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Bakgrunn: Mer enn én av tre pasienter med kreft benytter seg av en eller annen
form for komplementaer eller alternativ behandling (KAM). For a stptte Kreft-
foreningens informasjonsarbeid om slik behandling har Kunnskapssenteret ut-
arbeidet en systematisk oversikt om effekt og sikkerhet ved bruk av alternativ
behandling. ® Med alternativ behandling menes helserelatert behandling som
utpves utenfor helsetjenesten, og som ikke utgves av helsepersonell. Behandling
som utgves i helsetjenesten eller av autorisert helsepersonell, omfattes likevel
av begrepet alternativ behandling nar det brukes metoder som i all vesentlighet
anvendes utenfor helsetjenesten. Nar pasienter bruker alternativ behandling i
tillegg til behandlingen de far pa sykehuset, kalles dette komplementzer behand-
ling. Metode: Vi spkte etter systematiske oversikter om effekten og sikkerhe-
ten ved ulike komplementare og alternative behandlingsmetoder for personer
med ulike kreftsykdommer. Resultat: Vi inkluderte 39 systematiske oversikter
for fplgende tiltak: Vitaminer og mineraler, kosttilskudd, ulike typer urter (ogsa
farmakologisk framstilte), akupunktur, soneterapi (refleksologi),  (orsetter pa batsiden)
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fonsewcelsen fra forsiden)  1T1ASSAS]E, aromaterapi, hypnose, homeopati, tradisjonell kine-
sisk medisin og ulike kropp-og-sjel-metoder. Konklusjon: Basert pa forsknings-
dokumentasjonen ma vi konkludere med at det med fa unntak ikke er vist effekt
av komplementaer og alternativ behandling hos pasienter med kreft. ¢ For noen
av de alternative behandlingsmetodene er det dokumentert bivirkninger. ® Det
foreligger mange studier og systematiske oversikter som har vurdert effekt og
sikkerhet ved ulike alternative og komplementaere behandlingsmetoder for pa-
sienter med kreft. Imidlertid er det lav kvalitet pa forskningsdokumentasjonen
for de fleste tiltakene. Det skyldes dels at studiene er sma, dels at det innenfor
alternativ medisin ikke har veert tradisjon for a fplge robuste forskningsmetoder.
e Det er behov for flere randomiserte kontrollerte studier med oppfelgingstid
som er lang nok til 4 vurdere effekten av alternativ behandling. ® Nar det gjelder
sikkerhet, bor det vurderes om det er forsvarlig & gjennomfere store nye studier
med tiltak som har vist alvorlige bivirkninger.
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Hovedfunn

Mer enn én av tre pasienter med kreft benytter seg av en eller annen
form for komplementeer eller alternativ behandling (KAM). For a statte
Kreftforeningens informasjonsarbeid om slik behandling har Kunn-
skapssenteret utarbeidet en systematisk oversikt om effekt og sikkerhet
ved bruk av alternativ behandling.

Med alternativ behandling menes helserelatert behandling som
utgves utenfor helsetjenesten, og som ikke utgves av helsepersonell.
Behandling som utgves i helsetjenesten eller av autorisert helseperso-
nell, omfattes likevel av begrepet alternativ behandling nar det brukes
metoder som i all vesentlighet anvendes utenfor helsetjenesten. Nar
pasienter bruker alternativ behandling i tillegg til behandlingen de far
pa sykehuset, kalles dette komplementzr behandling.

Vi sgkte etter systematiske oversikter om effekten og sikkerheten
ved ulike komplementare og alternative behandlingsmetoder for per-
soner med ulike kreftsykdommer. Vi inkluderte 39 systematiske over-
sikter for fglgende tiltak: Vitaminer og mineraler, kosttilskudd, ulike
typer urter (ogsa farmakologisk framstilte), akupunktur, soneterapi (re-
fleksologi), massasje, aromaterapi, hypnose, homgopati, tradisjonell
kinesisk medisin og ulike kropp-og-sjel-metoder.

Basert pa forskningsdokumentasjonen ma vi konkludere med at
det med f& unntak ikke er vist effekt av komplementeer og alternativ
behandling hos pasienter med kreft. For noen av de alternative be-
handlingsmetodene er det dokumentert bivirkninger.

Det foreligger mange studier og systematiske oversikter som har
vurdert effekt og sikkerhet ved ulike alternative og komplementare be-
handlingsmetoder for pasienter med kreft. Imidlertid er det lav kvalitet
pa forskningsdokumentasjonen for de fleste tiltakene. Det skyldes dels
at studiene er sma, dels at det innenfor alternativ medisin ikke har veert
tradisjon for a felge robuste forskningsmetoder.

Det er behov for flere randomiserte kontrollerte studier med opp-
felgingstid som er lang nok til & vurdere effekten av alternativ behand-
ling. Nar det gjelder sikkerhet, bgr det vurderes om det er forsvarlig &
gjennomfgre store nye studier med tiltak som har vist alvorlige bivirk-
ninger.
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Sammendrag

Bakgrunn og formal

Mer enn én av tre pasienter med kreft benytter seg av en eller annen form for kom-
plementer eller alternativ behandling (KAM) i forbindelse med sin sykdom. Nasjo-
nalt kunnskapssenter for helsetjenesten fikk forespersel fra Kreftforeningen om a
oppsummere tilgjengelig forskning om effekt av ulike komplementeere og alternative
behandlingsmetoder til pasienter med kreft. Formalet var & fa klarlagt effekt og sik-
kerhet ved bruk av ulike behandlingsformer innen alternativ behandling.

Denne kunnskapsoversikten presenterer dokumentasjonsgrunnlaget om effekten og
sikkerheten av komplementeer og alternativ behandling av kreft. Vi har ikke vurdert
alternative tiltak for & forebygge kreft.

Metode

| denne rapporten har vi inkludert systematiske oversikter som har sammenfattet
studier om effekt og sikkerhet ved ulike alternative og komplementzare behandlings-
tiltak for pasienter med kreft. Vi sgkte etter systematiske oversikter i Cochrane
Library, DARE, Science Citation Index, Medline, EMBASE, PEDro, AMED og Psyc-
Info inntil februar 2010. To personer gjennomgikk alle titler og abstrakter og valgte
ut systematiske oversiktsartikler uavhengig av hverandre. Vi bestilte relevante sys-
tematiske oversikter i fulltekst og vurderte metodisk kvalitet etter sjekklister. Der vi
fant flere oversikter om samme tiltak og utfallsmal, valgte vi & presentere data fra
den mest oppdaterte oversikten av hgyest kvalitet. Vi graderte kvaliteten av doku-
mentasjonen der det var mulig og hensiktsmessig med GRADE.

Sluttproduktet i denne rapporten er en liste over relevante, identifiserte systematis-
ke oversikter delt inn etter ulike alternative behandlingsmetoder og tiltak. Vi for-
midler resultatene fra systematiske oversiktsartikler som oppfyller vare inklu-
sjonskriterier. Vi har ogsa inkludert systematiske oversiktsartikler som ikke konklu-
derer, eller har usikre resultater, da dette ogsa er et funn i seg selv og fordi vi gnsker
a avdekke kunnskapshull.
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Resultat

Vi identifiserte totalt 2 199 mulig relevante publikasjoner og inkluderte 39 systema-
tiske oversikter. Disse har vurdert effekt og sikkerhet av ulike alternative behand-
lingstiltak brukt av pasienter med kreft. De fleste studiene brukte alternative tiltak i
tillegg til standard behandling. Forskningsdokumentasjonen i de fleste av disse
oversiktene er i all hovedsak av gjennomgaende lav og svaert lav kvalitet. Dette
trenger ikke ngdvendigvis a bety at et tiltak ikke har effekt, men gjennomgangen av
den dokumentasjonen som foreligger, avdekker stor uvisshet om effekt og sikkerhet.
Se vedlegg 3 for mer detaljert informasjon om tiltak og pasientpopulasjon.

Kosttilskudd

Vi inkluderte tre systematiske oversikter som vurderer effekten av kosttilskudd
(misteltein, tymusterapi) som tiltak. Ingen effektestimater er oppgitt, og dokumen-
tasjonen er av sveert lav kvalitet. Det er uvisst om tiltakene har effekt pa overlevelse,
pa bivirkninger av cellegiftbehandling og pa bivirkninger av selve tiltaket.

Antioksidanter

Vi inkluderte seks systematiske oversikter med ulike antioksidanter som tiltak.
Oversiktene hadde en blandet populasjon av pasienter der ogsa kreft var med blant
diagnosene. Utfallsmal var overlevelse, svulstrespons, bivirkninger av kjemoterapi-
behandling, livskvalitet og sikkerhet. Dokumentasjonen er av svert lav kvalitet, og
det er uvisst om antioksidanter har effekt pa utfallsmalene.

Urter og planter (medregnet de farmakologisk framstilte)

Vi inkluderte ti systematiske oversikter med ulike urter og planter (tradisjonell ki-
nesisk medisin) som rapporterte om effekt pa overlevelse, tumorrespons, bivirk-
ninger av behandling og sikkerhet. Dokumentasjonen er av sveert lav kvalitet i syv av
ti oversikter.

En systematisk oversikt rapporterer data om mulig effekt av astragalus pé overle-
velse og tumorrespons hos pasienter med ikke-smacellet lungekreft (NSCLC). Resul-
tatene baserer seg pa 34 randomiserte studier med til sammen 2 815 pasienter. Do-
kumentasjonen har lav kvalitet.

En systematisk oversikt rapporterer om mulig effekt av kanglaite pa tumorrespons
og livskvalitet hos pasienter med NSCLC. Resultatene baserer seg pa 26 randomiser-
te studier med til sammen 2 209 pasienter. Dokumentasjonen har lav kvalitet.

En systematisk oversikt rapporterer data om mulig effekt av tradisjonell kinesisk

medisin kombinert med kjemoembolisering pa overlevelse og partiell respons hos
pasienter med primeer leverkreft. Ved kjemoembolisering blir blodtilfarselen til leve-
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ren blokkert mens blodarene i leveren tilferes cellegift. Resultatene baserer seg pa
45 randomiserte studier med til sammen 3 236 pasienter. Dokumentasjonen har lav
kvalitet. Ved behandling med laetrile (halvsyntetisk amygdalin) er alvorlige bivirk-
ninger som cyanidforgiftning rapportert. Ved behandling med ukrain er alvorlige
bivirkninger som hepatitt og blgdninger rapportert.

To systematiske oversikter rapporterte data om effekt av aloe vera og honning. Do-
kumentasjonen var av svart lav kvalitet, s det er uvisst om disse tiltakene har ef-
fekt.

En systematisk oversikt rapporterte om effekt av cannabis pa kvalme og oppkast ved
kjemoterapibehandling (1 366 pasienter). Oversikten rapporterte ogsa at cannabis
sammen med kvalmestillende medikamenter trolig har bedre effekt enn kvalmestil-
lende medikamenter alene for & redusere slik kvalme (RR 1,38; K1 1,18 til 1,62) og
oppkast (RR 1,28; Kl 1,08 til 1,51). Alvorlige bivirkninger som lavt blodtrykk og dep-
resjon ble rapporter etter bruk av cannabis. Dokumentasjonen har middels kvalitet.

Akupunktur

Vi inkluderte fem systematiske oversikter som rapporterte om effekt av akupunktur
pa kvalme, oppkast, kreftrelatert smerte og andre bivirkninger som falge av kjemo-
terapibehandling hos pasienter med kreft. Dokumentasjonen er av sveert lav kvalitet
i alle oversiktene med ett unntak: En systematisk oversikt med til sammen 1 247 pa-
sienter som fikk kjemoterapi, rapporterte at akupunktur trolig har effekt pa oppkast
(RR 0,82; K1 0,69 til 0,99). Dokumentasjonen har middels kvalitet. Akupressur,
ogsa kalt akupunktur uten naler, har muligens effekt pa akutt kvalme (SMD -0,19;
Kl -0,37 til — 0,01). Dokumentasjonen har lav kvalitet.

Homeopati, massasje, soneterapi, kropp-og-sjel-metoder

En systematisk oversikt med til sammen 664 pasienter rapporterte at homeopati
muligens kan ha effekt pa irritasjon i hud (dermatitis) etter straling. Dokumentasjo-
nen har lav kvalitet.

Vi inkluderte fire systematiske oversikter som rapporterer om effekt av massasje og
soneterapi pa blant annet smerte, kvalme og livskvalitet. Ingen effektestimater er
oppgitt, og dokumentasjonen har svert lav kvalitet.

Vi inkluderte systematiske oversikter som ser pa effekt av avslapningsteknikker,
hypnose, "guiding ved bilder”, Tai Chi og Qigong som behandlingstiltak hos pasien-
ter med kreft. Dokumentasjonen har svert lav kvalitet, og det er uvisst om tiltakene
har effekt.
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Diskusjon

Vi har inkludert 39 systematiske oversikter som omhandler et bredt spekter av
komplementzre og alternative behandlingstiltak. For de fleste av tiltakene som bru-
kes av pasienter med kreft, er det ikke grunnlag for & konkludere om nytten og sik-
kerheten ved bruk. Dette til tross for at det er gjennomfart mange studier og laget
mange systematiske oversikter. Felles for de fleste inkluderte studiene i de systema-
tiske oversiktene er at de er av lav metodisk kvalitet. Mange av studiene er dessuten
sma, og de har variasjon i bade tiltak og populasjon. Tiltakene var ofte ulike i inn-
hold, intensitet, dosering og varighet. Utfallsmalene var ulike og resultatene mangel-
fullt rapportert.

Etter & ha gjennomgatt de systematiske oversiktene er det kun innenfor noen fa til-
tak (akupunktur og cannabis) vi kan konkludere med mulig effekt. For noen av de
alternative behandlingsmetodene er det dokumentert bivirkninger. Mange alternati-
ve behandlingstiltak kan ha potensialer for effekt, men ogsa bivirkninger, eller de
kan gi uheldige interaksjoner med annen, medisinsk behandling.

Det er viktig & formidle usikre resultater slik at vi avdekker kunnskapshull. Vi haper
derfor at denne oversikten kan veere til nytte for helsearbeidere, pasienter og ikke
minst ved planlegging av forskning pa dette omradet.

Konklusjon

Det foreligger mange studier og systematiske oversikter som har vurdert effekt og
sikkerhet ved ulike alternative og komplementeere behandlingsmetoder for pasienter
med kreft. For noen av de alternative behandlingsmetodene er det dokumentert bi-
virkninger. For de fleste tiltakene er imidlertid kvaliteten pa forskningsdokumenta-
sjonen lav. Det skyldes dels at det er sma studier, dels at det innenfor alternativ me-
disin ikke har veert tradisjon for a falge robuste forskningsmetoder.

Basert pa forskningsdokumentasjonen ma vi konkludere med at det med fa unntak
ikke er vist effekt av komplementzr og alternativ behandling hos pasienter med
kreft. Det er behov for flere randomiserte kontrollerte studier med tilstrekkelig lang
oppfalgningstid til & kunne vurdere effekt av alternativ behandling. Nar det gjelder
sikkerhet, bar det vurderes om det er forsvarlig & gjennomfare store nye studier med
tiltak som har vist alvorlige bivirkninger.
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Key messages

In Norway more than a third of all patients with cancer use some form
of complementary or alternative therapy (CAM). In order to support
The Norwegian Cancer Society’s work with information in this field we
have identified and summarized 39 systematic reviews on the efficacy
and safety of some main complementary and alternative therapies for
patients with cancer.

The Norwegians law from 2003 gives the following definition of alter-
native treatment; Alternative treatment means health-related treatment
as practiced outside the health service and are not performed by li-
censed health care professional. Treatment that is exercised in the
health service or by an authorized health care providers, however, cov-
ered by the term alternative treatment when used methods which are
mainly used outside the health service. When patients use alternative
therapies in addition to the treatment they receive at the hospital, it is
also called complementary or integrated treatment.

We searched for systematic reviews documenting efficacy and safety of
complementary and/or alternative therapy (CAM) used among patients
with cancer. We included systematic reviews of the following methods
or therapies: Vitamins and minerals, food supplements, different types
of herbs (also pharmacologically produced), acupuncture, reflexology,
massage, aromatherapy, hypnosis, homeopathy, traditional Chinese
medicine, and various body and mind techniques.

The evidence from these 39 systematic reviews, with a few exceptions,
was generally of low quality, and most results are uncertain.

There is a lack of evidence for the efficacy and safety for most types of
alternative methods for treatment and symptom relief for patients
with cancer. For some of the alternative treatment methods there is
evidence of adverse events. Further research is required. When it comes
to safety, it should be considered whether it is justifiable to carry out
major new studies with measures that have shown serious side effects.
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Executive summary (English)

Complementary and alternative medicine for patients with cancer

Background

In Norway more than a third of all patients with cancer use some form of comple-
mentary or alternative medicine (CAM). In order to support The Norwegian Cancer
Society’s work with information in this field we have identified and summarized sys-
tematic reviews on the efficacy and safety of complementary and alternative thera-
pies for patients with cancer.

Objective

The objective of this review is to assess the evidence on the efficacy and safety of dif-
ferent therapies in alternative medicine in use for cancer treatment. We did not as-
sess the evidence on the efficacy of alternative medicine in the prevention of cancer.

Method

The following databases were searched in February 2010 for systematic reviews on
cancer and CAM: The Cochrane Library, DARE, Science Citation Index, Medline,
EMBASE, Pedro, Amed and PsycINFO. Two people independently read all unique
titles and abstracts identified in the literature search and assessed the relevance in
relation to the inclusion and exclusion criteria. The methodological quality of the
studies was assessed by two review authors independently. We graded the quality of
evidence for the main outcomes where it was appropriate using GRADE. It was not
possible to summarize the results for efficacy and safety for all selected primary
endpoints or measures. If there were overlapping reviews, we included the last up-
dated systematic review of good quality. Two people independently read the reviews
and extracted data on the effects of the interventions on the outcomes. We catego-
rized the report based on different alternative therapies.
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Results

We identified 2 199 titles in the literature searches for systematic reviews. 39 syste-
matic reviews met the inclusion criteria. These systematic reviews assessed the effi-
cacy or safety of complementary and/or alternative therapy used among patients
with cancer. Most studies tried alternative therapy in addition to standard therapy.
The quality of evidence from these 39 systematic reviews was generally of low or
very low quality, and most results are therefore uncertain. This does not mean that
there is no difference, but based on the available documentation, there is no con-
vincing evidence for the efficacy and safety for most types of alternative methods for
cancer treatment of cancer.

Food supplements

We included three systematic reviews that assess the efficacy of food supplements
(Mistletoe, Thymus therapy). No effect estimates are provided and the quality of
evidence is very low. There is uncertainty whether the interventions have an effect
on survival, side effects of chemotherapy treatment, and side effects of the interven-
tion.

Antioxidants

We included six systematic reviews of different antioxidants. The survey had a
mixed population of patients with cancer included. Outcome measures were surviv-
al, tumor response, side effects of chemotherapy treatment, quality of life, and safe-
ty. The quality of evidence was very low and there is uncertainty whether antioxi-
dants have an effect on the outcomes investigated.

Herbs and plants (including those that are pharmacologically produced)
We included 10 systematic reviews of different herbs and plants (traditional Chinese
medicine) which reported on the efficacy on survival, tumor response, adverse ef-
fects of treatment, and safety. The quality of evidence was very low in seven out of
ten systematic reviews.

One systematic review reported possible effect of Astragalus on survival and tumor
response in patients with non small cell lung cancer (NSCLC). The results are based
on 34 randomized trials with a total of 2815 patients. The quality of evidence was
low.

One systematic review reports on the possible effect of Kanglaite on tumor response
and quality of life in patients with NSCLC. The results are based on 26 randomized
trials with a total of 2209 patients. The quality of evidence was low.

One systematic review reported possible effect of traditional Chinese medicine com-
bined with transcatheter arterial chemoembolization on survival and partial re-
sponse in patients with primary liver cancer. The results are based on 45 rando-
mized trials with a total of 3236 patients. The quality of evidence was low.
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Treatment trials with Laetrile (a synthetic form of amygdalin) reported serious ad-
verse events as cyanide poisoning. Treatment trials with Ukraine reported serious
adverse events as hepatitis and bleedings.

Two systematic reviews reported data on the effect of Aloe Vera and honey. The
quality of evidence was very low and it is uncertain whether these interventions are
effective.

A systematic review reported effect of cannabis on chemotherapy induced nausea
and vomiting (1,366 patients). Cannabis, along with antiemetic drugs is probably
more effective than antiemetic drugs alone to reduce chemotherapy induced nausea
(RR 1.38, Cl 1.18 to 1.62) and vomiting (RR 1.28, Cl 1.08 to 1.51). Use of cannabis
causes serious side effects as hypotension and depression. The quality of evidence
was moderate.

Acupuncture

We included five systematic reviews on the effects of acupuncture on nausea, vomit-
ing, cancer-related pain and other side effects caused by chemotherapy in patients
with cancer. The quality of evidence was very low for all statements with one excep-
tion: A systematic review with a total of 1247 patients who received chemotherapy,
reported that acupuncture probably has an effect on vomiting (RR 0.82, Cl 0.69 to
0.99). The quality of evidence was moderate. Acupressure may have effect on nausea
(SMD -0.19, CI -0.37 to - 0.01). The quality of evidence was low.

Homeopathy, massage, reflexology, body and soul interventions

One systematic review with a total of 664 patients reported preliminary data that
homeopathy could possibly have an effect on radiation induced irritation of the skin
(Dermatitis). The quality of evidence was low.

We included four systematic reviews reporting efficacy of massage and reflexology,
on pain, nausea and quality of life. No effect estimates were reported and the quality
of evidence was very low.

We included systematic reviews on efficacy of relaxation techniques, hypnosis,
guided imagery, Tai Chi or Qigong for patients with cancer. The quality of evidence
is very low and there are uncertainties whether the interventions have effects on the
outcomes.

Discussion

In this report we wanted to answer questions about efficacy of alternative therapies
used for cancer patients. We also aimed to assess if the various alternative medical
methods are safe to use or whether these treatments can give patients serious side
effects. Unfortunately very few of the systematic reviews we have included can an-
swer these questions. There is a lack of evidence to draw convincing conclusions
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about efficacy and safety of most types of alternative therapies used by patients with
cancer. The 39 included systematic reviews present a wide range of complementary
and alternative therapies but these are based on included studies with low methodo-
logical quality. Many of the studies were small, and had mixed interventions and
populations. The interventions were differently both in content, intensity, dosage
and duration. Outcomes were reported differently, the evidence was often sparsely
described, and incomplete results were reported. It is only within a few interventions
(acupuncture and cannabis) we can conclude about efficacy, most of the results are
uncertain. Nevertheless, we believe that in disseminating these uncertainties, we
cover up for a major knowledge gap, and that this may be of benefit to both health
professionals, patients, and for further research.

Conclusion

There are many studies and systematic reviews that have assessed the impact of var-
ious alternative therapies. The quality of evidence was too low to draw definitive
conclusions for most patient groups and interventions. For some of the alternative
treatment methods there is evidence of adverse events. This is partly because there
are too few and too small studies, but also because alternative medicine does not
have a long tradition to do robust research methods. There is a need for more stu-
dies with robust designs to evaluate efficacy and safety of alternative medicine. The
studies should be sufficiently large and with long enough follow-up to provide relia-
ble answers to the most important outcomes. There is a need for more research into
both efficacy and safety for most of the covered interventions.

Norwegian Knowledge Centre for the Health Services summarizes and disseminates
evidence concerning the effect of treatments, methods, and interventions in health
services, in addition to monitoring health service quality. Our goal is to support good
decision making in order to provide patients in Norway with the best possible care.
The Centre is organized under The Directorate of Health, but is scientifically and
professionally independent. The Centre has no authority to develop health policy or
responsibility to implement policies.

Norwegian Knowledge Centre for the Health Services
PB 7004 St. Olavs plass

N-0130 Oslo, Norway

Telephone: +47 23 25 50 00

E-mail: post@kunnskapssenteret.no

Full report (pdf): www.kunnskapssenteret.no
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Forord

Nasjonalt kunnskapssenter for helsetjenesten fikk forespgrsel fra Kreftforeningen
om & oppsummere tilgjengelig forskning om komplementzer og alternativ behand-
ling av kreft. Formalet var & fa klarlagt effekt og sikkerhet ved bruk av ulike behand-
lingsformer. | denne kunnskapsoppsummeringen presenterer vi dokumentasjons-
grunnlaget om effekt og sikkerhet av ulike typer komplementzr og alternativ be-
handling av kreft og kreftrelaterte plager.

Nasjonalt forskningssenter innen komplementzr og alternativ behandling (NAF-
KAM) ved Universitetet i Tromsg har bidratt til innspill om inklusjonskriterier, stu-
diedesign og problemstilling. Vi takker Vinjar Fgnnebg for god hjelp.

Rapporten er utarbeidet av fglgende medarbeidere ved Kunnskapssenteret:

Elisabeth Jeppesen, forsker og prosjektleder, Kunnskapssenteret
Lene K. Juvet, forsker og prosjektansvarlig, Kunnskapssenteret

Ekstern fagfellevurdering ble utfgrt av Vinjar Fennebg og Terje Risberg. Tusen takk
for gode innspill.

Interne fagfeller ved Kunnskapssenteret har veert Ingvil Seeterdal og Inger Natvig
Norderhaug. Tusen takk for gode innspill.

Vi takker bibliotekar Ingrid Harboe, Kunnskapssenteret, for godt planlagte og
utfgrte sgk. Vi takker fagfellene for nyttige bidrag og innspill, men forfatterne tar
imidlertid ansvaret for innholdet i denne rapporten.

Vi haper denne rapporten kan bidra til & vise til den best tilgjengelige
forskningsdokumentasjon som finnes om effekt og sikkerhet ved bruk av alternativ
behandling til pasienter med kreft, og at den bidrar til a avdekke kunnskapshull
innenfor dette omradet.

Brynjar Fure/
Gro Jamtvedt Lene Juvet Elisabeth Jeppesen
Avdelingsdirektar Seksjonsleder Prosjektleder
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Problemstilling

Hvert ar bruker mer enn en tredel av alle pasienter med kreft en eller annen form for
komplementzr eller alternativ behandling (KAM) i forbindelse med sin sykdom. Det
er reist sparsmal om effekt og sikkerhet ved bruk av ulike former for komplementae-
re og alternative behandlingsmetoder, og det er av stor interesse a fa gkt kunnskap
om dette.

Formalet med denne rapporten er a lage en oversikt over tilgjengelig systematisk
oppsummert kunnskap om effekt og sikkerhet ved bruk av ulike typer alternative
metoder i forbindelse med behandling og symptomlindring av kreft. Vi har ikke sett
pa bruk av alternative metoder i forbindelse med forebygging av kreft.
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Begrepsforklaringer og forkortelser

Begrep

Forkortelse

Forklaring

Alternative metoder

Samlebetegnelse for metoder innenfor alternativ be-
handling

Grading of Recom-
mendations Assess-
ment, Development
and Evaluation

GRADE

En metode for & vurdere kvaliteten pa dokumentasjonen
(for hvert utfall) og styrken pa anbefalinger. Vi bruker
GRADE til & vurdere kvaliteten pad dokumentasjonen for

hvert av vare hovedendepunkt

JADAD-skéare

JADAD

Et tall som uttrykker den metodiske kvaliteten pa en kli-
nisk studie. "Jadad-scoring”, ogsa kalt "Oxford quality
scoring system”, er en prosedyre for & vurdere den me-
todiske kvaliteten pa en klinisk studie der forskeren gar
gjennom en liste med 7 spgrsmal som besvares med en-
ten ja eller nei. Skaren for hvert spgrsmal kan vere fra O
til 5: jo hgyere skare, desto bedre metodisk kvalitet

Komplementeer og
alternativ behandling

KAM

Med alternativ behandling menes helserelatert behand-
ling som utgves utenfor helsetjenesten, og som ikke ut-
gves av helsepersonell. Behandling som utgves i helse-
tjenesten eller av autorisert helsepersonell, omfattes li-
kevel av begrepet alternativ behandling nar det brukes
metoder som i all vesentlighet anvendes utenfor helse-
tjenesten. Nar pasienter bruker alternativ behandling i
tillegg til behandlingen de far pa sykehuset, kalles den
ogsa komplementaer behandling. Alternativ behandling
brukes synonymt med alternativ medisin

Meta-analyse

En statistisk metode for & sammenstille resultatene fra
flere studier som maler det samme utfallet for a gi et
samlet effektestimat

Observasjonsstudier

Samlebetegnelse for studier der deltakerne ikke utsettes
for et eksperiment og ikke fordeles til intervensjons- og
kontrollgruppe. Man studerer det som skjer. Vanligste
observasjonsstudiedesign er kohortstudier og kasus-
kontrollstudier

Oversikt over oversik-
ter

000

En samling av systematiske oversikter som har noe til
felles

Randomisert kontrol-
lert forsgk

RCT

Studiedesign hvor deltagerne er tilfeldig fordelt (rando-

misert) til intervensjons- eller kontrollgruppen

Sma studier

Vi bruker uttrykket sma studier om studier som har fa
deltagere, eller om studier som er sma i forhold til antall
hendelser de rapporterer

Tradisjonell kinesisk
medisin

TKM

Fellesbetegnelse for gamle kinesiske, medisinske meto-
der
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Innledning

Sveert mange er interessert i alternativ behandling og dens betydning for var helse,
0g mange pasienter med kreft benytter seg av en eller annen form for komplemen-
teer eller alternativ behandling (KAM). Alternativ behandling har i Norge, somien
rekke andre europeiske land, hatt en voldsom fremvekst etter krigen. Fra & veere et
tiloud forbeholdt enkelte personer utfert av en handfull behandlere, er det i dag et
bredt tiloud ogsa geografisk. Helsepersonells holdning til alternativ behandling har
endret seg over tid. Fra & ha inntatt en klar avvisende holdning til slik behandling
har mange leger inntatt en mer ngytral posisjon der man mer eller mindre stilltiende
aksepterer alternative behandlingsformer som et omrade der pasienten primart fo-
retar egne valg. Fortsatt er det fa leger som aktivt henviser til alternative behandle-
re, og mange etterlyser en bedre forstaelse mellom leger og alternative behandlere.
Da kvakksalverloven fra 1936 ble opphevet, ble ny lov om alternativ behandling ved
sykdom mv. vedtatt i 2003 og tradte i kraft 1. januar 2004 [1;2].

