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1. Liste over forkortelser

BMI

Cl

CT

CTCAE
DAHANCA
DRG

EORTC QLQ-C-30

EORTC H&N35

HNC
HPV
HRQOL
ICC
LENT
MRC
PET-CT
SD
SF-36
SOMA
TCM

TNM Kklassifikation

T0

Tx

Body mass index

Konfidens interval

Computed Tomografi

Common Toxidity Criteria for Adverse Events
Danish Head and Neck Cancer Group
Diagnose Relateret Gruppering

European Organization for Research and Cancer Treatment
Quality of Life Questionnaire Core 30

European Organization for Research and Cancer Treatment
Head and Neck Module 35

Head and Neck Cancer / hoved-hals cancer

Human papilloma virus

Health Related Quality of Life / helbredsrelateret livskvalitet
Intraclass correlation coefficient

Late effects in normal tissue

Medical Research Counsil Rating Scale for Fibrosis
Positron Emission Tomography-computed tomography
Standard deviation

Short Form 36, generisk helbredsrelateret spgrgeskema
Subjective, objective, management, analysis

Tissue compliance meter

Klassificeringssystem udviklet af Den Internationale Cancer
Union (UICC)

Tumorstarrelse
Ukendt primaer tumor

Primaer tumor kan ikke males



Tl
T2
T3

T4

NO
N1

N2

NZ2a
N2b
N2c

N3

MO

M1

Tumor er 2 cm eller mindre
Tumorer2—-4cm
Tumor er>4cm

Invasion af tilgreensende strukturer

Lymfeknudemetastaser
Ingen paviselig involvering af regionaere lymfeknuder
Spredning til enkel ipsilateral lymfeknude, 3 cm eller mindre

Spredning til enkel ipsilateral lymfeknude >3 cm men ikke > 6
cm stor eller multiple ipsilaterale lymfeknuder ikke > 6 cm
eller bilaterale/kontralaterale lymfeknuder ikke > 6 cm.

Enkelt ipsilateral lymfeknude > 3 men ikke > 6 cm.
Multiple ipsilaterale lymfeknuder men ingen > 6 cm.
Bilaterale/kontralaterale lymfeknude(r) men ingen > 6 cm.
Spredning til lymfeknude > 6 cm.

Fjernmetastaser

Ingen fjernmetastaser

Fjernmetastaser



2. Dansk resume

Titel Funktionel status og helbredsrelateret livskvalitet hos patienter med cancer cavi oris og

cancer oropharyngis ved start af stralebehandling.

Formal At vurdere mundabning, nakkebevagelighed, tungebevaegelighed, vaevsstramhed,
smerte, gdem og helbredsrelateret livskvalitet (HRQOL) ved pabegyndelse af

stralebehandling hos patienter med cancer cavi oris og cancer oropharyngis.

Baggrund Behandlingen af hoved-hals kreft er enten operation, straleterapi/kemoterapi eller
en kombination heraf. Senfalgerne af stralebehandling er lymfadem, fibrosedannelse i
underhud, muskler og led, og som faglge heraf nedsat mundabning, tunge-, og
nakkebevegelighed. Sygdommen og dens behandling har ved flere undersggelser vist sig at
pavirke HRQOL. Der er imidlertid kun foretaget fa undersggelser af funktion inden

pabegyndelse af behandling, og der mangler saledes viden om dette.

Metode | undersggelsen deltog 81 patienter med cancer cavi oris og cancer oropharyngis.
Deltagerne gennemgik ved start af straleterapibehandling falgende undersggelser: Maling af
mundabning malt i cm, aktiv cervical bevaegelighed malt i grader, registrering af smerte ved
visuel analog skala, ansigts- og hals gdem vurderet ved palpation, tungebevagelighed,
stramhed i veev udtrykt ved Likert skala samt HRQOL ved hjelp af EORTC QLQ-C30 og
H&N35.

Resultater Undersggelsen viste, at 15% af deltagerne havde trismus (cut-off < 3,5cm), 33%
havde nedsat tungebeveegelighed og 18% havde nedsat cervical lateral flexion, 17% havde
nedsat cervical rotation og 18% havde gdem. Funktions scorer i forbindelse med HRQOL
var generelt lavere og symptomscorer var hgjere sammenlignet med normdata. Patienter med
cancer cavi oris, tumorstgrrelse T3-T4 samt co-morbiditet, havde en hgjere grad af nedsat
tungebeveegelighed, darligere fysisk funktion og en hgjere grad af problemer (versus patien-

ter med cancer oropharyngis, T1-T2 tumorer og ingen co-morbiditet).

Konklusion Ved pabegyndelse af behandling er der en raeekke funktionelle problemer hos
patienter med cancer cavi oris og cancer oropharyngis samt pavirket HRQOL i form af darli-

gere funktion og hgjere grad af symptomer sammenlignet med norm-data.



3. English Abstract

Title Pretreatment values concerning functional status and quality of life in patients suffering

from cancer of the oral cavity and oropharynx.

Purpose To assess pretreatment values of mouthopening, cervical range of motion, tongue-
movement, tissue tightness, pain, oedema, and health related quality of life (HRQOL) in pa-

tients suffering from Head and Neck Cancer.

Background The treatment of head and neck cancer is either surgery, radiothera-
py/chemotherapy or a combination of these. Adverse events from radiotherapy is lymphoe-
dema, fibrosis of the skin, muscles and joints leading to reduced mouthopening, tongue
movement and cervical range of motion. The disease and its treatment has in several studies
revealed an impact on HRQOL. There is however very few studies concerning the assess-

ment of pretreatment functional status, and knowledge is sparse.

Method In all 81 patients suffering from Head and Neck Cancer participated. The partici-
pants underwent following examinations: measurement of mouthopening in cm, cervical
range of motion measured in degrees, pain measurement by visual analogue scale, facial and
neck oedema assessed by palpation, tongue movement, tissue tightness by Likert scale and
HRQOL by EORTC QLQ-C30 , H&N35.

Results Before treatment 15% of the participants had trismus (cut-off <3,5cm), 33% had
decreased tongue movement, 18% had decreased cervical lateral flexion, 17% had decreased
cervical rotation and 18% had oedema in the head and neck region. HRQOL functional
scores were generally lower and the symptom scores were higher compared to normdata.
Patients diagnosed with cancer of the oral cavity, tumor size T3-T4 and co-morbidity had a
higher degree of decreased tongue movement and had worse physical functioning and a
higher degree of problems (versus patients with oropharynx cancer, tumor size T1-T2 and

without co-morbidity).

Conclusion Patients suffering from cancer of the oral cavity and oropharynx seems to be

having a wide range of HRQOL and functional deficits before treatment.
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4, Baggrund

4.1 Hoved-hals cancer

I den vestlige verden er cancer den neesthyppigste degdsarsag. De enkelte tumorformer i
gruppen hoved-hals cancer er ikke hver for sig serlig hyppige, men taget under ét er hoved-
hals cancer hos mand én af de 10 hyppigste cancerformer, mens hoved-hals cancer hos
kvinder er blandt de 20 hyppigste former. Incidensen i Danmark er ca. 1000 arligt. De
hyppigste af svulsterne (c.cavi oris og c.oropharyngis ), forekommer oftest efter 50-ars
alderen, incidensen stiger med alderen og forekommer dobbelt sa hyppigt hos mand som hos
kvinder (1,2,3). Tobak og alkohol er de mest betydningsfulde risikofaktorer til orale og
pharyngeale cancersygdomme (4) samt human papilloma virus (HPV-16) (5,6). En ny
opgarelse foretaget af Kraeftens Bekeempelse i Danmark viser, at pa 30 ar (1978-2007) er
antallet af hoved-halskraft tilfeelde steget med omtrent 50% (3). Mens der i 1978-1982 var
cirka 180 personer, der fik konstateret cancer i mandlerne, var det tilsvarende tal i 2003-2007
cirka 670. Forklaringen pa stigningen menes at vaere HPV. Oversigt over 1-ars overlevelse

samt 5-ars overlevelse ses i tabel 1 (3).

Tabel 1. Overlevelse opgivet i % (95% CI).

Meend Kvinder
1-ars overlevelse
Mundhule 69 (65-74) 73 (69-78)
Svealg 61 (57-65) 69 (63-74)
5-ars overlevelse
Mundhule 40 (35-46) 47 (42-53)
Sveelg 35(31-40) 35 (29-42)

www.cancer.dk
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4.2  Medicinsk behandling, bivirkninger og senfalger

Behandling af hoved-hals cancer er enten operation eller stralebehandling eller en
kombination af disse modaliteter (1,2). Man er ogsa i tiltagende grad begyndt at tilbyde

kemoterapi behandling til disse patienter under stralebehandling (concomitant) (1).

Fokus indenfor cancerbehandling har i de senere ar veret rettet mod organpraeserverende
behandling. At organet er intakt, siger dog ikke noget om funktionen af det. Kombinationen
af straleterapi samt kemoterapi er i hgj grad toxisk, og kan kompromittere funktionen af et
organ (7,8). Straleterapi behandlingen er gennem de senere ar blevet tiltagende raffineret, og
med nuveerende apparatur, er man i langt hgjere grad end tidligere istand til at spare
falsomme strukturer (9). Viden om senfglger i forbindelse med de nyere
behandlingsteknikker er imidlertid sparsom, iser fordi der mangler beskrivelser af status og

funktion inden pabegyndelse af strale- og kemoterapibehandling (10,7).

De hyppigste akutte skader i forbindelse med stralebehandlingen er mucositis, infektion,
smerte, smagsendring og spiseproblemer (4,11,12,13). Mucositis skyldes direkte
beskadigelse af cellerne i mundhulens slimhinde forarsaget af radioterapien. Starter oftest i 2.
uge af stralebehandlingen og kan fortsette 3-6 uger efter stralebehandlingens afslutning. Den
stralebeskadigede slimhinde i munden bliver let inficeret, serlig hyppigt ses
svampeinfektion. Den stralebeskadigede slimhinde giver smerter, og nasten alle patienter
har behov for steerke smertestillende midler (morfika) under strleterapibehandlingen.
Smagsandringen skyldes straleterapiens gdeleeggende virkning pa smagslggene (11).
Kemoterapi (Cisplatin®) kan pavirke nyrer, muskel, nervevaev samt knoglemarv og det ser

ud til, at kemoterapi forleenger perioden med mucocitis (14).

Der er i flere studier observeret betydelige gener og sensymptomer efter stralebehandling for
hoved-hals cancer (7,15,16,17,18,19,20,21). Senfalger defineres som langtidsvirkende
folgetilstande som falge af sygdommen og/eller behandlingen (13). Symptomerne kan veare
tgrhed i mund og hals (xerostomi), som skyldes straleinduceret beskadigelse af de store
spytkirtler (parotis, submandibularis, sublingualis) (11). De sergse Kirtler (kirtler der
producerer det tynde spyt) er mest falsomme, hvilket bevirker at det seje sekret fornemmes
fremherskende, da det er det, der oftest er tilbage. Spyttet &ndrer pH veerdi fra cirka pH 7.0

til pH 5.0 og mundens immunsystem nedseettes. Caries menes at veere en fglge af
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mundtgrheden, mundens &ndrede forhold i surhedsgrad, immunsystem og elektrolyt niveau,
og udvikler sig allerede 3-6 maneder efter afsluttet straleterapi. Endvidere ses i flere tilfelde
destruktion af teender og i veerste fald osteoradionekrose (henfald af keebeknoglen), som
skyldes darlig blodforsyning til knoglen (11). Osteoradionekrose er smertefuld og kan
resultere i tab af betydelig del af keeben. Osteoblaster (knogleopbyggende celler) er mere
falsomme end osteoclaster (knoglenedbrydende celler) og pa grund af dette, kan gget
knoglenedbrydnig i det bestralede omrade forekomme, og knoglen fremsta osteolytisk.
Straleinduceret fibrosedannelse er et endnu ikke helt forstaet omrade, idet den underliggende
cellulere proces er kompleks (22). Senkomplikationer pavirker hovedsageligt prolifererende
eller non-prolifererende celler som for eksempel brusk, knogle, bindevav og nervevev (22).
Man mener, at senfglgerne skyldes skader vedrgrende mikrovaskularisering, hvor man ser
gget kapilleer permeabilitet, interstitielt gdem og inflammation (11). Det har leenge veeret
kendt, at der umiddelbart efter ioniserende bestraling dannes reaktive ilt arter i vaev (23).
Hypoxi i sig selv er kendt for at generere reaktive ilt arter, fremme inflammation og vaskulaer
gdelaeggelse, aktivere profibrotiske cytokiner og gge dannelsen af bindeveev (23). Det har
veeret foreslaet, at hypoxi efter straleterapibehandling kan vere en vigtig bidragende faktor
til opretholdelse af den fibrotiske progression (24). Bentzen et al har i et studie vist, at
latenstiden for fibrosedannelse er mellem 1-2 ar efter afsluttet radioterapi, samt at fibrose
progredierer over tid (25). Fibrosedannelse kan blandt andet medfare problemer med at
synke (dysfagi) idet fibrose vanskeligger, at larynx kan haves sufficient, og kan i veerste fald
udvikle sig til pharyngeal og oesophageal stenose (26). Problemer med at dbne munden
(trismus), menes at opsta ved fibrose og arveevsdannelse i muskler og/eller ligamenter
omkring det temporomandibulare led. Direkte stalebehandling af muskulus pterygoidea
medialis menes at have den starste betydning for udvikling af trismus (20). En forfatter
mener, at trismus muligvis kan relateres til mucositis og nedsat spytsekretion samt til direkte
bestraling af tyggemuskler og musculus sternocleidomastoideus (27). Nedsat bevagelighed
af cervical columna og &ndret kropsholdning pa grund af bestraling af muskler omkring hals
og nakke, nedsat tungebevagelighed samt nedsat mimik, er en del af de gvrige senfalger,
der kan ses i forbindelse med fibrosedannelse og muskelatrofi (16,28,19,29).
Lymfesystemets transport kapacitet kan i forbindelse med bestraling af lymfeknuder og kar
nedsattes. Dette kan udvikle sig til lymfgdem i ansigt og pa hals samt indvendigt i mund og
sveelg (18,30,31). Senfaglgerne kan give store problemer med at spise, nedsat evne til at tale,

give problemer ved nedsat nakkebevagelighed, smerter, og bevirke, at man taber sig, far
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problemer med mundhygiejne, har starre risiko for aspirationspneumoni, kosmetiske gener
og kan bevirke, at man ma opgive sit job samt medfgre isolation. (4,11). Kroniske senfalger
kan opsta maneder og ar efter behandling og anses i modsetning til de akutte skader generelt
for veerende irreversible (4). Nyere undersggelser har dog vist, at behandling med
pentoxifyllin kombineret med vitamin E muligvis kan reducere straleterapibetinget fibrose
(23,32).

4.3 Funktion

Problemerne disse patienter mgder i forbindelse med sygdom og behandling, har foranlediget
stigende bekymring blandt sundhedspersonale. Man har forsggt at finde objektive mal for de
hyppigst forekommende klager sasom nedsat spytsekretion, nedsat synkeevne og nedsat
mundabning ved hjalp af blandt andet spytmaling over tid (33), endoscopisk maling af
synkeevnen (34), og afstandsmaling mellem teender (35). De indsamlede data, kan ved
sammenligning med norm-data give et sammenligneligt udtryk for svaerhedsgraden af den
nedsatte funktion, men ingen af disse malinger forteeller noget om funktionen eller
velbefindende hos det enkelte individ, som er pavirket af cancersygdommen eller falgerne
efter behandling (36).

Et studie vedragrende senfglger i forbindelse med straleterapi behandling af patienter med
pharyngeal cancer viste, at patientklager ikke er sterkt korrellerede med objektive fund, og
omvendt, hvorfor forfatterne anbefaler, at der bade foretages objektive malinger samt
helbredsrelateret livskvalitets undersggelser for bedst muligt, at kunne karakterisere

morbiditet efter straleterapi (34).

Man har gennem de senere ar forsggt at udvikle klinisk baserede klassificeringssystemer
samt kvantitative maleinstrumenter med henblik pa, at gradere svaerhedsgraden af fibrose
efter straleterapi. Ultralyd, tissue compliance meter (TCM), CT-scanning, laser- og suction
apparatur har veeret benyttet i forbindelse med forskning vedrgrende fibrose, men er
omkostningsfulde og ikke validitets- og reliabilitetstestede malemetoder (22). Observater
baserede klassificeringssystemer som MRC (Medical Research Counsil Rating Scale for
Fibrosis), LENT (late effects in normal tissue) samt SOMA (subjective, objective,

management, analysis) blev udviklet med henblik pa vurdering af subcutan fibrose, hvor
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graden af fibrose vurderes ud fra en point skala (37). MRC og European Organization for
Research and Treatment of Cancer/Radiation Therapy Oncology Group (EORTC/RTOG) har
senest udviklet the National Common Toxidity Criteria for Adverse Events version 3.0
(CTCAE)(22). Disse observatgr baserede maleinstrumenter er kritiseret for deres
subjektivitet og derfor inkonsistente graderinger. Malemetoderne er ikke validitets- og
reliabilitetstestede (22). Observatar vurderede scorings systemer vedrgrende senfglger har
vist, at observatgren vurderer gener i form af fibrose lavere end patienter sammenlignet med
de selvvurderede symptomscorer i EORTC’s helbredsrelaterede spgrgeskema, og at der er
forskel pa vurdering leegegrupper imellem (22,37). Ifglge Davis et al. er maling af fibrose
ikke et endemal i sig selv og de anbefaler, at man i sin vurdering af fibrose fokuserer pa
konsekvenserne af fibrose for eksempel ved brug af the International Classification of
Function (ICF) (22). Impairment i kropsfunktion opstaet ved fibrose i underhud, muskler og
led medfarer begraensninger i aktivitet sasom nakkebeveegelighed. Bilkarsel begraenses
derved pa grund af kompromitteret drejning af nakken, og kan resultere i begraenset
deltagelse afhangigt af hvor man bor. Den ultimate konsekvens kan ses ved individets

oplevelse af &ndring i livskvalitet.

Der eksisterer sdledes ingen “golden standard” for maling af fibrose.

4.4 Undersggelse af funktion og cancer cavi oris/cancer oropharyngis

Van der Molen et al. foretog i 2008 en litteraturgennemgang, hvor malet var, at finde artikler
vedrgrende maling af funktion ved diagnose samt efter behandling med strale- og kemoterapi
hos patienter med hoved hals cancer (8). De fandt i alt 15 artikler, hvor hovedparten af
studierne fokuserede pa smerte, synkeevne, ernaring og livskvalitet. De fandt ingen studier
vedrgrende undersggelse af trismus ved diagnose. Samme forfattere har efterfalgende malt

mundabning ved diagnose (10).

Sammenligninger af studier vedrgrende nedsat mundabning er vanskeliggjort pa grund af
divergerende opfattelser af, hvornar der er tale om trismus (7,35,38). De tal der figurerer i
lerebager og artikler fgr 2005 i forhold til trismus, er saledes med forskellige cut-off veerdier
fra 2,0 cm til 4,0 cm og uden mal for mundabning ved diagnose. Det ser ud til, at cut-off for

mundabning pa 3,5cm (Dijkstra et al, 2006) hos personer med bevaret tandszt er blevet et
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accepteret mal i videnskabskredse (7,35,38). Der er fundet én artikel med mundabning ved
diagnose. Van der Molen et al. undersggte 56 patienter med hoved hals cancer og fandt, at
9% af patienterne havde trismus (cut-off 3,5cm) ved diagnose. De fandt ingen association
mellem trismus og diagnose eller tumorstarrelse, men der kan vere tale om type Il fejl pa
grund af for lille patientmateriale. Hvad tumor starrelse angar, deltog der kun patienter med
T3 og T4 tumorer, hvorfor det ikke var muligt at sammenligne med mindre tumorer. Der
mangler saledes studier af mundabning med cut-off for normal funktion svarende til 3,5cm

samt malinger foretaget ved tidspunktet for diagnose.

Det har ikke veeret muligt at finde artikler vedrgrende maling af nakkebevegelighed og gdem
ved tidspunktet for diagnose. Der er €] heller beskrevet velegnede objektive mal til vurdering

af nakkebeveegelighed og adem.

Tungebeveegelighed er blevet vurderet i enkelte studier ved tidspunktet for diagnose.
Borggreven et al. fandt, at tungebevagelighed, tungekontrol samt tungestyrke var nedsat hos
flere patienter ved diagnose (28). Tungebevagelighed blev vurderet ved 5-point Likert skala
i forskellige retninger (hgjre/venstre, op/ned, ind/ud samt gentagelser af lydene ta/cha/ka).
Tungestyrke blev malt ved hjalp af et digitalt voltameter. Borggreven et al. fandt, at nedsat
tungebevaegelighed og nedsat tungestyrke var associeret til cancer cavi oris, T3-T4 tumorer,

samt til patienter med co-morbiditet.

En undersggelse foretaget af Stenson et al. omhandlende synkeproblemer hos patienter med
hypopharyngeale og laryngeale tumorer viste, at der inden strale- og kemoterapibehandling
var en hgj grad af funktionel nedsattelse (39). De papegede i deres studie, at nedsat synke-
funktion efter behandling af tumor kan vare relateret til smerte og tumorvolumen inden be-
handling, og altsa ikke ngdvendigvis alene veere relateret til behandling med strale- og kemo-
terapi. Det samme kunne man forestille sig at vaere geeldende vedrgrende mundabning og
cervical bevaegelighed, idet led hvis bevaegebane pa grund af tumorpres eller smerte gennem
leengere tid har vaeret nedsat, vil have pavirkede omkringliggende strukturer hvad angar led-

kapsel, ledvaeske, brusk og muskel.
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45 Helbredsrelateret livskvalitet

Med udviklingen af mere avancerede Kirurgiske indgreb og mere toxiske
organpraserverende strale- og kemoterapi samt leengere overlevelsestid, synes overlevelse
eller sygdomsfri periode ikke ngdvendigvis at resultere i bedre livskvalitet. Sygdommen og
dens behandling har en stor betydning for helbredsrelateret livskvalitet og funktionel status,
og vurderingen kan, som tidligere omtalt, ikke gares alene ud fra objektive mal og
observatgrbaserede vurderinger. Begrebet livskvalitet har veeret benyttet af Aristoteles, da
livskvalitet betad gleede. | 1947 definerede WHO livskvalitet som en komplet fysisk, mental
og social helbredstilstand og ikke kun som fraveer af sygdom (40). Helbredsrelateret
livskvalitet er et multidimensionelt begreb, der bygger pa en individuel subjektiv vurdering.
John E. Ware er en anerkendt amerikansk videnskabsmand, som har veeret blandt de fgrende
forskere indenfor udvikling af psykometriske mal i forbindelse med helbredsrelaterede
livskvalitets spgrgeskemaer. Hans arbejde farte blandt andet til udviklingen af det generelle
helbredsrelaterede spgrgeskema SF-36 (Short Form 36). Ifglge Ware kan mange domeener i
livet pavirkes af symptomer og tegn pa sygdom, hvorfor han sammenligner helbred med et
lag. Saledes skal det yderste lag af laget ses som livskvalitet og en forstyrrelse af hvilket som
helst lag i leget som pavirkning af individets helbred (36). Livskvalitet er et bredere begreb,
som ikke specifikt fokuserer pa de helbredsmassige aspekter, men omfatter samtlige af en

persons livsaspekter.

