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Introduksjon
Siden forrige utgave av Europeisk kodeks mot kreft ble utarbeidet
[1], har antallet medlemsland i EU gkt. | 2004 kommer en dramatisk
utvidelse med ti nye land: Estland, Kypros, Latvia, Litauen, Malta,
Polen, Slovenia, Slovakia, Tsjekkia og Ungarn. | tillegg forventes det
at Bulgaria og Romania blir tatt opp i 2007, og at Tyrkia kommer
med pa et senere tidspunkt. Denne ekspansjonen gjgr at EU vil
romme et stgrre mangfold av mennesker og stgrre mangfold nar det
gjelder livsstil og sykdomsrisiko enn fgr. Kontrastene mellom
middelhavslandene, de nordiske land og landene i Sentral- og @st-
Europa er betydelige. Det har veert et viktig hensyn ved revisjonen av
denne kodeksen a ta hensyn til den spesifikke situasjonen i de nye
medlemsstatene.

| denne teksten er EU definert som de 15 navaerende medlems-
landene (Belgia, Danmark, Finland, Frankrike, Hellas, Irland, Italia,
Luxembourg, Nederland, Portugal, Spania, Sverige, Tyskland,
Storbritannia og @sterrike,) samt de ti landene som kommer med fra
2004 (Estland, Kypros, Latvia, Litauen, Malta, Polen, Slovakia,
Slovenia, Tsjekkia og Ungam).

Kreftbelastningen i EU-landene

Det er beregnet at det i EU i 2000 ble diagnostisert mer enn 1 892
000 tilfeller av alle krefttyper (med unntak av den hudkreft som ikke
er malignt melanom) (tabell 1). Forekomsten var omtrent likt fordelt
pa begge kjgnn, med en liten overvekt av menn (1 014 000 tilfeller)
over kvinner (878 000 tilfeller). Det er beregnet at det i & 2000 var
1156 000 dgdsfall i EU der kreft var den underliggende arsak, 651
000 blant menn og 504 000 blant kvinner (tabell 1).

Den vanligste form for kreft som ble diagnostisert i EU-omradet i
ar 2000, var tykktarms- og endetarmskreft, med et beregnet samlet
antall 258 000 nye tilfeller, 123 000 hos menn og 135 000 hos
kvinner (tabell 2). | alt forarsaket tykktarms- og endetarmskreft 138
000 dgdsfall i EU-omradet, 70 000 menn og 68 000 kvinner (tabell 2).

Det er beregnet at det i dr 2000 var 241 000 tilfeller av lunge-
kreft, de fleste diagnostisert hos menn (192 000) og feerre hos
kvinner (49 000) (tabell 3). Det regnes med at lungekreft samme ar
krevde 231 000 dgdsfall i EU, 183 000 blant menn og 49 000 blant
kvinner.

Det er beregnet at 95 500 tilfeller av kreft i magesekken ble diag-
nostisert i ar 2000, 57 000 blant menn og 38 000 blant kvinner
(tabell 4). Det beregnede antall dgdsfall var 78 000, 45 000 blant
menn og 32 500 blant kvinner (tabell 4).

Det er beregnet at det hos kvinner ble diagnostisert 244 500 nye
tilfeller av brystkreft i & 2000, med 91 000 dgdsfall (tabell 5). Blant
menn var det et beregnet samlet antall 157 000 diagnostiserte til-
feller av prostatakreft i EU-landene og et beregnet antall dgdsfall pa
66 500 som skyltes denne sykdommen (tabell 5).

Aldersjustert kreftrisiko gker hurtig med alder [2]. Det er i stgrrelses-
orden hundre ganger hgyere risiko for & utvikle kreft i 70-arene
sammenlignet med i 30-arene. Selv om antall tilfeller relatert til
alder skulle holde seg pa 1980-niva, ma vi regne med en stor gkning
i diagnostiserte krefttilfeller frem mot 2020, ganske enkelt som
folge av at befolkningens gjennomsnittsalder gker. Flere og flere
menn og kvinner lever stadig lenger. De store fgdselstallene etter
den andre verdenskrig, den f@rste generasjon i Vest-Europa som ngt
godt av moderne medisin uten & ha opplevd en storkrig, kommer na
opp i en alder da kreft er et stort problem. Dette vil ha en dramatisk
virkning pa antall tilfeller, spesielt for kreft i organer som f.eks. pro-
statakreft, der medianalderen ved diagnose na er ca 75 ari EU [3].

Tabell 1. Beregninger av antall krefttilfeller og dgdsfall fra alle krefttyper samlet for
menn og kvinner i Europa, 2000

Land Menn Kvinner
Tilfeller Dgdsfall Tilfeller Dgdsfall
EU @sterrike 16 161 10 105 15 495 9470
Belgia 26 468 6 697 21 480 12151
Danmark 11 364 8013 13277 7531
Finland 9841 5700 9986 4 958
Frankrike 149 004 92 541 108 132 59296
Tyskland 201 944 118 899 184 649 107 213
Hellas 21045 14782 15354 9171
Irland 6388 4 086 6102 3621
Italia 141738 91397 119 029 65 021
Luxembourg 962 605 853 471
Nederland 34119 21 425 31852 17 296
Portugal 19 611 11902 16 488 8706
Spania 84736 57 800 58 699 34 963
Sverige 20 653 11626 20 227 10 250
UK 123791 84722 123876 76 923
EU 867 825 550 300 745 499 427 041
E@S Island 496 252 471 257
Norge 9870 5672 9285 4 886
Sveits 15675 9822 13258 7479
E@S 26 041 15 746 23014 12622
EU + E@S EU + E@S 893866 566046 768513 439663
Medlemsland
fra 2004 Kypros 1135 775 862 488
Tsjekkia 23582 15 856 21572 12 465
Estland 2 482 1741 2422 1432
Ungarn 27 683 18 948 24 780 14 704
Latvia 3452 2796 3889 2482
Litauen 5 645 4300 5384 3265
Malta 626 426 617 328
Polen 68 165 47 101 61391 35163
Slovakia 9835 6775 8141 4 670
Slovenia 3910 2774 3683 2232
Medlemsland
fra 2004 146 515 101 492 132741 77 229
Venteliste-
land Bulgaria 14122 9 490 12213 6793
Romania 32817 22383 29 984 15977
Tyrkia 40 976 30 560 26 240 15 566
Venteliste 87915 62 433 68 437 38336
Andre Albania 3575 2192 2911 1371
Bosnia-Herzegovina 6 078 3745 5377 2 607
Kroatia 10201 7 499 8383 4720
Makedonia 2 449 1683 2039 1143
Jugoslavia 17 903 10 146 15742 7551
Balkan 40 206 25265 34 452 17 392
(st-Europa  Hviterussland 16 854 11 603 13256 7813
Moldova 5250 3465 5181 2639
Russiske
fgderasjon 240 809 170132 229 475 131573
Ukraina 83332 57797 77 655 42816
@st-Eeuropa 346 245 242997 325567 184841

Med unntak for hudkreft er beregningene for ar 2000.



Tabell 2. Beregninger av antall krefttilfeller og dgdsfall av tykktarms- og endetarm-

skreft, menn og kvinner i Europa i ar 2000.

Tabell 3. Beregninger av antall krefttilfeller og dadsfall av lungekreft, menn og kvinner

i Europa i 2000.

Land Menn Kvinner Land Menn Kvinner
Tilfeller Dgdsfall Tilfeller Dgdsfall Tilfeller Dgdsfall Tilfeller Dgdsfall
EU Psterrike 2568 1407 2197 1353 EU Psterrike 2 451 2 487 889 866
Belgia 3121 1589 3073 1719 Belgia 6256 5958 1055 968
Danmark 1674 1056 1647 1067 Danmark 1999 2182 1336 1349
Finland 969 491 1091 549 Finland 1443 1630 450 400
Frankrike 18313 8915 16 202 8221 Frankrike 22910 21652 3833 3802
Tyskland 30 359 14 929 30 454 17 342 Tyskland 33568 31294 9403 8478
Hellas 1728 880 1570 839 Hellas 5269 4 855 898 834
Irland 1049 546 807 459 Irland 941 922 538 515
Italia 17 841 8739 15 474 8034 Italia 29937 27 273 5689 5484
Luxembourg 122 64 129 70 Luxembourg 191 183 47 43
Nederland 4836 2254 4 463 2210 Nederland 7249 7 092 2207 1968
Portugal 3072 1461 2423 1211 Portugal 2474 2190 512 472
Spania 10502 5951 8 664 5001 Spania 16 821 15974 1552 1694
Sverige 2731 1234 2 468 1219 Sverige 1737 1896 1058 1176
Storbritannia 17 249 9341 15924 9047 Storbritannia 23708 24 433 13423 13231
EU 116 134 58 857 106 586 58 341 EU 156 954 150 021 42 890 41 280
E@S Island 54 23 43 28 E@S Island 58 54 47 45
Norge 1427 812 1502 841 Norge 1231 1135 649 524
Sveits 1787 1042 1713 907 Sveits 2698 2334 745 654
E@S 3268 1877 3258 1776 E@S 3987 3523 1441 1223
EU + E@S EU + E@S 119 402 60 734 109 844 60117 EU + E@S EU + E@S 160 941 153 544 44 331 42503
Medlemsland Medlemsland
fra 2004 Kypros 89 44 83 43 fra 2004 Kypros 283 257 49 44
Tsjekkia 4325 2477 3130 1955 Tsjekkia 4905 4651 1181 1088
Estland 250 147 299 185 Estland 606 560 138 126
Ungarn 4235 2420 3642 2314 Ungarn 6526 5943 2100 1887
Latvia 371 260 498 364 Latvia 880 849 161 167
Litauen 557 404 603 404 Litauen 1273 1247 213 208
Malta 73 46 73 40 Malta 117 120 17 15
Polen 6916 3883 6411 3994 Polen 17771 16 303 3948 3557
Slovakia 1578 885 1156 726 Slovakia 2100 1873 379 332
Slovenia 539 347 490 308 Slovenia 875 758 202 197
Medlemsland Medlemsland
fra 2004 18933 10913 16 385 10333 fra 2004 35336 32561 8388 7621
Venteliste Venteliste-
land Bulgaria 2116 1202 1633 996 land Bulgaria 2968 2692 619 560
Romania 3220 1792 2 669 1614 Romania 7 352 6 608 1510 1350
Tyrkia 2472 1599 1528 984 Tyrkia 10 418 95 968 1152 1056
Ventelisteland 7 808 4593 5830 3594 Ventelisteland 20738 105268 3281 2966
Andre Albania 436 238 314 169 Andre Albania 1035 710 183 126
Bosnia-Herzegovina 756 410 609 329 Bosnia-Herzegovina 1842 1238 366 247
Kroatia 1353 831 1038 615 Kroatia 2682 2283 532 430
Makedonia 216 137 172 110 Makedonia 563 473 111 89
Jugoslavia 2231 1158 1850 987 Jugoslavia 5842 3495 1156 732
Balkan 4992 2774 3983 2210 Balkan 11 964 8199 2348 1624
(st-Europa  Hviterussland 1708 1008 1855 1080 (st-Europa  Hviterussland 4214 3526 487 429
Moldova 656 350 576 334 Moldova 1027 918 214 191
Russland 25749 14162 29 587 18 012 Russland 60 455 55 040 10 477 9507
Ukraina 9821 5392 9491 5704 Ukraina 19336 17 537 3504 3162
@st-Europa 37 934 20912 41 509 25130 @st-Europa 85032 77 021 14 682 13 289

Kilde: Ferlay J, Bray F, Pisani P, Parkin DM. GLOBOCAN 2000: Cancer incidence, mortality
and prevalence worldwide, Version 1.0. IARC CancerBases No. 5. Lyon, Frankrike:

International Agency for Research on Cancer 2001.

Kilde: Ferlay J, Bray F, Pisani P, Parkin DM. GLOBOCAN 2000: Cancer incidence, mortality
and prevalence worldwide, Version 1.0. IARC CancerBases No. 5. Lyon, Frankrike:

International Agency for Research on Cancer 2001.



Tabell 4. Beregninger av antall krefttilfeller og dedsfall av magekreft, menn og kvinner

i Europa i 2000.

Tabell 5. Beregninger av antall krefttilfeller og dedsfall av prostatakreft hos menn og
brystkreft hos kvinner i Europa i 2000.

Land Menn Kvinner Land Menn Kvinner
Tilfeller Dgdsfall Tilfeller Dgdsfall Tilfeller Dgdsfall Tilfeller Dgdsfall
EU Psterrike 947 867 778 774 EU Psterrike 3102 1216 4 359 1754
Belgia 982 777 664 588 Belgia 5128 1881 6813 2512
Danmark 352 323 219 196 Danmark 1422 1069 3648 1412
Finland 445 402 355 324 Finland 2923 785 3272 834
Frankrike 5109 3825 2878 2 498 Frankrike 28 342 10 104 37193 11529
Tyskland 10 900 8805 8 627 7767 Tyskland 37 904 13348 51710 19 149
Hellas 1113 848 733 568 Hellas 2273 1240 4 254 1660
Irland 304 242 178 146 Irland 1177 547 1711 666
Italia 10 206 7742 7 026 5525 Italia 14197 7 105 32037 11902
Luxembourg 40 32 29 26 Luxembourg 168 58 237 89
Nederland 1498 1113 782 708 Nederland 6 745 2 486 10 880 3711
Portugal 2235 1700 1485 1150 Portugal 3086 1541 4324 1596
Spania 5708 4213 3602 2869 Spania 8954 5803 14 934 6381
Sverige 731 622 461 431 Sverige 6156 2508 6012 1528
Storbritannia 6178 5101 3579 3199 Storbritannia 21302 10 062 34 815 14 415
EU 46 748 36 612 31396 26 769 EU 142 879 59753 216199 79138
E@S Island 24 19 11 12 E@S Island 142 32 123 70
Norge 423 362 259 265 Norge 2 449 1063 2334 812
Sveits 703 508 382 343 Sveits 3437 1672 4071 1682
E@S 1150 889 652 620 E@S 6028 2767 6528 2564
EU + E@S EU + E@S 47 898 37501 32048 27 389 EU + E@S EU + E@S 148 907 62520 222727 81702
Medlemsland Medlemsland
fra 2004 Kypros 58 44 38 29 fra 2004 Kypros 111 60 247 93
Tsjekkia 1145 978 896 780 Tsjekkia 2695 1186 4598 1976
Estland 250 211 202 158 Estland 343 138 516 228
Ungarn 1794 1510 1319 1110 Ungarn 2925 1370 5579 2384
Latvia 394 349 335 273 Latvia 316 191 839 385
Litauen 619 540 450 346 Litauen 709 363 1123 582
Malta 35 35 19 15 Malta 73 37 200 91
Polen 5338 4 471 2964 2491 Polen 5920 2708 12 648 4980
Slovakia 642 535 397 322 Slovakia 922 465 1737 761
Slovenia 312 277 186 196 Slovenia 465 267 929 360
Medlemsland Medlemsland
fra 2004 10 587 8950 6 806 5720 fra 2004 14 479 6785 28 416 11 840
Venteliste Venteliste
land Bulgaria 1404 1180 921 777 land Bulgaria 1450 665 2961 1194
Romania 3267 2731 1654 1396 Romania 3076 1417 7107 2767
Tyrkia 2785 2382 1655 1412 Tyrkia 1737 1050 6123 2751
Ventelisteland 7 456 6293 4230 3585 Ventelisteland 6263 3132 16 191 6712
Andre Albania 264 188 138 102 Andre Albania 204 129 757 258
Bosnia-Herzegovina 456 317 271 195 Bosnia-Herzegovina 335 221 1373 490
Kroatia 902 718 538 431 Kroatia 740 535 2024 825
Makedonia 370 267 192 134 Makedonia 160 88 500 219
Jugoslavia 1261 794 761 513 Jugoslavia 958 593 3890 1399
Balkan 3253 2284 1900 1375 Balkan 2397 1566 8544 3191
(st-Europa  Hviterussland 2913 2 046 1935 1416 (st-Europa  Hviterussland 1096 518 2 945 1160
Moldova 546 449 328 276 Moldova 273 113 1490 523
Russland 34714 28 785 25298 21313 Russland 12 869 5553 52185 19 843
Ukraina 10 441 8 657 6 510 5493 Ukraina 5159 2195 19722 7 472
@st-Europa 48 614 39937 34071 28 498 @st-Europa 19 397 8379 76 342 28 998

Kilde: Ferlay J, Bray F, Pisani P, Parkin DM. GLOBOCAN 2000: Cancer incidence, mortality
and prevalence worldwide, Version 1.0. IARC CancerBases No. 5. Lyon, Frankrike:

International Agency for Research on Cancer 2001.

Kilde: Ferlay J, Bray F, Pisani P, Parkin DM. GLOBOCAN 2000: Cancer incidence, mortality
and prevalence worldwide, Version 1.0. IARC CancerBases No. 5. Lyon, Frankrike:

International Agency for Research on Cancer 2001.



Kreftkontroll

De sykdommene som grupperes som "kreft", er pafallende vanlige
og av stor betydning for folkehelsen fordi mer enn halvparten av
dem som utvikler kreft, dgr av sykdommen. Derfor har man utviklet
begrepet "kreftkontroll" for & kunne angripe kreftproblemet pa ulike
stadier i utviklingen. Det overordnede malet med dette er a redusere
kreftrelatert lidelse og dgd.

Primzerforebygging. Den mest selvfglgelige fremgangsmadte for &
hindre at mennesker dgr av kreft, er enten & finne helbredelses-
mater for ulike krefttyper eller & finne fremgangsmater for a hindre
at kreft oppstar. For tiden innebaerer kreftforebygging at man identi-
fiserer kreftarsaker (dvs. forhold som bestemmer risikoen) blant de
faktorer som i befolkningsstudier er sett i sammenheng med syk-
domsutvikling (risikofaktorer). Unngar man a bli eksponert for risiko-
determinanter, ville det fgre til lavere kreftrisiko.

Det finnes overbevisende belegg for at kreft kan forebygges.
Ulike befolkningsgrupper verden over har ulik utbredelse av for-
skjellige kreftformer [4], og disse nivaene endrer seg over tid pa en
regelmessig og forutsighar mate [5]. Immigrantgrupper legger raskt
bak seg kreftnivaene der de kom fra, og far det samme kreftmgnster
som ervanlig i det nye hjemlandet, noen ganger i lgpet av én gene-
rasjon [6, 7]. Japanere som drog fra Japan til California, la det hgye
nivaet av kreft i magesekken i hjemlandet bak seg og fikk i stedet de
hagye nivaene av brystkreft og tykktarms- og endetarmskreft i sitt
nye hjemland. Det er videre slik at grupper som har en livsstil som
skiller dem ut fra andre i samme samfunn, ofte har ulik kreftrisiko
(jfr. syvendedagsadventister og mormonere [8]).

Av slike grunner er det beregnet at i overkant av 80 prosent, kan-
skje 90 prosent av krefttilfellene i vestlige befolkningsgrupper kan
henfgres til miljgarsaker [9]; "miljg" er her a forstd i den videste
betydning og omfatter et bredt spekter av darlig definerte kost-
holdsvaner og livsstil, inklusive sosiale og kulturelle forhold. Selv
om ikke alle disse kreftarsakene som kan unngas er klart definert, er
det antatt at risikodeterminanter na finnes for omtrent halvparten av
kreftformene. Primaerforebygging av kreft er derfor viktig i folke-
helsearbeidet.

Sekundaerforebygging. Det er sveert ofte slik at sannsynligheten for
vellykket behandling av kreft gker — noen ganger svaert mye — hvis
den kan diagnostiseres pa et tidlig stadium. Det er viktig a veere klar
over betydningen av tegn og symptomer, men det er altfor ofte slik
at kreftsykdom som gir symptomer, har utviklet seg langt. Screening
eller masseundersgkelser er et begrep som ofte brukes nar det tas
praver for & fa en indikasjon pa om en generelt symptomfri enkelt-
person har hgy eller lav risiko for & ha kreft. Hvis kreft oppdages i en
tidlig, symptomfri fase, kan det fgre til synkende dgdelighet for visse
kreftformer, spesielt de kreftformer der tidlig oppdagelse hindrer
spredning.

Tertizerforebygging. Et selvfglgelig skritt for & hindre kreftdgdsfall
er a helbrede de krefttilfeller som utvikler seg. Men det har skjedd fa
gjennombrudd i kreftbehandlingen i den forstand at en tidligere
dgdelig tumor blir helbredelig. Suksesshistorier det er verd a merke
seg, gjelder testikkelteratom (en form for testikkelkreft) [10],
Hodkins lymfom (en form for lymfekreft) [11], barneleukemi, Wilms
tumor (nyrekreft hos barn) og koriokarsinom (en form for kreft i liv-
moren). Fremskrittene nar det gjelder overlevelse fra de store kreft-
formene har vart langt mindre enn man hadde hapet pa. Cellegift
og tamoksifen har gitt forbedret overlevelse ved brystkreft [12].
Cellegift har ogsa bidratt til bedre prognose ved eggstokkreft og
tykktarms- og endetarmskreft [13], i tillegg til at det har skjedd

enkelte andre fremskritt som spesifikt kan fgres tilbake til bestemte
behandlinger.