Loven av 2003 gir fglgende definisjon av alternativ behandling:

Med alternativ behandling menes helserelatert behandling som utgves utenfor hel-
setjenesten, og som ikke utgves av helsepersonell. Behandling som utgves i helse-
tjenesten eller av autorisert helsepersonell, omfattes likevel av begrepet alternativ
behandling nar det brukes metoder som i all vesentlighet anvendes utenfor helse-
tjenesten.

Nar pasienter bruker alternativ behandling i tillegg til behandlingen de far pa syke-
huset, kalles den ogsa komplementaer eller integrert behandling.

Bruk av alternativ og komplementaer behandling

I Norge har hver tredje voksne person brukt en eller annen form for alternativ be-
handling [3;4], mens tallene fra Danmark og Sverige er henholdsvis 45 % og 49 %
[5]. En studie utfart pa voksne pasienter med kreft i Nord-Norge viser at 17,4—

27,3 % brukte slik behandling [4]. En gkning i bruken av alternativ behandling sees
ogsa i sykehus i Norge [6]. De fleste studier som omtaler bruken av alternativ be-
handling ser pa alternativ behandling generelt hos pasienter med kreft [7], mens det
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finnes fa studier der man kun har sett pa spesifikke behandlingsformer. En studie
utfgrt i Norge viste at 53 % av pasientene brukte produkter fra helsekostmarkedet
for & styrke immunforsvaret [8]. Langt feerre (18 %) trodde slike produkter kunne
bidra til & hemme eller helbrede kreftsykdommen, mens "vet ikke”-prosenten var pa
hele 62 [8]. Et hovedmal for mange som starter med alternativ behandling er & for-
soke & gjgre noe med eget liv og egen situasjon. Det handler om & fa hjelp til & mest-
re livet som kreftsyk og gjgre kroppen sterkere slik at en gker sjansen for at kreft-
sykdommen bedres.

Man vet lite om bruk av naturpreparater og kosttilskudd hos barn med kreft. En
spgrreundersgkelse gjort i Norge viser til at foreldrene i studien var restriktive til &
gi sine kreftsyke barn naturpreparater [9]. De hadde stor tillit til helsepersonell og
gnsket primeert & fa informasjon om slike produkter fra barnets lege. Foreldrene i
denne undersgkelsen uttrykte at det har vaert vanskelig & fa svar fra helsepersonell.
Det er en klar utfordring for helsepersonell & na frem med korrekt og kunnskapsba-
sert dokumentasjon om effekt og sikkerhet ved bruk av alternative metoder til pasi-
enter og pargrende. Bruken av komplementer og alternativ medisin (KAM) av pasi-
enter med kreft rapporteres a gke [10]. KAM er definert som metoder som ikke er en
del av standard medisinsk behandling (som beskrevet i retningslinjer for evidensba-
serte klinisk praksis og konsensusuttalelser). Innenfor kreftomsorgen vil alternative
metoder kunne brukes enten i stedet for eller i tillegg til en standard kreftbehand-
ling. Det er stor variasjon i hva de alternative metodene representerer; fra kjemisk
veldefinerte molekyler eller andre stoffer og blandinger fra plante eller animalsk
opprinnelse til ikke-materielle metoder som kroppslig terapi, andelig helbredelse
eller psykososiale prosedyrer.

Der er av stor allmenn interesse a fa gkt kunnskap om effekt og bivirkninger av al-
ternativ og/eller komplementeer behandling av kreft.

Rapporten beskriver internasjonalt oppsummert forskning om effekt av forskjellige
tiltak innenfor alternativ behandling hos pasienter med kreft. Vi har fokusert pa
sykdomsprogresjon og symptomlindring hos pasienter med kreft, vi har ikke sett pa
forebygging av kreft.

Komplementeaer og alternativ behandling og kreft

I Norge har vi en lov om alternativ behandling av sykdom som skal bidra til sikker-
het for pasienter som sgker eller mottar alternativ behandling samt & regulere ad-
gangen til & utave slik behandling [11]. Det stilles ingen krav til alternative behand-
lingsformer om kvalitetssikring far markedet far tilgang til dem. Samtidig mangler
det i stor grad forskningsbasert kunnskap om effekt og mulige skadevirkninger [12].
Det er laget en internasjonal EU-finansiert nettside som heter Concerted Action for
Complementary and Alternative Medicine Assessment in the Cancer Field (CAM-
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Cancer) [13] som skal bidra til & gjgre kunnskapen lettere tilgjengelig. CAM Cancer-
nettsiden legger til rette for kunnskap om alternative metoder ved bruk i behand-
lingen av kreft for publikum og helsepersonell.

Det er fortsatt mange omrader innen alternativ behandling som det er faglig uenig-
het om. Det er et gkende behov for systematisk kunnskap om effekt og bivirkninger
ved komplementzr og alternativ behandling for pasienter med kreft. @kt kunnskap
vil kunne gi konsekvenser for bruken av ressurser (gkonomi og tid) for pasienter
med kreft og fagpersonells mulighet for a veilede pasienter i de mange ulike behand-
lingsalternativer som finnes. Leger og annet helsepersonell har behov for objektiv
og uavhengig informasjon om alternative medisinske metoder, spesielt om bivirk-
ninger og mulige interaksjoner med andre medikamenter, samt en kritisk vurdering
av medisinske bevis. Hvis dette informasjonsrommet star tomt, er det sterre mulig-
heter for at det gis feilinformasjon.

Behandling av kreft og bivirkninger

Kjemoterapi eller stralebehandling i kreftomsorgen gker sykdomsfri tid og overle-
velse hos pasienter med kreft, men behandlingen gir ugunstige effekter som fatigue
(kronisk tretthet), kvalme, oppkast, infeksjoner i munn (mucositis) og darligere im-
munsystem (myelosuppresjon eller neutropenia). Mange av pasientene opplever a fa
ugunstige effekter etter kjemoterapi og stralebehandling, og disse kan vare lenge et-
ter at behandlingen er ferdig. Behandling med kjemoterapi hos pasienter med kreft
farer ofte til at pasientene far bivirkninger i form av blant annet kvalme og oppkast.
Disse bivirkningene gar under betegnelsen CINV (Chemotherapy Induced Nausea
and Vomiting). CINV blir vanligvis klassifisert som akutt eller forsinket. Problem
med kvalme og oppkast er stgrst ved hgydosert intens kjemoterapi og gker ved kom-
binasjon av flere kjemoterapiregimer [14].

Pasienter med kreft kan oppleve moderate til sterke smerter i lgpet av sin sykdoms-
periode. Smertestillende medikamenter er vanlig a bruke, men flere av disse kan gi
bivirkninger. A f& mestret smerten er en viktig del av & oppné bedre livskvalitet hos
pasienter med kreft.

Leukopeni (lavt antall av hvite blodceller) og neutropeni (mangel pa neutrofile gra-
nulocytter) er en vanlig bivirkning av strale- og cellegiftbehandling. Hvite blodceller
er en viktig del av kroppens immunforsvar, og en reduksjon av disse kan medfgre
alvorlige komplikasjoner for pasientene.

Ulike alternative behandlingsmetoder

Det finnes svaert mange ulike typer metoder og tiltak som gar inn under benevnelsen
alternativ behandling. Vi har sett pa noen behandlingsmetoder og tiltak innenfor
disse omradene:
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Kosttilskudd

Vi har ikke sett pa sakalte kost- eller diettbehandlinger som sammensatt begrep selv
om dette kan veere vanlige behandlingsformer ved enkelt klinikker, for eksempel i
Danmark. Men ofte er dietter satt sammen med preparater som en tror kan vare
virkningsfulle, eksempelvis misteltein (Iscador).

Kropp-og-sjel- metoder

Tankens kraft kan vere en tiltrekkende tanke for mange kreftsyke. Sakalte kropp-
0g-sjel-metoder har til felles at de kan virke stressdempende. Meditasjon, "guiding”,
Tai chi, Qigong og hypnose er eksempler pd metoder som tenkes brukt som lindren-
de, styrkende og stressreduserende behandling av mange pasienter.

Tradisjonell kinesisk medisin

Tradisjonell kinesisk medisin (TKM) inkluderer en rekke forskjellige, tradisjonelle,
medisinske behandlinger som har sin opprinnelse i Kina. TKM er akseptert som en
fullverdig del av det offisielle helsevesenet i Kina og i @st-Asia, men regnes som al-
ternativ behandling i det meste av den vestlige verden. TKM inkluderer behandling-
er som blant annet kinesisk urtemedisin, akupunktur, kostholdsterapi og ulike mas-
sasjemetoder. Nar urtemedisin er brukt som intervensjon er det ofte en sammensatt
blanding av ulike typer urter. Mange legemidler har sitt utspring i planter og urter.
Urter markedsfares og selges fritt via internett, og som regel er altfor lite kjent nar
det gjelder innholdet i de produktene som tilbys. Bivirkninger er ikke alltid rappor-
tert og enkelte urter kan interferere med medikamenter. Johannesurt har eksempel-
vis vist seg a interferere med et flertall av kjente cellegifter [15]. Pasienter som bru-
ker eller har brukt johannesurt kan derfor risikere langt darligere effekt av kjemote-
rapi enn andre. Flere urter, eksempelvis koriander, inneholder psoralen, som kan gi
gkt hudtoksisitet ved stralebehandling [16]. Andre urter kan pavirke koagulasjons-
systemet, frembringe alvorlige blodtrykksendringer samt interferere med anestesi-
midler. I en del medikamenter fra Asia er det pavist for hgye mengder av tungmetal-
ler og kvikksglv. Det er ogsa beskrevet forurensning av digitalis i enkelte av produk-
tene. Mange leger er derfor av den oppfatning at pasienter som behandles med cel-
legift burde stanse inntak av urter der man ikke kjenner bivirkningsspekteret [16].

Akupunktur er en gammel kinesisk behandlingsmetode som sammen med kine-
sisk urtemedisin utgjgr den tradisjonelle kinesiske medisinen. Metoden bestar i a
sette tynne akupunkturnaler inn i spesifikke punkter pa kroppen for & pavirke krop-
pens qi (begrep med mange forklaringsmodeller deriblant livsenergien) og dermed
kurere sykdom og frembringe helse. Akupunkturpunkt kan ogsa utferes "non inva-
sivt”, det vil si uten a sette naler, men ved & stimulere akupunkturpunkt ved hjelp av
trykk eller magnetisme. Vesten har i stgrre grad begynt & bruke akupunktur de siste
arene, og i Norge brukes akupunktur na pa smerteklinikker og fadeavdelinger pa
sykehusene. Mange fysioterapeuter og enkelte leger bruker akupunktur i sin praksis.
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Massasjeterapi

Massasje er et eget fag i mange land, likestilt med fysioterapi. Det finnes mange for-
skjellige typer massasje som benyttes, og refleksologi eller soneterapi er en del av det
som av mange kalles medisinsk massasje. Behandlingen tilbys ofte sammen med et
innslag av aromaterapi.

Hvorfor mange pasienter med kreft velger & bruke KAM, er ikke fullt ut forstatt. Mu-
lige forklaringer kan veere at pasienter med kreft forventer a fa kurert sin kreftsyk-
dom og/eller for & fa redusert bivirkningene av kreftbehandlingen. Pa et psykososialt
niva kan noen pasienter som frykter konsekvensene av sin sykdom sgke stotte og
hap i en alternativ behandlingsmetode. Utfordringen for onkologien er & gi et objek-
tivt svar pa denne type ettersparsel. En informativ dialog ber derfor tilbys til alle pa-
sienter og deres pargrende som har spagrsmal og behov for informasjon. Pasientens
autonomi skal respekteres, men onkologen og annet helsepersonell bgr kunne disku-
tere bruk av alternative metoder pa en realistisk og trygg mate med sine pasienter.

Pasienter med kreft og publikum oversvemmes av informasjon om ulike alternative
behandlingsmetoder. Rykter, media og internett sprer bade riktig og feilaktig infor-
masjon. Bade pasienter og helsepersonell bar ha tilgang til palitelig evidensbasert
informasjon. Derfor er tiltaket med en europeisk database med sikte pa a gi kunn-
skapsbasert informasjon om alternative metoder for kreft berettiget. Europeisk niva
er preget av spredte ressurser. | dag er resultatet av disse ulike initiativene varieren-
de og iblant eldre og utdatert informasjon. Et europeisk nettverk er derfor ngdven-
dig og finnes pa falgende nettside (http://www.cam-cancer.org/)[17].

Hva er hva i en oversikt over oversikter

Malet med denne rapporten er a lage en oversikt over, og vurdere kvaliteten pa do-
kumentasjonsgrunnlaget som ser pa, effekt og sikkerhet ved bruk av alternative me-
toder i symptomlindring og behandling av kreft. Vi har tatt utgangspunkt i tilgjenge-
lig systematisk oppsummert kunnskap og formidler resultatene fra disse systematis-
ke oversiktene.

En systematisk oversikt er en oversikt over litteraturen om et tema der forfatterne
har brukt en systematisk og tydelig fremgangsmate for & finne, vurdere og oppsum-
mere all relevant, palitelig og tilgjengelig forskning om et spgrsmal. En systematisk
oversikt inneholder flere enkeltstudier. Der det er mulig og hensiktsmessig vil en
systematisk oversikt inneholde en meta-analyse som oppsummerer resultatene fra
de inkluderte studiene. Det er ikke alltid fornuftig & sammenstille resultatene. Der-
som studiene har ulike tiltak og/eller ulike utfallsmal, er det ikke forsvarlig & sam-
menstille resultatene.
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Kvaliteten pa en systematisk oversikt er vurdert ut ifra hvor sannsynlig det er at alle
relevante studier er identifisert, inkludert, vurdert og sammenstilt (eller ikke) pa en
metodisk korrekt mate. Kvaliteten pa en systematisk oversikt er ikke det samme som
kvaliteten pa dokumentasjonen (de inkluderte studiene), og de to kvalitetene kan
variere uavhengig av hverandre. En systematisk oversikt av hgy kvalitet kan inne-
holde gode eller darlige studier eller ofte en blanding.

Enkeltstudier (primeerstudier), randomiserte kontrollerte studier (RCT-er) eller ob-
servasjonsstudier, utfgres for & belyse en problemstilling eller vurdere effekten av et
tiltak (for eksempel effekten av akupunktur pa kreftrelaterte smerter). Den sikreste
metoden for & evaluere effekten av et tiltak sammenlignet med et annet tiltak (eller
ingen tiltak) er en RCT som inneberer at personer blir tilfeldig fordelt til det ene el-
ler det andre tiltaket. Flere enkeltstudier er inkludert i en systematisk oversikt.

Kvaliteten til en primarstudie vurderes ut fra hvor godt designet pa studien passer
med spgrsmalet som studien sgker a besvare, og hvor godt studien er utfart, presen-
tert og analysert.

En oversikt over oversikter (ogsa kalt paraplyoversikt) er en samling av systematiske
oversikter som har noe til felles. For eksempel kan det veere en samling av systema-
tiske oversikter som har vurdert helseeffekten av en intervensjon (behandling) som
gis eller kan bli gitt til forskjellige populasjoner. Et annet eksempel kan vare at vi
har pasienter med en sykdom som kan behandles med flere forskjellige tiltak. Da
kan vi ha en samling av systematiske oversikter som vurderer effekten av hver av
disse forskjellige behandlingene i den samme pasientpopulasjonen.

De fleste systematiske oversikter og oversikter over oversikter (paraplyoversikter)
som lages av Kunnskapssenteret, fokuserer pa sparsmal om effekt av tiltak.
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Metode

For en detaljert beskrivelse av Kunnskapssenterets arbeidsform henviser vi til var
metodebok som finnes pa vare nettsider: http://www.kunnskapssenteret.no

Litteratursgk

Vi utarbeidet sgkestrategi i henhold til inklusjonskriteriene, og sgk i relevante data-
baser ble gjennomfart. Sgkestrategi for de ulike databasene er gjengitt i vedlegg 1.
Filter for systematiske oversikter ble brukt der dette var mulig.

Det ble sgkt etter systematiske oversikter i fglgende databaser november 2008 og
februar 2010, uten tidsavgrensning.

- Medline

- Cochrane Library

- Centre for Reviews & Dissemination (CRD)

-  EMBASE

- AMED

- Pshyc-info

- PEDRO

Forskningsbibliotekar Ingrid Harbo planla og utfgrte samtlige sgk. Den fullstendige
sgkestrategien ligger som vedlegg 1 i denne rapporten.

Inklusjonskriterier

Populasjon: Pasienter med kreft

Tiltak: Alternative medisinske metoder brukt i tillegg til konvensjo-
nell behandling (komplementeert) eller alene som alternativ
behandling og symptomlindring av kreft (ogsa i rehabilite-
ring).
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Tiltak innen alternative metoder: Alt som ikke er konvensjonell vestlig behandling
blir i prinsippet sett pa som alternativ eller komplementer behandling. Det vil der-
for veere ngdvendig a klarere hvilke tiltak som vi gnsker a se pa.

Inklusjonskriterier for alternative eller komplementeere tiltak som kan veere av in-
teresse i en norsk kreftomsorg:

e Vitaminer og mineraler

e Kosttilskudd

e Urtemedisin (inkludert farmakologisk framsilt)

e Akupunktur (alle former for akupunkturpunktstimulering)

e Soneterapi (reflexologi)

e Massasje

e Hypnose

e Aromaterapi

e Kinesologi

e Healing

e Homgopati

o Tradisjonell kinesisk medisin (Chinese, Oriental etc)

Sammenligning: Konvensjonell behandling eller ingen behandling.

Utfallsmal: Overlevelse, mortalitet, sykdomsprogresjon, regresjon, symp-
tomrespons, livskvalitet, bivirkninger, interaksjoner med kon-
vensjonell behandling og toksisitet.

Vi vil vurdere a rapportere resultater fra andre utfallsmal dersom de inkluderte
oversiktene rapporterer pa dette.

Sprak: Ingen sprakbegrensninger i sgket, men kun oversikter publi-
sert pa engelsk, tysk eller skandinavisk ble inkludert. Studier
som er ekskluderte pa grunn av sprak vil veere oppfart i eks-
klusjonslisten.

Studiedesign: Systematiske oversikter av hgy eller moderat kvalitet som har
inkludert randomiserte kontrollerte studier eller kvasirando-
miserte kontrollerte studier. For vurdering av sikkerhet vil vi
inkludere systematiske oversikter av hgy eller moderat kvalitet
som har inkludert andre studiedesign.
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Eksklusjonskriterier

Tiltak:

e Diett

e Trening

e Bgnn

e Spirituell behandling
e Kunst og musikk

e Psykoterapi

o Kognitiv terapi (CBT)

Vi har ekskludert artikler med KAM som har som intensjon a forebygge kreft eller
som kun er ment som palliativ behandling.

Inklusjons- og eksklusjonskriteriene er laget i samarbeid med eksperter pa fagomra-
det.

Artikkelutvelging

To personer, Elisabeth Jeppesen (EJ) og Lene K. Juvet (LKJ), leste uavhengig av
hverandre alle unike titler og sammendrag som ble identifiserte i litteratursgket, og
vurderte disse i forhold til inklusjons- og eksklusjonskriteriene. EJ og LKJ leste uav-
hengig av hverandre titlene som ble identifisert i oppdateringssgket. Vi inkluderte
oversikter som tilfredsstilte inklusjonskriteriene. Der vi fant flere oversikter vedrg-
rende samme tiltak og utfallsmal, valgte vi & presentere data fra den mest oppdaterte
oversikten som var av hgyest kvalitet. Systematiske oversikter som er ekskludert pa
grunn av metodisk kvalitet har vi listet i egen tabell (se vedlegg 4). Kvalitetsvurde-
ring ble gjort ved hjelp av Kunnskapssenterets sjekkliste, se vedlegg 5. Vi har eks-
kludert oversikter av mangelfull kvalitet, se eksklusjonsliste i vedlegg 4.

Gradering av dokumentasjonen om effekt

Vi (EJ og LKJ) vurderte den samlede dokumentasjonen for hvert utfall ved hjelp av
GRADE (Grading of Recommendations, Assessment, Development, and Evaluation).
Denne metoden tar utgangspunkt i studiedesign og bruker noen kriterier for a vur-
dere kvaliteten pa dokumentasjonene for hvert utfallsmal. Mangler i én eller flere av
de fem av kriteriene kan trekke kvaliteten ned: Risiko for skjevhet i resultatet, kon-
sistens (samsvar mellom studiene), direkthet (hvor like studiedeltakerne, interven-
sjon og utfallsmal i de inkluderte studiene er i forhold til de personer, tiltak og utfall
som er aktuelle), presisjon, og publiseringsskjevhet (muligheten for at studier med
negativt resultat ikke er blitt publisert). Tre av de atte kriteriene kan resultere i opp-
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gradering: Store effektestimater, dose-responseffekter og der plausible forvekslings-
faktorer ville ha redusert effekten. En mer utdypende beskrivelse av hvordan man
bruker GRADE finnes i hjelpefilen til GRADEpro og pa hjemmesiden til GRADE,
www.gradeworkinggroup.org.

Tabell 1 viser hvordan GRADE definerer kvaliteten pa dokumentasjonen.

Tabell 1. GRADE-kategorier for paliteligheten til effektestimater:

Graderingskvalitet Betydning

Hay Det er usannsynlig at videre forskning vil pavirke var tillit til
effektestimatet

Middels Det er sannsynlig at videre forskning vil pavirke var tillit til
effektestimatet. Videre forskning kan ogsa endre estimatet

Lav Det er sveert sannsynlig at videre forskning vil pavirke var
tillit til resultatene. Videre forskning vil sannsynligvis endre
estimatet

Sveert lav Effektestimatet er veldig usikkert

Vi har ikke brukt GRADE for & vurdere kvaliteten av dokumentasjonen der det tyde-
lig kommer fram at det dreier seg om sma studier, at de har stor risiko for skjevheter
og at de i tillegg har betydelig heterogenitet bade i populasjon og tiltak. Disse studi-
ene er i utgangspunktet av sveert lav kvalitet og det vil ikke vaere mulig & gradere opp
kvaliteten. Resultatene (effektestimatene) fra disse studiene er og blir usikre.

Presentasjon av resultatene i denne rapporten

Sluttproduktet i denne rapporten er en liste over relevante, identifiserte systematis-
ke oversikter delt inn etter ulike alternative behandlingsmetoder og tiltak. Vi for-
midler resultatene fra systematiske oversiktsartikler som oppfyller vare inklu-
sjonskriterier og som vi mener er relevante. Vi har ogsa inkludert systematiske over-
siktsartikler som ikke konkluderer, eller har usikre resultater, da dette ogsa er et
funn i seg selv og fordi vi gnsker a avdekke kunnskapshull.

Vi grupperte oversiktene i forhold til hvilke tiltak og utfallsmal som ble vurdert. For
noen tiltak har vi inkludert flere oversikter fordi de rapporterer pa ulike utfallsmal.
Systematiske oversikter med samme tiltak er skrevet sammen. To medarbeidere (EJ
og LKJ) har funnet fram til resultatene og hovedkonklusjonene uavhengig av hver-
andre, basert pa de viktigste tiltak og utfallsmal.
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Vi har valgt a gjere enkle oppsummeringer av de systematiske oversiktene som vi
har inkludert. Hvert enkelt tiltak blir kort presentert som en innledning til leseren.
Vi oppsummerer de viktigste resultatene og kommer med en konklusjon som base-
rer seg pa var vurdering av de presenterte resultatene. Der vi ikke har gradert med
GRADE, har vi lagt GRADES kvalitetsdefinisjoner til grunn for vare konklusjoner. Vi
formidler usikkerhet der vi ikke har tillit til resultatene.
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Resultat

Litteratursgket etter systematiske oversikter om helseeffekter og sikkerhet ved bruk
av komplementeer og alternativ behandling til pasienter med kreft ble utfgrt 18. no-
vember 2008 og 8. februar 2010. Vi identifiserte totalt 2 199 referanser, 1 596 fra
farste sgk og 603 fra det oppdaterte sgket. Flytskjema for sgkeresultater, referanse-
innhenting og handtering av referansene er presentert i figur 1. Etter vurdering av
titler og sammendrag hentet vi inn 129 potensielt relevante systematiske oversikter i
fulltekst. Totalt er det 39 systematiske oversikter over primarstudier som oppfylte
vare inklusjonskriterier og som danner kunnskapsgrunnlaget i denne rapporten.

43 oversikter oppfylte ikke vare inklusjonskriterier og ble ekskludert. 20 oversikter
var overlappende med andre inkluderte oversikter og ble ogsa ekskludert. Der vi
hadde flere overlappende oversikter med hgy kvalitet, inkluderte vi den nyeste og
mest oppdaterte. To oversikter ble ekskludert pa grunn av sprak, og tre oversikter
ble ekskludert fordi de var trukket tilbake i Cochrane Library. En studie er trukket
tilbake i Cochrane Library i januar 2011 begrunnet i utdatert sgk, men er med i den-
ne rapporten. Vi ekskluderte 21 studier pa bakgrunn av mangelfull metodisk kvali-
tet. En liste over ekskluderte studier med begrunnelsen for eksklusjon er vist i ved-
legg 4.

Det var stor grad av samsvar mellom forfatterne i beslutningen om hvilke oversikter
vi skulle hente inn i fulltekst, hvilke som skulle inkluderes i kunnskapsgrunnlaget og
hvilke som skulle ekskluderes, til tross for at utvelgelsen har vart vanskelig.

Vi har delt inn de ulike tiltakene under temaene:
- Kosttilskudd
- Antioksidanter
- Urter
- Aloe vera
- Cannabis
- Honning
- Akupunktur
- Homegpati
- Massasje og soneterapi
- Kropp-og-sjel-metoder
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Figur 1. Flytskjema over litteratursgk og handtering av innhentet litteratur:

2 199 identifiserte referanser fra sgk

v

2 071 referanser ekskludert
pa bakgrunn av tittel og abstrakt

129 oversikter vurdert i fulltekst

69 oversikter ekskludert

‘ pa bakgrunn av inklusjons- og
eksklusjonskriterier

\ 4

60 oversikter kvalitetsvurdert

\ 4

21 oversikter ekskludert
pa bakgrunn av kvalitetsvurdering,

39 oversikter inkludert

Kunnskapsgrunnlaget

Vi har inkludert 39 systematiske oversikter om ulike alternative behandlingsmeto-
der i bruk hos pasienter med ulike krefttyper. For hvert tiltak og hvert utfallsmal har
vi inkludert den nyeste systematiske oversikten av hgyest kvalitet. Under hvert tema
lister vi opp en tabell med inkluderte oversikter og arstall, antall studier og studiede-
sign, populasjon, utfallsmal og effektestimatet.
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Kosttilskudd

Vi inkluderte tre systematiske oversikter som vurderer effekt av kosttilskudd i bruk
hos pasienter med kreft. Tiltakene var mistelstein og tymusekstrakt.

Tabell 1: Inkluderte oversikter, tiltak, totalt antall studier og deltagere, utfallsmal, effekt-
estimat og kvalitet pa dokumentasjon:

Oversikt Studi- | Populasjon | Utfallsmal Effekt- Kvalitet pa
Tiltak er (del- estimat dokumenta-
tagere) sjon
Horneberet | 21 RCT | Blandet po- Overlevelse Ingen estimat Sveert lav
al. 2008 [18] | (3484) | pulasjon av Livskvalitet oppgitt
pasienter Bivirkninger Ingen estimat Sveert lav
Misteltein med kreft av kjemotera- | oppgitt
pi
Bivirkninger Negative bi- Svert lav
virkninger rap-
portert
Kienleetal. | 37stu- | Brystoggy- Overlevelse Ingen estimat Svert lav
2009 [19] dier, 16 | nekologisk oppyitt
Misteltein | RCT kreft Tumorrespons | Ingen estimat Svert lav
(2602i oppgitt
RCT) Bivirkninger Ingen estimat Sveert lav
av kjemotera- | oppgitt
pi
Ernst E. 13 RCT | Blandet po- Overlevelse Ingen estimat Sveert lav
1997 [20] (802) pulasjon av oppgitt
pasienter Tilbakefall Ingen estimat Sveert lav
Tymus med kreft oppgitt
Bivirkninger Negative bi- Svert lav

virkninger rap-
portert
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Mistelsteinekstrakt i kreftbehandling generelt (onkologien) og for
pasienter med gynekologisk kreft og brystkreft spesielt

Misteltein (Viscum album) finnes som et vannlgslig ekstrakt. Den antatte virkningen
er at det aktiverer immunforsvaret, slik at det kan angripe kreftcellene. Det mest be-
nyttede preparatet heter Iscador og tas i form av sprgyter som settes subcutant av
lege eller sykepleier. Det vanligste preparatet er europeisk misteltoe (fra planten Vi-
scum album L.) som antas a ha mange aktive substanser (blant annet lektiner), men
det er forelgpig ikke isolert eksakt virkningskomponent, og teorien gar ut pa at flere
komponenter virker sammen.

