
50   onkologi i sverige nr 6– 13

••• levercancer

Olika typer av tumörer kan behandlas lokalt med ra-
diologisk interventionell teknik. Via punktion av ar-
teria femoralis communis i ljumsken tar man sig 

med hjälp av ledare och kateter fram till det eller de kärl som 
försörjer tumören och infunderar eller emboliserar det be-
handlande preparatet direkt in i tumören (figur 1). Man kan 
därmed administrera högre doser än vad som är möjligt att 
ge vid systemisk behandling, eftersom de systemiska biverk-
ningarna blir mindre.

Det lämpar sig väl att behandla levertumörer transarte-
riellt eftersom frisk levervävnad till största delen försörjs från 
venae portae medan levertumörer har majoriteten av sin för-
sörjning från arteria hepatica1. Genom att administrera pre-
paratet via artären kan man således åstadkomma en hög kon-
centration i tumören utan att det får så mycket effekt på det 
tumörfria leverparenkymet. 

INDIKATIONER OCH PATIENTSELEKTION
Kirurgi, transplantation och ultraljudsledd radiofrekvensabla-
tion (RFA) är kurativt syftande medan de transarteriella be-
handlingarna är palliativa. I enstaka fall har behandlingen 
dock haft så god effekt att patienten blivit operabel och se-
dermera botad. Det förekommer också att man använder 
dessa metoder i väntan på transplantation.

För att patienten ska vara aktuell för transarteriell behand-
ling ska tumören eller tumörerna alltså vara irresektabla och 
större än tre centimeter (det vill säga inte lämpliga för RFA) 
eller patienten inoperabel av andra skäl. Alltför stor tumör-
börda (det vill säga alltför lite tumörfritt leverparenkym) el-
ler riktigt stora tumörer är inte heller lämpligt.

Dessutom ska det tumörfria leverparenkymet fungera till-
räckligt väl så att man inte riskerar att behandlingen leder 
till att patienten drabbas av leversvikt. För att tolerera be-
handlingen bör patientens allmäntillstånd också vara tillräck-
ligt gott. Patienter med Child-Pugh A och ECOG 1-2 har 
dokumenterat god behandlingseffekt2-8. 

Portatrombos brukar betraktas som en kontraindikation 
för transarteriell behandling även om det finns rapporter om 
att man behandlat patienter med portatrombos med både 
kemoembolisering9, 10 och radioembolisering11-14. Det är dock 
oklart om effekten är densamma15, 16.

TRANSARTERIELL EMBOLISERING
Det finns olika sätt att behandla levertumörer transarteriellt. 
Man kan embolisera med partiklar för att åstadkomma ische-
mi och därmed försöka kväva tumören. Den tekniken brukar 
benämnas bland embolization eller transarterial embolization 
(TAE).

För 30–40 år sedan började man addera ett cytostatikum 
och benämna behandlingen kemoembolisering eller transca-
theter arterial chemoembolization alternativt transarterial chemo-
embolization (TACE). Begreppet TACE används ofta även om 
inga partiklar eller annat emboliseringsmaterial används. I 
dessa fall förekommer också begreppet transarterial chemo-
infusion (TAI). Exakt vilken variant av kemoembolisering 
(eller infusion) som avses med begreppen varierar dessvärre i 
litteraturen, vilket gör det svårt att jämföra behandlingsre-
sultat mellan olika studier.

De senaste 5–10 åren har man börjat embolisera med ra-
dioaktiva mikrosfärer (Yttrium-90) vilket benämns radioem-
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”Både TACE och SIRT 
kan användas i kombina-
tion med olika systemiska 
cytostatikaregimer eller 
RFA.”
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bolisering eller selective internal radiation therapy (SIRT), ibland 
transarterial radioembolization (TARE).

Bland embolization (TAE)  Att endast embolisera artären 
för att stänga av blodförsörjningen kan ha viss effekt på tu-
mören men har inte säkert visat någon överlevnadsvinst4. Det 
har också påpekats att hypoxi stimulerar till angiogenes vilket 

talar emot att det skulle vara effektivt att sträva efter att en-
bart skapa ischemi17. 

