Adjuvant cytostatikabehandling — en ny standard vid lungcancer

[MLungcancer dr den vanligaste cancer-
relaterade dodsorsaken i vistvérlden. I
Sverige registreras arligen knappt 3 000
nya fall av lungcancer, av vilka 9o pro-
cent avlider inom § ar. Bést prognos har
patienter som opereras, men dessa utgor
<20 procent av fallen. Aven bland ope-
rerade patienter dr recidivfrekvensen
hog, och 5-arsoverlevnaden ér ca 40 pro-
cent [1].

Tidigare studier har inte entydigt vi-
sat att adjuvant behandling forbattrar
prognosen vid lungcancer. I en metaana-
lys av 8 studier var 5-arsdverlevnaden
hogre hos patienter som fick adjuvant
cisplatinbaserad kemoterapi &n hos kon-
trollgruppen (45 vs 40 procent), men
skillnaden var inte statistiskt signifikant
(P=0,08) [2].

Svenska Lungcancerstudiegruppen initi-
erade 19945 en nationell studie, Swedish
Adjuvant Lung Cancer Trial (SALT),
som har genomforts som del av en stor-
re internationell studie, International
Adjuvant Lung Cancer Trial (IALT).
Huvudresultaten fran IALT har nyligen
publicerats [3]. Vi redovisar hér de vik-
tigaste slutsatserna fran studien, som bor
leda till att vi dndrar vara rutiner i be-
handlingen av lungcancer.

Patienter <75 ar med komplett rese-
kerad icke-smacellig lungcancer, tumér-
stadium I, IT eller I1Ia, erbjods delta i stu-
dien. Efter informerat samtycke rando-
miserades patienterna till kontroller utan
kemoterapi eller till postoperativ kemo-
terapi med cisplatin i kombination med
etoposid eller en Vinca-alkaloid (vi-
norelbin, vindesin eller vinblastin). Do-
sen av cisplatin var 80, 100 eller 120
mg/m? per behandlingscykel med en
sammanlagd planerad cisplatindos av
minst 300 mg/m?. Behandlingen initie-
rades inom atta veckor efter operationen
och gavs under 3—4 cykler. Postoperativ
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strdlbehandling kunde ges enligt forbe-
stimda kriterier for varje deltagande
centrum.

Resultat. Under 1995—2000 inkludera-
des 1 867 patienter vid 148 centra i 33
lander, varav 190 (10 procent) vid
svenska centra.

Medianéldern hos patienterna i IALT
var 59 ar, och 20 procent var kvinnor. De
svenska patienterna skiljde sig med en
nagot hogre medianalder (63 ar) och en
storre andel kvinnor (44 procent).

Den vanligaste histologiska tumorty-
pen i IALT var skivepitelcancer, och 61
procent hade tumérstadium I-II. Aven
hér skiljde sig de svenska patienterna,
med adenokarcinom som vanligaste tu-
mortyp och 87 procent i tumdrstadium
I-11.

Hos 67 procent av patienterna i for-
soksgruppen uppnaddes en total cispla-
tindos av minst 300 mg/m?, medan 74
procent fick sammanlagt minst 240
mg/m?. Vanligaste skél till behandlings-
avbrott var toxicitet eller onskemal fran
patienten. Atta procent fick ingen kemo-
terapi alls pa grund av férsamring eller
onskemal att avsta. Tjugofyra procent av
alla patienterna fick adjuvant stralbe-
handling.

Hematologisk toxicitet grad 4, fram-
for allt granulocytopeni, férekom hos 20
procent av patienterna i kemoterapi-
gruppen. Icke-hematologisk toxicitet
(illamdende, njursvikt, neuropati) grad 4
forekom hos 3 procent. Sju patienter
(0,8 procent) avled till foljd av cytostati-
karelaterade biverkningar.

Overlevnad har berdknats efter upp-
datering av status den 1 september 2002.
Mediantiden f6r uppfoljning var di 56
manader. Overlevnaden var signifikant
battre i kemoterapigruppen (hazard-
kvot 0,86, 95 procents konfidensinter-
vall; 0,76-0,98; P<0,03). Mediandver-
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levnaden var 50,8 manader och §-ars-
overlevnaden 44,5 procent i kemotera-
pigruppen, jaimfort med 44,4 manader
respektive 40,4 procent i kontrollgrup-
pen. Aven den progressionsfria dverlev-
naden var signifikant béttre i kemotera-
pigruppen (P<0,003).

Slutsats. IALT visade att adjuvant plati-
numbaserad kemoterapi dr associerad
med forbattrad Gverlevnad hos patienter
som genomgatt kirurgisk resektion av
lungcancer och bekriftar hypotesen frin
en tidigare metaanalys. Overlevnads-
vinsten dr jamforbar med den man ser
vid andra vanliga tumoérformer som
brostcancer och kolorektal cancer, dir
adjuvant behandling &r etablerad. Om
adjuvant kemoterapi gavs i 75 procent
av de ca 600 fall av lungcancer som arli-
gen kriver operation i Sverige skulle vi
bota 15—20 fler patienter och forlinga
den progressionsfria 6verlevnaden for
manga fler.

Var slutsats ar att postoperativ adjuvant
platinumbaserad cytostatikabehandling
skall inkorporeras i den rutinméssiga be-
handlingen av lungcancerpatienter. Re-
kommendationen kommer att inforas i
det nationella vardprogrammet {or lung-
cancer.
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