En Cochrane-oversikt av hgy kvalitet har oppsummert forskning om mistelstein kan
ha effekt for pasienter med kreft [18]. Vi har ogsa inkludert en systematisk oversikt

av moderat kvalitet som har oppsummert forskning om mistelstein og effekt for pa-
sienter med bryst- og gynekologisk kreft [19]. Flere av studiene er inkludert i begge

oversiktene.

Cochrane-oversikten inkluderte 21 randomiserte kontrollerte studier med totalt 3
484 pasienter [18]. Oversikten var av hgy metodisk kvalitet. Dokumentasjonen i
oversikten baserte seg pa ett litteratursgk frem til 2007. De fleste studiene var fra
Tyskland (13 studier), 2 studier var fra @sterrike, to fra Ukraina, en studie fra Ro-
mania, en studie fra Kina, en multinasjonal studie og en studie hvor det ikke var
oppgitt hvor studien kom fra. Mistelstein ble brukt som intervensjon alene eller
sammen med kjemoterapi eller stralebehandling. Studiene hadde ingen avgrensing-
er med hensyn pa typer eller stadier av kreft. Kvaliteten til de inkluderte studiene;
tre studier hadde hgy kvalitet (4 i JADAD score), mens 18 hadde lavere kvalitet (3
eller 2 i JADAD score). Kun fire av studiene var dobbeltblindet, men en blinding av
pasienter kan veere vanskelig, da mistelstein ekstrakter ofte gir hudreaksjoner. 13
studier hadde overlevelse som utfallsmal, 16 studier studerte effekten av mistelstein
pa livskvalitet, psykologiske malinger, yteevne indeks (performance index), symp-
tom skalaer eller bivirkninger ved kjemoterapi. Resultatene fra oversikten ble ikke
gradert.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

o Seks av 13 studier rapporterte gkt overlevelse, alle studiene var av lav
metodologisk kvalitet.

e Syvstudier rapporterte liten eller ingen forskjell mellom gruppene nar det
gjaldt overlevelse. Fire av studiene var av hgy kvalitet.

e 14 studier rapporterte effekt av mistelstein pa livskvalitet, psykologiske
malinger, yteevneindeks (performance index), symptomskalaer eller pa
bivirkninger som fglge av kjemoterapi. Ingen studier rapporterte pa alle
utfallsmal, og kun to av studiene var av hgy kvalitet. | disse to studiene var
pasienter med brystkreft og stralebehandling inkludert, og studiene
rapporterte gkt livskvalitet for dem som fikk misteltein sammenlignet med
pasienter som bare gjennomgikk kjemoterapi.
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e Bivirkninger av mistelsteinbehandling er rapport i 12 av studiene. De var
doseavhengige og er hovedsakelig forbundet med injeksjon pa stikkstedet
eller influensaliknede symptomer.

Oversikten av Kienle [19] har inkludert 37 studier, hvor 16 var randomiserte kontrol-
lerte studier med 2 602 pasienter inkludert. Oversikten var av moderat metodisk
kvalitet. Atte av disse studiene fra 2006-2008 var ikke inkludert av Horneber et al.
(Cochrane-oversikt) [18]. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa ett littera-
tursgk frem til 2008. Studiene var fra Tyskland (14 studier), Italia (2), Israel (2),
Sveits (2), Romania (2), Kina (2), Danmark (1), Ser-Korea(1) og en var en multina-
sjonal studie. Mistelstein ble brukt som intervensjon alene eller sammen med kje-
moterapi eller stralebehandling. Oversikten inkluderte studier som omhandlet pasi-
enter med brystkreft og gynekologiske kreft. Kvaliteten til de inkluderte studiene
varierte; noen studier hadde store begrensinger i studiekvalitet, men andre var godt
utfert. Seks av studiene er av samme forfatter. Utfallsmal var overlevelse, tumorre-
spons, mestring eller bivirkninger etter kjemoterapi.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

e Det er usikkert om mistelsteinbehandling kan ha effekt pa overlevelse eller
tumorrespons. De systematiske oversiktene rapporterte motstridende resul-
tater.

e Studier av hgy kvalitet tilsa liten eller ingen effekt pa overlevelse eller tumor-
respons hos pasienter med kreft.

e Mistelsteinekstrakter har muligens positive effekter pa livskvalitet hos pasi-
enter med brystkreft, men studiene var sma.

¢ Bivirkninger av mistelsteinbehandling er rapport i disse studiene, men de er
sma, lokale og ofte doseavhengige.

Validiteten i disse studiene hadde begrensninger pa grunn av sma utvalg (median 52
pasienter i hver RCT) og fordi flere av studiene hadde pasienter fra samme kohort.
Resultatene er ikke gradert.

Det er for mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & konkludere
om mistelstein har effekt pa overlevelse, tumorrespons eller symptom-
lindring ved kreftbehandling, til tross for noen enkeltstudier som rap-
porterte pa bedret livskvalitet hos pasienter med brystkreft.
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Tymusterapi for kreft

Prekliniske studier har vist tendenser til at tymus-ekstrakt kan restituere lymfocytt-
funksjonen (T-cellene), og en hypotese er at det dermed forbedrer immunforsvaret
hos mennesker [20;21].

Vi identifiserte en systematisk oversikt av moderat kvalitet [20;21]. Denne oversik-
ten har inkludert 13 randomiserte kontrollerte studier med totalt 802 pasienter med
ulike krefttyper. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa ett litteratursgk frem
til 1996. Det kom ikke frem av oversikten hvor studiene var utfart. Kvaliteten pa de
inkluderte studiene var gjennomgaende av lav kvalitet. Bare en studie var dobbelt-
blindet og de fleste hadde sma utvalg. Dosering, tilberedning og lengden pa behand-
lingen varierte i de ulike studiene. Utfallsmal var overlevelse og tilbakefall av kreft.
Resultatene fra studiene varierte fra a se en bedret respons pa behandlingen med
kjemoterapi, til hayere dgdelighet i gruppen som fikk tymusterapi. All behandling
med tymusterapi bgr innga i randomiserte kontrollerte studier. Resultatene fra
oversikten ble ikke gradert. Ingen tall var oppgitt. Den systematiske oversikten er av
eldre dato og vi har ikke kunnet identifisere nyere systematiske oversikter som om-
handler tymus i bruk hos pasienter med kreft.

Vi har i vart sgk funnet falgende kommentar i Bandolier (februar 2000):
"Oversikten av Ernst rapporterer ikke pa bivirkninger til tross for at det er kjent at
thymusterapi har bivirkninger” [21].

Det er mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & konkludere om
tymusterapi har effekt eller er skadelig. Videre forskning er ngdvendig
for & konkludere, men det bgr diskuteres om det er etisk forsvarlig nar
tymusekstrakt har Kjente bivirkninger.
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Antioksidanter

Antioksidanter er kjemiske stoffer som beskytter mot eller senker hastigheten pa
oksidasjonen av andre kjemiske stoffer. Oksidasjon (eller oksidativt stress) er en
kjemisk reaksjon, der elektroner overfares fra friske molekyler til andre, oksideren-
de stoffer. Oksidasjon kan skape skadelige kjedereaksjoner som kan fa konsekvenser
pa celleniva. Antioksidanter motvirker denne oksidasjonen ved bl.a. 4 la seg selv ok-
sideres for & beskytte andre molekyler. Det har vaert diskutert hvorvidt antioksidan-
ter kan interferere med cellegiftbehandling hos pasienter med kreft og om det kan
ha innvirkning pa effekten av kjemoterapi.

Tabell 2: Inkluderte oversikter, tiltak, totalt antall studier, deltagere, utfallsmal og effekt-
estimat og kvalitet pa dokumentasjon:

Oversikt Studier | Popula- Utfallsmal | Effekt- Kvalitet pa do-
Tiltak (deltage- | sjon estima- | kumentasjonen
re) ter
Block 2007 19 RCT Blandet Redusert Ingen Svert lav
[22] (1554) populasjon | effekt av estimat
Block 2008 av pasien- kjemoterapi | oppgitt Sveert lav
[23] 33RCT ter med Tumorre- Sveert lav
Antioksidan- | (2 446) kreft spons
ter Livskvalitet Ingen Sveert lav
estimat
Bivirkninger | oppagitt
av kjemote-
rapi
Dennert 2006 2RCT Bryst og Lymfgdem, Ingen Sveert lav alle ut-
[24] (123) gynekolo- livskvalitet, estimat fallsmal
Selen gisk kreft bivirkninger | oppagitt
av behand-
ling
Roffe 2004 [25] | 3RCT, 3 | Blandet Toleranse av | Ingen Sveert lav
Koenzym Q10 | CT populasjon | kjemoterapi | estimat
277) av pasien- oppgyitt
ter med
kreft
Hanseen 2009 | 2 RCT, 6 | Prostata- PSA-niva, Ingen Svert lav
[26] CT kreft bivirkninger, | estimat
Lykopen (317) toksisitet oppgitt
Mills 2005 [27] | 10 RCT Blandet Overlevelse 1 | RR 0,66 Svert lav
Melatonin (643) populasjon | ar (0,59 til
av pasien- 0,73)
ter med
kreft
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Antioksidanters pavirkning pa kjemoterapi

Vi inkluderte to systematiske oversikter om virkning av antioksidanter pa kjemote-
rapi nar det gjelder overlevelse og reduksjon av bivirkninger (toksisitet) som falge av
kjemoterapi [22;23]. Begge oversiktene er av hgy metodisk kvalitet.

Effekt av antioksidanter

En systematisk oversikt vurderte hvilken effekt antioksidanter hadde pé pasienter
som gjennomgikk kjemoterapi og har inkludert 19 randomiserte kontrollerte studier
med til sammen 1 554 pasienter med blandet populasjon av pasienter med kreft
[22]. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa ett litteratursgk frem til 2006.
Det kom ikke frem av oversikten hvor studiene var utfgrt. Kvaliteten pa de inkluder-
te studiene varierte fra mangelfull til hgy metodisk kvalitet, vurdert ved hjelp av JA-
DAD score.

Antioksidantene som ble evaluert i studiene er (antall studier i parentes): glutation
(7), melatonin (4), vitamin A (2), antioksidantmikstur (2), vitamin C (1) N-
acetylcystein (1), vitamin E (1) og ellagsyre (1). Antioksidanter ble gitt til pasienter
som ble behandlet med kjemoterapi, kontrollgruppen fikk kun kjemoterapi. Ut-
fallsmal var overlevelse, livskvalitet, og tumorrespons. Resultatene fra oversikten ble
ikke gradert.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

e Glutation (GSH) har trolig ingen effekt pa overlevelse, men kan muligans
ha effekt pa tumorrespons hos pasienter med kreft med avansert sykdom.
GSH gir muligens gkt livskvalitet.

e Det er ikke grunnlag for a konkludere om N-acetylcystein, vitamin A,
vitamin C, vitamin E, ellagsyre eller antioksidant mikstur har effekt pa
overlevelse, livskvalitet eller tumorrespons da resultatene baserte seg pa
enkeltstudier av lav metodologisk kvalitet.

Vi har inkludert en systematisk oversikt som ser pa effekten av melatonin hos pasi-
enter med kreft i denne rapporten [27].

Store og velgjennomfgrte studier av antioksidanter som brukes sammen med kreft-
behandling er ngdvendig for & konkludere.
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Effekt av antioksidanter pa kjemoterapirelaterte bivirkninger

Oversikten som ser pa om antioksidanter kan redusere bivirkninger som falge av
kjemoterapi har inkludert 33 randomiserte kontrollerte studier med til sammen

2 446 pasienter med blandet populasjon av pasienter med kreft og ulike behandling-
er [23]. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa ett litteratursgk frem til 2007.
Det kom ikke frem av oversikten hvilke land studiene var gjort i. Kvaliteten pa de
inkluderte studiene varierte fra mangelfull til hgy metodisk kvalitet, vurdert ved
hjelp av JADAD score.

Antioksidantene som ble evaluert i studiene er (antall studier i parentes):glutation
(11), melatonin (7), vitamin A (1), antioksidantmikstur (2), N-acetylcystein (2), vita-
min E (5), selen (2), L-carnitin (1), Co-Q10 (1) og ellagsyre (1). Utfallsmal var bivirk-
ninger av kjemoterapi. Resultatene er ikke gradert.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

e Glutation (GSH), melatonin og vitamin E kan muligens redusere
neurotoksiske effekter av kjemoterapi som neutropati, hematologisk
toksisitet, trombocytopeni og diare.

e Hagye doser av vitamin A kan ha toksisk effekt.

e Det er ikke grunnlag for a konkludere om N-acetylcystein, ellagsyre, L-
carnitin eller koenzym Q10 medfarer bivirkninger ved kjemoterapi da
resultatene baserte seg pa enkeltstudier av lav metodologisk kvalitet.

Det er mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & konkludere om
antioksidanter har positiv effekt hos pasienter med kreft. Store og vel-
gjennomfgrte studier av antioksidanter som brukes sammen med
kreftbehandling er nadvendig for & konkludere om effekt.
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Effekt av selen for kjemoterapirelaterte bivirkninger hos pasien-
ter med kreft

Vi har inkludert en Cochrane-oversikt fra 2006 av hgy kvalitet som har oppsummert
forskning om tilfgrsel av selen for symptomlindring ved kreftbehandling [24]. To
randomiserte kontrollerte studier med totalt 123 pasienter er inkludert i den syste-
matiske oversikten. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa ett litteratursgk
frem til 2004. Studiene var fra Tyskland og @sterrike. Studiene var av moderat eller
lav kvalitet vurdert ved hjelp av JADAD-score. Begge studiene fikk tilfgrt uorganisk
selen (sodium selenite solution). En studie inkludert pasienter med brystkreft med
lymfegdem og ga selen til pasientene for a se om det forhindret tilbakevendende ery-
sipelsinfeksjon, kontrollgruppen fikk placebo. Den andre studien inkluderte kvinner
med kreft i livmorhals og livmor under stralebehandling og ga selen for & se om det
bedret selen-mangel og bedret diaréhyppigheten hos pasientene. Ingen av resultate-
ne var sammenstilte og baserte seg pa to enkeltstudier med rundt 60 pasienter. Re-
sultatene er ikke gradert, var tillit til resultatene er usikre.

Resultatene fra den systematiske oversikten rapporterte at:
e Ingen av studiene rapporterte effekt av selen pa utfallsmalene.
o Det ble ikke rapportert om bivirkninger etter bruk av selen i de to studiene
som oversikten inkluderte.
e Oversikten fant heller ingen studier som studerte terapiassosierte toksisitet
eller livskvalitet ved kreftbehandling som var de primere utfallsmalene i
Cochrane-oversikten.

Det er mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & konkludere om
selen har positiv effekt hos pasienter med kreft. Videre forskning vil
med stor sannsynlighet pavirke var tillit til resultatene.
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Effekt av koenzym Q10 under kreftbehandling

Koenzym Q-10 er en antioksidant som er involvert i omdanningen av nagringsstoffer
til energi. Det diskuteres om Q-10 kan ha effekt pa toleranse for kjemoterapi.

Vi har inkludert en systematisk oversikt fra 2004 av moderat metodisk kvalitet som
evaluerte effekten koenzym Q-10 kan ha pa toleranse for kjemoterapi hos pasienter
med krefts [25]. Den systematiske oversikten inkluderte seks studier, hvorav tre er
randomiserte og tre er ikke-randomiserte kliniske studier. Til sammen inkluderte
studiene 277 pasienter med blandet populasjon av pasienter med kreft [25]. Doku-
mentasjonen i oversikten baserte seg pa ett litteratursgk frem til 2003. Studiene var
utfgrt i Japan, Italia og USA mellom 1982 og 1996. Kvaliteten pa de inkluderte stu-
diene var mangelfull og av lav metodisk kvalitet vurdert ved hjelp av JADAD-score.
Ingen av studiene fikk hgyere enn 2 pa JADAD-skalaen. Koenzym Q-10 ble gitt til
intervensjonsgruppen under kjemoterapi i de tre randomiserte kontrollerte studie-
ne, kontrollgruppen fikk kun kjemoterapi. Utfallsmal var hjertetoksisitet, lever-
enzymnivaer, haravfall og andre bivirkninger etter kjemoterapi.

Ingen av resultatene var sammenstilt da bade Koenzym Q-10 dose, populasjonene og
utfallsmalene var forskjellige. Alle resultater baserte seg hovedsakelig pa sma en-
keltstudier med fa pasienter og fa hendelser. Resultatene er ikke gradert.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

e De tre randomiserte kontrollerte studiene rapporterte noe mindre
hjertetoksisitet hos koenzym Q-10-gruppen sammenlignet med
kontrollgruppen. Men det er usikkerhet rundt tidspunkt for
hjertetoksisitetsmalingene i studiene, noe som er avgjgrende for
resultatene. Forskjellige hjertetoksisitetsmalinger ma gjeres etter bestemte
tidspunkt under kjemoterapi.

e Ingen forskjell i hartap eller leverenzymnivaer ble rapportert. Det ble heller
ikke rapportert om andre bivirkninger av koenzym Q-10-behandling. Men
koenzym Q-10 er strukturelt lik vitamin K og har prokoagulerende effekt,
og kan interagere med warfarin (Marevan).

Det er mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & konkludere om
koenzym Q-10 har effekt pa bivirkninger hos pasienter med kreft som
behandles med kjemoterapi.
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Lykopen-supplement til pasienter med prostatakreft

Lykopen (lycopene) er et rgdt fargestoff som blant annet finnes i tomater, vannme-
lon, guava, nype, rosa grapefrukt og i palmeolje. Lykopen er et karotenoid (et stoff
som likner pa karoten, vitamin A) som ikke har vitamin A-virkning, men har en
sterk antioksidanteffekt. Lykopen har vist effekt i & forebygge prostatakreft. Om ly-
kopen kan ha effekt pa kreftutvikling, er forelgpig uvisst.

Vi har inkludert en systematisk oversikt av hgy metodisk kvalitet som ser pa sam-
menhengen mellom inntak av lykopen og progresjon av prostatakreft [26]. To ran-
domiserte kontrollerte studier og seks kontrollerte studier (fgr og etter studier) med
til sammen 317 pasienter var inkludert [26]. Dokumentasjonen i oversikten baserte
seg pa ett litteratursgk frem til 2009. En studie var gjort i India, mens det ikke kom
frem av oversikten i hvilke land de andre studiene var utfgrt. Kvaliteten til de inklu-
derte studiene var av lav kvalitet, det samme gjaldt de to randomiserte kontrollerte
studiene (<3 i JADAD score). Lykopen ble gitt til intervensjonsgruppen i tilknytning
til kastrasjon (orchidectomy) for en av studiene. Kontrollgruppen fikk kun kastra-
sjon. Utfallsmal er overlevelse, PSA (prostata spesifikt antigen) niva, kreft-relaterte
symptomer, bivirkninger og toksisitet. Lykopen ble gitt i ulike former i de ulike stu-
diene. Noen fikk tomatjuice, andre spiste tomater og noen fikk tilfgrt lykopen i tab-
lettform. Dosen varierte mellom 4 0g120 mg daglig. Intervensjonstiden varierte mel-
lom tre maneder og to ar. PSA-malingene brukes som mal pa om behandlingen vir-
ker, men ble rapportert ulikt i studiene sa det var vanskelig & sla sammen resultate-
ne. Resultatene fra oversikten ble ikke gradert.

Resultatene fra den systematiske oversikten rapporterte at:

e Studiene uten kontrollgruppe gir ikke god nok dokumentasjon pa om
lykopen har effekt pa sykdomsutvikling, men tyder pa at lykopen tolereres
godt av pasientene.

e En liten RCT viste ingen forskjell mellom kontrollgruppen og lykopen-
intervensjon i tre uker. En stgrre RCT viste en noe bedret overlevelse,
lavere PSA, feerre skjelettsmerter og feerre urinveissymptomer for lykopen-
intervensjonen i 2 ar etter kastrasjon. Studien var av lav kvalitet.

Pasientene fikk utfgrt kastrasjon som i dag sjelden gjares i Vesten, og alle kreftpasi-

entene hadde metastaser. Generaliserbarheten til norske forhold er derfor diskuta-
bel.

Det er mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & konkludere om
lykopen har effekt pa kreftutviklingen hos pasienter med prostatakreft.
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Melatonin i behandling av kreft

Melatonin er kroppens eget sgvnhormon. Melatonin dannes av serotonin og skilles
ut av epifysen. Melatonin har en virkning som antioksidant, og antas a forsterke
immunsystemet ved & gke produksjonen av hvite blodlegemer.

Vi har inkludert en systematisk oversikt fra 2005 [27] av hgy metodisk kvalitet, som
ser pa hvilken effekt Melatonin har pa overlevelse hos pasienter med kreft.

Ti RCT-studier med til sammen 643 pasienter med blandet populasjon av pasienter
med kreft var inkludert. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa ett litteratur-
sgk frem til 2004. Studiene var utfart i Polen og Italia. Kvaliteten pa disse studiene
var av moderat metodisk kvalitet, blant annet var ingen av studiene blindet og ingen
hadde brukt placebo i kontrollgruppen. Melatonin ble gitt som eneste behandling
eller som tilleggsbehandling sammen med kjemoterapi i disse studiene, og dosen
varierte mellom 10 0og40 mg daglig. Dosene som ble gitt av Melatonin er svert hgye
sammenlignet med de dosene som er vanlig & bruke ved for eksempel sgvnforstyr-
relser (1,5-5 mg). Studier pa forskjellige krefttyper var slatt sammen i en metaanaly-
se, som rapporterte en bedret overlevelse for pasienter som tok melatonin i tillegg til
standardbehandling. Men studiene er ikke blindet, og det er fare for at kun de posi-
tive studiene er publisert, sa resultatene ma tolkes med forsiktighet. Det ble ikke
rapportert om bivirkninger eller toksiske virkninger etter bruken av relativt hgye
doser melatonin.

Resultatene fra den systematiske oversikten rapporterte at (tabell 3, vedlegg 6a):

Tabell 3. GRADE vurdering; effekt av melatonin pa kreftoverlevelse:

Tiltak/ Antall Tiltak Kontroll Effekt i

. Kvalitet
sammenligning/ deltagere faver av
utfall (studier) tiltak (GRADE)
Effektestim
at
[95 % KI]
Melatonin/ 643 Ingendata  Ingendata RR=0,66 ®000'?
Ikke Melatonin (10 RCT) (0,59-0,73) Sveert lav

1 ars overlevelse

Antall hendelser i tiltak-s og kontrollgruppen er oppgitt dersom det fremgikk av analysen.
RR = relativ risiko.

1. Studiene hadde svert lav kvalitet.

2. Eggers test rapporterte stor sannsynlighet for selektiv publisering

Det er mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & konkludere om
melatonin har effekt pa overlevelse ved kreftbehandling.
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Urter

Tradisjonell kinesisk medisin (TKM) bestar av flere tusen ar gamle behandlingsfor-
mer og har sine rgtter i kinesisk filosofi. En av metodene som benyttes, er urter. Ki-
nesiske medisinske urter (Chinese medical herbs; CMH) inkluderer urtekomponen-
ter og urteekstrakter (ogsa avkokte urter) i tillegg til tillagete kapsler, injeksjoner og
formularer av urter. TKM blir blant annet brukt for & motvirke ugunstige effekter av
kjemoterapi. Kjemoterapi gker sykdomsfri tid og overlevelse hos pasienter med
kreft, men behandlingen gir ofte bivirkninger som fatigue (tretthet), kvalme, opp-
kast, infeksjoner i munn (mucositis), nevropati og darligere immunsystem (myelo-
suppresjon eller ngytropenia).

Tabell 4: Inkluderte oversikter, tiltak, totalt antall studier og deltagere, utfallsmal, effekt-
estimat og kvalitet pd dokumentasjon:

Oversikt Studier Popula- Utfallsmal | Effektestimat | Kvalitet
(deltagere) | sjon pa do-
kumen-
tasjonen
Zhang 2007 7RCT Pasienter Bivirkninger | Ikke oppgitt Sveert lav
[28] (542) med bryst- | av kjemote-
TKM kreft rapi
Cho 2009 [29] 18 CT Pasienter Overlevelse 5 | OR 1,36 (0,95 Sveert lav
TKM (1732) med naso- | ar til 1,96)
faryngeal Overlevelse 1 | OR 2,51 (1,74 til | Sveert lav
karsinom ar 3,60)
Tumorre- OR 2,4 (1,27 til | Sveert lav
spons 3,29)
Soppinfek- OR 0,38 (0,24 Sveert lav
sjon i munn til 0,59)
Gan 2010 [30] 55 RCT Magekreft | Tumorre- OR 1,43 (0,88 Sveert lav
TKM (5 261) spons til 2,34)
Toksisk ef- OR 0,61 (0,33 Sveert lav
fekt av kje- til 1,11)
moterapi OR 0,44 (0,24 Sveert lav
Leukopeni til 0,81)
Overlevelse Ingen estimat Sveert lav
oppgitt
McCulloch 34 RCT NSCLC Mortalitet 1 RR 0,67 (0,52 Lav
2007 [31] (2 815) ar til 0,87)
Astragalus Mortalitet2 | RR 0,73 (0,62 Lav
ar til 0,86)
Tumorre- RR 1,34 (1,24 til | Lav
spons 1,46)
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Allmenntil- RR 1,36 (1,21 til | Lav
stand 1,54)
Rui 2007 [32] 4 RCT og Lungekreft | Sikkerhet og
Elemene 16 CT vur- effekt
dert, ingen
inkludert
Liu 2008 [33] 26 RCT NSCLC Tumorre- RR 1,34 (1,19 til | Lav
Kanglaite (2 209) spons 1,51)
Livskvalitet RR 2,05 (1,60 Lav
til 2,64)
Bivirkninger | Ingen estimat Lav
av kjemote- oppgyitt
rapi
Walji 2007 [34] | 3RCT Pasienter Hetetokter Ingen estimat Svert lav
Svart cohosh | (353) med bryst- oppyitt
kreft Livskvalitet Ingen estimat Svert lav
oppgitt
Sikkerhet Ingen estimat Sveert lav
oppgitt
Ernst 2005 [35] | 7 RCT Pasienter Overlevelse Ingen estimat Sveert lav
Ukrain (487) med kreft i: oppgitt
Tarm, blee- | Tumorre- Ingen estimat Sveert lav
re, bryst, spons oppgitt
bukspytt Sikkerhet Negative bi-
virkninger rap-
portert
Wu 2009 [36] 45 RCT Pasienter Overlevelsel | RR 1,26 (1,17 til | Lav
TKM kombi- | (3 236) med lever- | ar 1,36)
nert med kreft Overlevelse 3 | RR 2,40 (1,65 Lav
kjemoembo- ar til 3,49)
lisering Partiell re- RR 1,34 (1,19 til | Lav
(TACE) spons 1,51)
Stabilisering | RR 1,03 (0,93 Lav
av sykdom til 1,15)
Milazzo 2006; 36 pasient | Blandet Behand- Ingen estimat Sveert lav
Milazzo 2007 serier populasjon | lingseffekt oppgitt
[37;38] av pasien- | Sikkerhet Negative bi-
Laetrile ter med virkninger rap-
kreft portert
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Kinesiske urter for pasienter med brystkreft under kjemoterapi

Vi inkluderte en Cochrane-oversikt fra 2007 av hgy kvalitet som har evaluert effekt
av kinesiske urter pa bivirkninger av kjemoterapi i behandling av brystkreft [28].

Syv randomiserte kontrollerte studier med totalt 542 pasienter med brystkreft var
inkludert i denne systematiske oversikten. Dokumentasjonen i oversikten baserte
seg pa et litteratursgk frem til 2006. Alle studiene var utfart i Kina og publisert i ki-
nesiske tidsskrifter. Alle studiene var av lav metodisk kvalitet. Pasientgruppen ink-
luderte pasienter med brystkreft i alle stadier, alle under behandling av kjemoterapi.
Kinesiske urter ble brukt som tiltak under eller rett etter behandlingen. Det var stor
variasjon i hvilke urter som ble brukt. Utfallsmal var bivirkninger etter kjemoterapi,
tidlige bivirkninger som kvalme, oppkast, infeksjon, fatigue og nivaet av hvite blod-
celler.

Resultatene fra den systematiske oversikten rapporterte at:
e Det er usikkert om TKM har effekt pa kvalme og oppkast som fglge av
kjemoterapi.
e Det er usikkert om kinesisk urteekstrakter kan ha en positiv virkning pa
benmargen og nivaet av hvite blodceller, og pa livskvalitet hos pasienter med
brystkreft.

En av de inkluderte studiene rapporterte at behandlingen ga toksiske effekter pa ny-
rene og leveren. Forfatterne av den systematiske oversikten har regnet om pa de
opprinnelige dataene i denne studien som hadde feil i de statistiske analysene.

Resultatene fra oversikten ble ikke gradert.
Det er mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & konkludere om

kinesiske urter har effekt pa bivirkninger ved kjemoterapi hos pasien-
ter med brystkreft.
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Klinisk effekt av tradisjonell kinesisk medisin som komplementeer
behandling for nasofaryngealt karsinom

Vi inkluderte en systematisk oversikt av hgy kvalitet som har oppsummert forskning
som kan gi svar pa om tradisjonell kinesisk medisin kan ha effekt som komplemen-
teer behandling hos pasienter med kreft i nesen og nasofarynks som behandles med
strale og/eller kjemoterapi [29]. Nasofaryngealt karsinom er en kreftform i hode og
hals som er mye mer utbredt i @sten enn i Vesten.

