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Behandling af fatigue (patologisk treethed)
hos kraeftpatienter - med fokus pa kreftpatienter

1 palliativ fase

Ledende overlaege Lise Pedersen

Bispebjerg Hospital, Palliativ Medicinsk Afdeling

Ordet fatigue kommer fra latinsk fatigatio, der betyder ud-
mattelse. Der eksisterer talrige definitioner af fatigue. National
Consortium of Cancer Centers (NCCN) 1 USA definerer can-
cerrelateret fatigue (CRF) som »en belastende, vedvarende,
subjektiv folelse af treethed eller udmattelse relateret til kreeft
eller kreftbehandling, der ikke er proportional med nylige

REIELS

Cancerrelateret fatigue, en usaedvanlig vedvarende subjek-
tiv fglelse af treethed, er et af de hyppigste symptomer hos
palliative cancerpatienter og har betydelig negativ indfly-
delse pa patientens hverdag

Cancerrelateret fatigue er et multidimensionalt syndrom
forarsaget af et bredt spektrum af fysiske og psykosociale
mekanismer. Underliggende arsager bgr udredes og be-
handles

Der er sparsom dokumentation for direkte farmakologiske
interventioner mod fatigue hos palliative kreeftpatienter.
Methylphenidat og kortikosteroider kan anvendes med om-
tanke

Psykosocial behandling, der skal hjeelpe patienten til at
leve med fatigue i hverdagen, er vigtig

Der er publiceret relativt fa studier om behandlingen af fa-
tigue hos palliative patienter, og der er behov for en intens
forskning inden for dette omrade

aktiviteter og pavirker patientens vanlige funktionsniveau«
[1]. For sunde individer er treethed et normalt fznomen, der
udleses af en fysisk eller psykisk indsats og har til formal at re-
gulere dagsrytmen. Denne »normale« trethed forsvinder efter
hvile. For kreftpatienter er tretheden et kronisk fzznomen,
der opleves som en ubehagelig og belastende tilstand, der be-
graenser patienternes daglige liv og aktiviteter.

Fatigue er et af de hyppigst rapporterede symptomer hos
kreeftpatienter. I en dansk undersogelse har man pavist, at
mere end 90% af kreeftpatienterne i palliativ fase led af fatigue
[2]. Kreeftpatienter vurderer fatigue som det symptom, der har
storst negativ betydning for deres hverdag og deres livskvali-
tet, storre betydning end kvalme, depression og smerter [1, 3].

Fatigue er sdledes et af de mest betydningsfulde cancerrela-
terede symptomer, bade kvantitativt og kvalitativt.

Arsager til fatigue hos cancerpatienter
Cancerrelateret fatigue kan oftest ikke tilskrives en enkelt ar-
sag, men har en multifaktoriel 2tiologi. De potentielle arsager
til fatigue hos kreftpatienter fremgér af Tabel 1 [4].
Endogene cytokiner (f.eks. interleukin (IL)-1, IL-6 og tu-
mornekrosefaktor), der er produceret eller induceret af can-
cercellerne, er sandsynligvis arsag til mange af treethedens
komponenter hos kreftpatienter [5]. Patofysiologien omkring
fatigue er fortsat darligt belyst [1].

Screening, evaluering og maling af fatigue

Alle cancerpatienter ber screenes for fatigue, da patienten ofte
ikke vil informere det behandlende personale om sin treethed
uopfordret. Ofte tror patienterne, at tretheden er en tilstand,
som de er nedt til at affinde sig med, i andre tilfzlde onsker de
ikke at belaste det fortravlede personale, eller de onsker ikke
at blive opfattet som klagende.
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Tabel 1. Potentielle arsager til cancerrelateret fatigue.

Direkte effekt af cancer og tumorbyrde (f.eks. via cytokiner)

Antineoplastisk behandling
Kirurgi

Kemoterapi

Stralebehandling

Biologiske response modifiers

Tilstande, der er relateret til cancer eller dens behandling
Angmi

Kakeksi

Infektion

Dehydrering og/eller »skeeve« elektrolytter
Hyperkalcaemi

Hypoksi

Nyrepdvirkning, leverpévirkning, hjerte-lunge-pavirkning
Endokrine dysfunktioner

Neuromuskulger dysfunktion

Sgvnforstyrrelser

Symptomer pa kreeft eller kreeftbehandling
Smerter (specielt kroniske smerter), kvalme, etc.

Psykosociale faktorer
Depression, angst, sorg
Sociogkonomisk deroute

Centralt virkende stoffer (specielt polyfarmaci)
Opioider
Sedativer/hypnotika

Immobilitet

Simultane (andre end kreeft) sygdomme
Hypotyroidisme etc.