Helbredsrelaterede spgrgeskemaer har den fordel, at patientens mest almindelige problemer
kan indhentes pa struktureret vis og samtidig give en gradering af intensitet, hvilket gar dem
anvendelige som maleinstrumenter i forbindelse med forskning og klinisk praksis. Generiske
mal fokuserer ifglge Ware pa basale veerdier som emotionelt velbefindende og daglig
funktionsevne. Disse dimensioner omfatter fysisk, psykisk og social funktion samt
symptomer af henholdsvis psykisk og fysisk karakter. Ware er fortaler for at bruge bade et
generisk og et sygdomsspecifikt spargeskema, nar spgrgsmalene drejer sig om helbred og

livskvalitet.

De sygdomsspecifikke spargeskemaer er udarbejdet med henblik pa at kunne male selv
mindre forandringer i helbredsrelateret livskvalitet ved en specifik sygdom (41,42,43,44).
Standardisering af maleveerktgj i forbindelse med vurdering af én behandlings udkomme i

forhold til en andens, er én made at opna information pa. En forstaelig og standardiseret
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malestrategi vil gare det muligt bedre at forsta cancersygdoms byrde i forhold til andre
sygdomme samt bedre at forsta virkningen af én type cancerbehandling i forhold til andre
(36).

4.6 Helbredsrelateret livskvalitet og cancer cavi oris og cancer oropharyngis

Der er flere grunde til, at viden om helbredsrelateret livskvalitet hos patienter med cancer
cavi oris og cancer oropharyngis er vigtig. Bedre forstaelse af behandlingsmaessige
helbredsaspekter vil kunne hjeelpe sundhedspersonale til bedre at informere patienten og
herigennem give dem et bedre grundlag for at beslutte sig for behandling eller forberede sig
pa eventuelle funktionsaendringer og symptomer. En undersggelse af 131 patienter med
hoved-hals cancer’s prioritering inden behandling for deres sygdom viste, at helbredelse
havde farsteprioritet, leve sa lenge som muligt andenprioritet og ikke at have smerte som
tredieprioritet (45). Kun 10% af deltagerne prioriterede det, at bevare energi, evne til at
synke, tygge, tale, ikke at have tar mund og at bevare sit udseende blandt de 3 vigtigste mal.
Forfatterne pointerede, at undersggelsen viste, at der var hgj grad af individuel variation
blandt patienterne, og advarer sundhedspersonale mod at have forudfattede meninger pa
patientens vegne. Hovedparten af patienterne var villige til at gennemga en hgj grad af

behandlings toxiditet for at maksimere deres levetid.

Bedre forstaelse af helbredsmaessige aspekter er desuden en forudsetning for forebyggelse af
eventuelle funktionstab og symptomer. Endelig vil genoptraeningsplaner kunne fokuseres
mod de omrader, som afficeres mest af behandlingen og mod sarlige risikogrupper, safremt

fremtidig forskning vil kunne identificere sadanne.

Der er i dag fokus pa sundhedsvaesenets allokering af knappe ressourcer. De gkonomiske
udgifter til behandling af hoved-hals cancer er betydelige, idet undersggelse med biopsi,
planlaegning af straleterapi med fremstilling af behandlingsnet, PET-CT scanning,
behandling med kemoterapi (Cisplatin®), ambulante kontroller og ernaringsvejledning i alt
beregnes til ca. 200.000 danske kr (udgifter oplyst og beregnet via DRG-takster fra
onkologisk afsnit 5074, Rigshospitalet, Kgbenhavn). | betragtning af de betydelige udgifter

og knapheden af ressourcer er sundhedsgkonomiske analyser ikke uvesentlig i forbindelse
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med behandling af hoved-hals cancer, omend den relativt lille gruppe pa cirka 1000 patienter

arligt.
Undersggelse af helbredsrelateret livskvalitet og cancer cavi oris/cancer oropharyngis

Tidligere undersggelser har vist, at helbredsrelateret livskvalitet hos patienter med hoved
hals cancer er darligere ved diagnosen sammenlignet med norm-data og, at den forvaerres
under og umiddelbart efter behandlingen (28,46). Et studie viser, at helbredsrelateret livskva-
litet hos patienter med hoved-hals cancer er relativt upavirket fra 1 ar efter straleterapibe-
handling og frem (47). Men at symptomer pa senfalger som problemer med sanser, teender,
tgr mund, sejt spyt og evnen til at bne munden hgjt er vedvarende, og tenderer til at blive
veerre med arene. Fysisk funktion og rollefunktion (fysiske begraensninger i forbindelse med
arbejde, daglige aktiviteter, hobbies og fritidsinteresser) ser ligeledes ud til at forveerres over
5 ar (47). Der er meget fa studier, der indeholder helbredsrelateret livskvalitet ved diagnose,
de fleste studier omhandler helbredsrelateret livskvalitet efter behandling, og det er derfor

begreenset hvilke konklusioner der kan drages.

De fleste studier omhandlende helbredsrelateret livskvalitet hos patienter med hoved hals
cancer differentierer ikke mellem subgrupperinger af de forskellige tumorlokalisationer.
Selvom tumorerne tilhgrer den samme pato-anatomiske familie: den orale cavitet, oropha-
rynx, larynx, hypopharynx, nasopharynx, sinus samt spytkirtel tumorer, er det en heterogen
gruppe. De forskellige tumorlokalisationer pavirker forskellige funktioner med forskellig
pavirkning af helbredsrelateret livskvalitet til falge. Forskelle mellem tumor lokalisation i
cancer cavi oris og oropharyngis ved diagnose blev beskrevet farste gang i et studie foretaget
af Chandu et al. (48). Denne heterogenitet i forbindelse med studier omhandlende helbreds-
relateret livskvalitet er siden blevet kritiseret af andre forfattere (40,49). Der er dog diverge-
rende meninger om dette, og enkelte forfattere har argumenteret imod opdelingen (50). Et
longitudinelt studie foretaget af Morton et al. viste, at patienter med oral og pharyngeal can-
cer scorede vaesentlig darligere helbredsrelateret livskvalitet ved diagnose end gvrige grupper
indenfor hoved-hals cancer. (50). Ledeboer et al. fandt ved et litteraturstudie, at problemer
med tale og kommunikation i stgrst grad ses hos patienter med larynx cancer, ved oral cancer
er smerte det dominerende problem og hos pharynx cancer er det bade smerte og synkepro-
blemer, der dominerer (51). Borggreven et al. fandt i et tilsvarende studie, at patienter med

oral cancer ved diagnose havde en hgjere grad af smerte og darligere tale samt oral funktion
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end patienter med cancer oropharyngis (28). Indtil nu er der kun fa studier, der differentierer
mellem de forskellige hoved-hals tumorer, men antallet er stigende sarligt indenfor studier

omhandlende cancer cavi oris og cancer oropharyngis (28,38,40,47,52). Det er vanskeligt at
sige noget om tumorlokalisations betydning efter behandling, da billedet forstyrres af strale-

feltets volumen og dosis.

Kvinder er i flere studier rapporteret at score darligere end meend ved diagnose og umiddel-
bart efter behandling i form af lavere funktion og en hgjere grad af symptomer (49,53). Lige-
ledes scorer kvinder hgjere vedrgrende angst ved diagnose end meand (54). De hgjere angst
scorer hos kvinder korrellerer med en lavere “emotional funktion” score hos kvinder ved
diagnose (54). Pa grund af disse kensforskelle anbefales det, at man ved sammenligninger

opdeler sin population efter kan.

Patienter > 65 dar har en tendens til at score darligere i form af flere fysiske begreensninger,
nedsat global livskvalitet samt en hgjere grad af smerte og treethed end patienter < 65 ar (53).
Tumorstgrrelse er en anden faktor, som der ma tages hgjde for i forbindelse med diagnose.
Saledes ser patienter med tumorstegrrelse T3-T4 ud til at have en darligere funktion og en
hgjere grad af symptomer end patienter med T1-T2 tumorer og tilsvarende ses ved tilstede-

veerelse eller fraveer af co-morbiditet (28,47).

Helbredsrelateret livskvalitet hos patienter nydiagnosticeret med cancer cavi oris og cancer
oropharyngis afhanger formentlig af et samspil mellem mange forskellige faktorer og ikke
blot de tidligere naevnte. Angst i forbindelse med diagnose, depression, evne til at benytte
coping strategier, socialt netveerk, civil stand, personlighed, ryger, alkoholmisbruger, religigs
overbevisning, gkonomiske ressourcer samt stigmatisereing har betydning for associationen
mellem sygdom og livskvalitet (54,55,56,57,58,59).

Folgende fund ved diagnose har vist at begranse 5 ars overlevelse: T3-T4 tumorer, co-
morbiditet samt darlig fysisk-, kognitiv- og social funktion, hgj grad af traethed, hgj grad af
smerte ved EORTC C30 samt hgj grad af lokal smerte, problemer med sanser, tale, teender,
mundabning og sejt sekret ved EORTC H&N35 (47).

Symptomer har i enkelte studier vist sig at veere associeret til nedsat livskvalitet, men flere
studier har vist, at symptomer ikke ngdvendigvis medfarer en lav HRQL (53). Et studie fore-

taget af Hammerlid og Taft viste, at kvinder med hoved-hals cancer 3 ar efter diagnose, trods
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mange sygdoms- og behandlingsrelaterede symptomer, scorede bedre eller den samme veerdi
for samtlige domener indenfor SF-36 (Short Form 36, generisk helbredsrelateret spargeske-
ma), sammenlignet med reference data (81). Undersggelser har vist, at symptomer pa nedsat
mundabning, terhed i munden og fornemmelse af sejt sekret ikke aftager med tiden - tveerti-
mod (47). Succesfuld tilveenning til at leve med sine problemer, samt a&ndrede personlige
veerdier og mal kan saledes muligvis forklare de tidligere omtalte ens eller hgjere scorer i
forbindelse med SF-36.

Forskning vedrgrende helbredsrelateret livskvalitet og funktion er fortsat ikke vel beskrevet,
trods de senere ars stgrre fokus. Behandlingsmetoder og kirurgi a@ndrer sig med arene, og
sammenligninger med a&ldre behandlingsmetoders indflydelse kan ikke sammenlignes med
nyeres indflydelse. Undersggelse af funktion inden strale- og kemoterapi er sparsom. Det er

saledes ifglge litteraturen uvist:

1. Om mundabning, cervical bevagelighed, og tungebevagelighed er nedsat ved
diagnose. Det er ligeledes uklart i hvor hgj grad disse variable er associeret med
helbredsrelateret livskvalitet.

2. Om tumorlokalisation, diagnose, co-morbiditet, ken, alder og andre
baggrundsvariable er associeret med nedsat mundabning, cervical beveaegelighed og
tungebevagelighed.

3. Hvor mange der udvikler ansigts- og hals lymfgdem, og der mangler registrering af

gdemets omfang ved diagnose.
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4.7 Baggrund for undersggelsen

Et prospektivt, enkelt blindet randomiseret klinisk kontrolleret forsgg blev pabegyndt pa
Rigshospitalet februar 2009. Forsggets primare formal er at undersgge de gavnlige og
skadelige virkninger af fysioterapeut ledet treening og vejledning under straleterapi
behandling for hoved-hals cancer versus egen arrangeret treening. Det primere effektmal er

mundabning.

De sekundzre effektmal omfatter graden af lymfadem, nakkebevegelighed og funktion,
smerte, vaevsstramhed og egenvurdering af symptomomfang og helbredsrelateret livskvalitet.

Forsgget forventes at veere afsluttet medio 2011.

Der foretages derfor aktuelt - som forlgber til det randomiserede kliniske forsgg - en
systematisk kortleegning af kaeebebeveegelighed, nakkebevagelighed, tungebevagelighed,
vaevsstramhed, smerte, gdem og helbredsrelateret livskvalitet ved dag 1-2 af pabegyndt
stralebehandling - altsa pa et tidspunkt, hvor behandlingen endnu ikke kan udvise gavnlige

eller skadelige effekter.
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5. Egen undersggelse

5.1

Formal

At kortleegge mundabning, nakkebevagelighed, tungebeveegelighed, vavsstramhed, smerte,

lymfadem og helbredsrelateret livskvalitet ved pabegyndelse af stralebehandling hos

patienter med cancer cavi oris og cancer oropharyngis.

5.2

Forskningsspgrgsmal

Findes der ssmmenhzange mellem pa den ene side mundabning, tungebeveegelighed og cer-

vical beveaegelighed og pa den anden side tumorlokalisation, tumorstgrrelse, kan, alder og

andre baggrundsvariable hos patienter med diagnosen cancer cavi oris og cancer oropharyn-

Qis?

1.

Er der forskel pa helbredsrelateret livskvalitet hos raske og hos patienten med cancer

cavi oris og cancer oropharyngis?

Er der kansforskelle vedrgrende baggrundsvariable, helbredsrelateret livskvalitetssco-
re samt funktionsscore?
Er der sammenhang mellem henholdsvis mundabning, tungebevagelighed og cervi-

cal bevaegelighed og diagnose, tumorstarrelse og co-morbiditet?

Er der sammenhang mellem nedsat mundabning/nedsat tungebevagelighed/nedsat

cervical bevagelighed og helbredsrelateret livskvalitet?
a. Er der sammenhang mellem tungebevegelighed og mundabning?
b. cervicalbeveagelighed og henholdsvis mundabning og tungebevagelighed?

Er der ssmmenhang mellem helbredsrelateret livskvalitet og diagnose, tumorstarrel-

se samt co-morbiditet?
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5.3 Studiepopulation

Alle voksne patienter over 17 ar med diagnosen cancer cavi oris eller cancer oropharyngis

som henvises til stralebehandling pa Rigshospitalet, Kebenhavn med kurativt sigte.

5.4 Inklusionskriterier

e Alder >17 ar.
e Patienter med c.cavi oris eller c.oropharyngis, som skal stralebehandles.

¢ Informeret samtykke.

5.5 Eksklusionskriterier

e Patienter opereret for c.cavi oris eller c.oropharyngis, hvor der indgar rekonstruktion
af knogle eller transplantat, eller hvor der under operation er beskadiget motoriske
nerver, der pavirker nakke- og skulderfunktion.

o Patienter med kendt lidelse i beveegeapparatet, der kan pavirke/forstyrre symptombil-
ledet i kaebeled, cervicalcolumna, skuldre (for eksempel reumatoid artrit, fibromyalgi,
artrose, neurologisk lidelse, arbejdsskade).

e Patienter med diagnosticeret psykiatrisk lidelse, der er ude af stand til at kooperere
(herunder demens).

o Patienter, hvis almentilstand ikke muligger deltagelse i undersggelsen (svage og af-
kreeftede).

e Patienter, der ikke behersker det danske sprog i en sadan grad, at de kan laese og for-
sta savel skriftlig som mundtlig information.

e Patienter der behandles for recidiv af sygdom med pallierende straleterapi.

e Manglende informeret samtykke.

5.6 Overvejelse i forbindelse med udveelgelse

Diagnosegrupperne cancer cavi oris og cancer oropharyngis er valgt ud fra, at alle i denne

gruppe far bestralet tyggemuskler og hals, og derfor har srlig risiko for at udvikle trismus.
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Patienter der tilbydes pallierende straleterapi inkluderes ikke, da den palliative
straleterapibehandling adskiller sig fra den kurative straleterapibehandling, og

langtidsoverlevelsen blandt patienter i palliativ behandling er ringe.

Rigshospitalet har landsdelsfunktion for patienter med cancer cavi oris og cancer
oropharyngis, og dekker Sjeelland inklusiv Kgbenhavn, Lolland, Falster, Bornholm,

Feergerne og Grgnland.

5.7 Undersggelsespopulationen

Fra den 1.1.2009 til den 31.8.2010 blev der henvist 266 patienter til stralebehandling for

cancer cavi oris og cancer oropharyngis pa Rigshospitalet i Danmark se flow-chart (figur 1).

| alt 143 patienter kunne indga i undersggelsen. Af de 143 patienter blev 55 patienter ikke
tilbudt at deltage, eller fik tilbuddet, men henvisningen blev ikke sendt til fysioterapien, eller
der blev ikke fulgt op pa det ved naste legebesgg. Kun 4 patienter afslog at deltage. Ud af de
84 patienter der blev tilbudt at deltage i undersggelsen, takkede samtlige ja og underskrev
samtykkeerklearing. Af de 84 patienter fortrgd 2 og 1 dede inden pabegyndt stralebehandling.

I alt inkluderes saledes 81 patienter i aktuelle tvaersnitsundersggelse.
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Figur 1

Flow chart over henviste patienter til onkologisk ambulatorium med diagnosen cancer
cavi oris og cancer oropharyngis

5.8 266 patienter med cancer cavi oris
eller cancer oropharyngis

114 kunne ikke indga pga.
— | eksklusionskriterierne,
9 indgik af andre arsager ikke

v

[ 143 patienter kunne efter inklusionskriterierne }

indod i undersgaelsen

55 patienter kunne indga, men
|, | blevikke tilbudt at indga i
undersggelsen,

4 patienter takkede nej

84 patienter blev tilbudt at deltage i
undersggelsen, alle takkede ja

5 [ 2 fortrgd, 1 dgde ]

\ 4

[ 81 patienter indgik i undersggelsen ]
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Metode

59 Design

Tversnitsundersggelse.

5.10 Dataindsamling

Testere: Dataindsamling blev foretaget af fire testere, alle uddannede fysioterapeuter.
Fysioterapeuterne var oplert i testene, og havde hver gvet sig svarende til 6-8 timer. Testerne
var blindet i forhold til randomisering. Undersggelsen blev pabegyndt den 1. september 2009
og afsluttet den 31.august 2010.

Testskema: Der blev anvendt et test skema til registrering af maling af mundabning,
nakkebevagelighed, tungebevaegelighed samt smerteregistrering. | skemaet indgik spgrgsmal
om vevsstramhed i hvile og under beveegelse ved mundabning, nakkebeveegelighed,
tungebevaegelighed, samt fornemmelse af stramhed i vaevet i ansigt og pa hals. Der blev
spurgt til haevelse/spaendingsfornemmelse i ansigts- og hals region og fysioterapeuterne
palperede vayv i ansigt og hals med henblik pa registrering af blagd, fast eller hard haevelse.
Der blev anvendt to validerede spgrgeskemaer: EORTC QLQ-C30 og EORTC QLQ

H&N35, som tilsammen omfattede 65 spargsmal.

Registreringsark: Registreringsarket indeholdt endvidere spgrgsmal til brug af sonde,
protese, delvist forreste tandsat, rygevaner, alkohol, civilstand, bgrn, uddannelse og

arbejdsstatus.

Oplysninger om alder, diagnose, operationstype, operationstidspunkt samt co-morbiditet blev

indhentet fra patienternes hospitalsjournal, onkologisk ambulatorium, Rigshospitalet.

5.11 Mundabning

Ved brug af TheraBite Range of Motion Scale males afstanden i mm mellem over- og

undermund ved maximal mundabning, se bilag1.
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Range of Motion Scale er udviklet af ATOS medical (60), og har veret benyttet i andre og

tilsvarende undersggelser (7,10,16).

Mundabning kan ifglge litteraturen foretages ved hjelp af lineal, passer, Boley Gauge, Willis
Gauge eller Bite gauge (61,62,63,64). Lineal er problematisk at bruge, da man skal tage
hgjde for overbid. Boley Gauge og Willis Gauge maler afstanden mellem nase og hage,
kreever renggring, som vanskeligger arbejdsgangen for undersggelsen og kan veere usikker at
benytte ved submental haevelse. Bite Gauge minder pa mange omrader om TheraBite Range
of Motion Scale, som maler afstanden direkte mellem over og undermund. Bite Gauge er i en

undersggelse af Thomas fundet reproducerbar og intertester reliabel (61).

Inden naervaerende undersggelse gik i gang, blev der fortaget en undersggelse for intertester-/
intratester difference i pilotstudie med 15 raske deltagere. Pilotundersggelsen pa raske
kolleger i afdelingen blev foretaget som ved narverende undersggelse: Deltagerne placeres i
samme stol, med hoved i neutralstilling, ryg hvilende mod ryglan, haenderne hvilende pa
armlaen, fedderne fladt mod gulv. Inden testen bliver deltageren instrueret i bevaegelsen og
bedt om at udfare den 3 gange. Testeren placerer TheraBite Range of Motion Scale midt pa
farste venstre forreste undertand (dens incisivus medialis inferior). | tilfeelde af delvist
forreste tandsaet noteres det omhyggeligt, hvorfra der males.

Spergeteknik: “Hvor hojt kan du dbne munden? . Testresultatet afleeses midt pa forreste
venstre fortand pa overmunden (dens incisivus medialis superior) hvor skalaen rammes. |
tilfeelde af manglende tandseet, benyttes frenulum labii inferioris og superioris som
pejlepunkter for placering/afleesning af maleredskab pa gumme. Testen udferes 3 gange, og

den gennemsnitlige verdi af de 3 malinger anvendes.

Kropmans fandt i et studie af mundabning, at der var 5Smm for “smallest detectable
difference in outcome variables” (65). Det samme blev fundet ved pilotundersegelsen, se
bilag 2. Kropmans et al. konkluderede endvidere, at malene for to studier foretaget af Wood
og Branco (1979) samt Agerberg (1993) var de samme som ved Stenenga (1993), der malte

pa patienter med nedsat keebebeveagelighed, og at de 5mm derfor gjaldt for bade raske som
syge (65).
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5.12 Cervical columna, aktiv bevaegebane

Ved brug af EDI-320 inclinometer males "range of motion’ af cervicalcolumna i
beveegeretning flexion/extension, lateralflexion samt rotation og angives med det preecise

gradantal.