Generelle medisinske fremskritt inklusivt moderne narkose gjgr
at flere pasienter kan fa kirurgisk behandling. Utviklingen har ogsa
gjort den kirurgiske behandlingen sikrere, og det har blitt bedre kon-
troll av infeksjoner og bakteriesykdommer. Bedre billedteknikker
har gjort det lettere a lokalisere svulster og fgrt til sikrere vurdering
av alvorlighetsgraden (staging). Det er ogsa kommet bedre syste-
mer for & gi riktige doser av straling og medisiner. Pasientene far
bedre og mer egnet behandling og dermed bedre leveutsikter.

Det har ogsa vaert mer fokus pa livskvalitet. Viktige fremskritt er
brystbevarende kirurgi som na nesten helt har erstattet den tradi-
sjonelle fierning av hele brystet. Det brukes mer brystrekonstruksjon,
mindre amputering av lemmer ved sarkomer i ben og bindeveyv, og
bedre behandling av tykktarms-/endetarmskreft kolostomier.

Pa bakgrunn av at kreft er et viktig folkehelseproblem og en av
de vanligste arsakene til for tidlig og unngaelig dgd i Europa, ble
Europeisk kodeks mot kreft introdusert. Kodeksen inneholder en
serie anbefalinger som i mange tilfeller kunne fgre til mindre kreft og
ogsa til lavere dgdelighet av kreft, hvis de ble fulgt.

Europeisk kodeks mot kreft ble i 1987 utarbeidet og godkjent av
EU-kommisjonens komité av krefteksperter, en komité pa hayt niva.
| 1994 inviterte EU-kommisjonen European School of Oncology til 4
sette sammen en gruppe av internasjonale eksperter for & gjennom-
gd og vurdere en revisjon av de vitenskapelige aspekter ved an-
befalingene i den davaerende kodeksen. Arbeidet ble gjort og en ny
versjon ble godkjent av kreftekspertkomiteen i november 1994 [1].

Denne publikasjonen er andre revisjon av og tredje versjon av
Europeisk kodeks mot kreft. Prosjektet ble finansiert av EU-kommi-
sjonens program Europa mot kreft. Det ble dannet en styringskomité
for prosjektet med spesialister hentet fra samfunnsmedisin og
onkologi, samt representanter for kreftforeningene og forebyggings-
avdelingene i EU-landenes helsedepartementer. Det ble nedsatt en
vitenskapelig komité med en rekke uavhengige eksperter som
nominerte ledere for de underkomiteer som ble dannet for a
gjennomga de spesifikke anbefalingene. Mer enn hundre medisinske
forskere bidrog til denne revisjonen. Nedenfor gis en gjennomgang
av det vitenskapelige grunnlaget for hver enkelt anbefaling i kodek-
sen, med en diskusjon av andre faktorer som ble vurdert, men ikke
tatt med i kodeksen.

Mange generelle helseaspekter kan forbedres
og mange kreftdgdsfall forhindres hvis vi legger
om til en sunnere livsstil

De anbefalingene som gis for a redusere forekomst av kreft bar ikke
fgre til gkt risiko for andre sykdommer. Anbefalingene i den reviderte
kodeksen bgr, hvis de fglges, ogsa gi forbedringer nar det gjelder
andre generelle helseaspekter (tabell 6). Det er ogsa viktig & ha det
klart for seg fra starten av at hvert enkelt menneske kan velge sin
egen livsstil, og at noen av valgene kan minske risikoen for & utvikle
kreft. Disse valgene og det faglige grunnlaget for anbefalingene skis-
seres nedenfor.



Tabell 6. Europeisk kodeks mot kreft (tredje versjon)

Mange generelle helseaspekter kan forbedres og mange kreftdgdsfall
forhindres hvis vi legger om til en sunnere livsstil:

1. Ikke rayk. Slutt hvis du fremdeles rayker. Hvis du ikke slutter, bgr du unnga
a rgyke nar det er ikke-rgykere til stede.

2. Unnga fedme.
3. Gjor noe fysisk anstrengende hver dag.
4. Spis mer og forskjellig frukt og grannsaker, minst fem porsjoner pr. dag.

Begrens forbruket av mat som inneholder animalsk fett.

5. Hvis du drikker gl, vin eller brennevin, bgr du begrense forbruket til to enhe-
ter pr dag hvis du er mann, og én enhet pr dag hvis du er kvinne.

6. Unngad overdreven soling. Det er spesielt viktig & beskytte barn og ungdom.
De som lett blir solbrent, bgr bruke beskyttelse hele livet.

7. Innfgr strenge reguleringer for & hindre eksponering mot kjente kreftfrem-
kallende stoffer. Fglg alle helse- og sikkerhetsinstrukser for mulig kreftfrem-
kallende stoffer. Fglg radene til stralevernmyndighetene.

Det finnes folkehelsetiltak som kan hindre at kreft utvikler seg, eller
pke sannsynligheten for at kreften kan helbredes:

8. Kvinner over 25 dr bgr delta i masseundersgkelser for livmorhalskreft i pro-
grammer som er kvalitetssikret etter de europeiske retningslinjer.

9. Kvinner over femti ar bgr delta i mammografiundersgkelser i programmer
som er kvalitetssikret etter de europeiske retningslinjer.

10. Menn og kvinner over femti dr bgr delta i masseundersgkelser for tykktarms-
og endetarmskreft i kvalitetssikrede programmer.

11 Delta i vaksinasjonsprogrammer mot hepatitt B-virusinfeksjon.

1. Ikke rgyk. Slutt hvis du fremdeles rgyker.
Hvis du ikke slutter: Unnga a rgyke nar det er
ikke-rgykere til stede.

Det er anslatt at mellom 25 og 30 prosent av alle kreftdgdsfall i
utviklingsland er knyttet til tobakken. Studier utfgrt i Europa, Japan
og Nord-Amerika viser at mellom 87 og 91 prosent av lungekrefttil-
fellene hos menn og mellom 57 og 86 prosent hos kvinner kan hen-
fgres til sigarettrgyking. For begge kjgnn samlet kan mellom 43 og
60 prosent av krefttilfellene i spisergret, svelget og munnhulen til-
skrives virkningen av tobakk, enten alene eller sammen med alko-
hol. En stor andel av tilfellene av urinblaerekreft og bukspyttkjertel-
kreft (pankreaskreft) har ogsa sammenheng med tobakksbruk. I til-
legg en liten andel av krefttilfellene i nyre, mage, livmorhals og nese
samt myeloide leukemier. Pa grunn av den lange utviklingstiden
(latensperioden) er dagens tobakksrelaterte krefttilfeller knyttet til
flere tidrs mgnstre av sigarettrgyking. Nar man slutter a rgyke, skjer
det et raskt fall i risikogkningen. Etter fem ar er det en klar helse-
gevinst, som gker etter hvert som tiden gar.

Rgyking kan ogsa forarsake mange andre sykdommer, seerlig
kronisk obstruktiv lungesykdom (KOLS), vanligvis kalt kronisk bron-
kitt. Rgyking gir ogsa hgyere risiko for bade hjertesykdom og slag.
Blant dem som er 35-69 ar og som har rgyket sigaretter lenge, er
dgdeligheten tre ganger hgyere enn blant dem som aldri har rgykt.
Ca halvparten av vanergykere som begynte a rgyke i tidlig alder,
kommer til & dg pa grunn av denne vanen. Halvparten av disse
dgdsfallene skjer blant middelaldrende. Disse rgykerne mister ca
20-25 ar forventet levealder sammenlignet med ikke-rgykere.
Resten dgr senere i livet, og tapet av forventet levealder er for dem
7-8 ar. Na er det imidlertid klart belegg for at hvis man slutter a
rgyke fgr man utvikler kreft eller annen alvorlig sykdom, unngar man

mesteparten av den senere risikoen for & dg av tobakken. Dette gjelder
selv om man farst slutter & rgyke som middelaldrende (tabell 7).
Hvor mange unge som begynner a rayke, kommer til & vaere vesentlig
for helse og dgdelighet i andre halvdel av dette arhundret. | hvilken
utstrekning naveerende rgykere slutter, vil pa den annen side veere
avgjgrende for dgdeligheten i de neste tidrene. Dette er forhold som
krever sterkest mulig innsats fra helsemyndighetene over hele
Europa.

Tabell 7. Grad av risiko som den enkelte rgyker padrar seg

Stor risiko, spesielt blant dem som begynte a rayke sigaretter daglig i tenarene. Hvis
de fortsetter som vanergykere, vil omtrent halvparten til slutt bli drept av tobakken
(ca en fjerdedel som eldre og ca en fjerdedel som middelaldrende).

De som blir drept av tobakken i alderen 35-69 ar, mister i gjennomsnitt 20-25
ar av ikke-rgykernes forventede levealder.

I hele EU er tobakken helt klart den stgrste enkeltdrsak til dgd. Hos ikke-rgykere
faller dgdeligheten fra kreft langsomt, og total d@delighet faller raskt.

De fleste av dem som ble drept av tobakk, var ikke spesielle "storrgykere".
Det nytter a slutte a rgyke: Til og med middelaldrende unngar mesteparten av den

senere ekstra risiko fra tobakken hvis de slutter & rgyke fgr de har fatt kreft eller annen
alvorlig sykdom, og gevinsten ved 4 slutte tidligere er enda stgrre.

Tabellen er tillempet fra falgende kilde: Peto R, Lopez AD, Boreham J, Thun M, Heath C.
Mortality from Smoking in Developed Countries 1950-2000. Oxford, UK: Oxford
Medical Publications 1994.

Tobakksrgyk som slippes ut i miljget av rgykere — sdkalt patvunget
"passiv rgyking" — har en rekke skadelige virkninger pa dem som er
utsatt for dette. Passiv rgyking gir en liten gkning i risikoen for lunge-
kreft og ogsa noe gkning i risikoen for hjertesykdom og sykdom i
luftveiene. Den er spesielt skadelig for sma barn. Rgyking under
svangerskapet gker risikoen for dgdfgdsel, reduserer fgdselsvekten
og svekker barnets mentale og fysiske utvikling. Hvis en av forel-
drene rgyker etter at barnet er fgdt, gker risikoen for infeksjoner i
luftveiene, alvorlig astma og krybbedgd.

Sigarettrgyking gir stgrst risiko, men sigarer kan ha lignende risiko
hvis rgyken inhaleres. Bade sigar- og pipergyking gir sammenlign-
bar fare for kreft i munnhulen, svelget, strupen og i spisergret. Det er
sterkt vitenskapelig belegg for at tobakk som ikke rgykes, men
suges, tygges eller inhaleres ogsa er knyttet til gkt kreftrisiko.

Det er beregnet at rgyking pa verdensbasis drepte fire millioner
mennesker hvert ar i nittiarene. Rundt 60 millioner dgdsfall i andre
halvdel av 1900-tallet skyldtes tobakk. | de fleste land har de verste
konsekvensene av "tobakksepidemien" enna ikke meldt seg. Dette
gjelder spesielt blant kvinner i vestlige land og blant befolkningen
generelt i utviklingsland. Nar dagens unge rgykere blir middel-
aldrende eller eldre, vil ca ti millioner dg av tobakk hvert ar, fordelt
pa tre millioner i den utviklede del av verden og sju millioner i utvik-
lingslandene. Hvis rgyking fortsetter a veere like utbredt som na, kan
ca 500 millioner av verdens befolkning bli drept av tobakken, 250
millioner av dem som middelaldrende.

Situasjonen er spesielt urovekkende i Europa. EU er verdens nest
stgrste produsent av sigaretter (749 milliarder i 1997/98) etter
China (1675 milliarder i 1998). EU er ogsa stgrste eksportgr av siga-
retter (400 milliarder). | Sentral- og @st-Europa har det veert en sterk
gkning av rgykere. Av de seks regionene til Verdens
Helseorganisasjon (WHO) er det Europa som har det hgyeste for-
bruket pr. innbygger av ferdige sigaretter. Europa star overfor en
pyeblikkelig og stor utfordring hvis verdensdelen skal nda WHOs mal
om at minimum 80 prosent av befolkningen skal vare rgykfrie. |
1990-94 var 34 prosent av mennene og 24 prosent av kvinnene i
EU vanergykere. Det er lavere tall for kvinner enn menn, noe som
skyldes at det er fa kvinnelige vanergykere i Sgr-Europa. Tallene her



har imidlertid steget og ser ut til & stige ogsa i det neste tiaret. |
aldersgruppen 25-39 ar er rgykerandelen hgyere (55 prosent blant
menn og 40 prosent blant kvinner). Dette kan forventes a ha stor
innvirkning pa sykdomshyppigheten i fremtiden. | mange deler av
Europa er utbredelsen av rgyking fortsatt hgy blant allmennleger.
Dette er seerlig bekymringsfullt av en gruppe som burde ga foran
med et godt eksempel nar det gjelder livsstil og helse. Her bgr det
settes i verk strakstiltak.

Det er vist at endringer i sigarettforbruket i hovedsak oppnas pa
et samfunnsmessig niva snarere enn med tiltak rettet mot enkelt-
personer, som f.eks. programmer for rgykeslutt. Tiltak som reklame-
forbud og avgiftsgkning pa sigaretter har seerlig innvirkning pa siga-
rettsalget til unge. Det er altsa viktig a ha en "tobakkspolitikk" for a
redusere helseskadene av tobakk. Erfaringene viser at den bade bgr
veere innrettet mot & hindre at unge mennesker begynner a rgyke,
og pa a hjelpe rgykere til a slutte. En tobakkspolitikk som bade skal
veere effektiv og ha gjennomslag, ma favne vidt og opprettholdes
over et langt tidsrom. Det er ngdvendig a sette inn bade gkte
tobakksavgifter, totalt forbud mot direkte og indirekte reklame og
rgykeforbud i overbygde offentlige omrader. Dessuten klare helse-
advarsler pa tobakksprodukter, regler om et lavt gvre tjeereinnhold i
sigaretter, opplysning om fglgene av a rgyke, oppfordring til rayke-
slutt og intervensjon pa individniva. Det ma anerkjennes at nikotin
er et avhengighetsskapende stoff, og at noen rgykere som er sterkt
avhengige, trenger medisinsk hjelp for & overvinne avhengigheten.

Det er viktig med tilstrekkelige intervensjoner. Det viser det lave
antallet lungekrefttilfeller i de nordiske land som tidlig i syttidrene
tok i brukintegrerte, sentrale og lokale politiske virkemidler mot rgy-
king. | Storbritannia har det samlede tobakksforbruket sunket med
46 prosent siden 1970, og d@delighet av lungekreft blant menn har
sunket siden 1980, selv om den fremdeles er hgy. | Frankrike sank
tobakksforbruket med 11 prosent fra 1993 til 1998 etter at tiltak mot
tobakk ble innfgrt med Evin-loven.

Fgrste punkt i Europeisk kodeks mot kreft er derfor:

Ikke rayk. Rgyking er stgrste enkeltarsak til for tidlig ded.

Slutt hvis du fremdeles royker. Slutter du a rayke fgr du far kreft
eller annen alvorlig sykdom, unngar du mesteparten av senere for-
hayet risiko for dgd pga. tobakken, selv om du fgrst slutter som
middelaldrende.

Hvis du ikke slutter: Unnga a rgyke nar det er ikke-rgykere til stede.
Regykingen din kan ha helseskadelige virkninger pa dem du er sam-
men med.

2. Unnga fedme.

3. Gjgr noe fysisk anstrengende hver dag.

| dette avsnittet oppsummeres de skadelige virkningene av fedme
(eller overvekt) og den beskyttende virkningen fysisk aktivitet har
mot kreft. Oppsummeringen er basert pd en omfattende studie av
vektkontroll og fysisk aktivitet publisert av International Agency for
Research on Cancer (IARC). Fordi det er en sammenheng mellom
fedme og fysisk aktivitet, er det viktig a vurdere virkningene av disse
to faktorene separat.

Fedme

Det er godt dokumentert at fedme er en hovedarsak til sykelighet og
dadelighet. Fedme er den stgrste risikofaktoren for kronisk sykdom
i vestlige land etter r@yking og gker szerlig risikoen for diabetes, hjerte-
og karsykdom og kreft. | de fleste land i Europa har utbredelsen av
fedme gkt sterkt. Fedme er definert som kroppsmasseindeks/BMI
pa 30 kg/m” eller hgyere, se figur 1. Utbredelsen varierer fra under

10 prosent i Frankrike til ca 20 prosent i Storbritannia og Tyskland,
og over 30 prosent i noen sentraleuropeiske land. Fedme settes i
sammenheng med gkt risiko for kreft i en rekke organer, og det er
klart belegg for sammenheng med tykktarmskreft, brystkreft (etter
overgangsalderen), livmorkreft (endometriekreft), nyrekreft og kreft
i spisergret (adenokarsinom). Det foreligger forhayet risiko selv om
man tar hensyn til andre risikofaktorer, f.eks. fysisk aktivitet.
Overvekt (definert som kroppsmasseindeks/BMI pa 25-29 kg/m?)
ser ogsa ut til a gke risikoen for de samme kreftformene, selv om
risikoen er lavere.

Body mass evaluator for adults

Height Weight
metres kg
3 Z1s50
1.2 £ =140
1.30 3130
E —120
1.35F 3110
3 4100
1.40 = Seriously obese 3 95
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1.55 ;— Overweight —; 70
1.60F ERS
E Normal E 60
1.65 E - 55
E Underweight 3
1.70 E Moderately underweight 3 50
175 4 45
1.80 ;_ Seriously underweight _; 40
1.85E 3
1.90 33
1.95 I
2.00F To evaluate body mass find height on ]
205 E left hand scale and draw straight line to E
2'10 E weight on right hand scale. Where this J 25

line crosses the central scale indicates
your body mass.

Figur 1. Beregning av kroppsmasse ut fra hgyde og vekt.

Risikoen for tykktarmskreft gker omtrent linesert med gkende
kroppsmasseindeks mellom 23 og 30 kg/m”. Sammenlignet med
dem som har en kroppsmasseindeks under 23 kg/m? gker risikoen
50—-100 prosent ved en kroppsmasseindeks pa eller over 30 kg/m’.
Sammenhengen ser ut til & veere sterkere hos menn enn hos
kvinner. | den amerikanske kreftforeningens kohortstudie av ca 1,2
millioner mennesker var f.eks. gkningen i risiko for tykktarmskreft
hos dem med kroppsmasseindeks pa 30 kg/m? eller mer, 75 pro-
sent for menn og 25 prosent for kvinner, sammenlignet med dem
under 25 kg/m’. Resultatene tyder ogsa pa at risikoen ikke avhenger
av om personen var overvektig i tidlig voksen alder eller senere i
livet.

Mer enn hundre studier har entydig vist at det er en liten gkning
i risikoen for brystkreft hos tyngre kvinner etter overgangsalderen.
Befolkningsstudier har i gjennomsnitt vist gkning i risiko for bryst-
kreft ved kroppsmasseindeks over 24 kg/m’. En samlet analyse av
atte kohortstudier med ca 340 000 kvinner viste en gkning i risikoen
pad 30 prosent hos kvinner med kroppsmasseindeks pa 28 kg/m?
eller hgyere, sammenlignet med dem som l& under 21. Faktorer som
svekker sammenhengen mellom fedme og brystkreft, er brystkreft i
familien og hormonbehandling. Tyngre kvinner med familiemedlem-
mer som har hatt brystkreft, har hgyere risiko enn tilsvarende
kvinner uten brystkreft i familien. Risikoen for brystkreft i sammen-
heng med fedme, er hgyere for kvinner som ikke har fatt hormon-
behandling. Det er ikke sett noen sammenheng mellom fedme og



risiko for brystkreft blant kvinner fgr overgangsalderen.

Det er entydig belegg for at overvekt gker risikoen for livmorkreft.
Kvinner med en kroppsmasseindeks pd over 25 kg/m? har to til tre
ganger hgyere risiko. Selv om belegget er begrenset, indikerer det at
risikoen er den samme for kvinner fgr og etter overgangsalderen.
Det finnes belegg for at risikoen er hgyere nar overvekten har lagt
seg rundt midjen (overkroppen).

Sammenhengen mellom nyrekreft og hgy kroppsvekt er ogsa
godt belagt, og den er uavhengig av blodtrykket. Mennesker med
kroppsmasseindeks pa 30 eller hgyere har to til tre ganger hagyere
risiko enn de som ligger under 25. Dette gjelder bade menn og
kvinner. For dem med en kroppsmasseindeks over 25 er det dobbelt
sé hay risiko for adenokarsinom (kreft i kjertelvev) i nedre del av spise-
rgret og i gvre del av magesekken. Fra en samlet analyse av studier
av kroppsvekt og kreft i skjoldbruskkjertelen er det rapportert om en
svak sammenheng. Risikogkningen blant den tyngste tredjedelen
var 20 prosent for kvinner og 50 prosent for menn. Det finnes
begrenset belegg nar det gjelder fedme og kreft i galleblaeren, men
det er indikasjoner pa at fedme gir nesten dobbelt risiko, saerlig for
kvinner.

