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17. NBCGs anbefalinger til standard endokrin behandling av metastatisk 
brystkreft 

 
Målet med systemisk behandling av metastatisk/avansert brystkreftsykdom er å hindre 
sykdomsprogresjon/redusere sykdomsutbredelsen, å lindre symptomer, og å forlenge 
overlevelsen.  
 
Ved potensielt endokrin følsom metastatisk sykdom, vil det primært ofte være grunnlag for å 
velge endokrin behandling fremfor cytostatika.  Selv om cytostatika gir en noe høyere 
responsrate, er det ingen overlevelsesgevinst ved å benytte dette først. I tillegg gir endokrin 
behandling mindre bivirkninger.1 Grunnlaget for valg av primær behandlingsstrategi bør være: i 
hvilken grad sykdommen oppfattes som endokrin følsom, sykdomsutbredelse (spesielt visceralt), 
hvor raskt sykdomsutviklingen har vært (aggressivitet). Noen pasienter har rask 
sykdomsutvikling slik at cytostatika bør velges innledningsvis. Det gjelder pasienter med stor 
leveraffeksjon og pasienter med dyspnoe på grunn av lungecarcinomatose. 
 
For å velge endokrin behandling kreves derfor:  

• Tumor er ER og/eller PgR positiv 

• Sykdomsutviklingen tillater å avvente en endokrin respons (6 – 8 uker) 
 
Tidligere var antiøstrogenet tamoxifen  førstevalget i behandlingen av reseptor positiv metastatisk 
sykdom pga. medikamentets effektivitet og lave toksisitet. Etter introduksjonen av spesifikke 
aromatasehemmere, ble dette bildet endret. Antiaromatasemidler (non-steroidale eller steroidale) 
anses nå å være førstevalget hos postmenopausale kvinner hva enten de har brukt tamoxifen 
adjuvant eller ikke2. Av nyere medikamenter har anti-østrogenet fulvestrant vist effekter ved 
metastatisk brystkreft, også etter bruk av aromatasehemmer3. Megestrol acetat ble benyttet 
regelmessig etter progresjon på tamoxifen før aromatasehemmerne ble introdusert4. I dag vil dette 
medikamentet i noen tilfeller kunne ha en plass etter behandling med de overnevnte 
medikamenter. Det er flere studier som viser effekt av å benytte steroidal aromatasehemmer 
(exemestane) etter non-steroidal (letrozole, anastrozole) mens det er mindre dokumentasjon for 
bruk av non-steroidal etter steroidal5. I tillegg finnes det studier som viser effekter av 
østrogenterapi6,7.  
  
Mange pasienter kan ha nytte av flere behandlingslinjer. Hvordan behandlingsforløpet for den 
enkelte pasient vil bli, avhenger både av effekt av den enkelte behandling, toksisitet og pasientens 
allmenntilstand. Det er ingen internasjonal konsensus for hvilken medikamentrekkefølge som bør 
benyttes etter at aromatasehemmer har vært benyttet. Onkolog bør ha ansvar for all sekvensiell 
endokrinbehandling ved avansert brystkreftsykdom. 
 
Følgende medikamentgrupper anses å kunne ha en plass: 
 

• Antiøstrogener (fulvestrant, tamoxifen) 

• Antiaromatase midler (anatrozole, exemestane, letrozole) 

• Gestagener (megestrol acetat) 
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• Østrogener (omtales ikke i den nedenstående anbefaling, da det gjelder enkeltpasienter og 
krever spesialkompetanse). 

 
 

Nedenfor følger NBCGs anbefalinger for endokrin behandling. Behandlingen 
beskrives for tre grupper av pasienter:  
 

• Postmenopausale kvinner som 
� tidligere har gjennomført adjuvant tamoxifenbehandling og som har et kort 

sykdomsfritt intervall 
� utvikler metastatisk sykdom under pågående adjuvant tamoxifenbehandling.   

• Postmenopausale kvinner som  
� ikke har fått tamoxifen tidligere 
� har benyttet tamoxifen tidligere og har hatt et langt residivfritt intervall 
� har benyttet adjuvant aromatasehemmer og har hatt et langt sykdomsfritt intervall 

• Postmenopausale kvinner som 
� har benyttet adjuvant aromatasehemmer og har hatt et kort sykdomsfritt intervall 

 

• Pre- og perimenopausale kvinner 

 
 
1. Endokrin behandling hos postmenopausale kvinner som tidligere har 
gjennomført adjuvant tamoxifen-behandling og som har et kort residivfritt 
intervall eller som utvikler metastatisk sykdom under pågående adjuvant 
tamoxifen-behandling  
 

1. linje 
 
En av følgende:  

• Letrozole (Femar®) 2.5 mg daglig8 

• Anastrozole (Arimidex®) 1 mg daglig9, 10 

• Exemestane (Aromasin®) 25 mg daglig11 
 
Alle tre anti-aromatasemidler har vist seg å være enten jevngod med eller tamoxifen overlegen.  
På linje med ASCO-anbefalingene sidestiller NBCG de tre antiaromatasemidlene12.  

