Bivirkninger & seneffekter
etter onkologisk behandling av
colorectal cancer

: Fagdag for resurssykepleiere :
mnen palliasjon og kreftomsorg
| Aust og Vest Agder

29. 03. 2017

Marte Cameron, Overlege

Senter for kreftbehandling
e SORLANDET SYKEHUS



Disposisjon

Colorectal cancer
 Omfang
 Multimodal behandling

Generelt om bivirkninger og seneffekter

Bivirkninger ved behandling av colorectal cancer
 Umiddelbare
« Langvarige

« Seneffekter o SORLANDET SYKEHUS



Colorectal cancer - omfang

A MALES all ages (84 619 cases) B FEMALE all ages (71 795 cases)
29 % Prostate 22 % Breast
9 U Lung, trachea 10 %
8 % 9% Lung, trachea
7 % Urinary tract 6 % Melanoma of the skin
& U 5kin, non-melanoma 6 % skin, non-melanoma
6% Melanoma of the skin 5% Corpus uteri
g O qectum, le-:tus'm'ljiﬂ > 4% Central nervous system
4 O Leukaemia 4% CRectum, rectosigmoid_>
N 30 Kidney excl. renal pelvis 3% Leukaemia
B 3% Non-Hodgkin lymphoma m i% Ovary etc.
21 % Remaining sites 26 % Remaining sites

oo SORLANDET SYKEHUS



Colorectal cancer - omfang
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Figure 11-E: Colon (1IC0-10 C18)
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Multimodal kreftbehandling

oo SORLANDET SYKEHUS



Kurativ behandling av colorectal cancer

alltid = KIRURGI

oo SORLANDET SYKEHUS



Kurativ behandling av colorectal cancer

Onkologisk behandling optimaliserer
eller supplerer kirurgi for bedre resultat

Medikamentell behandlin J (neoadjuvant, adjuvant)
Stralebehandlin J (preoperativ, postoperativ)

¢ "
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http://bjr.birjournals.org/content/78/Special_Issue_2/S131/F7.large.jpg

Palliativ behandling av colorectal cancer

Onkologisk behandling kan ha som mal a lindre plager,
utsette symptomer og/eller forlenge livet

| Medikamentell behandling | Strdlebehandling

b= 1 pr
Rbsolute
BE7T0 .0 ol
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Bivirkninger

1. Umiddelbare:
« Avtar oftest ila de fgrste 3-6 mdr etter behandling

2. Langvarige:
« Varer inntil 1 ar etter avsluttet behandling

3. Seneffekter:

 Varighet over ett ar eller oppstatt farst mer enn ett ar etter
avsluttet behandling

« Noen viser seg farst mange (10-30!!) ar etter
kreftbehandlingen

« Kan veere vanskelig a se sammenhengen

o SORLANDET SYKEHUS



Onkologisk behandling av
colorectal cancer

For a oppna helbredelse ma pasient og
helsepersonell akseptere flere og sterkere
bivirkninger og potensielle seneffekter
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Bivirkninger ved behandling av colorectal cancer
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B|V| rkn | nger - ofte overlap

SFU

Bivirkninger: De viktigste bivirkningene
skyldes effekten pa vev med rask celledeling,
som mage-tarmkanalen og det hematopoietiske
system. Sveert vanlige (=1/10): Blod/lymfe:

Gastrointestinale: Gastrointestinal blgdning.
Hjerte/kar: Blgdning, tromboflebitt. Hud:

sjokk, ngytropen sepsis, pneumoni,
urinveisinfeksjon, kateterrelatert infeksjon,
bindevevsbetennelse. Nevrologiske: Hodepine,

@ye: Lyssensitivitet, synsforandringer,
lakrimasjon, dakryostenose. @vrige: Pyreksi,
brvstemerter reaks<ioner na inieksionsstedet

IRINOTECAN

Bivirkninger: Sveaert vanlige (21/10):
Blod/lymfe: Ngytropeni (reversibel og ikke
kombinasjonsterapi, infeksjonstilfeller ved
monoterapi. Gastrointestinale: Alvorlig forsinket
diaré, alvorlig kvalme og oppkast ved
Undersgkelser: Ved kombinasjonsterapi er
forbigaende forhgyede serumnivaer (grad 1 og
bilirubin uten progressive levermetastaser,
observert. @vrige: Feber uten infeksjon og uten
samtidig alvorlig ngytropeni ved monoterapi.
Vanlige (21/100 til <1/10): Blod/lymfe: Febril
ngytropeni, infeksjonstilfeller ved
kombinasjonsterapi, infeksjonstilfeller assosiert
med alvorlig ngytropeni med dgdelig utfall i 3
Gastrointestinale: Alvorlig kvalme og oppkast
ved kombinasjonsterapi, episoder med
dehydrering (forbundet med diaré og/eller
oppkast), forstoppelse som fglge av irinotekan
og/eller loperamid. Undersgkelser: Ved
monoterapi er forbigaende og milde til moderate
alkalinfosfatase eller bilirubin, observert uten
progressive levermetastaser. Forbigaende og
milde til moderate gkninger i serumnivaet av