Det er anslatt at overvekt/fedme i Vest-Europa er arsak til ca 11
prosent av alle tilfeller av kreft i endetarmen, 9 prosent av bryst-
krefttilfellene, 39 prosent nar det gjelder livmorkreft, 37 prosent av
adenokarsinomene i spisergret, 25 prosent av tilfellene av nyrekreft
og 24 prosent av tilfellene i galleblaeren.

Fysisk aktivitet

| mange studier har man undersgkt forholdet mellom fysisk aktivitet
og risiko for kreft. Det er entydig belegg for at det er sammenheng
mellom regelmessig fysisk aktivitet i en eller annen form og lavere
risiko for tykktarmskreft. Det er ogsa indikasjoner pa at fysisk akti-
vitet gir lavere risiko for brystkreft, kreft i livmoren og prostata. Den
beskyttende virkningen av fysisk aktivitet gker med aktivitetsnivaet
— jo mer desto bedre)

Anbefalinger pa dette grunnlaget bgr modereres overfor dem som
har hjertesykdom. Regelmessig fysisk aktivitet som krever en viss
anstrengelse kan veere ngdvendig for & beholde en sunn kropps-
vekt. Dette gjelder spesielt for mennesker med en stillesittende livs-
stil. Det kan dreie seg om en halv time med aktivitet pr. dag tre
ganger i uken. Hardere aktivitet flere ganger i uken kan gi ekstra for-
deler i forhold til kreftforebygging.

For noen kreftformer virker det som om den forebyggende virk-
ningen av regelmessig mosjon er uavhengig av kroppsvekt. Ideelt
sett burde man begynne forebyggingen av vektgkning og fedme tid-
lig i livet. Men den gode virkningen kan ogsa oppnds senere hvis
man gar over til en sunn livsstil. Kroppsmasseindeksen bgr ligge
mellom 18,5 og 25, og de som er blitt overvektige, bgr ha som mal
a komme ned under 25. En livsstil med sunn mat, trening og vekt-
kontroll er ikke bare gunstig i forhold til kreft, men ogsa til andre
sykdommer.

4. Spis mer og forskjellig frukt og grgnnsaker,
minst fem porsjoner pr. dag. Begrens forbru-
ket av mat som inneholder animalsk fett.

| 1940-drene begynte man a se serigst pa spisevaner og ernaering
som drsaksfaktorer for kreft. | startfasen sa forskerne pa virkningene
av a gi forsgksdyr for som inneholdt kjemiske stoffer som var kreft-
fremkallende, men gikk sa over til & se pa mulige sammenhenger
med kreftrisiko hos mennesker. | begynnelsen gjorde man interna-
sjonale sammenligninger av dgdelighet av kreft med anslag for spise-
vaner blant innbyggerne. Det viste seg at det var meget sterke

sammenhenger i disse dataene, spesielt mellom fett i kostholdet og
brystkreft. Etter hvert utviklet man bedre metoder for & vurdere kost-
hold og |gste visse metodiske vanskeligheter. Slik vokste det frem et
nytt fag: ernaeringsepidemiologi, vitenskapen om ernzeringens inn-
virkning pa helsen.

Forskerne Doll og Peto anslo at mellom 10 og 70 prosent av alle
dgdsfall fra kreft hadde sammenheng med kosthold og ernzering, og
deres beste anslag var ca 30 prosent. | 1983 konkluderte det ame-
rikanske vitenskapsakademiet med at etter rgyking var kosthold den
viktigste enkeltarsak til kreft. Siden den gang har epidemiologene
arbeidet med & utvikle bedre kunnskap om det eksakte forholdet
mellom mat og ernaering og kreftrisiko. De har ogsa arbeidet med a
kartlegge sammenhenger med spesielle deler av kosten, og & finne
frem til de beste forbyggingsstrategiene.

Til & begynne med var sgkelyset rettet mot fettinntaket, seerlig
animalsk fett. Resultatene fra gkologiske studier og data fra dyre-
eksperimenter ga en meget sterk sammenheng, men de funn som er
gjort i epidemiologiske studier (retrospektive og prospektive) har
ikke veert entydige, seerlig mht. sammenhengen med brystkreft og
tykktarms- og endetarmskreft.

En rekke epidemiologiske studier indikerer at hgyere inntak av
frukt og grennsaker har en forebyggende virkning mot en lang rekke
kreftformer, spesielt i spisergret, magesekken, tykktarmen, endetar-
men og bukspyttkjertelen. Et hgyere forbruk av frukt og grgnnsaker
er satt i sammenheng med redusert risiko for en rekke krefttyperien
rekke europeiske studier, de fleste som pasientkontrollstudier, dvs.
at en pasientgruppe sammenlignes med en kontrollgruppe.
Sammenhengen var imidlertid ikke like entydig i dataene fra en
rekke kohortstudier i Nord-Amerika (studier av grupper med likt
utgangspunkt). | den grad den fantes, var den tydeligst for epitel-
kreft (kreft i overflatevevet), seerlig i fordgyelseskanalen og luft-
veiene. Sammenhengen er svak eller ikke-eksisterende for kreft-
former som er pavirket av hormoner.

I noen fa europeiske studier er kornvarer med hgyt fiberinnhold
og helkorn satt i sammenheng med lavere risiko for tykktarms- og
endetarmskreft og andre svulster i fordgyelseskanalen. | en rekke
store kohort- og randomiserte studier er det imidlertid ikke funnet
holdepunkter for at det er en slik sammenheng. EPIC-studien
(European Prospective Investigation into Cancer and Nutrition)
undersgkte om det var en slik sammenheng hos 519 978 enkelt-
personer mellom 25 og 70 ar som ble rekruttert fra ti europeiske
land. Oppfelgingen dekket 1 939 011 persondr, og data for 1065
rapporterte tilfeller av tykktarms- og endetarmskreft inngikk i analy-
sen. Kostfiber ga lavere hyppighet av tykktarmskreft (relativ risiko
0,75 [95 % konfidensintervall (KI) 0,59-0,95] for den femtedelen av
deltakerne som hadde hgyest inntak av fiber i forhold til femtedelen
med lavest inntak). Beskyttelseseffekten var stgrst pa venstre side
av tykktarmen og svakest for endetarmen. Etter justering for mer
detaljerte kostholdsdata var justert relativ risiko for den femtedelen
som spiste mest fiber, i forhold til femtedelen som spiste minst,
0,58 (95 % KI 0,41-0,85). Ingen kostfiberkilde ga vesentlig mer
beskyttelse enn de g@vrige, og andre fiberkilder enn mat ble ikke
undersgkt. Forfatterne konkluderte med at i befolkninger med lavt
gjennomsnittlig inntak av kostfiber, kunne omtrent en fordobling av
kostfiberinntaket redusere risikoen for tykktarms- og endetarms-
kreft med 40 prosent.

Hvor forvirrende funnene om sammenhengen mellom fiberinn-
tak og tykktarms- og endetarmskreft er, vises av at det pa samme
tidspunkt ble publisert to studier der den ene bekreftet dette funnet,
mens den andre ikke fant noen sammenheng.

Den lavere forekomsten av mange kreftformer i Sgr-Europa, har
veert tilskrevet et kosthold med mindre kjgtt og animalsk fett og mer
fisk, olivenolje, frukt og gr@nnsaker, kornvarer og moderat alkohol-



forbruk. Det er antatt at det er en sammenheng, men dette er enna
ikke entydig bevist.

Sammenhengen med redusert kreftrisiko gjelder en lang rekke
frukt- og grennsakssorter. Det er ogsa gkende belegg for at hgyere
forbruk ogsa er gunstig i forhold til andre kroniske sykdommer. Frukt
og grgnnsaker inneholder et stort antall potensielt kreftforebyg-
gende stoffer med virkningsmekanismer som utfyller og overlapper
hverandre. Men det er ikke kjent eksakt hvilket eller hvilke molekyler
som gir denne beskyttelsen. Innsikten i virkningsmekanismen er
ufullstendig, men slik innsikt trengs ikke i forhold til kostanbefalinger
til befolkningen. Det er uansett ikke mulig a anbefale kosttilskudd av
vitaminer og mineraler for a redusere kreftrisikoen ut fra den kunn-
skapen som na finnes.

Det er likevel vanskelig a gi presise rad om hvilken mengde frukt
og grgnnsaker man bgr spise, og det er vanskelig a tenke seg en vel-
lykket randomisert studie av gkt inntak av frukt og grgnnsaker. De
beste tilgjengelige holdepunktene kommer fra observasjonsstudier,
og det letes fortsatt etter det eller de molekyl(er) som er ansvarlige
for den tilsynelatende beskyttende virkningen.

Frukt og grgnnsaker bgr om mulig innga i alle maltider og syste-
matisk erstatte smaspising mellom maltidene. Pa linje med anbefa-
lingene fra WHO og USA anbefales "fem om dagen" (400gram pr
dag, feks. to frukter og 200 gram grgnnsaker), som kan fgre til
lavere kreftrisiko. Nar det gjelder endringer i kostholdet, bgr man
fglge landene i Sentral- og @st-Europa med seerlig oppmerksomhet,
hvor det har vist seg at raske endringer i kostholdet har hatt raske
positive virkninger pa dgdelighet av kroniske sykdommer.

5. Hvis du drikker alkohol, enten det er gl, vin
eller brennevin, bgr du begrense forbruket til
to enheter pr. dag hvis du er mann, eller én
enhet pr. dag hvis du er kvinne.

Det er store forskjeller mellom EU-landene nar det gjelder alkohol-
forbruk pr. innbygger og hva slags alkohol som drikkes. (figur 2).
Tradisjonelt skiller man mellom tre typer drikkekulturer, med vin i
sgr, gl i Sentral-Europa og brennevin i nord. Det er likevel betydelige
variasjoner innen disse drikkekulturene og innen de enkelte land.
Nye drikkemgnstre utvikler seg raskt, f.eks. med gkt forbruk av vin i
nord og gkning av periodevist hgyt konsum, saerlig blant kvinner.
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Figur 2. Registrert alkoholforbruk pr. voksen innbygger i noen EU-land og land som blir
EU-medlemmer fra 2004, etter type alkohol (1996).

Det er overbevisende epidemiologisk belegg for at alkoholforbruk
gker risikoen for kreft i munnhulen, svelget og strupen og plate-
epitelkreft i spisergret. Risikoen tenderer til & gke med alkohol-
mengden, og det finnes ingen nedre, risikofri grense.

Alkohol gker risikoen for svulster i den gvre delen av fordgyelses-
kanalen og de gvre luftveiene ogsa hos dem som ikke rgyker.

Alkohol sammen med rgyking gir en stor gkning i risikoen for disse
krefttypene, fordi hver av disse risikofaktorene mangedobler effek-
ten av den andre. Sammenlignet med dem som aldri har rgyket eller
drukket alkohol er den relative risikoen for disse svulstene mellom
ti og hundre ganger stgrre hos mennesker som bade drikker og rgy-
ker mye (figur 3). Det er faktisk slik at med fullstendig avhold fra
alkohol og rgyking ville risikoen i europeiske land vaert ekstremt lav
for kreft i munnhulen, svelget og strupen og plateepitelkreft i spise-
rgret.
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Figur 3. Relativ risiko for strupekreft ved tobakkrgyking og drikking av alkohol i en
studie fra Sgr-Europa.

En sannsynlig mekanisme ved alkohol er at den legger til rette for
den kreftfremkallende virkningen av tobakk, og muligens ogsa
andre kreftfremkallende stoffer som de gvrige delene av fordgyelses-
kanalen og luftveiene er utsatt for, seerlig fra kostholdet. Men man
kan ikke se bort fra en direkte kreftfremkallende virkning av acetal-
dehyd, som er det viktigste nedbrytningsstoffet av etanol (alkohol)
og andre stoffer som finnes i alkoholholdige drikkevarer. Spisevaner
med lite frukt og grgnnsaker, typisk for stordrikkere, spiller sannsyn-
ligvis ogsa en viktig rolle. Det virker ikke som om gl, vin eller bren-
nevin har ulik virkning pa kreft i disse organene. Det er snarere den
totale alkoholmengden som synes & bestemme risikogkningen.
Bare noen fa studier har analysert forholdet mellom a slutte a drikke
og risikoen for kreft i gvre del av luftveiene eller fordgyelseskanalen.
Det er klart belegg for risikoen for kreft i spisergret reduseres med
60 prosent ti ar eller mer etter at man slutter a drikke. Risiko-
megnsteret er mindre klart nar det gjelder kreft i munnhulen og stru-
pen. Det a slutte a drikke eller redusere drikkingen — spesielt i kom-
binasjon med rgyking — er sveert viktig for a forebygge kreft i spise-
rgret.

Alkohol star ogsa i sterk sammenheng med risiko for primaer
leverkreft, men dette kan i hovedsak skje via utvikling av levercir-
rhose (skrumplever). Dette innebeerer at lavt eller moderat alkohol-
forbruk kan ha begrenset innvirkning pa risikoen for leverkreft. Det
ervidere noen forskningsresultater som tyder pa at hgyt alkoholfor-
bruk star i spesielt sterk sammenheng med leverkreft hos raykere og
hos mennesker med kronisk hepatitt C-infeksjon.

@kt risiko for tykktarms- og endetarmskreft er ogsa observert i
mange kohort- og pasientkontrollstudier. Utbredelsen av denne
kreftformen synes & avhenge lineaert av konsumert alkoholmengde,
uavhengig om den drikkes som gl, vin eller brennevin.

@kt risiko for brystkreft er gjentatte ganger rapportert i epidemi-
ologiske studier av ulike befolkninger. Risikogkningen er ikke stor,
ca 20 prosent for hver gkning pa 10 gram i daglig alkoholforbruk,
kanskje med et stabilt hgyt niva ved de hgyeste forbruksmengdene.
Sammenhengen er likevel sveert viktig fordi det tilsynelatende
mangler en terskel, at sveert mange kvinner drikker lite alkohol, og



at sykdommen forekommer hyppig. Faktisk er det slik at flere tilfeller
av brystkreft enn av noen annen kreftform kan henfgres til drikking
av alkohol blant europeiske kvinner (tabell 8). Det har veert antydet
at alkohol pavirker hormonelle faktorer i utviklingen av brystkreft,
men forskningsresultatene er sa langt utilstrekkelige til at man kan
finne en spesifikk mekanisme.

Tabell 8. Beregnet antall og prosent av krefttilfeller i EU som kan henfgres til alkohol-

forbruk (1995)

Krefttype Menn Kvinner

n % n %
Munnhule, svelg 13900 36 2700 29
Spisergr 7400 41 2100 34
Lever 3300 17 500 25
Strupen 6600 30 1200 13
Bryst 6000 3

Kilder: All informasjon er hentet fra: Pisani P. Avoidable Cancer in Europe: Estimating
Etiologic Fractions. Final Report to the European Commission, Contract No. 96-200504.
Lyon, France: International Agency for Research on Cancer 2000. Unntaket er brystkreft,
som er beregnet pa basis av en relativ risiko pd 1,1 og eksponeringsprevalens pa 30
prosent.

Ved siden av & gke risikoen for kreft har alkohol kompliserte konse-
kvenser for helsen som gjgr det vanskelig & formulere universelle
retningslinjer for folkehelsearbeidet. Det er sterkt belegg for at en
kurve med alkoholforbruk langs x-aksen og total dgdelighet og fore-
komst av hjertesykdom langs y-aksen har form som en ) (figur 4).
Dette er et klassisk mgnster, med lavere risiko hos dem som drikker
forsiktig, sammenlignet med avholdsfolk, og s& gkende risiko med
gkende alkoholforbruk. | tillegg gker alkoholforbruk risikoen for
mange typer ulykker i trafikken, i fritiden og pa arbeid, og over hele
Europa er dgdeligheten fra ulykker pavirket av gjennomsnittlig alko-
holforbruk pr. innbygger. Videre har alkohol under svangerskapet
skadelig virkning pa fosterets utvikling og pa fosterets sentralnerve-
system og resulterer ofte i misdannelser, atferdsforstyrrelser og
intellektuelle mangler i perioden etter fgdselen.
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Figur 4. Arlig dgdelighet blant menn av alle &rsaker, sett i forhold til alkoholforbruk. En
alkoholenhet (et glass g, vin eller brennevin) tilsvarer 810 gram alkohol. Kilde: Doll R,
Peto R, Hall E et al. Mortality in relation to consumption of alcohol: 13 years’ obser-
vations on male British doctors. BMJ 1994; 309: 911-918.

Dette gjgr at det ikke er enkelt a sette en terskel for daglig alkohol-
bruk slik at den gkte risiko for kreft og andre sykdommer oppveies
av redusert risiko for hjertesykdom. Faktorer som alder, fysisk til-
stand og kosthold vil helt sikkert modifisere en slik terskel: Det er
saerlig verd & merke seg at de gunstige virkningene pa hjertesykdom
kun gjelder middelaldrende mennesker.

Det kan konkluderes med at det er forskningsresultater som viser
at daglig alkoholinntak pa sa lite som 10 gram (dvs. omtrent et lite
glass gl eller vin eller en liten drink, se figur 5) er setti sammenheng
med noe gkt risiko for brystkreft sammenlignet med totalavhold,

mens inntak sett i sammenheng med betydelig risiko for kreft i
andre organer (som de gvre deler av fordgyelseskanalen og de gvre
luftveier, leveren eller tykktarm og endetarm) antakelig er noe hgyere
(ca 20-30 gram pr. dag).
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Figur 5. En alkoholenhet. Fra venstre: et glass vin, et glass @l, en whisky.

Alle de forhold som er nevnt ovenfor, bgr tas i betraktning nar man
skal gi fornuftige rad til enkeltmennesker om anbefalte grenser for
alkoholforbruk. Grensen bgr ikke ligge over 20 gram alkohol pr. dag
(dvs. omtrent to glass av enten gl eller vin eller to drinker), og den
bar ligge sa lavt som 10 gram pr. dag for kvinner.

6. Unnga overdreven soling. Det er spesielt vik-
tig a beskytte barn og ungdom. De som lett
blir solbrent, bgr bruke beskyttelse hele livet.

Hudkreft eri hovedsak, men ikke utelukkende, en sykdom som rammer
mennesker med hvit hud. Hudkreft er mest utbredt der lyshudede
mennesker lever med gkt eksponering mot ultrafiolett straling (UV-
straling), som i Australia. Figur 6 viser den tydelige stigningen i for-
hold til breddegrad i aldersrelatert forekomst av melanom (foflekk-
reft). Melanom er den form for hudkreft der det er stagrst sannsynlig-
het for spredning og dgd. De viktigste miljgarsaker til hudkreft er
eksponering mot sollys, og UV-straling anses & veere den del av
spekteret i sollyset som er involvert.
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Figur 6. Aldersrelatert insidens av melanom i forskjellige land.

Den type eksponering mot sollys som gir hudkreft, synes imidlertid
a veere ulik for de tre hovedtypene. Plateepitelkreft viser klarest
sammenheng med den totale soleksponering man utsettes for.
Denne form for hudkreft er derfor vanligst hos dem som arbeider
utendgrs. De som har fatt transplantert organer, har sarlig hgy risiko
for & fa slike svulster som fglge av kombinasjonen av ukontrollert



vekst av humant papillomavirus i huden pga. immunundertrykking
og eksponering mot sollys. Basalcellekarsinom er den vanligste
form for hudkreft, men den er den minst alvorlige fordi den kun er
en lokal sykdom. Denne form for hudkreft ser ut til & ha sammen-
heng med uregelmessig soleksponering.

Risikoen for hudmelanom (faflekkreft) synes ogsa a ha sammen-
heng med uregelmessig eksponering, f.eks. i forbindelse med soling
og utendgrsidrett. Uregelmessig soleksponering har sammenheng
med solbrenthet, som igjen blir beskrevet som en risikofaktor for
melanom

| Europa ble hyppigheten av melanom fordoblet fra 1960-arene
til 1990-drene. Dette tilskrives den gkningen i intens soleksponering
som fant sted i dette arhundret. Forekomsten av plateepitelkreft og
basalcellekarsinom har ogsa gkt i alle europeiske land. Selv om
disse svulstene er mye mindre livstruende enn melanom, utgjgr de
95 prosent av alle tilfeller av hudkreft, og behandlingen av dem gir
betydelige kostnader for den enkelte og for trygdesystemene.

Radet til innbyggerne i de europeiske land ma derfor veere a
redusere den del av livet de tilbringer i solen, og seerlig & unnga eks-
trem soleksponering og solforbrenning. Men alle europeere er ikke
like utsatt for hudkreft. De med lysest hud er mest utsatt, og spesielt
har de med fregner og rgdt har tendens til & bli solbrent.

