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Partikkelterapi brukes som samlebetegnelse for straleterapi med tyngre partikler.
Dagens ordinare stralebehandling i Norge er i hovedsak behandling med fotoner
(hayenergetisk rentgenstraling). Den vanligste partikkelen brukt i partikkelterapi er
protonet, og av rundt 175 000 behandlede pasienter p verdensbasis ved utgangen av
2016 var 150 000 av disse behandlet med protonterapi (1). Den andre partikkelen som
benyttes i dag er karbonionet, og drayt 20 000 pasienter har fitt karbonionterapi pa
verdensbasis.

Selv om partikler i begrenset grad har veert benyttet i behandlingsgyemed siden 1950-
arene, er det forst de siste 20 arene at det virkelig har blitt en del av det reelle
kreftbehandlingstilbudet. Antallet behandlede pasienter er nzr tidoblet i lopet av
denne perioden. Hovedfordelen med protoner og karbonioner i strdlebehandling,
sammenlignet med fotoner, er at de fysiske egenskapene til partiklene tillater en bedre
fordeling av stralingen for de fleste kreftsvulster, slik at den gjor skade pé kreftsvulsten
og i mindre grad pa normalvevet. Dette medferer ikke ngdvendigyvis at flere pasienter
blir friske, men at bivirkningene av stralebehandling (senskadene) blir mindre uttalte
enn ved dagens ordinare fotonbehandling. Dette farer til vesentlig bedret livskvalitet
for pasienter som lever mange ar etter kreftbehandling. En del bivirkninger kan oppsta
opptil 15—20 ar etter at stralebehandling er gitt, og dermed er det unge pasienter,
pasienter med lang forventet levetid samt pasientgrupper med store strélerelaterte
bivirkninger som kan ha sterst nytte av protonbehandling.

Etablering av protonterapi i Norge

I forbindelse med Statsbudsjettet 2018 kom den endelige beslutningen om 4 etablere
protonterapi som behandlingstilbud for norske pasienter, med bygging av protonsentre
i Oslo og Bergen. Partikkelterapi har veert utredet som behandlingsform i Norge siden
2009 ramme 1) ((2—5). I lopet av denne tiden ble Skandionkliniken i Uppsala, som
eneste senter i Sverige, tatt i klinisk bruk i 2015, mens Danmark bygger et nasjonalt
senter i Aarhus som apner hgsten 2018. Senteret i Oslo skal bygges pa
Radiumhospitalet, der det skal utfylle behandlingstilbudet og gjare sykehuset til et
komplett kreftsenter. Det far tilnaermet identisk behandlingskapasitet som senteret i
Danmark, det vil si rundt 850 pasienter arlig nar alle tre behandlingsrom er tatt i full
bruk, og vil ha et dedikert forskningsrom i tillegg. Senteret i Bergen er planlagt med ett
behandlingsrom og ett forskningsrom.

Ramme 1 Utredning av partikkelterapi som behandlingsform i Norge

2010: Rapport fra Helsedirektoratet konkluderte med at Norge burde inngé et
forpliktende samarbeid om protonterapi med den vedtatte Skandionkliniken i Uppsala,
Sverige.

2013: Nasjonal arbeidsgruppe, pa oppdrag fra Helse- og omsorgsdepartementet,
konkluderte med at Norge burde bygge et partikkelterapisenter med bade protoner og
karbonioner.

2014: Idéfase for etablering av regionale protonsentre lokalisert i Oslo, Bergen,
Trondheim og Tromse. Tre alternativer ble vurdert: Dagens praksis (ingen sentre),
gradvis oppbygging av regionale protonanlegg eller etablering av protonanlegg i alle
helseregioner innen 2022.

2016: Konseptfaseplanlegging for & beslutte endelig konseptvalg og innfasing av
protonanlegg i Norge. Anbefalingen i konseptrapporten var utbygging av to sentre i
Norge (Oslo og Bergen). Dimensjoneringen skulle gjores ut fra relativ
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befolkningsfordeling og estimert behov. P4 lengre sikt utbygging ogsa i Trondheim og
Tromsg for & sikre best tilgang pa protonbehandling i alle regioner.

2017: Preforprosjektfase med bakgrunn i beslutning om & etablere protonterapi i Oslo
og/eller Bergen.

Nytten av protonterapi

Gjennom arene med utredninger i Norge har det veert diskutert mye rundt hvor stort
behov det er for protonterapi samt rundt de etiske aspektene ved behandlingen (6—9).

Den rddende oppfatningen ut fra den kunnskapen vi har n4, er at de fleste barn som
skal ha strélebehandling med kurativ intensjon, ber fa protonterapi (6). Man vet at
redusert stralebelastning av normalt vev gir mindre risiko for senskader og
sekundarcancer, og det er dermed overveiende sannsynlig at protonterapi er spesielt
fordelaktig for barn (8). Det er imidlertid ikke gjort noen randomiserte studier pé barn,
da dette anses som etisk problematisk.