Til sammen 18 kontrollerte studier med totalt 1 732 pasienter med kreft er inkludert
i denne systematiske oversikten. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa et
litteratursgk frem til 2007. Det kom ikke frem av oversikten hvilke land studiene var
utfart i. Tradisjonell kinesisk medisin er kinesiske urter som blir brukt som tilleggs-
intervensjon under kreftbehandling. Kontrollgruppen fikk standard behandling som
bestod av enten stralebehandling eller kjemoterapi. To av studiene var publisert pa
engelsk, resten var publisert pa kinesisk. Kvaliteten til de inkluderte kontrollerte
studiene var at én studie hadde hgy kvalitet (4 i JADAD score), mens 17 studier had-
de lavere kvalitet (3 eller 2 i JADAD score). Det er usikkert om disse studiene hadde
tilfredsstillende randomiseringsprosedyrer. 16 ulike urter ble brukt som tiltak i disse
studiene (blant annet astragalus og ophiopogon). Utfallsmal er overlevelse ved ett,
tre og fem ar, tumorrespons og reduksjon av behandlingstoksisitet.

Resultatene fra den systematiske oversikten rapporterte at (tabell 5, vedlegg 6b ):

e Det er usikkert om kreftbehandling kombinert med tradisjonelle kinesiske
urter for nasofaryngealt karsinom gir bedre overlevelse ved 1 ar
sammenlignet med kreftbehandling alene. Det var ingen signifikante
forskjeller i overlevelse etter 5 ar mellom gruppene (feerre pasienter).
Dokumentasjonen er av sveert lav kvalitet.

o Det er usikkert om kreftbehandling kombinert med tradisjonelle kinesiske
urter for nasofaryngealt karsinom gir positiv tumorrespons sammenlignet
med kontrollgruppen. Dokumentasjonen er av sveert lav kvalitet.

o Kreftbehandling kombinert med tradisjonelle kinesiske urter for
nasofaryngealt karsinom kan gi mindre soppinfeksjon i munnen
sammenlignet med kontrollgruppen. Dokumentasjonen er av sveert lav
kvalitet.

Det er mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & konkludere om
visse typer tradisjonell kinesisk medisin har effekt pa overlevelse, tu-
morrespons og bivirkninger hos pasienter med nasofaryngealt karsi-
nom.
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Tabell 5. Effekt av tradisjonelle kinesiske urter pa overlevelse, stabilisering av sykdom og

soppinfeksjon ved kreft i nesen og nasofarynks:

Tiltak/ - Antall Tiltak Kontroll Effekt i i
sammenligning/ deltagere faver av
utfall (studier) tiltak (GRADE)
Effektestim
at
[95 % KI]
TKM og kreftbe- 1033 483av538 390av495 OR2,51 ®000'?
handling/ (12CT) (90 %) (79 %) [1,74-3,60] Sveert lav
kreftbehandling/
1 ars overlevelse
TKM og kreftbe- 496 130av274 87av222 OR136 ®000'"?
handling/ (5CT) (47 %) (39 %) [0,95-1,96] Sveert lav
kreftbehandling
5 ars overlevelse
TKM og kreftbe- 464 206 av242 164av222 OR2,04 ®000'?
handling/ (6CT) (85 %) (74 %) [1,27-3,29] Sveert lav
kreftbehandling
Tumorrespons
TKM og kreftbe- 377 100av199 128av178 ORO0,38  ®000'"
handling/ (4CT) (50 %) (72 %) [0,24-0,59] Sveert lav

kreftbehandling
Soppinfeksjon i
munnen

OR = odds ratio

1 studiene hadde hay risiko for skjevheter i utfarselen av studien (trukket 2 niva ned).

2. Meta-analysen hadde bredt konfidensintervall.
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Effekt av kinesiske medisinske urter for avansert magekreft

Vi inkluderte en Cochrane-oversikt av hgy kvalitet som har oppsummert forskning
om tradisjonelle kinesiske urter (TKM) kan ha effekt pa avansert magekreft [30].

Denne systematiske oversikten ble trukket tilbake i Cochrane Library januar 2011
pa grunn av utdatert litteratursek.

Den systematiske oversikten inkluderte 55 randomiserte kontrollerte studier med
totalt 5261 pasienter. Disse hadde fglgende inndeling [30]:

1. TKM pluss "vestlige behandlingsmetoder” sammenlignet med bare "vestlige be-
handlingsmetoder” (41 studier, 3 970 pasienter).

2. TKM pluss "vestlige behandlingsmetoder” sammenlignet med TKM (fire studier,
587 pasienter).

3. TKM sammenlignet med andre TKM (to studier, 194 pasienter).

4. TKM sammenlignet med "vestlige behandlingsmetoder” (seks studier, 510 pasien-
ter). Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa et litteratursek frem til 2008. De
fleste studiene var fra Tyskland (13), @sterrike (2), Ukraina (2), Romania (1),
Kina(l), en multinasjonal studie og en studie hvor det ikke var oppgitt hvor studien
kom fra. Alle de inkluderte studiene hadde sveert lav metodisk kvalitet. TKM-
intervensjonen bestod av flere enn 200 ulike kategorier av urter som ble brukt i de
55 studiene. Doser, behandlingsmate og behandlingstid varierte. Utfallsmal var
overlevelse, livskvalitet, tumorrespons og bivirkninger av kjemoterapi. Oversikten
sammenstilte ikke resultatene for overlevelse, livskvalitet og sykdomsforbedring
med unntak for et urteekstrakt (Huachansu) hvor resultatene var sammenstilt i
meta-analyse (tabell 6). De resterende resultatene fra oversikten ble ikke gradert.

Resultatene fra den systematiske oversikten rapporterte at (tabell 6, vedlegg 6c¢):

e Det er ikke grunnlag for & konkludere om TKM (Huachansu) kombinert med
kjemoterapi har effekt pa tumorrespons, leukopenia eller toksisitet av kjemo-
terapi pa fordeyelsen.

e Det er ikke grunnlag for & konkludere om TKM kombinert med eller uten
kjemoterapi har effekt pa overlevelse (6 studier), livskvalitet (13 studier) og
tumorrespons (10 studier) selv om enkelte studier har rapportert om positiv
effekt.

e Det er ikke grunnlag for & konkludere om kinesiske urte-ekstrakter kan gi re-
duserte bivirkninger av kjemoterapibehandling.

o Det er ikke rapportert om bivirkninger av kinesiske urter i studiene, men det
er fortsatt usikkerhet rundt sikkerhet ved bruken av disse.

Det er for mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & konkludere
om kinesiske urteekstrakter har effekt pa overlevelse, tumorrespons,
reduksjon av bivirkninger og livskvalitet hos pasienter med avansert
magekreft.
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Tabell 6. Effekt av TKM (Huachansu) pa tumorrespons, leukopenia og toksisk effekter av

kjemoterapi i fordgyelsen ved avansert magekreft:

Tiltak/ - Antall Tiltak Kontroll Effekt i i
sammenligning/ deltagere faver av
utfall (studier) tiltak (GRADE)
Effektestim
at
[95 % KI]
TKM og kjemote- 270 66 av 136 53av134  OR 1,43 ®000'**
rapi/ (4 RCT) (49 %) (40 %) [0,88-2,34] Sveert lav
kjemoterapi/
Tumorrespons
TKM og kjemote- 210 55 av 106 65av104  ORO,61 ®000'**
rapi/ (3RCT) (52 %) (63 %) [0,33-1,11] Sveert lav
kjemoterapi/
Toksisk effekt av
kjemoterapi i for-
dagyelsen
TKM og kjemote- 210 41 av 106 59av104  ORO0,44 ®000'*?
rapi/ (B3RCT) (39 %) (56 %) [0,24-0,81] Sveert lav

kjemoterapi/
Leukopenia

OR = odds ratio

L studiene hadde hgy risiko for skjevheter i utfgrselen av studiene.

2. fa hendeleser av hvert utfallsmal

3. stor sannsynlighet for publikasjonsskjevheter
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Astragalus kombinert med kjemoterapi i behandling av ikke-
smacellet lungekreft (NSCLC)

Astragalus membranaceus, er en medisinplante i tradisjonell kinesisk medisin og er
i ferd med & oppna stor popularitet ogsa i enkelte vestlige land, serlig i USA. Pa
samme mate som ginseng (Panax ginseng) har astragalus i Asia lenge veert ansett
som en plante som gker vitalenergien og beskytter kroppen.

Systemisk behandling med kjemoterapi for ikke-smaécellet lungekreft (NSCLC) har
liten effekt og gir bivirkninger. Vi identifiserte en systematisk oversikt av hay meto-
disk kvalitet som har oppsummert forskning som kan gi svar pad om astragalus,
kombinert med platinium-basert kjemoterapi, kan ha effekt for ikke-smacellet
lungekreft [31]. Oversikten inkluderte 34 randomiserte kontrollerte studier med til
sammen 2 815 pasienter. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa ett litteratur-
sgk frem til 2004. Alle studiene var kinesiske.

En studie var av moderat kvalitet, resten var av mangelfull kvalitet basert pa JADAD
score. Utfallsmal er overlevelse, tumorrespons, forbedret allmenntilstand og redu-
sert toksisitet av kjemoterapi.

Resultatene fra den systematiske oversikten rapporterte at (tabell 7, vedlegg 6d):

e Astragalus kombinert med kjemoterapi for NSCLC har muligens en bedret
overlevelse etter 12 og 24 maneder sammenlignet med kjemoterapi alene.

e Astragalus kombinert med kjemoterapi for NSCLC har muligens en bedret
tumorrespons og gir bedret allmenntilstand sammenlignet med kjemotera-
pi alene.

Det er noe vitenskapelig dokumentasjon som konkluderer med at
astragalus har effekt pa bade overlevelse og tumorrespons hos pasien-
ter med ikke- smacellet lungekreft, men dokumentasjonen er av lav
kvalitet, s var tillit til resultatene er usikre.
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Tabell 7. GRADE-vurdering; effekt av astragalus pa mortalitet, tumorrespons og all-

menntilstand:

;ra:rlr:;l::/nl igning/ ﬁ(?lttzgere e ontroll E‘f;flgl:taiv Kvalitet
utfall (studier) tiltak (GRADE)

Effektestim

at

[95 % K]
Astragalus og kjemo- 940 189av499 265av44l RRO,67 ®®00"
terapi/ (12RCT) (38%) (60 %) [0,52 til Lav
Kjemoterapi/ 0,87]
Mortalitet 12 mnd
Astragalus og kjemo- 768 243av410 299av358 RRO,73 ®®00"
terapi/ (ORCT) (59 %) (84 %) [0,62 til Lav
Kjemoterapi/ 0,86]
Mortalitet 24 mnd
Astragalus og kjemo- 2472 641 av 1308 423 av1164 RR 1,34 ®®00"
terapi/ (B0RCT) (49 %) (36 %) [1,24 til Lav
Kjemoterapi/ 1,46]
Tumorrespons
Astragalus og kjemo- 1095 50lav564 333av531 RR1,36 ®®00"
terapi/ (12RCT) (89%) (63 %) [1,21 til Lav
kjemoterapi 1,54]

Forbedret allmenn-
tilstand

RR =risk ratio = relativ risiko

1 studiene hadde sveert lav kvalitet (trukket to niva ned).
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Elemene i behandling av lungekreft

Elemene er et urteekstrakt fra den kinesisk medisinske urten Rhizoma Zedoariae.
Elemene er blitt brukt i behandling av lungekreft i Kina. Det har tidligere ikke veert
noen systematiske oversikter som kan dokumentere om elemene har effekt i be-
handling av lungekreft.

En Cochrane-oversikt av hgy kvalitet har oppsummert forskning om effekt av ele-
mene for pasienter med lungekreft [32].

Den systematiske oversikten inkluderte 20 studier. Forfatteren av den systematiske
oversikten prevde a kontakte forfatterne av alle studiene da de ikke hadde beskrevet
studien godt nok, og konkluderte med at 16 av disse hadde utilstrekkelige randomi-
seringsprosedyrer og var ikke RCT-studier. For de fire resterende studiene oppnad-
de de ikke kontakt med forfatterne av studiene, og studiene ble ikke vurdert (avven-
ter vurdering). Utfallsmal var sikkerhet og effekt av elemene hos lungekreftpasien-
ter. Det var ikke grunnlag for & inkludere noen studier i denne oversiktsartikkelen.

Det var ingen resultater fra den systematiske oversikten.

Det mangler god dokumentasjon fra randomiserte kontrollerte forsgk som kan gi
svar pa om elemene har effekt i behandling av lungekreft.

Det er mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & konkludere om

elemene har effekt hos pasienter med kreft eller om det har skadelig ef-
fekt.
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Kanglaite-injeksjon og kjemoterapi sammenlignet med kjemote-
rapi alene for pasienter med ikke-smacellet lungekreft (NSCLC)

Kanglaite er utviklet fra planten jobstare som er en slektning av mais. Det botaniske
navnet er Coix lachryma-jobi. Planten brukes i supper og velling og er en ingrediens
i mange tradisjonelle kinesiske urtemedisiner for behandling av en rekke sykdom-
mer, inkludert kreft. Den aktive substansen kanglaite gis som intravengs injeksjon.

Lungekreft tar mange liv i Norge, og rundt 80 % av pasientene som har lungekreft,
har NSCLC. De pasientene som ikke er egnet for operasjon, blir behandlet med kje-
moterapi eller kun stralebehandling.

Vi identifiserte en systematisk oversikt av hgy metodisk kvalitet som har oppsum-
mert forskning som studerte effekten av kanglaite kombinert med kjemoterapi for
pasienter med NSCLC som ikke kan opereres [33].

Den systematiske oversikten inkluderte 26 RCT-studier med til sammen 2 209 pasi-
enter. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa ett litteratursgk frem til 2008.
Alle studiene var utfart og publisert i Kina. Ni studier var av moderat kvalitet, resten
var av mangelfull kvalitet basert pa Cochrane Collaborations kriterier (risk of bias).

Utfallsmal er overlevelse, tumorrespons, bivirkninger, livskvalitet, reduserte bivirk-
ninger av kjemoterapi og sikkerhet.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at (tabell 8, vedlegg 6e):

e Kanglaite kombinert med kjemotarapi har muligens effekt pa
tumorrespons og livskvalitet hos pasienter med NSCLC.

e Kanglaite kombinert med kjemoterapi gir muligens feerre bivirkninger av
kjemoterapi (hoste, tung pust, brystsmerter, anoreksi, tretthet, leukopeni,
anemi, trombocytopeni, kvalme, oppkast, nedsatt leverfunksjon) hos
pasienter med NSCLC (resultatene er ikke vist i tabell).

Det er usikkerhet rundt kvaliteten pa studiene og det er behov for flere

og stgrre studier for a avgjgre om kanglaite har effekt pa tumorrespons
ved ikke-smacellet lungekreft.
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Tabell 8. GRADE-vurdering; effekt av kanglaite pa tumorrespons og livskvalitet hos
lungekreftpasienter:

Tiltak/ - Antall Tiltak Kontroll Effekt i i
sammenligning/ deltagere faver av
utfall (studier) tiltak (GRADE)
Effektestim
at
[95 % K]
Kanglaite og kje- 1978 418 av 1069 284 av909 RR1,34 ®®00"
moterapi/ (22 RCT) (39 %) (31 %) [1,19-1,51] Lav
Kjemoterapi/
Tumor respons
Kanglaite og kje- 1590 461av886 172av704 RR 2,05 ®®00"
moterapi/ (18 RCT) (52 %) (24 %) [1,60-2,64] Lav

Kjemoterapi/
Livskvalitet

RR =risk ratio = relativ risiko

L Hgy risiko for skjevheter og sma studier trukket ned 2 nivaer.
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Effekten av svart cohosh for bivirkninger etter kreftbehandling

Svart cohosh (kjent som Actaea racemosa og Climifuga racemosa eller rot av klase-
ormedrue) er en flerarig plante fra Nord-Amerika og er brukt i forbindelse med
hetetokter hos kvinner.

Vi identifiserte og inkluderte en systematisk oversikt av moderat metodisk kvalitet
som rapporterer pa sikkerhet og effekt ved bruk av svart cohosh hos pasienter med
brystkreft [34]. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa ett litteratursgk frem
til 2007. Det kom ikke frem av oversikten hvilke land studiene var utfart i. Oversik-
ten inkluderte 5 studier hvor 3 var randomiserte kontrollerte studier med totalt 353
pasienter. En retrospektiv kasuskontrollstudie og en pasientserie var ogsa inkludert
(resultatene fra disse studiene er ikke oppsummert)

Oversikten omfattet bade effekt og sikkerhet ved bruk av svart cohosh. Av de tre
randomiserte kontrollerte studiene som vurderte effekt, var to blindet. Studiene
hadde inkludert pasienter som hadde hatt brystkreft og som var i menopause. Noen
studier hadde pasienter som ble hormonbehandlet (tamoxifen), andre studier hadde
pasienter uten hormonbehandling.

Alle studiene var forholdsvis sma, to hadde hgy metodisk kvalitet vurdert ved JA-
DAD score (4 eller 51 JADAD score). Resultatene fra oversikten ble ikke gradert.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

e Torandomiserte kontrollerte studier rapporterte ingen signifikante
forskjeller pa antall hetetokter mellom gruppene som fikk svart cohosh
eller kontrollgruppen.

e Enrandomisert kontrollert studie som ikke var blindet, rapporterte ferre
hetetokter i gruppen som fikk svart cohosh og tamoxifen sammenlignet
med kun tamoxifen.

e Deter ikke grunnlag for a konkludere at svart cohosh har effekt pa
menopausesymptomer som hetetokter og livskvalitet hos pasienter med
brystkreft

e Enav tre studier rapporterte flere bivirkninger i svart cohosh-gruppen,
mens to studier rapporterte ingen forskjell mellom gruppene.

Det er mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & konkludere om
svart cohosh har effekt pa hetetokter og livskvalitet hos pasienter med
brystkreft.
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Effekt av ukrain i behandling av kreft

Ukrain er en semisyntetisk sammensetning som er utviklet fra planten Common Ce-
landine / Chelidonium majus L., (Svaleurt). Svaleurt er en sveert giftig plante og bar
behandles med forsiktighet. Noen prekliniske studier har sett pa effekten av ukrain i
behandling av kreft. Ukrain administreres vanligvis intravengst. Ukrain er et god-
kjent legemiddel i noen land fra tidligere Sovjetunionen, Mexico og de Arabiske
Emirater, men er ikke et registrert legemiddel i EU land og er heller ikke godkjent av
FDA. Kostnadene ved bruk av ukrain er sveaert hgye. En "kur” koster omlag 3 000
Euro ukentlig.

Vi identifiserte og inkludert en systematisk oversikt av hgy metodisk kvalitet som
har oppsummert forskning om effekter av ukrain i behandling av kreft [35].

Den systematiske oversikten inkluderte syv randomiserte kontrollerte studier med
til ssmmen 487 pasienter med kolorektalkreft, bleerekreft, brystkreft og kreft i buk-
spyttkjertelen. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa ett litteratursgk frem til
2005. Studiene var utfert i Tyskland og Hviterussland.

Alle studiene var av mangelfull metodisk kvalitet vurdert ved hjelp av Jadad score.

Utvalgene var sma og det er stor sannsynlighet for publikasjonsskjevhet fordi flere

av studiene er publisert i av de samme forfatterne. Utfallsmal var overlevelse og tu-
morrespons. Resultatene fra oversikten ble ikke gradert. Var tillit til resultatene er
usikker.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

e Det er ikke grunnlag for a konkludere om effekt av ukrain pa overlevelse og
tumorrespons til tross for at enkeltstudiene i oversikten rapporterer pa
dette.

¢ Bivirkninger som hepatitt, bladninger og gkt kroppstemperatur er
rapportert.

De inkluderte studiene er av sa lav metodisk kvalitet at forfatteren av den systema-
tiske oversikten konkluderer med at kvaliteten pa tilgjengelig dokumentasjon er for
lav og at flere randomiserte kontrollerte studier trengs for a avgjgre om ukrain har

effekt hos pasienter med kreft. Spesielt er det viktig a fa studier som rapporterer pa
bivirkninger.

Nytt sgk: CAM-cancer.org har oppsummert samme oversikt og gjort ett nytt sgk et-
ter randomiserte studier august 2009. Ingen nye randomiserte kontrollerte studier
ble identifisert. http://cam-cancer.org/CAM-Summaries/Biologically-Based-
Practices/Ukrain

Det er mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & konkludere om
ukrain har effekt pa overlevelse eller tumorrespons hos pasienter med
kreft. Videre forskning vil med stor sannsynlighet pavirke var tillit til
resultatene.
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Kjemoembolisering (Transcatheter arterial chemoembolization,
TACE) med eller uten tradisjonell kinesisk medisin for pasienter
med primeer leverkreft (hepatocelluleer kreft)

Kjemoembolisering (TACE) er en kombinasjon av embolisering av leverarterie og
kjemoterapi gitt i en leverarterie. Primaer leverkreft kommer hovedsakelig av kro-
nisk hepatitt etter hepatitt B- eller C-virus, og er ikke sa vanlig i Norge.

Vi inkluderte en systematisk oversikt av hgy kvalitet som sammenlignet effekt og
sikkerhet ved bruk av TKM kombinert med TACE eller TACE alene i behandling av
leverkreft [36]. Den systematiske oversikten inkluderte 45 RCT-studier med til
sammen 3 236 pasienter [36]. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa ett litte-
ratursgk frem til 2009. Alle studiene var gjennomfart i Kina.

De inkluderte studiene hadde ulike typer urter som intervensjon, men storparten
hadde astragalus i kombinasjon med andre urter. De fleste studiene blandet ulike
urter som gjer at det er vanskelig a identifisere en eventuell aktiv komponent.

De fleste av de inkluderte studiene hadde metodiske svakheter og var av mangelfull
kvalitet. Utfallsmalene var overlevelse (1/2, 1, 2, 3 ar), tumorrespons og effekt pa bi-
virkninger som fglge av kjemoterapi.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at (tabell 9, vedlegg 6f):
e TACE og TKM gir muligens bedre overlevelse ved 1 ar og 3 ar sammenlignet
med TACE alene
e TACE og TKM har muligens en positiv effekt pa partiell respons!
sammenlignet med TACE-behandling alene
e TACE og TKM har muligens ingen effekt pa stabilisering av sykdommen.

Forfatterne av den systematiske oversikten konkluderer med at det er behov for flere
og starre studier for & avgjgre om TKM har effekt pa overlevelse og tumorrespons
ved leverkreft. De konkluderer med at det er en viss mulighet for publikasjonsskjev-
heter.

Det er noe vitenskapelig dokumentasjon som konkluderer med at tra-
disjonell kinesisk medisin har effekt pa bade overlevelse og tumorre-
spons hos pasienter med leverkreft, men dokumentasjonen er av lav
kvalitet. Videre forskning kan pavirke var tillit til resultatene.

! Partiell respons: 30 % reduksjon av samlet tumorstgrrelse sammenlignet med ut-
gangspunktet. Ingen metastaser ma vaere tilkommet.
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Tabell 9. Effekt av TKM pé& overlevelse og stabilisering av sykdom ved leverkreft:

Tiltak/ - Antall Tiltak Kontroll Effekt i e
sammenligning/ deltagere faver av
utfall (studier) tiltak (GRADE)
Effektestim
at
[95 % KI]
TKM og kjemote- Ingen data Ingendata Ingendata RR 1,26 ®®00"
rapi/ (22 RCT) [1,17-1,36] Lav
Kjemoterapi/
1 ars overlevelse
TKM og kjemote- Ingen data Ingendata Ingendata RR 2,40 ®®00"
rapi/ (8 RCT) [1,65-3,49] Lav
Kjemoterapi/
3 ars overlevelse
TKM og kjemote- Ingen data Ingendata Ingendata RR 1,34 ®®00"
rapi/ (37 RCT) [1,19-1,51] Lav
Kjemoterapi/
Partiell respons!
TKM og kjemote- Ingendata Ingendata Ingendata RR 1,03 ®®00'
rapi/ (37 RCT) [0,93-1,15] Lav

Kjemoterapi/
Stabil sykdom

Antall hendelser i tiltaks- og kontrollgruppen er oppgitt dersom det fremgikk av analysen.

Ingen data = Ingen data oppgitt i analysen, RR = risk ratio = relativ risiko.

1, Studiene hadde sveert lav kvalitet (trukket ned to nivaer).

56 Resultat



Laetrile for kreft

Laetrile eller amygdalin kalles ogsa for bitre mandler eller vitamin B 17 og finnes
blant annet i aprikoskjerner. Laetrile har veert hyppig brukt som alternativ behand-
ling hos pasienter med kreft, spesielt var dette et alternativt middel i Amerika pa
1970- og 1980-tallet. Cyanid er den aktive komponenten man mener har effekt pa
kreftcellene.

Vi inkluderte en systematisk oversikt som rapporterer pa effekt og bivirkninger av
laetrile ved bruk hos pasienter med kreft [38]. Den systematiske oversiktsartikkelen
er av moderat metodisk kvalitet. Denne systematiske oversikten ble publisert etter at
en Cochrane-oversikt av samme forfatter kom i 2006, men i Cochrane-oversikten
var det ingen studier inkludert (sgkte kun etter RCT-er) [37]. Vi har valgt & ta med
denne oversiktsartikkelen med fordi den kan besvare spgrsmal om bivirkninger.

Dokumentasjonen i den systematiske oversikten baserte seg pa ett litteratursgk frem
til 2006. Det kom ikke frem av oversikten hvilke land studiene var utfgrt i. Ingen
randomiserte kontrollerte studier ble funnet. 36 studier ble inkludert i denne over-
sikten. Dette var pasientserier og pasientrapporter (case reports). Totalt 346 pasien-
ter med blandet populasjon av pasienter med kreft og stadium var inkludert. Studie-
ne var sveert forskjellige og hadde ufullstendige beskrivelser av pasientpopulasjonen.
Laetrile ble gitt bade per oralt og som injeksjoner. De inkluderte studiene var av
sveert mangelfull metodisk kvalitet, med stor risiko for skjevheter.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

¢ Det er mangelfullt vitenskapelig grunnlag for & konkludere om laetrile har
effekt i kreftbehandling.
e Laetrile kan trolig gi toksisk effekt (cyanidforgiftning) og leverproblemer.

Resultatene fra oversikten ble ikke gradert fordi dokumentasjonen var fra pasientse-
rier, og utfallsmalene baserte seg pa fa pasienter og fa hendelser. Var tillit til resulta-
tene er usikre.

Det er mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & konkludere om
laetrile har effekt hos pasienter med kreft eller har toksiske effekter.
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Aloe vera

Stralebehandling i forbindelse med kreft kan gi sar hud i det omradet pa kroppen
der pasienten far behandling. Risikoen for dette vil variere, men mange pasienter
med kreft som gjennomgar stralebehandling far reaksjoner i huden i form av rad og
sar hud. Behandlingen er ofte & smare huden med vanlig uparfymert kroppskrem og
gi god hudpleie for gvrig. Det har veert diskutert om aloe vera kan ha positiv effekt
pa forebygging og behandling av rgd og sar hud.

Tabell 10: Inkluderte oversikter, tiltak, totalt antall studier og deltagere, utfallsmal, ef-
fektestimat og kvalitet p& dokumentasjon:

Oversikt Studi- | Populasjon Utfalls- Effekt- Kvalitet pa
er mal estimat dokumenta-
(delta- sjonen
gere)

Richardson 5RCT Pasienter med Ragdhet og Ingen esti- | Sveert lav

J. 2005 [39] | (645) brystkreft m/ sarhet i mat oppgitt

Aloe Vera stralebehandling hud

Aloe vera for a forebygge sar og rgd hud etter stralebehandling

Vi har inkludert en systematisk oversikt av hgy metodisk kvalitet som har oppsum-
mert forskning om aloe vera har en positiv effekt pa forebygging og behandling av
sar hud som falge av stralebehandling hos pasienter med blant annet brystkreftkreft
og barn med lymfekreftkreft som far stralebehandling[39]. Fem randomiserte kont-
rollerte studier med til sammen 645 pasienter var inkludert. Studiene var utfert i
USA, UK og Australia. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa et litteratursgk i
august 2004. Tre av studiene omhandlet forebygging og behandling av sar hud hos
pasienter med brystkreft. En studie vurderte reaksjoner i huden hos barn med kreft
som gjennomgikk stralebehandling. En studie hadde blandet pasientpopulasjon med
kreft, som gjennomgikk stralebehandling. Aloe vera ble sammenlignet med placebo
eller annen type krem og sape. Det var ikke oppgitt i studiene om hvilken type aloe
vera som ble brukt. Utfallsmal var hudreaksjoner i form av rgdhet og smerter. Kvali-
teten pa inkluderte studier var av mangelfull metodisk kvalitet. Resultatene fra over-
sikten ble ikke gradert.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

e Det er usikkert om aloe vera har effekt i & forebygge sar og rad hud
forarsaket av stralebehandling hos voksne og barn med kreft.

Kvaliteten pa tilgjengelig dokumentasjon er for lav og det er behov for

flere studier av hgy kvalitet for & kunne si om aloe vera har effekt pa
ragd og sar hud hos pasienter som far stralebehandling.

