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Uttalt tretthet og slitenhet er vanlig bade under og etter
avsluttet kreftbehandling. Mellom 15-35 % av voksne
kreftoverlevere har kronisk tretthet. Kronisk tretthet hos
kreftoverlevere pavirker sosial yteevne, funksjonsniva og
arbeidsevne pa en negativ mate, og kan medfgre betydelig
redusert livskvalitet.

Uttalt tretthet, utmattelse og slitenhet (fatigue) er et av de vanligste
symptomene ved onkologisk behandling (1—3). Hos de fleste vil denne
trettheten gradvis forsvinne etter avsluttet behandling, men ikke alle opplever
bedring. Opptil 35 % av alle som har gjennomgatt kurativ kreftbehandling, og
som er uten kjent kreftsykdom, vil oppleve vedvarende tretthet etter avsluttet
behandling (3, 4). Andre kreftoverlevere kan oppleve en kort periode etter
avsluttet behandling uten symptomet for deretter & oppleve redusert energi.

Kronisk tretthet er definert ved at plager som energilashet og/eller svekket
hukommelse og konsentrasjonsevne varer i seks maneder eller mer (5). For de
fleste affiserte vil kronisk tretthet negativt pavirke daglig funksjon og
arbeidsevne, og kan medfore betydelig redusert livskvalitet (3).

Kreftrelatert tretthet er ingen diagnose i ICD 10, og det finnes ikke etablerte
kriterier som bidrar til 4 klassifisere kreftrelatert tretthet som en egen
sykdomstilstand. Kreftrelatert tretthet kan defineres som en subjektiv
opplevelse av tretthet, svakhet eller energiloshet (6) eller som en utmattende,
vedvarende subjektiv opplevelse av fysisk, emosjonell og/eller kognitiv tretthet,
som ikke er proporsjonal med aktivitetsniva (7, 8). Selv om utmattelse er et
kardinalsymptom ogséa ved myalgisk encefalopati (ME), er ME definert ved
forekomst av tilleggssymptomer, for eksempel muskel- og leddsmerter,
gastrointestinale plager og/eller emme lymfeknuter (9). «Chemobrain»
(chemotherapy-related cognitive dysfunction) brukes som oftest for & beskrive
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kjemoterapi-indusert kognitiv dysfunksjon. Symptomene pa dette kan
overlappe med mental tretthet, men om det er to ulike tilstander eller uttrykk
for det samme, vet man ikke.

Denne artikkelen omhandler kronisk tretthet hos kreftoverlevere behandlet for
kreft i voksen alder (> 18 ar). Malet med artikkelen er & informere
helsepersonell som mater voksne kreftoverlevere, om forekomsten av kronisk
tretthet, assosierte faktorer, utredning og mulige tiltak.

Metode

Artikkelen er basert pa internasjonale retningslinjer for evaluering av kronisk
tretthet hos voksne kreftoverlevere (7, 8, 10), et subjektivt utvalg av aktuell
litteratur, egen klinisk erfaring og egen forskning.

Maling og forekomst

Ulike sporreskjemaer har veert benyttet for a kartlegge forekomsten av tretthet
etter kreftbehandling (11). Dette vanskeliggjor sammenligning av resultater fra
forskjellige studier. Med skjemaet Fatigue Questionnaire (FQ) maler man
graden av fysisk og mental tretthet i tillegg til plagenes varighet (5). Dette
sporreskjemaet er derfor anbefalt for flerdimensjonal kartlegging av kronisk
tretthet blant kreftoverlevere (11).

Skjemaet ble ogsa benyttet da forekomsten av kronisk tretthet i den generelle
norske befolkningen ble undersgkt i 1990-arene. Forekomsten av kronisk
tretthet var da 13 % blant kvinner og 10 % blant menn og lett skende med
gkende alder (12). Det er ikke avklart hvor sensitivt sperreskjemaet Fatigue
Questionnaire er for endring over tid. I studier hvor man gnsker & méle dette,
kan man derfor vurdere andre instrumenter. I klinisk praksis kan en enklere
numerisk skala fra o (ikke tretthet) til 10 (verst tenkelig tretthet) bidra til &
kartlegge alvorlighetsgrad av symptomet og synliggjore endring (7).