OXALIPLATIN

Bivirkninger: Sveert vanlige (21/10):
Blod/lymfe: Anemi, ngytropeni,

anafylaktisk sjokk. Infeksigse: Infeksjon.
Luftveier: Dyspné, hoste. Muskel-
skjelettsystemet: Ryggsmerter. Nevrologiske1:
Perifer sensorisk nevropati, sensorisk

forstyrrelse, dysgeusi, hodepine.

leverfunksjonsverdier, gkt alkalisk fosfataseniva,
gkt bilirubinniva, gkt laktatdehydrogenaseniva,
vektgkning (adjuvant behandling). Qvrige:
Utmattelse, asteni, smerte. Feber fra infeksjoner
(med eller uten febril ngytropeni) eller isolert
feber (immunologisk opphav). Reaksjoner pa
injeksjonsstedet. Ekstravasasjon kan medfgre
lokal smerte og inflammasjon som kan veere
alvorlig og fare til komplikasjoner, spesielt ved
administrering i perifer vene. Vanlige (=1/100 til



B|V| rkn | nger - ofte overlap

SFU

Bivirkninger: De viktigste bivirkningene
skyldes effekten pa vev med rask celledeling,
som mage-tarmkanalen og det hematopoietiske

system. Svae
Benmargssvi
Gastrointesti

Forandringer
<1/1000): Bl
Blod/lymfe: A
Gastrointesti
Hjerte/kar: Bl

sjokk, ngytro
urinveisinfek
bindevevsbet

c

IRINOTECAN

Bivirkninger: Sveaert vanlige (21/10):
Blod/lymfe: Ngytropeni (reversibel og ikke

Bivirkninger: Svaert vanlige (21/10):
Blod/lymfe: Anemi. Gastrointestinale:

PANITUMUMAB

Fappul it anutt 1y1SaVIRL 1IUD pasiciite dulll
utvikler diaré og dehydrering. Hud: Acneiform
dermatit-t-,-él-(-r'ne, alopesi, erytem, hudfissurer,
pruritus, terr hud, utslett. Utslett omfatter
vanlige former for hudtoksisitet, hudeksfoliering,
eksfoliativt utslett, papulaert utslett, pruritisk
utslett, erytematest utslett, alminnelig utslett,
makuleert utslett, makulopapuleert utslett,
hudsar. Utslett forekommer som oftest i ansikt,
@vre brystregion og pa ryggen, men kan ogsa
omfatte ekstremitetene. Ved alvorlige hud- og
underhudsreaksjoner (inkl. stomatitt) er det

rapportert om infeksigse komplikasjoner inkl.
sepsis, som i sjeldne tilfeller har fert til ded, og

eller
mc¢

drenering. Mediantid til de fgrste symptomene
pa dermatologiske reaksjoner er 10 dager, og
mediantid til symptomfrihet etter siste dose er
28 dager. Etter markedsfaring har det veert
rapportert om sjeldne tilfeller av hudnekrose,
Stevens-Johnsons syndrom og

skjelettsystemet: Ryﬁééfﬁé&en Psykiske:

mbinasjonsterapi, infeksjonstilfeller ved
onoterapi. Gastrointestinale: Alvorlig forsinke
aré, alvorlig kvalme og oppkast ved

ndersgkelser: Ved kombinasjonsterapi er
rbigadende forhgyede serumnivaer (grad 1 og
av enten ALAT, ASAT, alkalinfosfatase eller
lirubin uten progressive levermetastaser,
servert. @vrige: Feber uten infeksjon og uten
mtidig alvorlig ngytropeni ved monoterapi.
nlige (21/100 til <1/10): Blod/lymfe: Febril
ytropeni, infeksjonstilfeller ved
mbinasjonsterapi, infeksjonstilfeller assosiert
ed alvorlig ngytropeni med dgdelig utfall i 3
astrointestinale: Alvorlig kvalme og oppkast
bd kombinasjonsterapi, episoder med
chydrering (forbundet med diaré og/eller
bpkast), forstoppelse som fglge av irinotekan
/eller loperamid. Undersgkelser: Ved

onoterapi er forbigaende og milde til moderatq

kalinfosfatase eller bilirubin, observert uten
ogressive levermetastaser. Forbigaende og

lakrimasjon, dakryostenose. @vrige: Pyreksi,
brvstemerter reaks<ioner na inieksionsstedet

milde til moderate gkninger i serumnivaet av

OXALIPLATIN

Bivirkninger: Sveert vanlige (21/10):
Blod/lymfe: Anemi, ngytropeni,

Bivirkninger: De vanligste bivirkningene er

er

BEVACIZUMAB .