58 Resultat




Cannabis

Behandling med kjemoterapi hos pasienter med kreft fgrer ofte til at pasientene far
bivirkninger i form av blant annet kvalme og oppkast. Cannabis er en gruppe planter
som blant annet inneholder den psykoaktive substansen tetrahydrocannabinol
(THC). De vanligste formene av cannabis er hasjisj og marijuana. Det forekommer
ogsa cannabisolje. Fremstilling og omsetning av cannabis er i de fleste land, inklusi-
ve Norge, forbudt. Cannabis og dets derivater er ikke godkjent for medisinsk bruk i
Norge.

Tabell 11: Inkludert oversikt, tiltak, totalt antall studier og deltagere, utfallsmal, effekt-
estimat og kvalitet pa dokumentasjon:

Oversikt Studier Populasjon | Utfallsmal | Effekt- Kvalitet pa
(deltagere) estimat dokumenta-
(favar av sjonen
tiltak)
Tramer M. 2001 | 30 RCT Blandet po- | Kvalme RR 1,38 Middels
[40] (1366) pulasjon av (1,18 il
pasienter 1,62)
Cannabis med kreft Oppkast RR 1,28 Middels
(oralt og intra- (1,08 til
muskulert) 1,51)
Bivirkninger | Alvorlige Middels
bivirkninger
rapportert

Effekt av cannabis pa kjemoterapi-indusert kvalme og oppkast

Vi inkluderte en systematisk oversiktsartikkel av hgy kvalitet som ser pa effekten av
cannabis sammenlignet med bruk av kvalmestillende medikamenter for a redusere
kjemoterapi-indusert kvalme og oppkast [40]. Cannabis ble i de inkluderte studiene
gitt oralt (gjennom munnen) eller intramuskulert (spraytet inn i muskulaturen).

30 randomiserte kontrollerte studier er inkludert med til sammen 1 366 pasienter
med en blandet populasjon av pasienter med kreft. Studiene som ble inkludert var
av ulik metodisk kvalitet vurdert ved hjelp av Oxford quality scale. Ni studier var
mangelfulle i forhold til blinding og 20 studier hadde et crossover-design. Av de 30
studiene hadde ni studier over 50 inkluderte pasienter. Dokumentasjonen i oversik-
ten baserte seg pa et litteratursgk frem til august 2000.

De inkluderte studiene sammenlignet cannabis med kvalmestillende medikamenter.
Ingen av studiene har sammenlignet effekt av cannabis med nyere og mer brukte
kvalmestillende medikamenter som for eksempel serotoninreseptor-antagonister.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at (tabell 12, vedlegg 6g):
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e Cannabis har noe bedre effekt enn kvalmestillende medikamenter for & re-
dusere kvalme og oppkast hos pasienter med kreft.

o Alvorlige bivirkninger som lavt blodtrykk og depresjon i tillegg til svimmel-
het og hallusinasjoner ble rapportert hos mange flere i cannabisgruppen.

e Flere i cannabisgruppen sluttet med behandlingen pa grunn av bivirkninger
sammenlignet med kontrollgruppen.

Cannabis har trolig effekt pa kjemoterapiindusert kvalme og oppkast
hos pasienter med kreft. Sammenligningen er gjort med eldre typer
kvalmestillende medikamenter, og ny forskning kan endre effektesti-
matene ved bruk av nye typer kvalmestillende medikamenter. Alvorli-
ge bivirkninger som lavt blodtrykk og depresjon ble rapporter etter
bruk av cannabis.

Tabell 12. GRADE- vurdering; effekt av cannabis som kvalmestillende behandling ved
kreft:

Tiltak/ sammenligning/ Antall Tiltak Kontroll Effekt i e
utfall deltagere favar av

(studier) tiltak (GRADE)

[95 % K]

Cannabinoid/ 422 122 av 207 93 av 215 RR 1,38 ®e®0'
kvalmestillende medi- (7TRCT) (59 %) (43 %) [1,18-1,62] Middels
kamenter/
Redusert kvalme
Cannabinoid/ 395 111 av 194 90 av 201 RR 1,28 ®e®0'
kvalmestillende medi- (6 RCT) (57 %) (45 %) [1,08-1,51] Middels
kamenter/
Redusert oppkast
Cannabinoid/ 2112 108 av 1003 18av1108 RR 4,67 ®O®0!
Placebo eller kvalmestil- (19 RCT) (11 %) (2%) [3,07- Middels
lende medikamenter/ 7,09]
Lavt blodtrykk (hy-
potensjon)
Cannabinoid/ 982 124 av 497 53 av 485 RR 2,23 ®e®0'
Placebo eller kvalmestil- (13 RCT) (25 %) (11 %) [1,75-2,83] Middels

lende medikamenter/
Avsluttet behandling
pga bivirkninger

Antall hendelser i tiltaks- og kontrollgruppen er oppgitt dersom det fremgikk av analysen.
RR = risk ratio = relativ risiko.
IRisiko for skjevheter i studiene
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Honning

Gjennom tidens lgp har honningen fatt mange bruksomrader og har tradisjonelt sett
veert en viktig ingrediens i medisin blant annet i oldtidens Egypt. Honning sies & ha
antimikrobielle egenskaper, og benyttes bade i forbindelse med sarheling og i  be-
handle begynnende forkjglelse og sar hals. Honning er ogsa blitt brukt av pasienter
med kreft blant annet i sdrbehandling og soppbehandling etter stralebehandling.

Tabell 13: Inkluderte oversikter, totalt antall studier og deltagere, tiltak, utfallsmal og
effekt av tiltak:

Oversikt | Studier Populasjon | Utfallsméal | Effekt- | Kvalitet pa do-
Tiltak (deltagere) estimat | kumentasjonen
Bardy J. 5RCT Blandet po- | Sérhelingstid | Ingen Sveert lav
2008 [41] | (97) pulasjon av estimat
Honning pasienter oppgitt

med kreft

Honning og potensiell verdi innen kreftomsorgen

Vi inkluderte en systematisk oversikt av moderat kvalitet som har oppsummert
forskning som kan gi svar pa om honning kan ha positive effekter i kreftomsorg [41].

De fleste av de inkluderte artiklene i denne oversikten hadde pasienter med sar, ek-
sem og brannskader inkludert. Bare fem av totalt 43 studier i denne oversikten had-
de pasienter med kreft inkludert (totalt 97 pasienter). Studiene var fra Malaysia, Is-
rael, Tyskland og USA. To var av samme forfatter og har med stor sannsynlighet
overlappende pasientutvalg. Ingen av studiene hadde tilstrekkelig gode randomise-
ringsprosedyrer, bare én studie hadde kontrollgruppe og alle studiene var av mang-
elfull kvalitet vurdert ut i fra JADAD score. To av studiene omhandlet sarhelingstid.
En studie ser pa behandling av sopp i munnen, en studie ser pa bakterieutvikling i
munnen og en studie rapporterer pa bivirkninger. Dokumentasjonen i oversikten
baserte seg pa ett litteratursgk frem til 2007.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

e Honning kan redusere sopp og mikrober i munnen som falge av stralebe-
handling og fare til redusert vekttap. Resultatene baserer seg pa en liten
RCT med 40 pasienter og er beheftet med stor usikkerhet.

Kvaliteten pa tilgjengelig dokumentasjon er for lav og det er behov for
flere studier av god kvalitet for & kunne dokumentere om honning har
en verdi innen kreftomsorg.
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Akupunktur

Akupunktur er en ikke-medikamentell behandling som har sin opprinnelse i Kina.
Akupunktur kan gis pa smertepoliklinikker og hos autorisert helsepersonell eller
andre som tilbyr komplementer eller alternativ behandling. Akupunktur gis bade
for & behandle og forebygge ulike plager som blant annet smerte, kvalme, oppkast og
for a stimulere immunforsvaret etter cellegift og stralebehandling. Sveert mange pa-
sienter med kreft opplever kvalme og oppkast som en fglge av behandling med kje-
moterapi. Akupunkturpunktet perikardium 6 (P6) er det vanligste punktet & stimu-
lere for & kontrollere kvalme og oppkast.

Tabell 14: Inkluderte oversikter, tiltak, totalt antall studier og deltagere, utfallsmal, ef-
fektestimat og kvalitet p4 dokumentasjon:

Oversikt Studier | Populasjon | Utfalls- Effektestimat | Kvalitet
Tiltak (delta- mal pa doku-
gere) men-
tasjonen
Ezz0 J.2006 [42] | 11 RCT Pasienter Akutt RR 0,82 (0,69
Akupunktur- 1247) under kjemo- | oppkast til 0,99) Middels
stimulering terapibe-
handling
Akupunktur- Akutt SMD -0,11 (- Middels
stimulering kvalme 0,25 til 0,02)
Elektro- Lav
akupunktur Akutt RR 0,76 (0,6 il
oppkast 0,97)
Middels
Akupressure Akutt SMD -0,19 (-
kvalme 0,37 til—0,01)
Lee H. 2004 [43] | 3RCT, 4 | Blandet po- Smerter Ingen estimat Sveert lav
Akupunktur- observa- | pulasjon av oppgitt
punkt- sjons- pasienter
stimulering studier med kreft
(370)
Chao L. 2009 18 RCT, | Pasienter Kjemotera- | Mulig positiv Lav
[44] 8CT med bryst- piinduserte | effekt, men ing-
Akupunktur- (antall kreft kvalme og en estimat opp-
punkt- pasien- oppkast gitt
stimulering ter ikke Hetetokter | Ingen estimat Sveert lav
oppgitt) oppgitt
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Lee MS. 2009 1RCT,5 | Pasienter Vasomoto- | Ingen estimat Sveert lav
[45] observa- | med prosta- riske symp- | oppgitt
Akupunktur- sjons- takreft tomer
punkt- studier
stimulering (135)
Lu W 2007 [46] 11 RCT Blandet po- Kjemotera- | WMD 1,22 (0,64 | Sveert lav
Akupunktur (682) pulasjon av pi indusert | til 1,81)
pasienter leukopeni
med kreft
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Akupunktur for kvalme og oppkast

Vi inkluderte en systematisk oversikt (Cohrane-oversikt) av hgy metodisk kvalitet
om effekt av akupunkturpunktstimulering pa kjemoterapiindusert kvalme og opp-
kast [42]. Den systematiske oversikten inkluderte 11 randomiserte kontrollerte stu-
dier, med totalt 1 247 pasienter med ulike kreftdiagnoser. Utfallsmal var akutt og
forsinket kvalme og /eller oppkast som faglge av kjemoterapi. Akupunktur ble gitt
bade med og uten naler eller som elektroakupunktur. Pasientene i bade interven-
sjonsgruppe og kontrollgruppe fikk kjemoterapi og antiemetikan (kvalmestillende
medikamenter). Syv av de 11 studiene hadde god metodisk kvalitet og brukte imitert
akupunktur (narreakupunktur) i kontrollgruppen. Dokumentasjonen i oversikten
baserte seg pa ett litteratursgk frem til 2005.

Ni studier har rapportert pa akutt oppkast. Syv studier rapporterte pa akutt kvalme.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at (tabell 15, vedlegg 6h):

e Sammenslatte resultater i evaluering av akupunkturpunktstimulering viser
trolig en reduksjon av akutt oppkast hos pasienter behandlet med kjemote-
rapi.

e Det var trolig ingen forskjell mellom gruppene nar det gjaldt effekt av aku-
punkturstimulering pa akutt kvalme hos pasienter med kjemoterapi.

e Elektroakupunktur har muligens en effekt pa a redusere kjemoterapiindu-
sert akutt oppkast.

e Akupressur har trolig effekt pa kvalme.

Denne oversikten viser at akupunktur i kombinasjon med kvalmestil-
lende medikamenter trolig kan ha effekt pa kvalme og oppkast hos pa-
sienter som far kjemoterapi.
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Tabell 15. GRADE- vurdering; effekt av akupunktur pa kvalme og oppkast:

Tiltak/ - Antall Tiltak Kontroll Effekt i vl

sammenligning/ deltagere favar av

utfall (studier) tiltak (GRADE)
[95 % KI]

Akupunktur- 1214 155 av 714 154 av500 RR 0,82 ®e®0'

stimulering og an- (9RCT) (22%) (31 %) [0,69 til Middels

tiemetika / 0,99]

antiemetika /

akutt oppkast

Akupunktur- 896 N=555 N=341 SMD-0,11 @®®0'

stimulering og an- (7 RCT) [-0,25 til Middels

tiemetika / 0,02]

antiemetika /

akutt kvalme

Elektroakupunktur- 134 3lav 54 64 av 80 RR 0,77 ®®00'?

og antiemetika / (BRCT) (57 %) (80 %) [0,61 til Lav

antiemetika / 0,97]

akutt oppkast

Akupressure 474 Ingendata Ingendata SMD-0,19 ®®00'"

og antiemetika / (2RCT) [-0,37 til Lav

antiemetika / -0,01]

akutt kvalme

Antall hendelser i tiltaks- og kontrollgruppen er oppgitt dersom det fremgikk av analysen.
Ingen data =Ingen data oppgitt i analysen, SMD = standarized mean difference, R = risk
ratio = relativ risiko

1 Fa utfall pa studiene

2 Kun én studie har brukt imitert akupunkturkontroll

3 Risiko for skjevheter i forhold til blinding av pasientene
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Effekt av akupunktur for kreftrelaterte smerter

Vi inkluderte en systematisk oversikt av hgy metodisk kvalitet om effekter av aku-
punktur for smertebehandling av pasienter med kreft [43]. Oversikten har inkludert
syv studier med totalt 370 pasienter med en blandet populasjon av pasienter med
kreft. Tre av studiene er randomiserte kontrollerte studier og fire er observasjons-
studier. En av de inkluderte studiene er ogsa inkludert i en annen oversikt i denne
rapporten Bardia et al. [47]. Studiene var fra Kina, UK, Frankrike og USA. Doku-
mentasjonen i oversikten baserte seg pa ett litteratursgk frem til 2004.

Kvaliteten pa de inkluderte studiene var lav bortsett fra en RCT som hadde hgy me-
todisk kvalitet vurdert ved JADAD score. Den studien inkluderte 90 pasienter.

Kroppsakupunktur ble brukt i fire studier, greakupunktur i to studier og elektroaku-
punktur i en studie. Gruppene var heterogene og symptomene varierte fra strale-
smerter i rygg til nevropatiske smerter. Kontrollgruppene fikk konvensjonell be-
handling eller placebo akupunktur. I kun én studie var det ikke nevnt om pasientene
brukte smertestillende medikamenter. Smerter malt ved VAS? skala var hovedut-
fallsmal og det eneste utfallsmal som er rapportert i oversiktsartikkelen. Ingen av
studiene rapporterte komplikasjoner av akupunktur. Resultatene fra oversikten ble
ikke gradert.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

e @re-akupunktur hadde en beskrevet signifikant positiv effekt pa redusert
smerteopplevelse, sammenlignet med placebo-akupunktur (tallestimater
var ikke oppgitt). Resultatene er fra en RCT med 90 pasienter inkludert.

Det er mangelfullt vitenskapelig grunnlag for & konkludere om aku-
punktur har effekt pa kreftrelaterte smerter hos pasienter med kreft.
Videre forskning vil med stor sannsynlighet pavirke var tillit til resul-
tatene.

2VAS: Visuell Analog Skala
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Effekt av akupunkturpunktstimulering for behandlingsrelaterte
bivirkninger hos pasienter med brystkreft

Vi inkluderte en systematisk oversikt av hgy metodisk kvalitet om effekt av aku-
punkturstimulering pa behandlingsrelaterte bivirkninger (kvalme, oppkast, leuko-
peni, smerter, hetetokter, lymfegdemer) hos pasienter med brystkreft [44]. Oversik-
ten har inkludert 26 studier. 18 av disse er randomiserte kontrollerte forsgk og atte
er kontrollerte studier. Oversikten oppga ikke antall pasienter for alle de inkluderte
studiene. Studiene var fra USA, Kina og Norge. Den metodiske kvaliteten pa de ink-
luderte studiene varierte mellom hgy (tre studier) og mangelfull kvalitet vurdert ved
hjelp av JADAD score. Pasientene var brystkreftpasienter som fikk kjemoterapi,
straleterapi eller hormonell terapi, kontrollgruppen fikk placebo eller standard be-
handling. Studiene benyttet ulike former for akupunktur. Ni studier benyttet tradi-
sjonell akupunktur, seks elektroakupunktur, fem innsprgytninger av medisin i aku-
punkturpunkt, tre selvstimulering av akupressurpunkt og tre studier brukte magnet
og vristband. Utfallsmal var kvalme og oppkast (11 studier, n=761), lymfegdem (1
studie), smerter (3 studier), leukopeni (2 studier) og vasomotorisk syndrom (7 stu-
dier, n=281). Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa ett litteratursek frem til
oktober 2008. Resultatene er ikke gradert.

Resultater i de randomiserte kontrollerte studiene fra den systematiske oversikten

rapporterte at:
e Stimulering av akupunkturpunkt har muligens effekt pa kjemoterapi-

indusert oppkast (ble vist i 10 studier (3 var av hgy kvalitet)).

e Syv studier rapporterte motstridende resultater pa om akupunktur gir
effekt pa vasomotoriske syndrom (hetetokter).

e Tre studier rapporterte motstridende resultater pa om akupunktur har
effekt pa postoperativ smerte.

e Av 26 studier var det bare ni som rapporterte pa bivirkninger. Fire studier
viste til ingen rapporterte bivirkninger. Fem studier rapporterte om mindre
bivirkninger som hudirritasjoner.

Det er mangelfullt vitenskapelig grunnlag for a konkludere om stimu-
lering av akupunkturpunkt har effekt pa hetetokter og postoperativ
smerte. Akupunktur har muligens effekt pa kjemoterapiindusert opp-
kast hos pasienter med brystkreft.
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Akupunktur for vasomotoriske symptomer hos menn med prosta-
takreft

Vi inkluderte en oversiktsartikkel av hgy metodisk kvalitet om effekt av akupunktur
pa vasomotoriske symptomer (hetetokter) hos menn med prostatakreft [45]. Over-
siktsartikkelen har inkludert en randomisert kontrollert studie og fem observasjons-
studier med til sammen 135 pasienter med prostatakreft. Studiene var fra Sverige,
USA og England. Den inkluderte randomiserte kontrollerte studien var av hgy me-
todisk kvalitet, men inkluderte kun 31 pasienter. Denne studien sammenlignet ma-
nuell akupunktur med manuell akupunktur kombinert med elektroakupunktur.
Begge gruppene fikk reduserte frekvenser av hetetokter, men studien manglet en
kontrollgruppe. De andre studiene har lav kvalitet vurdert ved hjelp av JADAD sco-
re. Utfallsmal var vasomotoriske symptomer (hetetokter). Dokumentasjonen i over-
sikten baserte seg pa et litteratursgk utfart frem til desember 2008. Resultatene fra
oversikten ble ikke gradert.

Resultatene fra den systematiske oversikten rapporterte at:
o Det er usikkert om akupunktur kan fgre til mindre hetetokter hos menn
med prostatakreft.

¢ Fire av studiene rapporterte om milde bivirkninger som slapphet, hemato-
mer og angst.

Det er behov for flere studier av god metodisk kvalitet for & kunne
konkludere om akupunktur har effekt pa vasomotoriske symptomer
(hetetokter) hos prostatapasienter.
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Akupunktur for kjemoterapiindusert leukopeni

Vi inkluderte en oversiktsartikkel av hgy metodisk kvalitet om effekt av akupunktur
pa kjemoterapiindusert leukopeni (lavt antall hvite blodceller) [46]. Oversikten har
inkludert 11 randomiserte kontrollerte studier med til sammen 682 pasienter med
ulike kreftsykdommer. Alle de inkluderte studiene ble gjennomfart ved sykehus i
Kina. Den metodiske kvaliteten pa de inkluderte studiene var mangelfull, vurdert
ved hjelp av JADAD score. Ingen av studiene var blindet eller brukte imitert aku-
punktur (narreakupunktur) som kontroller. Ingen av studiene sier noe om pasiente-
ne som trekker seg eller faller fra studiene. Dokumentasjonen i oversikten baserte
seg pa et litteratursegk utfert frem til 2004. Akupunkturform, hyppighet og lengde av
behandlingen varierte mellom studiene. Syv av studiene rapporter forandringer i
antall hvite blodceller.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at (tabell 16, vedlegg 6i):

e Alle gruppene rapporterte at akupunktur kan ha en positiv effekt pa a gke
antall hvite og rade blodceller hos pasienter som var under kjemoterapi og
/eller stralebehandling. Resultatene er imidlertid sveert usikre pa grunn av
hay risiko for skjevheter i studiene.

Resultatene i denne oversikten er svart usikre. Alle studiene hadde lav
kvalitet og det er behov for flere studier av hgy kvalitet for & konklude-

re om akupunktur har effekt pa & gke antallet blodceller hos pasienter
med kreft.

Tabell 16. GRADE-vurdering; effekt av akupunktur pa kjemoterapiindusert leukopeni:

Tiltak / - Antall Tiltak Kontroll Effekt i vl e
sammenligning / deltagere favar av
utfall (studier) tiltak (GRADE)
Effektesti
mat
[95 % KI]
Akupunktur og 326 Ingen Ingen WMD 1,22 ©0O00!2
kjemoterapibeh./ (7RCT) data data (0,64-1,81) Sveert lav

Ikke akupunktur og
kjemoterapibeh.
ke antall hvite
blodceller

Antall hendelser i tiltaks- og kontrollgruppen er oppgitt dersom det fremgikk av analysen.
Ingen data = Ingen data oppgitt i analysen, WMD = weighted mean difference.

1Sma studier av lav kvalitet, fa hendelser trukket -2

2Publikasjonsskjevheter. Alle studiene publisert i Kina.
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Homgopati

Homgopati er en av de fem mest brukte alternative behandlingsformer i Norge.
Homgopatien bygger pa det sdkalte "likhetsprinsippet”. Det gar ut pa at sykdom skal
kunne behandles med fortynnede doser av midler som i stgrre doser vil framkalle
nettopp den sykdommen den er ment a kurere. Homgopatisk medisin framstilles
gjennom en sakalt potenseringsprosess, som bestar av fortynning og risting/stating
(Wikipedia).

Tabell 17: Inkludert oversikt, tiltak, totalt antall studier og deltagere, utfallsmal, effekt av
tiltak og kvalitet pa dokumentasjon:

Oversikt | Studier Populasjon Utfallsmal Effekt- | Kvalitet pa do-
Tiltak (deltagere) estimat | kumentasjon
Kassab 8 RCT Blandet popula- | Straleindusert | SMD - Sveert lav
2009 [48] (664) sjon av pasien- reaksjoner i 0,90 (-
Homego- ter med kreft, hud 1,77 til -
pati alle med strale- 0,03)
behandling

Straleindusert | OR 0,42 | Lav

hud irritasjon | (0,25 til

(dermatitis) 0,68)
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Effekt av homgopati pa symptomlindring ved kreftbehandling

Vi inkluderte en Cochrane-oversikt av hgy kvalitet om effekt av homgopatisk be-
handling pa symptomlindring etter kreftbehandling [48]. Atte randomiserte kon-
trollerte studier med totalt 664 pasienter med en blandet populasjon av pasienter
med kreft er inkludert i denne systematiske oversikten, syv av disse var placebo-
kontrollerte. Fem av de atte studiene hadde lav risiko for skjevheter basert pa
Cochrane risk of bias-verktay. Tre av studiene vurderte bivirkninger etter stralebe-
handling, tre studier vurderte bivirkninger etter kjemoterapi og to studerte meno-
pausale symptomer i forbindelse med brystkreftbehandling. De fleste studiene ink-
luderte fa pasienter. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa et litteratursgk
utfgrt frem til november 2008.

To studier med hgy kvalitet rapporterte en fordel for pasienter som brukte homgo-
pati. En studie av hgy kvalitet med 254 pasienter viste at calendulaekstrakt? forhind-
ret stralebehandlingsindusert dermantitis (hudlidelse med smerter, radhet og
blemmer). En studie med 32 pasienter rapporterte effekt av Traumel S (en sammen-
satt homeopatisk medisin) sammenlignet med placebo brukt som munnskyllemiddel
for kjemoterapiindusert stomatitt (munnbetennelse). To studier av lav kvalitet rap-
porterte om positive resultater pa straleindusert irritasjon i hud.. To studier med
hey kvalitet rapporterte liten eller ingen forskjell mellom gruppene pa menopausale
plager.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at (tabell 18, vedlegg 6j):

e Det er usikkert om homgopatisk medisin (calendula?) er effektivt mot strale-
indusert irritasjon i hud.

e Homgopatisk medisin (calendula) kan muligens ha effekt pa hudlidelsen
dermatitis relatert til stralebehandling.

o Det ble ikke rapportert om alvorlige bivirkninger etter bruk av homgopatisk
medisin i de atte studiene som oversikten inkluderte og heller ingen inte-
raksjoner med konvensjonell kreftbehandling.

e Ingen av kreftbehandlingene som pagikk i disse studiene ble stoppet pa
grunnlag av tilleggsintervensjon med homgopatisk medisin.

Homgopati kan muligens ha effekt pa enkelte reaksjoner i huden
forarsaket av stralebehandling. Dokumentasjonen er av lav og
sveert lav kvalitet.

3 Calendulasalve var laget av German Homeopathic Pharmacopoeia og resultatene trenger ikke a veere
anvendelige for andre preparater av calendulaekstrakter.
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Tabell 18. GRADE-vurdering; effekt av homgopati pa straleinduserte hudskader:

Tiltak/ - Antall Tiltak Kontroll Effekt i vl
sammenligning/ deltagere faver av
utfall (studier) tiltak (GRADE)
Effektesti
mat
[95 % KI]
Homgopati/ 61 Ingendata Ingendata SMD-0,90 @®OOQ!23
placobo/ (1RCT) [-1,77 til - Sveert lav
straleinduserte 0,03]
hudreaksjoner
Homgopati/ 254 52 av 126 8lav 128 Peto OR @003
Hudkrem (ikke steroi- (IRCT) (41%) (63 %) 0,42 Lav
der) [0,25 til
straleinduserte der- 0,68]
matitis

Antall hendelser i tiltaks og kontrollgruppen er oppgitt dersom det fremgikk av analysen.
PetoOR = Peto odds ratio, SMD = standarized mean difference.

1Risiko for systematiske skjevheter

2En studie med fa pasienter
3 Rapporteringsskjevheter
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Massasje

Massasje er en kjent alternativ behandlingsmetode som antas & ha verdi ved a redu-
sere smerter, stress og angst. Massasje har vert en del av de fleste kulturer langt til-
bake i tid. De eldste kildene vi kjenner er 3000 ar gamle, og massasje regnes som en
av verdens eldste behandlingsformer. Kunnskapen og metodene har i stor grad blitt
overfart som praktisk l&erdom. Primert bruker behandlerne hendene til a stryke,
kna og trykke; men ogsa armer, albuer og fatter benyttes i enkelte teknikker.

Vi inkluderte tre systematiske oversikter om effekten av massasje som smerteredu-
serende behandling til pasienter med kreft.

Tabell 19: Inkluderte oversikter, tiltak, totalt antall studier og deltagere, utfallsmal, ef-

fektestimat og kvalitet pa dokumentasjon:

Oversikt | Studier Populasjon | Utfallsmal | Effekt- | Kvalitet pa do-
Tiltak (deltagere) estimat | kumentasjon
Jane SW 5RCT, 10 | Blandetpo- | Smerte Ingen Sveert lav
2008[49] | CT pulasjon av Kvalme estimat
Massasje | (1943) pasienter depresjon oppgitt

med kreft Livskvalitet
Wilkinson | 10 RCT Blandet po- | Smerte Ingen Sveert lav
S$2008 428) 3 pulasjon av Kvalme estimat
[50] overlapper | pasienter Angst oppgitt
Massasje med Kkreft
Ernst E 14 RCT Blandet po- | Smerte Estimat | Sveert lav
2009 [51] | (1133) 10 | pulasjon av Kvalme ikke
Massasje | overlapper | pasienter Angst Dep- | oppgitt

med kreft resjon Livs- | for

kvalitet
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Massasje som smertebehandling til pasienter med kreft og massa-
sje for a lette symptomer hos pasienter med kreft

Jane et al. inkluderte 15 studier med til sammen 1 943 pasienter med ulike kreft-
sykdommer [49]. Den systematiske oversikten er av moderat metodisk kvalitet. Atte
av de inkluderte studiene hadde hgy metodisk kvalitet, fire middels og to var av lav
metodisk kvalitet. Syv studier var kvasi-eksperimentelle, tre studier hadde ingen
kontrollgruppe og fem studier brukte standard behandling som kontrollgruppe. Do-
kumentasjonen i oversikten baserte seg pa ett litteratursgk utfgrt frem til 2006. Stu-
diene var utfgrt i USA (10), UK (4) og Australia (1).

Utfallsmal var smerter malt ved VAS-skala eller "Brain Pain Index”. To av studiene
rapporterte ikke pa smerter. Intervensjonen i studiene varierte, men den mest vanli-
ge var "light Swedish-massasje” og "helkroppsmassasje”. Hyppighet, tid pa degnet
og lengde varierte mellom studiene.

Sekundere utfallsmal var livskvalitet, fatigue, forverring av symptomer, sgvn, kval-
me, mengde smertestillende og stress (malt med BT, puls og respirasjonsfrekvens).
Studiene kunne ikke sammenstilles da det var variasjoner i massasjeintervensjone-
ne. Den systematiske oversikten rapporterer om inkonsistente resultater nar det
gjelder utfallsmalene smerter, angst, fatigue, kvalme og avslapping.