EDI-320 inclinometeret er testet for intertester-/ intratester reliabilitet i flere studier og fun-
det reliabelt (66). Hoving et al. fandt en inter-tester ICC pa 0,89 for alle beveegelser, og en
intra-rater reliabilitet med ICC pa 0,97. Hoving et al. definerede ”smallest detectable diffe-

rence” til 10°.

| forbindelse med det handholdte apparat var det et problem, at maleinstrumentet gled pa
haret/issen af deltagerne. Malemetoden blev segt forbedret ved at sy et elastisk “hovedtej”
(se bilag 1), som kunne fastgares pa patientens hoved ved hjeelp af velcro. Maleapparatet
blev ligeledes fastgjort til “hovedtajet” ved hjelp af velcro. I et parallel studie til vores pilot
undersggelse testede tre bachelorstuderende ved Professionshgjskolen Metropol i Kgbenhavn
inclinometret med brug af “hovedtej” for intertester-/ intratesterreliabilitet (67). Det viste sig
imidlertid ikke at veere stabilt nok, idet inclinometret vippede, i forbindelse med afleesning af
resultatet, og det var sveert, at finde et nul punkt i forbindelse med de seks bevagelser. Incli-
nometret vurderedes dog i parallelstudiet godt nok til at kunne bruges pa gruppeniveau med
95% konnfidensinterval for gennemsnitsvardier ved intratester maling pa 2°-8° og intertester

maling pa 3°-12°.

Malemetoden er sggt forbedret endnu engang inden start af den narveaerende undersggelse.
En ny hjelm blev udviklet i samarbejde med Finmekanisk- og Medicoteknisk afdeling pa
Rigshospitalet, hvor det blev sikret, at maleinstrumentet sad fast uden at vippe (se bilag 1).
Manualen blev sggt forbedret efter de bachelorstuderendes rad og konklusioner i forbindelse
med deres opgave, og malingen blev foretaget i fuld beveegebane, sa der var ét mal for fle-
xion/extension, ét for lateralflexion samt ét for rotation. Nul-punkt for bevagelse var hen-
holdsvis maximal flexion, maximal lateral flexion til venstre og maximal rotation til venstre.
Aflasning af resultat blev foretaget ved maximal extention, maximal lateral flexion til hgjre

0g maximal rotation til hgjre.

Udgangsstilling for test af flexion/extension og lateral flexion: Deltageren sidder pa en stol,

med armene hvilende pa armlan. Deltageren sidder helt tilbage i seedet og ryggen har fuld
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kontakt til hgjt rygleen. Fadderne placeres fladt pa gulv. Deltageren instrueres i at holde stil-
lingen under hele testen. Deltagerens overkrop fixeres til stol med remme pa kryds af skuldre
og hofte. Underarme fixeres til stolens armleen med remme. Hjelmen fastgeres rundt om del-
tagerens hoved. Den placeres, sa den flugter med gjenbrynene. Hullet foran pa hjelmen skal
veere pa lige linie med naeseryggen. Testeren viser deltageren bevaegelsen. Deltageren instru-
eres i at holde munden lukket under hele beveegelsen og i at sige "mm”, nar yderstilling er
naet. Deltageren afpraver bevaegelsen 3 gange. Instruktion til deltageren: ”Hold munden luk-
ket. Treek hagen ind, lav dobbelthage og for hovedet sd langt ned mod brystet som muligt”.
“Hold hagen inde pd vej op, giv slip og se sd op i loftet, til du ikke kan komme leengere”.

”Sig mm, ndr du ikke kan komme lengere”.

Instruktion ved test af lateral flexion: "Kig lige ud. For oret sd langt ned mod venstre skul-
der som muligt”. "For oret ned mod hajre skulder, til du ikke kan komme lcengere”. "'Sig

mm, ndr du ikke kan komme leengere”.

Da inclinometret kun giver udslag mod tyngden, foretages rotationsmaling liggende pa en
briks med armene langs siden og en pude under kne. Der placeres en plastpose under patien-
tens hoved, for at undga friktion. Instruktion ved rotation: “Hold hajre skulder i underla-
get”. "Kig lige op i loftet og drej hovedet over mod venstre, til du ikke kan komme leengere”.

"Sig mm, ndr du ikke kan komme lengere”.

Testeren ma under selve testen kun guide deltageren verbalt.
Testen udfaeres 3 gange ved hver beveagelse og gennemsnitsveerdi for de 3 malinger anven-

des.

Et nyt reliabilitetsstudie af den forbedrede malemetode blev foretaget i juni 2010 ligeledes af
2 bachelorstuderende ved Professionshgjskolen Metropol i Kgbenhavn (68). | undersggelsen
indgik 25 patienter stralebehandlet for hoved-hals cancer med en gennemsnits alder pa 64 ar.
Man fandt her, at 95% konvidensinterval for gennemsnitsverdier ved intratester maling 1a
mellem 4°-8° og intertester maling pa 6°-12°. Den mest usikre af malingerne var rotations-
beveaegelsen, hvor hjelmen havde en tendens til at skride under beveaegelsen, og deltagerne
havde sveert ved ikke kompensatorisk at flektere nakken. Resultatet af den seneste test var,
trods problemer ved rotationsmalingen bedre end den foregaende, med et mindre spand over
en starre bevaegebane, og det blev konkluderet, at EDI-320 med tilhgrende hjelm har en ac-

ceptabel intra- og intertester reliabilitet og kan anvendes i nerverende studie.
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5.13 Vurdering af gdem

Sonografisk maling, som maler afstanden mellem hud og knogle, computer tomografi og
magnetisk resonans maling er alle reproducerbare mader at male lymfadem i hoved-hals

regionen (30,69). Disse metoder er imidlertid bade dyre og tidskreevende. @dem vurderes
derfor ud fra vurdering af konsistens ved palpation. Der spgrges ind til tyngde/spaending,
gener/ubehag samt gener i forbindelse med udseendet og alle 3 dele vurderes ud fra VAS
skala, Foldi M, Kubik S (31). @dem stadieklassificeres fra 0 — 3 efter metode udviklet af
Foldi M, Kubik S (31):

0 = Haevelsen kommer og gar.
1 = Haevelsen er konstant, men vavet er blgdt og &ndrer sig starrelsesmaessigt.
2 = Heevelsen er konstant, veaevet er hardt.

3 = Haevelsen er taget til, huden er hard og fortykket og der ses hudfolder.

Der sperges til varighed af lymfgdem. Dette angives i dage, uger og/eller ar.

5.14 Vurdering af tungebevaegelighed

Vurderingen af graden af tungebevagelighed udenfor og inde i munden. Skema til maling af
dette er taget fra Kjaersgaard (70). Normal tungebeveegelighed = 1, nedsat
tungebevagelighed = 2, kan ikke udfgre beveagelsen = 3. Der er ialt 10 spgrgsmal (se

nedenfor).

Deltageren instrueres i at sidde med armene hvilende pa armlan, helt tilbage i sedet, ret ryg
og fuld kontakt til ryglen. Fadderne fladt pa gulv. Hovedet i neutralstilling. Testeren navner
beskrivelsen af tungegvelserne og viser dem, hvorefter deltageren gentager gvelsen. Testen
udferes 3 gange og bedste bevaegeevne registreres.

Spergeteknik:

Hvor langt kan du fgre tungen fremad, ud over underlaeben?
Hvor langt kan du fgre tungen ud over underlaeben og til hgjre?
Hvor langt kan du fgre tungen ud over underlaeben og til venstre?

Kan du fagre tungespidsen rundt om teenderne langs tandkgdet?

o~ W N e

Kan du presse tungen ud midt i hgjre kind?
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6. Kan du presse tungen ud midt i venstre kind?

7. Kan du sztte tungen op bag ved forteenderne med dben mund og sige n?
8. Kan du fare den bagerste del af tungen opad og sige g?

9. Kan du sige ng?

10. Kan du sige ahh?

| nerveerende undersggelse regnes nedsat tungebevagelighed i én af retningerne som udtryk

for problem i form af nedsat bevagelighed.

5.15 Vurdering af vaeevsstramhed

Alle test for mundabning, cervical beveaegelighed og tungebevaegelighed bliver suppleret af

falgende spgrgsmal:
”Foler du stramhed i forbindelse med.....”. Svarmuligheder: ja/nej.

“Hvor sveert er det pd grund af stramhed at....” Svarmuligheder: slet ikke / meget lidt / lidt /

noget / meget sveert.

5.16 Patienternes egenvurdering af smerter i hoved/hals regionen

Der benyttes en mekanisk VAS (M-VAS). M-VAS er en smertelineal, hvor patienten flytter
en skyder, der angiver smerteniveau. | litteraturen er forskellen pa M-VAS og klassisk VAS
belyst, og der er ikke fundet forskel pa de to forskellige metoder (71). M-VAS er fundet valid
og reliabel i adskillige undersggelser, og reliabiliteten af VAS er generelt vurderet til at veere
god (72). En undersggelse viser en usikkerhed pa omkring 14% ved vurdering af VAS, men
VAS findes reliabel pa individniveau (+/- 14,8%) og pa gruppeniveau (+/- 8,8%) (73), denne
usikkerhed vurderes til at veere inden for, hvad der kan accepteres.

Smerte angives i forhold til lokalisation og hvornar smerterne er varst, inden for den sidste
uge, i cm med 1 decimal. Der anvendes hard plastik-VAS med tegnede ansigter samt vandret
streg (med endestreger) pa den ene side, skala fra 1-10 pa den anden. Deltageren angiver

smerteintensiteten pa VAS skala, i forhold til hvornar smerten fales veerst. Der spgrges til
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hvorvidt deltageren har smerter i hvile samt under aktivitet (synke, tygge, tale).

Spergeteknik:

e Inden for den sidste uge, har du haft smerter i hvile — dvs. nar du ikke taler, tygger,
synker:
A = tungen, B = mundhulen (til mundhulen hgrer tandkedet, mundbunden, ganen og

indersiden af kinden), C = gvre del af sveelget og indvendigt i halsen, D = kaebeleddet.

Ved nej, skrives der 0 ud for VAS.

Spergeteknik
Glad ansigt yderst til venstre = ingen smerter. Trist ansigt yderst til hgjre = veerst teenkelige

smerter.

e Huvor store smerter har du haft, nar det har vaeret vaerst inden for den sidste uge?
VAS-skalaen holdes, sa deltageren ser pa siden med ansigter/streg og testeren ser pa siden
med tal. Den mobile del pd VAS-skalaen flyttes af deltageren derhen, hvor han/hun synes
den skal veere, i forhold til det adspurgte omrade. Testeren afleeser pa sin side, hvor den

afbillede streg befinder sig, og noterer i skemaet i cm med én decimal.

Kropmans et al. fandt i en undersggelse af smerte hos patienter med hoved-hals cancer en
minimal detectable difference pad 28mm (65). | naerveaerende undersggelse er score for smerte
i hvile og smerte under aktivitet summeret til én samlet smerteangivelse for blot at udtrykke,
hvorvidt patienter har smerte eller ej. Smerte er endvidere inddelt i ingen smerte = 0-0,4cm,
mild smerte = 0,5-4,4cm, moderat smerte 4,5-7,4cm, sveer smerte = 7,5-10cm, som anbefalet

af Jensen et al. (74).

5.17 Patienternes egenvurdering af symptomomfang og helbredsrelateret livskvalitet

EORTC QLQ-C30 og EORTC H&N35 (European Organization for Treatment and Research
of Cancer Quality of Life Questionnaire) spgrgeskemaer er udviklet af en forskergruppe ledet
af Neil K Aaronson (The Quality of Life Group) (42). Der har vaeret arbejdet med udvikling
af spergeskemaet siden 1980. Malet var, at konstruere et generisk spargeskema til alle
patienter med cancer (QLQ-C30) og tilfgje et tumor specifikt modul (H&N35) til patienter
med hoved-hals cancer deekkende bade sygdoms- og behandlings impact. EORTC C-30
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bestar af 30 spegrgsmal inddelt i 5 funktionsskalaer (PF, physical functioning; RF, role
functioning; EF, emotional functioning; CF, cognitive functioning og SF, social functioning),
3 symptom skalaer (FA, fatigue; NV, nausea/vomiting og PA, pain) og en generel
helbredsrelateret skala (global livskvalitet, QOL). Patienten bliver bedt om at svare i relation
til den sidste uge, i form af en Likert skala fra 0-4 (slet ikke / lidt / en del / meget) eller pa en
skala fra 1-7 (meget darligt til seerdeles godt). EORTC H&N35 bestar af 35 spargsmal
inddelt i 18 symptom skalaer (se bilag 4). H&N35 besvares som ved QLQ-C30 ved hjalp af
en Likert skala fra 0-4, 5 spegrgsmal besvares med ja/nej. Spargeskemaet er oversat til mere
end 65 sprog, heriblandt dansk (75,76,77). Spergeskemaernes reliabilitet og validitet er
gennemtestet og vurderet i multinationale rammer (75,78). Den seneste udgave, version 3.0

er anvendt.

Efter henvendelse til EORTC i Bryssel, Belgien blev vejledningsmanualen indhentet, og
spgrgsmalene blev summeret og tranformeret til en 0-100 skala. Bedst mulige funktion

svarer til 100, veerst mulige symptomer svarer til 100.

Der blev, som anbefalet jvf. manualen fra EORTC, korrigeret for manglende svar ved at
beregne en verdi for det manglende svar udfra gennemsnittet af de gvrige svar i den

pagaldende dimension, safremt halvdelen af spgrgsmalene indenfor skalaen var besvaret.

Tidsforbrug pa hele test-saettet

Hele undersggelsen inklusive spargeskema tager ca. 45 minutter.

5.18 Databearbejdning

Data er kodet og indtastet i SPSS version 18. Undersggelse af indtastningsfejl er foretaget pa
samtlige af de udfyldte registreringsskemaer samt spgrgeskemaer. Der blev fundet 2 fejl i
forbindelse med undersggelsen. Skalatransformering af EORTC QLQ C-30 samt EORTC
H&N35 er foretaget i SPSS ved hjalp af udregningsmodellen fra EORTC’s manual.

5.19 Statistisk analyse

Data er beskrevet ved gennemsnit og standarddeviation for de kontinuerlige variable. Median

veerdi er angivet, hvor det forekom mest korrekt, f.eks i forbindelse med ~out-liers”.VVed
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kategoriske variable er benyttet antal og procent. Ved sammenligning mellem normdata og
patienter med hoved-hals cancer, er der anvendt aldersstandardisering af normdata med
hoved-hals cancer patienternes aldersfordeling som veegte. Gennemsnit for normdata er
saledes beregnet for en population med samme aldersfordeling som gruppen af hoved-hals
cancer patienter, som anbefalet af Hjermstad et al. (79). Der er benyttet Chi-square test eller
Fisher’s eksakte test ved sammenligning af gruppers kategoriske variable (frekvenser) som
f.eks. kan, diagnose, tumor stgrrelse samt co-morbiditet. Der er benyttet ’independent t-
samples test’ ved sammenligning af normalfordelte kontinuerlige variable og ’Mann-
Whitney U test’ ved ikke normalfordelte kontinuerlige variable. Der er anvendt bivariat
korrellationsanalyse ved variable fra spgrgeskemaet. Beregning af graden af sammenhang
ved ’Mann-Whitney U test’ (r), ved ’independent samples t-test’ (eta-squared) samt
’coefficient of determination’ (determinationskoefficienten) ved korrellationsanalyse er
foretaget ud fra anvisninger i SPSS Survival Manual (2007). To-sidede p-verdier under 0,05

blev anset for statistisk signifikante. Alle analyser er foretaget i SPSS version 18.

5.20 Litteratursggning

Segebaserne MEDLINE, EMBASE og Cinahl er benyttet i forbindelse med anvendt
litteratur. Felgende sggeord er anvendt: Head and neck cancer, oropharyngeal cancer,
oropharynx, cancer cavi oris, oral cancer, adverse events, late complications, late effects, late
radiation toxidity, oral complications, radiotherapy, irradiation, chemoradiotherapy, trismus,
restricted mouth opening, mandibular hypomobility, chemotherapy, chemoradiotherapy,
cervical range of movement, fibrosis, outcome measures, reliability, validity, health related
quality of life, quality of life, reference data, reference values, oedema, lymphoedema,
tongue movement, oral complications, functional status, pain, smoking, alcohol,
rehabilitation, physiotherapy. Desuden er sggning foregaet som handsggning udfra

referenceliste ved laest litteratur.

521 Etik

Undersggelsen er godkendt Den Videnskabsetiske komite for Region Hovedstaden den 8.
januar 2007, j. nr. H-KF-2006-6097 samt godkendt af Datatilsynet den 1.oktober 2008, j.nr.
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2007-58-0015. Data opbevares efter tilsynets foreskrifter og kodenggle, der identificerer

specifikke patienter, opbevares adskilt fra testskemaer.

5.22 Samarbejdspartnere

Undersggelsen er udfart i Klinik for Ergo- og Fysioterapi, Rigshospitalet i samarbejde med

Onkologisk ambulatorium, 5041, Rigshospitalet.



36

6. Resultater

6.1 Deltagelse

Alle som indgar i materialet er testet pa dag 1 eller dag 2 af pabegyndt stralebehandling.
Enkelte af testene har ufuldsteendige data pa variable for mundabning samt for cervical
bevaegelighed. Dette skyldes, at det i det ene tilfeelde vedrgrende mundabning var umuligt at
teste pa grund af blgdning. Data for cervicalcolumnas beveegelighed blev ufuldstendig pa
grund af, at én patient havde hold i nakken og én havde udstralende smerter fra tumortryk og
man matte, pa grund af smerter opgive at male nakkens beveagelighed. Der mangler data for
2 dataszt vedrgrende EORTC H&N35 spgrgsmalene: “Har De haft mindre lyst til seksuelt

samveer” 09 “Har De haft mindre seksuel nydelse”.

6.2 Kliniske karakteristika for deltagere

Af deltagernes aldersfordeling fremgar det (tabel 2), at 17% af deltagerne er mellem 40-49
ar, ca. 70% er mellem 50-70 ar og 9% er mellem 70-79 ar. Der er kun én deltager, der er

under 40 ar og én deltager, der er over 80 ar.

Af kansfordelingen fremgar det (tabel 2), at 72% af deltagerne er maend, 28% er kvinder.

Godt to trediedele af deltagerne er saledes mand.

Lidt over halvdelen af deltagerne har ’body mass index” (BMI) svarende til normal vaegt, 5%

er undervagtige og 42% er overvagtige.

Med hensyn til sociodemografiske karakteristika bor 49% af deltagerne alene, mens gvrige
bor sammen med a&gtefelle eller partner. | gruppen af kvinder er der flest, der bor alene, i alt

70% mens 43% i gruppen af maend bor alene.

| forhold til erhvervsuddannelse er 26% ufaglaerte, 35 % fagleerte, 22% har en mellemlang
videregaende uddannelse og 16% af deltagerne har en lang videregaende uddannelse. En

enkelt er uddannelsessggende.
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Nasten halvdelen af deltagerne er pensionister, 37% er sygemeldte og 16% er i arbejde,

enten pa fuldtid eller deltid.
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Tabel 2. Demografiske data af studiepopulationen ved dag 1-2 af pabegyndt straleterapi. Vardierne er
gennemsnit (SD)for de kontinuerlige variable, antal og (%) for de kategoriske variable. *Sammenligning af

variabler for hvert ken ved hjalp af t-test (alder, hgjde, BMI) og Chi-square test (BMI opdelt, barn,
samboende, uddannelse, arbejdsmangde).

Total Mand Kvinder
n=281 n =58 n=23 p*
Alder, ar 58,8 (+9,6) 60,0 (x9,5) 56,0 (+9,5) 0,10
Alder opdelt
34-39 ar 1 (1%) 1 (2%) 0
40-49 ar 14 (17%) 8 (14%) 6 (26%)
50-59 ar 26 (32%) 18 (31%) 8 (35%)
60-69 ar 32 (40%) 24 (41%) 8 (35%)
70-79 ar 7 (9%) 6 (10%) 1 (4%)
80-81 ar 1 (1%) 1 (2%) 0
Ken 58 (72%) 23 (28%)
Hgjde, cm 173 (£7,9) 176 (15,8) 165 (6,6) <0,01
BMI, kg/m?
24,9 (£5,3) 25,5(%4,9) 23,4(%6,1)
median 24 median 24,8 median 21 0,12
BMI opdelt i
under,
normal og
overveegt
underveegt <19 4 (5%) 1 (2%) 3 (13%) 0,04
normal 19- 25 43 (53%) 29 (50%) 14 (61%)
overveegt >25 34 (42%) 28 (48%) 6 (26%)
Barn
Ja, nej nej, 25 (31%) nej, 17 (29%) nej, 8 (35%) 0,63
ja, 56 (69%) ja, 41 (71%) ja, 15 (65%)
Samboende
Ja, nej nej, 41 (51%) nej, 25 (43%) nej, 16 (70%) 0,06
ja, 40 (49%) ja, 33 (57%) ja, 7 (30%)
Uddannelse
Uddannelsessggende 1 (1%) 0 1 (4%) 0,36
Ufagleert 21 (26%) 17 (29%) 4 (17%)
Fagleert 28 (35%) 18 (31%) 10 (44%)
Mellemlang videre-
géende uddanelse 18 (22%) 13 (23%) 5 (22%)
Lang videregaende
uddannelse 13 (16%) 10 (17%) 3 (13%)
Arbejdsmaengde
I arbejde 13 (16%) 10 (17%) 3 (13%) 0,45
Sygemeldt 30 (37%) 19 (33%) 11 (48%)
Pensionist 38 (47%) 29 (50%) 9 (39%)

BMI: Body mass index (vagt/hgjde?).
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Sammenligning af gruppen af ikke-deltagere med gruppen af deltagere

Analyse af gruppen, som ikke indgik i undersggelsen viser, at denne er ngjagtig den samme
hvad kensfordeling angar, af de 182 ikke-deltagende var 72% meand og 28% kvinder. Gen-
nemsnitsalderen hos ikke-deltagere var 64 ar og saledes lidt hgjere end hos deltager gruppen.

Kort oversigt over opgerelse af ikke-deltagere ses i tabel 3.

Tabel 3. Oversigt over karakteristika for ikke-deltagere. Antal (%).

