problemer pga. lunge-
vaevets store indhold af luft. Respirationsbevaegelser er des-
uden en vigtig arsag til uprecis dosering af lungetumorer,
iseer de der sidder basalt i lungerne. Forskellige teknikker er
under udvikling til at mindske problemet. Ved nogle teknik-
ker forseges det at fa stralerne til at folges med respirationen,
sakaldt gating, og ved andre teknikker soges respirationens
indflydelse mindsket ved at lzere patienterne en kontrolleret
respirationsteknik.

Kombination med kemoterapi

Kombineret brug af kemoterapi og stralebehandling har vist
sig at forbedre overlevelsen. Dette demonstreredes i en uhyre
citeret og meget omfattende metaanalyse i British Medical
Journal [12]. Her fandtes 13% reduktion i dedsintensiteten ved
at kombinere strilebehandling med cisplatinholdig kemote-
rapi udtryke ved hazard ratio 0,87 (95% KI. 0,79; 0,96). Det be-
virkede dog kun en moderat forlzengelse af femarsoverlevel-
sen pa 2% (fra 5% til 7%). Kemoterapien kan principielt gives
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for (sikaldt neoadjuverende kemoterapi eller sekventiel
kemo-radio-terapi) eller samtidig med strdlebehandling (sa-
kaldt konkomittant kemo-radio-terapi).

To hyppigt citerede randomiserede undersogelser CALGB
8433 [13] og RTOG 8808 [11] viste signifikant effekt af neoad-
juverende kemoterapi for strilebehandling. I CALGB 8433
opndedes en femdrsoverlevelse pa 17% mod 6% ved standard-
dosering. I RTOG 8808 opndedes kun en forbedring fra 5% til
8%. I vores serie var der en tendens til bedre overlevelse ved
brug af neoadjuverende kemoterapi, men materialets natur til-
lader ikke videregiende analyser af effekten.

Et klassisk randomiseret studie mht. konkomittant kemote-
rapi med cisplatin og radioterapi er et EORTC-studie publice-
ret af Schaake-Koning 11992 [14]. Det viste signifikant forbedret
overlevelse ved brug af cisplatin sammen med stralebehand-
ling. Undersogelsen lider dog under, at strilebehandlingen
blev givet med tre ugers indlagt pause og med en ret lav dosis
(55 Gy/25F). 1 kontrolarmen i studiet var der en meget ringe
overlevelse med 2% i live efter tre ar. I Skandinavien fortages i
ojeblikket en randomiseret undersegelse (Oslo-protokollen),
hvor det vurderes, om ugentlig dosering af moderne kemote-
rapi med docetaxel forbedrer kurativ anlagt strilebehandling
af patienter med stadium III.

Der forligger kun fa randomiserede studier der sammenlig-
ner sekventiel og konkomittant kemo-radio-terapi. I et ja-
pansk studie med 314 patienter ogedes femarsoverlevelsen fra
9% til 16% ved brug af konkomittant kemo-radio-terapi i for-
hold til sekventiel kemo-radio-terapi (p=0,04) [15]. Den eneste
anden store undersogelse, der foreligger, er det amerikansk
RTOG 94-10 studie med ca. 200 patienter i hver arm. Studiet
viser en statistisk forbedret overlevelse med en firearsoverle-
velse pd 21% med konkomittant kemo-radio-terapi mod 12%
for den sekventielle arm (p=0,046) [10].

Inden for de kommende ar ma det forventes endegyldigt
at blive slaet fast, hvordan kemoterapi og stralebehandling
skal kombineres, men i stedet treenger en ny type medicin til
sakaldt targeret behandling sig pa til forsegsvis kombination
med strilebehandling. Det drejer sig bl.a. om tyrosinkinase-
hammere som gefintinib og erlotinib og antistoffer til blo-
kade af EGF-receptorer.

Bivirkninger

Den vasentligste bivirkning efter strdlebehandling pa kort sigt
er stralepneumonitis. Det er en forbigdende lungetoksicitet,
der viser sig ved ter hoste, dyspne og optreeden af infiltrater
pa lungerontgen. Risikoen for udvikling af pneumonitis er af-
hengig af den mengde af lungevev, der bestriles over en vis
dosis. Tilstanden der typisk opstar 1-3 maneder efter afsluttet
stralebehandling, kan i udtalte tilfzelde veere livstruende, men
vil hyppigst ga i sig selv. Behandlingen omfatter systemisk glu-
kokortikoid. Pa langt sigt vil der udvikles lungefibrose i de
omrader af lungerne, der har faet en stor strdledosis. Lunge-
funktionen vurderet ved FEV; og FVC aftog i vores serie med
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8-9% det forste ar, og naede et fald pa 9-13% efter tre ar. Der er
kun fa data at sammenligne med i litteraturen. En rapport
med 22 patienter beskrev en @ndring pa +3% i FEV1 og -5% ef-
ter et r [16]. En amerikansk undersogelse af blot 13 patienter
anslog faldet i FEV1 til at veere 7% pr. ér og FVC til 9,5% efter
forste ar [17].

Akut esofagitis undervejs og i de forste uger efter behand-
lingen er iszr et problem, nar dosis i esofagus eges over 66 Gy
eller der gives konkomittant kemo-radio-terapi. P4 langt sigt
kan der da ogsé opsta strikturer i esofagus. Skade pa medulla
spinalis var tidligere en frygtet komplikation til strilebehand-
ling af lungekreft, men ses nu uhyre sjeldent.