Iungculwulllllytllclllvp\yac, QUIIT GI 111GDL vdnlig

gas

hos pasienter med ikke-smacellet lungekreft) og =

artriell tromboemboli. Andre bivirkninger: Sveert
vanlige (21/10): Blod/lymfe: Febril ngytropeni,

forstoppelse, diaré, kvalme, oppkaét: _______
abdominale sh%éﬁéfﬂjé&é/kar: Hypertensjon,
tromboemboli (vengs). Hud: Komplikasjoner
ved sartilheling, eksfoliativ dermatitt, terr hud,
misfarging av huden. Kjanﬁéé}ééh-ér/bryst:
Ovarialsvikt. Luftveier: Dyspné, rhinitt. Muskel-
skjelettsystemet: ArtraI:CJ_i._ _N_é\_rfoiééi_élie: Perifer
sensorisk nevropati, dysgeusi, hodepine,
dysartri. Nyre/urinveié-r:- Proteinuri.
Stoffskifte/ernzering: Anoreksi. Dye:
Jyesykdom, gkt tareflod. @vrige: Asteni,
kronisk tretthet, pyreksi, smerter,
mucosainflammasjon, vekttap. Vanlige (21/100
til <1/10): Blod/lymfe: Anemi, lymfopeni.
Gastrointestinale: Gastrointestinal perforasjon,
intestinal perforasjon, ileus intestinal
obstruksjon, rektovaginal fistel, gastrointestinal
sykdom, proktalgi. Hjerte/kar: Hjertesvikt,

supraventrikulaer takykardi. Hud:

5jon og
5jon.

logiske:

lykemi,
fataseniva,
aseniva,
rige:
infeksjoner
isolert
oner pa
medfgre
n veere
sielt ved
(21/100 til




Bivirkninger av medikamentell
kreftbehandling

Ufarlig — Alvorlig
Symptomgivende alopeci kvalme lungeembolisme
«Stille» redusert fertilitet neutropeni nyresvikt

o SORLANDET SYKEHUS




B |V| rkn | N g er . .forebyggende stgttemedisiner

SFU

Bivirkninger: De viktigste bivirkningene |R|NOTECAN

skyldes effekten pa vev med rask celledeling, Bivirkninger: Svaert vanlige (21/10): OXAL IPLATIN
q/lymfe: Ngytropeni (reversibel og ikke

Bivirkninger: Sveert vanlige (21/10):

Bivirkninger: Svasrt vaniige (21/10): S S }0;1:3 - Blod/lymfel: Anemi, naytr9peni,
Blod/lymfe: Ar](_e_nji_. Gastrointestinale: :

Abdominal smerte, forstoppelse, kvalme, nale: Alvorlig forsinke Bivirkninger: De vanligste bivirkningene er

~ PANITUMUMAB

rappui et anult Hy1eavInL 1HUD pasisiie: sulil
utvikler diaré og dehydrering. Hud: Acneiform
dermatitt, akne, alopesi, erytem, hudfissurer,

érapi er ;nai BEVACIZUMAB 'e(:nkl. /ka.r:

Iun CSHMIKUIINNIY/ NIGHIVLYOS, OV Tl 1HTGOL vdnlig e
er (grad 1 0 SR i ;
(9 91 hos pasienter med ikke-smacellet lungekreft) og f€F Slik som

FU som bolu pruritus, tarr hud, utslett. Utslett omfatter ( _av ?nten ALAT, AS-AI’ alkalintosfatase eller artriell romboemboli. Andre bivirkninger: Svaert tivitt,
plantar erytrof vanlige former for hudtoksisitet, hudeksfoliering, jlirubin uten progressive levermetastaser, vanlige (21/10): Blod/lymfe: Febril naytropen,
som bolus). Iif eksfoliativt utslett, papulzert utslett, pruritisk pservert. @vrige: Feber uten infeksjon og uten] leukopeni, naytropeni, trombocytopeni. Sion og
Forandringer utslett, erytematest utslett, alminnelig utslett, amtidig alvorlig neytropeni ved monoterap/ Gastrointestinale: Rektal bigdning, stomatitt, :Jé)-n-
makulaert utslett, makulopapulaert utslett, : ‘ iaré. kvalme. oppkast. itts
<1/1000): Bl ) bap - fanlige (21/100 til <1/10): Blod/lymfe: Feb else, diaré, kvalme, oppkast,
hudsar. Utslett forekommer som oftest i ansikt, o ) i r. Hjerte/kar: Hypertensjon,
Blod/lymfe: A} gvre brystregion og pa ryggen, men kan ogsa  fPYytropeni, infeksjonstilfeller ved - Komplikasioner logiske:

omfatte ekstremitetene. Ved alvorlige hud- og bmbinasjonsterapi, infeksjonstilfeller as

underhudsreaksjoner (inkl. stomatitt) er det

Gastrointest—i
Hjerte/kar: Bl

------ == ; ; . ; skjelettsystemet: Artralgi.

hyperpigment iokale abscesser som har ointestinale: Alvorlig kvalme og oppkast <ensoriok nevronati. dvenelor nods kte
Y iantid sd kombinasjonsterapi, episoder med . SRl B Ltelils iva

sprekkdannel dEEHEFIHQ- UEiER - ’ o dysartri. Nyre/urinveier: Proteinuri. Bl

reaksjon, hypf P2 :f%rm.atol ehydrering (forbundet med diaré og/eller Stoffskifte/ernass aseniva,