Wilkinson et al. vurderte effekt av massasje (inkludert aromaterapi) pa fysiske og
psykiske symptomer, livskvalitet og identifiserte eventuelle bivirkninger, inkludert
smerter [50]. Denne oversiktsartikkelen er av hgy metodisk kvalitet. Oversikten ink-
luderte 10 randomiserte kontrollerte studier med til sammen 428 pasienter med uli-
ke kreftsykdommer. Det er ikke oppgitt hvor studiene var utfgrt. Tre av studiene var
ogsa inkludert i oversiktsartikkelen ovenfor (Jane 2008, [49]). Dokumentasjonen i
oversikten baserte seg pa et litteratursgk utfart frem til 2006.

Syv studier sammenlignet massasje med ingen massasje, og to studier sammenlignet
aromaterapimassasje med "carrier oil”-massasje. De inkluderte studiene hadde lav
metodisk kvalitet. Psykologiske maleinstrumenter (STAI4) var brukt i fem studier.
Andre skalaer for angst og depresjon var brukt i to studier. Syv studier rapporterte
pa livskvalitet. Resultatene er usikre, men antyder at massasje kanskje kan redusere
angst hos pasienter med kreft og kan kanskje ha kortvarig positiv effekt pa smerte og
kvalme. Ingen sikre konklusjoner kan gis da resultatene baserte seg pa studer av lav
kvalitet.

4 State-Trait Anxiety Inventory for Adults
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Ernst 2009 vurderte nytten av massasje som lindrende tilleggsbehandling hos pa-
sienter med kreft [51]. Denne oversikten er av hgy metodisk kvalitet. Den har inklu-
dert 14 randomiserte kontrollerte studier med til sammen 1 133 pasienter med ulike
kreftsykdommer. Flere av disse studiene (10) er ogsa inkludert i oversiktsartikkelen
ovenfor (Wilkinson [50]). Utvalget i en studie var barn. De fleste av de inkluderte
studiene var av lav metodisk kvalitet vurdert ved hjelp av JADAD score. Kun én stu-
die var av hgy kvalitet og hadde inkludert 380 pasienter med en blandet populasjon
av pasienter med kreft. Utfallsmal var smerte, kvalme, angst, depresjon og livskvali-
tet. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa et litteratursgk utfart frem til no-
vember 2008.

Sammenstilling av resultatene var vanskelig pa grunn av variasjon i behandlingstid,
hyppighet og massasjetype. Forskningsmetodene var ulike, det var stor variasjon i
utfallsmal og mangelfull statistisk styrke. Resultatet fra en RCT av hgy kvalitet viser
til at massasje muligens kan ha en forbigdende positiv effekt pa smerter hos pasien-
ter med kreft.

Resultatene fra de tre inkluderte oversiktene ble ikke gradert.

Samlet resultat fra de tre systematiske oversiktene rapporterte at:

e Det er ikke grunnlag for & konkludere om massasje har effekt pa smerte og
kvalme.

Kvaliteten pa tilgjengelig dokumentasjon er for lav til & kunne konklu-
dere om massasje har effekt pa smerte, kvalme, angst, depresjon og
livskvalitet hos pasienter med kreft. Det er behov for nye studier av god
kvalitet.
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Soneterapi

Soneterapi kalles ogsa for refleksologi og er en terapeutisk metode der manuelt trykk
brukes pa ulike omrader av kroppen, eller pa soner slik som pa fatter, hender og
grer. Nar et organ blir svekket eller sykt skal det ifglge utaverne gi seg utslag i gmme
soner. Ved a massere disse sonene er teorien at man skal kunne sette i gang helbre-
delsesprosesser i det samsvarende organet eller delen av kroppen. Malet med be-
handlingen er a redusere stress og forebygge psykisk uro.

Tabell 20: Inkludert oversikt, tiltak, totalt antall studier og deltagere, utfallsmal, effektes-
timat og kvalitet p&4 dokumentasjon:

Oversikt Studier Populasjon | Utfallsmal | Effekt- Kvalitet pa do-
Tiltak (deltagere) estimat kumentasjon
Wilkinson 5RCT Blandet po- | Fysisk og Ikke oppgitt | Sveert lav
S.2008 [52] | (200) pulasjon av psykisk vel- | effektestimat
Soneterapi pasienter veere

med kreft

Effekt av soneterapi hos pasienter med kreft

Vi inkluderte en systematisk oversikt fra 2008 av hgy metodisk kvalitet, som vurder-
te om soneterapi har effekt pa fysisk og psykisk velvaere hos pasienter med kreft som
far behandling med kjemoterapi og/eller stralebehandling [52]. Oversikten har ink-
ludert fem randomiserte kontrollerte studier. Dokumentasjonen i oversikten baserte
seg pa et litteratursegk utfert frem til 2006. Tre av disse var enkel-blindet og to studi-
er hadde et crossover-design. Alle de inkluderte studiene hadde metodologiske
svakheter og kun en studie brukte imitert soneterapi (fotmassasje) i kontrollgrup-
pen. Totalt var 200 pasienter med ulike kreftformer inkludert. Det kom ikke frem

av oversikten hvilke land studiene var gjort i.
Tiltaket var soneterapi (refleksologi) utfgrt av profesjonelle terapeuter. Studienes

utfallsmal var andpustenhet, fatigue, smerte, appetitt, psykologiske malinger eller
andre symptomlindrende effekter ved kjemoterapibehandling. Studiene kunne ikke
sammenstilles. Den starste studien med 129 pasienter viste at imitert soneterapi var
like bra som soneterapi for psykologiske utfallsmal. Resultatene fra oversikten ble
ikke gradert.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

e Ingen konklusjon kan gis om effekt av soneterapi for pasienter med kreft
selv om det kan virke som om det kan gi noe nytte til pasientene.

Det er behov for flere studier av hgy kvalitet for & kunne konkludere
om soneterapi har effekt pa fysisk og psykisk velvaere hos pasienter
med kreft.
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Kropp-og-sjel-metoder

Pasienter med kreft opplever ofte emosjonelt stress som fglge av kreftsykdom og be-
handling. Avslappingstrening er et tiltak som brukes for & redusere emosjonelt

stress.

Tabell 21: Inkluderte oversikter, tiltak, totalt antall studier og deltagere, utfallsmal,
effektestimat og kvalitet pd dokumentasjon:

Oversikt Studier | Popula- Utfallsmal Effekt- Kvalitet pa
(delta- sjon estimat dokumenta-
gere) sjon

Lubbert K. 2001 15 Blandet Blodtrykk Utilstrek- | Sveert lav

[53] (R)CT populasjon | Kvalme kelig rap-

Avslappingstek- (742) av pasien- | Smerte portert

nikker ter med Angst effektes-

kreft Depresjon timat
Roffe 2005 [54] 6 RCT Blandet Kvalme Ikke opp- | Sveert lav
Guidet av bilder (199) populasjon | Oppkast gitt effekt-

av pasien- | Angst estimat

ter med Velveere

kreft Livskvalitet

Richardson 2006 6 RCT Barn med Prosedyrere- | Ikke opp- | Sveert lav

[55] (206) ulike kreft- | latert smerte | gitt effekt-

Hypnose diagnoser estimat

Richardson 2006 7 RCT, 2 | Pasienter Kvalme og Ikke opp- | Sveert lav

[56] CT (barn) med | oppkast gitt effekt-

Hypnose (313) leukemi estimat

Lee 2007 [57] 3RCT Pasienter Fysisk funk- Ikke opp- | Sveert lav alle
Tai Chi (126) med bryst- | sjon gitt effekt- | utfallsmal
kreft Depresjon estimat
Livskvalitet
Fatigue

Lee 2007[58] 4 RCT, 5 | Blandet Overlevelse Ikke opp- | Sveert lav

Qigong CT populasjon | Tumorre- gitt effekt- | Alle utfallsmal
(671) av pasien- | spons estimat

ter med Infeksjoner,

kreft Angst
Depresjon
Livskvalitet
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Effekt av avslappingstrening pa bivirkninger av kreftbehandling

Vi inkluderte en systematisk oversikt av moderat kvalitet som vurderer om avslap-
pingstrening kan ha effekt pa emosjonelt stress hos pasienter med kreft som gjen-
nomgar kjemoterapi eller stralebehandling [53]. Utfallsmal er kvalme, oppkast,
smerter, angst og depresjon.

Den systematiske oversikten inkluderte 15 studier med til sammen 742 pasienter
med en blandet populasjon av pasienter med kreft. Alle var kontrollerte far- og et-
terstudier utfart i Amerika (13 studier), Sverige (1 studie) og Storbritannia (1 studie).
Median "behandlingstime” var 37,5 minutter. Den eksakte tiden er uklar. Antall "be-
handlingstimer” ligger i gjennomsnitt pa 3,6. | 88,6 % av konsultasjonene ble pasi-
entene oppfordret til & gjore avslappingsgvelser hjemme. Kvalitet pa de inkluderte
studiene er ikke oppgitt. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa et litteratur-
sgk utfgrt frem til desember 1995. Resultatene fra oversikten ble ikke gradert.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

e Det var signifikante positive effekter pa utfallene kvalme, smerter, angst,
depresjon og blodtrykk. Resultatene er usikre med bakgrunn i at det er
betydelig risiko for skjevheter i studiene. Tiden som terapeuten tilbringer
med pasienten kan ha innvirkning pa reduksjonen av angst og
depresjonsniva.

Kvaliteten pa tilgjengelig dokumentasjon er for lav til & kunne konklu-
dere om avslappingstrening har effekt pa kvalme, smerter, angst, dep-
resjon og blodtrykk hos pasienter som far behandling for kreft. Det er
behov for flere studier av hgy kvalitet.
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”Guiding ved bilder”

Billedveiledning eller "guiding ved bilder” kan oppleves som et positivt hjelpemiddel
i terapi. Det er en teknikk som brukes i den tro at man kan kontrollere hjernens
kraft for & bidra til & forme mental fremstilling av for eksempel objekter, situasjoner
og plasser som er fornemmet gjennom sansene. Denne terapien kan gjgres gjennom
grupper eller individuelt. Veiledningsteknikken brukes for & oppna ro og redusere
angst og stress.

Effekten av "Guiding ved bilder” som hjelpemiddel i kreftbehandling

Vi inkluderte en systematisk oversikt av hgy metodisk kvalitet om nytten av guiding
av bilder i kreftterapi [54]. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa et littera-
tursgk utfart frem til mars 2004. Utfallsmal er kvalme, oppkast, angst, velveere, livs-
kvalitet og ro. | alle studiene ble denne terapiformen gitt til pasienter som var under
standard behandling for kreft (straling eller kjemoterapi) eller fikk palliativ kreftbe-
handling. Tiltakene som ble gitt var ulike i de forskjellige studiene. Det er ikke opp-
gitt i hvilke land studiene er utfgrt i og resultatene ble presentert narrativt.

Seks randomiserte kontrollerte studier med til sammen 199 pasienter med ulike
kreftdiagnoser var inkludert. Kun fire av disse studiene kunne rapportere detaljerte
resultater, og alle var av mangelfull kvalitet vurdert ved hjelp av JADAD score. Ingen
av studiene rapporterer pa alle utfallsmalene. Resultatene er ikke gradert.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

¢ Den systematiske oversikten rapporterer om inkonsistente resultatene for
utfallsmalene: livskvalitet, depresjon, kvalme, oppkast, velvare og ro.

e Det er usikkert om guidet terapi har effekt pa angstniva og pa
folelsesmessig respons hos pasienter som er under kjemoterapi. Ingen av
studiene rapporterte pa alle utfallsmal.

Kvaliteten pa tilgjengelig dokumentasjon er for lav til & kunne konklu-
dere og det er behov for flere studier av hgy kvalitet for & avgjgre om
”guiding ved bilder” har effekt hos pasienter som er under behandling
av kreft.
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Hypnose

Hypnose er en sgvnlignende tilstand hvor bevisstheten innsnevres og sanseinntrykk
for gvrig stenges ute. Samtidig bevarer personen kontakt med hypnotisgren og er
mottagelig for inntrykk. Hypnose antas & vere en alternativ behandlingsform for
blant annet a forebygge og redusere kvalme, oppkast, angst og smerte.

Effekten av hypnose pa kvalme og oppkast ved kjemoterapi

Kvalme og oppkast er kjente bivirkninger hos pasienter med kreft som behandles
med kjemoterapi. Vi identifiserte og inkluderte to systematiske oversiktsartikler av
moderat metodisk kvalitet som rapporterer pa effekt av hypnose som behandling for
kvalme, oppkast og prosedyrerelaterte smerter hos pasienter med kreft.

En systematisk oversikt inkluderte seks randomiserte kontrollerte studier om hyp-
nose har effekt pa kvalme og oppkast med til sammen 206 pasienter [56]. Dokumen-
tasjonen i oversikten baserte seg pa et litteratursgk utfgrt frem til mars 2005.

Populasjonen var ulike kreftdiagnoser. Fem av studiene inkluderte barn. Kontroll-
gruppen i studiene var enten standard behandling, kontakt med terapeut eller kog-
nitiv behandling. De inkluderte studiene var sma og av lav metodisk kvalitet. Fem av
studiene var utfarte i USA og en i Hellas. Resultater fra den systematiske oversikten
rapporterte at:

e Selv om det rapporteres om positive effekter er det usikkert om hypnose
har effekt pa kjemoterapiindusert kvalme og oppkast.

Det er usikkert om hypnose har effekt pa kvalme og oppkast hos pasi-
enter med kreft. Det er behov for flere studier av hgy kvalitet for & kun-
ne konkludere om hypnose har effekt pa kjemoterapiindusert kvalme
og oppkast hos pasienter med kreft.
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Effekt av hypnose pa prosedyrerelatert smerte og angst hos barn med
kreft

Den andre systematiske oversiktsartikkelen rapporterer pa effekten av hypnose for
prosedyrerelatert smerte og angst hos barn med kreft. Oversikten inkluderte ni stu-
dier med til sammen 313 pasienter med leukemi, syv randomiserte kontrollerte stu-
dier og en kontrollert studie [55]. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa et
litteratursgk utfart frem til 2005.

Studiene var utfgrte i Hellas (3), USA (4) og Canada (1). De inkluderte studiene var
av lav metodisk kvalitet, blant annet pa grunn av sma utvalg og mangelfulle rando-
miseringsprosedyrer. Utfallsmal var smerte og angst i forbindelse med smertefulle
prosedyrer hos barn med kreft. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa et lit-
teratursgk utfgrt frem til 2005.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

e Det er inkonsistente resultater for hypnose pa utfallsmalene smerte og
angst i forbindelse med smertefulle prosedyrer hos barn med kreft

Det er mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & konkludere om
hypnose har effekt pa smerte og angst hos barn som gjennomgar smer-
tefulle prosedyrer knyttet til sin kreftsykdom. Det er behov for flere
studier av hgy kvalitet.
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Tai Chi

Tai Chi er en kampsport hvor bevegelsene ofte blir praktisert som terapi for a bedre
helse og livslengde. Tai Chi er ansett som en myk kampsport, en kampsport der dyp
avslapping eller mykhet i musklene (spesielt i overkroppen) blir brukt i stedet for a
anspenne dem (Wikipedia).

Effekt av Tai Chi effekt i kreftomsorgen.

Vi inkluderte en systematisk oversikt av hgy metodisk kvalitet som har som mal &
evaluere effekten av Tai Chi som komplementeer terapi hos pasienter med brystkreft
[57].

Den systematiske oversikten har inkludert tre randomiserte kontrollerte studier med
totalt 126 pasienter inkludert og en ikke-randomisert studie, med totalt 100 pasien-
ter inkludert. Alle studiene inkluderte pasienter med brystkreft i ulike stadier og un-
der ulike behandlinger. Studiene var gjennomfarte i USA (3) og Sgr-Korea (1). Kva-
liteten pa de inkluderte studiene var av mangelfull og lav kvalitet. To studier fikk 3,
en 2 og en 0, pa en skala fra 0-5 pa JADAD score. Tai Chi behandling ble gitt 1-3
ganger i uken med 50-60 minutters varighet. Kontrollgruppene bestod av trening
(gaing), psykososiale terapi eller oppleringsprogram. Ingen av studiene rapporterte
om uheldige effekter. Utfallsmal var forbedret fysisk styrke, livskvalitet, fatigue og
psykososial tilpasning. Dokumentasjonen i oversikten baserte seg pa et litteratursek
utfgrt frem til oktober 2006. Resultatene fra den inkluderte oversikten ble ikke gra-
dert.

Resultatene fra den systematiske oversikten rapporterte at:

e Det er usikkert om Tai Chi har effekt pa fysiske og psykiske utfallsmal hos
pasienter med brystkreft.

Det er mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & avgjgre om Tai
Chi har effekt som tilleggsbehandling hos pasienter med brystkreft. Det
er behov for flere studier av hgy kvalitet.
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Qigong

Qigong er en veldig gammel healingmetode som stammer fra Kina. Medisinsk Qi-
gong er en metode som forener bevegelser, pust og konsentrasjon. Qi er det kinesis-
ke ordet for livskraft eller livsenergi. Gong kan oversettes med a praktisere eller ar-
beide med. Puste- og bevegelsesteknikkene er en del av tradisjonell kinesisk medisin
(TCM).

Qigong i kreftbehandling

Vi inkluderte en systematisk oversikt som evaluerte effekten av Qigong som alterna-
tiv eller komplementeer terapi i kreftbehandlingen [58]. Den systematiske oversikten
er av moderat metodisk kvalitet.

Ni studier ble inkludert, fire av disse var randomiserte kontrollerte studier og fem
ikke randomiserte studier. Totalt var det 671 pasienter med ulike kreftdiagnoser ink-
ludert. Alle studiene var relatert til palliativ ellerstgttende behandling og ikke kura-
tiv behandling av kreft. Tiltaket Qigong var i noen studier brukt i kombinasjon med
ulike kinesiske urter. Kvaliteten pa de inkluderte studiene var av mangelfull og lav
metodisk kvalitet. En studie fikk 3, mens resten scoret O og 1 pa en skala fra 0-5 pa
JADAD score. Utfallsmal i studiene er overlevelse, tumorrespons, appetitt, diaré,
infeksjoner, angst, depresjon, fatigue og livskvalitet. Dokumentasjonen i oversikten
baserte seg pa et litteratursgk utfart frem til november 2006.

Det var betydelig heterogenitet bade i tiltak og populasjon, og sammenstilling av re-
sultater var ikke mulig. Studiene er av mangelfull kvalitet og resultatene er beheftet
med stor risiko for systematiske skjevheter. Resultatene er ikke gradert.

Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

e Det er ikke grunnlag for & konkludere om Qigong har positiv effekt pa
livskvalitet, appetitt, diaré, infeksjoner, immunforsvar, angst, depresjon,
fatigue og overlevelse hos pasienter med langtkommen kreft da resultatene
er inkosistente.

e Det er ikke grunnlag for & konkludere om Qigong har effekt pa
tumorutvikling hos pasienter med kreft da resultatene er inkosistente.

Det er mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & avgjgre om Qi-
gong har effekt som tilleggsbehandling hos pasienter med kreft. Det er
behov for flere studier av hgy kvalitet for & kunne konkludere om Qi-
gong har effekt hos pasienter med kreft.

83 Resultat



Smertelindring ved bruk av alternative behandlingsmetoder

Smerter er et stort problem hos mange pasienter med kreft. A f& handtert smerten er
avgjgrende for a kunne gi en forbedret livskvalitet hos disse pasientene. Komple-
menter og alternativ behandling brukes ofte av pasienter med kreft for a forsgke &
lindre smerte.

Tabell 22: Inkludert oversikt, tiltak, totalt antall studier og deltagere, utfallsmal, effektes-
timat og kvalitet p4 dokumentasjon:

Oversikt Studier Popula- Utfalls- Effektesti- Kvalitet pa

Tiltak (deltage- | sjon mal mat dokumenta-
re) sjon

Bardia 2006 | 18 RCT Blandet po- | Smerte Ikke oppgitt Sveert lav

[47] (1 499) pulasjon av effektestimat

Hypnose, pasienter

“bilde- med kreft

bruk”,

massasje,

kinesiske

urter, aku-

punktur

Effekt av komplementer og alternativ behandling pa kreftrelaterte
smerter

Vi identifiserte og inkluderte en systematisk oversiktsartikkel som rapporterer pa
effekt av alternativ og komplementar behandling for kreftrelatert smerte [47]. Den
systematiske oversiktsartikkelen er av moderat metodisk kvalitet. Tiltakene som er
brukt er: hypnose, "bildebruk”, massasje, kinesiske urter, akupunktur og healing.

Til sammen 18 randomiserte kontrollerte studier ble inkludert i den systematiske
oversikten med til sammen 1 499 pasienter. Studiene var utfgrte i USA (9), Europa
(2), Canada (3), Kina (2), Australia (1) og Iran (1). Atte av studiene var av mangelfull
metodologisk kvalitet, tre studier var av moderat kvalitet og syv studier var av hay
metodologisk kvalitet vurdert ved hjelp av JADAD score. Utfallsmal var smerte, og
det ble brukt 11 ulike skaringsverktay i de 18 studiene, med VASS5 som den mest
brukte. Intervensjonene for smertelindring ble i noen studier gitt sammen med
opioider, men da fikk ogsa kontrollgruppen opioider. Dokumentasjonen i oversikten
baserte seg pa et litteratursgk utfgrt frem til august 2005.

> VAS: Visuell Analog Skala
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Resultater fra den systematiske oversikten rapporterte at:

e ENRCT av hgy kvalitet med 90 inkluderte pasienter rapporterer om positiv
effekt av akupunktur pa smerter med to maneders oppfelgingstid.

o ENRCT av hgy kvalitet med 94 inkluderte pasienter rapporterer om positiv
korttidseffekt av avslapningsteknikker pa smerter.

e Det er usikkert om hypnose, aromaterapi, kinesiske urter, Reiki-massasje
eller healing har effekt pa smerte.

o For de fleste KAM-intervensjonene som er undersgkt, konkluderes det med
at det trengs flere studier av god kvalitet for & kunne konkludere om effekt
pa kreftrelatert smerte.

Det er mangelfull vitenskapelig dokumentasjon for & avgjgre om spesi-
fikke KAM-intervensjoner kan ha effekt pa kreftrelatert smerte hos pa-
sienter med kreft.

Studien som omhandler akupunktur er inkludert i en av de andre inkluderte over-
siktene i denne rapporten (Lee [43]).
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Diskusjon

I skyggen av de offentlige helsetilbudene har det gjennom mange ar utviklet seg en
rekke nye behandlingstilbud. Disse markedsfarer seg gjerne som alternativ behand-
ling, og innenfor dette finner vi et rikt og mangfoldig behandlingstilbud som ofte
baserer seg pa andre forstaelsesmodeller enn den tradisjonelle tenkningen vi har
innenfor konvensjonell medisin. Vi har i denne rapporten tatt utgangspunkt i de
vanligste alternative behandlingsmetodene som brukes eller kan tenkes brukt av pa-
sienter i Norge. Rapporten beskriver internasjonalt oppsummert forsking om effekt
av alternative metoder og ulike tiltak innenfor dette feltet. Vi har fokusert pa syk-
domsprogresjon og symptomlindring hos pasienter med kreft; vi har ikke sett pa al-
ternative metoder i forbindelse med forebygging av kreft. | denne rapporten define-
rer vi alternativ behandling som tiltak som vanligvis ikke gis pa sykehus som stan-
dard kreftbehandling.

Dokumentasjonsgrunnlaget i rapporten

Vi har identifisert et stort materiale pa KAM-feltet, og vi fant 39 systematiske over-

sikter som mgtte vare inklusjonskriterier. Disse oversiktene omhandlet ulike tiltak,

ulike pasientpopulasjoner og ulike utfallsmal. Vi har derfor oppsummert hver av de
systematiske oversiktene separat fordi ingen generell sammenstilling av resultatene
ville vaere hensiktmessig.

Vi ekskluderte oversikter av lav metodisk kvalitet og inkluderte kun systematiske
oversikter som vi vurderte til & ha hgy eller moderat kvalitet. Dette gjorde vi fordi vi
ikke kunne stole pa at de systematiske oversiktene av lav kvalitet hadde identifisert
alle relevante studier eller om analysene som var gjort var palitelige. De ekskluderte
studiene er listet i en egen tabell i vedlegg 4.

Selv om vi har inkludert mange systematiske oversikter som vi vurderte til & ha hagy
kvalitet, sier dette ingenting om kvaliteten pa de primerstudiene som var inkludert,
og om vi kan ha tillit til den samlede dokumentasjonen for effekten av tiltaket. Det
som stort sett kjennetegnet primarstudiene som var inkludert i de systematiske
oversiktene, var at de hadde varierende kvalitet, de fleste var vurdert til & veere av lav
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metodisk kvalitet. Sveert fa av primarstudiene hadde for eksempel sammenlignet
tiltaket mot placebobehandling, dette vil veere mulig for en del av tiltakene som er
studert. De inkluderte studiene hadde ofte ulike tiltak, ulik populasjon og fa deltage-
re. I mange av de inkluderte studiene var JADAD score brukt som verktay for vurde-
ring av metodisk kvalitet. Fordi vi ikke har sett pa primarstudiene, har vi ikke
grunnlag for & vurdere om vekting er korrekt utfgrt. | noen tilfeller hvor blinding
ikke er mulig, vil scoringssystemet JADAD trekke kvaliteten ned (gi mindre poeng).
Vurderinger gjort med Risk of Bias-verktgyet i Cochrane handbook trekker ikke kva-
liteten ned hvis blinding ikke er gjort og utfallsmalet ikke influeres av blinding. JA-
DAD score er na mindre brukt enn tidligere og kan gi forskjeller i kvalitetsvurde-
ringen sammenlignet med Risk of bias-verktgyet Cochrane handbook anbefaler &
bruke [59].

Flere av de systematiske oversiktene hadde bare inkludert kinesiske studier, noe
som kan tyde pa risiko for publikasjonsskjevhet. | Kina er det en enda sterkere tradi-
sjon for kun & publisere data med positive resultater [60;61]. Det svake dokumenta-
sjonsgrunnlaget gjer at det er vanskelig a trekke noen sikre konklusjoner.

Vi mener det er til det beste at bade helsearbeidere, pasienter og deres pargrende
har god tilgang til den beste tilgjengelige og mest palitelige informasjonen. Det er
imidlertid viktig & ha fokus pa hva de kan stole pa. Vi har forsgkt & nyansere dette
ved a bruke gode metodiske arbeidsmater. Pa grunn av at studiene inneholdt sam-
mensatte tiltak, hadde ulik intensitet, varighet og ulike pasientpopulasjoner har det
ikke veert mulig a sammenstille resultater for de fleste av tiltakene. Dokumenta-
sjonsgrunnlaget er derfor for mangelfullt til at vi kan si noe sikkert om effekt av de
fleste av de inkluderte alternative metodene. Vi har tatt i bruk GRADE som er et
hjelpemiddel for & vurdere hvorvidt vi kan stole pa resultatene. Det har ikke pa langt
neer veert mulig & gradere utfallene i alle de inkluderte systematiske oversiktene som
vi inkluderte i denne rapporten. Pa bakgrunn av betydelig heterogenitet og sma stu-
dier har vi ikke sett det som hensiktsmessig a bruke verktgyet GRADE for en rekke
av tiltakene. Dokumentasjonsgrunnlaget vil i disse tilfellene vaere for darlig til a
kunne si noe om effekt og er dermed beheftet med stor usikkerhet. Fokuset til lese-
ren bgr imidlertid veere pa hvilke resultater som er til & stole pa.

Forskning innenfor alternativ behandling

Den vestlige medisinen har en lang forskningstradisjon, mens KAM-feltet verken
har hatt tradisjoner for eller ressurser nok for & utfere store, gode kliniske studier. |
de siste arene har dette forandret seg, og det er gjort mange primaerstudier som ser
pa effekt av komplementer og alternativ behandling. Vart funn av et stort antall sys-
tematiske oversikter bekrefter dette. Mange av primarstudiene er randomiserte
kontrollerte forsgk som har satt seg som mal a fa svar pa hvor gode de alternative
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metodene er for ulike populasjoner. Noe av grunnen til denne utviklingen er at flere
statlig stgttede studier er gjort blant annet i Tyskland [62;63] og at The National
Center for Complementary and Alternative Medicine (NCCAM) i USA stgtter mange
kliniske studier pa alternative metoder for pasienter med kreft [13]. Det er ogsa gjort
nytte-kostnadsvurdering innen alternativ behandling, der noen alternative metoder
er kostnadseffektive, deriblant selv-administrert stressmestring for pasienter som
blir behandlet med kjemoterapi [17;64;65]. To nye oversikter fra den belgiske HTA-
organisasjonen KCE (Belgian Health Care Knowledge Centre) har vist til tilsvarende
konklusjoner som vi har innen akupunktur og homeopati [66;67]. Vi har ikke identi-
fisert systematiske oversikter med kostnader som utfallsmal og kan derfor ikke si
noe om dette i denne rapporten.

Vi har hatt som mal a kunne besvare spgrsmal om de ulike tiltakene har effekt, men
ogsa hatt som mal & vurdere om alternative metoder er sikre i bruk eller om de kan
medfare alvorlige bivirkninger for pasientene. Lav bevissthet om bivirkninger kan
gjere at enkelte pasienter ikke klarer & vurdere den alternative behandlingen godt
nok, og det kan veere et problem at enkelte pasienter ikke forteller legen om prepara-
ter de bruker.