Ikke alle patienter med NSCLC kan forventes at have gavn
af kurativt anlagt strilebehandling. Patienterne skal vare i
god form, hvis den kurativ anlagte behandling realistisk set
skal kunne gavne mere end palliativ behandling. Det illustre-
res i vores opgorelse ved, at patienterne med PS-2 havde en
median overlevelse pd ni mdneder mod 17 méaneder med PS
0-1. Derimod har alderen ingen betydning for verdien af stra-
letilbuddet.

Indikationsomradet for stralebehandling af kurativ
anlagt stralebehandling af stadium III NSCLC

12002 nedsatte Dansk Lungecancer Gruppe et kvalitetssik-
ringsudvalg med deltagelse af alle landets stralecentre. Der er
udarbejdet ensartede, landsdekkende retningslinjer for indi-
kation og teknisk udferelse af kurativt anlagt stralebehandling
til NSCLC, og disse retningslinjer vil fremga af naeste udgave
af det danske referenceprogram for undersegelse og behand-
ling af lungekrzeft til gavn for danske lungekreftpatienter. Ef-
ter retningslinjerne ber kurativ anlagt strilebehandling over-
vejes hos alle inoperable patienter med stadium III, hvis de
opfylder folgende kriterier: PS <2, vegttab pa tre maneder <5-
10%, tumor <8 cm og FEV1 >1 L. Det kan dog ogsd overvejes at
give behandlingen til patienter med lidt storre tumorer og til
patienter med en ringere lungefunktion. Der findes ingen op-
gorelser over, hvor hyppigt kurativt anlagt strilebehandling
benyttes i Danmark. Ud fra Dansk Lungecancer Registers se-
neste arsrapport kan det beregnes, at ca. 31% af de anmeldte
lungecancere i perioden 2000-2003 var i stadium IIL. Hvis
denne procentsats kan antages at have veret nogenlunde
konstant gennem de senere ar og er nogenlunde konstant i
alle amter, kan vi ud fra vores data og Cancerregisterets opgo-
relser for Fyn og Senderjyllands Amt beregne, at 11,3-11,4% af
patienterne med stadium IIII i hvert af de to amter i perioden
fra 1997 il 2003 fik kurativt anlagt stralebehandling med rela-
tivt sma udsving fra ar til &r. Overfores dette tal til hele Dan-
mark burde ca. 120 patienter med stadium III-sygdom arlig til-
bydes denne behandling. Det sker dog nzppe, selv om de fle-
ste danske stralebehandlingsafdelinger igennem de seneste
par ar har taget behandlingen op. Udviklingen har vaeret
hammet af manglende kapacitet pd centrene (bide mht. ac-
celeratorer og personale), og en udbredt usikkerhed blandt
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danske onkologer om vardien af stralebehandling til denne
gruppe af patienter.
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Senbivirkninger efter kurativ stralebehandling for

cancer prostatae

Reservelege Lars U. Fokdal & overlaege Morten Hayer

Arhus Universitetshospital, Arhus Sygehus, Onkologisk Afdeling

Resume

Introduktion: Gennem de seneste ar har der veeret et stigende
behov for kurativ stralebehandling af patienter med lokaliseret og
lokal avanceret prostatacancer. Imidlertid foreligger der kun fa
undersggelser af funktionelle senbivirkninger efter stralebehand-
ling for prostatacancer. Forméalet med denne artikel var at under-
sege omfanget af bivirkninger hos patienter, som blev strélebe-
handlet i Onkologisk Afdeling, Arhus Sygehus.

Materiale og metoder: | undersggelsen inkluderedes 23 konse-
kutive patienter, som var blevet stralebehandlet for prostatacancer
i perioden fra 1994 til 2002. Disse patienter blev telefoninter-
viewet med spgrgsmal angdende blaere, tarm, og seksuel dysfunk-
tion. Svarene fra interviewet blev sammenlignet med en kontrol-
gruppe (n=45) og matchet pa alder og amt.

Resultater: Patienterne havde fa bleerebivirkninger. Dog rapporte-
rede signifikant flere patienter om dysuri og haematuri sammenlig-
net med kontrolgruppen, og 26% af patienterne rapporterede om
moderate gastrointestinale bivirkninger. Hyppig afferingsfrekvens,

feekal urge, inkontinens og blod og slim i affgringen var signifikant
hyppigere blandt patienterne. 39% af patienterne rapporterede
om moderate til sveere seksuelle bivirkninger. Impotens forekom
signifikant hyppigere hos patienterne end hos kontrolgruppen.
Konklusion: Radikal stralebehandling er forbundet med en risiko
for sene anorektale og seksuelle bivirkninger. Nye stralebehand-
lingsteknikker vil formentlig kunne reducere omfanget af disse
senskader.

I Danmark er incidensen af prostatacancer stigende med 2.033
nye tilfzelde i 2002 [1]. Den ogede brug af prostataspecifikt
antigen (PSA) har resulteret i, at der iser diagnosticeres flere
mindre tumorer [2].

Behandlingen af lokaliseret prostatacancer spaender fra
afventning eller watchful waiting til radikal behandling med
prostataektomi eller strdlebehandling. I et randomiseret
studie var radikal prostataektomi associeret med bedre syg-
domsfri overlevelse sammenlignet med watchful waiting,
hvorimod der ikke blev fundet en forskel i generel overlevelse
[3]. Patienter med veldifferentierede karcinomer med lang-