I evaluering af patienter med fatigue bor man fokusere pa
identifikation og prioritering af de forskellige arsagsfaktorer for
den enkelte patient (Tabel 1). En omhyggelig anamnese (det
daglige monster af fatigue, hvilke faktorer udleser, forvaerrer
eller lindrer fatigue, i hvilken grad interfererer fatigue med det
seedvanlige aktivitetsmonster), en gennemgang af medicin og
interaktioner med mulig betydning for fatigue, en objektiv un-
dersogelse og enkle parakliniske test kan hjelpe til med at af-
dzekke reversible faktorer. Vurderingen ber altid inkludere seks
Kliniske tilstande, der er kendt for ofte at indga i fatigue hos
cancerpatienter: smerte, angst og depression, sevnforstyrrelser,
anzmi, nedsat aktivitetsniveau og komorbiditet [1, 4, 6-8].

I den kliniske praksis, hvor tiden er begrenset, kan rutine-
messig anvendelse af tre enkle sporgsmal hjelpe til at screene
for fatigue og vurdere graden af fatigue og dennes indflydelse
pa patientens hverdag [8]:

1. Er treethed et problem i din hverdag?

2. Hvis ja, hvor alvorlig har den gennemsnitlig vaeret i den
sidste uge pa en skala fra 0-10?

3. Hvorledes pavirker treetheden din evne til at fungere i
hverdagen?

Behandling af fatigue
Behandlingsstrategierne for fatigue inddeles typisk i dem,
der stiler mod at behandle de underliggende arsager til fa-
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tigue, og dem, der stiler mod at behandle fatigue direkte
[1, 4, 6-8] (Figur 1).

Behandling af underliggende arsager

Det er vigtigt primeert at identificere, prioritere og behandle
potentielle underliggende fysiologiske og psykologiske ar-
sager til fatigue (Tabel 1). Man ber fokusere pa de mest sand-
synlige drsager hos den aktuelle patient og samtidig huske, at
atiologien til fatigue oftest er multifaktoriel. Mange af disse
initiale interventioner mod fatigue er relativt enkle og repree-
senterer ikke nogen vasentlig belastning for hverken patient,
parerende eller terapeut:

- Reducer eller eliminer ikkeessentiel medicin (opioider,
sedativer og andre centralt virkende stoffer)

- Behandl infektion

- Korriger hyperkalcami (rehydrering plus bisphosphonat)

- Korriger skaeve elektrolytter og dehydrering

- Behandl smerte og depression

- Behandl sevnforstyrrelser- (sevnhygiejne og omhyggelig
anvendelse af hypnotika)

- Behandl anzmi

Depression er korreleret til fatigue [2], men da symptomerne
pa fatigue og depression er delvist overlappende, kan det
vere svart at afgore, om depression er drsagen til patientens
fatigue eller vice versa. Under alle omsteendigheder er rele-
vant diagnose og behandling af depression vigtigt (f.eks. far-
makologisk behandling med selektive serotoningenoptagel-
seshemmere (SSRI) og psykoterapi).

Anzemi kan vere en faktor til udviklingen af fatigue hos
patienter med fremskreden kreft. Sveer anzemi behandles pri-
mert med blodtransfusion og kan efterfolgende overvejes be-
handlet med erytropoetin (EPO), hvilket ikke belyses neer-
mere i denne artikel.

Direkte behandling af fatigue

Hvis behandling af underliggende arsager ikke forbedrer pa-
tientens fatigue, ma behandlinger, der er rettet specifikt mod
treetheden, afproves som beskrevet i naeste afsnit.

Behandling af
tilgrundliggende
arsager til fatigue
(Tabel 1)

Nonfarmakologiske
behandlingstiltag
(inklusive omsorg for
konsekvenser af fatigue)

Behandling af
cancerrelateret
fatigue

Direkte behand-
ling af fatigue

Farmakologiske
behandlingstiltag

Figur 1. Behandlingsstrategier for cancerrelateret fatigue.
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Ikkefarmakologiske behandlinger

(inklusive omsorg for konsekvenser af fatigue)

- Motion (se nedenfor)

- Patientundervisning (centralt at informere patienten om
sygdomsstatus, arsager til energitab, terapeutiske mulig-
heder og forventninger til fremtiden)

- Modificer aktivitets- og hvilemenstre

- Hjalp patienten med at prioritere aktiviteter

- Sorg for adekvat ernzring og hydrering

- Stressmanagement

Motion: Effekten af motion pa cancerrelateret fatigue hos pa-
tienter i aktiv antineoplastisk behandling er veldokumenteret.
Resultaterne har veret entydige og viser signifikant lavere ni-
veauer af fatigue hos patienter, der motionerer, end hos kon-
trolgrupper [1, 6, 7]. I f undersogelser belyses betydningen af
motion til lindring af fatigue hos palliative kreftpatienter, og
resultaterne af disse undersegelser peger i samme retning [1].

