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Nya undersokningsmetoder
kan forbattra behandlingen

En ny radiologisk undersokning med PET/CT upptécker spridning av aggressiv urin-
bldsecancer béttre dn en vanlig réntgenutredning. Undersokningen ger dessutom
tydligare information om prognos och gor det ldttare for varden att vdlja behandling
for den enskilde patienten. Resultaten framkommer i en ny avhandling fran Lunds
universitet signerad Petter Kollberg.

rinblasecancer ir en vanlig can-
U cerform. Arligen drabbas cirka

2 800 svenskar av denna sjuk-
dom och det dr den tredje—fjirde van-
ligaste cancern som drabbar svenska
min. I drygt hilften av fallen 4r tumo-
ren fran borjan ytligt vixande, menien
knapp fjirdedel av fallen dr den fran
borjan djupvixande och engagerar un-
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derliggande blasmuskel. Den muskelin-
vasiva blascancern (MIBC) ér ofta en
hastigt forlépande cancersjukdom med
snabb tillvixt, tidig spridning till lymf-
knutor och en dalig prognos for 6ver-
levnad.

MIBC kan behandlas med operation,
stralning och cellgifter i olika kombina-
tioner. Det vanligaste behandlingsupp-

ligget for en 1 6vrigt ganska frisk person
med nyupptickt tumor, dr férbehand-
ling med cellgifter och sedan ett storre
ingrepp didr man tar bort urinblasan
(cystektomi), nirliggande organ inklu-
derande prostata alternativt livmoder/
frimre vaginalvigg, samt de lymfknu-
tor som drinerar urinblidsan. Efter att
blasan tagits bort maste urinkanalen re-



konstrueras. Vanligen sker detta genom
att patienten far en urostomi.

T uppemot hilften av de fall som ér
aktuella for cystektomi kan man rikna
med att sjukdomen i verkligheten dr
spridd till néirliggande lymfknutor. En
del av dessa patienter med tidig sprid-
ning av sin cancersjukdom kan upp-
tickas vid en datortomografiundersok-
ning (CT) pa grund av att tumoran-
gripna lymfknutor dr férstorade. Dock
kommer en del patienter att felaktigt
betraktas vara fria fran spridning till
lymfknutor, eftersom datortomogra-
fins upplosning inte formar ange nir
sma mangder tumor finns i lymfknutor
som dnnu inte blivit synligt forstorade.

)

Ett séitt att finna fler av dem som
i verkligheten har lymfknutespridd

sjukdom dir att komplettera datortomo-
grafin med positron-emissionstomografi

(PET).

KOMPLETTERA MED PET

Ett sitt att finna fler av dem som i verk-
ligheten har lymfknutespridd sjukdom
ir att komplettera datortomografin
med positron-emissionstomografi
(PET). FDG-PET miter sockerom-
sittningen i vivnad, som 4r forhojd i

cancervivnad. Nir detta avhandlings-
projekt paborjades fanns inga sikra ve-
tenskapliga bevis for att FDG-PET/
CT vid utredning av MIBC ir patien-
terna till nytta. I vart forsta delarbete
jamforde vi standardutredning med CT
med utredning med hjilp av FDG-
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Att anvinda FDG-PET/CT for att utviirdera behandlings-
effekt vid sa kallad induktionskemoterapi overskattar léitt

behandlingsresponsen, men ger dnda viktig information.

PET/CT hos 103 patienter som hade
forhojd risk att ha lymfknutespridd
blascancersjukdom. Vi fann att drygt
en fjirdedel av dessa patienter fick en
forindrad behandling av sin sjukdom
till f6ljd av fynd pa FDG-PET/under-
sokningen. Vi fann att 12 procent av
alla undersokta hade spridning till
lymfknutor som syntes pa FDG-PET/
CT, men inte pa vanlig datortomografi
och att 16 procent hade en sjukdom
som var spridd bortom béckenets lymf-
knutor och dirfér sannolikt bortom
bot, trots att vanlig datortomografi inte
kunde ange detta. Vi menar darfor att
FDG-PET/CT hjilper oss att bittre
faststilla sjukdomens sanna utbred-
ning, och att detta kan hjilpa till att
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skriddarsy patientens behandling. Pa-
tienter med en i verkligheten spridd
sjukdom slipper genomga en stor ope-
ration som 4nda inte kan bota dem, och
de kan tidigare i sjukdomsforloppet pa-
borja bromsande behandlingar som
kanske ger bittre respons och forbitt-
rad 6verlevnad.

STANDARDBEHANDLING SAKNAS

Patienter med lymfknutespridd sjuk-
dom har daliga forutsittningar att
overleva sin cancersjukdom, och det
finns forhallandevis lite forskning
gjord pa denna patientgrupp. Det finns
ingen etablerad standardbehandling,
utan olika behandlingsregimer ges vid
olika behandlingscentra eftersom man

inte vet sikert vilken behandling som
ger bist forutsittningar for verlevnad.
Ett sitt att behandla sjukdomen ir att
ge utokad cellgiftsbehandling fére ope-
rationen. Denna behandling kallas in-
duktionskemoterapi, och innebir ofta
att man ger 2—3 kurer med cellgift
forst, och sedan utvirderar behand-
lingseffekten och vid behandlingssvar
gar vidare och ger fler cellgiftskurer.
Efter cellgiftsbehandlingen opereras
patienten pa vanligt sdtt med cystek-
tomi och borttagande av samtliga
lymfknutor med pavisad spridning fore
behandlingsstart.
Behandlingseffekten kan utvirderas
med datortomografi, cystoskopiunder-
sokning av urinbldsan och vivnads-