Den sterkeste fenotypiske risiko (risiko ut fra synlige egenskaper)
for melanom er imidlertid et hgyt antall fgflekker eller melanocytt-
foflekker. Tvillingstudier har gitt sterkt belegg for at arv er den mest
bestemmende faktor for antall fgflekker, med soleksponering som
tilleggsfaktor. Disse fgflekkene kan ha normalt utseende, men de
ledsages vanligvis av sakalte atypiske fgflekker: faflekker med en
diameter pa mer enn 5 mm, varierende farge og uregelmessig form.
Denne fenotypen er beskrevet som atypisk fgflekksyndrom og fin-
nes hos rundt 2 prosent av befolkningen i Nord-Europa. Den er sett
i sammenheng med ca ti ganger gkt risiko for melanom. Rad om sol-
beskyttelse er derfor spesielt viktig for denne delen av befolkningen.
Noen pasienter rapporterer om flere tilfeller i familien, og generelt er
familiebakgrunn (tre eller flere tilfeller i familien) den faktor som sier
mest om risikoen. Disse familiene bgr unnga solen og henvises til
hudlege for radgivning.

Den beste beskyttelsen mot sommersolen er & holde seg borte
fra den, men falgende rad gis for at man skal kunne hygge seg uten-
dgrs med mindre risiko:

Det er effektivt & holde seg vekk fra solen mellom klokken 11 og
15 fordi UV-stralingen er sterkest pa denne tiden. Derfor er det szer-
lig for barn viktig & legge utendgrsaktiviteter til andre tidspunkter og
bevisst bruke skygge og beskyttelse. Klaer er den nest viktigste form
for beskyttelse. Tettvevd bomullstgy gir god beskyttelse. Konfek-
sjonsindustrien tilbyr stadig mer UV-beskyttende klaer som gir en
hgy grad av beskyttelse, og som er av stor verdi der det er vanske-
lig @ unnga solen.

Solkremer er nyttig for beskyttelse mot solbrenthet pa steder
som ansiktet og grene. Solkremer kan beskytte mot plateepitelkreft,
men det er sa langt utilstrekkelig belegg for at de har forebyggende
virkning mot basalcellekarsinom og melanom. Selv. om man bruker
solkrem, er det sardeles viktig @ unnga lengre perioder i solen,
ettersom dette kan gi gkt risiko for melanom. Det er ogsa belegg for
at bruk av solkrem med hgyere solfaktor fgrer til at man tilbringer
lengre tid i solen. Man bgr vaere meget ngye med valget av solfaktor.
Det frarddes ogsa a bruke solsenger, da denne eksponeringen ligner
den type soleksponering som oftest ses i sammenheng med mela-
nom.

7. Det bgr innfgres strenge reguleringer for a
hindre eksponering mot kjente kreftfremkal-
lende stoffer. Fglg alle helse- og sikkerhets-
instrukser pa mulige kreftfremkallende stoffer.
Folg radene til stralevernmyndighetene.

Etter at et betydelig antall naturlige og kunstige kreftfremkallende
stoffer er blitt kjent, er det satt i verk beskyttelsestiltak som har gitt
betydelig reduksjon av krefthyppighet. Budskapet i denne delen av
retningslinjene "Kodeks mot kreft" er en oppfordring til ansvarsbe-
vissthet pa seerlig tre omrader:

()Det gjelder dem som skal utarbeide oppdaterte og klare ret-
ningslinjer, fortrinnsvis dem som ivaretar EUs regelverk, og som bgr
innarbeide i EU-retten vurderinger som forskere er enige om og kon-
trollere at de blir fulgt.

(ii) Budskapet gjelder dem som skal fglge disse retningslinjene
og overholde dem for & beskytte andres helse, f.eks. ledere, hygie-
nikere og bedriftsleger.

(i) Budskapet gjelder ogsa enkeltmennesker som for a beskytte
egen og andres helse bgr unnga kreftfremkallende forurensning og
folge de retningslinjer som gis. Retningslinjene skal hindre eller
redusere eksponering mot slike stoffer i en rekke sammenhenger.
Det kan f.eks. veere trafikkrestriksjoner i byer, rgykeforbud, bruk av
personlig verneutstyr og respekt for arbeidsmiljgregler. Forskrifter er
seerlig viktig i arbeidsmiljget, der kreftfremkallende stoffer kan fin-
nes i hgyere konsentrasjoner enn i miljget ellers. Kontroll med utbre-
delsen og eksponeringsnivaet av kreftfremkallende stoffer i arbeids-
miljget og ellers gjennom generelle forebyggende tiltak har historisk
sett spilt en viktigere rolle i kreftforebyggingen enn individuelle
beskyttelsestiltak.

De kreftformer som hyppigst er sett i sammenheng med ekspo-
nering i arbeidslivet, er kreft i lunge og urinbleeren, mesoteliom
(brysthinnen), kreft i strupehodet, leukemi, leverangiosarkom
(leverkreft), kreft i nesen og nesehulen og hudkreft (ikke-melanom).
En rekke andre svulstformer er ogsa sett i sammenheng med ekspo-
nering i arbeidslivet, men belegget er mindre sterkt. Det gjelder kreft
i munnhulen, nesesvelgrommet, spisergret, magen, tykktarmen og
endetarmen, bukspyttkjertelen, bryst, testiklene, nyrene, prostata,
hjernen, benvev, blgtvevsarkom, lymfomer og multippel myelom. De
fleste kjente eller mistenkte kreftfremkallende stoffer i arbeidslivet
er vurdert av IARC (Lyon). | alt er 29 kjemiske eller fysiske stoffer,
grupper av stoffer eller blandinger som fgrst og fremst finnes i
arbeidslivet, klassifisert som kreftfremkallende hos mennesker
(gruppe 1 av IARC-klassifikasjonen). I samme gruppe 1 har IARC klas-
sifisert 13 industriprosesser eller yrker, som gummi-industri, malere
osv. Produksjon eller bruk av de kjemiske stoffene i gruppe 1 er for-
budt i EU-landene og er nd bare av historisk interesse (f.eks. senneps-
gass, 2-naftylamin), mens noen hgyrisikoindustrier er opphgrt (f.eks.
utvinning av vismut som var forbundet med ioniserende stréling).
Fremdeles er eksponering mot andre kreftfremkallende stoffer, f.eks.
metaller og dioksiner, et utbredt fenomen.

Trettifem stoffer eller industrielle prosesser er klassifisert som
sannsynligvis kreftfremkallende hos mennesker (IARCs gruppe 2A).
Mange av stoffene i denne gruppen er fremdeles mye i bruk, f.eks.
1,3-butadien og formaldehyd. Mer enn 200 stoffer, grupper av stof-
fer eller eksponeringsomstendigheter er klassifisert som mulig kreft-
fremkallende hos mennesker (gruppe 2B), i det store og hele pa
grunnlag av data fra dyrestudier. Det er anslatt at i begynnelsen av
1990-arene var ca 32 millioner arbeidere (23 prosent av det samle-
de antall) innen EU, eksponert mot kreftfremkallende stoffer pa
nivaer over bakgrunnsnivaet. Eksponering mot disse stoffene er
fremdeles utbredt, men stort sett pa lave nivaer. De mer vanlige for-



mer for eksponering i arbeidslivet er straling fra solen, passiv rgy-
king, krystallinsk kvarts, dieseleksos, radon, sagmugg, benzen,
asbest, formaldehyd, polysykliske aromatiske hydrokarboner, krom
VI, kadmium- og nikkelforbindelser.

| de siste tidrene har en rekke arbeidsmiljgtiltak fgrt til forebyg-
ging av mange kreftformer. Dette er godt dokumentert, f.eks. for
arbeidslivsrelatert blaerekreft etter at det ble forbudt & bruke beta-
naftylamin i gummiindustrien og i kjemisk industri. Utsettelse av
forebyggende tiltak og den lange latenstiden for mange neoplasmer
vil imidlertid under visse omstendigheter fgre til en stadig gkning i
kreft forarsaket av arbeidsforhold i arene som kommer. | mange
europeiske land forventes i 10 til 20 ar et gkende antall tilfeller av
mesoteliom (brysthinnekreft) som skyldes asbestpdvirkning for i
tiden, selv om asbest har veert forbudt i noen av EU-landene siden
begynnelsen av 1990-arene. Det er vanskelig a gi palitelige anslag
for hvilken andel av alle krefttilfeller som er forarsaket av kreftfrem-
kallende stoffer i arbeidsmiljget, og som derfor helt eller delvis kan
unngas med kontroll av eksponering. Det anslds at 5 prosent av alle
krefttilfeller kan tilskrives arbeidsmiljget. Denne andelen avhenger
av variasjonene i eksponering mellom geografiske omrader, mellom
menn og kvinner og etter sosiogkonomisk status og over tid.
Utbredelse av andre dominerende kreftfremkallende faktorer, spesielt
tobakksrgyk vil ogsa veere avgjgrende. Videre pavirkes virkningen av
spesifikke kreftfremkallende stoffer i arbeidslivet som polysykliske
aromatiske hydrokarboner av genetiske faktorer, f.eks. genetisk
polymorfisme (mangeformethet) i genene NAT2 og GSTMI.
Fordelingen av disse polymorfismene i befolkningene innen EU-
omradet er ganske lik, og genetiske faktorer avgjgr trolig ikke for-
skjellene i andelen arbeidsmiljgrelaterte krefttilfeller mellom EU-
landene.

Med miljgmessig eksponering menes vanligvis eksponering som
befolkningen generelt er utsatt for, og som den enkelte ikke kan
beskytte seg mot. Dette gjelder blant annet luftforurensning, for-
urenset drikkevann, passiv rgyking, radon i bygninger og straling fra
solen. Dessuten matforurensning som rester av insektmidler, diok-
siner og gstrogener i miljget og utslipp fra kjemisk industri.
Eksponering kan veere vidt utbredt, som f.eks. ved luftforurensning,
eller mer begrenset, f.eks. til dem som bor neer en forurensende
industribedrift. Disse typer eksponeringer er sett i sammenheng
med en rekke svulster i lungene, urinbleeren og huden, samt leukemi.
Virkningene av mange typer miljgeksponering mot kreftfremkal-
lende stoffer, f.eks. arsenikk i drikkevannet, er ikke kvantifisert, selv
om eksponering mot arsenikk sannsynligvis bare pavirker begren-
sede befolkningsgrupper. Luftforurensning som svevestgv er i
mange studier sett i sammenheng med en liten gkning i risiko for
lungekreft, selv med det naveerende lave niva i byomrader. Det er
ufullstendig belegg for virkningen av andre typer eksponering, f.eks.
biprodukter av desinfeksjonsmidler i drikkevann. Likevel kan stoffer
i miljget som bare i beskjeden grad gker risikoen for visse kreft-
former, men som svaert mange mennesker er eksponert mot i lang
tid, blant annet i forbindelse med passiv rgyking og luftforurens-
ning, hvert ar kan forarsake mange tusen krefttilfeller innen EU.

Det er essensielt at for ethvert stoff som kan utgjgre en risiko, ma
man bestemme risikoens art, grad og hvor lenge den bestar slik at
man kan finne ut hvilke tiltak som trengs for & hindre eller redusere
eksponeringen. For slike tiltak er riktige fremgangsmater og meto-
der sveert viktig. Retningslinjer kan ha form av kvantitative ekspone-
ringsgrenser fastsatt pa empirisk grunnlag eller gijennom formelle
prosedyrer, men fremdeles er det mye som kunne gnskes bedre.
Fastsettelsen av en eksponeringsgrense — bade i miljget generelt og
i et arbeidsmiljg — bestar av to elementer: et kvantitativt estimat av
risikoen ved et gitt eksponeringsniva, og hvilket risikoniva som
anses som samfunnsmessig "akseptabelt". Det ma her tas hensyn til

hva som er teknisk mulig, og de menneskelige og gkonomiske kost-
nadene ved ulike grader av kontroll.

loniserende og ikke-ioniserende straling

Hgye doser av ioniserende straling fremkaller kreft hos mennesker:
Det er bare noen fa krefttyper som ikke er sett i forbindelse med
joniserende straling. Dette har veert kjent i flere tiar, og det finnes
utmerkede oversikter over den vitenskapelige litteraturen. IARC har
nylig klassifisert rgntgenstraler, gammastraler og neutroner som
kreftfremkallende hos mennesker (gruppe 1). Dette er uavhengig av
de ulike mgnstre for energiavsetning og penetreringsevne til for-
skjellige typer ioniserende straling. Hgye energinivaer kan fare til
skade pa celler og DNA fulgt av celledgd, mens lavere doser kan fgre
til mutasjoner (endring i arvelige trekk) som gker kreftrisikoen. Den
internasjonale kommisjon for radiologisk beskyttelse (International
Commission on Radiological Protection, ICRP) utsteder anbefalinger
for radiologisk beskyttelse pa grunnlag av den foreliggende viten-
skapelige litteratur.

Hgydosestraling brukes i medisinen som behandlingsform mot
kreft. Denne type eksponering ligger utenfor det omradet Europeisk
kodeks mot kreft dekker. Men mye av det belegg vi har pa virkningen
av ioniserende straling pa mennesker, skriver seg fra studier av slik
bruk og av de overlevende etter atombombene over Hiroshima og
Nagasaki. Hovedkilden til den straling som rammer mennesker, er
den naturlige bakgrunnsstralingen, bade fra var egen klode og kos-
misk strédling, dvs. straling fra universet (tabell 9). Menneskeskapte
stralingskilder omfattes oftest med mest bekymring, men gir sveert
liten eksponering (tabell 9). Dette gjelder f.eks. kjernefysiske prave-
sprengninger, ulykker i atomkraftverk som f.eks. Tsjernobyl og atom-
kraftverk generelt.

Tabell 9. Kilder til ioniserende straling mot mennesker

Kilde Gjennomsnittlig effektiv arsdose pa
verdensbasis®, millisievert (mSv)

Naturlig bakgrunnsstraling 2,4

Diagnostiske medisinske undersgkelser 0,3

Kjernefysiske pravesprengninger i atmosfaeren 0,005

Tsjernobyl-ulykken 0,002

Atomkraftverk 0,001

°Gjennomsnittlige stralingsdoser fra naturlige og menneskeskapte kilder i 2000.
Kilde: UNSCEAR, 49. mgte, Wien, 2.—11. mai 2000,

www.unscear.org/press_releases.htm (pr. 23. mars 2003)

FNs vitenskapelig komité for virkningen av kjernefysisk stréling
(UNSCEAR) anslar at risikoen i normalbefolkningen for a dg av kreft
etter en akutt dose pa 1000 mSv er ca 9 prosent for menn og 13 pro-
sent for kvinner. Anslagene kan redusere med 50 prosent ved kronisk
eksponering. Pa verdensbasis er den gjennomsnittlige arlige effek-
tive dose 2,4 mSv. Det britiske National Radiological Protection
Board (NRPB) har anslatt at livstidseksponeringen i befolkningen
mot alle kilder til ioniserende strdling var ansvarlig for 1 prosent av
alle kreftdgdsfall i Storbritannia (http://www.nrpb.org/ radiation_
topics/risks/cancer_risk.ntm, 22. november 2002). Kun 1 prosent av
denne risikoen kan henfgres til de sma dosene fra menneskeskapt
straling.

Oversikten her i Europeisk kodeks mot kreft konsentreres om de
mulige virkningene av den naturlige bakgrunnsstralingen fra var
egen klode (i form av radongass) og kosmisk bakgrunnsstraling, da
det er mulig a kontrollere eksponeringen mot begge typer. Videre
anslar vi kreftrisikoen knyttet til Tsjernobyl-ulykken og risikoen for
ansatte ved atomanlegg og dem som bor neer anleggene.



Diagnostisk straling er av interesse for grupper som gjennomgar
undersgkelser, f.eks. i forbindelse med screening av friske men-
nesker med mammografi, ved CT-undersgkelse for & avdekke lunge-
kreft, eller nar det foreligger mistanke om sykdom i skjoldbrusk-
kjertelen. Screening med lavdose-CT (Computor Tomografi) for lunge-
kreft rapporteres a gi en effektiv dose pa mellom 0,2 og 1 mSv.
Bruker man en risikofaktor pa 5 prosent pr. 1 Sv (ICRP 60), ville dette
innebeere én til fem kreftdgdsfall forarsaket av straling pr. 100 000
undersgkelser. Mammografiscreening for brystkreft gir vanligvis en
absorbert gjennomsnittlig kjerteldose pa 3 mGy. | Sverige er det
anslatt at med en reduksjon i brystkreftdgdelighet pa 25 prosent
blant kvinner mellom 50 og 69 ar kunne 560 dgdsfall unngas. Det
er anslatt at stralingen ville forarsake mellom ett og fem brystkreft-
dgdsfall pr. 100 000 undersgkelser. Selv om den samlede stralings-
dose befolkningen far fra diagnostiske undersgkelser er liten i for-
hold til den naturlige bakgrunnsstralingen, bgr det gjennomfgres
nytteanalyser for @ unnga ungdig eksponering.

Ikke-ioniserende straling fra slike kilder som kraftliner, elektrisk
utstyr, mobiltelefoner og strdling fra solen skaper bekymring i
befolkningen om mulig kreftfremkallende virkning. Den interna-
sjonale kommisjon for beskyttelse mot ikke-ioniserende straling
(ICNIRP) og det britiske NRPB har nylig publisert gjennomganger av
helserisikoen ved slik straling. Belegget nar det gjelder kraftlinjer og
mobiltelefoner gjennomgas i denne seksjonen, mens straling fra
solen behandles for seg.

Radon og kreft. Radon-222 er en naturlig forekommende kjemisk
edelgass som oppstar i nedbrytningskjeden av uran i jordskorpen.
Innanding av luft som inneholder radon og radondgtre, fgrer til at
cellene i overflaten av bronkiene (pustergret) og andre steder
eksponeres mot ioniserende straling, hovedsakelig fra alfapartikler.
Studier har gitt indikasjoner pa at radon pa verdensbasis gir en
gjennomsnittlig arlig effektiv dose pa 1,15 mSv, det vil si nesten
halvparten av den samlede éarlige effektive dose fra alle naturlige
stralingskilder. Det er meget store variasjoner i radoneksponering,
og en rekke befolkningsgrupper er eksponert mot nivaer som ligger
mer enn ti ganger hgyere enn gjennomsnittet. Hoveddelen av
radoneksponeringen skjer innendgrs, seerlig i hjemmene. Hoved-
kilden er vanligvis grunnforholdene under husene, men under visse
omstendigheter skriver en betydelig eksponering seg fra bygge-
materialer eller fra radon opplgst i vann.

Fra studier av gruvearbeidere som var utsatt for radon i luften,
finnes det overbevisende belegg for at radon er en arsak til lunge-
kreft. Ekstrapolering (beregninger ut fra kjente verdier eller observa-
sjoner) fra gruvearbeiderstudiene til de sannsynlige virkninger av
miljgpavirkning fra radon, gir holdepunkter for & anta at radon er
den nest viktigste arsak til lungekreft i befolkningen, etter sigarett-
rgyking. Dessuten at de fleste lungekrefttilfeller som skyldes radon,
forekommer hos naveaerende eller tidligere raykere. Direkte studier
av lungekreftrisiko ved radoneksponering i boligmiljget stgtter opp
under konklusjonene. Studiene blant gruvearbeidere og ogsa noen
direkte studier gir holdepunkter for at hgye konsentrasjoner av
radon i luften ikke gir noen betydelig risiko for dgd av andre kreft-
former enn lungekreft.

Ved nybygg er det vanligvis mulig med minimale kostnader a
sgrge for at konsentrasjonen av radon inne i huset blir sveert lav. |
den eksisterende bygningsmassen er det ogsa vanligvis mulig med
en viss kostnad & redusere radonkonsentrasjonen. Risiko-
reduksjonen ved slike tiltak er stgrst for rgykere.

Kosmisk strdling og kreft. | den senere tid er det utfgrt en rekke epi-
demiologiske studier av kreftdgdelighet og krefthyppighet i fly-
besetninger. Det er utfgrt mange eksposisjonsstudier for & beregne

og male dosen av kosmisk straling i det hgydenivaet som brukes av
passasjerfly. Konklusjonen er at den vanlige, arlige stralingsdosen
ligger mellom 3 og 6 mSv for en flyger. Verdier opp til 9 mSv er
anslatt for en flyger som flyr ca 600 timer pr. ari en hgyde pa 10 000
meter eller mer over polarstrgk. Neermere beregninger av enkelt-
flygeres historikk har vist at for alle flygere var den samlede ekspo-
neringen gjennom hele arbeidslivet under 100 mSv. Resultatene av
dgdelighetsstudiene og krefthyppighetsstudiene er fremdeles ufull-
stendige, men for de fleste flygerarskull var kreftforekomsten ikke
hayere enn for befolkningen som helhet, verken med hensyn til
da@delighet eller hyppighet.

For spesielle former for organkreft ble det observerte hgyere eller
lavere dgdelighet og hyppighet uten noe klart mg@nster. Risikoen for
leukemi var ikke gkt, med unntak av funn i en studie av danske fly-
gere som kun var basert pa 14 tilfeller. Et mer gjennomgaende funn
er gkt risiko for brystkreft, som ogsa er en kreftform som er sett i
sammenheng med straling. Det er mulig at betydningen av andre
risikofaktorer enn straling, f.eks. sen fgrstegangsfadsel og fa fadsler,
ikke er tillagt tilstrekkelig vekt ved vurderingen av disse funnene. Et
annet gjennomgaende funn er gkning i hudkreft og fgflekkreft, men
det kreves videre studier fgr man vet om dette er knyttet til fritids-
aktiviteter eller yrkesmessige faktorer eller en kombinasjon av begge.

