Vardprogram for brostcancer
bor betraktas som farskvara

Ny kunskap om diagnostik och behandling tillkommer standigt

ardprogram for de alvarligaste

maligna sukdomarna ér viktiga

for att mojliggora en likvérdig
vardfor allapatienter i landet. Andakan
behandlingen variera nagot regioner
emellan, vilket diskuterades speciellt
med avseende pa brostcancer vid
Svensk kirurgisk forenings augustimo-
teforradret.

Ansvaret for att upprétta vardpro-
gram, liksom att setill att de fortlopan-
derevideras, dligger enligt Socialstyrel-
sens allmanna rad 1991:6 de regionala
onkologiska centra. En viktig forutsatt-
ning for att vardprogrammen skall faen
god genomslagskraft &ar att de &r lokalt
forankrade. Denna lokala forankring
uppnds genom att det i varje region
finns multidisciplinéra regionala ar-
betsgrupper som fortlépande arbetar
med att halla vardprogrammen aktuella
och baserade pa senaste kunskap inom
omradet.

Vérdprogram for brostcancer finnsi
alla sex regionerna och har allarevide-
ratseller nyuppréttatsunder 1997 (inom
Norra regionen pagdr revision). Minst
lika viktig som uppréttandet av vard-
program &r uppgiften att setill hur deef-
terlevs. For dettagndamdl finnsi allare-
gioner register sominnehaller uppgifter
om diagnos, stadium, primér behand-
ling och recidiv.

Battre behandlingsresultat

om patienten ingar i en studie?

De flesta kvinnor som drabbas av
bréstcancer idag blir botade frén sin
sjukdom. Fortfarande kvarstdr dock
manga fragor obesvarade. En styrelse-
medlem i amerikanska bréstcancerfor-
eningen har yttrat att det bordevaravar-
jebrostcancerdrabbad kvinnasréttighet
att inkluderasi en studie. Dettabl amot
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bakgrund av att det generellt tycks ga
béttre for patienter som ingdr i studier,
oavsett vilken behandlingsarm de till-
hor, an for patienter utanfor studier.

| alaregioner i vart land pagar studi-
er av olika behandlingsalternativ vid
bréstcancer, men langt ifran allapatien-
ter kan inkluderas i nagon studie. Infor
symposiet tillfrégades varje region hur
manga patienter med nydiagnostiserad
bréstcancer somtogsini studier. Totalt
inkluderades mellan 4 och 43 procent
av alla patienter. Dennatill synes stora
skillnad kan delvisforklarasav att téck-
ningsgraden for aktuellastudier vid fré&
getillfalet varierade. For den nationella
studien om strélbehandling vid duktal
cancer in situ varierade inklusionstalen
mellan 30 och 50 procent.

For de patienter som behandlas utan-
for studier, dvs majoriteten av patienter
med nydiagnostiserad brostcancer, har
darfor vardprogram sin givna plats som
stdd for behandlande |8kare och som en
garanti for att patienterna erbjuds den
bastamedicinskavard som finnsfor da-
gen. | den uppfdljning av vardprogram
och kvalitetsarbete som gjorts av Soci-
alstyrelsen [1] framgér ocksatydligt att
85 procent av tillfragade klinikchefer
anser att vérdprogram fyller ett Gvergri-
pande syfte att samordnacancervardens
resurser, och néra80 procent av kliniskt
verksamma |8kare med ansvar for can-
cervarden anser att vardprogram be-
hovs.

Utredning

Innehdllsméssigt skiljer sig inte de
olika vardprogrammen for brostcancer
at betraffande utredning av misstankta
forandringar. Samtliga rekommenderar
trippeldiagnostik, dvs Klinisk under-
sbkning, mammografi — eventuellt
kompletterad med ultraljud och cytolo-
gi —och att man bor ga vidare med Op-
pen biopsi om nagon av dessa under-
sokningar inger misstanke om cancer.
Aven mellanndl shiopsi rekommenderas
i vissafall. Déremot har samtliga 6ver-
gett utredningar sasom lungrontgen, le-

verprov eller skintigrafi som standard.