Kemoembolisering (TACE)  Transarteriell infusion eller 
embolisering av cytostatika (TACE) har använts för behand-
ling av hepatocellulär cancer (HCC) i flera decennier och lo-
kala traditioner har utvecklats så att den exakta tekniken, som 
behandlingsfrekvens, cytostatikados, hur selektivt cytostatika 
administreras, förekomsten av avslutande embolisering och i 
så fall val av emboliseringsmaterial, skiljer sig mer eller min-
dre från sjukhus till sjukhus. Detta gör det svårt att jämföra 
behandlingsresultaten, men oavsett variationerna har behand-
lingen god effekt och medför ökad överlevnad, åtminstone hos 
HCC-patienter med leverfunktion motsvarande Child-Pugh 
A och gott allmäntillstånd2-8. 

Patienter med inoperabla HCC som inte lämpar sig för 
RFA bör erbjudas TACE-behandling enligt Nationellt vård-
program för levercellscancer 2012.

Figur 1. Principen för transarteriell onkologisk leverbehandling. Via 
punktion av arteria femoralis communis i ljumsken tar man sig med 
hjälp av ledare och kateter fram till det eller de kärl som försörjer tu-
mören och infunderar eller emboliserar det behandlande preparatet 
direkt in i tumören.

TRANSARTERIELL ONKOLOGISK LEVERBEHANDLING ANGIOGRAFI AV TRUNCUS COELIACUS

Figur 2. Angiografi av truncus coeliacus med markering av arteria he-
patica dextra som man planerar att behandla (heldraget rött) och de 
kärl där man eventuellt kan riskera spill (röda prickar), det vill säga arte-
ria hepatica sinistra och arteria gastroduodenale. Vid behandling pla-
ceras kateterspetsen i detta fall vid den heldragna röda markeringens 
början.
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Teknik
Selektiv angiografi utförs i arteria mesenterica superior och 
truncus coeliakus för kartläggning av kärlanatomin, varefter 
det aktuella kärlet katetriseras (figur 2). 

Kateterspetsen placeras antingen superselektivt (i den eller 
de artärgrenar som försörjer tumören) eller mer centralt (i hö-
ger eller vänster leverartär beroende på i vilken lob tumören 
sitter). 

Teorin bakom att administrera drogen superselektivt är att 
spara så mycket frisk levervävnad som möjligt, medan teorin 
bakom att administrera den mer centralt är att man även upp-
når effekt på satellittumörer som är så små att de inte upp-
täckts vid föregående diagnostik. Det finns inga studier som 
jämför metoderna, men god antitumoral effekt uppnås med 
båda5, 18. 

Man kontrollerar också att venae portae är öppetstående, 
antingen med ultraljud innan patienten steriltvättats eller 
också med indirekt portografi med förlängd bildtagningsserie. 
Angiografin kan också påvisa arteriovenösa shuntar vilka ut-
gör kontraindikation mot transarteriell behandling.

Det finns två olika sätt att leverera cytostatika till tumö-
ren/tumörerna. Den konventionella metoden är i en emulsion 
med lipiodol (joderad vallmofröolja) som tas upp och retineras 
i HCC19. Vanligen används doxorubicin, men även cisplatin 
och epirubicin förekommer. Behandlingsfrekvens och cytos-
tatikados varierar och det är inte fastställt huruvida det finns 
någon dos som är optimal20-23. Vissa avslutar cytostatikainfu-
sionen med att embolisera artärgrenen men det är oklart om 
det påverkar tumörrespons och överlevnad24, 25. 

Sedan några år finns en ny administrationsform där 
doxorubicin är bundet till mikrosfärer (doxorubicin eluting 
beads, DEB-TACE) i stället för att ingå i en emulsion med 
lipiodol. Behandling med denna metod ger samma överlevnad 
som konventionell TACE18. Metoden har fördelen av att vara 
mer standardiserad26 och i en studie såg man bättre tumör-
respons och färre och mildare biverkningar men bara hos pa-
tienter med avancerad sjukdom (det vill säga Child-Pugh B, 
ECOG 1, recidiv och/eller bilobär sjukdom).