Langt den stgrste delen av belegget peker ikke mot betydelige
helserisiko nar det gjelder kreft, og de eksisterende forskrifter for
flybesetninger betraktet som stralingsarbeidere gir tilstrekkelig kon-
troll av eksponeringen. Sveert fa flypassasjerer kommer noen gang til
a akkumulere stalingsdoser fra kosmisk straling i samme stgrrelses-
orden som flybesetninger, og det er ikke ngdvendig med spesielle
forholdsregler.

Radioaktivt jod og kreft i skjoldbruskkjertelen. loniserende stra-
ling er den eneste helt klart fastslatte arsak til kreft i skjoldbrusk-
kjertelen hos mennesker, men bare en liten andel av disse krefttil-
fellene kan tilbakefares til straling. Skjoldbruskkjertelen er formo-
dentlig sterkt pavirkelig av ioniserende straling fordi den ligger naer
kroppsoverflaten. Den tilfgres ogsa mye oksygen og har en rask
utskifting av celler. En samlet analyse av syv studier viste at kreft i
skjoldbruskkjertelen ble fremkalt selv av lave doser kort, ekstern
gammastraling i barndommen, men ble sjelden utviklet etter ekspo-
nering i voksen alder. Data fra de overlevende i Hiroshima og
Nagasaki understreker den sterke innvirkningen alder har ved
eksponering. Det ble ikke observert noen risiko for kreft i skjold-
bruskkjertelen hos dem som var eldre enn 20 ar. | lgpet av de fgrste
14 arene etter Tsjernobyl-ulykken ble det diagnostisert ca 1800 til-
feller av kreft i skjoldbruskkjertelen blant barn under 15 ar i de tre
mest forurensede landene. Bare tre eller fire tilfeller ble registrert
hvert ar i samme omrade fgr ulykken. Det er ikke fastslatt noen
gkning i denne kreftformen hos voksne som fglge av Tsjernobyl-
ulykken.

Hovedbekymringen nar det gjelder medisinsk bruk av ionise-
rende straling har vaert muligheten av at undersgkelser av skjold-
bruskkjertelen eller behandling med radiojod, kan gi kreft i dette
organet. Arlig antall undersgkelser med bruk av radiojod er for tiden
5 pr. 1000 innbyggere i den vestlige verden. Pasienter som behandles
med 131l for hypertyreoidisme er nesten alle voksne, og det ses
ingen gkning i risiko for kreft i skjoldbruskkjertelen hos disse pasi-
entene. Det er ogsa sannsynlig at de doser som skjoldbruskkjertelen
mottar, mellom 100 og 300 Gy, fgrer til celledgd i stedet for kreft-
fremkallende omdannelser.

Arbeidere i atomkraftverk. Det er utfgrt mange studier av kreft blant
arbeidere i atomkraftverk. Stgrstedelen av eksponeringen disse
arbeiderne var utsatt for, var pd nivd med internasjonale standarder.



| motsetning til dette fikk mange arbeidere ved Mayak-anlegget i
Russland hgye doser over en lengre periode, og det er observert en
forhgyet, men darlig kvantifisert risiko for mange kreftformer i denne
gruppen. Noen av studiene blant arbeiderne har veert begrenset av
relativt sma grupper og/eller korte oppfglgingsperioder. Blant de
store studiene er en kombinert analyse av ca 95 000 arbeidere i
Canada, USA og Storbritannia og kohorter pa mer enn 100 000
atomkraftarbeidere i Japan (men med kort oppfglgingstid) og
Storbritannia. De fleste analysene har kun sett pa dgdelighet. Det er
en del variasjon i funnene, noe som kan skyldes lav statistisk presi-
sjon. Men dgdeligheten har ofte veert lavere enn i normalbefolk-
ningen, og dette henger trolig sammen med faktorer som hvem som
ble ansatt og hvem som fortsatte i dette arbeidet. De stgrre studiene
har tendert til & indikere en gkende trend til leukemirisiko med
gkende dose, mens det generelt har vaert mindre belegg for en
doserelatert gkning i solide svulster. Sikkerhetsgrensene for disse
trendanslagene har imidlertid vaert noksa vide og omfatter risiko
ekstrapolert fra de japanske overlevende etter atombombene, og et
spekter av bade hgye og lave verdier. En igangvaerende internasjonal
samarbeidsstudie av kreftrisiko hos arbeidere i atomindustrien vil gi
mer presis informasjon.

Funnene fra disse studiene gir sa langt ikke behov for & modifi-
sere de ndveerende tiltakene for stralebeskyttelse for arbeidere.

Grupper som bor naer atomanlegg. | de senere ar er det utfgrt en
del studier av krefthyppighet i naerheten av atomanlegg, seerlig i
Vest-Europa og Nord-Amerika. De som bodde i naerheten av disse
anleggene var utsatt for generelt grsma doser i forhold til de som
bodde naer Techa-elven i Russland da Mayak-anlegget hadde store
utslipp. Det er belegg for forhgyet kreftrisiko i denne siste gruppen,
selv om kvantifiseringen er vanskelig.

Det synes ikke & ha veert en generell gkning i kreftrisiko hos voksne
rundt atomanlegg. Noen av studiene, men ikke alle, har gitt indika-
sjoner pa stgrre hyppighet av kreft hos barn, szerlig barneleukemi.
Belegget for slik gkning har tendert til & veere sterkest i naerheten av
gjenvinningsanlegg for atomavfall, spesielt ved Sellafield og
Dounreay i Storbritannia og i mindre grad ved La Hague i Frankrike.
Tolkningen av disse studiene har delvis veert begrenset av et lite
antall tilfeller og av det gkologiske (korrelasjons-) studieopplegget
som i mange tilfeller har veert brukt. Anslag for stralingsdoser for
dem som bor rundt disse anleggene, gir ikke grunnlag for at den
hagyere risikoen for barneleukemi kan forklares av de radioaktive
utslippene. Pasientkontrollstudier viser generelt ikke klare forbin-
delser med vaner som kunne gi opphav til hgyere miljgeksponering.
En studie rundt Sellafield ga indikasjoner pa en forbindelse mellom
leukemi hos barn og det forhold at fedrene var eksponert mot stra-
ling pa arbeidsplassen fgr barnet ble unnfanget. Dette funnet er ikke
gjentatt i stgrre studier andre steder, og det kan veere en tilfeldighet.
Ikke-stralingsfaktorer som for eksempel blanding av populasjon har
veert nevnt som mulige forklaringer pa den forhgyede risikoen, men
det er uklart om disse faktorene kan forklare alle resultatene.

For tiden er det ikke grunnlag for spesifikke tiltak i tillegg til de
naveaerende retningslinjer for stralingseksponering for befolkningen
generelt. Men det er gnskelig med fortsatt overvakning av radioak-
tivitet og krefthyppighet i miljget rundt atomanlegg.

Kraftlinjer og kreft. Kraftlinjer avgir sveert lavfrekvente elektromag-
netiske felt i omradet 50-60 Hz. Elektriske felt nar ikke inn til men-
nesker innendgrs, men magnetiske felt gar gjennom de fleste mate-
rialer og gir en tilleggseksponering som er hgyere enn det typiske
bakgrunnsfeltet (ca 0,1 pT) opp til en avstand pa ca 50 meter fra
kraftlinjen, avhengig av spenning og linjetype. | over 20 ar har man
i epidemiologiske studier gransket helsevirkninger pa mennesker

knyttet til denne ikke-ioniserende stralingstypen.

Den fgrste rapporten om en sammenheng mellom kreft hos barn
og eksponering mot kraftlinjer kom i 1979. Siden er det publisert
minst 24 studier om samme emne. | den senere tid er det foretatt to
metaanalyser (analyser av data fra flere undersgkelser) som begge
gir holdepunkter for en signifikant 1,7—-2,0 ganger gkning i barne-
leukemi i de ekstremt sjeldne eksisterende feltene over 0,3 eller 0,4
uT. Denne gkningen kan henfgres til pasientutvalg og sakalt publi-
kasjonsbias (som oppstar fordi sdkalte negative studier, der ingen
signifikant forskjell er vist, sjeldnere blir publisert enn studier som
viser effekt). Det finnes ingen kjent, sannsynlig biologisk meka-
nisme.

Pa grunnlag av studier med et stort antall krefttilfeller synes det
ikke @ veere noen forhgyet risiko blant voksne som bor naer kraft-
linjer, men noen studier i arbeidsmiljger gir holdepunkter for en
mulig sammenheng mellom noen kreftformer og eksponering mot
ekstremt lavfrekvente magnetfelt.

IARC klassifiserte ekstremt lavfrekvente magnetfelt som mulig
kreftfremkallende hos mennesker (gruppe 2B) i sin evaluering [14],
mens ekstremt lavfrekvente elektriske felt ble ansett som ikke-
klassifiserbare (gruppe 3). Denne evalueringen tar kun i betraktning
sannsynligheten for en sammenheng, ikke stgrrelsen av den mulige
risiko for enkeltmennesker og befolkninger. Resultatene fra epide-
miologiske studier gir holdepunkter for at merkbare virkninger av
magnetfelt, hvis de finnes, er konsentrert til relativt hgye og uvanlige
eksponeringsgrader.

Mobiltelefoner og kreft. Det gis mye oppmerksomhet til mulige
helseskader ved bruk av mobiltelefoner. Det er skapt en utbredt
bekymring for den voldsomme gkningen i antall mobilabonnenter
pa bakgrunn av rapporter om overhyppighet av hjernesvulster blant
mobilbrukere, historier i pressen og rapporter med hypoteser om at
varme- og magnetfeltpavirkning av vev kan stimulere svulstvekst.
Stralingen fra mobiltelefoner er karakterisert som ikke-ioniserende,
pa linje med radar, mikrobglgeovner og elektriske ledninger.
Radiosignalfrekvensen som slippes ut av telefonene, varierer
mellom 450 og 2200 MHz, samme omrade av det elektromagnetiske
spekteret som mikrobglgeovner avgir.

En omfattende gjennomgang av den epidemiologiske litteraturen
ble nylig utfgrt av Boice og McLaughlin [15] og publisert av Statens
stralskyddsinstitut i Sverige. Etter @ ha vurdert ni stgrre studier (to
kohortstudier av kreft, tre sykehushaserte pasientkontrollstudier og
en pasientkontrollstudie basert pa hyppighet i befolkningen) kon-
kluderte de med at det ikke finnes noen signifikant sammenheng
mellom hjernesvulster og bruk av mobiltelefoner. Konklusjonen er
uavhengig av lengden av bruk av mobiltelefon, om telefonen er digital
eller analog, og ogsa uavhengig av svulstsammensetning eller hvil-
ken side av hodet som ble eksponert (lateralitet). Oppfalgingstiden
var imidlertid kort, og selv om det ikke er sannsynlig at den relative
risikoen vil overstige 1,3, er det viktig & overvake denne ekspone-
ringen for a utelukke muligheten av langtidseffekter. Pa den annen
side finnes det ingen biologisk mekanisme som kan gi stgtte til et
arsaksforhold, og det finnes ikke noe belegg for virkninger pa for-
sgksdyr.

Det finnes folkehelsetiltak som kan hindre
utvikling av kreft eller gke sannsynligheten for
helbredelse.

En viktig faktor for & redusere dgdeligheten av kreft er at den opp-
dages tidlig, enten det skyldes den enkeltes papasselighet eller
organiserte folkehelsetiltak. Alle kan lett merke seg synlige foran-



dringer pd kroppen eller symptomer som kan std i forbindelse med
kreft, og det er viktig at de gjgr dette. Det er ingen tvil om at jo tidli-
gere i denne prosessen kreft diagnostiseres og behandles, desto
bedre er leveutsiktene for pasientene. Mulige symptomer pa kreft
skal ikke ignoreres. Den enkelte bgr se dem som en klar advarsel og
sgke lege. De tegn og symptomer som er beskrevet i tabell 10, er
ikke spesifikke bare for kreft. Den som har ett av symptomene, bgr
sgke lege.

Tabell 10. Tidlige tegn pa mulig kreft

Sk lege hvis du legger merke til:

En kul

Et sar som ikke gror (ogsa i munnen)

En foflekk som endrer form, stgrrelse eller farge

En hudforandring som kommer til syne og fortsetter a vokse
Unormal blgdning

Spk lege hvis du har et problem som ikke gar over, f.eks.:

Hoste som ikke gar over

Heshet som ikke gar over

Endring i forbindelse med avfgring eller vannlating
Vekttap som ikke har noen rimelig forklaring

Det er nedlagt mye arbeid i masseundersgkelser og utvikling av
metoder for & oppdage kreft i tidligere stadier for & oppna en bedre
prognose. Det er mulig & gi anbefalinger ut fra det belegg vi na har.

8. Kvinner over 25 ar bgr delta i masseundersg-
kelser for livmorhalskreft i programmer som
er kvalitetssikret etter de europeiske retnings-
linjer.

I mange utviklingsland er livmorhalskreft en av de vanligste kreftfor-

mer, og den utgjgr omtrent 25 prosent av all kreft hos kvinner. |

industrilandene er sykdommen mindre utbredt. | @st- og Sentral-

Europa er den arlige aldersjusterte forekomst (med World Standard

Population som indeks) for invaderende sykdom 15-25 pr. 100 000

kvinner. | de nordiske land var arlig insidens 15-30 pr. 100 000

kvinner fgr store screeningprogrammer ble satt i gang.

Effektiviteten av screening for livmorhalskreft er aldri vist i en
randomisert undersgkelse, men det foreligger tilstrekkelig ikke-
eksperimentelt belegg som viser at screening med celleprgve hvert
tredje til femte ar er effektivt. Dette er basert pa pasientkontroll-
studier og kohortstudier, pa utvikling over tid og geografiske for-
skjeller sett i forhold til screening. Den stgrste av slike studier, et
samarbeidsprosjekt koordinert av IARC, viste at & utrydde sykdom-
men er et urealistisk mal, at maksimal beskyttelse ved negativt
resultat av celleprgven er omtrent 90 prosent, og at beskyttelsen
holder seg pd omtrent samme niva i flere dr etter prgven. Denne
konklusjonen stemmer overens med resultatene fra studier av syk-
domsutviklingen, som viser at det tar flere ar fgr de fleste tidlige
lesjoner utvikler seg til manifest, invasiv (tydelig invaderende) kreft.

Virkning er noe mindre pa befolkningsniva. | noen av de nordiske
land var reduksjonen omtrent 80 prosent hos kvinner i de alders-
grupper som i stgrst grad var gjenstand for screening. Etter flere ar
med organisert screening var pa midten av attitallet 5-15 pr. 100
000 kvinnear.

Screening for livmorhalskreft bgr tilbys alle kvinner over 25 ar.
Det er begrenset belegg nar det gjelder fordelene av a drive scree-
ning blant kvinner over seksti, men effekten er sannsynligvis lav
siden forekomsten av hgygradige lesjoner avtar etter midtlivsperio-

den. Screening i denne eldre aldersgruppen medfgrer mulige skader
ved falske positive resultater etterfulgt av ungdige inngrep. Det er
antakelig riktig & avslutte screening hos eldre kvinner som har avgitt
tre eller flere tidligere (nylige) celleprgver. Det oppdages ogsa fa
sykdomstilstander hos dem som har fatt livmoren fjernet (noe liv-
morhalsvev blir tilbake), og her er det lite som tyder pa at screening
gir bedre helsemessig resultat.

Et organisert screeningprogram har flere viktige elementer. Det
er viktig hvordan man definerer den befolkningsgruppen som skal
delta i screeningen. Innkallinger/invitasjoner til den enkelte er det
viktigste middel for @ oppna hay oppslutning, spesielt nar de kom-
bineres med effektiv informasjon gjennom massemedia. Det har
0gsa vist seg at flere deltar pa masseundersgkelser dersom den er
gratis for den enkelte. Det er helt ngdvendig a kvalitetssikre alle
ledd i prosessen og a overvake og stadig vurdere andel krefttilfeller
som oppdages, og falske positive og falske negative prgveresultater.
Bortimot maksimal effektivitet oppnas med et organisert program
med hgy dekningsgrad der screening startes i 25-arsalderen og
gjentas med mellomrom pa tre til fem ar frem til sekstidrsalderen.
Utvidelser i forhold til dette bgr kun vurderes hvis man har oppnadd
maksimal dekning, hvis det finnes ressurser til det, og hvis man har
evaluert marginal kostnadseffektivitet. Europeiske retningslinjer
for kvalitetssikring av screening for livmorhalskreft, er utviklet og
er mye brukt i Europa.

Infeksjon av visse typer av humant papillomavirus (HPV) er vik-
tigste risikofaktor for livmorhalskreft. Viruset er vanligvis seksuelt
overfgrt. Med bruk av moderne oppdagelsesmetoder for dette viru-
set finner man virusets DNA (arvestoff) i mer enn 90 prosent av plate-
epitellivmorhalskreft og 75-85 prosent av hgygradige intraepitel-
neoplasier i livmorhalsen (CIN). Hvis det viser seg at HVP-infeksjon
fgrer til livmorhalskreft, kan oppdagelse av HPV vaere en interessant
screeningmetode. En studie av 2009 britiske kvinner som gjennom-
gikk rutinemessig screening, viste at 44 prosent av de oppdagede
CIN-lesjonene av grad 2 og 3 hadde negativ cytologi og kun ble opp-
daget ved & teste for HPV (for typene 16, 18, 31 og 33). Ytterligere
22 prosent testet positivt for HPV, men hadde bare grensetilfeller av
eller svake cytologiske endringer. Imidlertid ble 25 prosent av CIN-
lesjonene av grad 2 og 3 ikke oppdaget med fire HPV-tester.

Rutinemessig HPV-tester ved screening for livmorhalskreft er na
et viktig forskningsomrade, da HPV-infeksjon er sveert vanlig blant
kvinner under tretti ar. Det som er viktig, er de kvinner over tretti
som har hatt HPV-infeksjon over en arrekke. Det gjenstar a evaluere
HPV-testing for & finne hvilken rolle den kan ha i screening for liv-
morhalskreft. Det kan komme til & bli en viktig test for & oppdage liv-
morhalslesjoner i fremtiden, og forskning pa dette omradet bgr
prioriteres.

9. Kvinner over femti ar bgr delta i mammaografi-
undersgkelser i programmer som er kvalitets-
sikret etter de europeiske retningslinjer.

Med mammografi kan brystkreft oppdages fgr den kan pavises kli-
nisk (i en praktisk, medisinsk undersgkelse). Resultatene fra de tid-
lige randomiserte (tilfeldige) forsgkene med mammografiscreening
viste verdien av denne teknikken og fgrte til innfgringen av nasjo-
nale screeningprogrammer i en rekke land mellom 1986 og 1988.
Rapporter fra syv undersgkelser som omfattet over en halv million
kvinner, tydet pd en reduksjon i dgdelighet av brystkreft pa ca 25
prosent blant dem som var invitert til & delta. Reduksjonen i dgde-
lighet blant dem som faktisk deltar, er omtrent en tredjedel.

Det er na betydelig belegg for at mammografi er et effektivt
vapen i bekjempelsen av dgdelighet fra brystkreft. En oversikt over



de svenske undersgkelsene rapporterte en relativ dgdsrisiko pa
0,71 i gruppen som ble randomisert til & bli invitert til & delta (95%
Kl 0,57-0,89) for aldersgruppen 50 til 59 ar ved screening.
Resultatene for aldersgruppen 60 til 69 var nesten identiske. Som
tilbud til alle burde et godt organisert program med god deltakelse
fgre til en reduksjon i dgdeligheten av brystkreft pa minst 20 pro-
sent blant kvinner over 50.

Verdien av screening av kvinner under 50 er usikker. Ingen
undersgkelser har hatt sterk nok statistisk utsagnskraft til at man har
kunnet analysere denne gruppen for seg. Hva slags anbefalinger
som bgr gis om mammografisk screening av kvinner mellom 40 og
49, er et viktig spgrsmal som det sa langt ikke kan gis noe svar pa.
Over 40 prosent av tapte levear pga. brystkreft som diagnostiseres
fgr attiarsalderen, kan henfgres til tilfeller der symptomene melder
seg mellom 35 og 49 ar, i en alder da mange har viktige ansvars-
oppgaer.

Svenske forskere har nylig laget en gjennomgang av fire svenske
undersgkelser. Konklusjonene indikerer at effekten av mammografi,
en reduksjon i brystkreftdgdelighet pa 21 prosent, vedvarte i
gjennomsnitt 15,8 ar. | tillegg til denne gjennomgangen er det ned-
satt to arbeidsgrupper. En arbeidsgruppe under IARC med 24
eksperter fra 11 land kom sammen i Lyon 5.-12. mars 2002.
Kvaliteten pa de syv undersgkelsene ble vurdert, og det ble konklu-
dert med at mammografiscreening reduserte brystkreftdgdeligheten i
aldersgruppen 50 til 69 ar. Blant kvinner som deltok i screeningen,
ble reduksjonen anslatt til 35 prosent. For aldersgruppen 40 til 49 ar
var belegget for reduksjon i dgdelighet for begrenset til at det kunne
trekkes noen konklusjon, og ikke tilstrekkelig til & gi grunnlag for en
anbefaling om rutinemessig egenundersgkelse av brystene som
screeningmetode.