Sikkerhet

I de systematiske oversiktene vi har identifisert og inkludert er det dessverre de feer-
reste som kan besvare disse spgrsmalene. Vi har i denne rapporten sett at eventuelle
bivirkninger eller interaksjoner er mangelfullt rapportert. Vi har imidlertid forsgkt a
dokumentere funn pa sikkerhet der det har veert mulig. Det er viktig & papeke at alle
behandlinger potensielt kan ha bivirkninger, ogsa innenfor alternativ behandling.
Komplementeer og alternativ behandling er populart blant pasienter med kreft, men
det er en misforstaelse at det som er "naturlig” er trygt a bruke. Mange legemidler
utvunnet fra naturen kan veere sveert farlige; et eksempel er digitoksin som blir brukt
i behandling av hjertesykdom [66]. | tillegg vil mange substanser fra naturen inter-
agere med legemidler. Darlig og mangelfullt dokumentert forskning innenfor ulike
tiltak innebaerer ogsa at det er liten dokumentasjon av eventuelle bivirkninger og
eventuelle uheldige interaksjoner som alternativ behandling kan ha med ordinere
kreftmedisin (kjemoterapi og/eller stralebehandling) [67]. Johannesurt er for ek-
sempel et naturpreparat som interagerer med mange legemidler, ogsa cellegiftbe-
handling (blant annet doxetaxel, erlotinib, genifitinid, imatinib, irotekan, lapatinib,
paklitaxel og sorafenib) [68;69]. Vi har ikke identifisert eller inkludert systematiske
oversikter som vurderer johannesurt som tiltak. Det er ogsa rapportert om leverska-
der etter bruk av ulike naturpreparater [70], og fortsatt er mye av den alternative
medisinske behandlingen ikke godt nok forsket pa. En studie rapporterer om at opp-
til 30 % av urtene brukt mot kreftbehandling inneholder hayt niva av tungmetaller,
bakteriell forurensing og tilstedevarelse av giftige organiske stoffer [71]. Forsk-
ningslitteraturen tyder ogsa pa at akupunktur kan ha til dels alvorlige bivirkninger,
fem dgdsfall og 90 tilfeller med alvorlige bivirkninger som pneumotoraks og infek-
sjoner er rapportert i den internasjonale forskningslitteraturen siden 2000 [72]. Det
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er fortsatt stor usikkerhet rundt nytten av mange av tiltakene, og vi mener at vanlige
forskningsmetoder for a vise effekt ogsa vil gjelde nar en gnsker a vurdere effekt av
alternative behandlingsmetoder [73;74]. Mange pasienter opplever at legen inntar
en negativ holdning til KAM nettopp fordi metodene innenfor alternativ behandling
er ansett som lite kunnskapsbaserte. Til tross for dette er det et faktum i dag at pasi-
enter med kreft har en utstrakt bruk av ulike alternative medisinske metoder [75],
og at alternative behandlingsmetoder i noen tilfeller kan fare til usikkerhet i det
konvensjonelle medisinske miljget. Pa grunn av denne usikkerheten ser de fleste pa-
sientene og ogsa ekspertene pa bruk av KAM hovedsakelig som en stgtte i kreftom-
sorgen og ikke som ren behandling. Mer forskning omkring bade effekt og ikke
minst sikkerhet er ngdvendig for & demme opp for denne usikkerheten.

Effekt

A lage store skiller mellom det vi kaller "skolemedisin” og "komplementeer og alter-
nativ behandling” kan veere uheldig. Det viktige spgrsmalet a stille seg selv og andre,
er om effektene av behandlingen er evaluert systematisk pad mennesker etter god
forskningsskikk. A forutsette at forskning innen alternativ behandling alltid er
mangelfull eller darlig er galt og lite nyansert. Vi har i denne rapporten identifisert
godt designete studier som har potensial til & kunne si om intervensjonen har effekt,
men ofte er det snakk om fa hendelser (noe som er generelt pa kreftomradet), og
derfor er ofte studiene for sma til & kunne gi sikre konklusjoner pa effekt. Vi under-
streker at det er viktig at pastander om effekt skal bygge pa god forskningsbasert
kunnskap, og vi har forsgkt & formidle den beste tilgjengelige kunnskapen om ulike
alternative tiltak til pasienter med kreft.

Vi gnsker a vurdere effekten av ulike alternative og komplementzre tiltak basert pa
den forskningsdokumentasjonen vi har funnet i de systematiske oversiktene som vi
har inkludert. Vi rapporterer resultater fra systematiske oversikter som har inklu-
dert randomiserte kontrollerte studier fordi vi mener dette er det beste studiedesig-
net til & svare pa spgrsmal om effekt av et tiltak, ogsa tiltak innenfor alternative me-
toder [13]. Flere av de inkluderte studiene er imidlertid beheftet med stor risiko for
systematiske feil, men vi mener likevel at vi ved a formidle ogsa usikre resultater av-
dekker viktige kunnskapshull og at dette kan veere til nytte for bade helsearbeidere,
pasienter og andre.

Mye av den informasjonen vi har innen alternativ behandling er formidlet gjennom
massemedia og er ofte bade upalitelig og lite systematisk. Vi haper at vi med denne
rapporten kan klare a vise til hva som er den beste tilgjengelige forskningsdokumen-
tasjonen for ulike tiltak innenfor KAM og kreft.
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Pasientperspektivet

Nar et menneske rammes av kreft, er det ikke bare pasienten som rammes av syk-
dommen, men ofte ogsa familie og venner. @nske om & hjelpe er stort fra dem som
star pasienten nar. Mange pasienter med kreft er selv overbevist eller de kan bli
overtalt til & prave alle muligheter for & behandle sin sykdom. For mange kan det
veere vanskelig & navigere i jungelen av informasjon, og det er vanskelig & vite hvil-
ken informasjon en kan stole pa. Motivasjonen for & velge KAM for pasienter med
kreft er forskjellig, men ofte er drivkraften "a hjelpe kroppen a helbrede seg selv”,
"forsterke immunsystemet” eller "erverve en fglelse av kontroll pa behandlingen”
[76]. Parerende vurderer ofte situasjonen slik at "intet ma veere uprevd”, og da er
veien til & ville forsgke alternative metoder kort. Pasienter med kreft er i en sveert
sarbar situasjon. Mange faler at de er tappet for krefter, fysisk og psykisk svekket og
kan fa folelsen av ikke & mestre hverdagen og livet pa samme mate som tidligere. |
en slik sarbar situasjon er pasientene ogsa sveert mottagelige for alle "gode” rad. Og
kanskje er de redd for at legen ikke liker at de forsgker andre metoder enn de tradi-
sjonelle og velger heller & holde dette skjult. At behandlende lege er imgtekommen-
de nar pasienten har behov for a diskutere alternative behandlingsmetoder, er viktig
for de fleste pasienter.

Som kreftsyk skal man vere ganske ressurssterk for a ga i gang med a skaffe oversikt
over egen sykdom, konvensjonelle tilbud og relevante alternative eller komplemen-
teere tilbud og terapeuter eller leger [77]. | tillegg blir det ofte undervurdert hvor
mye informasjon pasienter trenger i kreftomsorgen [78].

Nar kreftbehandlingen er over, begynner jobben med a forme hverdagen pa nytt.
Etter en lang periode hvor fokus har vert a overleve skal man komme i gang med
livet igjen. Og det er ikke alltid sa enkelt som det hgres. @konomien far ofte en alvor-
lig knekk av langvarig sykdom. Kroppen kan ha permanente skader som krever at
man ma handtere bade yrkesliv og privatliv pa en ny mate. Opplevelsen har satt spor
som ingen rundt egentlig kan se. Det er viktig at pasienter far god hjelp og veiled-
ning i vrimmelen av "gode” tilbud fra mennesker som tilbyr alternative behand-
lingsmetoder.

Klinikerens mgte med pasienten

Helsepersonell har en viktig rolle i & mangvrere og hjelpe pasienter og pargrende pa
en best mulig mate gjennom en stadig sterre jungel av serigse og userigse tilbydere
av alternative behandlingsmetoder. En systematisk oversikt fra Australia har sett pa
hvilke retningslinjer som kan veere til hjelp for helsepersonell nar de skal ha samta-
ler om alternativ behandling til pasienter med kreft [79].
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Felgende kunnskapsbaserte retningslinjer ble anbefalt og kan kanskje veere en hjelp
til klinikere i praksis:
1. Sett deg inn i pasientens forstaelse av sin situasjon.
2. Respekter kulturelt og spraklig mangfold og mulig ulik epistemologisk
kunnskapsforstaelse.
3. Still sparsmal om alternativ behandling og bruk ved kritiske perioder i
sykdomsforlgpet.
4. Undersgk detaljene rundt KAM-behandling/-tiltak og eventuelle
interaksjoner. Lytt aktivt til pasienten.
Responder i forhold til personens emosjonelle tilstand.
Diskuter relevante bekymringer med hensyn til pasientens overbevisning.
Gi balanserte, kunnskapsbaserte rad.
Oppsummer diskusjonene med pasienten.
Diskusjonene med pasienten bgr dokumenteres.
10. Monitorer og falg opp pasienten.

© 0o N o g

Begrensninger ved rapporten

Vi har kun sgkt etter systematiske oversikter, ikke primarstudier. Vi kan derfor ha
gatt glipp av dokumentasjon pa fagomrader der det finnes primarstudier, men som
det ikke er laget systematiske oversikter pa. Vi ser at ved var tilneerming dekkes et
stort omrade av KAM-feltet for behandling av kreft, men samtidig kan vi ha gatt
glipp av & kommentere og inkludere alternative metoder som kan veere aktuelle for
pasienter med kreft.

Inkluderte oversikter som vi har vurdert til & ha hgy kvalitet, kan imidlertid ogsa ha
svakheter. Studiene som er inkludert i oversiktene har varierende kvalitet, sveert
mange var beskrevet til & ha mangelfull kvalitet. Flere av oversiktene var basert pa
studier med svakt design, flere hadde konklusjoner basert pa bade kontrollerte og
randomiserte forsgk. Mange av studiene hadde fa inkluderte deltagere og de hadde
kort oppfelgingstid. Vi har vurdert mange av resultatene for utfallsmalene ved hjelp
av verktgyet GRADE og dokumentasjonen er gradert til vesentlig & veere av lav og
sveert lav kvalitet til tross for at resultatene er basert pa randomiserte kontrollerte
studier. Fordi omfanget av denne rapporten har vert stort og spenner vidt, har vi
satt begrensninger pa hvilke resultater vi har sett som hensiktsmessig a bruke grade-
ringsverktayet GRADE pa. Vi har ikke gradert resultater pa utfallsmal vi lett kan
vurdere til ikke a fa hgyere enn sveert lav kvalitet. Fordi vi har valgt & gjare dette, har
vi ikke gitt leseren en skjematisk og god oversikt over mangelfulle resultater, men
gitt en deskriptiv beskrivelse.
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Konklusjon

Basert pa forskningsdokumentasjonen ma var konklusjon bli at det med fa unntak
ikke er vist effekt og sikkerhet av komplementeer og alternativ behandling hos pasi-
enter med kreft. Det foreligger mange studier og systematiske oversikter som har
vurdert effekt og sikkerhet ved ulike alternative og komplementare behandlingsme-
toder for pasienter med kreft. De fleste oversiktene har studier hvor alternativ be-
handling er brukt komplementzert til etablert behandling. Kvaliteten pa forsknings-
dokumentasjonen for de fleste tiltakene er imidlertid lav. Det skyldes dels at det er
sma studier, men ogsa at det innenfor alternativ medisin ikke har vart tradisjon for
a felge robuste forskningsmetoder.

Behov for videre forskning

Det er behov for flere studier med robust studiedesign for a kunne si noe om effekt
og sikkerhet ved bruk av alternativ behandling. Studiene bgr veere tilstrekkelig store
med lang nok oppfelgingstid til & kunne gi sikrere svar for de viktigste utfallene.

Nar det gjelder sikkerhet, bar det vurderes om det er forsvarlig & gjennomfare store
nye studier med tiltak som har vist alvorlige bivirkninger.
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trogen* OR propolis* OR "red clover*" OR "saw palmetto*" OR "shark carti-
lage*" OR "siberian ginseng*" OR "john wort*" OR "tea tree*" OR thyme*
OR valerian* OR willow* OR yohimbe*

#5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or #16
or #17 or #18 or #19 or #20 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or
#27 or #28

#4 and #29

Database: AMED (Allied and Complementary Medicine) 1985 to Novem-

ber 2008, 1985 to January 2010

Sek utfgrt: 18.11.2008, 8. 2.2010
Antall treff: 2008: 38
Antall treff: 2010: 12

1

2

106

exp Neoplasms/

(neoplasm* or cancer* or oncolog* or sarcoma* or tumo?r*).tw.

or/1-2

exp Complementary Therapies/ [exp Acupuncture Therapy/Applied Kinesiology/Aroma

therapy/Massage]

(((alternat* or complement* or concomitant*) adj3 (medic* or therap* or treat*)) or

"CAM™).tw.

exp Dietary Supplements/



10

11

12

13

14

15

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26
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exp Hypnosis/
Osteopathy/

exp Plant Extracts/ [OT: Chemicals & Drugs/Biological groups/Immunol. & Biolog
fact./Biolog. prod. UT: Herbal drugs]

exp Plants Medicinal/ [OT: Organisms/Plants]
exp Vitamins/
exp Wound Healing/

(acupunctur* or alexander technique* or aromatherap* or autogenic training or bach
flower remed* or biofeedback* or chelation therap* or chiropra* or craniosacral therap*
or ((dietary or food) adj supplement*) or herbalis* or herbal drug* or herbal medic* or
homeopath* or hypnotherap* or kinesiolog* or massage* or meditat* or naturopath* or

osteopath* or reflexolog* or relaxation* or tai?chi or tai?ji or vitamin* or yoga).tw.

((african or arabic or ayurved™* or chinese or hindu or Indian or kampo or latin american

or native american or oriental or traditional) adj2 (medic* or therap* or treat*)).tw.

(aloe vera* or artichoke* or asian ginseng* or black cohosh* or chaste tree* or chitosan*
or chondroitin* or co? enzyme q 10 or cranberr* or devil?s claw* or echinacea* or ele-
mene* or evening primrose* or feverfew* or garlic* or german chamomile* or ginger* or
ginkgo* or glucosamine* or grapeseed* or green tea* or guar gum* or hawthorn* or
hop* or horse chestnut* or kava* or lavender* or melatonin* or milk thistle* or mistel-
toe* or mistletoe* or nettle* or passion flower* or peppermint* or phytoestrogen* or
propolis* or red clover* or saw palmetto* or shark cartilage* or siberian ginseng* or st?

john? wort* or tea tree* or thyme* or valerian* or willow* or yohimbe*).tw.
or/4-15

3and 16

systematic* review*.tw.
meta analysis.tw.
medline.tw.

or/18-20

Animals/

Humans/

22 not (22 and 23)

21 not 24

17 and 25



Database: Embase 1980 to 2008 Week 46, 2008 Week 47 to 2010 Week 04
Sek utfgrt: 18.11.08, 8. 2.2010

Antall treff: 2008: 676

Antall treff: 2010: 173

1 exp Neoplasm/

2 exp Medical Oncology/
3 (neoplasm* or cancer* or oncolog* or sarcoma* or tumo?r*).tw.
4 or/1-3

5 exp Alternative Medicine/ [UT: bl.a. Aromatherapy]

(((alternat* or complement* or concomitant*) adj3 (medic* or therap* or
treat*)) or "CAM").tw.

7 exp Acupuncture/

8 Hypnosis/

9 Kinesiology/

10 Massage/

11 Meditation/

12 Osteopathic medicine/

13 exp Healing/

14 Diet Supplementation/

15 Herbaceous Agent/ [UF: Drugs, Chinese Herbal/]
16 exp Traditional Medicine/ [UT: Herbal medicine]
17 exp Medicinal Plant/

18 exp Vitamin/

(acupunctur* or alexander technique* or aromatherap* or autogenic training or
bach flower remed* or biofeedback* or chelation therap* or chiropra* or cranio-
sacral therap* or ((dietary or food) adj supplement*) or herbalis* or herbal

19 drug* or herbal medic* or homeopath* or hypnotherap* or kinesiolog* or mas-
sage* or meditat* or naturopath* or osteopath* or reflexolog* or relaxation* or

tai?chi or tai?ji or vitamin* or yoga).tw.

20 ((african or arabic or ayurved* or chinese or hindu or Indian or kampo or latin
american or native american or oriental or traditional) adj2 (medic* or therap*

108



or treat*)).tw.

(aloe vera* or artichoke* or asian ginseng* or black cohosh* or chaste tree* or
chitosan* or chondroitin* or co? enzyme g 10 or cranberr* or devil?s claw* or
echinacea* or elemene* or evening primrose* or feverfew* or garlic* or german
chamomile* or ginger* or ginkgo* or glucosamine* or grapeseed* or green tea*

21 or guar gum* or hawthorn* or hop* or horse chestnut* or kava* or lavender* or
melatonin* or milk thistle* or misteltoe* or mistletoe* or nettle* or passion
flower* or peppermint* or phytoestrogen* or propolis* or red clover* or saw
palmetto* or shark cartilage* or siberian ginseng* or john? wort* or tea tree* or
thyme* or valerian* or willow* or yohimbe*).tw.

22 or/5-21

23 4 and 22

24 systematic* review*.tw.
25 meta-analysis.tw.

26 or/24-25

27 Animal/

28 Human/

29 27 not (27 and 28)

30 26 not 29

31 23 and 30

Database: Ovid MEDLINE(R) In-Process & Other Non-Indexed Cita-

tions and Ovid MEDLINE(R) 1950 to Present
Sgk utfgrt: 18.11.2008, 8. 2.2010

Antall treff: 2008: 673
Antall treff: 2010: 120

1 exp Neoplasms/
2 exp Medical Oncology/
3 (neoplasm* or cancer* or oncolog* or sarcoma* or tumo?r*).tw.
4 or/1-3
exp Complementary Therapies/ [UF: Complementary medicine, UT: Acupunc-

ture Therapy/Aromatherapy/Hypnosis/Kinesiology, Ap-
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10
11
12
13

14

15

16

17
18
19
20
21
22

110

plied/Massage/Medicine, Traditional/]

(((alternat* or complement* or concomitant*) adj3 (medic* or therap* or
treat*)) or "CAM").tw.

Osteopathic medicine/
exp Wound Healing/

exp Dietary Supplements/
Drugs, Chinese Herbal/
Medicine, Herbal/

Plants, Medicinal/

exp Vitamins/

(acupunctur* or alexander technique* or aromatherap* or autogenic training or
bach flower remed* or biofeedback* or chelation therap* or chiropra* or cranio-
sacral therap* or ((dietary or food) adj supplement*) or herbalis* or herbal
drug* or herbal medic* or homeopath* or hypnotherap* or kinesiolog* or mas-
sage* or meditat* or naturopath* or osteopath* or reflexolog* or relaxation* or
tai?chi or tai?ji or vitamin* or yoga).tw.

((african or arabic or ayurved* or chinese or hindu or Indian or kampo or latin

american or native american or oriental or traditional) adj2 (medic* or therap*
or treat*)).tw.

(aloe vera* or artichoke* or asian ginseng™* or black cohosh* or chaste tree* or
chitosan* or chondroitin* or co? enzyme g 10 or cranberr* or devil?s claw* or
echinacea* or elemene* or evening primrose* or feverfew* or garlic* or german
chamomile* or ginger* or ginkgo* or glucosamine* or grapeseed* or green tea*
or guar gum* or hawthorn* or hop* or horse chestnut* or kava* or lavender* or
melatonin* or milk thistle* or misteltoe* or mistletoe* or nettle* or passion
flower* or peppermint* or phytoestrogen* or propolis* or red clover* or saw
palmetto* or shark cartilage* or siberian ginseng* or john? wort* or tea tree* or

thyme* or valerian* or willow* or yohimbe*).tw.
or/5-16

4 and 17

systematic* review™.tw.

meta analysis.pt.

medline.tw.

or/19-21



23 Animal/

24 Human/

25 23 not (23 and 24)
26 22 not 25

27 18 and 26

Database: PsychINFO 1967 to November Week 2 2008, 2008 to February
Week 12010

Sek utfart: 18.11.2008, 8. 2.2010

Antall treff:  2008: 58

Antall treff:  2010: 13

1 exp Neoplasm/
2 exp Oncology/

3 (neoplasm* or cancer* or oncolog* or sarcoma* or tumo?r*).tw.
4 or/1-3

5 exp Alternative Medicine/ [UT: bl.a. Aromatherapy]

(((alternat* or complement* or concomitant*) adj3 (medic* or therap* or
treat*)) or "CAM").tw.

7 Autogenic Training/

8 Biofeedback/

9 exp Hypnosis/

10 Massage/

11 Meditation/

12 Osteopathic medicine/
13 Hypnotherapy/

14 Kinesthetic Perception/
15 Dietary Supplements/
16 exp "Medicinal Herbs and Plants"/
17 exp Relaxation Therapy/
18 exp Vitamins/

19 Yoga/
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(acupunctur* or alexander technique* or aromatherap* or autogenic training or
bach flower remed* or biofeedback* or chelation therap* or chiropra* or cranio-

o sacral therap* or ((dietary or food) adj supplement*) or herbalis* or herbal

21

22

drug* or herbal medic* or homeopath* or hypnotherap* or kinesiolog* or mas-
sage* or meditat* or naturopath* or osteopath* or reflexolog* or relaxation* or
tai?chi or tai?ji or vitamin* or yoga).tw.

((african or arabic or ayurved* or chinese or hindu or Indian or kampo or latin
american or native american or oriental or traditional) adj2 (medic* or therap*
or treat*)).tw.

(aloe vera* or artichoke* or asian ginseng™* or black cohosh* or chaste tree* or
chitosan* or chondroitin* or co? enzyme g 10 or cranberr* or devil?s claw* or
echinacea* or elemene* or evening primrose* or feverfew* or garlic* or german
chamomile* or ginger* or ginkgo* or glucosamine* or grapeseed* or green tea*
or guar gum* or hawthorn* or hop* or horse chestnut* or kava* or lavender* or
melatonin* or milk thistle* or misteltoe* or mistletoe* or nettle* or passion
flower* or peppermint* or phytoestrogen* or propolis* or red clover* or saw
palmetto* or shark cartilage* or siberian ginseng* or john? wort* or tea tree* or

thyme* or valerian* or willow* or yohimbe*).tw.

23 or/5-22

24 4and 23

25 limit 24 to "reviews (high specificity)"

Database: ISl Web of Knowledge; Science citation index

Sgk utfart: 13.11.2008, 08.02.2010
Antall treff: 2008: 312
Antall treff:  2010: 254

# 12 #11 AND #10

Databases=SCI-EXPANDED Timespan=All Years

# 11 Topic=(systematic* review* or meta analysis)

Databases=SCI-EXPANDED Timespan=All Years

# 10 #9 AND #1

Databases=SCI-EXPANDED, SSCI, A&HCI Timespan=All Years

#9 #8 OR#5
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Databases=SCI-EXPANDED Timespan=All Years

#8 #7 OR #6
Databases=SCI-EXPANDED Timespan=All Years

# 7 Topic=(african medicin* or arabic medicin* or ayurvedic medicin’
or kampo medicin* or hindu medicin* or Indian medicin* or orien-
tal medicin* or traditional medicin¥*)

Databases=SCI-EXPANDED Timespan=All Years

# 6 Topic=(acupunctur* or alexander technique* or aromatherap* or
autogenic training or bach flower remed* or biofeedback* or chela-
tion therap* or chiropractic* or craniosacral therap* or dietary
supplement* or food supplement* or herbalism* or herbal medi-
cin* or homeopath* or hypnotherap* or kinesiolog* or massage* or
naturopath* or osteopaht™ or reflexolog* or relaxation* or vita-
min*)

Databases=SCI-EXPANDED Timespan=All Years

#5 #4 OR#3 OR #2

Databases=SCI-EXPANDED Timespan=All Years

# 4 Topic=(acupunctur* or aromatherap* or dietary supplement* or
food supplement™* or healing* or herbal medicin* or herbal drug*
or massage* or vitamin* or mineral*)
Databases=SCI-EXPANDED Timespan=All Years

# 3 Topic=(chinese medicin* or oriental medicin* or traditional medi-
cin®)
Databases=SCI-EXPANDED Timespan=All Years

# 2 Topic=(complementary medicin* or complementary therap* or al-
ternativ* medicin®)
Databases=SCI-EXPANDED Timespan=All Years

# 1 Topic=(cancer* or neoplasm* or tumor* or tumour¥*)
Databases=SCI-EXPANDED Timespan=All Years

Database: PEDro

Sgk utfart: 21.11.2008, 8.2.2010

Antall treff:  2008: 31

Antall treff:  2010: 11

Sgk: Abstract & title: cancer
Method: systematic review
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Vedlegg 2 Inkluderte oversikter

Tiltak / Studiedesign Kvalitet GRADE

Systematisk oversikt / RCT= randomiserte pa SR

arstall kontrollerte studier

CT= kontrollerte stu-
dier

Akupunktur

Lee H. 2005 3RCT,4CT Moderat Nei

Ezzo J. 2008 11 RCT Hay GRADE

Lu W. 2007 11 RCT Hay GRADE

Lee M. 2009 1RCT,3CT Hoy Nei <50

Chao L. 2009 18 RCT,8CT Hay GRADE

Aloe vera

Richardson J. 2005 4RCT Hay Ingen
tall

Antioksidanter

Block K. 2007 19 RCT, Hay Nei

Block K. 2008 33RCT Hay Nei

Selenium: Dennert G. 2006 2RCT Hay Nei

Q 10: Roffe L. 2004 3RCT,3CT Moderat Nei

Lycopene: Haseen F. 2009 2RCT,6CT Hay Nei

Melatonin: Mills E. 2005 10 RCT Moderat GRADE

Laetrile: Milazzo S. 2007 36 CT Moderat Nei

Avslappingsteknikker

Luebbert K. 2001 15CT Moderat Nei

Cannabis

Tramer MR. 2001 30RCT Moderat Nei

Guidet av bilder

Roffe L. 2005 6 RCT Hay Nei <50

Homgopati

Kassab 2009 8 RCT Hay GRADE

Honning

Bardy 2008 5RCT Moderat Nei
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Hypnose

Richardson J. 2006, 9RCT Moderat Nei
Richardson J. 2007 6 RCT Moderat Nei
Massasje
Jane S. 2008 7RCT,8CT Moderat Nei
Wilkinson S. 2008 10 RCT Hay Nei
Ernst E. 2009 14 RCT Hay Nei
Soneterapi/Reflexologi
Wilkinson S. 2008 5RCT Hay Nei
Tai Chi
Lee MS. 2007 3RCT Hay Nei <50
Thymusterapi
Ernst E. 1997 13RCT Hay Nei
TKM - urter
Zhang M. 2007 7RCT Hay Nei
Cho W. 2009 18 CT Hay GRADE
Gan T. 2010 55 RCT Hay Nei
McCulloch M. 2006 34 RCT Hay GRADE
Rui D. 2007 20CT Hay Nei
Liu X. 2008 26 RCT Hay GRADE
Waiji R. 2007 3RCT,1CT Moderat Nei
Horneber MA. 2008 21 RCT Hay Nei
Kienle G. 2009 19 RCT, 16 CT, 11 kohort

7RCT Moderat Nei
Ernst E. 2005 oppdatert Hoy Nei
2009
TKM og TACE
Wu P. 2009 45 RCT Hay GRADE
Tai chi
Lee M. 2007 3RCT Hay Nei<50
Qigong
Lee M. 2007 4 RCT,5CT Moderat Nei
Ulike tiltak
Bardia A. 2006 RCT Moderat Nei
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Vedlegg 3 Resultattabell

Behandling Pasientpopulasjon Utfallsmal Effekt
(antall pasienter)
Kostbehandling
Misteltein Ulike kreftdiagnoser Overlevelse Usikker effekt
(3 484 pasienter) Livskvalitet Usikker effekt
Bivirkninger av kjemo- | Ingen effekt
terapi
Bivirkninger Negative bivirkning-
er rapportert
Misteltein Bryst og gynekologisk | Overlevelse. Usikker effekt
kreft (2 502 pasienter) | Tumorrespons. Usikker effekt
Tymus Ulike kreftdiagnoser Overlevelse Usikker effekt
(802 pasienter) Tilbakefall Negative bivirkning-
Bivirkninger er rapportert
Antioksidanter
Antioksidanter Ulike kreftpasienter Effekt av kjemoterapi Usikker effekt
(1 554 pasienter) Tumorrespons Usikker effekt
Livskvalitet Usikker effekt Usik-

(2 446 pasienter)

Bivirkninger av kjemo-

ker effekt

terapi

Selenium Bryst og gynekologisk | Lymfadem, livskvalitet, | Usikker effekt
kreft bivirkninger av be-
(123 pasienter) handling

Q10 Ulike kreftdiagnoser Overlevelse 1 ar Usikker effekt
(277 pasienter)

Lykopen Prostatakreft Toleranse av kjemo- Usikker effekt
(317 pasienter) terapi

Melatonin Ulike kreftdiagnoser PSA-niva, bivirkninger, | Usikker effekt

(643 pasienter)

toksisitet
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Urter og planter (inkludert dem som er farmakologisk framstilt)

Tradisjonell kine-

Brystkreft (542 pasien-

Hetetokter og livskvali-

Usikker effekt

sisk medisin ter) tet.

