Adjuvant onkologisk behandling av cancer pancreas
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Utviklingen i kirurgisk teknikk har fart til redukgon i postoperativ mortalitet og morbiditet
etter radika kirurgi for cancer i pancreas. Dessverre er det forsatt dérlig langtidsprognose
etter antatt kurativ resekgon. Dette har medfert betydelig innsats for a finne adjuvant
onkol ogisk behandling som kan bedre overlevelsen, og falgende studier kan nevnes:

1. Gadtrointestinal Tumor Study Group, GITSG, publisertei 1985" og med oppfalging i
1987” en liten studie med 43 pasienter. Behandlingsgruppen mottok postoperativ
strélebehandling med 40Gy i kombinasjon med 5-FU og deretter 5-FU alenei 2 &.
To-&s overlevelsen var signifikant bedre 20 vs 11 mnd, p = 0,05.

2. EORTC® gjorde en oppfadgende studie med 218 pasienter. Her fikk behandlings-
gruppen pa 114 pasienter stralebehandling i kombinasion med 5-FU somi GITSG-
studien, men uten oppfalgende kjemoterapi. Det var ingen signifikant forskjell i
overlevelsei deto gruppene.

3. I ennorsk studie’ fikk 61 pasienter kjemoterapi uten strélebehandling i form av 5-FU,
doxorubicin og mitomycin (FAM) i 18 uker. Det var bedret overlevel sei
behandlingsgruppen fram til 2 &, men ingen forskjell etter dette. FAM som generelt er
et litetoksisk regime, var darlig tolerert i denne pasientgruppen.

4. The European Study Group for Pancreatic Cancer, ESPAC, har gjennomfert den
starste studien til nAmed 541 inkluderte pasienter, ca80% RO og 20% R1. Den farste
rapporten kom i 2001° og den modne analysen i 2004° (ESPAC-1). Det var et noe
komplisert 2 x 2 design. En gruppe fikk kjemoradioterapi somi GITSG og EORTC
med 40Gy og 5-FU. En annen gruppe fikk kjemoradioterapi og 6 mnd oppfalgende5-
FU behandling etter Mayo-regimet. En tredje gruppe fikk kun 6 mnd kjemoterapi,
mens en fjerde gruppe fikk ingen behandling. Konklugonen i denne studien er at
kjemoradioterapi garedusert overlevelse, mens kjemoterapi aene gasignifikant bedre
overlevelse.

5. RTOG 9704-studien ble presentert pA ASCO i 2006, men er enndikke publisert’. 442
inkluderbare pasienter fikk alle postoperativ kjemoradioterapi (50 Gy + 5-FU), og ble



randomisert til henholdvis gemcitabine eller kontinuerlig 5-FU far og etter straleterapi.
Ingensignifikant forskjell ble pavist for hele gruppen under ett, meni en
subgruppeanalyse av de med tumor i caput pancreas ble det pavist en marginal bedret
overlevelsefor de som fikk gemcitabine; 19 mnd vs 17 mnd for desomfikk 5-FU, p =
0,05.

.| januar 2007 ble det publisert en tysk-gsterrisk studie der gemcitabin ble gitt adjuvant
i 6 mnd. 368 inkluderte pasienter ble randomisert til gemcitabin vs observagon®, ca
80% RO og 20% R1. Disease-free survival var pa13 mnd i gemcitabin-gruppen og 7
mnd i observagonsgruppen, p< 0.001. Overal survival var pahhv 22 og 20 mnd (ns).
Noeav arsaken til at det ikke er noen forskjell i overlevelse, er nok at pasienter med
residiv far gemcitabin senerei sykdomsforl gpet. NGICG velger aikke trekke noen
konsekvenser av denne studien i pavente av resultater frastudie 7 (se under).

. ESPAC-3 avduttet inklugonen i des. 2005 med 630 pasienter og det er randomisert
mellom Gemcitabin og et 5-FU regime. Opprinnelig var det ogsden arm med kun
kirurgi, men denne ble lukket daresultatene fra ESPAC-1 kom. Det hadde vaat
onskelig at flere, starre studier kunne konfirmere resultatene fra ESPAC-1, men det er
litetrolig at det kommer flere studier med kirurgi alene vurdert mot annen behandling.

Konklugon: NGICG anbefaler at pasienter som er radikalt operert for cancer pancreas,
vurderesfor adjuvant behandling med 6 mnd nordisk FLv hver 2. uke, dvs 13 kurer
tilsammen. Pasienten bar vage under 75 &r, haen almentilstand som tilsvarer ECOG 0-1
(unntaksvis 2) eller Karnofsky 70 eller bedre. Vekttapet bar vaae under 15% de siste 3 mnd.
Nordisk FLv er generelt et lite toksisk regime, men man makontinuerlig vurdere toxixiteten i

behandlingsperioden dadisse pasientene erfaringsvistolererer kjemoterapi darlig. NGICG

anbefaler ikkeat pasienter far adjuvant strélebehandling med eller uten konkomitant

kjemoterapi. Dette gjelder ogsa de som histologisk far pavist mikroskopisk ufri rand (R1)

eller spredning til regionale lymfekjertler (N+).
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