N=182
Alder, gennemsnitlig, ar, range 64 (27-92ar)
Mend 131(72%)
Kvinder 51(28%)
Cancer oropharyngis 83 (46%)
Cancer cavi oris 99 (54%)
Ikke TNM Klassificerede 31(17%)

N=151

T1-T2, n (%) 75 (50%)
T3-T4, n (%) 76 (50%)
NO 45 (30%)
N1 24 (16%)
N2 74 (49%)
N3 8 (5%)
MO 143(95%)
M1 3 (2%)
Mx 5 (3%)

T1-T2: Tumorsterrelse 2-4 cm, T3-T4: >4 cm / invasion af tilgreensende strukturer. NO:
ingen paviselig spredning, N1: spredning til én lymfeknude <3 cm, N2-N2c: spredning til
enkelt knude >3 cm — til bilaterale multiple lymfeknuder >3 cm men <6 cm, N3:

spredninng til lymfeknude > 6 cm. MO: ingen fjernmetastaser, M1: fjernmetastaser. Mx:
fiernmetastaser kan ikke males.

Tabel 4 viser deltagernes fordeling pa sygdoms karakteristika. | forhold til diagnose er 75%
af deltagerne diagnosticeret med cancer oropharyngis og 25% med cancer cavi oris. Kun én
deltager havde indvaekst i tyggemuskel og knogle. Der er nasten lige fordeling mellem store
0g sma tumorer, 58% med T1-T2 tumorer og 42% med T3-T4 tumorer. Med hensyn til
spredning til lymfeknuder (N) har 80% af deltagerne spredning mens 20 % ikke har spred-
ning. Hovedparten har spredning til samme sides lymfeknuder. Kun 5% af deltagerne har
fjernmetastaser i form af metastase til lunger. Der var foretaget mindre operationer med fjer-
nelse af tumorvaev pa 24% af deltagerne. Flere havde faet foretaget biopsi eller fjernelse af

enkelte lymfeknuder med henblik pa diagnostisering, men dette blev ikke regnet som opera-
tion.
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Tabel 4. Studiepopulationens fordeling vedrgrende tumor sted, stagrrelse, spredning samt operation ved dag 1-2

af pabegyndt straleterapi. Vardierne er antal og procent (%) for de kategoriske variable. *Sammenligning af

variabler for hvert ken ved hjalp af Chi-square test.

Total, n=81 Mand, n =58 Kvinder, n = 23 p*
Diagnose
cancer cavi oris 20 (25%) 13 (22%) 7 (30%) 0,64
cancer oropharyngis 61 (75%) 45 (78%) 16 (70%)
Tumorplacering
enkelt tonsil 28 (35%) 18 (31%) 10 (44%) 0,57
tonsil bilateral 2 (2%) 2 (3%) 0
tonsil med indvaekst
i tungebasis 18 (22%) 15 (26%) 3 (13%)
mundbund 7 (9%) 5 (9%) 2 (9%)
mundbund med
indvaekst i tunge 3 (4%) 1 (2%) 2 (9%)
tunge 4 (5%) 3 (5%) 1 (4%)
tungebasis 17 (21%) 12 (21%) 5 (22%)
mundbund med
indvaekst i tygge-
muskel og knogle 2 (2%) 2 (3%) 0
Tumorstgrelse
T1-T2 47 (58%) 32 (55%) 15 (65%) 0,87
T3-T4 34 (42%) 26 (45%) 8 (35%)
Lymfeknudemetastase
NO 16 (20%) 11 (19%) 5 (22%) 0,85
N1 11 (13%) 8 (14%) 3 (13%)
N2-N2c 50 (62%) 36 (62%) 14 (61%)
N3 4 (5%) 3 (5%) 1 (4%)
Metastaser
MO 77 (95%) 54 (93%) 23 (100%) 0,43
M1 4 (5%) 4 (7%) 0
Opereret
Ja, nej nej, 62 (76%) nej, 45 (78%) nej,17 (74%) 0,95

Co-morbiditet**
Ja, nej

ja, 19 (24%)

nej, 39 (48%)
ja, 42 (52%)

ja, 13 (22%)

nej, 29 (50%)
ja, 29 (50%)

ja, 6(26%)

nej, 10 (44%) 0,78
ja, 13 (56%)

T1-T2: Tumorstarrelse 2-4 cm, T3-T4: >4 cm / invasion af tilgreensende strukturer. NO: ingen paviselig
spredning, N1: spredning til én lymfeknude <3 cm, N2-N2c: spredning til enkelt knude >3 cm — til bilaterale
multiple lymfeknuder >3 cm men <6 cm, N3: spredninng til lymfeknude > 6 cm. MO: ingen fjernmetastaser,
M1: fjernmetastaser. Co-morbiditet** = andre sygdomme i hjerte/kar, lever, lunge, nyre, stofskifte, anden

malignitet.

Sammenligning af gruppen af ikke-deltagere med gruppen af deltagere

Der er forskel pa diagnosegrupper mellem deltagere og ikke-deltagere. | ikke-deltager grup-
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pen er 54% diagnosticeret med cancer oropharyngis og 46% er diagnosticeret med cancer
cavi oris (tabel 3). I ikke-deltager gruppen er der altsa flere patienter diagnosticeret med can-
cer cavi oris end i deltager gruppen, og tilsvarende ferre diagnosticeret med cancer oropha-
ryngis i ikke-deltager gruppen end i deltager gruppen. | ikke-deltager gruppen er der 31, der
ikke har faet tumorklassificering, men blandt de 151 der har, er der 50% med T3-T4 klassifi-
kation og 50% med T1-T2 klassifikation, hvilket naesten ligner billedet for deltager gruppen,
70% af de 151 har spredning til lymfeknuder mod 80% hos deltagerne. I forhold til fjernme-
tastaser har 5% af de 151 ikke-deltagere fjernmetastaser, enkelte blev sendt til videre udred-

ning. | nerveerende undersggelse har 5% af deltagerne ligeledes fjernmetastaser.

Gruppen af deltagere og gruppen af ikke deltagere ligner sdledes hinanden pa nar 2 variable,

alder og diagnose fordeling.
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6.3 Ryge- og alkoholvaner for deltagere

Tabel 5 er en opgarelse af ryge- og alkoholvaner hos studiepopulationen. Der er 60%, der er

tidligere rygere, 30% ryger fortsat. Hovedparten af gruppen er saledes tidligere rygere og en

tredjedel ryger fortsat. | forhold til alkoholindtag er der 19 (23%), der ikke indtager alkohol,

32 (40%) der indtager 1-14 genstande om ugen, 11(14%) indtager 15-21 genstande ugentligt

0g 19 (23%) indtager 22-90 genstande ugentligt.

Tabel 5. Oversigt over ryge- og alkoholvaner. Verdierne er antal og (%) for de kategoriske variable.

*Sammenligning af variabler for hvert kgn ved hjelp af Chi-square test.

Total Mand Kvinder p*
n=281 n=58 n=23
Aldrig roget 8 (10%) 4 (7T%) 4 (17%) 0,25
Tidligere
ryger 49 (60%) 35 (60%) 14 (61%)
Nuveerende
ryger 24 (30%) 19 (33%) 5 (22%) 0,48
Alkohol
Nej 19 (23%) 10 (17%) 9 (39%) <0.01
Ja, om ugen
<14 genstande 32 (40%) 20 (35%) 12 (52%) 0.01
15-21 genstan. 11 (14%) 10 (17% 1 (4%)
22-90 genstan. 19 (23%) 18 (31%) 1 (4%)
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6.4 Funktionsstatus for deltagere

| tabel 6 praesenteres studiepopulationens evne til at abne munden maximalt. Median mund-
abning for hele populationen med bevaret tandseet er 45mm. Hos deltagere uden bevaret
tandseet er median veerdien for mundabning noget hgjere, 56mm for alle uden tandsat. Funk-
tionelt problem for mundabning er af Dijkstra et al. fundet til veerende <35mm, hos personer
med bevaret tandset (35) . Hos narvarende studiepopulation er der i alt 15% af deltagerne
med bevaret tandsat, som har mundabning <35mm.. Hos deltagerne uden bevaret tandset, er
der én deltager, som har en mundabning pa <35mm. Der er 23% af studiepopulationen der
har en mundabning pa <39mm. Vedrgrende fornemmelse af stramhed ved mundabning er der
44% af de adspurgte, der svarer ja. Pa spgrgsmalet, om hvor meget stramheden vanskeligger
mundabning, er der 12% der svarer, at stramheden ger mundabning lidt eller noget sveer,

mens 9% svarer, at stramheden ger det meget svart at abne munden helt.

Mundabning kunne tenkes at haenge sammen med hgjde, hvorfor forholdet mellem hgjde
malt i cm og mundabning malt i millimeter blev undersagt ferst ved hjelp af scatterplot (fi-
gur 2). Variablene danner en svag cigarform, som peger opad, tydende pa en moderat positiv
korrellation, R?= 0,135.

Figur 2. Scatterplot af sammenhang

mellem hgjde og mundébning, med
indtegnet R” = 0,135

2 Linear = 0,135

150

mundsbning med og uden tender

Der blev herefter foretaget korrellationsanalyse (variablene hgjde og mundabning blev begge

vurderet veerende normalfordelte):
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Pearsons korrellationskoefficient 0.367, p < 0.01 = indikerede et moderat steerkt associati-
onsforhold. Determinationskoefficient = 0,367 x 0,367 = 0.135. Lidt over 13% af forskel pa
mundabning kan forklares ved hgjde. Dette kunne altsa vere en af forklaringerne pa forskel-

len i mundabning mellem maend og kvinder.

Der fandtes ingen sammenhang mellem alder og nedsat mundabning.
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Tabel 6. Oversigt over studiepopulationens evne til at dbne munden. Vardierne er gennemsnit (SD)for de
kontinuerlige variable, antal og (%) for de kategoriske variable. *Sammenligning af variabler for hvert
ken ved hjzlp af t-test (mundabning i mm), eller Chi-square test/Fishers eksakte test (opdelt mundabning,
stramhed ved mundabning, sveert at abne munden pga stramhed).

Total Mand Kvinder p*
n=74 n=>52 n=22
Mundabning med
teender, mm 45 (£10,8) 47 (£9,2) 39 (x12,6) 0,01
median, 46 median, 47 median, 40
0-35mm 11 (15%) 5 (10%) 6 (27%) 0,01
36-39mm 6 (8%) 2 (4%) 4 (18%)
40-70mm 57 (77%) 45 (86%) 12 (55%)
Total Mend Kvinder p*
n=20 n=14 n==6
Mundabning uden
teender, mm 54 (+7,8) 55 (+8,3) 54 (+7,3) 0,9
median, 56 median, 56 median, 56
0-35mm 1 (5%) 1 (1%) 0 1,00
36-39mm 0 0 0 (Fishers)
40-70mm 19 (95%) 13 (99%) 6 (100%)
Total Mend Kvinder p*
n=280 n=>57 n=23
Nedsat mund&bning**
(0-39mm) 18 (23%) 8 (14%) 10 (44%) 0,01
Normal mundébning**
(40-65mm) 62 (77%) 49 (86%) 13 (56%)
Total Meand Kvinder p*
n=81 n=>58 n=23
Stramhed ved
mundabning
Ja, nej nej, 45 (56%) nej, 34 (59%) nej, 11 (48%) 0,53
ja, 36 (44%) ja, 24 (41%) ja, 12 (52%)
Sveert at abne
munden pga
stramhed
Slet ikke/meget lidt 64 (79%) 46 (79%) 18 (78%) 0,99
Lidt/noget sveert 10 (12%) 7 (12%) 3 (13%)
Meget sveert 7 (9%) 5 (9%) 2 (9%)

**Hos deltagere med og uden tender

Tungebeveegelighed hos studiepopulationen (tabel 7), vurderes som nedsat i en eller flere
retninger hos 27 (33%). Adspurgt om det er svert at bevaege tungen pa grund af stramhed,

svarer 6%, at det er lidt eller noget sveert, 17% at det er meget sveert.
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Tabel 7. Oversigt over tungebevagelighed samt fornemmelse af stramhed . Verdierne er antal og (%) for
de kategoriske variable. *Sammenligning af variabler for hvert kan ved hjeelp af Chi-square test .

Total Mend Kvinder p*
n=81 n=>58 n=23

Nedsat tungebevagelighed

ja, nej nej, 54 (67%) nej, 40 (69%) nej, 14 (61%) 0,66
ja, 27 (33%) ja, 18 (31%) ja, 9 (39%)

Svert at bevaege tungen

pga stramhed

Slet ikke/meget lidt 62 (77%) 46 (79%) 16 (69%) 0,64
Lidt/noget sveert 5 (6%) 3 (5%) 2 (9%)

Meget sveert 14 (17%) 9 (16%) 5 (22%)

Tabel 8 giver en oversigt over cervical columnas bevagelighed. Median for cervical fle-
xion/extension for hele gruppen er 119°. Adspurgt, svarer 42% ja til stramhedsfornemmelse
ved bevagelsen, 17% vurderer at det er lidt eller noget sveert at flektere/extendere nakken og
7% at det pa grund af stramhed er meget sveert.

Ved cervical lateral flexion findes medianen for hele gruppen at veere 79°. Adspurgt, svarer
53% ja til stramhedsfornemmelse ved bevaegelsen, 19% vurderer at det er lidt eller noget
sveert at lateral flektere nakken og 11% at det pa grund af stramhed er meget svaert.

Ved cervical rotation findes medianen for hele gruppen at veere 123°. Adspurgt, svarer 38%
ja til stramhedsfornemmelse ved bevagelsen, 16% vurderer at det er lidt eller noget sveert at
rotere nakken, 10% at det pa grund af stramhed er meget svaert.

Som kommentar til fornemmelse af stramhed ved bevagelserne fremgik det, at flere falte
muskulaere stramninger. Af deltagerne var der flere, der pa grund af tumor tryk falte

stramhed, og 2 deltagere, der fik smerte ved testen.

For at illustrere hvordan variationen i aktiv cervical flexion/extension indenfor gruppen er, er
der foretaget et box-plot, se figur 3. Boksen for flexion/extension reprasenterer 50% af
deltagerne og har en interkvartil range pa 27°, medianen repraesenteret ved den vandrette
streg i boksen er 119°. Mindste veerdi er 76° (bunden af stregen udenfor boksen) og hgjeste
veerdi 166° (toppen af stregen udenfor boksen). Der ses ingen out-liers. Range for alle malte
veerdier er 90°.

Ved lateral flexion er medianen pa 123° og interkvartil range pa 26°. Mindste vardi er 37°
0g hgjeste 131°, repracsenteret ved en outlier (markeret med ° over stregen). Range for alle

maélte vaerdier er 94°. Der er én out-lier ved lateral flexion.
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Ved rotation ses en median pa 123°, interkvartil range er pa 31°. Mindste veerdi er 31° (out-
lier merkeret med ° under stregen) og hejeste veerdi er 179°. Range for alle malte veerdier er
147°. Der er salesdes stor forskel pa deltagernes malte nakkebevaegelighed, mest udtalt ved
rotation. Der er én out-lier ved cervical rotation, denne deltager havde dagen inden

undersogelse fiet ’hold 1 nakken”, og havde smerter ved rotation af nakke.

Figur 3. Box-plot for aktiv range of motion for cervical flexion/extension (N =
81), lateral flexion (N = 80) samt rotation (N = 79).
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Outlier angivet ved Id.nr. Der er 2 out-liers nr 156 og 179.
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Tabel 8. Oversigt over studiepopulationens nakkebevagelighed samt fornemmelse af stramhed ved
beveaegelse. Verdierne er gennemsnit (SD) for de kontinuerlige variable, antal og % for de kategoriske
variable. *Sammenligning af variabler for hvert kan ved hjeelp af t-test (cervical bevaegeudslag i grader)
eller Chi-square test (stramhed ved beveegelsen).

Total Mend Kvinder *p
n=381 n =58 n=23
Cervical flexion/ext, ° 119,5 (+18,6) 117,2 (£17,5) 125,5 (£20,3) 0,06
median, 119 median, 116 median, 129
Stramhed ved flex/ext
Ja, nej nej, 47 (58%) nej, 36 (62%) nej 11 (48%) 0,38
ja, 34 (42%) ja, 22 (38%) ja, 12 (52%)
Sveert at bagje/straekke
nakken pga stramhed
Slet ikke/meget lidt 60 (74%) 44 (76%) 16 (70%) 0,51
Lidt/noget sveert 14 (17%) 8 (14%) 6 (26%)
Meget sveert 7 (9%) 6 (10%) 1 (4%)
Total Mend Kvinder *P
n =380 n=>57 n=23
Cervical 79,9 (220,3) 77,0 (£19,7) 87,2 (+20,2) 0,04
lateral flexion® median, 79 median, 78 median, 88
Stramhed ved
lateral flexion Ja, nej nej, 38 (47%) nej, 27 (47%) nej, 11 (48%) 0,88
ja, 43 (53%) ja, 31(53%) ja, 12 (52%)
Sveert at leegge nakke til
siden pga stramhed
Slet ikke/meget lidt 57 (70%) 42 (72%) 15 (65%) 0,01
Lidt/noget sveert 15 (19%) 7 (12%) 8 (35%)
Meget sveert 9 (11%) 9 (16%) 0 (0%)
Total Meend Kvinder *p
n=79 n=>56 n=23
Cervical rotation,® 123,7 (£26,7) 120,7 (£27) 130,9 (£25,2) 0,18
median, 123 median 121 median, 129
Total Meend Kvinder *p
n =80 n=>57 n=23
Stramhed ved rotation nej, 50 (62%) nej, 35 (61%) nej, 15 (65%) 0,49
ja, 30 (38%) ja, 22 (39%) ja, 8 (35%)
Svert at dreje hovedet
pga stramhed
Slet ikke/meget lidt 60 (74%) 41 (72%) 19 (83%) 0,41
Lidt/noget sveert 12 (16%) 9 (16%) 3 (13%)
Meget sveert 8 (10%) 7 (12%) 1 (4%)
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For at belyse hvor mange deltagere der har normal, let , moderat eller sveert nedsat
beveegelighed, benyttes fglgende opdeling: 90-100% af normal bevaegelighed regnes for
normal, 70-90% af normal beveegelighed regnes for let nedsat, 50-70% af normal
beveegelighed regnes for moderat nedsat bevaegelighed og under 50% af normal
bevaegelighed regnes for svert nedsat beveaegelighed, som foreslaet af Lennox AJ et al (16).
Normalverdier er hentet fra et studie af Feipel V et al foretaget pa 250 deltagere i alderen
14-70 &r (80).

Tabel 9. Cervical beveaegelighed hos deltagerne sammenlignet med norm-data. Normal beveaegelighed = 90-
100%, let nedsat = 70-90%, moderat nedsat = 50-70%, svart nedsat = <50%

Cervical flexion/extension n=281 Range
90-100% af 120°, normal 57 (70%) > 108°
70-90% af 120°, let nedsat 23 (29%) 84° - 107,99°
50-70% af 120°, moderat nedsat 1 (1%) 60° - 83,99°
<50% af 120°, sveert nedsat 0 < 59,99°
Cervical lateral flexion n =380

90-100% af 88°, normal 42 (52%) >79,2°
70-90% af 88°, let nedsat 24 (30%) 61,6°-79,19°
50-70% af 88°, moderat nedsat 12 (15%) 44° - 61,59°
<50% af 88°, svaert nedsat 2 (3%) < 43,99°
Cervical rotation n=79

90-100% af 144°, normal 28 (35%) > 129,6°
70-90% af 144°, let nedsat 38 (48%) 108° - 129,59°
50-70% af 144°, moderat nedsat 10 (13%) 72°-100,79°
<50% af 144°, sveert nedsat 3 (4%) <71,99°

Af tabel 9 fremgar det, at bevaegelse i flexion/extensions retning er moderat nedsat hos 1

deltager. Ved lateral flexion har 2 deltagere sveert nedsat beveegelighed og 12 har moderat

nedsat bevaegelighed. Cervical rotation er sveert nedsat hos 3 deltagere og moderat nedsat hos

10 deltagere. Der er i alle grupper en relativ stor procentdel med let nedsat bevagelighed,
starst ved cervical rotation. Flexion/extensionsretningen ser saledes ud til at vere den

bevageretning, der er mindst kompromitteret i forhold til beveegeudslag.
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Tabel 10. Oversigt over tilstedeveerelse af gdem i hoved-hals region ved indgang i undersggelse, gdemets
konsistens, hardhedsgrad, stadie samt varighed. Antal (%) samt gennemsnit (SD). *Sammenligning af variabler
for hvert kan ved hjzlp af t-test (varighed i uger/méneder) eller Chi-square test/Fishers eksakte test (gdem,
konsistens, stadie).

Total Mand Kvinder p*
n=_81 n =58 n=23
@dem ja/nej nej, 66 (82%) nej, 45 (78%) nej, 21 (91%) 0,26
ja, 15 (18%) ja, 13 (22%) ja, 2 (9%)
Total Mand Kvinder p*
n=15 n=13 n=2
@dem blgd konsistens ja/nej nej, 2 nej, 2 nej, 0 1,00
ja, 13 ja, 11 ja, 2 (Fisher)
@dem fast konsistens ja/nej nej, 12 nej, 10 nej, 2 1,00
ja, 3 ja, 3 ja, 0 (Fisher)
@dem hard konsistens
ja/nej nej, 14 nej, 12 nej, 2 1,00
ja, 1 ja, 1 ja, 0 (Fisher)
Stadie
0 5 4 1 0,78
1 8 7 1
2 2 2 0
3 0 0 0
Varighed 0,13
5,2 (+1,9) 4,6 (+1,5)
uger Range 3-8 Range 3-6 8
3,3 (+1,6) 2,9 (+1,4)
maneder Range 1,5-6 Range 1,5-6 6 0,17

Stadie 0= havelse kommer og gar, stadie 1= haevelsen er konstant, men veevet er blgdt og aendrer sig starrel-
sesmassigt, 2= havelsen er konstant, vaevet er hardt, 3= haevelsen er taget til, huden er hard og fortykket, der
ses hudfolder.

6.5 @dem hos deltagere

Der er ialt 15, der har havelse i hoved-hals region ved indgang i undersggelsen (tabel 10).
Ved palpation fandt testerne, at hos 13 af deltagerne med gdem, var gdemerne blgde i
konsistens, 3 gdemer havde fast konsistens og 1 deltager havde et gdem, der var hardt at
palpere. Enkelte gdemer vurderedes til at vere en blanding, hvor noget af gdemet var fast og
andet var blgdt ved palpering. Hovedparten af gdemerne, 13 er stadie 0-1, hvilket vil sige, at

de ikke altid er til stede, eller indimellem svinder i stgrrelse, 2 af gdemerne er konstant
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tilstede, huden er fortykket og der er pitting (maerker i veevet efter tryk). @demerne har en

varighed af 3 uger til 6 maneder.