Vilken av administrationssätten som används varierar över 
världen. Under 2012 var det lika många som använde kon-
ventionell TACE som DEB-TACE i Tyskland27, medan 32 pro-
cent använde konventionell TACE och 52 procent DEB-TACE 
i Italien28. 

TACE-behandlingen sker under genomlysningskontroll 
tills full dos administrerats eller till stas. Det är viktigt att 
avsluta behandlingen före ett eventuellt backflöde för att und-
vika att cytostatika spiller ut i icke avsedda kärl. 

Bieffekter
Det är relativt vanligt att patienten redan under pågående 
behandling får postemboliseringssyndrom med smärtor och 
ibland illamående vilket vanligtvis svarar bra på intravenöst 
morfin och primperan. Postemboliseringssyndromet fortsätter 
ofta med smärta, illamående och feber i varierande grad under 
några dagar. Av de patienter som genomgick TACE/TAI i 
Uppsala mellan 1998 och 2008 var det dock 27 procent som 
inte fick några biverkningar alls29. 

När man upprepar behandlingen ser man efter några be-
handlingar ofta effekter av arterit i de behandlade kärlen så 
att allt färre av de ursprungliga tumörförsörjande kärlgre-
narna står öppna. I stället kan nya kärlgrenar ha arbetats upp. 
Behandlingen kan dock upprepas så länge preparatet kan nå 
tumören.

ANDRA KEMOEMBOLISERINGAR
Det finns även andra typer av kemoemboliseringar som inte 
är lika vanligt förekommande. Beads laddade med irinotekan 
används till exempel mot levermetastaser från kolorektalcan-
cer. En nyligen utvecklad metod kallas percutaneous hepatic 
perfusion (PHP) där man isolerar leverblodflödet, perfunderar 
levern med mycket höga cytostatikadoser och därefter renar 
blodet innan man låter det återgå till systemcirkulationen(30).

Radioembolisering (SIRT)  Embolisering med radioaktiva 
yttrium-90-mikrosfärer (SIRT), är en teknik som utvecklats 
relativt nyligen och kan användas på såväl primära levertu-
mörer som metastaser. Studier visar varierande medianöver-
levnad för behandlade patienter på upp till 30 månader för 
patienter med HCC eller levermetastaser från kolorektal can-
cer eller bröstcancer och upp till 70 månader för patienter med 
metastaser från neuroendokrina tumörer31. Det finns även rap-
porter om lyckad SIRT-behandling av cholangiocarcinom32 
och metastaser från ockulärt melanom33.

Den första behandlingen i Sverige utfördes 2006 och hit-
tills har drygt 100 behandlingar utförts i Uppsala, Lund och 
Göteborg, de flesta på levermetastaser från neuroendokrina 
tumörer. 

Det finns två typer av mikrosfärer på marknaden; glasmi-
krosfärer och resinmikrosfärer. En metaanalys av de veten-
skapliga artiklar som publicerades mellan 1986 och 2009 vi-
sade bättre respons på HCC vid behandling med resinmi-
krosfärer34.

 
Teknik
SIRT kräver mer logistik än TACE. Först utförs en diagnos-
tisk undersökning som inleds på samma sätt som vid TACE. 
Vid SIRT placeras kateterspetsen centralt i leverartären. Van-
ligen behandlas en leverlob i taget, men man kan behandla 
hela levern. Vid den diagnostiska undersökningen tar man 
ställning till hur nära andra kärlavgångar det önskade embo-
liseringsstället ligger. Om det föreligger risk för spill över i 
till exempel arteria gastroduodenale så emboliseras detta kärl 

”Utvecklingen av SIRT har 
inneburit nya framsteg och 
möjligheter som ännu inte 
är fullt utforskade.”
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permanent med metallcoils för att inte riskera strålskador (i 
det här fallet i ulcus). Därefter infunderas radioaktivt märkt 
teknetium (99m-Tc-MAA, utan terapeutisk strålningseffekt) 
som tillhandahålls från närvarande nukleärmedicinsk perso-
nal. 

