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Måling af nyrefunktion 
under cytostatisk behandling
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Resume
Introduktion: En del cytostatika, som anvendes i kræftbehand-
lingen, udskilles renalt og kan være nefrotoksiske. Før og under 
behandling med nefrotoksiske medikamina, bestemmes nyrernes 
glomerulære filtrationshastighed (GFR) med en pålidelig metode, 
oftest 51Cr-EDTA-plasma-clearance. Formålet med dette retro-
spektive studie var at undersøge, om denne undersøgelse kan 
erstattes af et mere simpelt estimat af GFR udregnet på baggrund 
af plasmakreatinin. 
Materiale og metoder: Opgørelsen omfatter alle patienter, som i 
2005 havde fået bestemt GFR mindst fire gange som led i be-
handling med nefrotoksiske cytostatika. Den estimerede GFR 
(eGFR) blev beregnet ud fra patientens alder, køn og vægt ad 
modum Cockroft.
Resultater: 48 patienter med en gennemsnitsalder på 47 år ind-
går i opgørelsen. Der blev fundet stor variation mellem målt GFR 
og eGFR (r2 = 0,678). GFR faldt i gennemsnit fra 95 ml/min til 
80 ml/min fra første til fjerde måling, mens plasmakreatinin-kon-
centrationen og eGFR forblev uændrede. Hos 13 (27%) patienter 
blev doseringen af cytostatika reduceret på grund af fald i GFR. 
Hos syv af de 13 patienter ville doseringen have været uændret, 
hvis eGFR /plasmakreatinin havde været lagt til grund for den 
kliniske beslutning.
Konklusion: Hverken plasmakreatinin eller eGFR ad modum 
Cockroft er anvendelige metoder til bestemmelse af den absolutte 
nyrefunktion hos patienter, der er i behandling med nefrotoksiske 
cytostatika.

Patienter med kræftsygdomme gennemgår ofte en kombi-
nation af operativ behandling, stråleterapi og cytostatisk be-
handling. I takt med udviklingen af nye cytostatika bliver 
flere patienter tilbudt denne behandling. Nogle cytostatika er 
imidlertid nefrotoksiske, og behandling med disse stoffer kan 
resultere i såvel reversible som irreversible nyreskader. Det er 
kendetegnende for disse cytostatika, at de udelukkende ud-
skilles renalt. Der er således flere grunde til at monitorere 
nyrefunktionen. Før behandlingen beregnes dosis af det 
enkelte stof udtrykt som arealet under kurven (AUC) (Cal-
verts formel) [1-6]. Dette forudsætter kendskab til nyrernes 

glomerulære filtrationshastighed (GFR). Under behandlingen 
registreres eventuelle ændringer i GFR, og på baggrund heraf 
justeres dosis.

I Danmark bestemmes GFR altid før behandling med 
nefrotoksiske cytostatika. Er GFR normal, gives fuld dosis 
(dvs. intenderet 100% dosis), mens en nedsat eller faldende 
GFR udløser ændring i dosisstørrelse, - interval og evt. admi-
nistrationsform [4]. GFR bestemmes ved plasma-clearance af 
51Cr-EDTA (kreatinin-ethylendiamintetraacetat). Metoden 
bygger på måling af stoffets elimination fra blodet og er meget 
pålidelig. Alternativt kan GFR bestemmes ved den renale 
kreatinin-clearance. Dette fordrer imidlertid kvantitativ op-
samling af urin, hvilket er vanskeligt at gennemføre i praksis. 
Renal kreatinin-clearance kan estimeres (eGFR) uden urinop-
samling, idet den udskilte mængde kreatinin ikke måles, men 
i stedet anvendes standardiserede resultater fra patienter af til-
svarende køn, alder og vægt. De to hyppigst anvendte meto-
der bygger på arbejder af henholdsvis Kampmann et al [7] og 
Cockcroft et al [8]. Endelig kan GFR vurderes alene på grund-
lag af plasmakreatinin-koncentrationen. 