Kronisk tretthet er en av de hyppigste seneffektene hos voksne kreftoverlevere.
Norske studier har vist at 25—35 % av langtidsoverlevere etter brystkreft,
lymfom og livmorhalskreft er plaget med kronisk tretthet (4), (13—-15), 0og 26 %
og 13 % av ikke-hormonbehandlede menn rapporterte kronisk tretthet to ar
etter henholdsvis radikal stralebehandling og radikal prostatektomi for
prostatakreft (16). Blant norske overlevere etter testikkelkreft ble det nylig vist
at forekomsten av kronisk tretthet gkte fra 15 % 12 ar etter behandling til 27 %
syv ar senere (17).

Tretthet er et hyppig problem ogsa blant andre grupper av kreftoverlevere, for
eksempel rapporteres forekomster over 40 % blant overlevere etter kolorektal
kreft og lungekreft (18—20). Forekomsten av kronisk tretthet i disse gruppene
er imidlertid ukjent da varigheten av plagene ikke ble mélt. Selv om kronisk
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tretthet er undersgkt hos andre grupper kreftoverlevere, gjor fa studier med
varierende metodikk at forekomsten av kronisk tretthet hos disse forelapig ma
anses som usikker.

Assosierte faktorer

Data har tidligere ikke entydig vist sikker ssmmenheng mellom utviklingen av
kronisk tretthet og type eller intensitet av krefthandling (21—23). Nylig ble det
imidlertid i en metaanalyse vist at risikoen for alvorlige tretthetsplager hos
brystkreftoverlevere gkte etter kombinasjonsbehandling med kirurgi, kjemo- og
straleterapi, sammenlignet med kirurgi eller kirurgi og straleterapi alene (24).
Stralebehandling har ogsa vaert diskutert som en mulig etiologisk faktor for
utviklingen av kronisk tretthet ved prostatakreft (16).

Det er bred enighet om at kronisk tretthet blant kreftoverlevere ikke er forklart
av sykdoms- og behandlingsrelaterte faktorer alene, men at kronisk tretthet er
et multifaktorielt fenomen som péavirkes av somatiske, demografiske og
psykososiale faktorer (3). Ogsa i den generelle norske befolkningen var
sosiodemografiske og helserelaterte faktorer assosiert med kronisk tretthet
(12). A bo alene, ha lav inntekt eller oppleve psykisk ubehag som uro,
bekymring, pessimisme og nedsatt stemningsleie/depresjon er assosiert med
kronisk tretthet hos kreftoverlevere (3, 15).

Bidragende faktorer kan ogsa veere komorbide tilstander, eller andre
seneffekter og symptomer, slik som kardiovaskuleaer sykdom, lungesykdom,
overvekt, sgvnforstyrrelser, hormonforandringer, perifere nevropatier og
vedvarende smerteplager (3, 13, 14, 16, 17).

Vedlikeholdende faktorer har fatt mer oppmerksomhet i de senere arene,
spesielt fysisk inaktivitet og katastrofetanker (3). Flere biologiske mekanismer
har veaert studert som mulige bakenforliggende arsaksfaktorer. Disse har
inkludert endringer i hypothalamus-hypofyse-binyre-aksen, blant annet med
dysregulering av glukokortikoidproduksjon og/eller av glukokortikoidreseptor,
og endret ATP- og muskelmetabolisme. Av de biologiske mekanismene har det
de siste arene veert storst sgkelys pa inflammasjon som &rsak til kroniske
tretthetsplager med dysregulering av cytokiner og spesielt proinflammatoriske
cytokiner, uten at funnene kan anses som konklusive (3).
Inflammasjonshypotesen stottes av relativt konsistente funn om sammenheng
mellom blant annet feber, vekttap og nattesvette (B-symptomer) og kronisk
tretthet hos lymfomoverlevere. En mulig forklaring pa stralebehandling som en
etiologisk faktor for utvikling av kronisk tretthet hos overlevere etter
prostatakreft kan vere at slik behandling, i sterre grad enn kirurgi, kan
indusere langvarige inflammasjonsprosesser (16).