Farmakologisk behandling
Til trods for hyppigheden og den kliniske betydning af fa-
tigue hos kreftpatienter foreligger der relativt fa kontrolle-
rede undersogelser omhandlende farmakologisk behandling
af cancerrelateret fatigue (bortset fra EPO). National Compre-
hensive Cancer Network skriver i deres Practice Guidelines
for Cancer-Related Fatigue fra 2007: Therefore, the panel does
not believe there is sufficient evidence at this time to recommend
pharmacologic therapy for cancer patients who have moderate or
severe fatigue and recommends that more research be done in this
area [1]. Samtidig nvnes dog som mulige farmakologiske
interventioner mod fatigue hos terminale patienter: psyko-
stimulantia, kortikosteroider og gestagener; og farmakologisk
behandling for fatigue bliver brugt i klinikken.
Methylphenidat, der er et psykostimulantia, er det bedst
undersegte stof. Det er pavist, at methylphenidat kan reducere
sedation og kognitiv defekt hos patienter, der er i behandling
med opioider, og i en randomiseret, dobbeltblindet, placebo-
kontrolleret undersogelse fandt man hos hiv- patienter positiv
effeke pa fatigue med f3 bivirkninger [9]. I en nyligt publiceret
undersogelse med palliative kraeftpatienter er der ikke observe-
ret forskel mellem 5 mg methylphenidat p.n. og placebo, dog
var der signifikant symptomlindring i begge arme [10]. Egne
data fremlagt pa EAPC-kongres i 2005 viser signifikant positiv
effekt pa treethed hos uhelbredeligt syge kreftpatienter ved an-
vendelse af 10 mg methylphenidat p.n. sammenlignet med pla-
cebo. I praksis er den anbefalede startdosis af methyl- phenidat
5-10 mg p.n. eller fast to gange dagligt (morgen og middag),
hvilket derefter kan oges gradvist til effekt eller bivirkninger
indtreeder. Dosisegning kan foretages ca. hver anden dag.
Kortikosteroider har ogsa vist sig at kunne reducere fatigue
i nogle fi randomiserede kontrollerede studier [6]. Effekten
synes imidlertid at vzere tidsbegraenset (2-4 uger), og den opti-
male dosis er ikke kendt (i de fleste studier har man anvendt
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doser akvivalente med omkring 40 mg prednisolon). Bivirk-
ningerne er ikke ubetydelige (bl.a. muskeltab med atrofi af
proksimale muskelgrupper pa ekstremiteterne) og ma opvejes
mod den mulige lindring af fatigue. Til patienter med kort
forventet overlevelse kan steroider dog vare en relevant me-
tode til forsegsvis lindring af fatigue. Hvis der ikke kan regi-
streres effekt inden for en uge, ber behandlingen seponeres.

Konklusion

Fatigue er et af de hyppigste symptomer hos palliative cancer-
patienter og har betydelig negativ indflydelse pa deres hver-
dag. Det er et subjektivt og multidimensionelt fenomen, der
i negativ retning pavirker kraftpatientens energi, fysiske ka-
pacitet, mentale kapacitet og psykologiske tilstand. Fatigue
anerkendes i tiltagende grad som et multidimensionelt fzeno-
men, og det er sandsynligt, at de forskellige aspekter af fatigue
ogsa lindres af forskellige behandlingsstrategier. Eksempelvis
vil den optimale behandling af en patient, der lider af fatigue
med en fremtreedende psykologisk komponent, vere forskel-
lig fra den optimale behandling af en patient, der lider af
fatigue med en udtalt fysisk komponent.

Der er publiceret relativt fa studier om behandlingen af fa-
tigue hos palliative patienter, og der er behov for en intens
forskning inden for dette omrdde. Denne forskning ber inklu-
dere evaluering af interventioner til korrektion af potentielle
etiologier til fatigue (f.eks. anzemi, depression, anoreksi) og
evaluering af direkte behandling af fatigue, farmakologisk
som nonfarmakologisk.

For indevaerende kan folgende fremgangsmade til behand-
ling af den enkelte cancerpatient med fatigue anbefales:

1. Husk primert at screene alle cancerpatienter for fatigue.

2. Vurder intensitet og betydning af patientens fatigue.

3. Udred relevante tilgrundliggende érsager til patientens fa-
tigue og behandl disse. Husk at fatigue oftest er multikausal

4. Revurder intensitet og betydning af patientens fatigue efter
et relevant tidsrum.

5. Hvis behandling af relevante tilgrundliggende arsager ikke
lindrer patientens fatigue - behandl sa fatigue direkte med
ikkefarmakologisk behandling og/eller farmakologisk be-
handling.