Formålet med dette retrospektive studie var at undersøge, 
om den pålidelige men også lidt besværlige 51Cr- EDTA-
plasma- clearance- metode kunne erstattes med en mere 
simpel vurdering af GFR enten ved den estimerede endo-
gene kreatinin- clearance ad modum Cockroft (eGFR) eller 
blot ved koncentrationen af plasmakreatinin (Pkr). Vi har 
registreret ændringer i eGFR og Pkr samt ændringer i dose-
ringen af de nefrotoksiske stoffer baseret på GFR bestemt 
med 51Cr- EDTA- plasma- clearance- metoden. Resultaterne vil 
belyse, om en mere simpel metode til vurdering af GFR frem 
for 51Cr- EDTA- plasma- clearance- metoden er i stand til at 
monitorere stoffernes nefrotoksiske effekt og sikre en 
korrekt dosering. 

Materiale og metoder
I 2005 fik 685 cancerpatienter på Onkologisk Afdeling, Århus 
Sygehus udført tilsammen 1.142 bestemmelser af GFR med 
51Cr-EDTA-plasma-clearance- teknikken. For at følge udvik-
lingen i GFR over tid inkluderede vi alle patienter, som i 2005 
havde fået udført mindst fire GFR-bestemmelser. 

Patienternes journaler blev gennemgået med henblik på 
registrering af køn, alder, højde, vægt, cancersygdom, debut-
tidspunkt for cancersygdom, evt. kronisk nyresygdom, kemo-
terapi (nefrotoksisk og ikkenefrotoksisk behandling), anden 
nefrotoksisk medicin (aminoglykosider, methotrexat, ciclo-
sporin etc.), plasmakreatinin-koncentration og 51Cr-EDTA-
plasma-clearance.
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Plasmakreatinin-analysen blev udført på Klinisk Bioke-
misk Afdeling, Århus Sygehus. Normalværdi for kvinder er 
50-90 mikromol/l og for mænd 60-100 mikromol/l. eGFR ad 
modum Cockroft [8] blev beregnet på basis af plasmakrea-
tinin samt køn, alder og vægt: eGFR = (140-alder) × vægt × kon-
stant/kreatinin, (konstant = 1,23 for mænd og 1,04 for kvinder, 
kreatinin i mikromol/l).

Plasma-clearance af 51Cr-EDTA-clearance (GFR) blev udført 
med en simplificeret teknik, som baserer sig på blot én blod-
prøve [9]. Til vurdering af, om GFR var normal eller nedsat, 
anvendte vi den korrigerede værdi, som blev beregnet i for-
hold til en standardoverflade på 1,73 m2 [10]. I alle øvrige 
sammenhænge er såvel GFR som eGFR anført i ml/min, altså 
uden korrektion for overflade.

Statistik: Der blev anvendt korrelationsanalyse, regres-
sionsanalyse, parret t- test, Students t- test samt hotelling- test 
(en variant af Students t- test).

Resultater
I alt 48 patienter (35 mænd, 13 kvinder) med en gennemsnits-
alder på 47 år (spændvidde 21-77 år) opfyldte undersøgelsens 
inklusionskriterier. De demografiske data fremgår af Tabel 1. 
Størstedelen af patienterne var mænd under 50 år, og de hyp-
pigste cancerformer var sarkom og blærecancer.

Patienternes vægt forblev uændret i hele perioden fra før-
ste til fjerde måling (75,8±2,2, 74,8±2,1, 75,0±2,1, 75,7±2,2) 
(kg, middelværdi ± standard error of mean (sem)).

Sammenhængen mellem 51Cr-EDTA-plasma-clearance 
(GFR) og eGFR for alle målingerne fremgår af Figur 1. Det 
ses, at eGFR i gennemsnit overvurderer GFR, og variationen 
er stor (R2 = 0,678).