Etter forti ar med kliniske forsgk der hundrevis av forskere og helse-
arbeidere har bidratt og flere hundre tusen kvinner har deltatt i
studier som har vart i tiar, foreligger det na tilstrekkelig belegg for
effektiviteten av mammografiscreening for brystkreft slik at meto-
den na kan tas i bruk som folkehelsetiltak. Bade leger og kvinnene
selv bgr fa forsikringer om at deltakelse i screeningprogrammer med
strenge normer for kvalitetskontroll er til nytte, forutsatt at egnet
undersgkelse og behandling er tilgjengelig. Det er utviklet euro-
peiske retningslinjer for kvalitetssikring innen mammografi.

Det bgr settes i verk spesielle tiltak for @ oppmuntre til screening
blant de mer svakstilte i samfunnet. Det er viktig at man ikke legger
for stor vekt pa fordelen ved screening og far frem at mammografi
kun er en del av det samlede tilbud til kvinner med sykdommen.
Godt etablerte programmer i Storbritannia, Sverige, Finland og
Nederland har vist at erkjennelse av viktigheten av en tverrfaglig til-
naerming spredte seg inn i den symptombehandlende sektor og
fgrte til utvikling av integrerte tverrfaglig sentre for brystbehandling.
Med kirurger, radiologer og patologer som arbeider sammen med
spesialsykepleiere innen brystbehandling, radgivere og annet stgt-
tepersonell kan disse sentrene tilby den ngdvendige behandling og
stgtte for kvinner med brystkreft.

10. Menn og kvinner over femti bgr delta i masse-
undersgkelser for tykktarms- og endetarms-
kreft i kvalitetssikrede programmer.

Ved tykktarms- og endetarmskreft er det en veldefinert premalign
lesjon (forstadium til kreft), adenomatgs polypp, og god overlevelse
nar sykdommen oppdages tidlig. Dette gjgr sykdommen til en ideell
kandidat for screening. Gjennom de siste 25 ar er masseunder-
spkelser for & avdekke tykktarms- og endetarmskreft eller sykdom-
mens forstadium blitt stadig bedre pga. fremskritt innen bildebe-

handling og diagnostisk teknologi. Guajakprgven for a avdekke
okkult blod (usynlig blod i avfgringen) kom i bruk i 1960-arene, det
stive sigmoidoskopet fra 1870 ble erstattet av en bgyelig modell i
midten av 1970-arene. Kolonoskopi (undersgkelse med et rgr i tykk-
tarmen) har veert tilgjengelig siden 1970.

Fire randomiserte undersgkelser har utprgvd arlige eller toarlige
screeninger for usynlig blod i avfgringen. For sigmoidoskopi og
kolonoskopi finnes det kun data fra observasjonsstudier, det er sa
langt lite fra randomiserte studier. De randomiserte undersgkelsene
gir belegg for bruk av prgver for usynlig blod, med en reduksjon i
dadeligheten av tykktarms- og endetarmskreft pa ca 16 prosent
(95 % Kl 9 % til 22 %) fra en metaanalyse [27% reduksjon (95 % K
10 % til 43 %) blant dem som ble undersgkt]. Foreslatt tid mellom
testene er to ar, selv om det er antatt av arlige undersgkelser er
kostnadseffektive.

Fleksibel sigmoidoskopi er en alternativ eller utfyllende scree-
ningmetode. Observasjonsstudier har uten unntak vist at den er
effektiv. Kolonoskopi har hgyere fglsomhet enn blodprgver, og dette
indikerer at den er en mer effektiv metode. Det er i gang en stor ran-
domisert undersgkelse av sigmoidoskopi, og resultater bgr foreligge i
2005 eller 2006.

Til tross for at det samles belegg som viser at det er meningsfullt
a gjennomfgre masseundersgkelser for @ avdekke tykktarms- og
endetarmskreft, er de fleste innbyggere i de rike land ikke undersgkt
med noen metode. Dermed gédr man glipp av muligheten til & for-
hindre omtrent en fjerdedel av de 138 000 arlige dgdsfall fra tykk-
tarms- og endetarmskreft innen EU-omradet. Det er ngdvendig med
spesielle tiltak mot tykktarms- og endetarmskreft, som na er den
mest utbredte kreftsykdommen i EU-landene.

11.Delta i vaksinasjonsprogrammer mot hepa-
titt B-virusinfeksjon.

Pa verdensbasis kan ca 18 prosent av krefttilfellene na henfgres til
vedvarende infeksjoner av virus, bakterier eller parasitter. | EU er
denne andelen ca 10 prosent og gjelder seerlig fire krefttyper eller
organer rammet av kreft: livmorhalskreft, leverkreft, magekreft og
noen hemolymfopoietiske svulster (som utgdr fra blod- og lymfesy-
stemet). Var kunnskap om arsaken smittestoffer kan ha til en rekke
krefttyper, har vokst raskt de siste tretti dr etter at det skjedde store
fremskritt innen oppdagelsen av markgrer for kronisk infeksjon. |
motsetning til hva man antok tidligere, er behandling mot bakterie-
og virusinfeksjoner viktige vapen mot kreft.

Nedenfor gjennomgas de fire viktigste krefttyper eller organer
rammet av kreft som er knyttet til smittestoff (figur 7), og det legges
saerlig vekt pa hvilke muligheter til forebygging som na finnes i EU-
landene.
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Figur 7. Kreft i livmorhals, lever, mage og det hemolymfopoetiske system som
prosentandel av alle kreftdiagnoser hos bade menn og kvinner i EU i 2000.
Kilde: Ferlay et al., 2000.

Hvert ar utvikler ca 25 000 kvinner i EU-landene livmorhalskreft. Et
dusin forskjellige typer av humant papillomavirus (HPV) er funnnet i
99 prosent av biopsiprgvene av livmorhalskreft verden over. |
Europa er HPV 16 rapportert i 56 prosent av over 3000 prgver fra
kvinner med livmorhalskreft. Fem HPV-typer (HPV 16, 18, 31, 33, 45)
finnes i mer enn 85 prosent av europeiske prgver. | kontrollgrupper
er prevalensen av disse HPV-typene kun en liten brgkdel av dette.
Det finnes ingen effektiv behandling mot HPV, men tester som er
treffsikre og ngyaktige for & avdekke DNA fra HPV i celleprgver er na
tilgjengelige. Det finnes tilstrekkelig belegg til & anbefale HPVtesting
av kvinner som har cytologiske abnormiteter som ligger pa grensen
eller er lavgradige. | tillegg forbedrer HPV-testing oppfglgingen av
kvinner som er testet for CIN-lesjoner (Cervical Intraepitel Neoplasi).
Den kan ogsa veere et alternativ til cytologi og ha en hgyere fglsom-
het ved primaer screening for livmorhalskreft.

| en undersgkelse blant 1523 HPV 16-negative unge kvinner i
USA har en forebyggende vaksine basert pa (L) 1 HPV 16-proteiner
vist seg a veere sikker, sveert immunogen og effektiv til & hindre ved-
varende HPV-infeksjoner. Det kan derfor komme til 4 vise seg at en
vaksine mot de vanligste onkogene (kreftfremkallende) HPV-typene
er den mest effektive mate for & forebygge livmorhalskreft verden
over, alene eller sammen med screening. Vaksinering ville vaere til
nytte for kvinner som ikke deltar i masseundersgkelsene innen EU,
og hvis den kombineres med masseundersgkelser, kan den gi be-
tydelige innsparinger (f.eks. feerre undersgkelser, feerre behandlinger
0sV.)

Hvert ar registreres det ca 30 000 nye tilfeller av leverkreft i EU-
landene. Det har veert stigende hyppighet og dgdelighetsrater de
siste 20 drene blant menn i Frankrike, Tyskland og Italia. Kronisk
hepatitt B-infeksjon (HBV) og hepatitt C-infeksjon er hovedarsaken
til de fleste tilfeller av leverkreft i Europa. | en stor gruppe tilfeller av
leverkreft fra seks europeiske sentre var det bare 29 prosent av 503
pasienter med leverkreft som ikke hadde noen kjennetegn for
verken hepatitt B- eller hepatitt C-infeksjon.

Det har na i 20 ar eksistert en effektiv vaksine mot hepatitt B-
viruset. En rekke EU-land (f.eks. Danmark, Finland, Irland,
Nederland, Sverige og Storbritannia) vaksinerer ikke rutinemessig
barn mot hepatitt B fordi infeksjonen er lite utbredt i befolkningen

som helhet (http://www.who.int/), mens f.eks. Belgia, Frankrike og
Tyskland har en dekning pa under 50 prosent. Det kan vaere grunn-
lag for & revurdere de nasjonale holdninger til universell vaksinering
mot hepatitt B fordi selektiv vaksinering av hgyrisikogrupper sjelden
virker, og fordi turisme og innvandring fgrer til at hgyrisiko- og lav-
risikogrupper blandes. Selv om hepatitt B-infeksjon blant unge
voksne (typisk ved samleie eller deling av sprayter) gir langt lavere
risiko for kronisk hepatitt og leverkreft enn infeksjon ved fagdselen
eller i barndommen, fgrer den ofte til akutt hepatitt.

Hepatitt C er et voksende problem i mange europeiske land (spe-
sielt i Italia, Hellas og Spania) og i noen grupper, spesielt spragyte-
brukende stoffmisbrukere. Det finnes sa langt ingen vaksine, og
effektiviteten av behandling av alle hepatitt C RNA-positive med
pegylertinterferon-2 med eller uten ribavirin er fremdeles under vur-
dering. Forebyggingen av hepatitt C-infeksjon er derfor for tiden
basert pa streng kontroll av blod og blodprodukter og kun bruk av
engangsnaler i medisinske og ikke-medisinske prosedyrer (f.eks.
akupunktur og tatovering).

Helicobacter pylori (Hp) er sett i sammenheng med en risikogk-
ning pa seks ganger for magekreft utenfor spisergrsmunningen. Av
ca 78 000 nye tilfeller av magekreft i EU-landene kan ca 65 000
tilbakefgres til Hp (ved en antatt Hp-prevalens pd ca 35 prosent i
normalbefolkningen). Den nédvaerende behandlingen av Hp-infek-
sjon er basert pa bruk av medisin mot syre i magesekken (proton-
pumpehemmere) og antibiotika. Den er effektiv, men svak oppslut-
ning blant pasientene, antibiotikaresistens og oppblomstring av
infeksjonen, kompliserer bildet. Det er videre slik at selv om
behandling av Hp-infeksjon kan fgre til tilbakegang av gastrisk lym-
fom (lymfekreft i magesekken), er det hittil ikke vist at den reduserer
risikoen for magekreft. Ulike tilnaerminger er blitt brukt i utviklingen
av vaksiner mot Hp basert pa utvalgte Hp-antigener, spesielt urease,
vakuolerende cytotoksin (VacA), cytotoksinassosiert antigen (CagA)
og neutrofilaktiverende protein (NAP). Dessverre vet vi fortsatt lite
om sykdomsutviklingen ved Hp-infeksjon og kjennetegnene ved en
effektiv anti-Hp-immunrespons. Den farmasgytiske industrien synes
a ngle med & investere i den lange og usikre prosessen det vil veere
a utvikle en vaksine mot Hp, en infeksjon som oppfattes som a veere
pa retur, og som det finnes behandling for.

Den fjerde gruppen kreftformer der det erkjent eller foreligger
mistanke om at smittestoffer spiller en vesentlig rolle, er hemolymfo-
poietiske svulster, dvs. non-Hodgkin lymfomer (NHL), Hodgkins syk-
dom (Hodkins lymfom) og leukemier. Samlet sett utgjgr dette ca 104
000 nye tilfeller pr. ar i EU-landene. Visse virus (dvs. Epstein-Barr
virus, humant immunsviktvirus (HIV), humant T-celle leukemi/
lymfomvirus 1, Herpes simplex type 8 og hepatitt C-virus) og Hp er
arsak til en darlig definert andel av non-Hodgkin lymfomer og
Hodgkins sykdom (Hodgkins lymfom). Leukemi hos barn kan ogsa
vaere knyttet til ett eller flere ennd ikke identifiserte smittestoffer.
Nar det gjelder Hp og gastrisk lymfom, har behandling av hepatitt C
fort til tilbakegang av noen ekstranodale non-Hodgkin lymfomer.
Hegyaktiv antiretroviral terapi (HAART) har hatt gunstig innvirkning
pa forekomsten av Karposis sarkom. men enna ikke pa non-Hodgkin
lymfom hos pasienter med HIV-infeksjon. Innen EU prioriteres det &
finne og behandle infeksjon knyttet til hemolymfopoietiske svulster,
pa bakgrunn av den jevne gkningen i antall tilfeller og at dette er
hayrisikotilfeller (f.eks. medisinsk forarsaket immunundertrykkede
og HIV-positive pasienter).

Det kan konkluderes med at smittestoffer fordrsaker en betydelig
andel av krefttilfellene i EU-landene. For gyeblikket prioriteres det a
ekspandere vaksinasjonsprogrammene mot hepatitt B og inkludere
testing for humant papillomavirus i masseundersgkelsene for liv-
morhalskreft. Vaksiner mot kreftskapende infeksjoner er imidlertid
en av de mest lovende fremgangsmater for a forebygge eller t.o.m.



helbrede noen viktige svulster. Siden det er sa ekstremt kostbart a
utvikle vaksiner, bgr det aktivt arbeides for & danne partnerskap
mellom offentlig og privat sektor innen EU, sarlig nar det gjelder
vaksiner mot hepatitt C og Hp. Et eksempel her er Global Alliance for
Vaccines and Immunisation (GAI) for utviklingsland.

Andre forhold som har vart vurdert

Komiteen har diskutert en del andre problemstillinger innen kreft-
epidemiologi (leeren om kreftsykdom) og kreftkontroll, men er kom-
met til at situasjonen ikke var sa avklart at det kan gis anbefalinger
som klart sannsynliggja@r lavere kreftrisiko. De problemstillinger som
ble vurdert, var bl.a. forebygging med medisiner, eksogene hor-
moner (hormoner som ikke er dannet i kroppen), og masseunder-
sgkelser i forhold til andre krefttyper.

Kjemoforebygging

Betakaroten. Epidemiologiske observasjonsstudier har entydig vist
at betakaroten ses i sammenheng med lavere kreftrisiko, spesielt
risiko for lungekreft. Syv randomiserte studier av virkningen av beta-
karotentilskudd pa kreftforekomst og dgdelighet har generelt ikke
gikk stgtte for denne oppfatningen. To av studiene gir til og med hol-
depunkter for at det kan veere skadelig.

To store studier av betakaroten som ble utfgrt blant mennesker
med gjennomsnittlig kreftrisiko, fant ingen statistisk signifikant for-
delaktig eller skadelig virkning av betakarotentilskudd[16, 17]. To
andre store studier testet betakaroten pa pasienter med hgy kreft-
risiko [18, 19]. En av dem rapporterte en statistisk signifikant (18
prosent) gkning i forekomsten av lungekreft hos mannlige finske
rgykere etter fem til atte ars behandling med betakaroten [18]. En
annen studie, som brukte en kombinasjon av betakaroten og reti-
nol, rapporterte en statistisk signifikant gkning (28 prosent) i fore-
komsten av lungekreft blant amerikanske rgykere, tidligere rgykere
og asbestarbeidere [19].

Bare én stor studie, som prgvde ut en kombinasjon av betakaro-
ten, E-vitamin og selen i en kinesisk befolkning med darlig ernaering,
fant etter fem dr at den behandlede gruppen hadde en statistisk
signifikant (9 prosent) reduksjon i samlet dgdelighet. Dette var
hovedsakelig en fglge av statistisk signifikant lavere dgdelighet av
magekreft pa 21 prosent [20]. Det indirekte belegget for at betaka-
roten kan beskytte mot magekreft, kommer fra randomiserte, kon-
trollerte dobbelblindede studier av kjemoforebygging (forebygging
med medisin) hos forsgkspersoner med gkt celledeling i magesek-
ken (gastrisk dysplasi). Studiene ble gjort i et omrade med sveert hay
risiko for magekreft i Columbia. Gastriske biopsiprgver (vevsprgver
fra magesekken) tatt ved studiestart ble sammenlignet med prgver
tatt etter seks ar. Behandling med 30 mg betakaroten fgrte til en sta-
tistisk signifikant gkning i tilbakegangsfrekvensen av preneoplastiske
lesjoner (tidlig celledeling) i magen [relativ risiko (RR) = 5,1, 95 % KI
1,6—14,2] [21]. En liten studie med 1805 deltakere med tidligere
ikke-melanom hudkreft som forsgkte behandling med betakaroten
(50 mg pr. dag) for & redusere forekomsten av ny hudkreft, fant
ingen virkning av denne intervensjonen [22].

Det kan konkluderes at det for tiden er belegg for at kosttilskudd
av betakaroten ikke har noen verdi som kjemoforebygging, og at det
ikke kan anbefales til bruk i normalbefolkningen i denne sammen-
heng.

A-, C- og E-vitaminer. | alle undersgkelser der den forebyggende
virkningen av disse vitaminene er blitt studert, har de veert brukt i
ulike kombinasjoner, og det er derfor umulig & vurdere virkningen av
hver enkelt av disse mikronzeringsmidlene separat.

Det ble ikke funnet noen signifikant virkning pa dgdelighet ved

kosttilskudd med kombinasjonen av retinol og sink [20] eller beta-
karoten og A-vitamin [19]. Kosttilskudd med C-vitamin (askorbin-
syre), ett gram to ganger daglig, ble sett i sammenheng med gkt
tilbakegang av dysplastiske lesjoner i magesekken (unormal celle-
deling) [odds ratio = 5,0; 95 % Kl 1,7—14,4] [21]. En studie i Linxian
(China) viste at kosttilskudd med C-vitamin og molybden ikke hadde
noen virkning pa samlet dgdelighet og dgdelighet av kreft [20].

| Linxian-studien hadde intervensjonsgruppen som fikk et kost-
tilskudd av E-vitamin, betakaroten og selen, en statistisk signifikant
reduksjon (9 %) i samlet dgdelighet og 13 % reduksjon i dgdelighet
av kreft, i hovedsak pga. mindre magekreft [odds ratio 0,79; 95 % K
0,64-0,99] [20]. | en annen studie [18] syntes ikke E-vitamin & ha
noen virkning pa samlet dgdelighet og kreftdgdelighet.

Det kan konkluderes at det ikke finnes belegg for at kosttilskudd
av A-vitamin, C-vitamin eller E-vitamin har verdi som kreftforebyg-
gende midler, og de kan ikke anbefales til allmenn bruk i denne
sammenheng.

Selen. | tre store randomiserte placebokontrollerte studier ble det
gitt kosttilskudd av selen enten alene [23] eller sammen med andre
stoffer [20, 24].

Clark og medarbeidere [23] utfgrte en studie i USA med 1312 for-
sgkspersoner for & finne ut om kosttilskudd av selen kunne redu-
sere hyppigheten av ikke-melanom hudkreft. Det ble ikke funnet
noen gunstig effekt for hudkreft. Gruppen som fikk kosttilskuddet,
hadde imidlertid statistisk signifikante reduksjoner pa ca 40 prosent
i samlet krefthyppighet og ca 50 prosent i samlet kreftdgdelighet. P4
bakgrunn av dette funnet er det na satt i gang en stor randomisert
studie av selen i forhold til prostatakreft.

De to andre studiene ble utfgrt i Linxian i China. | den minste
studien ble et multivitamintilskudd som inneholdt selen, gitt pa til-
feldig basis til 3318 personer med vekstforstyrrelse i slimhinnen i
spisergret (gsofagusdysplasi). Ved utgangen av den seksdrige inter-
vensjonsperioden hadde de som hadde fatt kosttilskuddet, en
statistisk ikke-signifikant reduksjon pa 7 prosent i samlet dgdelig-
het. Dgdelighet av kreft i spisergret/spisergrsmunningen var pa 8
prosent [24]. | den stgrste Linxian-studien fikk 29 584 forsgkspersoner
fire kombinasjoner av ulike kosttilskudd i fem ar. Gruppen som fikk
tilskudd med selen, betakaroten og A-vitamin hadde en statistisk
signifikant reduksjon i dgdelighet av alle arsaker pa 9 prosent og 13
prosent reduksjon i kreftdgdelighet. Det er ikke mulig & skjelne
mellom effekten av selen og de andre elementene i disse to studiene.

Det kan konkluderes med at det sa langt i beste fall er svakt
belegg for at kosttilskudd av selen har verdi som forebyggende mid-
del, og det kan ikke anbefales til allmenn bruk i denne sammen-
heng.