Allaregioner understryker vikten av
ett multidisciplinart tillvagagangssitt
vid bréstcancerbehandling. De flesta
rekommenderar pre- och/eller postope-
rativakonferenser dér allapatienter dis-
kuterasoch gemensammabes ut om be-
handlingen fattas.

Kirurgisk behandling

Aven behandlingsméssigt finns fler
likheter &@n olikheter mellan program-
men, sarskilt nér det géller denkirurgis-
ka behandlingen. Brostbevarande in-
grepp rekommenderas som standard-
ingrepp for tumorer upp till 3 eller 4
centimeters diameter. Uppgifter frén de
regionala registren konfirmerar att ef-
terlevnaden av denna rekommendation
ar generellt god i alla regioner (Tabell
1), &ven om det & kant att det kan fore-
komma lokala variationer mellan olika
sjukhusinom regionerna.

Axillkirurgi vid duktal cancer

Axillkirurgin foreter ocksa storalik-
heter de olika regionernaemellan. Alla
program poangterar att man bor undvi-
ka axillarutrymning vid duktal cancer
insitu (DCIS). Dettaér i linje med So-
cialstyrelsens foreskrifter, som fastslar
att man inte bor utrymma axillen om
inte den preoperativa utredningen klart
indikerar att det rér sig om en invasiv
bréstcancer.

Andelen opererade axiller vid DCIS
& enbrakvalitetsvariabel pabrostkirur-
gin. Fran deregionalaregistren framgar
att mellan 20 och 30 procent av patien-
terna med DCIS genomgdr axillutrym-
ning. Trenden tycks dock varaatt ande-
len minskar, vilket talar for en medve-
tenhet om problemet och en béttre kir-
urgisk behandling.

Axillkirurgi vid invasiv cancer

Hur axillen behandlas vid invasiv
cancer ar ett mycket aktuellt damne, fo-
remd for debatt. Under manga & har
huvudmalet varit att undersoka axillen
med avseende pa cancerstadium for att

LAKARTIDNINGEN + VOLYM 95 « NR 10 + 1998



kunna vélja optimal adjuvant behand-
ling. Brostcancer har betraktats som en
tidigt generaliserad sukdom, framfor
allt om lymfkortel metastaser forel egat.
Dérfor har man varit mest intresserad av
om metastaser forelegat eller g.

Den danska bréstcancergruppen har
dock redovisat béttre 1angtidsoverlev-
nad om fler &n tio lymfkortlar avlégs-
nats hos patienter med negativ axill [2].
Detta kan ju naturligtvis bero delvis pa
att om man gor dalig axillkirurgi fér
man intetillrackliginformation fran ax-
illen for att stadieindela patienten kor-
rekt, och déarmed kan en del patienter
underbehandlas. Prognosen blir sdmre
jufler lymfkortlar som &r positiva; dar-
for differentieras den adjuvanta be-
handlingen beroende pd hur manga
lymfkortlar som &r involverade.

Mot denna bakgrund har alla vard-
program idag en rekommendation att
minst &tta till tio lymfkortlar skall un-
derstkas. Tyvarr & det ocksa s3, att ju
fler lymfkortlar som tas ut ur axillen,
desto mer besvar far patienten av in-
greppet i form av kanselférandringar pa
Overarmen, neuralgier, svullnad eller
funktionsinskrankning i axelleden [3].
Det vore darfor onskvart att fa ett annat
sakert sétt att stadieindela bréstcancer,
utan att behdvagoraextensiv axillkirur-

gi.

Ny metod for stadieindelning

Just nu debatteras en sadan metod
for att stadieindela brostcancer, »sent-
inel nodex»-biopsi. Tanken bakom detta
koncept & att tumoromradet i brostet
dréneras regelméssigt till en specifik
forstalymfkortel, den s k sentinel node.
Genom att opererabort dennaendakor-
tel forvantas man fasammainformation
om tillstandet i axillen som genom en
komplett utrymning. Hittills gjordastu-
dier har visat ett mycket hogt prediktivt
varde fér metoden [4, 5]. Den behéver
dock provasinom ramen for kontrolle-
rade studier; vid flera centrai Sverige
pagar diskussioner. Haller metoden vad
denlovar kommer vi skert att sedenin-
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Tabell I. Andel brostbevarande ingrepp vid cancer mammae for olika tumdrstorlek inom olika
regioner uttryckt i procent av alla opererade i respektive kategori.