Figur 2 viser udviklingen i GFR, plasmakreatinin og eGFR 
fra første til fjerde måling. Middel-GFR faldt forholdsmæssigt 

over tid, mens plasmakreatinin faldt initialt for at stige lidt ved 
fjerde måling. Der var dermed ingen signifikant forskel mel-
lem første og fjerde måling. Svarende til udviklingen i plasma-
kreatinin ses et spejlvendt forløb af eGFR med initial stigning 
efterfulgt af et fald ved fjerde måling, hvilket er udtryk for, at 
udviklingen i eGFR alene afspejles ved ændringer i plasma-
kreatinin, idet vægten ikke ændrede sig.

Forholdet mellem middel GFR og middel eGFR fra første 
til fjerde måling er illustreret i Figur 3. Ved første måling blev 
værdierne for GFR og eGFR antaget at være ligeværdige og 
korrelerende. Ved de efterfølgende målinger blev forholdet 
mellem de to værdier lavere, hvilket er udtryk for, at eGFR 
overestimerer den sande GFR. Tendensen med overestime-
ring af den sande GFR var ikke kun gældende for gennem-
snittet for alle patienterne, men gjaldt også det enkelte 
individ.

Ved første måling havde 40 patienter (83%) normal GFR, og 
otte patienter (17%) havde let nedsat GFR. Ingen patienter 
havde moderat eller svært nedsat GFR. Ved sidste måling 
fandt vi normal GFR hos 29 patienter (60%), let nedsat GFR 
hos 17 patienter (35%) og moderat nedsat GFR hos to patien-
ter (4%). Ingen patienter havde svært nedsat GFR. Hos 13 
patienter (27%) var faldet i nyrefunktionen så stort, at det 
medførte ændring i doseringen/administrationen af behand-
lingen. Der var genemført dosisreduktion hos otte patienter 
og seponering hos fire patienter. Hos én patient ændrede man 
alligevel ikke behandlingen. Hvis vi i stedet for 51Cr-EDTA-
clearance-metoden havde anvendt eGFR, ville denne have in-
dikeret et fald i GFR hos kun seks af de 13 patienter, og dosis 
var således ikke blevet ændret hos de øvrige syv patienter 
med et påviseligt og klinisk signifikant fald i GFR. 

Diskussion
I Danmark er der en lang tradition for at bestemme GFR ved 
plasma- clearance af 51Cr- EDTA efter intravenøs injektion af 

Tabel 1. Demografiske data for 48 patienter, som i 2005 fik udført 
 bestemmelse af nyrernes glomerulære filtrationshastighed (51Cr-EDTA 
plasma-clearance) mindst fire gange som led i behandling med nefro-
toksiske cytostatika.

Antal patienter med mindst fire nyrefunktionsmålinger . . . .  48
Køn (m/k)   . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  35/13
Gennemsnitsalder, år (spændvidde) . . . . . . . . . . . . . . . . .   47 (21-77)
Middel-body mass index, kg/m2 (m/k)  . . . . . . . . . . . . . . . .  24/23

Cancerdebut, n 
2005 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  27
2004 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .   6
Før 2004 . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  15

Cancerdiagnose, n (%)
Sarkom   . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  17 (36)
Vesica   . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .  13 (27)
Testis   . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .   6 (13)
Cervix   . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .   4 (8)
Pulmonis . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .   2 (4)
Occult . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .   2 (4)
Diversea . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . . .   4 (8)

a) Kolangiokarcinom, binyrebarkcancer, svedkirteltumor og germinativ 
     tumor. 
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Figur 1. Korrelation mellem GFR og eGFR. 
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stoffet. Det er en pålidelig metode, da den alene bygger på 
bestemmelse af stoffets blodkoncentration og ikke på kvan-
titativ udskillelse i urinen. Det er dog en forudsætning, at 
patienten ikke har et ekspanderet ekstracellulærvolumen, 
f.eks. i form af perifere ødemer eller ascites, idet udskillelse 
af stoffet EDTA til disse rum vil blive medregnet i GFR, som 
derved bliver overvurderet [11]. Ved GFR- værdier over 30 
ml/min kan man simplificere plasma- clearance- teknikken og 
kun udtage én blodprøve. Såfremt GFR er lavere end 30 
ml/min, vil man supplere med bestemmelse af plasmakon-

centration efter 24 timer. Ingen patienter havde GFR < 30 
ml/min.