Fiber. | fem randomiserte studier hadde kosttilskudd av hvetekli og
andre typer fiber ingen effekt pa tilbakefall av adenom i tykktarm og
endetarm. To studier utprgvde virkningen av kostholdsradgivning
for a fa til lavere fettinntak og en gkning av fiber i kosten [25, 26]. |
én studie fikk forsgkspersonene i intervensjonsgruppen rad om a
redusere fettinnholdet i kosten og bruke et kosttilskudd med hvete-
kli [27], og to studier testet kun effekten av fibertilskudd [28, 29].
Resultatene fra Toronto Polyp Prevention Trial [25] (randomisert,
ikke blindet) tyder ikke pd at det ga noen forskjell av betydning i for-
hold til tilbakefall av polypper om de som inngikk i studien, inntok
lite fett og mye fiber eller hadde et vanlig vestlig kosthold.
Forholdstallet mellom de respektive kumulative insidenser (totale
antall) var 1,2 (95 % Kl 0,6-2,2) [25]. | en randomisert, ikke-blindet
kontrollstudie der intervensjonsgruppen ble satt pa fettfattig kost
med mye fiber (18 gram pr. 1000 kcal) og frukt og grgnnsaker, fant
man ingen forskjell i tilbakefall av adenomer i tykktarm og endetarm



mellom intervensjonsgruppen og kontrollgruppen, som opprett-
holdt sitt vanlige kosthold. Det ujusterte risikoforholdet var 1,00 (95
% KI'0,90-1,12) [26].

| den australske randomiserte, ikke-blindede studien av inntak
av fett, fiber og betakaroten for & forhindre adenomer i tykktarm og
endetarm, fant man ingen signifikant forhindring av nye adenomer i
noen av behandlingsgruppene [27]. | en dobbeltblindet randomisert
studie hadde et kosttilskudd av hveteklifiber ingen statistisk signifi-
kant effekt mot tilbakefall av adenomer i tykktarm og endetarm.
Multivariat justert odds ratio for tilbakefall i hgyfibergruppen (13,5
gram pr. dag) sammenlignet med lavfibergruppen (2 gram pr. dag)
var 0,88 (95 % K1 0,70-1,11; P = 0,28). Odds ratio for tilbakefall i for-
hold til antall adenomer i hgyfibergruppen sammenlignet med lav-
fibergruppen var 0,99 (95 % K1 0,71-1,36; P = 0,93) [28].

| en randomisert kontrollert studie som testet beskyttelseseffek-
ten av fibertilskudd (3,5 gram ispaghulafrgskall) og kalsium (2 gram
pr. dag) pa tilbakefall av adenomatgse polypper i tykktarm og ende-
tarm, var justert odds ratio for tilbakefall i fibergruppen 1,67 (95 %
Kl 1,01-2,76; P = 0,42). Odds ratio sett i sammenheng med fiber-
behandling var signifikant hgyere hos deltakere som i utgangs-
punktet hadde et inntak i kostholdet over gjennomsnittet, enn hos
dem med inntak under gjennomsnittet (interaksjonstest, P = 0,028)
[29].

Det fremgdr av resultatene fra disse randomiserte studiene at
fibertilskudd ikke pavirker risikoen for tilbakefall av polypper i tykk-
tarm og endetarm. Belegget for beskyttende virkning av fiber mot
tykktarms- og endetarmskreft er av rent observasjonell art, og fiber
kan pa dette tidspunkt ikke anbefales for normalbefolkningen.

Kalsium. | en randomisert dobbelblindet studie med 913 pasienter
observerte Baron og medarbeidere [30] at kalsiumtilskudd (1200
mg kalsium pr. dag) ga en moderat redusert risiko for tilbakefall av
adenomatgse polypper i tykktarmen. Justert risikoratio for tilbakefall
av adenomer hos dem som fikk kalsium sammenlignet med dem
som fikk placebo (narrepille), var 0,85 (95 % Kl 0,74-0,98, P =
0,03). Justert ratio av gjennomsnittlig antall adenomer i kalsium-
gruppen i forhold til placebogruppen var 0,75 (95 % KI 0,60—0,96,
P = 0,02). Effekten av kalsium var uavhengig av inntaket av fett og
kalsium i utgangspunktet [30].

Hofstadt og medarbeideres randomiserte dobbelblindede inter-
vensjonsstudie over tre ar, [31] viste at en blanding av kalsium og
antioksidanter hadde en gunstig effekt pa tilbakefall av adenomer,
men ikke pa adenomvekst. Effekten av kalsium kunne bestemmes
uavhengig av effekten av antioksidantene. Bonithon-Kopp og med-
arbeidere [29] undersgkte effektiviteten av fiber- og kalsiumtilskudd
som forebygging av tilbakefall av neoplastiske polypper i tykktarm
og endetarm. Tilbakefallsraten var statistisk ikke-signifikant lavere i
gruppen som fikk kalsiumbehandling (2 gram pr. dag). Justert odds
ratio for tilbakefall var 0,66 (95 % K| 0,38-1,17; P = 0,16)

Belegget for at kalsiumtilskudd reduserer risikoen for adenomer
i tykktarm og endetarm er ennd ikke sterkt nok til at kalsium bgr
anbefales som strategi for a forebygge tykktarms- og endetarm-
skreft.

NSAID-er (betennelsesdempende medisiner). | tallrike epidemio-
logiske observasjonsstudier er det funnet at langtidsbrukere av ace-
tylsalisylsyre eller andre NSAID-er har lavere risiko for adenomatgse
polypper i tykktarm og endetarm enn dem som ikke bruker disse
preparatene. Randomiserte kliniske studier har bekreftet at to
NSAID-er, sulindak (en prodrug, et stoff som omdannes til et medi-
kament i kroppen), og den selektive COX-2-hemmeren celecoxib
effektivt hemmer veksten av adenomatgse polypper og gir tilbake-
gang av eksisterende polypper hos pasienter med familizer ade-

nomt@s polypose [32, 33]. Mindre lovende er resultatene for de
langt mer vanlige sporadiske adenomatgse polyppene. Behandling
med sulindak ga ikke tilbakegang av sporadiske adenomer [34];
eller s& gir de doser som trengs for & oppna effekt, giftvirkninger
som oppveier de gunstige virkningene [35].

Til tross for noen positive resultater i studier hos mennesker,
sammenholdt med biologisk plausibilitet [36], er det fortsatt ikke
bevist at lang tids profylaktisk bruk av NSAID-er er virksom mot tykk-
tarms- og endetarmskreft. Det synes for tidlig a anbefale bruk av
NSAID-er som forebygging av tykktarms- og endetarmskreft.
Sannsynligvis er det unntak for celecoxib og sulindak for kontroll av
veksten av adenomer hos pasienter med familizer adenomatgs
polypose.

Tamoksifen. Fem studier har na rapportert om bruk av tamoksifen
og raloxifen som forebygging av brystkreft [37-41]. Fire studier
sammenlignet 20 mg tamoxifen pr. dag i minst fem ar med placebo
[42]. En studie sammenlignet to doser raloxifen (60 mg eller 120
mg) med placebo [41]. Cuzick og medarbeidere [42] gir en oversikt
over hovedresultatene fra disse forebyggings- og tilleggsmedisine-
ringsstudiene, der tamoxifen ble gitt i minst tre ar i doser pa 20-40
mg. Samlede data fra forebyggingsstudiene med tamoxifen ga stgtte
for en reduksjon i forekomsten av brystkreft pa 38 prosent (95 % K
28 % til 46 %; P <0,001). Studiene av tilleggsmedisinering og raloxi-
fen-studien viste stgrre reduksjoner, henholdsvis 46 prosent (95 %
KI 29 % til 63 %) 0g 64 prosent (95 % Kl 44 % til 78 %). Det var igjen
effekt for brystkrefttilfeller som var negative for gstrogenreseptorer,
men gstrogenreseptorpositive krefttilfeller ble redusert med 48 pro-
sent (95 % Kl 36 % til 58 %). Ratene av livmorkreft (endometriekreft)
steg i forebyggingsstudiene med tamoxifen (risikoratio = 2,4, 95 %
Kl 1,5-2,6). Med raloxifen er det ikke registrert noen gkning. Vengse
blodproppsykdommer gkte i alle tamoxifen-studiene og studiene
med raloxifen.

Det er na klart belegg for at tamoxifen kan redusere risikoen for
@strogenreseptorpositiv brystkreft, men de hgye bivirkningsratene
gjgr at man sa langt ikke kan anbefale forebyggende bruk av tamo-
xifen blant friske kvinner.

Hormontilfgrsel

P-piller. | lgpet av det siste tiaret er det publisert er rekke epidemi-
ologiske studier av forholdet mellom p-pillebruk og kreftrisiko. I juni
1998 ble disse studiene gjennomgatt av IARCs arbeidsgruppe. Et
sammendrag er publisert i IARC-monografi 72 [43].

Et samarbeid om nyanalyse av individdata fra 53 297 brystkreft-
tilfeller og 100 239 friske kontrollpersoner tyder pa at det er en
moderat forhgyet risiko hos dem som na bruker eller nylig har brukt
p-piller. Risikoen tenderer til & jevne seg ut over noen fa ar etter at
man slutter & bruke p-piller. Det er ogsa funnet en sammenheng
mellom p-pillebruk og risiko for livmorhalskreft hos kvinner med
humant papillomavirus. Motsatt er det slik at p-piller reduserer risi-
koen for livmorkreft (endometriekreft), med unntak for den sekven-
sielle typen p-piller, som ikke brukes na. Data for eggstokkreft tyder
pa en langvarig beskyttelse ved p-pillebruk, som godt kan vaere der
opptil 20 ar etter at man slutter med p-pillen. En rekke studier har
antydet at det er et inverst forhold mellom p-pillebruk og tykktarms-
og endetarmskreft, men man har ikke funnet noen sammenheng
med varigheten av bruken. Det anses fastslatt at p-pillebrukere har
hayere risiko for hepatocellulaert karsinom (leverkreft).

De viktigste etablerte funn om p-pillebruk og kreftrisiko kan

sammenfattes slik:

e Deteren liten gkning i risiko for brystkreft blant ndveerende bru-
kere, men ikke blant tidligere brukere som sluttet med p-pillen



for ti eller flere ar siden.

e P-piller senker risikoen for livmorkreft (endometriekreft), og
beskyttelsen synes a vedvare etter at man slutter med p-pillen.

e Det er mulig at p-pillen reduserer risikoen for tykktarms- og
endetarmskreft, men denne problemstillingen er fortsatt apen
for diskusjon.

e Det er en sammenheng mellom p-pillebruk og gkt risiko for liv-
morhalskreft og leverkreft, men betydningen av dette er liten for
folkehelsen i utviklede land.

e P-pillen er blitt brukt i 40 ar, og sammensetningen er endret en
rekke ganger. Det er derfor vanskelig a foresla ytterligere modi-
fikasjoner som kan synes gunstige i forhold til risikoen for visse
sykdommer uten & gke risikoen for andre bivirkninger.

Hormonbehandling i klimakteriet. Hormonbehandling er rappor-
tert & gke risikoen for brystkreft. | et samarbeid om nyanalyse av
individdata fra 51 epidemiologiske studier som omfattet mer enn 52
000 kvinner med brystkreft og 108 000 uten brystkreft, fant man at
brystkreftrisikoen steg ca 2,3 prosent pr. ar med bruk av hormonbe-
handling. Risikogkningen falt etter at man avsluttet bruken. Det er
belegg for at kombinert gstrogen-progestogen hormonbehandling
kan sta i sammenheng med hgyere risiko for brystkreft, sammen-
lignet med behandling med kun gstrogen. Motsatt er ren gstrogen-
behandling, men ikke kombinasjonen, blitt sterkt knyttet til risiko for
livmorkreft i observasjonsstudier.

Det er ogsa rapportert om positiv sammenheng mellom hormon-
behandling og risiko for eggstokkreft, og negativ sammenheng
mellom hormonbehandling og tykktarms- og endetarmskreft.

Viktig informasjon om kreftrisiko ved kombinasjonsbehandling
kommer fra Women’s Health Initiative (WHI). Det er gjennomfgrt en
randomisert, primar forebyggingsstudie som omfatter 8506
kvinner i alderen 50 til 70 ar som har fatt kombinert hormonbe-
handling, og 8102 ubehandlede kvinner. Gruppen med kombina-
sjonsbehandling ble lukket i mai 2002, mens en tilleggsgruppe med
kun gstrogenbehandling fremdeles var i gang pr. november 2002.
Nar det gjelder brystkreft, var det ikke tegn pa risikoforskjell de farste
fire ar etter behandlingsstart, men deretter var det belegg for gkt
risiko. Ved oppfglging etter syv ar var det registrert 166 tilfeller av
brystkreft i gruppen med hormonbehandling mot 124 i den ube-
handlede gruppen. Dette tilsvarer en risikoratio pa 1,24 (95 % KI
1,03-1,66). Det foreligger data fra to andre mindre, randomiserte
studier. Den ene er Heart and Estrogen/progestin Replacement
Study (HERS) med kombinasjonsbehandling, den andre (WEST)
med kun gstrogen. | en samlet analyse av de tre randomiserte
studiene ble det registrert 205 tilfeller av brystkreft i de behandlede
gruppene, mot 154 i de ubehandlede. Dette tilsvarer en samlet
risikoratio pa 1,27. | dette estimatet veier imidlertid WHI-studien
sveert tungt, og den kvantitative rollen som hormonbehandling med
kun gstrogen spiller, kan ikke dokumenteres pa en definitiv mate.

Det foreligger data for livmorkreft fra WHI- og HERS-studiene,
begge basert pa kombinasjonsbehandling. Samlet ble det observert
24 tilfeller i gruppen med kombinasjonsbehandling, mot 30 i placebo-
gruppen. Dette tilsvarer en samlet risikoratio pa 0,6.

Nar det gjelder tykktarms- og endetarmskreft, omfatter den sam-
lede analysen av WHI- og HERS-studiene 56 tilfeller i den behandlede
gruppen og 83 tilfeller i placebogruppen (risikoratio 0,64).

Den senere tids funn i randomiserte studier stemmer grovt sagt

overens med observasjonsstudiene (kohort- og pasientkontroll-

studier), og det foreligger dermed sterkt belegg for at:

e Kombinert gstrogen-progestogen hormonbehandling ses i
sammenheng med en moderat forhgyet risiko for brystkreft,
som blir tydelig etter noen fa ars bruk. Slik gkt risiko synes a

veere begrenset til dem som fortsatt behandles.

e Risikomgnsteret synes tilsvarende for eggstokkreft, selv om
dataene fremdeles er utilstrekkelige.

e Ren gstrogenbehandling er sterkt knyttet til betydelig forhgyet
risiko for livmorkreft, mens det ikke finnes noen sammenheng
ved kombinasjonsbehandling.

e Hormonbehandling kan ha en gunstig effekt pa risikoen for tykk-
tarms- og endetarmskreft, men forholdet til varighet og andre
tidsrelaterte faktorer er fremdeles uklart.

e Hvis man ogsa trekker inn den tilsynelatende forhgyede risiko
for hjerte- og karsykdommer ved hormonbehandling, bgr den
ikke anbefales som sykdomsforebyggende. Hormonbehandling
brukes fremdeles for kortsiktig symptomlindring, mens andre
metoder bgr vurderes for osteoporose.

Screening og andre krefttyper

Screening er blitt definert som systematisk anvendelse av en test
eller undersgkelse blant mennesker som ikke har sgkte lege pa
grunn av symptomer pa en sykdom. Hensikten er & identifisere indi-
vider som har tilstrekkelig risiko for sykdommen til & ha fordel av
direkte forebyggende tiltak eller videre undersgkelse. Fgr en scree-
ningtest kan tas i bruk, ma det kunne vises at testen ikke bare skiller
mellom dem som vil utvikle sykdommen, og dem som ikke vil gjgre
det. For dem som anses & teste positivt ma det ogsa finnes en
behandling som i betydelig grad forbedrer helsen deres, sammen-
lignet med hvis de ikke hadde deltatt i screeningen, men fatt
behandling nar sykdommen ble en virkelighet.

For & bedgmme en screeningtest for kreft er det vanligvis ngd-
vendig a gjennomfgre en stor randomisert studie. Her vil man
sammenligne dgdeligheten av den aktuelle krefttypen i en gruppe
som har gjennomgatt screening og fatt behandling, med tilsvarende
d@delighet i en gruppe som ikke har gjennomgatt screening, men
som kun har fatt behandling nar sykdommen har meldt seg klinisk.
| screeningprogrammer der malet er @ oppdage kreftutvikling pa et
tidlig stadium, er det umulig a fastsla hvilken andel som oppdages
av alle de aktuelle krefttilfeller som hadde meldt seg klinisk over en
gitt tidsperiode, fordi et krefttilfelle ikke kan oppdages uten & kunne
tilby en behandling.Resultatet i en screeningstudie uttrykkes derfor
som den forholdsmessige reduksjon i dgdelighet av den aktuelle
kreftformen. Deretter foretar man en vurdering av om resultatene
star i forhold til innsatsen.

Tabell 11 viser kreftformer og screeningmetoder som det er vist
stari forhold til innsatsen, metoder som er av ukjent verdi, og meto-
der som det er vist ikke star i forhold til innsatsen. Brystkreft-
screening med mammografi av kvinner over femti kan redusere
dgdeligheten av sykdommen med ca 30 prosent. Screening for tykk-
tarms- og endetarmskreft med testing for usynlig blod i avfgring kan
redusere dgdeligheten av denne sykdommen med ca 15 prosent.
Begge andeler er funnet gjennom randomiserte studier. Screening
for livmorhalskreft med cervikalcytologi er blitt ansett som verdt inn-
satsen (ca 80 prosent reduksjon i dgdelighet av sykdommen), men
uten belegg fra randomiserte studier.



Tabell 11. Kreftformer og screening-metoder som det er vist star i forhold til innsatsen, metoder som er av ukjent verdi, og metoder som det er vist ikke star i forhold til innsatsen

Krefttype Metode
Screening verdt innsatsen

Bryst Mammografi
Livmorhals Cervikalcytologi

Tykktarm og endetarm Test for usynlig blod i avfgringen (FOBT)

Verdi av screening ukjent (forskning i gang)

Prostata Prostataspesifikk antigen

Magesekk H. pylori-testing; radiografisk/endoskopisk magesekkundersgkelse

Tykktarm og endetarm Fleksibel sigmoidoskopi

Eggstokkene CA125 og/eller ultralyd

Bryst Mammografi av kvinner under 50; BRCA1- og BRCA2- mutasjon hos jgdiske kvinner
Livmorhals Testing for humant papillomavirus

Lunge Spiral-CT

Hudkreft (melanom)
Kreft i munnhulen

Undersgkelse etter faflekker
Munnundersgkelse

Screening ikke verd innsatsen

Nevroblastom

Lungekreft Brystrgntgen
Bryst Egenundersgkelse av brystene
Testiklene

Homovannilinsyre i urinen (HVA) og vanillylmandelisk syre (VMA)

Egenundersgkelse (fordi moderne behandlingsmetoder etter at kliniske tegn melder seg, er sa effektive)

Envanskelighet med screening er at noen programmer er satt i gang
uten belegg for at de er verdt innsatsen. Dette gjelder f.eks. scree-
ning for prostatakreft og screening for brystkreft av kvinner under
femti ar. Det er viktig at helsemyndighetene motstar fristelsen til a
sette i gang screeningprogrammer fgr det foreligger solid belegg for
at de er effektive. Dette ma vurderes i forhold til reduksjonen i dgde-
lighet av den aktuelle kreftformen. Det er ikke tilstrekkelig grunn til
a sette i gang store programmer at man antar at de er nyttige.

Noen ganger har en effektiv screeningtest (f.eks. prostataspesi-
fikk antigen for prostatakreft) fgrt til innfgring av screeningprogram-
mer uten studiefunn som gir belegg for effektivitet. Nar slike helse-
tienester er innfgrt, kan det veere vanskelig & avskaffe dem.
Eksisterende data bgr da brukes til & evaluere effektiviteten, men
dette er en mindre ideell fremgangsmate.

Det er et generelt behov for kontinuerlig evaluering av screening-
tjenester for @ sikre at man i praksis oppnar de resultater som kan
forventes, pa bakgrunn av randomiserte studier og annen relevant
forskning. Tjenestene som tilbys, vil avhenge av tilgjengelige ressur-
ser og hvilken sykdomsbyrde kreftformen utgjgr uten screening.

Folgende screeningprogrammer bgr generelt veere tilgjengelige:

e Screening for brystkreft med mammografi hvert tredje ar for
kvinner over femti ar.

e Screening for tykktarms- og endetarmskreft med test for usynlig
blod i avfgringen annet hvert ar etter fylte femti ar.

e Screening for livmorhalskreft med celleprgver hvert femte ar for
kvinner etter fylte 25 ar.

Andre screeninger bgr ikke tilbys alle, eller de bgr veere del av forsk-
ningsprogrammer for a finne ut om de er av verdi. Det gjelder scree-
ningtester under evaluering for magekreft, kreft i munnhulen, kreft i
nesesvelgrommet og neuroblastom. Screening for prostatakreft og
lungekreft er for tiden gjenstand for mye forskning.

Screening for prostatakreft. Det er for tiden et press for & innfgre
screening for prostatakreft, men dette kan ikke anbefales pa grunn-
lag av det belegg som sa langt foreligger. Hovedgrunnen er at det
ikke finnes resultater fra randomiserte studier. Dette er eneste eva-
lueringsmetode som unngar systematiske feil. Fglgelig er det ikke
kjent om screening med en eller flere av de tilgjengelige metodene

vil fgre til lavere dgdelighet av prostatakreft. Dette er en ngdvendig
forutsetning for a sette i gang screening.