6.6 Smerte rapportering hos deltagere

Der er ialt 34 (42%), der angiver ikke at have smerte i hoved-hals regionen og 47 (58%), der

angiver at have smerte i et eller flere af de adspugte omrader (tabel 11).

Smerteforekomst er, for overskuelighedens skyld inddelt i grupperne: ingen smerteklager
(VAS = 0-0.4cm), lette (VAS = 0.5-4.4cm), moderate (VAS = 4.5-7.4cm), sveere til
uudholdeligesmerter (VAS = 7.4-10cm). Opdelingen er foretaget efter Jensen MP’s
anbefalinger vedrgrende meningsfuld opdeling af VAS scorer (74). Ved rapportering af
smerte i tungen er der 23 af deltagerne, der angiver at have smerte, hvoraf 4 klager over
moderate til sveere smerter og 4 angiver at have sveere til uudholdelige smerter. Ved
smerteangivelse i mundhulen er der 19 af deltagerne, der angiver at have smerte, 4 har
moderate til sveere smerter og 1 har sveere til uudholdelige smerter i mundhulen. Ved
smerteangivelse i gvre sveelg/indvendigt i hals er der 29 deltagere, der angiver smerter, 5 har
moderate til sveere smerter og 1 har sveere til uudholdelige smerter. Hvad smerte i
kaebeleddet angar, klager 18 over smerte herfra, 4 har moderate til veere smerter og 2 har
svare til uudholdelige smerter. Der ses saledes en jeevn fordeling af smerteklager hvad
lokalisation angar, flest smerteklager fra gvre svaelg/indvendigt i hals og faerrest fra
kabeleddet. Kun fa af deltagerne klager over svere til uudholdelige smerter, heraf er

hovedparten mand.
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Tabel 11. Smerteangivelse ved hjalp af visuel analog skala (VAS). Skala er dikotomiseret til i alt 4 grupper
ingen, let, moderat/sveer, svaer/uudholdelig smerte. Antal (%). *Sammenligning af variabler for hvert ken ved
hjeelp af Chi-square test.

Total Mand Kvinder *p
n=_81 n =58 n=23
Smerte i hoved/hals
Region, nej, ja Nej, 34 (42%) Nej, 22(38%) Nej, 12(52%) 0,88
Ja, 47(58%) Ja, 36(62%) Ja, 11(48%)
Smerte tunge, VAS
0-0,4 cm 58 (72%) 42 (72%) 16 (70%) 0,97
0,5-4,4 cm 15 (18%) 10 (17%) 5 (22%)
4,5-7,4cm 4 (5%) 3 (5%) 1 (4%)
7,5-10 cm 4 (5%) 3 (5%) 1 (4%)
Smerte mundhule, VAS
0-0,4cm 62 (77%) 42 (72%) 20 (87%) 0,43
0,5-4,4cm 14 (17%) 11 (19%) 3 (13%)
4,5-7,4cm 4 (5%) 4 (71%) 0
7,5-10 cm 1 (1%) 1 (2%) 0
Smerte i gvre sveelg/indvendigt i
hals, VAS
0-0,4 cm 52 (64%) 34 (59%) 18 (78%) 0,22
0,5-4,4 cm 23 (28%) 20 (34%) 3 (13%)
4,5-7,4cm 5 (6%) 3 (5%) 2 (9%)
7,5-10 cm 1 (2%) 1 (2%) 0
Smerte i keebeleddet, VAS
0-0,4 cm 63 (78%) 46 (79%) 17 (74%) 0,59
0,5-4,4 cm 12 (15%) 8 (14%) 3 (13%)
4,5-7,4cm 4 (5%) 2 (3%) 3 (13%)
7,5-10 cm 2 (2%) 2 (3%) 0

VAS = visuel analog skala. 0-0,4cm = ingen smerte, 0,5-4,4cm = let smerte, 4,5-7,4cm = moderat smerte,
7,5-10cm = sveer smerte.

6.7 Helbredsrelatert livskvalitet hos deltagere

Sammenligning af resultater for helbredsrelateret livskvalitet hos patienter med cancer er
ifalge Hjermstad et al. samt Hammerlid og Taft vildledende, hvis ikke man tager hgjde for
kan og alder (79,81). | det fglgende er der derfor korrigeret for alder, og oversigten er inddelt
i kan. Oversigt over den samlede score for European Organization for Research and
Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire- Core30, EORTC QLQ-C30 samt Head
and Neck 35 cancer module, H&N35 findes under bilag 3a.
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Tabel 12. EORTC-QLQ-C30 alderskorrigeret norm-data for svensk befolkning score sammenlignet med
patienter diagnosticeret med cancer cavi oris eller cancer oropharyngis. Gennemsnitsvaerdier og SD for
forventede scorer (exp.) og observerede (obs.) scorer. Difference: hgj/lav funktions score = god/darlig funktion
(+/-), hgj symptomscore = hgj /lav grad af problemer (+/-), i forhold til forventet score.

Mend 30- >704r | Mand 30 >70&r | Diffe- | Kvinder 40-79ar | Kvinder 40-79ar | Diffe-

Normativ, exp. HNC, obs. rence Normativ, exp. HNC, obs. rence

N =1192 N =58 N =1048 N =23
PF | 89,6 (16,8) 86,2 (18,1) -3,4 88,1 (16,5) 83,2 (19,8) -4.9
RF | 86,5(24,8) 82,2 (27,5) -4.3 86,1 (25,0) 80,0 (32,4) -6,1
EF | 84,9(19,0) 77,0 (21,5) -7,9 80,2 (21,0) 75,0 (20,7) -5.2
CF | 87,6(165) 81,1 (24,9) -6,5 89,1 (17,0) 80,4 (25,5) -8,7
SF | 90,6 (19,1) 83,7 (19,3) -6.9 89,8 (20,8) 89,6 (22,9) -0,2
FA | 18,6 (20,8) 30,7 (27,4) +12.1* | 21,4 (22,3) 23,7 (28,5) +2,3
NV | 2,6 (9,0) 7,2 (15,3) +4.,6 3,2 (10,4) 9,4 (21,2) +6,2
PA | 17.7(237) 22,9 (28,6) +5,2 21,1 (27,5) 19,6 (28,3) +1,5
DY | 17,6(252) 14,9 (23,5) -2,7 14,4 (23,3) 4,3 (11,5) -10,1*
SL | 151 (24,8) 26,4 (35,2) +11,3* | 20,7 (27,6) 27,5 (35,7) +6,8
AP | 29(11,1) 29,3 (36,9) +26,4* | 4,0 (14,2) 26,1 (36,2) +22,1%
CO |[35(13) 18,9 (31,9) +15,.4* | 7,0 (17,9) 5,8 (12,9) +2,8
DI 5,1 (14,1) 9,2 (22,3) +4,1 4,7 (14,6) 7,2 (22,4) +2,5
Fl 6,6 (18,6) 14,4 (28,7) +7.8 8,3 (22,4) 10,2 (21,2) +1.9
QOL | 77,5 (21,7) 66,2 (25,2) -11.3* | 76,4 (22,0) 71,0 (21,6) -5,4

PF = fysisk funktion, RF = rollefunktion, EF = emotionel funktion, CF = kognitiv funktion, SF = social funkti-
on, FA = fatigue, NV = kvalme/opkast, PA = smerte, DY = andengd, SL = sgvnproblemer, AP = manglende
appetit, CO = forstoppelse, DI = diarre, FI = gkonomiske problemer i forbindelse med sygdom, QOL = global
helbredsrelateret livskvalitet. HNC (patienter med hoved-hals cancer). EORTC QLQ-C30, European Organiza-
tion of Cancer Treatment and Research Quality of life Questionnaire. HNC, patienter med hoved-hals cancer .
* klinisk signifikant forskel i point scorer med forskel p& 10 point eller mere.

Tabel 12 viser den samlede score hos udtrak af en svensk befolkning og patienter med hoved
hals cancer (HNC) fra naerveaerende undersggelse for European Organization for Research
and Treatment of Cancer Quality of Life Questionnaire - Core30, EORTC QLQ-C30 samt
Head and Neck 35 cancer module, H&N35. De svenske reference-data er hentet fra
Michelson et al’s artikel (53).

6.8  Analyse af forskel pa helbredsrelateret livskvalitet hos raske og hos patienten
med cancer cavi oris og cancer oropharyngis

Ved sammenligning mellem patienter med hoved-hals cancer og aldersstandardiserede
svenske norm-data for funktionsskalaer og symptomskalaer samt dele i EORTC QLQ C-30,
benyttes klinisk signifikant forskel pa 10 point, som udtryk for forskel mellem grupperne,
som foreslaet af Hjermstad et al. (79). Scorer for norm-data er den omtrentlige vaerdi, man
kan forvente at en alderssvarende person at angive. En hgj score i funktions skalaer
udtrykker en god funktion. En hgj score i symptomskalaer og dele udtrykker en hgjere grad

af problemer (75).
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Indenfor funktions skalaerne (tabel 12) ses ingen Kklinisk signifikant forskel i scorer hos
udsnittet af den alderskorrigerede norm score for svenske maend sammenlignet med scorer
for meend med hoved-hals cancer (HNC). Hos maend med HNC scores der lavere ved alle
funktionsskaler sasmmenlignet med norm-data, starst forskel ses ved ”emotionel funktion”
hvor mand med HNC scorer 7,9 point darligere end forventet. | forbindelse med global
livskvalitet (QOL) ses en klinisk signifikant lavere pointscore (11,1 point) hos maend med
HNC end hos meend fra den svenske population. En hgj score for symptomdele, udtrykker en
hgjere grad af problemer. Symptom delene adskiller sig ved delene fatigue”
”sgvnproblemer”, “manglende appetit” og “forstoppelse, hvor der her ses en klinisk
signifikant hgjere grad af selvrapporteret treethed, sgvnproblemer, manglende appetit og
forstoppelse hos maend med HNC end hos alderssvarende svenske mand. Generelt scorer
mand med HNC altsa hgjere pa symptomdelene end forventet, som udtryk for en stgrre grad

af problemer. Eneste symptom del der scores lavere ved er ’problemer med d&ndened” (2,7

point).

Vedrgrende sammenligning af funktionsskalaer for alderskorrigerede norm-data og data fra
naervaerende undersggelse hos kvinder ses der ingen klinisk signifikante forskelle (tabel 12).
Alle funktionsskalaer scores lavere end forventet. Starst forskel i observeret og forventet
score findes ved “kognitiv funktion”, hvor der er en forskel pa 8,7 point. Helbredsrelateret
livskvalitet (QOL) scores ogsa lavere end forventet, dog ikke klinisk signifikant. Symptom
delene hos kvinder adskiller sig ved en klinisk signifikant hgjere grad af selvrapporteret
andengd hos udsnittet af den almene svenske befolkning end hos kvinder med HNC (tabel
12). Ved ”manglende appetit” ses en klinisk signifikant hejere score hos kvinder med HNC
end forventet og samtlige af de gvrige symptomscorer scores hgjere end forventet som udtryk

for en hgjere grad af problemer end hos udsnittet af kvinder fra den svenske befolkning.

Ved sammenligning af reference-data for mand og kvinder ser det ud til, at kvinder har en
tendens til at score lidt lavere end mand vedrgrende funktionsskalaer og helbredsrelateret

livskvalitet og lidt hgjere end mand ved symptomdele.

| forbindelse med det sygdoms specifikke, symptomrelaterede spgrgeskema EORTC QLQ-
H&N35 lykkedes det kun at finde dele af spgrgeskemaet angivet med reference-data fra en
svensk befolkning (81). Det er saledes ikke alle dele, der kan sammenlignes, og det har heller

ikke veeret muligt at korrigere for alder og ken i forhold til neerveerende undersggelse (tabel
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13 samt figur 3). Men det fremgar ved sammenligning, at gruppen af patienter med hoved-
hals cancer har flere sygdomsspecifikke problemer end almenbefolkningen. Der er saledes en
klinisk signifikant hgjere symptom score ved rapportering af smerte, synkeproblemer, social

kontakt, problemer med at abne munden hgijt, sejt sekret samt sygdomsfalelse.

Tabel 13. Oversigt over EORTC QLQ-H&N35. Sammenligning mellem norm-data fra svensk befolkning
og patienter med hoved-hals cancer (HNC) Gennemsnitsveerdier og standarddeviation (SD).

HNC patienter Norm-data svensk
n=39 befolkning, n =270
34-83 ar 18-83 ar

smerte, HNPA 22 (23)* 3(4)*

synke, HNSW 17 (24)* 3 (4)*

sanser, HNSE 10 (24) 3(5)

social kontakt, HNSO 17 (26)* 1(2)*

problemer med teender, HNTE 11 (25) 12 (15)

problemer med at &one munden, HNOM 14 (29)* 1(2)*

problemer med tgr mund, HNDR 25 (34) 17 (20)

problemer med sejt sekret, HNSS 20 (33)* 7(9)*

hoste, HNCO 21 (27) 19 (22)

folelse af at veere syg, HNFI 21 (30)* 10 (12)*

EORTC QLQ-H&N35, European Organization of Cancer Treatment and Research. HNC, patienter med
hoved-hals cancer. * Klinisk signifikant forskel i point scorer med forskel p& 10 point eller mere.

Figur 4. Sammenligning af studiepopulationen med norm-data i forbindelse med EORTC H&N35. Norm-
data er alders- og kens korrigeret i forhold til en svensk HNC population bestaende af 135 patienter i alderen
18-83 ar, gennemsnit 62 ar (Hammerlid og Taft, 2000).

Sammenligning af HNC patienter med normdata fra svensk befolkningsudsnit
for dele af symptomt specifikt spsrgeskema EORTC QLQ-H&N35

70
60
50 T T
a | [ 7 T T
30 HNC patienter n =
20 81
10 ; H Norm-data
0 _i ; ; += &= 1 svensk befc;lkmﬂg
10 1 1 1 - n=270
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HNPA HNSW HNSE HNSO HNTE HNOM HNDR HNSS HNCO HNFI

HNPA, smerte; HNSW, synke; HNSE, sanser; HNSO. social spisning; HNTE, problemer med tender,
HNOM, mundabning, HNDR, tar mund; HNSS, sejt sekret; HNCO, hoste; HNFI, sygdomsfornemmelse.
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6.9 Resultat af forskningsspgrgsmal 1: Er der forskel pa helbredsrelateret
livskvalitet hos raske og hos patienten med cancer cavi oris/cancer oropharyngis?

Ved sammenligning af scorer i det generelle cancer spgrgeskema EORTC QLQ-C30 angiver
bade mand og kvinder en lavere score ved funktionsskalaer ssmmenlignet med reference-
data, som udtryk for darligere funktion. Ved symptomskalaer og enkelte symptomdele scorer
deltagerne hgjere sammenlignet med norm-data, som udtryk for en hgjere grad af problemer.
Det eneste punkt hvor deltagerne scorer lavere sammenlignet med norm-data er ved
symptom delen ”’problemer med dndened”, som udtryk for at have et mindre problem end en

alderssvarende normativ befolkning.

Ved sammenligning af scorer i det sygdomsspecifikke modul EORTC H&NS35, angiver
deltagerne en hgjere score ved alle punkter som udtryk for flere problemer end reference-data
fra alderssvarende befolkning. Der er kun et punkt “problemer med tender”, der scores lidt

lavere hos deltagerne end hos den almene svenske befolkning.

6.10 Analyse af kansforskelle i baggrundsvariable, helbredsrelateret livskvalitetscore
samt funktionsscore blandt patienter med hoved-hals cancer

Der blev fundet statistisk signifikante kensforskelle indenfor 1. mundabning, 2. body mass
index, 3. lateral flexion af cervical columna, 4. ugentligt alkoholindtag, 5. problemer med

teender og indtag af kosttilskud.

1. Mundabning med/uden taender

Fig.5. Normalfordeling af malte Fig.6. Normalfordeling af malte vaer-
veerdier for mundabning med/uden dier for mundabning med/uden teender
teender hos maend. N =57 hos kvinder. N =23
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Fig.7. Box-plot over mundabning med/uden teender hos mznd,

n=57 og kvinder, n=23 med hoved-hals cancer
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Der ses 1 out-lier hos kvinder, id.nr. 163, og 2 out-
liers hos meend. id.nr. 106 og 117 marketet med °

Da der er tilnermelsesvis normalfordeling pd mundabning med og uden teender for kan
(figur 5 og 6), blev der valgt parametrisk statistik. Der blev foretaget en Independent
Samples t-test med henblik pa, at sammenligne mundabning malt i millimeter for meend og
kvinder. Der var signifikant forskel i mundabning for mand (mean = 47,26, SD = 9,19) og
kvinder (mean = 39,91, SD 12,56); t (80) = -2.90, p < 0,01. Difference i gennemsnit (mean
difference = -7,34, 95% CI = -12,39 til —2,30).

For at belyse, hvor meget dette betyder, blev der foretaget en udregning af eta squared,
foreslaet af Cohen (82):

t2 -2.90°2
t2+ (57 +23-2) = -2.90 2+ (57 + 23 - 2)

Eta squared = 0.097

Kgn synes saledes at kunne forklare omtrent 10% af variationen i mundabning malt i mm.
Det kan veere et problem med outliers i analysen. Jeg fjernede derfor de 3 outliers (Id.nr. 106,
117, 163 set i figur 7) og foretog samme udregning. Der var ogsa her signifikant forskel i
millimeter-mal for maend (mean = 48,3, SD = 7,47) og for kvinder (mean = 41,67, SD 9,55);
t (77) =-3.24, p < 0,01. Difference i gennemsnit (mean difference = -6,63, 95% CI = -10,71

til —2,56) var fortsat moderat, men naermede sig stor effekt (eta squared = 0,13).
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Kgn synes saledes at kunne forklare omtrent 13% af variationen i mundabning malt i mm

efter fjernelse af outliers fra analysen.

2. Body mass index

Body mass index (BMI) inddeltes i 3 grupper: undervaegt (BMI<19), normalveegt (BMlI, 19-
25) og overvaegt (BMI>25). En Chi-square test for independence indikerede signifikant
sammenhang mellem kan og body mass index. Blandt kvinder var 3 (13%) underveegtige,
14 (61%) normalvegtige og 6 ( 26%) var overvaegtige mens der blandt mandene fandtes 1

(2%) underveegtig, 29 (50%) normalveegtige og 28 (48%) overvagtige.

x2(2,n=81) =0.037, Cramer’s VV = 0.26, hvilket ifglge Cohen svarer til en lille
sammenhaeng (82). Der er saledes kun en lille forskel i body mass index hos mand og

kvinder, der fandtes flest overvagtige blandt de mandlige deltagere i undersggelsen.

3. Lateral flexion af cervical columna

Undersggelse af den kontinuerlige variable, lateral flexion af cervicalcolumna viste
normalfordeling af hele gruppen og acceptabel normalfordeling for maend og kvinder,
hvorfor der blev benyttet parametrisk test til vurdering af forskel mellem kan. Independent t-
test viste, at der var signifikant forskel pa lateral flexion hos mand (mean = 76.96, SD =
19.68) og kvinder (mean = 87.16, SD = 20.24), t (80) = 2.08, p = 0,04 (two-tailed).
Starrelsen pa gennemsnitlig difference (mean difference = 10.12, 95% CI: 0.437-19.95 var
meget lille (eta squared = 0.05). Kun 5% af variationen ved lateral flexion er forklaret ved

kan.

Da forskel i cervical beveaegelighed kunne teenkes at haenge sammen med alder (i nervaerende
undersggelse er de mandlige deltagere &ldst) undersgges der for graden af dette.
Undersggelse af normalfordeling af variablene flexion/extension, lateral flexion og rotation
for alle deltagere er vurderet normal. Farst undersgges det, om der er sammenhang ved
hjeelp af scatterplot. For alle tre figurer (figur 8a, 8b 0g 8c) ses variablene at danne en svag
cigarform, som peger nedad, tydende pa en negativ sammenhang. Det vil sige, at der ved
stigende alder, er en mindre nakkebeveegelighed. Veerdier for mand og kvinder er angivet
med forskellig farve, for at fa information om fordelingen indenfor kan. Spredning ser ud til

at veere stgrst hos mand.
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Fig.8a.Scatter plot, cervical flex-
ion/extension og alder

Fig.8b.Scatter plot, cervical
lateral flexion og alder
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rotation og alder
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Der foretages parametrisk korrellationsanalyse, da alle variable inklusive alder, er normal-
fordelte.

Her findes der negative, medium steerke korrellationer for alle de tre bevageretninger og
alder: Flexion/extension, r = — 0,404, n = 81, p<0,001; lateral flexion, r = -0,349, n = 80, p <
0,01; rotation r = -0,467, n =79, p <0,01.

Alder synes saledes at have en indflydelse pa nakkebevageligheden.
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4. Alkohol indtag

En Chi-square test for independence indikerede signifikant sammenhang mellem kan og
alkohol inddtag. Med hensyn til kvinder indtager 9 (39%) slet ikke alkohol mens kun 10
(17%) maend slet ikke indtager alkohol. Pearsons Chi-Square = 9.31 med p = 0.01.

Blandt deltagere der oplyser ugentligt at indtage flere genstande end anbefalet af
sundhedsstyrelsen, er der 2 (9%) kvinder (>14 genstande ugentligt) og 18 (31%) mand (>21

genstande ugentligt). Signifikans p < 0.01 Cramer’s V = 0,38 (moderat sammenhang).

5. Helbredsrelateret livskvalitet

Sammenligning af resultater for helbredsrelateret livskvalitet hos patienter med cancer er
ifglge Hjermstad et al. samt Hammerlid og Taft vildledende, hvis ikke man tager hgjde for
kegn og alder (79,81). | det falgende er der derfor korrigeret for alder, og oversigten er
stratificeret pa ken. Antallet af mand der sammenlignes med, er derfor reduceret til 56 i
sammenligning mellem kan i naervaerende undersggelse, da der ikke var kvindelige deltagere
under 40 ar eller over 80 ar (tabel 14 og 15).

Tabel 14. Oversigt over EORTC-QLQ-C30 alderskorrigerede scorer for patienter med cancer cavi oris og
cancer oropharyngis. Gennemsnitsveerdier (SD). * = Kklinisk signifikant forskel. Sammenligning af variabler for
hvert kgn ved hjelp af Mann-Whitney U test.

