SBU har fel om stralbehandling vid hjarntumor

SNAR POSTOPERATIV TERAPI
FORLANGER SYMTOMFRI TID

Under hosten 1996 gav Sta-
tensberedning for utvardering
av medicinsk metodologi, SBU,
ut en rapport rérande stralbe-
handling vid cancer.

Rapporteni sin helhet ar av
mycket stort varde for att belysa
stralbehandlingens betydelse. Vi
vill emellertid starkt understry-
kaatt vi anser att den publicera-
derapporten avseende hjarntu-
morer ar bristfallig och pava-
sentliga punkter direkt felaktig.
Behandling av tumorer i centra-
la nervsystemet som baser as pa
SBU-rapporten kan medfora
stallningstaganden som gar
tvart emot internationell och na-
tionell bepr évad erfarenhet och
kunskap.

SBU-rapporten [1] & uppdelad i tva
delar: Volym 1 kallas huvudrapporten
och volym 2 innehdller en Kkritisk
granskning av tillganglig vetenskaplig
litteratur. Som underlag for volym 2 f6-
religger en mer fullstandig litteraturge-
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nomgang och sammanstdlining. Den
komprimerade versionen i volym 1 &
skriven av icke-onkologer och ligger till
grund for det som rapporterats i pres-
sen, bl aL&kartidningen [2]. Tyvarr har
man vid den uppenbarligen stegvisa
processen kommit fram till slutsatser
som alltmer glidit frén det som kan ac-
cepteras.

Stammer inte

med huvudrapporten

Den dlvarligaste invandningen vi
har & mot dutsatsen att »det & tvek-
samt att ge postoperativ strélterapi vid
hogmaligna gliom, eftersom Gverlev-
nadsvinsten bara &r ett par veckor».
Vinsten i 6verlevnadsotkning ar enligt
litteraturen i salva verket manader till
ar (medeltal) speciellt vad géller ana-
plastiska astrocytom, dvs astrocytom
grad 11, enligt WHO [3]. Overraskande
nog namnsingenting i sammanfattning-
en om skillnader mellan tumdrgraderna
I11 och IV. Déremot anges att man skall
»stralbehandla palliativt for att lindra
huvudvérk». Detta stémmer inte med
huvudrapporten och f&r anses som di-
rekt felaktigt. Syftet med strélbehand-
lingvid malignagliomér att fordréjare-
cidiv och tillvaxt efter operation. Detta
ar en del av den priméra behandlingen,
som forlanger dverlevnaden. For att
lindraredan uttalade symtom hos en pa-
tient med hoggradigt gliom &r strélbe-
handling inte ndgon bra metod, efter-
somrisken for 6dem och forsamring un-
der terapi & stor.

Bristfalliga utvarderingar

| rapporten anser man ocksa att att
det & forsvarbart att ge stralbehandling
till patienter med grad I 1-tumorer. Dess-
utom pastas att »vid grad | och Il for-
langer stralbehandlingen patientens
liv» , vilket & mycket anméarkningsvart
dadet inte finns ndgra studier som talar
for detta. De resultat som foreligger &r
enbart bristfélliga, retrospektiva utvéar-
deringar. Postoperativ stralbehandling
ges inte rutinmassigt till patienter med
I3ggradigaastrocytom padeflestaorter
i Sverige. Om operation g kan goras
kan man emellertid i vissa fall uppna
Viss tumdérminskning under en begran-
sad tid med hjélp av strélbehandling,

DEBATT

17 . att enbart ge stralning
palliativt nér patienten val
har symtom ar felaktigt och
skulle bidra till att en stor
del patienter undandrasen
behandling som de skulle
ha nytta av.”?

enligt personligaerfarenheter fran stral-
terapeuter runt om i Europa. Namnas
kan att det for nérvarande pagér en ran-
domiserad studiei Europadér man jam-
for en kontrollgrupp som inte stralbe-
handlats efter operation med en stralbe-
handlad grupp. Inga resultat fran den
studien foreligger @annu. Néar det galler
|dggradiga astrocytom &r det i Gvrigt sa
att tidigare grad | sannolikt motsvaras
av grad Il enligt WHO och grad | enligt
WHO é&r pilocytért astrocytom som &r
en benign tumadr hos barn dar stralbe-
handling g &r aktuell.

En parentetisk kommentar avseende
SBU-rapportens synpunkter pabehand-
lingen av meningiom: Vi menar att det
intefinns nagragenomforda, prospekti-
va kontrollerade undersokningar som
visar att strélbehandling ska utgora ru-
tinbehandling vid ickeradikalt operera-
de »benigna» meningiom. En s&dan
frdn Sverige initierad internationell
multicenterstudie har nyligen pabor-
jéts.

Begransad litteraturgenomgang

En forklaring till att SBU-rapporten
har givit en avvikande bild av radande
forhdllanden rorande stralbehandling
av hjarntumorer kan vara att man be-
gransat  litteraturgenomgangen il
aldrearbeten. Dessabeskriver randomi-
serade studier dér man har ett dldre gra-
deringssystem (Kernohan) som pro-
gnostiskt inte diskriminerar mellan
grad I11 och IV, och man har heller inte
tagit héansyn till alder. Trots detta har
man i dessa heterogena material visat
signifikanta Overlevnadsvinster [4]. |
modernare arbeten anvénder man sig av
WHOs gradering, och da ses en tydlig
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skillnad mellan grad 111- och 1V-tumo-
rer och mellan yngre och adre patienter
med grad IV [5]. | en svensk studie har
man ocksa kunnat visa att yngre patien-
ter har storre dverlevnadsvinst vid stral-
behandling &n dldre [6].