En eventuell reduksjon i dgdelighet pga. screening, ma ses i for-
hold til skader ved screeningdiagnose og behandling. Sannsynligvis
vil noen menn som ikke trenger det, likevel bli behandlet. Dette er
menn som kommer til & dg av andre arsaker enn prostatakreft.
Dessverre kan man ikke pa diagnosetidspunktet skille mellom menn
som trenger behandling, og menn som ikke trenger det.

En test basert pa prostataspesifikk antigen (PSA-testen) er enkel,
rimelig, lett tilgjengelig og vel akseptert. PSA-testing er allerede
svaert mye i bruk blant menn og deres leger. Utbredelsen av PSA-tes-
ting i befolkningen i Getafe i Spania ble kartlagt ved gjennomgang
av 5371 PSA-testresultater (1997-1999) og beregning av hvor stor
andel av befolkningen som var testet: 21,6 pr. 1000 personar. |
aldergruppen 55-69 ar var andelen 86,8 pr. 1000, og den gkte til
152,6 pr. 1000 menn over 70 ar. | Milano i Italia foregar det ingen
kampanje som oppfordrer til screening for prostatakreft, men her er
det beregnet at 26,9 prosent av menn over 40 ar uten tidligere
prostatakreft fikk en PSA-test i toarsperioden 1999-2000. Blant
menn pa 50 og eldre var andelen 34 prosent.

En rekke datakilder viser at hyppigheten av prostatakreft steg
etter at PSA-testing ble mulig. Gjennomsnittsalder ved diagnose har
falt, andelen svulster i senere stadier har falt, mens andelen mode-
rat differensierte svulster har gkt. Behandlingsmgnstrene har endret
seg i forhold til dette. Dadeligheten begynte a falle i USA og andre
land i 1991. Fallet i dgdelighet er vel etablert, men denne nye utvik-
lingen kan tenkes & veere en reduksjon til det normale fordi den kom
umiddelbart etter en oppgang i dgdeligheten. Den beskrivende epi-
demiologi for prostatakreft viser mange effekter av innfgringen av
prostatakreftscreening. Selv om resultatene synes a vise at gkt tes-
ting har veert gunstig for folkehelsen, er det enna ikke fullt ut bevist.
Man bgr derfor vente med & ta standpunkt til verdien av screening
til det foreligger resultater fra studiene. Under alle omstendigheter
bgr det nd veere pa plass systemer som sikrer at de som deltar i PSA-
testing, ogsa deltar i et program der virkningen av intervensjonen
kan evalueres sa godt som mulig, pa bakgrunn av intervensjonens
ikke-eksperimentelle natur.

Screening for lungekreft. Det har lenge veert kjent at det beste til-
tak for & kontrollere lungekreft er a redusere sigarettrgykingen i



befolkningen. Dette bgr skje fgrst og fremst gjennom forebygging,
dernest ved rgykeslutt. Men selv de som slutter & rayke, men har
rgykt lenge, har fortsatt hgy risiko for lungekreft. Nar den kliniske
diagnosen er stilt, har lungekreft darlig prognose. Kun 10 til 16 pro-
sent overlever i fem ar. Hvis svulsten er liten nok til & kunne fjernes
kirurgisk, er overlevelsen mye bedre — over 70 prosent for niva 1-
svulster. Dette ledet tidligere til tanker om at langtidsrgykere eller
andre med hgy risiko kunne dra fordel av tidligere diagnose.

Lavdose spiral-CT-scanning (Computortomografi) kan avdekke
lungekreft i et tidlig stadium. Et prosjekt for tidlig innsats mot lung-
ekreft (ELCAP) viste at spiral-CT kunne identifisere sveert sma lunge-
svulster blant forsgkspersoner i hgyrisikogruppen. Andelen som
kunne fjernes var 96 prosent, og mer enn 80 prosent av svulstene
var pa niva 1. En hgy andel falske positive funn i startfasen ble redu-
sert med hgyopplgsnings-CT med en komplisert algoritme som ga
en tredimensjonal rekonstruksjon av svulstveksten. Skal denne
screeningmetoden kunne bedgmmes, krever det randomiserte
studier med spiral-CT med en kontrollgruppe uten intervensjon og
med dgdelighet av lungekreft som malestokk.

Genetikk

Den raskt gkende kunnskapen innen genetikk gir oss en klarere for-
staelse av utviklingen av kreft. Samtidig finnes det sveert viktige uav-
klarte problemstillinger knyttet til genetikk og genetisk testing. Kreft
skyldes et sammenbrudd i den genetiske kontrollen av cellens vekst
og atferd. | mer enn fgrti ar har man studert genetiske endringer sett
i sammenheng med ulike kreftformer, og dette arbeidet er blitt et
sentralt grunnlag for diagnose og behandling av mange former. For
eksempel har de fleste leukemier (typer blodkreft) sammenheng
med spesifikke kromosomendringer, som aktiverer de genetiske
budskapene som stimulerer vekst av den aktuelle celletypen. En av
de tidligste oppdagelsene, Philadelphiakromosomet i kronisk mye-
loid leukemi, viste seg siden a innebaere en forflytning (transloka-
sjon) som knyttet sammen deler av kromosomene 9 og 22. Dette
frembrakte et unormalt gen som var i stand til & generere et tyro-
sinkinaselignende produkt. Nylig er et sveert effektivt medikament
som er konstruert for & blokkere dette genproduktet, imatinib, blitt
godkjent til klinisk bruk.

For & kunne behandle leukemi effektivt er det na helt ngdvendig
a ha tilgang til cytogenetikkdiagnostikk av hgy kvalitet. Disse tek-
nikkene utvides nd inn i bruken av molekylaere diagnostiske teknik-
ker. Et godt eksempel er oppdagelsen av den karakteristiske ampli-
fikasjonen av protoonkogenet Nmyc (forstgrrelse av forlgperen til
genet som inngdr i dannelsen av kreft) i neuroblastom (ondartet
nervesvulst) og her2 i brystkreft. Disse endringene er feil som opp-
star i en celle i kroppen pa et eller annet tidspunkt etter konsepsjo-
nen. | nesten alle tilfeller ma det skje en serie genetiske feil fgr en
celle blir i stand til ukontrollert vekst og kan spre seg til andre steder i
kroppen. Hos noen vil en genetisk feil i en kjgnnscellelinje som dis-
ponerer dem for kreft, pdvirke hver eneste celle i kroppen. Slike
endringer kan veere arvet og fgre til familier der medlemmer blir
rammet av flere forskjellige kreftformer. | det siste tiaret har det
skjedd en rekke oppdagelser av gener som ligger til grunn for disse
arvelige kreftformene. Det fine med denne forskningen er at den gir
mulighet til ngyaktig diagnose og i noen tilfeller gjgr det mulig a stille
diagnose f@r symptomene har meldt seg. Ethvert defekt gen som
disponerer for en malign kreftform, er vanligvis en ngkkel til en vik-
tig utviklingslinje. Resultatet er at oppdagelsen av disse genene har
fort til en bedre forstaelse av arsakene til vanlige kreftformer.

Det klassiske eksemplet er APC-genet pa kromosom 5 som gir
opphav til det sjeldne dominant nedarvede syndromet FAP
(Familizer adenomatgs polypose). Ved de fleste adenokarsinomer i

tykktarm og endetarm er begge kopier av dette genet inaktive, en
endring som er tydelig i tidlige adenomer. Identifiseringen av en
patologisk mutasjon (sykdomsfremkallende forandring i arvestoffet)
i APC-genet, typisk en mutasjon som fgrer til at et helt annet protein
uttrykkes distalt til cateninbindingsstedet i ekson 15, er av stor kli-
nisk verdi fordi den gjgr det mulig & identifisere med sikkerhet andre
familiemedlemmer som vil komme til & trenge regelmessig endo-
skopi (tarmundersgkelse) og profylaktisk kirurgi (forebyggende). Av
like stor betydning er muligheten til med full sikkerhet & se bort fra
de familiemedlemmer som ikke har arvet den defekte kopien av
genet. En lang rekke tilsvarende kreftsyndromer kan na underkastes
molekylaer diagnose. Multippel endokrin neoplasi, Hippell-Lindaus
sykdom, juvenil polypose og neurofibromatose type 2 er eksempler
pa dominant nedarvede syndromer. Blant de recessivt nedarvede
syndromene finnes Fanconis anemi og Blooms syndrom, begge
eksempler pa defekt DNA-reparasjon. Diagnostiske tjenester for
slike tilstander ma organiseres pa regionalt, nasjonalt og noen
ganger overnasjonalt niva for kvalitetssikring og sikring av teknisk
ekspertise.

| det siste tidret er en annen og mer problematisk kategori mole-
kyleer diagnostikk kommet til som en mulighet. En rekke gener som
er defekte i kjgnnscellelinjen, kan disponere for en hgy gjennom-
trengningsevne av en av de vanlige kreftformer. Disse pasientene
mangler de karakteristiske syndromtrekkene som muliggj@r enkel
innretning av molekyleergenetisk ekspertise. Klassiske eksempler er
genene som disponerer for bryst- og eggstokkreft, BRCA1 og BRCA2
og gener i gruppen med mismatch-genreparasjon, som MSH2 og
MLH1. Disse genene disponerer for tykktarms- og endetarmskreft og
livmorkreft (endometriekreft). Dette er store gener der mange hun-
dre patologiske endringer er mulige. Det er en stor utfordring a skil-
le ut skadevoldende mutasjoner fra harmlgse populasjonsvarianter
i familier med mange bergrte medlemmer. For a fa dette til pagar
det et internasjonalt samarbeid. Det er i ferd med @ komme metoder
for rask analyse av slike gener. | overskuelig fremtid er det sannsyn-
lig at all kreft i bryst, eggstokker, tykktarm og endetarm vil bli kon-
trollert for mutasjoner i kjgnnscellelinjen i disse og lignende gener,
for & fa en bedre karakteristikk av kreften og mer effektiv behand-
ling. I mellomtiden ma de begrensede diagnostiske ressursene set-
tes inn pa de enkelttilfellene som mest sannsynlig vil gi et resultat
av diagnostisk verdi.

Oppdagelse av mutasjoner i mismatch-reparasjonsgener bgr
fokuseres pa bergrte enkeltmennesker i familier som oppfyller de
modifiserte Amsterdamkriteriene. Disse ble satt opp for & definere
egnede forskningsfamilier, men som ogsa er av verdi i prioritering-
en av diagnostiske ressurser. Passende enkeltpersoner kommer fra
familier der det har vaert minst tre kreftrammede, og der én er neer-
meste slektning av de to andre, f.eks. en kvinne, hennes sgnn og
hennes bror. Hvis de har tykktarms- og endetarmskreft og/eller liv-
morkreft eller magekreft,og sykdommen brgt ut hos en av dem fgr
fylte femti ar, er det mer enn 90 prosent sannsynlig at det vil opp-
dages en mutasjon i MSH2 eller MLH1. Teknikken er mindre effektiv
for MLH1 fordi en hgy andel av sporadisk tykktarms- og endetarms-
kreft mister uttrykk av denne proteinen pga. av en reverserbar
undertrykkelse av genuttrykket.

Oppdagelse av mutasjon i BRCA-gener fokuseres best pa familier
der det har veert minst fire rammede enkeltindivider i flere genera-
sjoner. Familier med bryst- og eggstokkreft, kreft i begge brystene
hos unge kvinner og brystkreft hos menn, er alle kandidater for diag-
nostisk testing. Det viktigste problemet er den langsomme utvik-
lingen av disse molekyleerdiagnostiske tjenestene. Det er presse-
rende behov for investeringer i laboratorier og i oppleering for a
kunne veere forberedt pa gkende diagnostiske behov. Bortsett fra
ved lungekreft, anslas det at minst 5 prosent av de vanlige kreftfor-



mene har en enkelt underliggende gendefekt. Denne er tilgjengelig
for prediktiv testing (som ser sykdomstegn i forkant) og mer effektiv
forebygging og behandling. Rent helsegkonomisk sett er det dpen-
bare fordeler ved a fjerne en fast svulst pa et tidlig stadium i forhold
til langvarig lindringsbehandling av tilfeller som diagnostiseres
senere. Dessverre er det slik at disse gkonomiske fordelene gjgr seg
gjeldende i andre deler av helsevesenet enn i de helsetjenestene
som yter diagnostiske, genetiske tjenester. Europeiske genetiske
sentre er villige til & koordinere sitt arbeid, men dette trues av beho-
vet for & konkurrere under mer kommersielle vilkar og av patente-
ringen av slike gener som BRCA1. Genpatentering kan hemme utvik-
ling og spredning av diagnostiske tester, og det er sannsynlig at den
vil begrense utnyttelsen av det potensialet som genetisk testing har
i kreftforebyggingen.

Den neste fasen av genetiske oppdagelser kommer til @ veere
identifisering av gener som bidrar til den arvelige komponenten i
kreftarsaken, men som ikke har tilstrekkelig pavirkningskraft til a for-
klare familier med et klassisk arvemgnster for kreft. Genet CHEK2
har en kritisk rolle i cellesykluskontrollen. Assosiasjonsstudier av til-
feller av familizer brystkreft har identifisert mutasjoner i dette genet
som en betydelig risikofaktor som disponerer for brystkreft. | de fleste
tilfeller trengs det defekt funksjon i minst et annet uidentifisert gen
for & fremkalle sykdom. Slike gener, som gir en svak til moderat
gkning i disposisjon for & fa kreft, samhandler sannsynligvis med
miljgmessige utlgsende faktorer, slik at det fgrer til kreft i en andel
av befolkningen med risikogenotypen (arvelig risiko). Disse utvik-
lingstrekkene vil identifisere en voksende liste av genetiske varia-
sjoner i befolkningen som gir gkt risiko for ondartet sykdom. Hoved-
utfordringen vil bli & kvantifisere den risiko som ses i sammenheng
med genetisk variasjon i ulike miljgsammenhenger. Det er sannsyn-
lig at en rekke systematiske feilkilder vil lede til at man gir mange
slike sammenhenger en uriktig rolle. Fgr disse genene med moderat
risiko kan tas hensyn til i klinisk praksis, vil det vaere ngdvendig med
store befolkningsbaserte evalueringer, av den typen som vil bli
mulig med det nye Biobankprosjektet i Storbritannia

Utviklingstrekk i dgdelighet av kreft

Det samlede antall av dgdsfall av kreft kommer til & bli pavirket av
bade befolkningsstgrrelse og alderssammensetning. Alders-
standardiserte dgdelighetsrater ma brukes for & justere for dette.
For & male hvilken virkning tredje versjon av Europeisk kodeks mot
kreft kan ha pa dedelighet av kreft, trengs det palitelige Beregninger
av arene fremover som tar hensyn til de senere ars utviklingstrekk i
dgdelighet, og beregnede befolkningsstgrrelser. Aldersstandardi-
serte dgdelighetsrater av kreft og antall dgdsfall fra kreft er bereg-
net for perioden 2000-2015 med bruk av de siste data for kreft-
dgdelighet og statistiske modeller.

Dgdelighetsdata ble hentet fra WHOs database. Lange tidsserier
fantes for alle de femten medlemslandene i EU og for fem av de ti
sgkerlandene, inklusive Tsjekkia og Slovakia. For disse to landene
ble dataene slatt sammen for & fa de ngdvendige tidsserier av data
til de statistiske modellene (se nedenfor). Flere historiske data for
de tre baltiske statene og Slovenia vil snart vaere tilgjengelige. Det
fantes ingen data for Kypros. Befolkningsestimater (fem fgdselskull
pr. gruppe) fra 1950-arene til ar 2000 for hvert land ble ogsé hentet
fra WHOs database. Tilsvarende befolkningsfremskrivninger frem til
2020 ble hentet fra FNs database.

Dgdelighetsrater ble modellert som en funksjon av alder, kalen-
derperiode og fgdselskohort. Fgdselskohort ble beregnet som alder
fratrukket kalenderperiode. Siden data ble samlet til fem f@dselskull
pr. gruppe, er fgdselskohortene syntetiske og delvis overlappende.

Hovedresultatet av prognosene for fremtidig aldersspesifikke

dgdelighetsrater av kreft var for de fleste land at de aldersstandar-
diserte ratene forventes a synke. Nar og hvor mye varierer betydelig
mellom landene. Resultatene for de enkelte kreftformer indikerer at
den generelle trenden i stor grad avhenger av synkende dgdelighet
av lungekreft hos menn og av brystkreft hos kvinner.

Som fglge av et generelt fall i de alderstandardiserte ratene er
beste anslag at det vil komme til & skje ca 1,25 millioner kreftdgds-
fall i 2015. Dette er over 130 000 (11 prosent) flere enn i 2000, men
155 000 (11 prosent) feerre dgdsfall enn anslatt for 2015 pa grunn-
lag av de demografiske endringer alene. @kningen i de fremskrevne
antall kreftdgdsfall i 2015 er relativt stgrre for menn (13 prosent)
enn for kvinner (10 prosent). Den er ogsa relativt hgyere i sgkerlan-
dene (14 prosent) enn i det naveerende EU (11 prosent).

Utviklingen fremover

Et hovedelement fremover kommer til & vaere den raske utviklingen
av nye teknologier. Noen av dem kommer til & fa en viktig innvirk-
ning pa mange aspekter av forebygging, diagnose og behandling av
kreft. Det er skjedd bemerkelsesverdige fremskritt pa en rekke tek-
nologiomrader, men det vil ta omtrent et tiar for de kan settes inn i
kreftmedisinen. Indikasjoner pa hvordan nye metoder kan komme
til & pavirke kreftomrddet, blir likevel antatt & veere av interesse.

De teknologiene som enklest kan tas i bruk er innen bildefrem-
stilling, molekylaer vevstyping og avansert medikamentutvikling.

Det er mulig at spiral-CT-undersgkelse av rgykeres lunger kan
komme til & gi en dramatisk forbedring i tidlig oppdagelse av operer-
bare lungesvulster. Pa den annen side er det helt usannsynlig at
avansert annengenerasjons magnetisk ressonanstomografi eller
PET-scanning (positronemisjon tomografi) kommer i rutinemessig
bruk pa befolkningsgrupper. Heller ikke pa hayrisikogrupper, men
de kan komme til nytte for & karakterisere mistenkelige lesjoner og
selvfglgelig for & skissere primaarsvulster og mistenkte metastaser
(spredning). Pa den annen side kan virtuell kolonoskopi vise seg a
veere av verdi i screening for kreft i tarmsystemet. Det samme gjelder
undersgkelse av avfgringspraver, ikke for a avdekke blod, men for a
finne muterte gener i avskallede celler.

Det er allerede mulig a avdekke den molekyleere oppbyggingen
av vev, men dette er ikke noe som i dag kan gjgres pa rutinemessig
basis. Pa denne maten kan et lite antall svulstceller ved bruk av gen-
og proteinbrikketeknologi avgi en molekylzer signatur som er spesiell
for den aktuelle svulsten. Endrede mgnstre av gen- og proteinut-
trykk er allerede blitt brukt for & omklassifisere svulster med konse-
kvens for prognosen. Det ble korrekt antatt at visse medisiner og
straleregimer ville vaere ineffektive i et miljg med spesifikke muta-
sjoner. Det finnes selvfglgelig ogsa et par spesifikke eksempler der
malrettede behandlingsformer som antistoffer (f.eks. trastuzumab,
mot HER2-NEU-delene) og sma molekyler (f.eks. imatinib mot BCR-
ABL-kinaser) er blitt til effektive behandlinger. | disse og noen andre
tilfeller er gen- og proteinteknologi brukt til & overvake behandling,
fordi de gir ekstremt presise molekylare sluttpunkter.

Molekylaer undersgkelse av normale celler hos kreftpasienter
kan ogsa gi et innsyn i pasientens metabolisme av en rekke medisi-
ner. Med bruk av slik informasjon kan man se bort fra en rekke medi-
siner som er uegnet for den pasienten det er tale om. Det er kanskje
ikke sa langt frem til vi kan skreddersy behandling.

De nye teknologiene som her er nevnt, kan gi muligheter til utvik-
ling av nye diagnostiske hjelpemidler, f.eks. ved maligne tilstander i
sammenheng med virus. De kan ogsa komme til nytte i analysen av
store menger vevsprgver og gi ny innsikt i interaksjonen med miljg-
faktorer, f.eks. mellom kostinnhold og genotype. Dessuten kan de
veere til nytte i utvalget av forsgkspersoner i hgyrisikogrupper, til
utpreving av kjemisk forebygging. Alt i alt synes det a vaere grunn til



stor optimisme i forhold til kontrollen av kreft i fremtiden, og utford-
ringen er a utnytte dette potensialet.

Takk til bidragsyterne

Det er en stor glede a takke for det glimrende arbeidet som er utfgrt
av medlemmene i de underkomiteer som har utarbeidet de enkelte
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(Tsjekkia), O. Kronberg (Danmark), H. Kuper (Storbritannia), P.
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