Mand 40-79 Kvinder 40- | Forskel i point | p
N=56 79 N=23 mellem mand
og kvinde

PF, fysisk funktion 84,8 (18,3) 83,2 (19,8) -1,6 0,46
RF, rolle funktion 85,7 (27,9) 80,4 (32,4) -5,3 0,99
EF, emotionel funktion 76,6 (21,7) 75,0 (20,7) -1,6 0,51
CF, kognitiv funktion 81,8 (25,3) 81,4 (25,5) -0,4 0,97
SF, social funktion 88,4 (19,6) 88,1(22,9) -0,3 0,33
FA, fatigue 31,3 (27,6) 23.7 (28,5) -7,6 0,20
NV, kvalme/opkast 7,4 (15,4) 9,4 (21,2) +2,0 0,88
PA, smerte 22,92 (9,1) 19,6 (28,3) -3,3 0,56
DY, dndengd 15,5 (23,8) 4,4 (11,5) -11,1* 0,06
SL, sgvnproblemer 27,4 (35,5) 27,5 (35,7) +0,1 0,86
AP, manglende appetit 30,4 (37,2) 26,1 (36,2) -4,3 0,74
CO, forstoppelse 19,7 (32,3) 5,8 (12,9) -13.9* 0,09
DI, diarré 8,9 (22,5) 10,2 (22,4) +1,3 0,55
FI, gkonomisk problem 14,9 ((29,1) 10,2 (21,2) -4,7 0,79
QOL, global livskvalitet 65,4 (24,1) 71,0 (21,6) +5,6 0,51
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Tabel 15. Oversigt over EORTC-QLQ-H&N35 alderskorrigerede scorer for patienter med cancer cavi oris
og cancer oropharyngis. Gennemsnitsvardier. * = klinisk signifikant forskel. Sammenligning af variabler for
hvert kan ved hjelp af Mann-Whitney U test.

Mand 40-79 Kvinder 40- | Forskel i point | p
N=56 79 N=23 mellem mand
og kvinde
HNPA, lokal smerte 23,8 (25,4) 17,4 (14,4) -6,4 0,62
HNSW, synkeproblemer 18,6 (25,1) 14,1 (23,2) -4,5 0,60
HNSE, sanse problemer 9,5 (24,7) 10,2 (23,4) +0,7 0,68
HNSP, tale problemer 15,1 (19,5) 13,5 (26,8) -1,6 0,19
HNSO, social spise problem 19,9 (27,2) 10,2 (21,2) -9,7 0,20
HNSC, social kontakt problem 6,7 (16,5) 7,2 (13,3) +0,5 0,47
HNSX, sexualitet problem 22,3 (33,8) 18,1 (25,1) -4,2 0,90
HNTE, teender problem 14,3 (29,0) 1,5 (6,9) -12,8* 0,04
HNOM, mundabning problem 10,7 (25,5) 18,8 (34,5) +8,1 0,49
HNDR, tgr mund problem 24,4 (32,7) 27,5 (37,1) +3,1 0,86
HNSS, sejt secret problem 23,8 (36,9) 11,6 (19,1) -12,2* 0,36
HNCO, hoste problem 22,0 (28,6) 18,9 (24,3) -3,1 0,72
HNFI, sygdomsfalelse 22,0 (29,3) 21,7 (32,7) -0,3 0,87
HNPK, indtag af smertestillende 78,6 (41,4) 65,2 (48,6) -13,4* 0,26
HNNU, indtag af kosttilskud 32,2 (47,1) 60,9 (49,9) +28,7* 0,02
HNFE, brug af erngringssonde 5,4 (22,7) 4,3 (20,9) -1,1 0,88
HNWL, veegttab 30,3 (46,4) 13,0 (34,4) -17,3* 0,13
HNWG, taget pa i vaegt 28,6 (48,2) 43,5 (50,7) +14,9* 0,37

Pa grund af manglende normalfordeling, anvendtes non-parametrisk statistik i form af Mann-
Whitney U test, for at se pa sammenhang mellem disse to variable og ken. Mann-Whitney U

test indikerer kun to signifikante forskelle efter alderskorrektion.
Mann-Whitney U test indikerede en signifikant forskel i:

”problemer med teender” mellem kvinder (mean rank 34,5 N = 23) og maend (mean rank
42,2 N =56), U =518,5,z =-2,036, p=0,04, r=0.03

Graden af sammenhang, r udregnet som r = z/AN, hvor N=79

”indtag af kosttilskud” mellem kvinder (mean rank 48,04 N = 23) og mand (mean rank
36,7 N =56), U=459,z=-2,348, p=0,02,r=0,03

For begges vedkommende viste analysen altsa en statistisk signifikant forskel, hvor maend
har flere problemer med teender end kvinder, og hvor kvinder har et hgjere indtag af
kosttilskud end mand, men i begge tilfeelde med meget lille sammenhang (0,03) idet 0,1

regnes for veerende lille (82). Endelig skal det naevnes, at kosttilskud kunne tenkes at veere
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relateret til brug af ernaringssonde. Der er 3 deltagere der ved diagnose bruger

ernaringssonde, 2 maend og 1 kvinde.

Ved sammenligning af funktionsscorer scorer kvinder generelt lidt lavere end mand.
Kvinders scoring vedrgrende global helbredsrelateret livskvalitet ligger hgjere end mands
(5,6 point). Klinisk signifikante forskelle indikerer, at kvinder har en lavere grad af
problemer vedragrende andengd, forstoppelse, teender, sejt sekret, indtag af smertestillende
samt veegttab end maend. Kvinder indtager i hgjere grad kosttilskud og tager mere pa i vagt
end mend. Standarddeviationerne er store, hvilket indikerer, at der er stor variation indenfor

grupperne.

6.11 Resultat af forskningsspgrgsmal 2: Er der kansforskelle i baggrundsvariable,
helbredsrelateret livskvalitetsscore samt funktionsscore?

Der er statistisk signifikant forskel pa mundabning, BMI, alkoholindtag, cervical lateral fle-
xion, “problemer med teender” og “indtag af kosttilskud”. Kvinder har en mindre mundab-
ning , mindre BMI, mindre alkoholindtag og “faerre problemer med teender” end maend, mens

kvinder har en storre cervical lateral flexion og sterre “indtag af kosttilskud” end mend.
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6.12 Analyse af sammenhang mellem nedsat tungebevaegelighed/mundabning/cervical
bevaegelighed og diagnose, tumorstgrrelse, co-morbiditet.

Analyse af sammenhang mellem nedsat tungebevaegelighed og diagnose

Tabel 16.
Nedsat tungebevagelighed og diagnose, antal (%). Undersggelse af sammenhang ved Chi-Square test.
N =281 Cancer Cancer p

cavi oris Oropharyngis

n =20 N =61

Nedsat
tungebeveegelighed <0,01
N =27 13 (65%) 14 (23%) Phi = -.39

Blandt patienter diagnosticeret med cancer cavi oris havde 13 (65%) nedsat
tungebevagelighed, 14 (23%) af patienter med c.oropharyngis havde nedsat
tungebevaegelighed (tabel 16).

Chi-square test med Yates Continuity Correction indikerede, at der var significant
sammenhzng mellem diagnose og tungebevagelighed, 5 (1, n = 81), 10.17, p < 0.01, phi = -
.39. Ifglge Cohens criterie (82) svarer phi = 0.30 til moderat sammenhang. Patienter med
cancer cavi oris havde altsa en signifikant hgjere grad af tilfeelde med nedsat

tungebevaegelighed end patienter med cancer oropharyngis.

Analyse af sammenhang mellem nedsat tungebevagelighed og tumorstarrelse

Tabel 17.
Nedsat tungebeveegelighed og tumor starrelse, antal (%).Undersggelse af sammenhaeng ved Chi-Square test.
N =81 T1-T2 T3-T4
n =47 n=234 p
Nedsat
tungebeveegelighed <0.001
N =27 8 (17%) 19 (56%) phi =-.41

T1-T2 = tumorer >0-4cm. T3-T4 = tumorer >4cm og med invasion af tilgreensende strukturer.

Der valgtes non-parametrisk statistik for at vurdere sammenhangen mellem tumorsterrelse

0g tungebevagelighed (tabel 17).
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Chi-square test med Yates Continuity Correction indikerede, at der var sammenhang mellem
tumorstarrelse og tungebevagelighed, ¥* (1, n = 81), 11.72, p < 0,001, phi = -.41. Ifglge
Cohens criterie (1988, s. 329 i SPSS —ref.) svarer phi = .30 til moderat sammenhang.

Blandt deltagere med T1-T2 tumorer havde 8 (17%) nedsat tungebevagelighed, blandt
deltagere med T3-T4 tumorer havde 19 (56%) nedsat tungebevaegelighed. Det ser saledes ud

til, at tumorstarrelse har betydning for tungebeveaegeligheden.

For at undersgge om nedsat tungebevegelighed kan heenge sammen med tumorudbredning
foretages en Chi-Square test med henblik pa at belyse sammenhang mellem tumorsted og

nedsat tungebevaegelighed.

Tabel 18. Chi-Square test for sammenhang mellem tumorudbredelse og nedsat tungebevagelighed.

N =81 tonsil mundbund Tunge /indvaeksti  mundbund med p
tungebasis indvaekst i tyggemuskel
n=30 n=7 n=42 n=2
nedsat tunge- 0,01
beveegelighed, n=27 4 (15%) 4 (15%) 17 (63%) 2 (7%) phi =
0,387

Som det fremgar af tabel 18, er der statistisk signifikant forskel mellem tumorsted og nedsat
tungebevagelighed. Starsteparten af tilfeelde (63%) med nedsat tungebevagelighed findes i

omrader hvor tumor involverer tunge eller tungebasis.

6.13 Analyse af sammenhang mellem nedsat tungebeveegelighed og co-morbiditet

Tabel 19.

Nedsat tungebevagelighed og co-morbiditet, antal (%).Undersagelse af sammenhaeng ved Chi-Square test.

N =81 + Co-morbiditet - Co-morbiditet p
n=42 n=239

Nedsat 0.01

tungebeveaegelighed 20 (48%) 7 (18%) phi =.31

7 (18%) patienter uden co-morbiditet havde nedsat tungebeveegelighed, 20 (48%) patienter
med co-morbiditet havde nedsat tungebevagelighed (tabel19).

Chi-square test med Yates Continuity Correction indikerede, at der var significant
sammenhang mellem co-morbiditet og tungebevaegelighed, ¥* (1, n = 81), 6.73, p = 0.01, phi
= -.31. Ifelge Cohens criterie (1988, s. 329 i SPSS —ref.) svarer phi = .30 til medium effekt.
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Ved hjelp af Chi-Square test blev det forsggt, at undersgge hvilke grupper indenfor co-
morbiditet, der kunne have sammenhang med nedsat tungebevagelighed (diabetes,
hjerte/kar, lever etc.). Analysen matte dog opgives, da de enkelte sygdomsgrupper blev for

sma i forhold til at udlede noget meningsfyldt.

6.14 Analyse af sammenhang mellem nedsat mundabning og diagnose, tumorstgrrelse
0g co-morbiditet

Chi-square test med Yates Continuity Correction indikerede, at der ikke var significant

sammenhang mellem:
Diagnose og mundabning, ¥ (1, n = 80), .104, p = .75, phi = .072.
Tumorstarrelse og mund&bning, x* (1, n = 80), .16, p = .69, phi = .092.

Co-morbiditet og mund&bning, »* (1, n = 80), .000, p = 1.0, phi = .009.)

6.15 Analyse af sammenhang mellem nedsat cervical beveegelse og diagnose,
tumorstgrrelse, comorbiditet.

En independent samples t-test foretaget med henblik pa at sammenligne cervical
flexion/extension, lateral flexion og rotation med diagnosen cancer cavi oris/cancer
oropharyngis, T1-T2/T3-T4 tumorer samt co-morbiditet/ingen comorbiditet. Analysen viste
ingen sammenhang mellem nakkebevagelighed og diagnose, nakkebeveegelighed og

tumorstarrelse eller nakkebeveegelighed og co-morbiditet se tabel 20.
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Tabel 20. Independent samples t-test for sammenhang mellem cervical beveagelighed og diagnose,

tumorstarrelse samt co-morbiditet. Gennemsnit (SD).

C. cavi oris c.oropharyngis

mean, SD mean, SD

n=20 n=61 t p
Flex/extension, n = 81 112,5 (20,4) 121,9 (17,6) -1,98 0,05
Lateral flexion, n = 80 76,1 (19,9) 81,2 (20,3) -0,98 0,33
Rotation, n =79 122,8 (28,2) 123,9 (26,5) -0,17 0,87

T1-T2 T3-T4

mean, SD mean, SD

n=47 n=33 t p
Flex/extension, n = 81 122,3 (17,1) 115,8 (20,3) 1,57 0,12
Lateral flexion, n = 80 83,5 (20,9) 74,8 (18,3) 1,94 0,06
Rotation, n =79 126,9 (27,8) 119,2 (24,8) 1,28 0,21

nej, co-morbiditet ja, co-morbiditet

mean, SD mean, SD

n= 39 n=42 t p
Flex/extension, n = 81 119,9 (19,3) 119,2 (18,3) 0,20 0,84
Lateral flexion, n = 80 82,1 (21,1) 77,9 (19,5) 0,91 0,36
Rotation, n= 79 126,9 (23,7) 120,7 (29,3) 1,05 0,29

6.16 Resultat af forskningsspgrgsmal 3: Er der sammenhang mellem nedsat
mundabning/nedsat tungebevaegelighed/nedsat cervical bevaegelighed og
diagnose, tumorstgrrelse og co-morbiditet?

Der er statistisk signifikant sammenhang mellem nedsat tungebevagelighed, diagnose, tu-
morstgrrelse og co-morbiditet. Patienter med cancer cavi oris, tumorstarrelse T3-T4 samt co-
morbiditet, har en hgjere grad af nedsat tungebevagelighed. Der er ingen statistisk signifi-
kant sammenhang mellem mundabning og diagnose, tumorstarrelse eller co-morbiditet. Der

er ingen statistisk signifikant sammenhang mellem cervical beveaegelighed og diagnose,

tumorstarrelse eller co-morbiditet.
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6.17 Analyse af sammenhang mellem nedsat tungebeveegelighed/nedsat
mundabning/nedsat cervical bevaegelighed og helbredsrelateret livskvalitetsscore

For at undersgge impact af nedsat tungebeveegelighed (opdelt i nedsat tungebevagelighed /
ikke nedsat tungebevaegelighed) og nedsat mundabning (mundabning med og uden tender
malt i millimeter), blev der foretaget en korrellationsundersggelse af disse variable i forhold
til EORTC QLQ-C30 og H&N35 scorer (tabel 21).

Tabel 21. Korrelationsanalyse mellem tungebevagelighed (nedsat tungebevagelighed/ikke nedsat tungebevee-
gelighed) samt EORTC QLQ-C30 og H&NS35 scorer. Pa grund af manglende normalfordeling, udtrykkes kor-
rellationsvaerdien ved Spearmans rho, determinationskoefficient udregnet ved rho®x 100.

Spearmans rho p Determinationskoefficient

fysisk funktion -0.418 <0.001 17%
problemer med appetit 0.361 0.001 13%
lokal smerte 0.468 <0.001 22%
problemer med at synke 0.568 <0.001 32%
problemer med at tale 0.307 0.005 9%
social spise 0.560 <0.001 31%
indtag af kosttilskud 0.426 <0.001 18%
problemer med sejt se-

kret 0.338 0.002 11%

Kun de variable, der har en Spearmans korrellations koefficient pa mere end 0.3 er medtaget
i skemaet. For at fa en idé om variansen som de enkelte variable deler, er der udregnet en
coefficient of determination, ved at gange rho med sig selv.

Der ses mindre korrellation med 8 andre dele indenfor helbredsrelateret livskvalitet. Mindre
negativ korrellation blev fundet mellem tungebevagelighed og “rollefunktion” (rho = -0.219,
p = 0.05), mindre positiv korellation mellem “fatigue” (rtho = 0.249, p = 0.03), “kvalme og
opkast” (rho = 0.235, p = 0.04), "global helbredsrelateret livskvalitet” (rtho =-0.251, p =
0.02), sanser” (tho =0.273, p=0.01), ’social kontakt” (rho =0.337, p <0.01), ’terhed i
mund” (tho = 0.247, p = 0.03), og vagttab” (tho = 0.263, p = 0.02).

Nedsat tungebevagelighed ser ud til at have en moderat negativ korrellation med “fysisk
funktion”, ved nedsat tungebevagelighed ses en mindre score af ’fysisk funktion” som ud-
tryk for darligere funktion. Nedsat tungebevagelighed har en moderat positiv korrellation

2% 9 29 9

med “’problemer med appetit”, “smerte”, ’problemer med at tale”, ’indtag af kosttilskud”
samt ’problemer med sejt sekret”, ved nedsat tungebevagelighed ses en hgjere score i disse

variable, som udtryk for en hgjere grad af symptomer.
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| tabel 22 ses sammenhzange mellem mundabning og helbredsrelateret livskvalitet

Tabel 22. Korrelationsanalyse mellem mundéabning (mundabning med og uden teender malt i millimeter) samt
EORTC QLQ-C30 og H&NS35 scorer. Pa grund af manglende normalfordeling, udtrykkes korrellationsvaerdien
ved Spearmans rho, determinationskoefficient udregnet ved rho®x 100.

Spearmans rho p Determinationskoefficient
seksualitet -0.313 0.02 10%
kosttilskud -0.343 <0.01 12%

Der fandtes mindre negative korrellationer mellem nedsat mundabning og felgende variable:
”forstoppelse” (rho = -0.264, p = 0.02), ”problemer med at synke” (rho =-0.252, p = 0.02),
”problemer med at tale” ( tho = -0.250, p = 0.03), ’social spise” (rho = -0.240, p = 0.03)
samt “’social kontakt” (rtho =-0.271, p = 0.02).

Ved undersggelse af korrellation mellem EORTC QLQ-C30 og H&N35 scorer og mundab-
ning findes kun to negative korrellationer med moderat korrellation med helbredsrelateret
livskvalitet: delene “’seksualitet” og kosttilskud”, hvor der ses et oget indtag af kosttilskud
samt et gget problem i forhold til manglende sex nydelse og mindre sex lyst i forbindelse
med nedsat mundabning (tabel 22). Der ses negativ, men lille korrellation med ~forstoppel-

se”, “problemer med at synke”, ”problemer med at tale”, ’social spise” samt “’social kon-

takt”.

Tabel 23. Korrellationsanalyse mellem cervical beveegelighed (cervikal bevaegelighed malt i grader) samt
EORTC QLQ-C30 og H&N35 scorer. P& grund af manglende normalfordeling, udtrykkes korrellationsvaerdien
ved Spearmans rho, determinationskoefficient udregnet ved rho®x 100.

Spearmans rho p Determinationskoefficient
Cervical fle-
xion/extension,n = 81
fysisk funktion 0.273 0.01 7%
problemer med at synke -0.278 0.01 8%
Cervical lateral flexion,
n =80
fysisk funktion 0,421 <0,001 17%
Fatigue -0,391 <0,001 15%
Generel smerte -0,358 0,001 12%
Global livskvalitet -0,307 0,01 11%

Cervical rotation, n =79

Fysisk funktion 0,354 0,001 12%
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Der er kun svage korrellationer (Spearmans korrellationskoefficient < 0,3) mellem
helbredsrelateret livskvalitet score og flexion/extension af nakke. Der er positiv korrellation
mellem “Fysisk funktion” og cervical flexion/extension, som udtryk for darligere funktion
ved nedsat flexion/extension og negativ korrellation ved og ”’problemer med at synke”, som

udtryk for sterre problemer ved nedsat flexion/extension (tabel 23).

Ved cervical lateral flexion er der moderat steerk positiv sammenhaeng med “fysisk funktion”

2 9

og negativ sammenhaeng med “fatigue”, “generel smerte” og “global livskvalitet”.

Ved cervical rotation er der medium steerk positiv sammenhang med “fysisk funktion”.

6.18 Resultat af forskningsspgrgsmal 4: Er der sammenhang mellem nedsat
mundabning/nedsat tungebevagelighed/nedsat cervikal beveaegelighed og
helbredsrelateret livskvalitetsscore?

Nedsat tungebevegelighed har en moderat steerk sammenhang med helbredsrelateret livs-
kvalitets score i forhold til nedsat fysisk funktion og hgjere grad af ”problemer med appetit”,
“smerte”, “problemer med at tale”, indtag af kosttilskud” samt “problemer med sejt sekret”.
Nedsat mundébning har en medium steerk sammenhang med storre ”indtag af kosttilskud”
og “problemer med sexualitet”. Flexion/extension af cervical columna har kun ringe grad af
sammenhang med helbredsrelateret livskvalitet score mens lateral flexion af cervical colum-
na har en medium steerk sammenhaeng med “fysisk funktion”, "fatigue”, ”generel smerte” og
’global helbredsrelateret livskvalitet”. Cervical rotation har en medium steerk positiv sam-

menhang med “fysisk funktion”.

6.19 Analyse af sammenhang mellem nedsat tungebevaegelighed og mundabning

Der blev foretaget en independent samples t-test med henblik pa, at sasmmenligne mundab-
ning hos patienter med og uden nedsat tungebeveegelighed. Der var signifikant forskel i
mundabning i millimeter hos patienter med nedsat tungebevagelighed (mean = 41.32, SD =
12.8) og patienter uden nedsat tungebeveegelighed (mean = 46.99, SD =9.1); t (78) = 2.27, p
=.03.

Beregning af eta squared:
2/ 2+ (N1 +NO -2) = 2,272% [ 2,272% + (26 +54 -2) = 0,06
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Ifelge Cohen (82) er dette en ringe starrelse, kun 6% af den nedsatte mundabning kan

forklares ved nedsat tungebeveegelighed.

6.20 Analyse af sammenhang mellem nedsat tungebevaegelighed/mundabning og
bevaegelighed i cervical columna

Independent samples t-test viste ingen sammenhang mellem cervical flexion/extension og
mundabning, men der var signifikant ssmmenhang mellem cervical flexion/extension,
nedsat tungebevaegelighed (mean = 113,3, SD = 19,5) og normal tungebevagelighed (mean
=122,7 SD = 17,5); t (79) = 2,19, p = 0,03 (two-tailed). Starrelsen pa forskel i gennemsnits
difference = 9,38, CI: 17,93 til 18,34) var lille (eta squared 0,05) kun 5% af variancen i
nakkebeveegelighed skyldes nedsat tungebeveegelighed.

Har man saledes nedsat nakkebevaegelighed kan 5% forklares med nedsat

tungebevaegelighed.

Der er ingen sammenhang mellem lateral flexion/rotation og nedsat tungebevaegelighed /

mundabning.