Inom 30 minuter från infusionen ska patienten sedan ge-
nomgå en gammakameraundersökning (SPECT) där man be-
dömer fördelningen av preparatet och hur stor del som shun-
tas till lungan. Om denna undersökning visar gott upptag av 
preparatet i tumörerna och inga stora shuntar ses bedöms 
patienten som lämplig för behandling. Dosen räknas då ut av 
nukleärmedicinare utifrån bland annat tumörbörda och le-
verstorlek och yttrium-90-mikrosfärerna beställs (från leve-
rantören i Australien).

Cirka två veckor senare, när den patientspecifika dosen 
mikrosfärer levererats, kommer patienten tillbaka till inter-

Yttrium-90-mikrosfärer slammas upp i sterilt vatten i denna behållare 
och infunderas sedan transarteriellt.
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ventionslabbet för behandling. Kateterspetsen placeras då på 
samma plats som vid det diagnostiska ingreppet. De radio-
aktiva yttrium-90-mikrosfärerna tillhandahålls från närva-
rande nukleärmedicinsk personal. Sfärerna förvaras i en be-
hållare i en plexiglaslåda och slammas upp i sterilt vatten som 
långsamt och stötvis infunderas. 

Blandningen får inte komma i kontakt med kontrastmedel 
eller natriumklorid och är inte röntgentät. Därför kontrollerar 
man flera gånger under proceduren med kontrastmedel att 
det fortfarande finns flöde in i tumören/tumörerna varefter 
katetern spolas med sterilt vatten innan man kan fortsätta 
infusionen. När full dos administrerats genomförs åter en 
SPECT för att verifiera fördelningen och lungshunten av mik-
rosfärerna/strålningen. 

Bieffekter
Det brukar anges att postemboliseringssyndrom inte före-
kommer i samma utsträckning vid SIRT som vid TACE på 
grund av att mikrosfärerna är så små att de inte förorsakar 
någon ischemi(31). Det förekommer dock att patienten upp-
lever smärtor och ibland illamående under behandlingen. Pa-
tienter med neuroendokrina hormonproducerande tumörer 
kan också uppleva flush på grund av hastigt tumörcellssön-
derfall31 och behöva behandlas med sandostatin.

Risken för levertoxicitet vid SIRT bedöms generellt som 
låg31, 35, men ökar med ökande bilirubinvärde36 och med ökan-
de stråldos37. En fruktad men ovanlig komplikation är radio-
embolization induced liverdisease (REILD).

KOMBINATIONSBEHANDLINGAR
Både TACE och SIRT kan användas i kombination med olika 
systemiska cytostatikaregimer eller RFA. Båda metoderna an-
vänds också ibland för downstaging inför resektionskirurgi 
och levertransplantation eller RFA38-41. Det är ännu oklart om 
överlevnaden påverkas39-41, men flera stora studier pågår för att 
utvärdera effekten av olika kombinationsbehandlingar (till 
exempel FOXFIRE, SIRFLOX, SOARMIC).

Tidigare behandling med preparat som påverkar mikro-
vaskulaturen (till exempel avastin) kan försvåra eller omöjlig-
göra transarteriella behandlingar. Därför diskuteras behand-
lingsregimer där till exempel SIRT utförs före sådan behand-
ling, men det finns ännu inget vetenskapligt stöd för detta.
EN STÄNDIG UTVECKLING
Inom interventionell radiologi sker en ständig utveckling ba-
serad på såväl tekniska förbättringar som medicinska innova-
tioner. Gamla beprövade metoder som TACE kan varieras och 
utvecklas men även bana väg för nya metoder som till exem-
pel PHP. Beads skulle teoretiskt sett kunna laddas med vilket 
preparat som helst men det gäller att de släpper ifrån sig pre-
paratet på rätt ställe och att sjukdomen är känslig för prepa-
ratet. 

Utvecklingen av SIRT har inneburit nya framsteg och möj-
ligheter som ännu inte är fullt utforskade. Genom denna ut-
veckling och de oändliga kombinationsmöjligheter som dessa 
palliativa – och potentiellt kurativa – behandlingsmetoder 
erbjuder kan man i allt större utsträckning skräddarsy be-
handlingar efter individuella behov. 
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