<10 mm 11-20 mm 21-30 mm 31-40 mm >40 mm
Sodra 80 60 30 19 15
Vastra 76 61 39 19 11
Syddstra 60 54 28 32 0
Stockholm 77 57 30 20 5
Uppsala/Orebro 77 67 28 21 15
Umed 76 69 46 16 11

skriven i framtida vardprogram.

For screeningupptéackta tumorer un-
der 1 centimeters diameter & progno-
sen mycket god och sannolikheten for
axillmetastaser mycket liten. Under
1996 startades en multicenterstudie dar
axillkirurgi slopades helt for denna
grupp av smatumarer. Studien &r accep-
terad och finns inskriven i véardpro-
grammen i SOdra, Sydostra och Norra
sjukvérdsregionerna, liksom i Uppsa-
la—Orebroregionen.

Adjuvant medicinsk behandling

Samtliga regioner rekommenderar
adjuvant medikamentell behandling inte
bara till patienter med lymfkortelmete-
staser utan aven till hogrisk node-negati-
va patienter. Cytostatika & forstahands-
val till premenopausala patienter. Valet
av cytostatikakanvariera, huvudsakligen
beroende pé pagéende studier. Till post-
menopausala patienter med receptorpo-
sitiva tumorer rekommenderas fem ars
antidstrogenbehandling. Denna rekom-
mendation baseras paresultaten fran den
svenska studien, som klart visat béttre
overlevnad efter fem &s tamoxifenbe-
handling i jamforelse med tva érs behan-
ding [6]. Postmenopausal a patienter med
receptornegativa tumorer rekommende-
ras cytostatikaom det alménnahél sotill-
standet till&ter behandling.

Allaregioner deltar i den skandina-
viska hdgdoskemoterapistudien for pa-
tienter med délig prognos, definierat
som fler &n &tapositivalymfkortlar, el-
ler fler an fyrapositivakortlar i kombi-

nation med negativareceptorer och hdg
S-faseller hbg »nuclear grade». Patien-
ter under 60 & som méter inklusionskri-
terierna randomiseras till antingen do-
seskalerad FEC (5-fluorouracil, epiru-
bicin och cyclofosfamid) med stod av
G-CSF (granulocytstimulerande  fak-
tor) eller hogdosterapi med autolog
transplantation av perifera stamceller.
Detta ar ett exempel pa en studie med
mycket god uppslutning, dér inklusio-
nen faktiskt har gétt fortare an beraknat.

Strélbehandling

Nar det géller stralbehandling finns
en hel del olikheter bade mellan och
inom regionerna. Samtliga rekommen-
derar stralbehandling till patienter som
genomgatt brostbevarande ingrepp,
dock med en 6vre dldersgranspa 70 ar i
Norraregionen, p& 65 &r vid vissasjuk-
hus i Uppsala—Orebroregionen. Ingen
region rekommenderar strélbehandling
mot axillen vid kortelnegativ cancer.
Vid kortel positiv cancer gesi Sodraoch
Sydostra regionerna  stralbehandling
mot regionalakortel stationer och brost-
regionen. | Norraregionen gesstraning
mot parasternalalymfkértlar och opera-
tionsomradet hos kvinnor under 70 &r. |
Stockholm strélbehandlas kvinnor med
fler an fyrapositivalymfkartlar eller pa
annat sétt prognostiskt ogynnsam tu-
mor. | Uppsala—Orebroregionen gesvid
négra sukhus strélbehandling mot re-
gionala lymfkortelstationer, inklude-
rande axill vid kortelpositiv cancer,
medan andra enligt lokalt beslut g be-

957



handlar axillen. | Véstraregionen, slut-
ligen, ges ingen strdlning als annat an
vid kvarvarande tumorvaxt.