For voksne er bildet mer komplisert. Generelt bar unge voksne med svulster i eller neer
sentralnervesystemet prioriteres av samme grunner som barn. Kordomer,
kondrosarkomer og okulere svulster som trenger ekstern stralebehandling, regnes som
relativt etablerte indikasjoner for partikkelterapi (9, 10). For bihulekreft er det gjort en
rekke studier der man har sammenlignet pasientkohorter som har fatt partikkel- og
fotonterapi. Disse studiene har blitt inkludert i en metaanalyse som konkluderer med
at partikkelterapi er fordelaktig for denne diagnosen (11).

Det er blitt anslatt at ovennevnte etablerte indikasjoner utgjor ca. 15 % av totalandelen
partikkelterapipasienter (12). For de gvrige 85 % er indikasjonene mer usikre. Denne
gruppen omfatter diagnoser som lungekreft, brystkreft, prostatakreft, gastrointestinal
kreft, gynekologisk kreft og hode-/halskreft.

Manglende randomiserte studier

Til tross for at partikkelterapi har vert i klinisk bruk siden 1950-arene, finnes det lite
resultater fra randomiserte studier (13). Det har i en arrekke blitt forsekt gjennomfert
slike studier der protonterapi benyttes, men resultatene har uteblitt, sannsynligvis
fordi det har vist seg vanskelig 4 rekruttere nok pasienter (14). Det kan vere flere
grunner til dette. Behandlingsplanene (doseplanene) for partikkelterapi medferer som
oftest lavere straledoser til normalt vev og en mer skreddersydd dosefordeling til tumor
enn det som lar seg gjore med fotoner. Dermed kan det vere vanskelig & overbevise
pasientene om at det er en reell usikkerhet knyttet til valget mellom partikkel- og
fotonterapi. En annen betraktning er at flesteparten av protonterapisentrene har veert i
USA, der forsikringsselskapene ikke dekker behandling i studier.

Et interessant spagrsmal er om man i det hele tatt hadde vart opptatt av 4 méle den
Kkliniske forskjellen mellom partikkel- og fotonterapi med randomiserte studier hvis de
to modalitetene hadde hatt samme pris. Partikkelterapi er imidlertid omtrent tre
ganger dyrere (13), slik at det ettersperres randomiserte studier som viser klinisk
gevinst. Med arene vil resultater fra slike studier til slutt komme (13). Det kan nevnes
at problematikken ikke er ny i fagfeltet straleterapi. Det har over mange ar blitt
introdusert ny teknologi (f.eks. linearakseleratorer, stralebehandling basert pa CT-
bilder, intensitetsmodulert straleterapi (IMRT), volumetrisk modulert buebehandling
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(VMAT) og stereotaktisk strdlebehandling), nermest uten at randomiserte studier er
lagt til grunn. Ut fra retrospektive sammenligninger av behandlingsresultater vet vi
likevel at dette har gitt bedre behandling (15).

Modellbasert utvelgelse

Uten klare resultater fra randomiserte studier er sdkalt modellbasert utvelgelse en
alternativ strategi (16). Nar bade proton- og fotonbehandlingsplaner (doseplaner) lages
for pasienter utenfor standardindikasjonsgruppen, viser det seg at for en del av disse
pasientene er fotonplanen tilneermet like bra som protonplanen. Det er utviklet
matematiske modeller som kan hjelpe til med a avgjere hvilken plan som er best. Dette
gjelder spesielt for & forutsi risikoen for bivirkninger (Normal Tissue Complication
Probability, NTCP). En nederlandsk studie pa oropharynxcancer viste for eksempel at
halvparten av pasientene ville blitt valgt ut til protonterapi hvis malet var & redusere
forekomsten av svelgvansker (grad 2) som bivirkning av strélebehandling (17). Dermed
kan NTCP-modeller brukes som et verktgy ved pasientutvelgelse. Pasienter som far
proton- og fotonterapi bgr bli fulgt opp for 4 méle faktisk bivirkningsfrekvens. Dette
kan tilbakefores til NTCP-modellene slik at disse stadig forbedres og pasientutvelgelsen
blir riktigere.

Innfgring av protonterapi i Norge

Etter mange ir med planlegging star fagmiljeet na overfor en konkret innfering og
etablering av protonterapi i Norge i 2023. Det er en forutsetning at innferingen av
denne behandlingsmodaliteten er en del av det internasjonale arbeidet med a gke
kunnskap om protonterapi. Tilbudet skal gi likeverdig tilgang over hele landet, og det
mé serges for lik tilgang til forskningsfasilitetene som folger med. Dette er en gledelig
utvidelse av behandlingstilbudet for norske kreftpasienter.
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