"""" media .

bpkast), forstoppelse som fglge av irinotekan
p/eller loperamid. Undersgkelser: Ved

. @vrige: Asteni,
merter,

sjokk, ngytro

urinveisinfek infeksjoner

rapporte . - - .

bindevevsbeil stevens: onoterapi er forbigdende og milde til mod _ Ane:}?Pl-y r:afgggiim/ 100" L isolert
nystagmus. PJ toksisk epidermal nekrolyse. Infeksiose: DIRGEAT Se MU VaEN S E G £y fale: Gastrointestinal perforasjon, JOner Pa
eufori Stofs e oomerer poyisher Jmiosiatase elor T il perforasion, leus inestina medfore
dye: Lyssen Jeersy Ll N y L ogressive levermetastaser. obstruksjon, rektovaginal fistel, gastrointestinal §n veere

. . G ? milde til moderate gkninger i se sykdom, proktalgi. Hjerte/kar: Hjertesvikt, sielt ved
lakrimasjon, dakryostenose. @vrige: Pyreksi, et ro e eupraventrikulser takykard, Hud: .
brvetemerter reaksioner na inieksionsstedet kreatinin. Ved kombinasjonsterapirorbigaende | SHPTAVENIHHEE! I LAl (21/100 til




B|V| rkn | nger - ikke nok med det...lag pa lag med stgttemedisiner

SFU
Bivirkninger: De viktigste bivirkningene IRINOTECAN

skyldes effekten pa vev med rask celledeling, I Bivirkninger: Svaert vanlige (21/17
som mage-tarmkanalen og det hematopoietiske d/lymfe: Ngytropeni (reys

A — c

Benmargssvi Bivirkninger: S@ert vanlige (21./10): o o, infeks,  * _oved Lo e
Gastrointest Blod/lymfe: Anemi. Gastrointestinale: a . . .
astroiniesu Abdominal smerte, forstoppelse, kvalme, ,)
oppkast, seerlf o5 C T eller faréte se hypertensjon, kronisk tretthet, asteni, diaré
3 TN, RGN, ~_  j hypeltensjon, 3 il £l - ____? t,
alopesi. Infek} me PANITUMUMAB onoterapi. {,’o ) ma er Jkar
rap.:l.n u:dll. anutt |(|jy|::n:ilr\|. 1us ;a:(nju:xu:l :\f)lll ndersgkelser: Veu I’apl er gas B EVACIZU MA B i (||"|k| o
utvikler diaré og dehydrering. Hud: Acneiform o i s
(V d e g y ) g rblgaende forhgyede Se 5 r (grad 1 Og IunBUUIE.’UIIIIIB!IIUIIITJPI]DG, \:IUIII <1 IIGoL Vdnllg er Slik Som
F lermatitt, akne, alopesi, erytem, hudfissurer, ten ALAT. ASAT. alkall fat I hos pasienter med ikke-smacellet lungekreft) og #="
“s_terr hud, utslett. Utslett omfatter .av ?n QAL S alkalinfostatase eller 1 el tromboemboli. Andre bivirkninger: Sveert ftivitt,
hudtoksisitet, hudeksfoliering, flirubin uten progressive levermetastaser, vanlige (21/10): Blod/lymfe: Febril ngytropeni,
SO~ lett, pruritisk pservert. @vrige: Feber uten infeksjon og utenf leukopeni, naytropeni, trombocytopeni. Sion og
Forandringer r;el:gl utttslett, amtidig alvorlig neytropeni ved monoterap/ Gastrointestinale: Rektal blgdning, stomatitt, ;-J-O.n_
makKUre pert utsiett, ; ; ; : Ise, diaré, kvalme, oppkast ’
7 = > < e i 3 1 pp ]
<1/1000)' BI hudsar. Utslett fore m oftest i anSikt, nllge (_1/100 tII 1/10) BIOd/lymfe Feb ------ r--l:ijéh-e-/kar Hypertens,jc)nl
Blod/lymfe: A} gvre brystregion og pa ryggeh, men kan ogsa  fPYytropeni, infeksjonstilfeller ved - Komplikasioner logiske:

omfatte ekstremitetene. Ved alvorlige hud- og bmbinasjonsterapi, infeksjonstilfeller as
underhudsreaksjoner (inkl. stomatitt) er det

Gastrointesti
Hjerte/kar: Bl

""" 2 ointestinale: Alvorlig kvalme og oppkast | Skieletisystemet: Artralgi.
hyperpigmeny okale abscesser som har A Kombinasionsterapi ge isoder med sensorisk nevropati, dysgeusi, hodep k,tea
sprekkdannelff drenering. Metﬁan J ) Pl &P dysartri. Nyre/urinveier: Proteinuri. &N,

ehydrering (forbundet med diaré

nolaller Stoffskifte/ern

"""" media <€ dose er . .

