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Knoglemetastaser ses hos over halvdelen af patienter med
dissemineret cancer, serligt mamma-, lunge-, prostata- og
thyroideacancer. Metastaserne er hyppigst lokaliseret i co-
lumna, pelvis eller den proksimale del af femur og humerus.
Knoglemetastaser kan medfere en reekke komplikationer:
smerter, frakturer, medullert tveersnitssyndrom (MTS) og
hyperkalceemi; tilstande, der kan nedvendiggere hospitals-
indleggelser og vesentlig forringe patientens funktionsni-
veau og livskvalitet. I overvejelserne om behandlingsstrategi
indgar der dels behandling af grundsygdommen, dels be-
handling rettet mod knoglemetastaserne. Behandling af
grundsygdommen kan vare kemoterapi (lymfomer og my-
elomatose), eller endokrin behandling (mamma- og prosta-
tacancer). Derudover vil en sufficient smertebehandling vaere
en af hovedhjornestenene. I denne artikel vil specifikke be-
handlinger af knoglemetastaser og komplikationer i forbin-
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delse hermed blive gennemgget. Det drejer sig om stralebe-
handling, bisfosfonatbehandling og kirurgisk intervention.

Strélebehandling

Pallierende stralebehandling gives som lokal- eller halvkrops-
bestréling eller med radioaktive isotoper. Der er to hoved-
indikationer: 1) lokal tumorreduktion mhp. forebyggelse af
(truende) patologisk fraktur og sikring af et rimeligt funk-
tionsniveau og 2) smertelindring ved ukomplicerede knogle-
metastaser.

Knoglemetastaser med komplikationer

(patologiske fraktur, tryk pa medulla spinalis

og nerveredder og hyperkalcami)

Effekten af palliativ strilebehandling pa (truende) kompli-
kationer i forbindelse med knoglemetastaser er athzengig af,
at der gives en tumoricid strdledosis. Mest anvendt er behand-
ling pa afgraensede stralefelter omfattende en anatomisk re-
gion, f.eks. MTS eller (truende) patologisk fraktur. Strilefelter
mod columna gives seedvanligvis sledes, at der inkluderes
en uafficeret hvirvel pa hver side af det metastatiske omrade
(Figur 1). Der behandles med f3 store fraktioner; f.eks. 30 Gy
pé ti fraktioner eller 25-28 Gy pa 5-7 fraktioner [1].

Figur 1. Planleegning af stralebehandling mod columna.
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Smertepallierende stralebehandling

ved ukomplicerede knoglemetastaser

Lokal stralebehandling er en effektiv smertelindrende behand-
ling. Tidligere blev behandlingen givet i form af daglige behand-
linger over et par uger. I 1986 publiceredes resultater fra et rando-
miseret forseg, hvori man paviste, at den smertelindrende effekt af
en enkelt strilefraktion pa 8 Gy var lige sa stor som effekten af ti
fraktioner a 3 Gy (to ugers behandling). Efterfolgende har talrige
forseg underbygget den smertelindrende effekt af en enkelt strale-
behandling, men det er uafklaret, om effekten af en fraktion hol-
der lige sa lenge som effekten af behandling med flere fraktioner.

I dag gives behandlingen oftest som en fraktion pa 8 Gy
mod afgrensede omrader, hvor smerterne er mest udtalte, og
passende billeddiagnostik viser metastaser. Omkring 80% af
patienterne oplever smertelindring, og mere end halvdelen
bliver smertefrie. Virkningen indtraeder i lobet af dage og er
maksimal efter et par uger. Ved fornyede smerter kan behand-
lingen gentages 2-3 gange athzengigt af lokalisationen. Den
biologiske baggrund for smertelindringen er uafklaret. Effek-
ten er ikke kun relateret til drab af tumorceller, men skyldes
maske en cytotoksisk virkning pd normale knogleceller, hvor-
ved frigerelsen af smertemediatorer hemmes [2].