Tradisjonell kine- | Nasofaryngeal karsi- Overlevelse, Usikker effekt, alle

sisk medisin nom Tumorrespons, utfallsmal

(TKM) (1 732 pasienter) Soppinfeksjon i munn.

Kinesiske urter Magekreft Overlevelse, tumor- Usikker effekt, alle
(5 261 pasienter) respons, livskvalitet. utfallsmal

Astragalus NSCLC Overlevelse, Tumorre- | Mulig positiv effekt,
(2 815 pasienter) spons Allmenntilstand. | alle utfallsmal

Elemene Lungekreftpasienter Sikkerhet og effekt. Usikker effekt

Kanglaite NSCLC Tumorrespons Mulig positiv effekt,
(2 209 pasienter) Livskvalitet alle utfallsmal

Bivirkninger av kjemo-

terapi
Svart cohosh Brystkreft Hetetokter Usikker effekt, alle
(535 pasienter) Livskvalitet utfallsmal
Sikkerhet
Ukrain Ulike kreftdiagnoser Overlevelse og tumor- Usikker effekt, beg-
(487 pasienter) respons. ge utfallsmal
Sikkerhet Bivirkninger er rap-
portert
TKM kombinert Leverkreft (hepatocel- | Overlevelse. Mulig positiv effekt

med kjemoembo-
lisering (TACE)

lular)
(3 236 pasienter)

Partiell respons.
Stabilisering av syk-
dom.

Mulig positiv effekt
Liten eller ingen
effekt

Laetrile (B 17)

Ulike kreftdiagnoser
(346 pasienter)

Toksisitet

Behandlingseffekt.

Bivirkninger er rap-
portert
Usikker effekt

Aloe Vera
Aloe vera Pasienter med bryst- Redhet og sarhet i hud. | Usikker effekt
kreft under straletera-
pi (645 pasienter)
Cannabis
Cannabis Ulike kreftdiagnoser Kvalme, oppkast. Trolig positiv effekt
(1 366 pasienter) Bivirkninger. Alvorlige bivirk-
ninger rapportert
Honning
Honning Ulike kreftdiagnoser Sarhelingstid Usikker effekt

(97 pasienter)
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Akupunktur

P6-stimulering

Under kjemoterapi
(1 247 pasienter)

Akutt oppkast
Akutt kvalme

Trolig positiv effekt
Liten eller ingen
effekt

Dre, elektro, ma-
nuell

Ulike kreftdiagnoser
(370 pasienter)

Smerter

Usikker effekt

Akup punkt stim

Brystkreft
(ikke oppgitt)

Kjemoterapiindusert
kvalme og oppkast
Hetetokter

Mulig positiv effekt

Usikker effekt

Akup punkt stim

Prostatakreft
(135 pasienter)

Vasomotoriske symp-
tomer

Usikker effekt

Akupunktur Ulike kreftdiagnoser Kjemoterapi indusert Usikker effekt
(370 pasienter) leukopeni

Homeopati

Homeopati Ulike kreftdiagnoser Straleindusert hud- Mulig positiv effekt

(664 pasienter)

irritasjon (dermatitis)
Straleinduseret reak-

sjoner i hud

Usikker effekt

Massasje og soneterapi

Massasje Ulike kreftdiagnoser Smerte, livskvalitet, Usikker effekt, alle
(1943, 428, 1133 pasi- | depresjon, kvalme utfallsmal
enter (noe overlap-
per))

Soneterapi Ulike kreftdiagnoser Fysisk og psykisk vel- Usikker effekt

(200 pasienter)

veere.

Kropp-og-sjel-metoder

Avslappingstek-
nikker

Ulike kreftdiagnoser
(742 pasienter)

Angst, depresjon,
kvalme, smerte, emo-
sjonelt stress

Usikker effekt, alle
utfallsmal

Guidet av bilder

Ulike kreftdiagnoser

Kvalme, oppkast,

Usikker effekt, alle

(199 pasienter) angst, velveere, livskva- | utfallsmal
litet og ro
Hypnose Barn med ulike kreft- Prosedyrerelatert Usikker effekt
diagnoser smerte
(206 pasienter)
Hypnose Voksne, ulike kreftdi- Kvalme og oppkast Usikker effekt
agnoser
(313 pasienter)
Tai chi Brystkreft Fysisk funksjon, depre- | Usikker effekt, alle

(126 pasienter)

sjon, livskvalitet og
fatigue

utfallsmal
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Qigong

Ulike kreftdiagnoser
(671 pasienter)

Overlevelse, tumorre-
spons, diaré, depresjon
og livskvalitet

Usikker effekt, alle
utfallsmal

Smertelindring ved bruk av alternativ behandling

Akupunktur, Ulike kreftdiagnoser Smerter Usikker effekt
hypnose, (1499 pasienter)
massasje
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Vedlegg 4 Ekskluderte oversikter

Studiens Metoder Arsak til eksklusjon
forsteforfatter,

arstall

Yu J. 2005 [80] Akupunktur Feil populasjon

Basch E. 2004  Akupunktur Feil populasjon

[81]

Harris PE. 1997  Akupressur Lav kvalitet

[81]

Vickers AJ. Akupunktur Inkludert i nyere oversikt
1996 [82]

Klein J. 2004 Akupressur Inkludert i nyere oversikt
[83]

Bardia A, 2008
[84]

Antioksydanter

Bruk av KAM til forebygging av kreft

Simone CB, Antioksydanter Lav kvalitet. Vi har inkludert nyere studie
2007 [85]

Simone CB, Antioksydanter Lav kvalitet. Vi har inkludert nyere studie
2007 [86]

Coulter ID, Antioksydanter Gammelt sgk. Primeert bruk av KAM til
2006 [87] forebygging av kreft

Ladas EJ, 2004
[88]

Antioksydanter.

Inkludert nyere oversikt

Mills E, 2005
[27]

Antioksydant
(melatonin)

Vi har inkludert nyere stude.

Arias AJ. 2006
[89]

Avslappingsteknikker
(meditasjon)

Inkludert nyere oversikt

Astin JA. 2003
[90]

Avslappingsteknikker
(mind-body)

Inkludert nyere oversikt

Matchim Y.
2007 [91]

Avslappingsteknikker
(meditasjon)

Lav kvalitet
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Studiens Metoder Arsak til eksklusjon
forsteforfatter,

arstall

Lamanque P. Avslappingsteknikker Fransk, nyere oversikt inkludert
2006 [92] (meditasjon)

Ott MJ. 2006 Avslappingsteknikker Lav kvalitet

[93] (meditasjon)

Smith JE. 2005
[94]

Avslappingsteknikker
(mindfullness)

Inkludert nyere oversikt

Ulbricht C. Haifinne Lav kvalitet

2005 [95]

Chio CC. 2008 Healing Feil populasjon

[96]

Wild MR. 2004  Hypnose Inkludert nyere oversikt
[97]

Corbin L. 2005 Massasje Ikke en systematisk oversikt

[98]

Fellowes D. Massasje (aromaterapi)  Trukket tilbake fra Cochrane Library
2008 [99]

Richards KC. Massasje Inkludert nyere oversikt

2000 [100]

Cooke B. 2000
[101]

Massasje (aromaterapi)

Feil populasjon

Matchim Y. Meditasjon Lav kvalitet

2007 [91]

Ernst E. 2009 Massasje Feil populasjon

[51]

Heine H. 2008  Homgopati Inkludert nyere oversikt
[102]

Mansky P. 2006 Tai Chi Feil populasjon

[103]

Guo R. 2007 Urter Lav kvalitet

[104]

Goetz P. 2007
[105]

Urter (astragalus)

Ingen systematisk oversikt

Basch E. 2006
[106]

Urter (marigold)

Feil populasjon

Coon JT. 2002
[107]

Urter (ginseng)

Feil populasjon

De Lemos LM.
2002 [108]

Urter

Lav kvalitet. Inkludert i nyere oversikt

Ernst E. 2004
[109]

Urter

Ingen systematisk oversikt
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Studiens
farsteforfatter,
arstall

Metoder

Arsak til eksklusjon

Ernst E. 2003
[110]

Urter (misteltoe)

Inkludert nyere oversikt

Kienle GS. 2003

Urter (misteltoe)

Inkludert i nyere oversikt

[111]

Kienle GS. Urter (misteltoe) Inkludert i nyere oversikt

2007[112]

Liu J. 2009 Urter (Janpi herbs) Kinesisk

[113]

Melzer J. 2009  Urter (misteltoe) Lav kvalitet

[114]

Meng MB. 2008 Urter (TCM) Inkludert i nyere oversikt

[115]
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[116]

Ostermann T. Urter (misteltoe) Lav kvalitet

2009 [117]

Pittler MH. Urter Populasjoen omhandler ikke bare pasienter

2003 [70] med kreft

Shu X. 2005 Urter Inkludert i nyere oversikt

[118]

Sun'Y. 2009 Urter (berberine) Lav kvalitet

[119]

Taxiang W Urter Trukket tilbake fra Cochrane Library

2007 [120]

Yang Y. 2003 Urter Ingen systematisk oversikt

[121]

Zhou S. 2004 Urter Populasjoen omhandler ikke bare pasienter

[69] med kreft

Zhao Y. 2005 Urter (elemene) Inkludert i nyere oversikt

[122]

Wei Xin AU Urter Trukket tilbake fra Cochrane Library

2009 [123]
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Studiens Metoder Arsak til eksklusjon
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arstall
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[125]

Sung L. Vitaminer (E) Lav kvalitet. Inkludert i nyere oversikt
2003[126]

Ernst E. 2006 Ulike Ikke en systematisk oversiktsartikkel
[127]

Goudas L. 2001 Ulike Inkludert i nyere oversikt

[128]

Pan CX. 2000 Ulike Lav kvalitet

[129]

Sood A. 2007 Ulike Inkludert i nyere oversikt

[130]
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Vedlegg 5

Kvalitetsvurderingsskjema

Sjekkliste for systematiske oversikter

Ja

Uklart

Nei

1 Beskriver forfatterne klart hvilke metoder de brukte for & finne
primeerlitteratur?

Kommentar:

2 Ble det utfart et tilfredsstillende litteratursek?

Kommentar:

3 Beskriver forfatterne hvilke kriterier som ble brukt for & be-
stemme hvilke studier som skulle inkluderes (studiedesign, del-
takere, tiltak, ev endepunkter)?

Kommentar:

4 Ble det sikret mot systematiske skjevheter (bias) ved seleksjon
av studier (eksplisitte seleksjonskriterier brukt, vurdering gjort
av flere personer uavhengig av hverandre)?

Kommentar:

5 Er det klart beskrevet et sett av kriterier for & vurdere intern
validitet?

Kommentar:

6 Er validiteten til studiene vurdert (enten ved inklusjon av pri-
meerstudier eller i analysen av primaerstudier) ved bruk av rele-
vante kriterier?

Kommentar:

7 Er metodene som ble brukt da resultatene ble sammenfattet,
klart beskrevet?

Kommentar:

8 Ble resultatene fra studiene sammenfattet pa forsvarlig mate?

Kommentar:

9

Er forfatternes konklusjoner stgttet av data og/eller analysen
som er rapportert i oversikten?
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Kommentar:

10 Hvordan vil du rangere den vitenskapelige kvaliteten i denne
oversikten?

Kommentar:

Samlet vurdering av hver oversikt er 'hgy’, 'moderat’ eller 'mangelfull' med fglgende
til grunn:

e Hay kvalitet: Brukes hvis alle eller de fleste kriteriene fra sjekklisten er

oppfylt.
Dersom noen av kriteriene ikke er oppfylt, ma det vaere veldig lite

sannsynlig at studiens konklusjon blir pavirket.
o Middels/moderat kvalitet: Brukes hvis noen av kriteriene fra sjekklisten

ikke er oppfylt og/eller der kriteriene ikke er tilfredsstillende beskrevet.
Samlet vurdering tilsier at det er lite sannsynlig at studiens konklusjon

pavirkes.
e Mangelfull: Brukes hvis fa eller ingen kriterier i sjekklisten er oppfylt

og/eller ikke er tilfredsstillende beskrevet. Samlet vurdering tilsier at det er
sannsynlig at studiens konklusjon kan forandres.
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Vedlegg 6 GRADE-evidenstabeller
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Vedlegg 6a. Melatonin i behandling av kreft (tabell 4)

Author{s): Mills 2005

Date: 2010-06-22

Question: Should Melatonin be used for cancer?
Settings: Hospital

Bibliography: Melatonin in the treatment of cancer: a systematic review of randomized controlled trials and meta-analysis

Quality assessment

Summary of findings

No of patients Effect I
No of Other Relative Quality B
e Design |Limitations|inconsistency|Indirectness|imprecision considerations Melatonin|control (95% Cl) Absolute
Survival (follow-up median 1 years)
10 randomised |sarigys! reporting biag? 0/0 0 fewer per 1000
trials e {from 0 fewer to
(0%) RER 0.66 0 fewer)
0/0 {0%) (0.59 to — CRITICAL
0.73) 0 fewer per 1000
0% ! {from 0 fewer to
0 fewer)
" Risk og bias. no blinding

= Eggers test suggest publication bias
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Vedlegg 6b. Tradisjonell kinesisk medisin for nasofaryngeal karsinom (tabell 5)

Author(s): Cho WCS et al

Date: 20

Question: Should TCM and standard cancer treatment vs standard cancer treatment be used for nasopharyngeal cancer?

10-10-21

Settings: hospital

Bibliogr

aphy: Cho WCS =t al

2009

2009

Qluality assessment

Summary of findings

Mo of patients Effect
TCM and Importance
Mo of 2 = = = = 3 = Other standard SR Relative Quality =
= Design Limitations| Inconsistency | Indirectness (Imprecision = = cancer i Absolute
studies considerations cancer (95% CI)
treatment
treatment
survival 1 years (follow-up mean 1 years)
12 randomised |very no serious no serious seriouss none 115 more
trials serious’! inconsistency  |indirectness 390/495 per 1000
{from 78
o OR 2 51 |more to 143 | @000
(53
}18893'5';68, (1.74 to more} VERY | CRITICAL
: T 3.8} 0 more per | LOWW
oo 1000 {from 0O
o
more to 0
more}
Survival 5 year (follow-up mean 5 years)
= randomised [very no serious no serious seriouss none 75 more per
trials serious | inconsistency |indirectness 57222 1000 (from
(39.2%) 12 fewer to
130/274 OR 136 | 456 more) | 220
ARk (0.95 to VERY
(47 . 4%) 1 96 0 maore per | | oy
0o 4 1000 (from 0
i fewer to 0
more}
Tumor repsonse (follow-up mean 1 years)
6 randomised |very no serious no serious serious< none 114 more
trials serious’! inconsistency  |indirectness< 1654/223 per 1000
(73G90 (from 43
206242 3 : OR 2 04 |more to 1684 | 000
|'B:SJ-.1°/" . (1.27 to more} VERY CRITICAL
i £ 3.29) 0 more per LOwWW
oo 1000 {from 0O
Yo 2
more to 0
more}
Oral mucositis (follow-up mean 1 years)
4 randomised [very no serious no serious seriouss none 226 fewer
trials serious ! inconsistency  |indirectness 128/178 per 1000?
71 9% (from 117
100/199 A OR 038 |fewer to 339 | @000
(50 390 (024 to fewer) VERY
= R 0.59) 0 fewer per | LOWY
ook 1000 {from O
2 fewer to 0
fewer)

7 Most studies werwe samll and had high risk bias

Z yWide ClI
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Vedlegg 6¢. Kinesiske medisinske urter for magekreft (tabell 6)

Author(s): Gan T
Date: 2010-10-01

Question: Should Chinese herbal medicine be used for remission in gastric cancer?

Settings:

Bibliography: Chinese herbal mediciens for induction of remission in advanced or late gastric cencer

Quality assessment

Summary of findings

fewer to 0
fewer)

Mo of patients Effect
Chinese Z . Importance
1
e _of Design Limitations| Inconsistency | Indirectness [lmprecision _C}lher_ herbal control Rel:atwe Absolute tpreti
studies considerations s (95% CI)
medicine
Remission
4 randomised |garjogus? no serious no serocus serious= reporting bias® 88 more per
trials inconsistency |indirectness 537134 1000 (from 30
5% e
— {39.69%) OB 143 fe ;I?-IrcterEGS EOO0
e (0.88 to - VERY [IMPORTAMT
(458 .5%) 3 0 more per AT
2_34) 2 L O
0o - 1000 {from 0O
i fewer to 0
more}
toxic effect in digestive system after chemoterapy
3 randomised |zarjoys’? no serious no serious sericuss reporting bias® 121 fewer per
trials inconsistency |indirectness 654104 1000 {from
(62.5%) 270 fewer to
55/106 npet | smeny [T000 NOT
(51.9%) { 1 11.0 0 fewer per LOWW IMPORTAMNT
a [ 1000 (from 0 ’
22 fewer to 0
more}
leukopenia
3 randomised |garjgus? no serious no serious seriouss reporting bias® 201 fewer per
trials inconsistency |indirectness 587104 1000 (from 52
e R — c
) (55 8%) OB 044 fewer t-D .32:‘ EOO0
411086 (0 94 to fewer) VERY MNOT
(38.7%%) 0B 0 fewer per Loy IMPORTAMT
ey J 1000 (from 0 E

1 Al studies have low studi quality
Low event rate

2
3 ¥
= All studies fram the same author
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Vedlegg 6d. Astragalus for ikke-smacellet lungekreft

Aunthor(s): McCulloch M

Date: Z2010-06-21

CQuestion: Should Astralagus in combination with chemotherapy vs chemotherapy be used for NSCLC?
Settings: Hospital

Bibliography: Astralagus-based chinese herbs and platinum based chemotherapy for advanced NSCLC

et al

2006

meta analysis of randomized trials

Quality assessment

Summary of findings

Mo of patients

Effect

Mo of
studies

Design

Limitations

Inconsistency

Indirectness

Imprecision

Other

considerations

Astralagus in

combination
wwrith

chemotherapy

chemotherapy

Relative
(95% CI)

Absolute

Cuality

Importance

mortalitet 12 momth (follow-up Mmean 12 months)

12

randomised
trials

ey

sarious’

no serious
inconsistency

no serious
indirectness

no serious
imprecision

none

189/499
(37 924)

265441
(60 124}

198 fewer
per 1000
(from 738
fewer to
288
fewwer)

e 1)

0 fewer
per 1000

(from 0
fewer to O

fewrar)

Lo

CRITICAL

mortalitet 24 month (follow-up

mean 24 mon

ths)

=]

trials

randomised|very

sarious’

no seriocus
inconsistency

no serious
indirectness

no serious
imprecision

none

2345410
(57 _1%6)

209/358
(83 590)

RR 073
(062 to

226 fewer
per 1000
(from 117
fewer to
317
fewer)

e 1)

0 fewer

per 1000

{(from 0
fewer to O

fewear)

Lo

CRITICAL

TUIMIOor r

esSponse

30

randomised
trials

ey

sarious’

Nno serious
inconsistency

no serious
indirectness

no serious
imprecision

none

541/13038 (499%6)

42351164
[(36.3%%)

RR
01.34
(1 24 to
1.45)

124 more
per 1000
(from 87
more to
167 more)

e 1)

0 more

per 1000
(from 0
more to 0

more}

Lo

IMIP ORTANT

performance status

12

randomised
trials

ey

serious’

no serious
inconsistency

no serious
indirectness

no serious
imprecision

none

501/564
(88 8%4)

3335531
(B2.72%)

024

RR 1.36
(121 to
1.54)

226 more
per 1000
(from 132
more to
339 more}

0 more

per 1000
(from 0O
more to 0

nmore}

e 1)
L os

rOT
IMIP ORTANT

1 a0l studies had low guality
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Vedlegg 6e. Kanglaite for ikke-smacellet lungekreft (tabell 8)
Author(s): Xumei Liuet al. 2008

Date: 2010-06-21

Question: No name provided Settings: Hospital in China

Bibliography: Kanglaite injection plus chemotherapy versus chemotherapy alone for NSCLC patients.

Quality assessment

Summary of findings

No of patients Effect
Importance|
No of Other considera-| Kanglaite Relative Quality|
Design |Limitations| Inconsistency | Indirectness | Imprecision control Absolute
studies tions injection (95% ClI)
Tumor respons
22 randomised |very serious! [no serious incon- [no serious indi- |no serious none 106 more per 1000
284/909
trials sistency rectness imprecision (from 59 more to 159
415/1069 (31.2%) |RR 1.34 (1.19 ®®00
more) CRITICAL
(38.8%) to 1.51) LOW
0 more per 1000 (from 0
0%
more to 0 more)
Livskvalitet (KPS)
18 randomised [very serious! |no serious incon- |no serious indi- [no serious none 257 more per 1000
172/704
trials sistency rectness imprecision (from 147 more to 401
(24.4%) |RR2.05 (1.6 ®®00
461/886 (52%) more) IMPORTANT]
to 2.64) LOW
0 more per 1000 (from 0
0%
more to 0 more)

! mostly high risk of bias studies
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Vedlegg 6f. TACE med TKM for pasienter med leverkreft (tabell 9)

Author(s): EJ. LKJ
Date: 2010-10-21
Question: Should TCM and TACE vs TACE be used for hepatocellular cancer?

Settings:

hospital

Bibliography: “Wu P 2009

Quality assessment

Summary of findings

No of
patients

Effect

Mo of
studies

Design

Limitations

Inconsistency

Indirectness

Imprecision

Other

considerations

TCM
and
TACE

TACE

Relative
(95% CI)

Absolute

Quality

Importance

Survival

1 year (follow-up mean

1 years)

22

randomised
trials

ey

serious’

no serious
inconsistency

no serious
indirectness

no serious
imprecision

noneg

RR 1.265
(117 to
1_36)

0 more per
1000 (from O
more to 0
more)

e 0
Loy

CRITICAL

Survival

3 year

5

randomised
trials

ey

serious’

no serious
inconsistency

no serious
indirectness

no serious
imprecision

none

Qs0

RR 2.4

(0%)=

{165 to
3.49)

0 more per
1000 {(from 0
more to 0
more)

0 more per
1000 (from 0
more to 0
moare)

=il
Loy

CRITICAL

patiel re

sponse

37

randomised
trials

ey

serious’

no serious
inconsistency

no serious
indirectness

no serious
imprecision

none

RR 1.27

(117 to
1.38)

0 more per
1000 (from 0
more to 0
more)

0 more per
1000 (from 0
more to 0
more)

e 0
Loy

CRITICAL

stable disease

37

randomised
trials

ey
serious’

no serious
inconsistency

no sericus
indirectness

no serious
imprecision

none

0s0

RR 1.03

(0%)

0%

{0.93 to
1.15)

Q more per
1000 (from O
fewer to 0
more)

0 more per
1000 (from 0
fewer to 0
more)

e 0
Lo

CRITICAL

1 Al studies had high risk of bias
2 Antall pasienter ikke oppgitt
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Vedlegg 6g. Cannabis for kvalme hos pasienter med kreft (tabell 12)

Author(s): MR Tramer et al

Date: 2010-06-21
Question: Should Cannabis vs antimetics be used for sickness induced by chemotherapy?
Settings: Hospital

Bibliography: Cannabinoids for control of chemotherpy indused nausea and vomiting

2009

quantitative systematic review

Quality assessment

Summary of findings

Mo of patients

Effect

Mo of
studies

Design

Limitations|Inconsistency ‘Indiremness Imprecision

Other
considerations

Cannabis | antimetics

Relative
(95% CI)

Absolute

Quality

Importance

Complete control of vomitting v active (oppkast) (follow-up mean 24 hours)

B

randomised
trials

serious’

no sericus
inconsistency

no serious
indirectness

no serious
imprecision

none

904201
(44 5%}
111194

(57 .2%)

=]
o
ks

RR 1.28
{1.08 to
1.51)

125 more
per 1000
(from 36

more to

228 more)

CENENEI)

0 more per

1000 (from

0 more to 0
more}

MODERATE

CRITICAL

Comple

te control of nuasea vs

active (kvalme) (follow-up mean 24 hours)

randomised
trials

serious’

no serious
inconsistency

no sericus
indirectness

no sericus
imprecision

noneg

934215
{43.3%)
1227207
(58_9%)

164 more
per 1000
ifrom 78

more to

268 more)

CERENEI)
MODERATE

Q0 more per

1000 (from

0 more to 0
more}

CRITICAL

Withdrawal due to

sideeffects

19

randomised
trials

serious’

no serious
inconsistency

no sericus
indirectness

no serious
imprecision

none

16/1108
(1.6%4)

1081003

{10.8%:)

0%

50 more
per 1000
{from 34
more to 99
more)

CENENE)

0 more per

1000 (from

0 more to 0
more}

MODERATE

CRITICAL

Hypotension

13

randomised
trials

serious

no serious
inconsistency

no sericus
indirectness

no sericus
imprecision

none

L
o
w b
+0 0

i

&

124/497
(24.9%)

0%

RR 2.23
{1.75 to
2.83)

134 more
per 1000
(from 52
more to
200 more)

0 more per

1000 (from

0 more to 0
more}

CENENEI)
MODERATE

IMP ORTARMT

! Risk of bias
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Vedlegg 6h. Akupunktur for kvalme og oppkast hos pasienter med kreft (tabell 15).

Author(s): Ezzo JM. Richardson MA. YWickers A et al
Date: 20058-11-07
Question: Mo name provided

Settings: hospital or out patients
Bibliography: Acupunture-point stimulation for chemotherapy-induced nasea or vomiting

Quality assessment

Summary of findings

Mo of patients Effect
Noof | . . P : . s Other ERIPALEN haw e Relative Quality MHPORCRIRS
studies esign |Limitations|Inconsistency |[Indirectness|Imprecision considerations . pclnt_ control (95% CI) Absolute
stimulation
Overall acute vomiting
9 randomised|zarigus? no serous no serious no serous none 55 fewer
trials inconsistency (indirectness |jmprecision’ 155714 154500 F‘E]Rrjg tB;E p'?frrgl?%ﬂ BEE0
(21.7%) (30.8%)| * 0.99) fe:'-a'ertn a5 MODERATE
fewer)
Electroacupuncture acut vomiting
3 randomised|serigus’ no serous no serious serious< none 184 fewer
trials incensistency [indirectness - ) B4/80 RR 0T per 1000 EEO0
31/54 (5T .4%) (B0%) (0.61 ?D (from 24 Loy
; 0.97) fewer to
312 fewer)
Selvadministrering Acupressure kvalme (Better indicated by lower values)
2 randomised|sarioys? no serious no serious no serous none SMD 019
trials inconsistency [indirectness |imprecision 2 lower (0.37 ExEE)
* B 239 235 - to 001 [MODERATE IMPORTAMT
lower)
Overall acute nasea (Better indicated by lower values)
7 randomised|very no serious no serious no seriocus none SMD 0.11
trials serious?2  |inconsistency |indirectness |[imprecision o lower (0.25 OO0
555 341 - lower to Loy IMPORTAMNT)
0.02 sy
higher)

i Mostlhy small studies and few events

< Only one of the studies had shamed control
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Vedlegg 6i. Akupunktur for kjemoindusert leukopenia (tabell 16)

Author(s): Lu VW et
Date: 2010-06-21

al 2007

Question: Should Acupuncture vs usual care? be used for chemotherapy indused leukopenia?
Settings: Hospital in China

Bibliography: Acupuncture for chemotherapy induced leukopenia: exploratory meta-anaysis of randomized controlled trials

Gunlity nssasmnent : Summary of findings
No of patients Effect
Mo of Other usual |Relative Quality bl
studies Design |Limitations| Inconsistency | Indirectness | Imprecision considerations Acupuncture care? |(95% Cl) Absolute
leukocytes (Better indicated by lower values)
7 randomised |gargyg! |0 Serious no serious no sefous  |reporting hiase MD 1.22
trials inconsistency  |indirectness  |imprecision ; g higher {0.64 €00
! 0 0 - to 181 VERY (IMPORTANT
I-“.,r
higher) | -OW
! IMastly small studies and few events

2 All studies are publ
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Vedlegg 6j. Homgopati for straleinduserte hudskader (tabell 18)

Author(s): Lene K. Juvet. Elisaheth Jeppesen
Date: 2010-01-29
Question: Should Homeopathy vs Placebo or rutine care be used for adverse effect for cancer treatments?
Settings:
Bibliography: Kassah 2008

. Summary of findings
1 t
Sty arsodon No of patients Effect
Placebo ; .. |lmportance
Mo of : S e : : i Other . |Relative Quality
shidies Design |Limitations|Inconsistency|Indirectness | Imprecision considerations Homeopathy nrcraurt;ne (95% Cl) Absolute
Straleindusert hudreaksjoner (Better indicated by lower values)
1 randomised |sariqus’ serious | no serious N0 serous  |reparting hias! SMD 0.90
trials indirectness  |imprecision ; : lower (1.77 ety
29 32 - o | VERY JIMPORTAMT
to 0.03 n
i LOwY
lower)
Straleindusert dermatitis (follow-up mean 30 days)
1 randomised [no serous  |gerigus® no serious N0 SeroUS  |reporting hias® 213 fewer
trials limitations indirectness  [imprecision per 1000
811128 .
(63 3% : |_fr|:|nt1 93332
£ ' " | DR 0.42 |fewer to
126 : XD
e 025t | fewer) OO iPORTANT
(41.3%) Loy
) 0.68) | 0 fewer per
0% 1000 {frem 0
- fewerto 0
fewer)

" Results based on only one study with few patients
© Based on one study
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