i . @vrige: Asteni,
SJ(.)kk’ .n.ﬂytm 28 dag ar det veert mertge ; | |
urinveisinfekq rapporte ller av hudnekrose i \}anlige e infeksjoner
bindevevsbet§ Stevens- o o isolert

----- e St R Nt . e: Anemi, lymfopeni. .

n_ySta_gmUS Egl_(ﬂsl‘f _e_gl_d_e_r_r‘[’l_a_l _rl‘?lftql_y_s_e_ Infeksigse: nale: Gas-t_rb];]{est|na| perforasjon, oner pa
eufori. Stoffs Pa!ronykL HSTEIER DT, S Muskel inal perforasjon, ileus intestinal medfere
------ skjelettsystemet: Ryggsmerter. Psykiske: . . i . .
@ye: Lyssens O _ . obstruksjon, rektovaginal fistel, gastrointestinal jn veere
lakrimasjon, dakryostenose. @vrige: Pyreksi milde til moderate gkninger i se sykdom, proktalgi. Hjerte/kar: Hjertesvikt, sielt ved
brvstsmerte-’r reaksioner na inieksionsstedet’ kreatinin. Ved kombinasjonsterap supraventrikular takykardi. Hud: (21/100 til




B|V| I‘kn | nger - ikke nok med det...lag pa lag med stgttemedisiner

5FU *
Bivirkninger: De viktigste bivirkningene IRINOTECAN

skyldes effekten pa vev med rask celledeling,
som mage-tarmkanalen og det hematopoietiske

A — ra

OXALIPLATIN

Bivirkninger: Svaert vanlige (21/10):

Bivirkninger: Svaert vanlige (21/10): S Blod/lymfe: Anemi, naytropeni,
Blod/lymfe: Anemi. Gastrointestinale:

Aamnho anen alLlkaonen miaonan

op h_[gqttp_rls_jp_n_, kronisk tretthet, asteni, _d_if:\_rfé_, t
alopesi. Infek} mc PANITUMUMAB ma er biar
rappuieit anun HYTSDVIRL 1UD padIciile] duU gas B EVAC I ZU MA B F (|nk| .
Utvikler fj_i_a_r_é_ Og dehydrering' HUd: Aanif IunBUUIIUUI IIIIBIIIUI 1 IUPIyDG, DV TIONHIGOoL Vdnlig 'e-s_l
------------------------------ hos pasienter med ikke-smacellet lungekreft) og er slik som
artriell tromboemboli. Andre bivirkninger: Svaert [tivitt,
vaniige (=1/10): Blod/lymfe: Febril ngytropeni,
SO "SI & o i uie S P18 PSRN VRO ©u'openi, nayliopen, fTombocylopen. sjon og
Forandringer i

fert utslett, / ; anpelse. diaré kvalme. oppkast. patL-
m oftesti a Y R0 ST
@vre brystregion og pa ryggen, men kan o
omfatte ekstremitetene. Ved alvorlige hud
underhudsreaksjoner (inkl. stomatitt) er de

<1/1000): Blo

adter. Hjerte/kar: Hypertensjon,

me Oc Op ______________

Ovarialsvikt. L

blogiske1:

Gastrointesti
Hjerte/kar: Bl

1 dysartri. Nyre/urinveier: Proteinuri.
Stoffskifte/ernger noreksi. @ye: aseniva,

rige:
infeksjoner
isolert

€ dosq

) o ar det vaert
urinveisinfek

bindevevsbet] Stevens-J\ _sofhs syndrom
nystagmus. Fj “2%215% BRIEEITA ETIOVEE ale: Gastrointe oner pa
eufori. Stoffsk medfere

______ obstruksjon, rektovaginal fistel, gastrointestinal jn veere

2ye: LySsens kd ktalgi. Hjerte/kar: Hjertesvikt
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Hva skal vi tenke hvis denne pasienten far
magesmerter etter 3 palliative cellegiftkur...?

SFU

Bivirkninger: De viktigste bivirkningene
skyldes effekten pa vev med rask celledeling,
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Hva skal vi tenke hvis denne pasienten far
magesmerter etter 3 palliative cellegiftkur...?

SFU
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Akutte stralebivirkninger




Akutte stralebivirkninger

1. «Pseudo»progressive symptomer

2. Betennelse | normalvev

3. Allmennsymptomer




Akutte stralebivirkninger

1. «Pseudo»progressive symptomer
2. Betennelse i normalvev

3. Allmennsymptomer

Tiltak:

- Supportive

- Steroider

- Korte ned pa behandlingen
- Seponere celleqift




Disposisjon

Colorectal cancer
 Omfang
 Multimodal behandling

Generelt om bivirkninger og seneffekter

Bivirkninger ved behandling av colorectal cancer
« Umiddelbare
 Langvarige = cellegift & stralebehandling
« Seneffekter

o SORLANDET SYKEHUS



Adjuvant behandling ved colorectal cancer

— stadium |l (lokale lymfeknuter, men ikke mer!)
— hgyrisiko stadium Il

6 maneder:
<70 ar: FL@X 12 kurer / Xex 8 kurer
70-75 ar: FLV x 12 kurer / Xeloda x 8 kurer
75-80 ar: individuell vurdering

o SORLANDET SYKEHUS



Nerveskade

Nerveskade =
nevrotoksisitet =
et vidt begrep

OXALIPLATIN:

DOSEBEGRENSENDE
NERVESKADE

o SORLANDET SYKEHUS



Chemotherapy-induced peripheral neuropathy
(CIPN)

Perifere (sensoriske) nerver
oftest skadet

Relatert til total (kumulativ)
dose oxaliplatin

Majoriteten reversert innen
6-12 mdr




Chemotherapy-induced peripheral neuropathy
(CIPN)

Oftest sensorisk — nummenhet, nervesmerte

Oftest symmetrisk

Oftest "stocking/glove™ utbredelse

Oftest er fgtter involvert mer enn hender

Kan tilkomme/gke 1 inntil 2 mdr etter behandling




Chemotherapy-induced peripheral neuropathy
(CIPN)

Sy
%‘P Hvorfor skjer det?

\
| <Vet ikke sikkert —
/ Mange teorier
| «Forskjellig for ulike stoffer Vanskelig &
| <Komplisert — Tlorebygge &
\ ‘Mange dyremodeller a behandle
\ Mange molekyler

ﬂ%ﬁ e SORLANDET SYKEHUS




Oxaliplatin - CIPN

Forskning I adjuvant behandling (CRC)
Grad 3 nevropati (alvorlig — f.eks. gangvansker)

Under behandling 8-12%
1 ar etter adjuvant behandling 1.3%
2 ar --------- R 0.7%

o SORLANDET SYKEHUS


http://www.sciencephoto.com/image/306038/large/P3200050-Nervous_System-SPL.jpg

Oxaliplatin — CIPN — Reversibelt?

MEN: i nyere studier > hgyere tall (33% @1 ar)

Dette utfordrer literaturen som ellers beskriver
oxaliplatin-CIPN som stort sett reversibelt.

NeurOx studien pa SSHF (Skandinavisk forskning)

o SORLANDET SYKEHUS



Oxaliplatin — CIPN — Behandling

DET FORELIGGER IKKE TILSTREKKELIG
EVIDENS TIL A KUNNE ANBEFALE SPESIFIKK
BEHANDLING AV ETABLERT CIPN.

o oo SORLANDET SYKEHUS




Disposisjon

Colorectal cancer
 Omfang
 Multimodal behandling

Generelt om bivirkninger og seneffekter

Bivirkninger ved behandling av colorectal cancer
« Umiddelbare
 Langvarige = cellegift & stralebehandling
« Seneffekter

o SORLANDET SYKEHUS



SENEFFEKTER

Ikke alle medisinske problemer hos en tidligere
kreftpasient er fglge av behandlingen

*Vanlige folkesykdommer

*Aldersbetingede sykdommer

o SORLANDET SYKEHUS
°



SENEFFEKTER

Ikke alle pasienter utvikler seneffekter til tross for
at de har fatt samme behandling.

Hvorfor?
‘Maten behandlingen ble gitt pa

*Genetisk variasjon fra pasient til pasient

o SORLANDET SYKEHUS



Evig forfglgelsesritt

VI har god kunnskap om seneffekter etter
behandlingsformer som ble brukt for 20-40 ar siden.

Viten om seneffekter som fglge av dagens behandlinger
med til dels nye medikamenter og
stralebehandlingsteknikker er begrenset og vil bli
identifisert fagrst | fremtiden.

o SORLANDET SYKEHUS



Systembehandling av colorectalcancer

Vectibix
Moderne kreftbehandling

Avastin

Erbitux

Oxaliplatin

Xeloda

Irinotecan Celleqift

Leucovorin

1965 1975 1985 199.5 2005
o oo SORLANDET SYKEHUS

Ar .



Disposisjon

Colorectal cancer
 Omfang
 Multimodal behandling

Generelt om bivirkninger og seneffekter

Bivirkninger ved behandling av colorectal cancer
« Umiddelbare
 Langvarige = cellegift & stralebehandling
« Seneffekter

o SORLANDET SYKEHUS



Onkologisk behandling:
Stralebehandling ved ENDEtarmskreft

Reduserer lokale residiv med ca 50%

F@r operasjon versus etter?

Preoperativ foretrekkes:

—> Bedre effekt
Mindre bivirkninger

o SORLANDET SYKEHUS



Planlegging av stralebehandling

Gross Tumor
Volume
Internal Target Volume

~._ Planleggingskontur

PTV
Planning Target Volume




Stralebehandling av ENDEtarmskreft

44R5 0 clhy

_—

f-‘r\"|.'