Ved smerter fra mange omrader, kan behandlingen gives
som halvkropsbestraling. Der kan behandles med nogen-
lunde samme dosis som beskrevet ovenfor, idet der ofte gives
en fraktion pa 6-7 Gy til overkroppen eller 7-8 Gy til under-
kroppen. Behandlingen gives enten pa en kropshalvdel alene
eller pa ovre og nedre halvdel sekventielt med et interval pa
2-4 uger. I flere forseg har man pavist god effekt af halvkrops-
bestraling med smertelindring hos nzesten alle patienter og
komplet lindring hos ca. halvdelen. Virkningen indtreder in-
den for de forste par degn, og hos mere end halvdelen varer
lindringen livet ud. Halvkropsbehandling er forbundet med
betydelige bivirkninger, specielt gastrointestinalt, heematolo-
gisk og pulmonalt, men de kan reduceres noget med preme-
dicin (vaeske, antiemetika og prednisolon).

Intravenest administrerede radioisotoper anvendes ogsa til
behandling af smerter fra knoglemetastaser. Ekstern stralebe-
handling og behandling med radionuklider synes at vare li-
gevardige til smertelindring af knoglemetastaser, og de to be-
handlingsformer kan kombineres. I randomiserede forsog
(ekstern strilebehandling versus ekstern strdlebehandling plus
radioisotop) er der fundet frre nytilkomne smertegivende
knoglefoci efter behandling med radionuklider, hvilket for-
mentlig skyldes isotopernes systemiske effekt. Det er muligt,
at nuklider kan reducere behovet for gentaget ekstern strale-
behandling. Trods radiobiologiske forskelle har man i flere
kliniske studier ikke kunnet pavise betydende forskelle mel-
lem de forskellige radionuklider. Bedst undersogt er strontium
(®Sr) og samarium (***Sm-EDTMP) [3].

Bisfosfonatbehandling
Gruppen af bisfosfonater udgeres af en raekke stoffer til savel
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intravenes som peroral brug. Stofferne ligner pyrofosfater, en
vasentlig komponent i knoglestrukturen. Stofferne virker ved
at h#mme modningen af osteoklasterne. Derved opnds en
mindsket knoglenedbrydning eller ligefrem genopbygning af
knoglen. Samtidig medforer stoffernes heje affinitet for calci-
umfosfat og hydroxyapatit, at de indbygges i knoglerne og
beskytter mod fremtidigt knogletab. Eksperimentelle data ty-
der pd, at bisfosfonater kan have en antitumoreffekt. Hvor-
vidt disse fund har klinisk betydning, er usikkert. De fleste kli-
niske forseg har veret gennemfort med patienter med disse-
mineret mammacancer.

I et Cochrane-review fra 2006 omfatteende 21 randomise-
rede, kliniske forseg med flere end 7.000 kvinder fandt man,
at hos kvinder med klinisk erkendte knoglemetastaser udsatte
behandlingen med bisfosfonater tiden til nye knoglerelateret
komplikationer (fraktur, MTS, hyperkalcaemi, behov for ki-
rurgi eller strilebehandling), ssmmenlignet med placebo. Li-
geledes tydede resultaterne af flere studier pa, at behandling
med bisfosfonat kunne reducere smerter fra knoglemetastaser.
Der foreld ikke data, der kan vejlede i valg af bisfosfonat, lige-
som der ikke var sikre data med henblik pa effekten af intra-
vengs versus peroral behandling [4].

Behandling med bisfosfonater giver beskedne gener, men
der er fremkommet rapporter om knoglenekroser i keeberne,
primeert i mandibula, i relation til behandlingen [5].

Genesen er ukendt, men behandlingen med bisfosfonater
ber betragtes som relativt kontraindiceret hos patienter, der
har dérlig tandstatus, eller som skal gennemga invasive proce-
durer i munden.

Brugen af bisfosfonater i behandlingen af knoglemetastaser
ved andre cancerformer end mammacancer er undersogt i
mindre grad. Resultaterne af studier med patienter, der har
lunge- og prostatacancer, tyder pa en lignede effeke [6].