GFR bestemmes til tider ved den renale clearance af krea-
tinin, dvs. forholdet mellem udskillelseshastighed i urinen og 
plasmakoncentrationen. Dette fordrer opsamling af den pro-
ducerede urin i et givet tidsrum (typisk 24 timer), hvilket i 
praksis viser sig at være vanskeligt. Kreatinin udskilles ikke 
blot ved glomerulær filtration, men også ved tubulær sekre-
tion, hvilket medfører en overvurdering af GFR specielt ved 
lave GFR-niveauer, hvor sekretionen udgør en stigende andel 
af den samlede udskillelse.

I stedet for at opsamle urin og måle udskillelsen af krea-
tinin kan denne størrelse estimeres ved at anvende værdier fra 
tidligere undersøgelse af tilsvarende patienter mht. køn, alder 
og vægt. Dette giver et bedre mål for GFR end plasmakrea-
tinin alene, idet plasmakreatinin ikke tager højde for forskelle 
i kreatininproduktionen i musklerne. Vi fandt, at eGFR over-
vurderede GFR, og at variationen mellem eGFR og GFR var 
stor (Figur 1). Desuden fandt vi, at hverken plasmakreatinin 
eller eGFR afspejlede ændringer i GFR under behandling 
med cytostatika. Havde vi anvendt eGFR i stedet for GFR, 
ville vi kun have registreret et fald i GFR, som krævede æn-
dring i den kliniske behandling, hos seks patienter. Ved brug 
af GFR fandt vi et klinisk signifikant fald hos 13 patienter. 
Syv patienter ville således ikke have fået korrigeret dosis 
med deraf følgende risiko for yderligere påvirkning af nyre-
funktionen.

At metoder, der er baseret på bestemmelse af endogent 
kreatinin uden urinopsamling ikke kan anvendes til monito-
rering af GFR hos onkologiske patienter i cytostatisk behand-
ling, kan skyldes, at patienterne taber muskelmasse under 
denne behandling, hvilket afspejler sig i faldende kreatinin-
koncentration. Det bemærkes dog, at patienternes vægt ikke 
ændrede sig signifikant, men at dette ikke udelukker tab af 
muskelmasse, idet dette vægttab kan »kompenseres« ved øget 
fedtmængde.

Hovedparten af patienterne havde initialt normal GFR 
(83%). Undersøgelsen afspejler således en gruppe patienter 
med overvejende normal nyrefunktion, hvor nyrefunktio-
nen med tiden påvirkes af den cytostatiske behandling, såle-
des at der ved fjerde måling var et fald i antallet af patienter 
med normal GFR (60%). Ingen af patienterne udviklede 
svært nedsat nyrefunktion under behandlingen, hvilket må 
tilskrives en sikker monitorering af nyrefunktionen og en 
relevant indsats i forhold til dosisreduktion og/eller skift i 
kemoterapi. 