40 .1

o SORLANDET SYKEHUS


http://bjr.birjournals.org/content/78/Special_Issue_2/S131/F7.large.jpg

Stralebehandling

Normalvev er mindre faglsomt for straler enn kreftceller

Normalvev har ulik stralefalsomhet avhengig av cellenes
veksthastighet

F. eks. benmarg & slimhinner >> muskel & brusk.

Urinbleeren taler hgyere doser (65 to 70 Gy) enn det vi

bruker | endetarmskreft
o SORLANDET SYKEHUS



Stralebehandling

Tynntarm (toleransegrense):
Akutt = 30-40 Gy
Sent = 50-60 Gy

50 Gy = 5% seneffekter ved 5 ar
(for begrenset del av tynntarmen)

o SORLANDET SYKEHUS



Stralebehandling

Tynntarm

Bevegelig! med mindre det er sammenvoksninger / arr

- samme segment far straling hver gang

- mer skade.

Stralebehandling = celleforandringer i karveggen =
"areforkalkning” = redusert blodforsyning til bestralte organer
(tynntarm) -> kronisk problem e SORLANDET SYKEHUS




Bekkenplager

Seneffekter (pa tynntarm) etter stralebehandling
Typisk 4 — 12 mdr etter stralebehandlingen
Kan vise seg forst etter flere ars latenstid
-Kan forverres over tid

*Malabsorpsjon, matintoleranse
Diare, oppblast
*Blgdning
‘Magesmerter
*Absess/fistel
*Tarmobstruction (tarmslyng)

o SORLANDET SYKEHUS



Bekkenplager

Norsk forskning: Kreftregisteret

50 Gy +

operasjon for endetarmskreft hos 535

pasienter behandlet mellom 1993-2003

Konklusj

on.

Endetarmskreftpasienter som har fatt stralebehandling
(pre- eller postoperativt) har verre
lukkemuskelfunksjon, sosial funksjon og livskvalitet.

e SORLANDET SYKEHUS
' (K. Bruheim)



Bekkenplager

80 -
70 -
60 -
50 -
40 -
30 -

20

10

72%

M rradiated (n=69)
" Non-irradiated (n=240)

20%

17%

139,  15% 15%
h kL l.
Never Rarely Sometimes  Weekly Daily
Fecal inkontinens o oo SORLANDET SYKEHUS

Bruheim et al



Bekkenplager

Tillegq av celleqift

78 pasienter | Norge/Sverige, 4-12 ar etter kirurgi

RT CRT
Stomi 52% 73%
Ingen stomi + o 0
bra lukkemuskel- funksjon 30% 1%
Tarmobstruksjon 15% 28%
Urininkontinens ~25% ~25%

e SORLANDET SYKEHUS
® Braendengen 2011



Bekkenplager

Hormoner, seksualitet oqg fruktbarhet

Stralebehandling kan redusere produksjon av kjgnnshormoner
Problemer med reisning pga forstyrret nerve eller blodforsyning til penis
Redusert eggreserve i forhold til gjevnaldrende

Nedsatt produksjon av saedceller (oftest bare midlertidig)

Arrdannelse i kignnsorganer ( f.eks livmoren utvider seg ikke pa normal
mate under svangerskap)

o SORLANDET SYKEHUS



Bekkenplager

Kvinners seksualitet

Gjennomsnittsalder 65 ar, 4.5 ar etter operasjon
Seksuell interesse uendret.

Stralebehandlede kvinner :

- mer tgrrhet | skjeden (50 vs 24%)
- mer ubehag ved samleie (35 vs 11%)
- mer reduksjon i skjedens dimensjon (35 vs 6%)

Ikke mer bekymringer om seksualitet. + SORIANDETE R s

- Bruheim 2010



Bekkenplager

Menns seksualitet

Gjennomsnittsalder 67 ar, 4.5 ar etter operasjon

Stralebehandlede menn skaret lavere pa selvrapportert

- reisning
- orgasme
- tilfredshet med samleie

- tilfredshet med seksualitet

o SORLANDET SYKEHUS
s Bruheim 2010



Bekkenplager

Tiltak for a redusere bivirkninger

*Dagsdose / totaldose / celleqgift
‘Moderne straleplanlegging
Marginer

*Glasstav




Disposisjon

Colorectal cancer
 Omfang
 Multimodal behandling

Generelt om bivirkninger og seneffekter

Bivirkninger ved behandling av colorectal cancer
 Umiddelbare
 Langvarige = cellegift & stralebehandling
« Seneffekter

o SORLANDET SYKEHUS



Hva er fatigue?

Trotthet
Utmattelse
Slapphet

Trotthet etter kreft - to "former”
» Fysisk

> Mental o SORLANDET SYKEHUS



Hva er fatigue?

> Fysisk fatique:

= Mangel pa energi, slitenhet
= |kke knyttet til aktivitet — oppleves i hvile

* Fort sliten under anstrengelse = gkt trgttbarhet

o SORLANDET SYKEHUS



Hva er fatigue?

> Mental fatique:

= Subjektiv (=opplevd) kognitiv svikt
» Glemsk, konsentrasjonsvansker, forsnakkelse, ikke

finne ord

= Taler mindre mental pakjenning, for eksempel lyder
eller TV

» |kke begynnende demens eller depresjon
e SORLANDET SYKEHUS



Hva er fatigue?