Stralning efter mastektomi ger i ala
studier forbéttrad recidiviri Gverlevnad,
medan fahar kunnat visaforlangd dver-
levnad. Overview-studien fran Oxford
har visat en sénkt brostcancerdodlighet,
men hogre ddodlighet framfor allt i
hjért—karlsjukdom som helt tar ut vins-
ten [7]. Deflestaingdende studier hade
dock anvant en gammal dagsteknik som
skiljer sig fran modern hjartsparande
teknik. Nyligen publicerades resultat
fran Danmark och Kanada som Gverty-
gande visar papositivaeffekter av stral-
behandling som tillagg till cytostatika-
behandling vid kortel positiv cancer hos
peri- och premenopausal a patienter be-
tréffande bade recidivfri och total Gver-
levnad[8, 9]. En Uppsalastudie har ock-
sa kunnat visa pa 6verlevnadsvinster
hos patienter med muterad p-53 som
fétt strélning efter brostbevarande be-
handling [10].

Dessa nya data gor det angel éget att
se 6ver hur stralbehandling ges och till
vilka patienter. En arbetsgrupp har till-
satts inom ramen for Riksplanerings-
gruppen mot brastcancer for att utarbe-
tariktlinjer for strdlbehandling.

Uppfdljning

Rutinerna for uppféljning skiljer sig
ocksaen del mellan regionerna. | tvare-
gioner rekommenderas i princip livs-
lang uppfdljning, medan tva avslutar
kontrollerandet efter fem &r, en efter tre
ar, medan en valt att € ange nagon tids-
grans. Skéalet att folja upp i1 oandlighet
ar att en kvinnasom en géng drabbatsav
brdstcancer [6per en stérrerisk att drab-
bas pa nytt an en kvinnai gemen. Ge-
nom livslang uppfdljning hoppas man
kunna upptécka recidiv tidigt, medan
tumorerna annu & behandlingsbara,
vilket ju egentligen bara géller lokala
eller mojligen regionalarecidiv.

For generella metastaser & resulte-
ten fortfarande mycket nedsaende.
Skélen for att avsluta kontrollerna efter
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tretill fem &r & delsatt deflestarecidiv
upptréder inom denna tidsperiod, dels
att en majoritet av aterfallen diagnosti-
seras av kvinnan gjdlv, inte av kirurgen.
Under de forsta aren lar sig patienten i
allménhet att 5j8lv undersdka sina brost
och vara uppmarksam pa symtom. Har
man en val upparbetad kontaktvéag till
bréstmottagningen kan kvinnan snabbt
kommatill undersokning.

Uppféljningsrutinerna &r likartade i
hela landet. Man rekommenderar en-
dast mammografi och klinisk undersok-
ning, ingaandra prov for att leta asym-
tomatiska metastaser. Det & inte visat
att tidigareléggande av upptéckten av
asymtomatiskafjarrmetastaser leder till
béttre dverlevnad. Det & darfor inte
motiverat att |eta efter dem.

Kan vi samordna battre?

Né&got slutgiltigt svar pafragan huru-
vida det gér att nd béttre samordning
gavs g under symposiet, men man kan
konstatera att olikheterna & ganska
marginellaoch att samordning sékert &r
madjlig. Déremot & det mer tveksamt
om man skall likrikta rutinerna i hela
Sverige. Forsok har tidigare gjorts med
ganska nedsl&ende resultat. Den lokala
forankringen &r viktig for foljsamheten.

Néar det géller vissa grupper av pati-
enter & dock en samordning 6ver hela
Sverige nodvandig, eftersom varje re-
gion for sig & alldeles for liten for att
kunna samla erfarenheter om nya be-
handlingar etc.

Riksplaneringsgruppen  beddmde
under hdstmotet att likheterna mellan
de olikavardprogrammen &r sa stora att
det borde vara mgjligt att utarbeta ett
nationel It vardprogram som kan funge-
ra som ett slags standard for bréstcan-
cerbehandlingen i Sverige. En arbets-
grupp med uppdrag att utarbeta ett s&-
dant program tillsattes.

Vikten av att vardprogramarbetet
fortgdr kontinuerligt och att program-
men betraktas som féarskvara med ut-
gangsdatum poangteras. Ny kunskap
tillkommer sténdigt om diagnostik och

behandling som gor att &ven det mest
genuint genomarbetade vardprogram
redan efter ndgra ar ar inaktuellt.
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