provtagning. Pa senare ar har man an-
vant FDG-PET/CT for att utvirdera
behandlingseffekten vid andra cancer-
former, och det finns ett fatal studier
som gjorts pa urinbldscancer med lo-
vande resultat. I var andra och fjirde
studie utvirderar vi FDG-PET/CT-
metoden for att beddma behandlings-
effekten nir man ger induktionskemo-
terapi. I den andra studien fann vi en
god Overensstimmelse mellan utfallet
av FDG-PET/CT-understkningen
och vad man fann nir man undersokte
de uttagna lymfknutorna efter opera-
tionen, men att FDG-PET/CT-meto-
den inte sillan 6verskattar responsen
pa cellgiftsbehandlingen. Det fanns
ofta kvar tumor i lymfknutor som en-
ligt FDG-PET/CT-utlitande skulle
vara fria fran tumor.

FORBATTRAD OVERLEVNAD

I den fjdrde studien visar vi att patien-
ter som har god behandlingsrespons pa
FDG-PET/CT har en forbittrad over-
levnad. Vi visar ocksa att det gar gan-
ska bra for patienter med urinblasecan-
cer spridd till lymfknutor nira blasan,
som behandlas med induktionskemo-
terapi. De flesta (drygt 80 procent) far
respons pa sin cellgiftsbehandling, och
ca 75 procent av dem som gar vidare
till operation lever efter drygt tre ar. I
studien anvinde vi olika sitt att bedo-
ma FDG-PET/CT-bilderna. Férutom
standardmetoder provade vi en nyare
metod som kalls total-lesionir glykolys
(TLG). Denna metod verkar vara na-
got bittre dn standardmetoderna, och
vi foreslar darfor att man i framtida
studier utvirderar denna metod ytter-
ligare.

Inf6r beslut om botande behandling
av urinbldsecancer vill man insamla sa
mycket information som mojligt om
tumoren, for att kunna avpassa be-
handlingen ritt. Man vill undvika att
ge krivande och farlig behandling till
en tumor som inte pa allvar hotar liv
och hilsa, och man vill behandla max-
imalt om man uppfattar att tumoren ar
botbar, men farlig. For att kunna gora

en sadan bedéomning finns vedertagna
bedémningsgrunder som avgdr om
blasan behover opereras bort, om cell-
gift ska ges innan, eller om andra be-
handlingar 4r aktuella. Sedan lang tid
anvinds mikroskopisk undersokning
av tumormaterial for att bedéma gra-
den av djupvixt i blasviggen (T-stadi-
um), rontgen for att bedéma sannolik-
heten for spridning till lymfkortlar (N-
stadium) eller tecken till avvikande
mikroskopiskt vixtsitt (varianthistolo-
gier). Det har foreslagits nya bedom-
ningsgrunder, till exempel molekylira
subtyper. Dessa kategoriserar blascan-
cersjukdomen utifrin hur tumérens
arvsmassa dar forindrad, och i andra
cancerformer kan de hjilpa till att ange
prognos och att forutsidga vilka be-
handlingar som kan forvintas ge bist
respons. I det tredje delarbetet utvirde-
rade vi vilka faktorer som avgjorde ut-
fallet hos 519 patienter som opererats
med borttagande av urinblasan i S6dra
sjukvardsregionen. Vijimforde de tra-
ditionella bedémningsgrunderna med
de nyare molekylira subtyperna, bland
annat. Vi fann att de traditionella be-
domningsgrunderna, som graden av
djupvixt (T-stadium) ger bist informa-
tion om prognosen och att de moleky-
lira subtyperna i sin nuvarande form
inte kan anvindas for att forutsiga
chansen till 6verlevnad for dem som
genomgar cystektomi. Vi fann att in-
vixt av tumor i lymfkirlen (lymfovas-
kuldr infiltration - LVT) i bldstumoren
var en viktig sak att vara uppmirksam
pa vid den mikroskopiska undersok-
ningen av tumdorprovet, eftersom sa-
dan foérekomst 4r ett ddligt tecken och
indikerar forsimrade chanser att 6ver-
leva for patienten.

Avhandlingens slutsatser i korthet
blir darfor:

¢ Utredning med FDG-PET/CT-un-
dersokning infér operation av invasivt
vixande urinblisecancer kan ge ytter-
ligare information, som inte syns pa
vanlig datortomografi.

PETTER KOLLBERG, PH D, UROLOG, OVERLAKARE, UROLOGISKA

* Att anvinda FDG-PET/CT f{or att
utvirdera behandlingseffekt vid sa
kallad induktionskemoterapi Gverskat-
tar litt behandlingsresponsen, men ger
inda viktig information. Patienter med
god respons pa FDG-PET/CT har
bittre chans till 6verlevnad pa sikt jim-
fort med dem som inte uppvisar lika
uttalad respons.

* Graden av djupvixt (T-stadium) och
tumorinvixt i lymfkarl (LVI) anger pa-
tientens chanser till 6verlevnad efter
cystektomi, men nyare bedomnings-
grunder som molekylir subtyp gor det
inte.
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