Sammenfattende må det anbefales fortsat at anvende 
plasma-clearance af 51Cr-EDTA som undersøgelsesmetode til 
bestemmelse og monitorering af nyrefunktionen hos onko-
logiske patienter i cytostatisk behandling. Simplificerede me-
toder, som hviler på bestemmelse af plasmakreatinin, giver et 
usikkert mål for absolut GFR og er ikke anvendelige til at 
følge ændringer i GFR hos denne patientgruppe. 
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Figur 2. Ændringer i GFR, eGFR og P-kreatinin. 
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Resume
Introduktion: Formålet med den retrospektive undersøgelse var at 
kvantificere og karakterisere 65+-årige, der henvendte sig med 
fald i skadestuen, Hvidovre Hospital, mht. demografiske data, på-
dragne skader samt indlæggelsesfrekvens. Desuden blev de ældre 
mennesker fulgt i det efterfølgende halvår mht. kontakter med 
sygehus og mortalitet.
Materiale og metoder: Alle patienter, der henvendte sig i skade-
stuen fra 1. juli til 30. september 2001, blev inkluderet i under-
søgelsen, såfremt de var 65 år eller ældre, og det af skadesedlen 
fremgik, at de var faldet. Via Grønt System blev antal skadestue-
besøg, indlæggelser og antal sengedage i det efterfølgende halve 
år opgjort for hver enkelt patient. 
Resultater: I alt 535 personer indgik i undersøgelsen med i alt 
582 skadestuehenvendelser svarende til, at hver tredje skadestue-
henvendelse blandt ældre skyldes fald. Der blev registreret 186 
(32%) henvendelser, hvor patienten havde pådraget sig fraktur 
ved faldet. Indlæggelsesfrekvensen ved skadestuebesøgene var 
39%. I alt 37% af de skadestuehenvendelser, der ikke resulterede 
i indlæggelse, blev afsluttet uden planlagt opfølgning. I de efter-
følgende seks måneder fra den primære skadestuehenvendelse 
havde patientgruppen tilsammen 215 nye skadestuehenvendelser 
og 444 indlæggelser (inkl. første indlæggelse) med i alt 8.310 
sengedage. Halvårsmortaliteten var 13%. 
Konklusion: Resultaterne af undersøgelsen vidner om en sårbar 
patientgruppe med mange skadestuehenvendelser, høj frakturhyp-
pighed og mange langvarige indlæggelser. En stor del af de pa-

tienter, der sendes hjem fra skadestuen, får ikke planlagt nogen 
form for opfølgning. Yderligere viden om denne patientgruppe er 
nødvendig for den videre organisering og dimensionering af den 
fremtidige forebyggende indsats jævnfør de anbefalinger, som 
Sundhedsstyrelsen publicerede i 2006. 

Fald er fortsat den hyppigste ulykke blandt ældre. Omkring 
en tredjedel af ældre over 65 år har mindst en faldepisode om 
året, kvinder hyppigere end mænd [1]. Fald hos ældre har 
store konsekvenser både helbredsmæssigt for den enkelte og 
samfundsøkonomisk. Hvert år kommer i Danmark ca. 45.000 
ældre på skadestuen efter et fald, og af dem har ca. 6.000 på-
draget sig et lårbenshalsbrud, som medfører indlæggelse, ope-
ration og langvarig genoptræning. Mindre end 30% af ældre 
med normal gangfunktion før fald vil efter et lårbenshalsbrud 
opnå samme fysiske funktionsniveau. Selv mindre skader kan 
medføre langvarige indlæggelser pga. forværring af et i for-
vejen nedsat funktionsniveau. Såfremt incidensen af fald og 
fraktur forbliver uændret, anslås det, at antallet af indlæggel-
ser af ældre efter fald vil stige fra 13.444 i 2003 til knapt 24.000 
i 2040 [2]. Ældres faldulykker kan derfor få store konsekven-
ser for fremtidens sundhedsvæsen. Derfor er det vigtigt med 
en konsekvent faldforebyggende indsats i et tværfagligt og 
tværsektorielt samarbejde [3, 4]. Skadestuen er et oplagt sted 
for opmærksomhed på ældre med risiko for nye fald [5]. Fra 
ulykkesstatistikken kender man på nuværende tidspunkt til 
forekomsten af skadestuehenvendelser relateret til demogra-
fiske data, men der mangler viden om arten af skader, den 
opfølgende indsats i forbindelse hermed og om faldpopula-
tionens belastning af sundhedsvæsenet. 