Utredning og vurdering
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Det er svak evidens for hva som er optimal utredning av enkeltindivider med
kronisk tretthet etter kreftbehandling (7). Vurderingen ma derfor baseres pa
klinisk skjonn og eventuell tilstedevarelse av risikofaktorer og faktorer som
kan bidra til & opprettholde og/eller forsterke symptomene hos hver enkelt.
Mulig tilbakefall av kreftsykdommen ber alltid vurderes, spesielt hvis en
pasient som folte seg bra, utvikler tretthet.

Basert pa internasjonale retningslinjer og Helsedirektoratets anbefalinger i
publikasjonen Seneffekter etter kreft beskrives i egen ramme forhold som kan
veere nyttig & vurdere i motet med kreftoverlevere som plages av dette
symptomet (ramme 1).

Ramime 1 Forslag til utredning av kronisk tretthet hos voksne
kreftoverlevere. Oversikten er basert pa internasjonale
retningslinjer og Helsedirektoratets anbefalinger (7, 8, 25)

Mailing av nivaet av tretthet (Fatigue Questionnaire eller tilsvarende
sporreskjemaer)

Generell tretthetsanamnese: debut, menster, varighet, endring over tid,
faktorer som forverrer/bedrer plagene, aktivitetsmgnster gjennom dagen og
uken

Andre faktorer
« psykologiske faktorer, spesielt hayt bekymringsniva og katastrofetanker
« sgvn, smerter, medikamenter, misbruk av alkohol eller narkotiske
stoffer
« somatisk komorbiditet
« kreftbehandling kan disponere for komorbiditet, for eksempel
kardiomyopati etter hjertetoksisk kjemoterapi eller lavt stoffskifte etter
stralebehandling mot hals

Generell klinisk undersgkelse bar gjennomferes for & kunne oppdage somatisk
sykdom som bakenforliggende arsak. Tilbakefall av kreftsykdommen bar
vurderes hvis en pasient som var i god form, utvikler tretthet
Supplerende undersgkelser vurderes individuelt
« Aktuelle blodprever er hematologisk status, hormonprever (inkludert
thyreoideastatus), elektrolytter, lever/gallestatus
« Bildediagnostikk gjares pa klinisk mistanke om somatisk sykdom
« Henvisning til andre medisinske spesialister baseres pa funn og klinisk
vurdering. Det kan vere aktuelt med henvisning til
o kardiolog etter gjennomgétt kardiotoksisk behandling
o nevropsykolog ved hukommelses- og/eller
konsentrasjonsproblemer, spesielt hos yngre
o psykolog/psykiater ved mistanke om psykisk lidelse
o smerteteam
o endokrinologisk vurdering
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Tiltak

Tilnaerming og radgivning til en som sliter med kronisk tretthet etter
kreftbehandling, ma baseres pa skjenn og tilpasses individuelt. Dersom det ved
utredningen pavises behandlingstrengende somatiske eller psykiske tilstander,
ma disse behandles. Det finnes ellers ingen spesifikk behandling for kronisk
tretthet, men flere tiltak som kan avhjelpe plagene (26).

Generelt anbefaler man at pasienten far oppdatert informasjon om hva kronisk
tretthet er og om bidragende og avhjelpende faktorer. Radgiving om
aktivitetsmenster er ofte nyttig fordi mange overforbruker krefter pa gode
dager for sa & bli utslétt i flere pafelgende dager, noe som kan fore til nedsatt
eller i verste fall avtagende fysisk aktivitet over tid. Rad om
energigkonomisering, med tilpasning av aktivitet i forhold til opplevd
energiniva, vil ogsa kunne hjelpe mange til 4 unnga svingninger og om mulig
bidra til gradvis oppbygging av fysisk kapasitet. For alle affiserte er det gunstig
a ha en regelmessig dognrytme og ikke sove pa dagtid (7, 8).