 
2. linje og videre: 

 

Ved ethvert skifte av endokrint behandlingsprinsipp forutsettes det at sykdommen fortsatt 
anses å være potensielt hormon sensitiv og sykdomsutviklingen tillater å avvente endokrin 
respons. 
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Etter progresjon på aromatasehemmer i første linje vil følgende medikamenter være aktuelle å 
benytte i de neste behandlingslinjer.  

 

• Fulvestrant (Faslodex®) 500 mg i.m. hver 4 uke13, 14,15 (en boosterdose etter 14 dager). 

• Exemestane (Aromasin®) 25 mg daglig5,16, 17 (hvis ikke benyttet i første linje).  

• Megestrol acetate (Megace®) 160 mg x 1. 

 
  

2. Endokrin behandling hos postmenopausale kvinner som ikke tidligere har 
fått tamoxifen, som har benyttet tamoxifen tidligere og har hatt et langt 
residivfritt intervall eller har benyttet adjuvant aromatasehemmer og har hatt 
et langt sykdomsfritt intervall 
For referanser til de enkelte midler, konferer over. 

 

1. linje 
 
En av følgende:  

• Letrozole (Femar®) 2.5 mg daglig 

• Anastrozole (Arimidex®) 1 mg daglig 

• Exemestane (Aromasin®) 25 mg dalig 
  

 

2. linje og videre: 

 

Ved ethvert skifte av endokrint behandlingsprinsipp forutsettes det at sykdommen fortsatt 
anses å være potensielt hormon sensitiv og sykdomsutviklingen tillater å avvente endokrin 
respons. 

Etter progresjon på aromatasehemmer i første linje vil følgende medikamenter være aktuelle å 
benytte i de neste behandlingslinjer.  

 

• Fulvestrant (Faslodex®) 500 mg i.m. hver 4 uke (en boosterdose etter 14 dager). 

• Tamoxifen (Nolvadex®, Tamoxifen®) 20 mg daglig  

• Exemestane (Aromasin®) 25 mg daglig (hvis ikke benyttet i første linje).  

• Megestrol acetate (Megace®) 160 mg x 1. 
 

 

3. Endokrin behandling hos postmenopausale kvinner som har benyttet 
adjuvant aromatasehemmer og har hatt et kort sykdomsfritt intervall 
For referanser til de enkelte midler, konferer over. 

 

1. linje 
 
En av følgende:  
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• Fulvestrant (Faslodex®) 500 mg i.m. hver 4 uke (en boosterdose etter 14 dager). 

• Tamoxifen  (Nolvadex®, Tamoxifen®) 20 mg daglig  
 

 

2. linje og videre: 

 

Ved ethvert skifte av endokrint behandlingsprinsipp forutsettes det at sykdommen fortsatt 
anses å være potensielt hormon sensitiv og sykdomsutviklingen tillater å avvente endokrin 
respons. 

Etter progresjon på antiøstrogen i første linje vil følgende medikamenter være aktuelle å 
benytte i de neste behandlingslinjer.  

 

• Exemestane (Aromasin®) 25 mg daglig (hvis ikke benyttet i adjuvant behandling).  

• Fulvestrant (Faslodex®) 500 mg i.m. hver 4 uke (en boosterdose etter 14 dager) hvis ikke 
benyttet i 1. linje. 

• Tamoxifen (Nolvadex®, Tamoxifen®) 20 mg daglig, hvis ikke benyttet i 1. linje  

• Megestrol acetate (Megace®) 160 mg x 1 
 

 
 

 

Endokrin behandling hos pre- og perimenopausale kvinner 
 
Hvis man er usikker på menopausal status, mål FSH og LH.  
 

1. linje 

 
• LHRH analog (for eksempel goserelin (Zoladex®) 3.6 mg s.c. hver 4. uke). Hvis man 

observerer effekt, skal LHRH-analog vurderes erstattet med ovarialbestråling eller 
oophorectomi.  
 