6.21 Resultat af forskningsspgrgsmal 5a, er der sammenhang mellem nedsat
tungebevaegelighed og mundabning?

Der er en statistisk signifikant sammenhang mellem nedsat tungebevagelighed og nedsat
mundabning. Graden af sammenhang er imidlertid meget lille og vil derfor neppe have

klinisk relevans.

6.22 Resultat af forskningsspgrgsmal 5b, er der sammenhang mellem nedsat
tungebevaegelighed/nedsat mundabning og cervical bevaegelighed?

Der er ligeledes en statistisk signifikant sammenhang mellem nedsat tungebevagelighed og
nedsat bevaegelighed ved cervical flexion/extension, men igen med meget ringe grad af
sammenhang og derfor naeppe af klinisk relevans. Der er ingen statistisk signifikant

sammenhang mellem nedsat cervical bevaegelighed og nedsat mundabning.
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For at anskueliggere hvor mange af deltagerne, der har et funktionelt problem inden pabe-
gyndt behandling er fglgende opgerelse gjort, se bilag 6 samt figur 9 og 10. | alt 44 (54%) af
deltagerne har nedsat bevaegelighed i forbindelse med mundabning (<35mm), tungebevage-
lighed (i en eller flere retninger) eller nakkebeveegelighed (cervical flexion/extension, lateral
flexion, rotation <70%). Af de 44 deltagere med funktionsnedsattelse, har 26 deltagere 1
funktionel nedseettelse, 13 deltagere har 2 funktionelle nedseettelser og 5 deltagere har 3

funktionelle nedsattelser.

Figur 9. Antal deltagere med og uden funktionsnedsattelse i form af nedsat mund-
abning, tungebevegelighed og nakkebeveegelighed, N = 81

46
44

44
42 A

O Deltagere uden
40 - funktionsnedseettelse
38 A 37 O Deltagere med

funktionsnedseettelse
36 T
34 A
32 T
Deltagere uden Deltagere med
funktionsnedsaettelse funktionsnedseettelse

Figur 10. Antal deltagere med 1, 2 eller 3 funktionsnedsattelser, N = 44,

Funktions nedsattelse ved diaghose i form af
nedsat nakkebevagelighed, tungebevagelighed
ogl/eller mundabning

30 26
25 1 O1 funktions nedsesttelse
20
15 4 13 @2 funktions nedseettelser
10 ~ 5
5 - @3 funktions nedsesttelser
0 T . |

1 funktions 2 funktions 3 funktions
nedseettelse nedsesttelser nedseettelser

1 funktionsnedszttelse = mundabning < 35mm eller hvis nakkebevaegelighed er
<70% i én bevageretning (lateral flexion eller flexion/extension eller rotation) ,
eller hvis tungebevagelighed er nedsat i én eller flere retninger.
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6.23 Analyse af sammenhang mellem helbredsrelateret livskvalitet og diagnose,
tumorsterrelse og co-morbiditet

Tabel 24. Sammenhzng mellem EORTC-QLQ-C30 og H&N35 scorer og diagnosen cancer cavi oris/ cancer
oropharyngis. Mann-Whitney U test.

c. cavi oris c. orophayngis | U z p r=
mean rank mean rank zAN
EORTC QLQ C-30 n= n=
PF, fysisk funktion 31,75 44,03 425 -2,11 | 0,04 |-0.2
EORTC H&N35
HNPA, lokal smerte 49,90 38,08 432 -2,06 | 0,04 |-02
HNSE, sanse problemer 47,80 38,77 474 -2,19 10,03 |-02
HNDR, tgr mund problem 52,50 37,23 380 -2,79 | <0,01 | -0,3
r 0,1 = lille sammenhang, r 0,3 = moderat sammenhang, r 0,5 = stor sammenhzng.

Mann-Whitney U test indikerede signifikant forskel i:

*fysisk funktion” scorer hos patienter med c.cavi oris (mean rank 31,75, n = 20) og c.
oropharyngis (mean rank 44,03, n=61), U = 425,z =-2,11, p = 0,04 r = -0,2 (tabel 24).

”lokal smerte” scorer hos patienter med c.cavi oris (mean rank 49,90, n = 20) og c.
oropharyngis (mean rank 38,08 , n=61), U =432,0z = -2,06, p=0,04r =-0,2.

”sanse” scorer hos patienter med c.cavi oris (mean rank 47,80, n = 20) og c. oropharyngis
(mean rank 38,77, n=61), U=474,0, z=-2,2,p=0,03r=-0,2.

”terhed i mund” scorer hos patienter med c.cavi oris (mean rank 52,50, n = 20) og c.
oropharyngis (mean rank 37,23 , n=61), U = 380,0, z= -2,8, p=0,005r =-0,3.

Der ses saledes lavere fysisk funktion, hgjere grad af problemer i forhold til ”lokal smerte”,
”sanser” samt ” terhed 1 mund” hos patienter med cancer cavi oris sammenlignet med patien-

ter med c.oropharyngis.
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Tabel 25. Sammenhang mellem EORTC-QLQ-C30 og H&N35 scorer og T1-T2/ T3-T4. Mann-Whitney U
test.

T1-T2 T3-T4 U z p r=

mean rank mean rank z\N
EORTC QLQ C-30 n=47 n=34
PF, fysisk funktion 46,26 33,74 552,0 | -2,46 | 0,01 0,3
FA, fatigue 36,35 47,43 580,5 | -2,13 | 0,03 0,2
NV, kvalme/opkast 36,79 46,82 601,0 | -2,51 | 0,01 0,3
PA, smerte 33,27 51,69 4355 | -3,67 | <0,01 0,4
EORTC H&N35
HNPA, lokal smerte 36,02 47,88 565,0 | -2,28 | 0,02 0,3
HNSW, synke 34,71 49,69 503,5 | -2,99 | <0,01 0,3
HNSO, social spise problem 35,87 48,09 558,0 | -2,45 | 0,01 0,3
HNSS, sejt secret problem 36,81 46,79 602,0 | -2,23 | 0,03 0,2
HNFI, sygdomsfalelse 36,22 47,60 5745 | -2,42 | 0,02 0,3
HNPK, indtag af smertestillende 35,13 49,12 523,0 | -3,48 | <0,01 0,4
r 0,1 = lille sammenheng, r 0,3 = moderat sammenhang, r 0,5 = stor sammenhang.

Patienter med T3-T4 tumorer har signifikant lavere “fysisk funktion” score og hgjere grad af

2 9 2 9

problemer med “fatigue”, “kvalme/opkast”, ’generel smerte”, ’lokal smerte”, ’synke”,

29 9 %% 9

’social spise”, ’sejt sekret”, “sygdomsfolelse” og indtager i hgjere grad “smertestillende

medicin” end patienter med T1-T2 tumorer (tabel 25).

Tabel 26. Sammenhang mellem EORTC-QLQ-C30 og H&N35 scorer og co-morbiditet. Mann-Whitney U
test.

Ja, Nej, U Z p r=
co-morbiditet co-morbiditet zNN
mean rank mean rank

EORTC QLQ C-30 n=42 n=239

PF, fysisk funktion 33,89 48,65 5205 | -2,94 | <0,01 0,3

r 0,1 = lille sammenheng, r 0,3 = moderat sammenhang, r 0,5 = stor sammenhang.

Deltagere med co-morbiditet ser ud til at have en lavere selvrapporteret ’fysisk funktion” end
deltagere uden co-morbiditet U= 520,5, mean rank ingen co-morbiditet= 48,65, N= 39, mean
rank ja,co-morbiditet= 33,89 N= 42 Z = -2.040, p < 0,01, r = 0,3. der er saledes hgjest fysisk

funktion hos deltagere uden co-morbiditet (tabel 26).
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6.24 Resultat af forskningsspgrgsmal 6, er der sammenhang mellem helbredsrelateret
livskvalitet og diagnose, tumorstarrelse og co-morbiditet?

Deltagere med cancer cavi oris scorer lavere “fysisk funktion™ og hejere grad af problemer 1
forhold til ’lokal smerte”, ’sanser” samt ” torhed i mund” end deltagere med c.oropharyngis.
Deltagere med T3-T4 tumorer har signifikant lavere "fysisk funktion” score og hgjere grad af

9% 9

problemer med “fatigue”, “kvalme/opkast”, ’generel smerte”, ’lokal smerte”, ’synke”, ”’s0-
cial spise”, "’sejt sekret”, ”sygdomsfolelse” og indtager i hejere grad ’smertestillende medi-
cin” end deltagere med T1-T2 tumorer og deltagere med co-morbiditet angiver at have lavere

“fysisk funktion” end deltagere uden co-morbiditet.

Det ser saledes ud til, at deltagere med cancer cavi oris, store tumorer samt co-morbiditet har
darligere selvvurderet helbredsrelateret livskvalitet sammenlignet med deltagere med cancer

oropharyngis, sma tumorer og uden co-morbiditet.



75

7. Diskussion

7.1  Undersggelsens resultater

Ved formulering af undersggelsens formal, blev det valgt at fokusere pa kortleegning af
mundabning, nakkebevagelighed, tungebevaegelighed, vaevsstramhed, smerte, lymfadem og
helbredsrelateret livskvalitet ved pabegyndelse af stralebehandling hos patienter med cancer
cavi oris og cancer oropharyngis. Baggrunden for dette er, at der kun i ringe grad findes
viden om funktion inden effekt af strale- og kemoterapi behandling. For at kunne forsta
indflydelsen af disse behandlinger pa sigt, ma man ngdvendigvis kende funktionsgraden,
symptomgraden og helbredsrelateret livskvalitet inden akutte eller sene falger til
behandlingen indtraeffer. Nyere undersggelser har fokuseret pa trismus og synkefunktion,
hvor mundabning og tungebevagelighed indgar inden behandlingsstart, men disse er fa
(7,10,39). Der er foretaget mange undersggelser af helbredsrelateret livskvalitet, men igen er

hovedparten af undersggelserne foretaget efter behandling.

7.2 Mundabning

Flere studier finder samstemmende en normal mundabning hos raske pa mellem 40-60 mm
(62,83,84). Studiepopulationen i nerveerende undersggelse ligger indenfor denne normal-
graense, dog i den lave ende. | et studie foretaget af Lisette van der Molen et al. blev der fun-
det en gennemsnitlig mundabning for deltagere med bevaret tandset pa 45 mm, for delvist
tandset pa 50 mm og for deltagere uden bevaret tandsat pa 60 mm (10). | nervarende studie
blev den samme gennemsnitlige mundabning med teender fundet som i farnazvnte studie (45
mm) mens mundabning uden tender i nervaerende studie var lidt mindre (55 mm). Desuden
har 23% af studiepopulationen en mundabning, der ligger under normalgraensen.

Enkelte forfattere beskriver, at 2-4% af patienter med hoved-hals cancer har nedsat mundab-
ning inden straleterapibehandling (11,35,38).

Der har i litteraturen veeret divergerende opfattelser af, hvornar man taler om trismus. Inci-
densen for rapportering af trismus efter straleterapibehandling varierer mellem 5%-38% (35).

En af grundene har veeret, at der ikke har eksisteret et ens kriterie for fastsattelse af trismus.
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Ved maling af afstand mellem gverste og underste forteender, maximal interincisal distance
(MID) fastseetter O"Leary trismus til veerende mindre end 40- 35 mm MID (85). Nogle for-
fattere har defineret trismus ved mindre end 20 mm MID (86) og andre igen mindre end 40
mm MID (87). Enkelte forfattere har delt trismus op i let trismus >30 mm MID, moderat
trismus 15-20 mm MID og sveer trismus <15mm MID (88). Dijkstra et al. forsggte i 2006 at
finde et ens kriterie for trismus ud fra funktions nedsattelse (35). De fandt, at for patienter
med bevaret tandsat kunne en funktionsnedsattelse i form af nedsat evne til for eksempel at
bide, tygge, tale, le og gabe settes ved MID <35 mm. Denne funktionelle cut-off ser ud til at
veere blevet det anerkendte mal indenfor seneste undersggelser (7,38). Det er vigtigt, at kende
graden af mundabning, der er tilstreekkelig for normal funktion bade for at identificere pro-
blemet, men ogsa for at kunne have et behandlingsmal i klinikken. Trismus inden behandling
for hoved-hals cancer er darligt beskrevet, dels pa grund af de farneevnte divergerende krite-
rier for trismus, men ogsa fordi fa studier har sggt at vurdere trismus inden behandling
(7,38). I nerveerende studie fandtes trismus med cut-off <35 mm MID hos 11(15%) af del-
tagerne inden behandlingsstart, hvilket ma siges at vaere stgrre end de i litteraturen beskrevne
2%.

| et studie foretaget af van der Molen et al. i 2009 blev nedsat mundabning (trismus med cut-

off pa 35mm) fundet hos 9% af deltagerne ved diagnose (10).

| nervaerende undersggelse fandtes der ingen sammenhang mellem mundabning og diagno-
se, tumorstarrelse, eller co-morbiditet. | et studie foretaget af van der Molen et al., fandt man
heller ingen sammenhang mellem tumorstarrelse og nedsat mundabning (10). Borgreven et
al. fandt derimod sammenhang mellem nedat mundabning og tumorstarrelse (28). Flere for-
fattere henviser til en gget tendens til nedsat mundabning ved tumorindvakst i/nar tyggemu-
skulatur, indvaekst i/omkring det temporomandibulare led (11,15). Nedsat mundabning er af
Scott et al. sat i forbindelse med tumorstgrrelse, men dette er fundet efter behandling med
straleteapi (38). Det er lidt overraskende, at nedsat mundabning i naerveaerende undersggelse
ikke ser ud til at veere pavirket af disse variable. Isar kan det undre, at tumorstarrelse ikke
har indvirkning pa nedsat mundabning, men sandsynligvis hanger den nedsatte mundabning
sammen med, om der er indvekst af tumor i eller omkring tyggemuskler eller det temporo-

humerale led, som foreslaet af Dijkstra et al. samt Stenson et al. (15,39).
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Ved undersggelse af ssmmenhang mellem EORTC QLQ-C30 og H&N35 scorer og
mundabning findes kun to negative korrellationer med moderat association til helbredsrelate-
ret livskvalitet: delene seksualitet” og “’kosttilskud”, hvor der ses et oget indtag af kosttil-
skud samt et gget problem i forhold til manglende sex nydelse og mindre sex lyst i forbindel-
se med nedsat mundabning. At kosttilskud har betydning skyldes blandt andet, at tumor blo-
kerede for passage af mad i to af tilfeldene og i det ene var mundabningen sa lille, at patien-
ten ikke kunne spise sufficient, alle 3 deltagere var derfor afhangige af ernaringssonde. Man
kan forestille sig, at nedsat mundabning bade kan gare det sveert at kysse i forbindelse med

sex og muligvis ogsa, at mundhygiejne kan vare vanskeliggjort og at der derfor er lugtgener.

7.3  Tungebeveegelighed

| neerveerende undersggelse var der 33% af deltagerne der havde nedsat tungebevagelighed i
en eller flere retninger. Andre studier rapporterer ligeledes om nedsat tungebeveaegelighed
inden pabegyndt straleterapi (10,28,89). Studierne er imidlertid svaere at ssmmenligne med
neervearende studie, da de har benyttet andre metoder, herunder videofluoscopi til vurdering

af nedsat tungebevagelighed.

| neerveerende undersggelse blev der fundet en sammenhang mellem nedsat
tungebevaegelighed og patienter diagnosticeret med cancer cavi oris. Borggreven et al. gjorde
lignende fund, at patienter med cancer cavi oris havde flere tilfelde af nedsat
tungebevaegelighed end patienter med cancer oropharyngis (p = 0.01), mens Logeman et al
fandt en sammenhang mellem nedsat tungebeveegelighed og cancer oropharynx (28,89). Der
er saledes divergerende fund i forbindelse med diagnose og nedsat tungebevagelighed. Man
kunne forestille sig, at nedsat tungebeveegelighed haenger sammen med indveekst i
tungebasis, og ved undersggelse heraf kunne det ogsa ses, at langt starsteparten af patienter
med nedsat tungebevagelighed var at finde i gruppen med tungetumorer eller tungeindveekst.
At man har diagnosticeret tumor som kommende fra oropharynx, behgver muligvis ikke at
have den store betydning, men at den kan have indveekst i tungebasis, og derfor hindre fuld

beveagelse af tungen, kan muligvis veere afggrende.

| nerveerende undersggelse blev det fundet, at nedsat tungebeveegelighed hang sammen med

tumorstgrrelse. Borggreven et al. (28) fandt i et lignende studie ogsa en hgjere grad af
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tilfeelde med nedsat tungebevagelighed hos patienter med T3-T4 tumorer (p = 0.001). Dette

kan muligvis heenge sammen med den tidligere naevnte tungeindveekst.

Hvad angar co-morbiditet blev der i nervarende studie fundet en sammenhang mellem co-
morbiditet og nedsat tungebeveaegelighed. Borggreven et al fandt i et lignende studie ingen

signifikant forskel mellem co-morbiditet og nedsat tungebevaegelighed, men fandt statistisk
signifikant sammenhang mellem nedsat tungestyrke samt artikulation hos patienter med co-
morbiditet (28). Med hensyn til betydning af type af co-morbiditet, kunne der ikke uddrages

noget meningsfyldt, pa grund af sparsomt antal i de enkelte subgrupper.

To af deltagerne i naerveaerende studie havde faet bortopereret et lille stykke af tungen, hvilket

kan vere bidragende forklaring pa den nedsatte bevaegelighed.

| forhold til enkelte skalaer og dele af det helbredsrelaterede livskvalitet spargeskema havde
nedsat tungebevagelighed en relativ stor betydning. Fysisk funktion” scoredes signifikant
darligere og der var flere problemer relateret til "manglende appetit”, ”smerte”, ”problemer
med at tale”, ”problemer med sejt sekret” og et hgjere indtag af kosttilskud” end blandt
gruppen med normal tungebevagelighed. Borggreven et al fandt en signifikant sammenhang

mellem nedsat tungebeveegelighed og flere problemer med at tale (28).

7.4 Cervical beveegelighed

Normal cervical flexion/extension hos 250 personer i alderen 14-70 ar er i et studie af Feipel
et al. opgivet til verende 122° (SD 18), lateral flexion til 88° (SD 16) og rotation til 144°
(SD 20) i neutral stilling og 134° (SD 24) ved rotation med hoved i flekteret stilling. Malin-
ger foretaget pa den aktuelle studiepopulation, viste sig for flexion/extention samt lateral
flexion at ligge teet pa de fundne normvardier af Feipel et al. (80). Testerne i neerveerende
undersggelse har rapporteret, at det neermest var umuligt at forhindre deltagerne i at flektere
nakken under rotation, og veaerdierne i naerveerende undersggelse ligner ogsa mest de under-
sggelsesresultater Feipel et al. fandt for rotation med hoved i flexionsstilling. | neervaerende
undersggelse er standarddeviationer stgrst ved rotationsbeveegelsen, dette kan veere et udtryk
for, at det var sveert at undga flexion som medbevagelse under rotation, hvilket har givet

anledning til stor variation (80).
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| et forsgg pa at udtrykke hvor mange, der har problemer i form af nedsat nakkebeveegelig-
hed, blev gruppen af deltagere inddelt i normal, let nedsat, moderat og sveert nedsat bevaege-
lighed. Ved inddelingen i grupper er der benyttet den samme opdeling som anvendt i et stu-
die af Lennox et al., hvor patienter med senfglger til behandling af hoved-hals cancer deltog
(16). I naerveerende undersggelse ses der sterst problemer med nedsat nakkebeveegelighed
ved lateral flexion hvor 14 (18%) af deltagerne har moderat til sveert nedsat bevaegelighed i
forhold til normalveerdier og ved rotation, hvor 13 (17%) af deltagerne har moderat til sveert
nedsat bevaegelighed. Kun én deltager havde moderat nedsat flexion/extensions bevagebane.
| neerveerende undersggelse ses alder at haenge sammen med nakkebeveegelighed. Der er for
alle bevaegeretninger en relativ stor procentdel, der befinder sig i gruppen af deltagere med
let nedsat beveaegelighed, og det kunne taenkes, at dette til en vis grad heenger sammen med
alder. Desuden var det svert at undga cervical flexion som medbevagelse under test af rota-
tion, hvilket gar bevaegebanen mindre, og altsa vere en forklarende arsag til, at sa relativt
mange (48%) placeres indenfor gruppen med moderat nedsat beveegelighed.

Der blev ikke fundet sammenhzng mellem cervical beveegelighed og diagnose, tumor star-
relse eller co-morbiditet. Dette er lidt overraskende, iser vedrgrende tumorstgrrelse, da flere
af deltagerne havde store tumorer, som kunne taenkes at kompromittere beveegeligheden.
Flexion/extension af cervical columna hanger i lille grad sammen med tungebevagelighed. |
nerverende undersggelse bad vi deltagerne om at holde leeberne samlet under extension,
hvorved tungens muskler bliver udspzendt. Man kunne forestille sig, at sammenhangen skyl-
des tumorindvaekst i tungebasis og eller tungens muskler, som pa grund af forkortelse van-
skeligger extension.

| neervaerende undersggelse ses nedsat lateral flexion af cervical columna at have en vis
sammenhang med helbredsrelateret livskvalitets score 1 form af dérligere fysisk funktion”,
hgjere grad af fatigue”, “generel smerte” og nedsat ”global helbredsrelateret livskvalitet”.
Nedsat cervical rotation ses ogsa at haange sammen med darligere ”fysisk funktion”. At ned-
sat cervical flexion/extension ikke pavirker den selvvurderede helbredsrelaterede livskvalitet
kan skyldes, at der i denne gruppe ikke fandtes deltagere, der havde sver nedsat bevaegelig-
hed. Ifglge Lennox et al. blev de fleste patienter med mild til moderat nedsat cervikal bevae-
gelighed i deres undersggelse, overraskede over at fa at vide, at deres beveaegelighed var ned-
sat (16).
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75 @dem

Det har ikke veeret muligt, at finde opgarelser vedrgrende tilstedeveerelse af gdem hos
patienter med hoved-hals cancer inden pabegyndt behandling. Bruns et al. samt Piso et al.
omtaler i deres artikler, at der inden behandling for hoved-hals cancer kan forekomme
tilfelde af adem i forbindelse med tumorokklusion af lymfekar, infektion eller tandudtraek
(30,69). @demer inden behandling med straleterapi/kemoterapi er ofte ikke beskrevet. Ifalge
Bruns et al har 22%-56% patienter med hoved-hals cancer lymfgdem efter behandling af
deres sygdom (30). | naervaerende undersggelse blev 15 (18%) af deltagerne vurderet som

havende et gdem inden start af behandling.