Vi anser att den bésta behandlingen
vidmaligna, htggradigagliom hosyng-
re patienter &r att erbjuda snar postope-
rativ strdlbehandling for att pa sa vis
forlanga symtomfri tid. Att folja SBUs
rekommendationer, som ocksa gétt ut i
L &kartidningen och andra massmedier,
att enbart ge stralning palliativt nér pa-
tienten val har symtom, &r felaktigt och
skulle bidratill att en stor del patienter
undandras en behandling som de skulle
hanytta av.
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Nya dyra medel
mot trombos
soker sin plats

Lagmolekylara hepariner tycks ha
funnit sin platsi férebyggande och be-
handling av trombos, medan andra nya
medel fortfarande soker sin nisch &ven
om det nu finns flerdrig uppfdljning av
effekten av till och med sk superaspiri-
ner, t ex medel som blockerar trombo-
cyters fibrinogenreceptor, glykoprotein
I1b/1l1a. For ett av de senaremedien, ab-
ciximab som bygger paantikroppsfrag-
ment, uppskattas kostnaden for en pati-
entdos dock till 1350-2000 dollar.
Ocksa billigare medel med samma an-
greppspunkt, som lamifiban, tirofiban
och eptifibatid har provats, bl a for att
minska risken for ischemi vid och efter
koronarangioplastik (Lancet 1997
349: 1409-10, 1422-8).

Frén ekonomisk synpunkt & det
svart att motivera rutinanvandning av
de nya medlen for vanligakirurg- eller
medicinpatienter, dar vinsten inte & s
stor i forhdllande till vanligt heparin. |
nya studier forsbker man urskilja de
hogriskgrupper déar vinsten i form av
minskade komplikationer ar vésentlig,
liksom de situationer dér 6kad kostnad
for preparaten motiverasav minskat be-
hov av sjukhusvérd och administrering
som mdjliggér behandling enbart i 6p-
pen véard.

Aven i USA anses det nu visat att
I&gmolekylara hepariner & bade sikra
och effektiva for profylax och behand-
ling av vends tromboembolism. Resul-
taten & lovande ocksd vid arteriell
trombos — enligt en 6versiktsartikel. |
samma nummer redovisas tva studier,
som tyder p&att 1&gmolekyléra hepari-
ner vid subkutan administrering ger un-
gefér samma fordelar som intravendst
standardheparin éven vid akut lungem-
bolism eller vends tromboembolism
samtidigt med lungembolism (N Engl J
Med 1997; 337: 657-69, 688-98).

Instabila koronarsyndrom

Det finns emellertid fortfarande ut-
rymme for béttre medel, bl a darfor att
inte heller 1&gmol ekyl&ra hepariner kan
inaktiveratrombin som ar bundet till fi-
brin, ndgot som kanske kan forklara
varfor behandlingen vidt ex instabil an-
ginainte varit s framgangsrik.

Vid instabil angina och icke-Q-
vagsinfarkt ar effekternaav |agmoleky-
l&ra hepariner varierande — vilket kan
bero paskillnader mellan olikapreparat

—och risken fér blédningar inte helt be-
mastrad, papekar en ledarskribent som
skriver »requiem for a heavyweight?»,
dvs standardheparin, i sin kommentar
till en studie av enoxaparin och acetyl-
sdicylsyra vid instabil koronarartér-
sukdom (N Engl J Med 1997; 337:
492-4).

Den randomiserade multicenterstu-
dien av 6ver 3 100 patienter med vilo-
angina eller icke-Q-vagsinfarkt tyder
dock paatt |agmolekylart heparin (sub-
kutant enoxaparin) kan ge béttre resul-
tat &n kontinuerlig intravends tillférsel
av standardheparin; stérre blddningar
var lika vanliga i bada grupperna, ala
patienternafick ocksd acetylsalicylsyra
(N Engl J Med 1997; 337: 447-52).

Koronarangioplastik

Under de senaste aren har nyamedel
som hirudin, lagmolekylara hepariner
och superaspiriner testatsi olika studi-
er, i olikakombinationer. Det har ocksa
visats att forhojd niva pa kreatinkinas
efter ingreppet innebér okad risk for se-
nare komplikationer och dédsfall. Nyli-
gen har en randomiserad studie av néra
2800 patienter som genomgatt bal-
longangioplastik visat att kombinatio-
nen abciximab och 1&g- eller standard-
dosav heparinvid kontroll en manad ef-
ter ingreppet medférde mindre risk for
dodsfall, hjartinfarkt och behov av akut
revaskul arisering &n enbart standarddos
av heparin och placebo (N Engl J Med
1997; 336: 1689-96).

Kombinationen innebar i denna stu-
dieinte 6kad bl6dningsrisk; i andrastu-
dier har bl6dningar varit vanligamen da
har hogre heparindoser getts tillsam-
mans med abciximab. Det har da gallt
behandling under kort tid — sakra super-
aspiriner i tablettform for langtidsbruk
krévsfor verkligt storavinster.

Nyligen har 2,5-3 arsuppfdljning av
drygt 2 000 hogriskpatienter som ge-
nomgatt koronarangioplastik visat att
en bolusdos av abciximab i samband
med ingreppet foljt av infusioni 12 tim-
mar har en gynnsam effekt som bestar i
flera &. Det & dock oklart om medlet
minskar risken for sen restenos (JAMA
1997; 278: 479-84, 518-9). Dettatycks
emellertid ga att &stadkommamed anti-
oxidanten probukol (meninte med mul-
tivitaminer). Dettafynd kan inte utnytt-
jaskliniskt—probukol som anvantssom
kolesterolsinkare befaras paskynda
ateroskleros och finns dérfor intelangre
pad marknaden i USA. (N Engl J Med
1997; 337. 365-72, 418-19).
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