Hvis østrogen-nivået anses å ha falt i god tid før metastaser oppstod, bør det legges til 
behandling som for første linje ved postmenopausal status. 

 

 
2. linje og videre som for postmenopausale (fra 1. linje). 

  
• Differensier i henhold til om pasienten har fått adjuvant tamoxifen eller ikke og på hvilket 

tidspunkt kvinnen utvikler metastatisk sykdom i forhold til eventuell adjuvant tamoxifen 
(kfr postmenopausale). 

 
 

Spesielle forhold for HER2 positive:  
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TransATAC/BIG 1-98 gir holdepunkter for kortvarig/beskjeden effekt av endokrin behandling 
hos HER2 positive. Men så lenge sykdomsutviklingen tillater å avvente en endokrin respons, bør 
likevel endokrin behandling forsøkes. To studier (TAnDEM og EGF30008) viser effekt på 
progresjonsfri overlevelse ved å kombinere endokrin behandling med HER2 rettet behandling, 
sammenlignet med kun endokrin behandling (HR henholdsvis 0.63 og 0.71)18 19. Studiene 
mangler en arm med bare HER2 rettet behandling alene, noe som gir en viss usikkerhet i hva en 
oppnår med kombinasjonsbehandling. I tillegg har vi ikke data som sier noe om sekvensiell 
behandling versus kombinasjonsbehandling. Resultatene fra studien kan likevel understøtte 
bruk av HER2-rettet behandling i kombinasjon med endokrin behandling. Dette oppfattes 
som en behandlingsopsjon.  
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Fremstilling av NBCGs veiledende retningslinjer for endokrin behandling ved metastaser 

NBCGs retningslinjer  for ENDOKRIN BEHANDLING AV METASTATISK/AVANSERT BRYSTKREFT*

*Forutsetninger: Tumor er ER+ og/eller PgR+.  Sykdomsutviklingen tillater at man avventer endokrin respons (6-8 uker).
1Hvis det er sannsynlig at pasienten har hatt fall i østrogennivået (som ved perimenopausal status)  før påvist metastase 

bør det vurderes å legge til behandling som for postmenopausale

NBCG 30.06.10 – Godkjent ved: Erik Wist Leder NBCG – Gjelder fra 1.august 2010

Anti-aromatase midler (AI)
Anastrozole (Arimidex®) 1 mg x 1

Exemestane (Aromasin®) 25 mg x 1

Letrozole (Femar®) 2.5 mg x 1

Pre- og perimenopausale1

Hvis tvil, mål FSH,LH

LHRH agonist
Eks. Zoladex 3.6 mg hver 4 uke. Hvis respons skal 

oophorectomi eller ovarialbestråling overveies

Videre behandling som for 
postmenopausale

(se nedenfor)

Exemestane #

(Aromasin®)
25 mg x 1

Fulvestrant (fulv)
(Faslodex®)

500 mg i.m/28d

Exemestane
Megestrol acetat

(Megace®)
160 mg x 1

#Hvis ikke benyttet tidligere

Exemestane #

(Aromasin®)
25 mg x 1

Postmenopausale 
• Ikke tidligere endokrin behandling

• Tidligere adjuvant tamoxifen

og langt sykdomsfritt intervall
• Tidligere adjuvant aromatasehemmer

og langt sykdomsfritt intervall

Anti-østrogen (AØ)
Ved tidligere tam: fulv
Ved tidligere fulv: tam

Exemestane
Megestrol acetat

(Megace®)
160 mg x 1

Det medikamentet som ikke tidligere er brukt                       

Anti-østrogen (AØ)
Tamoxifen (Tam) 20 mg x 1 el. 

Fulvestrant (Fulv) (Faslodex®) 500 mg i.m./28d

Megestrol acetat
(Megace®)
160 mg x 1

Postmenopausale 
• Tidligere adjuvant tamoxifen

og kort sykdomsfritt intervall

• Utvikling av metastatisk 

sykdom under adjuvant

tamoxifenbehandling

Postmenopausale 
• Tidligere adjuvant aromatasehemmer

og kort sykdomsfritt intervall

Anti-aromatase midler (AI)
Anastrozole (Arimidex®) 1 mg x 1

Exemestane (Aromasin®) 25 mg x 1

Letrozole (Femar®) 2.5 mg x 1

Megestrol acetat 
(Megace®)
160 mg x 1

Fulvestrant
Anti-østrogen
(det som ikke 

tidligere er brukt)

Det medikamentet som ikke tidligere er brukt                               
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