» En "normal” opplevelse etter fysiske og psykiske

belastninger

» Et symptom | medisinsk sammenheng

= Symptom = en subjektiv opplevelse om endret

kroppslig funksjon eller tilstand

» Fatigue = symptom ved mange tilstander /

sykdommer o SORLANDET SYKEHUS



Hva er fatigue?

Fatigue er et symptom ved:

= Kroppslige og psykiatriske tilstander

* De fleste alvorlige sykdommer
» |Infeksjoner - som influensa
= Medisinsk uforklarte tilstander — ME, fiboromyalgi..

Sier ikke noe om arsak
o SORLANDET SYKEHUS



Hva er fatigue?

> Akutt fatigue — oftest forbigaende

= Etter belastninger, infeksjoner

= Fatigue ved kreft — etter kiemo- straleterapi oftest

forbigaende
o SORLANDET SYKEHUS



Hva er fatigue?

> Kronisk fatigue — vil ogsa ofte bedres over tid

= Kronisk = varighet > 6 mdr etter stimuli har opphgart

— eks. kreften er borte

o SORLANDET SYKEHUS



N publikasjoner

Fatigue

Mye og raskt gkende mengde forskning

1800 ~
1600 A
1400
1200 -
1000
800 -
600 1
400 -
200 1

1960-
1970

1971-
1980

1981-

1990

1991-
2000

2001-

2010

®m Publikasjoner i MedLine:
Fatigue & cancer
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Fatigue

» Hos normalbefolkningen? Avhenger av
malemetodikk.

= 10% — 15% har kronisk trgtthet

= | Norge: 11% (de fleste syke) forekomsten
gker med alder

» > [0% av pasienter med kronisk betennelse
e SORLANDET SYKEHUS



Fatigue

» Kreftpasienter (akutt & kronisk)

= Under kjemoterapi: >50% (100%7?)
= Under straleterapi: > 50% (100%7?)

= Etter kurativ behandling: 10 - 35%

o SORLANDET SYKEHUS



Symptomer

350 1 332 B
—orekomst av symptomer
= nos 576 engelske
=2 . kreftpasienter
200

151

150 A

100 -

50 +

Fatigue Angst Depresjon  Haravfall Smerte Tungpust

e SORLANDET SYKEHUS
< Stone et al., 2000



Symptomer

Pasienter ble spurt hvilket
0071 279 symptom de mente hadde
250 1 stagrst innflytelse pa deres
200 - hverdag.

150 -

100 A 89

50 1

Fatigue  Smerte Kvalme  Alle tre Ingen Usikker

o SORLANDET SYKEHUS
® Stone et al., 2000



Fatigue - arsak

Kreft-
[ Infeksjoner } = | behandling — [ Vevsskade }

L>[ }&

Cytokiner
Demografi: Psykososiale faktoer:
*Alder *Depresjon
*Sivil status *Stress
-Utdanning
Medisinske tilstander:
Helseadferd: Symptomer: *Hjertekarsykdom
*Fysisk aktivitet *Smerte sLungesykdom
 Erneering Diare *Overvekt

* Rgyking *Sgvnforstyrrelser



Fatigue — individualisert tiltak

1. Behandling av mulige underforliggende arsaker

« Samsykdommer
 Depresjon
 Overvekt
 Betennelse

* ....0SV
o SORLANDET SYKEHUS



Fatigue — individualisert tiltak

2. Symptomlindrende behandling

* Psykostimulansia?
« Kortikosteroider?
* Anti-depressiva?

El

o SORLANDET SYKEHUS



Fatigue — individualisert tiltak

3. Forbedre tilpasningsevnen:

Energi-gkonomisering
— lkke overforbruke energi som man ikke har

Informasjon og radgiving — bedrer mestring
— Bruke krefter hensiktsmessig / tilpasset hvile

Kondis]

Norma

onstrening

Isere naturlige rytmer (Sﬂvno)SQRLANDET SYKEHUS



Fatigue — verdt a huske

» Fatigue etter kreft er ikke en mystisk sykdom men en
vanlig (20-30%) seneffekt — ofte «ukjent» arsak (dersom
andre sykdommer er utredet)

»Mange forhold kan bidra

»Ingen mirakelkurer — kosttilskudd og lignende har ikke
effekt

>»mange blir bedre, men det kan ta flere ar
o SORLANDET SYKEHUS



Fatigue — verdt a huske

Tenk langsiktig !

Tilpass forventninger

*Hvor mye energi har jeg?
v'bruk den pa det viktigste
v'Helhetlig energiregnskap

« Regn med a bli tratt — prov a ikke bli skuffet

Evt. "planlegg” a bli trgtt ved viktige begivenbeler oer sykerus



Konklusjon

Moderne kreftbehandling:

BEDRE OVERLEVELSE
FAERRE TILBAKEFALL

Moderne kreftbehandling: "

IKKE UTEN SIN PRIS




tusen
oppmerksomheten

takk
you thanka tll @nSker

o SORLANDET SYKEHUS
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