@vrige tiltak faller i tre hovedkategorier: fysisk aktivitet, kognitiv terapi og
stressreduserende terapier. En nylig publisert metaanalyse viste at trening og
psykologiske intervensjoner bedrer kronisk tretthet i omtrent like stor grad.
Effekten var like god bade ved anaerob og aerob trening, mens av de
psykologiske intervensjonene var kognitiv terapi mest effektivt. Alle tiltakene
hadde best effekt gitt i grupper (26).

Selv om kronisk tretthet kan vaere en dynamisk tilstand, foreligger ikke data
som konkret angir hvor mange som kan forventes & bli bra etter
trening/kognitiv terapi. Enkeltstudier har vist lovende resultater av yoga,
akupunktur og mindfulnessbaserte tilneerminger (7, 27). Forelopig kan
imidlertid ikke dette anbefales pa generelt grunnlag da studiene er f4 med et
begrenset antall inkluderte pasienter og lite data vedrerende effektvarighet.

Uten sikker dokumentasjon kan trekk ved sykehistorien og symptombildet
likevel peke mot hva som er den beste tilnermingen for det enkelte individet.
For en som er inaktiv, kan trening kombinert med radgiving vere et godt
forstevalg. Ved katastrofetanker og dysfunksjonelle tankemgnstre kan kognitiv
terapi vere et godt forstevalg, mens stressreduserende tiltak kan veere et godt
forstevalg hos dem med heyt bekymrings- og spenningsniva.

Et tiltak som er dokumentert effektivt, er regelmessig fysisk trening (28).
Hvilken intensitet og type fysisk aktivitet som har best effekt, er ikke avklart.
Imidlertid er var erfaring at det er viktig med et individualisert opplegg, med en
rolig start og deretter progresjon, noe som ogsa stattes av litteraturen sa langt.
Mange vil starte med for hgy intensitet med péafelgende treningsavbrudd eller i
verste fall forverring av plagene som resultat. For de fleste kreftoverlevere med
kronisk tretthet vil et treningsprogram med moderat intensitet, inkludert rask
gange, sykling og/eller svoamming, vere trygt (7). Har pasienten andre
seneffekter (kardiovaskuler affeksjon, polynevropati) eller komorbide
tilstander ma treningsopplegget tilpasses dette.

Kronisk tretthet hos voksne kreftoverlevere | Tidsskrift for Den norske legeforening



I ovennevnte metaanalyse beskriver man at trening kanskje er mest effektivt
under pagaende kreftbehandling, mens psykologiske intervensjoner, eventuelt
en kombinasjon av trening og psykologiske tiltak, kan synes best hos
kreftoverlevere (26).

Det finnes en rekke rehabiliteringstilbud til pasienter med kronisk tretthet. I
tillegg arrangeres mestringskurs for pasienter pa enkelte leerings- og
mestringssentre og Vardesentre (sentre for kreftrammede og parerende
etablert av Kreftforeningen og helseforetakene pa enkelte sykehus).
Psykostimulantia (metylfenidat og modafinil) har vart brukt enkelte steder i
utlandet, men tilbys ikke disse pasientene i Norge pa grunn av manglende
dokumentert effekt.

Alt helsepersonell som mgter kreftoverlevere, ber ha kunnskap om kronisk
tretthet og om tiltak som kan avhjelpe plagene. Selv om enkelte kreftoverlevere
kontrolleres hos kirurg eller onkolog, vil likevel fastlegene vaere dem som oftest
moter kreftoverlevere med kronisk tretthet. Fastlegen kan bidra med
informasjon om tilstand og tiltak, slik som energigkonomisering, fysisk
aktivitet og kognitiv terapi. Fastlegen vil ogsa ha kunnskap om komorbiditet og
risikofaktorer hos den enkelte pasient. Videre vil fastlegen veere sentral i
administrering av trygdeordninger slik at pasienten kan fa en arbeidssituasjon
som hun/han kan mestre. Det er derfor naturlig at utredning og oppfelging av
disse pasientene forst og fremst er fastlegens ansvar.
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