6. I'mange tilfzelde kan det vaere nedvendigt at anvende en
kombination af nzvnte behandlingstiltag.

7. Revurder intensitet og betydning af patientens fatigue re-
gelmaessigt og juster behandlingen.

Korrespondance: Lise Pedersen, Palliativ Medicinsk Afdeling, Bispebjerg Hospi-
tal, DK-2400 Kgbenhavn NV. E-mail: Lp02@bbh.regionh.dk

Antaget: 22. april 2007
Interessekonflikter: Ingen angivet
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Depression hos kraeftpatienter
- med fokus pa kraeftpatienter i den palliative fase

Ledende overleege Lise Pedersen &
overleege Morten Birket-Smith

Bispebjerg Hospital, Palliativ Medicinsk Afdeling og
Liaisonpsykiatrisk Enhed

Patienter med kreft og andre livstruende sygdomme oplever
i deres sygdomsforleb grader af psykiske reaktioner, der kan
afspejle sig i et kontinuum fra normale reaktioner som trist-
hed, sorg over at have mistet sit gode helbred og frygt for
fremtiden over tilpasnings- og belastningsreaktioner til psy-
kiske sygdomme som depression, panikangst eller delirium.
I forbindelse med kraeft kan Zistress defineres som »ubehage-
lige folelser og fornemmelser, der pavirker evnen til at takle
kraeften, dens fysiske symptomer og dens behandling« [1].
Distress har siledes betydning for forlebet af kreftsygdom-
men herunder muligvis ogsa for overlevelsen.

Distress hos palliative patienter er underdiagnosticeret og
underbehandlet [2], men gennem de senere ar er der dog
kommet fokus pa at erkende, anerkende og behandle dette
spektrum af psykiske reaktioner gennem tidlig opsporing og
relevant tveerfaglig intervention [1]. Depression er blandt de
svaerere former for distress. Tilstanden er velbeskrevet og re-
lativt hyppigt forekommende blandt kreftpatienter. I det
folgende fokuseres der pa identifikation og behandling af
depression hos kraeftpatienter med fokus pa de palliative
patienter.

Definition og hyppighed

De internationalt anvendte definitioner pa depression frem-
gar af de gzldende diagnoselister. I International Classifica-
tion of Diseases, tenth edition (ICD-10), den officielle diagno-
seliste i Danmark, inddeles depression i tre svaerhedsgrader
(Tabel 1), mens man i Diagnostic and Statistical Manual,

fourth edition (DSM IV), der er den officielle diagnoseliste i
USA, men ogsa hyppigt anvendes i forskningsprojekter,
inddeler i major depression og minor depression.

En del af symptomerne pa depression er ogsd symptomer
pa en kreftsygdom, specielt ved fremskreden sygdom. Er-
faringen viser, at det er sveert at skelne mellem, hvilke symp-
tomer der skyldes selve kreftsygdommen, og hvilke der skyl-
des den depressive lidelse. Der er lavet specielle diagnostiske
kriterier for depression hos somatisk syge patienter, men de
har ikke fundet generel anvendelse i klinikken [2].

Praevalensen af depression hos cancerpatienter varierer i
litteraturen fra 0% til 58%. Denne store variation i preevalensen
skyldes forskelle i definitioner, metode og sammensztningen
af patientpopulationer, men ogsa forskelle mellem forskellige
sygdomsfaser og krefttyper. Hyppigheden rapporteres at
vere specielt hej for oro-pharynx-cancer (22-57%), pancre-
ascancer (33-50%), mammacancer (1,5-46%) og lungecancer

Tabel 1. Kriterier for depressiv enkeltepisode, International Classification
of Diseases 10.

A Varighed mindst to uger

B Mindst to af falgende depressive kernesymptomer:
1) nedtrykthed
2) nedsat lyst eller interesse
3) nedsat energi eller gget treetbarhed

C Mindst to af falgende ledsagesymptomer:
4) nedsat selvtillid/selvfglelse
5) selvbebrejdelser/skyldfglelse
6) tanker om ded/selvmord
7) tenke/koncentrationsbesveer
8) agitation/heemning
9) spvnforstyrrelser
10) appetit/veegteendring

Depression af lettere grad: A+ 2iB+2iC
Depression af moderat grad: A+2iB+4iC
Depression af sveer grad: A+ alleB+5iC

Bemaerk: Symptomerne 3), 7), 9) og 10) vil meget ofte veere en del af
selve kraeftsygdommens symptomatologi, specielt ved fremskreden sygdom.