Kirurgisk behandling
Formaélet med operativ behandling er bedring af livskvaliteten
ved at fjerne eller reducere smerte og fastholde eller bedre det
funktionelle niveau. Patienter, der har en enkelt malignitets-
suspekt knogleforandring og ingen kendt kraeftsygdom, ber
udredes for at sikre en diagnose badde mhp. mulighed for ku-
rativ intervention ved for eksempel sarkom, myelomatose og
lymfom og mulighed for livsforleengende og lindrende be-
handling ved for eksempel mamma- og prostatacancer.
Udviklingen af bedre teknikker inden for ekstremitetsbe-
varende tumorkirurgi, protesekirurgi, traumekirurgi og dege-
nerative ryglidelser har kunnet overfores til metastasekirurgi
[7]. Dette har sammen med tiltagende brug af przoperativ tu-
morembolisering og bedre anzstesimetoder oget mulighe-
derne for rekonstruktiv kirurgi ved patologiske frakturer og
behandling af truende paraplegi og inkontinens fra spinal-
kompression pga. knoglemetastaser. For at sikre stabiliteten
bruges der i stigende omfang proteser ved lednzere metastaser
og marvsem i rerknogler (Figur 2). Opfyldning af metastase-
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Figur 2. Metastase-
kirurgi.

kaviteten med knoglecement kan oge stabiliteten. Skinne-
osteosyntese mé betragtes som obsolet. Inden for rygkirur-
gien er der tendens til mere radikal tumorfjernelse og stabili-
sering end tidligere.

Patientgrupper og indikation
Operation foretages hos patienter med truende eller manifest
fraktur eller truende spinalkompression pga. metastaser. Hos
patienter med en forventet lang overlevelse bor der valges
operative procedurer med lav risiko for langtidskomplikatio-
ner, og hos patienter med dérlig prognose ber der vaelges sa
simple procedurer som muligt med hurtig rehabilitering [8].
I et prospektivt studie med 460 patienter var patologisk frak-
tur, viscerale metastaser, haemoglobin <7 mmol/l og lunge-
cancer uathangige negative prognostiske faktorer for etars-
overlevelse efter metastaseoperation, mens myelomatose var
eneste positive faktor. Disse variable kan konverteres til at pa-
vise patienter med meget kort eller lang overlevelse [7, 8].

Etarsoverlevelsen efter operativ behandling varierer i litte-
raturen mellem 30% og 54%, hvoraf 25% af de opererede pa-
tienter er dode inden for de forste seks uger efter operation
[8]. 9-12% af patienterne har en overlevelse pi mere end fem
ar efter operation. Det drejer sig hovedsagelig om patienter
med myelomatose, mamma- og nyrecancer, hvoraf enkelte er
radikalt opereret for en solitzermetastase [7].

Operationsindikationen for en metastasefraktur i en over-
ekstremitet er ikke ner sa absolut som for en metastasefrak-
tur i baekken eller underekstremitet, idet man kan have et ri-
meligt funktionsniveau med en ekstern bandage pa en arm
[9].

Operation ved rygmetastaser er et stort indgreb, og det er
derfor vigtigt at disse patienter neje udvelges under hensyn-
tagen til forventet overlevelse og funktionsniveau.
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Effekt af behandling
Kirurgi pavirker ikke overlevelsen hos den enkelte patient.
Kirurgisk behandling af metastaser i baekken og undereks-
tremiteter medferer, at 90% af patienterne kan gé - med eller
uden krykker - efter seks maneder [8]. Brug af protese ved
metastaser i den proksimale femur synes at bedre mobiliteten
i forhold til intern fiksering. Operation synes at reducere mor-
fikaforbruget seks méaneder efter operation [8]. Brug af prote-
ser ved lednzere metastaser i overekstremiteter synes at give
en bedre smertelindring end brug af intern fiksering [9]. Kirur-
gisk behandling synes at vaere mere effektiv end onkologisk
behandling af rygmetastaser mht. bedring af smerte, mobilitet
og inkontinens [10].

Komplikationer

Komplikationsfrekvensen i forbindelse med operation angi-
ves i litteraturen til at vaere 10-15% [8], hovedsagelig i form af
proteseluksationer, kollaps af implantat og infektioner. Kom-
plikationer, der medforer reoperation, er 5-10% [7]. Den vig-
tigste risikofaktor for reoperation er lang overlevelse.

Timing af profylaktisk indgreb

Risikoen for fraktur i en metastase i de lange rerknogler er 5-
12% [7]. Profylaktisk behandling ber vere forbeholdt patien-
ter med pavirket funktionsniveau og forventet leengere over-
levelse. Jo mindre folsom en metastase er over for strile-,
kemo- og hormonterapi, jo storre vil indikationen for et pro-
fylaktisk indgreb vzre. Der er rapporteret om en storre trom-
boembolisk komplikationsrate ved ikkefraktureret stabilise-
ring end ved stabilisering af metastasefraktur [7].

Konklusion

Behandlingen af knoglemetastaser athanger forst af mulighe-
derne for at behandle den grundliggende cancersygdom. Der-
nest skal mulighederne for lokalbehandling overvejes, her
indgar graden af symptomer, patientens almentilstand og den
forventede restlevetid. Smerter fra knoglemetastaser kan ofte
lindres effektivt med stralebehandling. Komplikationer sisom
frakturer og medulleert tvaersnitsyndrom kan behandles enten
kirurgisk eller med straler. Hyppigheden af disse komplika-
tioner kan desuden reduceres med bisfosfonatbehandling.
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Symptomlindring ved dyspno
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Dyspnoe/andened er en subjektiv oplevelse, som ikke kun
drejer sig om forstyrrelser i vejrtrekningen, folelsen af ikke at
kunne f3 luft nok og et anstrengt andedrzet. Det skal forstas
som et symptom med et komplekst sammenspil af fysiske,
psykologiske, folelsesmzessige, spirituelle og funktionelle fak-
torer [1]. Symptomet kan ved sin kompleksitet sidestilles med
smerte. Dyspne kan medfere store indskrzenkninger i patien-
tens livsforelse pé alle omrider savel fysisk og psykisk som
socialt.

Mange patienter oplever at fi dandenedsanfald og kan
komme ind i en ond cirkel med hyperventilation, angst og
frygt for kvaelning og snarlig ded. Udlesende eller forver-
rende faktorer kan vere fysisk aktivitet, men ogsa felelser
som vrede og angst kan udlese dyspne [1].

Dyspno er et almindeligt symptom blandt terminale can-

Faktaboks

Dyspng er et hyppigt symptom hos cancerpatienter i den
palliative fase og kan ved sin kompleksitet sidestilles med
smerte

Symptomlindringen er en tveerfaglig opgave og rummer
bade nonfarmakologisk og farmakologisk intervention

Indsatsen er rettet mod bade patient, familie og professio-
nelle

11t og morphin har dokumenteret effekt pa dyspng

cerpatienter - athaengig af cancertype og komorbiditet. Blandt
patienter med lungecancer er der rapporteret en praevalens pa
84%, og generelt blandt terminale cancerpatienter er der rap-
porteret en prevalens pi omkring 50% [2]. Denne artikel om-
handler symptomlindring af dyspne i den sidste fase af livet.

Malemetoder
Dyspno er et komplekst subjektivt multidimensionalt symp-
tom, der er vanskeligt at kvantificere. Mange skalaer og regi-
streringsmetoder er udviklet, men ingen metode dakker alle
komponenter.

Visuel analog-skalaen (VAS), hvorpa patienten pi en skala
fra 1 il 10 angiver graden af dyspne, kan bruges til at folge
udviklingen i patientens dyspne [3]. Et eksempel pa en VAS er
Edmonton Symptom Assessment Scale (ESAS)- skemaet, som
anvendes i palliativ medicin.

Det er vigtigt at bemerke, at blodets iltmztning ikke ned-
vendigvis er relateret til patientens oplevelse af dyspne.

Anamnese
For vurdering og planlegning af behandling af en patient
med dndenoed er anamnesen et vigtigt udgangspunkt:

- Hvor leenge har patienten haft &ndened?

- Hvad forverrer andenoden, og hvad mindsker den?

- Er der andre konkurrerende sygdomme?

- Er der reversible arsager til andenod?

- Indikation for palliativ onkologisk behandling (strile- eller
kemoterapi)?

- Hovor stort et problem er angst?

- Har patienten tidligere haft angstprovokerende oplevelser
med dndened (f.eks. pirerende med lignende sygdom
med svar dndened)?

- Hvad er patientens egne forestillinger om forlobet af syg-
dommen?

- Hovor velinformeret er patienten om sin sygdom?

- Hvordan er forholdet til de naermeste parerende?