7.6 Smerte

Ifalge the International Association for the Study of Pain, er smerte defineret som en subjek-
tiv ubehagelig oplevet folelse og emotionel oplevelse i forbindelse med aktuel eller potentiel
vaevsgdelaggelse (90). Smerte er pa grund af tumortryk pa nerver opleves ofte i forbindese
med hoved-hals cancer (11). At over halvdelen af deltagerne i undersggelsen ikke angav at
have smerte, skyldes formentlig den efterhanden gode smertepalliation fra legemidler. Ser
man pa indtag af smertestillende midler (bilag 3b) er scoren for deltagerne hgj med gennem-
snits score pa 74.1(SD 44). At spredningen er stor, skyldes formentlig at smertetilstedeveerel-
se haeenger sammen med tumorsterrelse og sted. I et studie foretaget af van der Molen et al. i
2009 omhandlende funktionsmaling foretaget pa 55 patienter med hoved-halscancer inden
behandling med strale- og kemoterapi blev der ogsa foretaget smerteregistrering ved hjaelp af
visuel analog skala (10). I studiet fandt man, at 44% rapporterede ingen smerte (0-4mm),
42% rapporterede let smerte (<44mm) 13% rapporterede moderat smerte (45-74mm) og 2%
oplevede svaer smerte (75-100mm). Smertererapportering i nervearende studie adskiller sig

ikke veesentligt i forhold til studiet foretaget af van der Molen et al.

Livskvalitet

| et studie foretaget af Borggreven et al. af patienter med cancer cavi oris og cancer
oropharyngis inden pabegyndt straleterapi, scorede deltagerne klinisk signifikant darligere

2 9 2 9

end normalbefolkningen i forbindelse med “rollefunktion”, “emotionel funktion”, ’smerte”,
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’sgvnproblemer” og “manglende appetit” (28). [ nervaerende undersogelse ses dette ved for
mands vedkommende ved “’sgvnproblemer” , "fatigue”, ”manglende appetit”,
“forstoppelse”, for kvinders vedkommende ved “manglende appetit” og hele gruppen ved
’lokal smerte”, ’synke”, “’social kontakt”, "mundabning”, “’sejt sekret”, ’sygdomsfolelse” og
“manglende appetit”. Borgreven et al. fandt ogsa, en hejere “social funktion”, lavere grad af
“fatigue” og lavere grad af “diarré”, hvilket ikke er tilfeldet i nervaerende undersogelse (28).
At Borggreven et al’s scorer og narvarende undersggelses scorer ikke er mere
samstemmende, kan skyldes, at Borggreven et al. i deres undersggelse, ikke har opdelt deres
gruppe i forhold til kan og heller ikke foretaget alderskorrigering pa korrekt vis (28). Andre
studier rapporterer samstemmende om lavere funktionsscorer for alle funktionsskalaer pa
nar “emotionel funktion”, lavere “global helbredsrelateret livskvalitet” og hojere
symptomscorer iser ved “fatigue”, ’smerte”, ’forstoppelse”, "andened” og “sevnproblemer”
ved diagnose (75,81,79), samt en tendens til, at kvinder scorer lavere pa funktionsskalaer og
hgjere pa symptomdele end mand. Altsa nogenlunde samstemmende resultater som i
narvaerende undersogelse. De eneste punkter der skiller sig ud, er “dndened”, som i
naervaerende undersggelse var lavere end almen befolkningens bade hos mand og kvinder og
“emotionel funktion”, som var lavere end ved reference-data. At andengd i naervaerende
undersggelse scores lavere end hos norm-data, kan skyldes, at hovedparten af deltagerne er
tidligere rygere (90%), og saledes er vant til at have en grad af andengd. En anden mulig
forklaring kan vere response shift”. "Response shift” er defineret som en @ndring
forarsaget af &endring i betydningen af det begreb, som er forstaet og oplevet af det enkelte
individ. Respose shift kan reflektere andring af en persons indre standardardmal, for
eksempel ved at male sig mod andre patienter (rekalibrering), endring af verdier i forhold til
vigtigheden af de enkelte domaner indenfor helbredsrelateret livskvalitet (reprioritering)
eller en redefinition af selve betydningen helbredsrelateret livskvalitet (rekonceptualisering)
(91). Flere forfattere har belyst fanomenet iser indenfor kroniske og livstruende sygdomme,
hvor patienter, der enten har tilveennet sig sygdom eller er rystet pa grund af en umiddelbar
livstruende situation, vurderer anderledes i forhold til helbredsrelateret livskvalitet, end de
ellers ville have gjort (92,93). | forbindelse med andengd kunne det altsa teenkes, at patienter
pa grund af en livstruende sygdom ser forpustelse som mindre vigtig, eller har vaennet sig til

at have andengd.
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7.7 Sammenligning af kensforskelle

Ved formuleringen af denne undersggelses formal, blev der valgt, at fokusere pa
kensforskelle dels fordi der ikke er megen viden pa dette omrade, og fordi tidligere studier
omhandlende helbredsrelateret livskvalitet har vist kensforskelle. | nerveerende undersggelse
fandtes der en statistisk signifikant forskel i forhold til mundabning. Normal mundabning er
af flere forfattere malt til 40-60 mm (62,84,85). Mundabning afhanger af alder, ken og statur
(62). Mundabning er stgrre hos mand end hos kvinder og maximal mundabning opnas ved
19-20 ars alderen og aftager med alderen (62). Gennemsnitlig maximal mundabning hos en
svensk population blev i et studie af G. Agerberg (1974) malt til 58,6 mm hos mand samt
53,3 mm hos kvinder (35). Gennemsnitshgjden for svenske meaend var 1,78 m og for kvinder
1,66 m. | nerveerende undersggelse er gennemsnit for mundabning 47,3 mm for meend og
39,9 mm for kvinder (med og uden teender). Dette er lavere veerdier for begge kans
vedkommende i forhold til den almene svenske befolkning. At kvinder har signifikant
mindre mundabning kan kun delvist forklares ved, at deres hgjde er lavere end maendenes,
gennemsnitshgjden for maend i denne undersggelse er 1,76 m mens den for kvinder er 1,65m.
Forholdet mellem hgjde malt i meter og mundabning malt i millimeter blev undersggt ved
korrellationsanalyse og kan, ved 13% af forskellens vedkommende forklares ved hgjde.
Mundabning for maend og kvinder er for begge parters vedkommende nedsat, og kan ved
korrellationsanalyse ikke forklares ud fra alder, tumorstarrelse, diagnose eller co-morbiditet.

Der er i denne undersggelse ikke taget hgjde for mandiblens leengde eller eventuelt overbid.

Der var en lille men signifikant forskel i Body mass index mellem kan. Dette er vigtigt at
fokusere pa, da en retroprospektiv undersggelse foretaget pa 72 patienter med hoved-hals
cancer af McRackan et al. viste, at patienter med en BMI <25 havde en hgjere risiko for at
veere afhaengige af ernaringssonde, en hgjere grad af synkeproblemer, hyppigere havde
tidligt recidiv af sygdom og kortere overlevelse sammenlignet med de patienter, der havde
BMI>25 (94). | nerveaerende undersggelse har 17 (74%) af kvinderne en BMI<25 og 30(52%)
af mandene har en BMI<25, og af denne gruppe har 4 (17%) kvinder en BMI<19 hvor kun

1(2%) mand er underveegtig.

| et studie foretaget af Duffy et al. foretaget pa 283 patienter med hoved-halscancer ses lav
BMI at haenge sammen med overforbrug af alkohol og rygning (95). Chen et al. foretog en

undersggelse af 101 patienter opdelt i rygere / tidligere rygere, hvor man fandt, at senfalger
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hos rygere hanger sammen med en ringere 5-ars overlevelse efter behandling og en hgjere
grad af senfalger til behandling (96). Den ggede grad af senfalger mener man kan relateres til
en gget fibroblast migration og proliferation pa grund ag rygning (96). Det er veerd at notere
sig, at Duffy et al. i sit studie fandt, at BMI hos rygere og personer med overforbrug af
alkohol var lavere end hos ikke-rygere og abstinente til trods for et ens kalorie indtag. Om en
lav BMI og fortsat rygning og alkoholindtag ogsa har indflydelse pa mundabning vides ikke,

men det ser ud til, at det vil veere verd at kigge nermere pa i et prospektivt studie.

I neerveerende undersggelse viste det sig, at mend havde et signifikant hgjere alkoholindtag
end kvinder. Studier har vist, at alkoholindtag er keedet sammen med rygning (97). Alkohol
indtag har ikke som sadan vist sig at haenge sammen med nedsat 5-ars overlevelse (98), men
det har vist sig, at alkoholmisbrugere har sverere ved at stoppe med at ryge (97,98).
Depression har i andre studier vist sig at heenge sammen med rygning, alkoholforbrug, darlig
ernzring og mangel pa motion, og er ifglge Duffy al. ofte overset i forbindelse med
behandling af hoved-hals cancer patienter, muligvis fordi depressionstegn som nedsat appetit
og sgvnlgshed oftest bliver relateret til cancer diagnosen (58). Det er saledes ikke
uveesentligt, at et hgjere antal meaend end kvinder har et stgrre alkoholforbrug end kvinder, da

det kan pavirke deres videre forlgb samt livskvalitet.

| nerveerende undersggelse blev der fundet en statistisk signifikant forskel i forhold til maend
og kvinders bevaegeudslag ved cervical lateral flexion. Forskellen var dog sa lille, at den ma
siges ikke at veere Klinisk interessant. Feipel et al. fandt, at cervical bevagelighed faldt med
alderen (ogsa fundet i naervaerende undersggelse) og, at ken ikke havde indflydelse pa
beveaegeudslag (80). Den fundne forskel kunne maske ligesa godt forklares ud fra forskel i
alder, da maendene i naervaerende undersggelse har en hgjere gennemsnitsalder end de

kvindelige deltagere.

De eneste dele af EORTC QLQ-H&NS35 der var signifikant forskellige med hensyn til kan
var “indtag af kosttilskud” samt “’problemer med teender”. Der har gennem de senere ar veret
stort fokus pa osteoporoseforebyggelse hos isar kvinder over 40 ar, blandt andet i form af
lokale og nationale kampagner som for eksempel ”Er du knoglesker” arrangeret af
osteoporoseforeningen i Danmark. Dette kan vere en af forklaringerne pa, at kvinder
rapporterer om starre kosttilskudsindtag end maend. Gruppen af kvinder i nervaerende

undersggelse har endvidere en lavere BMI end mand, og flere kan af deres
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privatpraktiserende- eller hospitalsleege vaere blevet gjort opmarksomme pa vigtigheden af at
have en hgjere BMI i forbindelse med strale- og kemoterapibehandling, og derfor sat igang
med kosttilskud for at gge veegten. Hvad problemer med teender angar, kan forskellen i ken
haenge sammen med, at kvinder i hgjere grad end mand bekymrer sig om udseende og derfor
er mere omhyggelige end mand, hvad mundhygiejne angar. Forskellen kan ogsa ligge i
mands hgjere alkoholindtag, hvor egenomsorg ved hgjt alkoholforbrug negligeres, eller

skyldes alder, som for mandenes vedkommende var hgjere end hos kvindernes.

Ifalge studie foretaget af Hjermstad et al. (79), rapporterer maend om bedre funktion end
kvinder, dette er ogsa tilfeeldet i naervaerende undersggelse, hvor alle funktionsskalaer
angives lavere for kvinder end for mand. Hjermstad et al. finder, at kvinder har en lavere
global helbredsrelateret livskvalitet end mand, hvilket ikke er tilfeldet i naerveerende
undersggelse, hvor kvinders pointscore ligger 5,6 point hgjere end hos mand. | forhold til
symptomer, finder Hjermstad et al., at kvinder har hgjere grad af symptomer end maend,
hvilket ikke er tilfeeldet i neervaerende undersggelse, hvor 7 ud af 10 symptomskalaer for
kvinder angives lavere og 11 ud af 17 symptomdele ogsa angives at veere lavere end hos
mand (79). | nervaerende undersggelse fandtes der to statistisk signifikante forskelle
mellem kon, ’problemer med tender” og “indtag af kosttilskud”, men sammenhangen er sa
lille, at den naeppe har stor klinisk betydning. Ved sammenligning af kan, er der ikke taget
hgjde for co-morbiditet, diagnose, civil stand eller indteegt, hvilket er nogle af de parametre,
der kan have indflydelse pa helbredsrelaterede livskvalitetsundersggelser. Dette bar der tages

hgjde for i fremtidige undersggelser.

7.8 Sammenligning af helbredsrelateret livskvalitet i forhold til diagnose,
tumorstgrrelse og co-morbiditet

Deltagere med cancer cavi oris scorer 1 nervarende undersogelse lavere “fysisk funktion” og
hgjere grad af problemer i forhold til "lokal smerte”, ’sanser” samt ” terhed i mund” end
deltagere med cancer oropharyngis. Der er i litteraturen divergerende meninger om dette,
som omtalt tidligere under baggrund. Det synes indlysende, at det ikke er diagnosen som
sadan, der giver symptomerne, men hvad der falger af diagnosen, herunder blandt andet tu-

mors indgriben i strukturer som nervevaev og muskelvev.
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Deltagere med T3-T4 tumorer i nerverende undersegelse har signifikant lavere “fysisk funk-

% 9

tion” score og hgjere grad af problemer med “fatigue”, “kvalme/opkast”, ’generel smerte”,
’lokal smerte”, ’synke”, ’social spise”, ’sejt sekret”, ’sygdomsfolelse” og indtager 1 hgjere
grad “smertestillende medicin” end deltagere med T1-T2 tumorer. Hammerlid og Taft fandt
tilsvarende, at patienter med T3-T4 tumorer har darligere selvrapporteret HRQL end patien-
ter med T1-T2 tumorer (81). Borggreven et al. fandt sammenhang mellem T3-T4 tumorer
og henholdsvis “nedsat mundabning” og ’sygdomsfelelse” (28). Man kunne forestille sig, at
personer med store tumorer har haft deres sygdom lengere, og derfor i hgjere grad er pavir-
ket i form af darligere funktion, og hgjere grad af treethed samt sygdomsfalelse. Kvalme og
opkast ses i forbindelse med sterre tumorer i sveelg, idet tumorstarrelsen ved sit pres mod det
gvre sveelg udlgser opkast refleks (39). Tumorsterrelsen vanskeligger synkning hvis tumor
sidder ved svelg (39). Bade kvalme, opkast og problemer med at synke kan taenkes, at pavir-
ke social spisning. Smerte er som tidligere navnt betinget af indvaekst eller tryk af nerver, og
chancen for at udvikle smerte stiger derfor med tumorbyrde ligesom indtag af smertestillende
midler (11).

| neerveerende undersggelse angiver deltagere med co-morbiditet at have lavere “fysisk funk-
tion” end deltagere uden co-morbiditet, hvilket ogsa er fundet i studiet hos Borggreven et al.
(28). Det er en nerliggende tanke, at funktionsniveau pavirkes, hvis man har andre sygdom-
me. Hjertekarsygdomme, leversygdomme, nyresygdomme og diabetes er alle sygdomme, der
pa grund af behandling eller sygdommen i sig selv pavirker nerver, muskelvav og knogler.
Motion kan vanskeliggares og derfor med tiden fare til et nedsat funktionsniveau (99). Man
kunne ogsa tenke sig, at alder spiller ind, idet co-morbiditet stiger med alderen, hvorfor

sveekkelsen i fysisk funktion kan veere alderrelsteret.

7.9  Sammenlignig med litteraturstudier mundabning og nedsat tungebevagelighed

Der er ikke fundet andre studier, der har undersggt sammenhangen mellem nedsat
tungebeveegelighed og nedsat mundabning. Det ser ifglge denne undersggelse ikke ud til, at
der er nogen reel sammenhang, trods en statistisk signifikant sammenhang mellem de to
variable. Den fundne sammenhang var meget lille (6%), og kan muligvis igen forklares af

hvilke strukturer tumor har involveret.
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8. Undersggelsens validitet

8.1 Undersggelsens design

Undersggelsen er udfart ved hjeelp af kliniske test samt spgrgeskemaundersggelse i et tveer-
snitsdesign. Et tveersnitsdesign er velegnet til at kortleegge og beskrive selvvurderet helbred,
fysisk funktion og forekomst af symptomplager hos patienter med cancer cavi oris og cancer
oropharyngis. Det er et godt design at benytte i forhold til det planlagte prospektive studie
omhandlende samme gruppe patienter, idet det giver en viden om, den enkelte patients fysi-
ske funktion og symptomklager, inden pabegyndelse af medicinsk behandling og straleterapi.
Eventuelle senfglger til behandlingen kan herefter bedre vurderes. En tveersnitsundersggelse
har sine begraensninger, idet den ikke kan sige noget om kausalitet, da der ikke er mulighed
for at drage sammenligninger i forhold til tid. Effekten af tid fra fer sygdommen begyndte til
den satte sine farste spor hos den enkelte patient kan saledes ikke studeres, men et gjebliks-

billede af hvordan gruppen af patienter ser ud ved behandlingsstart kan studeres.

Indenfor de seneste ar er der foretaget flere spgrgeskemaundersggelser vedrarende patienter
med hoved-hals cancers livskvalitet. Det er ogsa tillokkende at fokusere pa denne undersg-
gelsesform, da en eventuel postomdelt spargeskemaundersggelse er mindre ressourcekrae-
vende end Kkliniske undersggelser. Det er ressourcekraevende at undersgge den enkeltes fysi-
ske funktion og lidt af et puslespil at aftale undersggelses tid indenfor hospitalets og patien-
tens tidsrammer. Mange af deltagerne kommer med bustransport langvejs fra, og der er faste
tider for ud- og hjemtransport. Samtidig skal undersggelsen passes ind, sa den passer ind

mellem CT-scanning, straletid, kemoterapibehandling, diztist og patientundervisning.

Deltagerinformation om projektet samt indhentning af informeret samtykke ved deltagertil-
sagn har veeret afhangig af samarbejde med laeger og sygeplejersker, som pa grund af logi-

stik har mattet varetage denne opgave.

Tilsagnsprocenten har varet hgj, 95%. Arsagerne til den hgje deltagerprocent i denne under-
sggelse kan veere mange. Dels er hoved-hals cancer en lille gruppe indenfor cancerdiagnoser.
Der har veeret stort fokus pa blandt andet brystcancer gennem lang tid og meget lille fokus pa

hoved-hals cancer. Det er derfor muligt, at patienterne har gnsket at bidrage med oplysninger
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indenfor et omrade, de selv har personlig interesse i. Undersggelsen foregar pa Rigshospita-
let, hvor samtlige patienter bliver behandlet, dette kan opleves som et pres i forhold til, om
man kan vare bekendt at afsla. Der har vaeret flere projekter i gang pa samme tid, blandt an-
det DAHANCA 19, hvor leeger afpraver effekten af humant antistof, zalutumumab®. | for-
bindelse med indtagelse af det humane antistof kan der blandt andet opsta ubehageligt hu-
dudsleet, og flere patienter har takket nej til dette, men ja til at deltage i den fysioterapeutiske
undersggelse. Sa her kan der ogsa veere den mulighed, at nar man har afstaet fra den ene un-
dersggelse, ma man hellere give tilsagn til deltagelse i det andet, som sa ikke har de samme
bivirkninger. Man kunne ogsa forestille sig, at flere har valgt at sige ja til at deltage efter, at

leegen har informeret om bivirkningerne til kemoterapi- og straleterapibehandlingen.

8.2  Selektion og bortfald af respondenter

Kun 4 patienter har takket nej, 3 fordi det forekom dem uoverskueligt (den ene var 86 ar) og
1 der udtalte, at veere blevet tilbudt for mange projekter. De svar der blev givet, var pa frivil-
lig basis. Yderligere 2 har skiftet mening efter at have givet tilsagn, da de tidsmassigt ikke
kunne overskue at deltage, den ene var afhaengig af sondeernzaring, og brugte meget tid pa
dette. Alle i bortfaldsgruppen er maend. Hvis arsagen til manglende deltagelse skyldes hel-
bredstilstand, kan det give anledning til selektionsbias. Hvordan bortfaldsgruppens helbreds-
tilstand adskiller sig fra deltagergruppens, kan ikke besvares, da det ikke findes etisk korrekt
at sparge til afslagsgrunden, idet det er frivilligt at deltage i undersggelsen. Pa grund af den
hgje deltagerprocent vurderes det, at der kun kan veere tale om selektionsbias i begraenset
omfang. Der var en nasten ligelig fordeling af store og sma tumorer blandt deltager gruppen
samt af deltagere med og uden co-morbiditet. Der er saledes ikke tale om, at kun patienter
med sma tumorer og maske derfor bedre almentilstand, har tilmeldt sig undersggelsen. Til-
feelde af lymfeknudemetastaser er i naervaerende studie noget hgjere sammenlignet med be-
skrivelser i litteraturstudier, hvor 80% af deltagerne i naerveaerende undersggelse har lymfe-
knudemetastaser og 50% ifglge litteraturen (4). Ifglge litteraturen har cirka 10% ved diagno-
se fjernmetastaser, altsa lidt hgjere antal end i neerveerende undersggelse. Som beskrevet i
litteraturen, er cancer i hoved-hals regionen hyppigst set efter de 50 ar, hvilket afspejles i
narvaerende undersggelsespopulation, hvor gennemsnits alderen er 59 ar (1,4). Sygdommen
rammer oftest mand fra lavere sociogkonomisk klasse, hvilket ogsa er tilfeeldet her (4). |

nerveerende undersggelse blev gennemsnitlig BMI fundet til 24.9, hvor studiet foretaget af
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van der Molen et al. fandt en gennemsnitlig BMI pa 25 (10). Ifalge Cancerregisteret i Dan-
mark er der ikke stor forskel pa antal tilfeelde af c.cavi oris og cancer oropharyngis, i denne
undersggelse deltager dog flest patienter med cancer oropharyngis (2). Litteratur studier vi-
ser, at overvejende arsag til cancer i hoved-hals regionen skyldes tobak og alkohol indtag,
hvilket tydeliggares i nerveaerende studie med en overvagt af tidligere rygere blandt delta-

gerne (1,4).

8.3 Informationsbias

Baggrundsinformationer om diagnose, stadie inddeling og co-morbiditet er indhentet fra
hospitalsjournalen i onkologisk ambulatorium, Rigshospitalet. Da disse oplysninger er for-

holdsvis enkle, vurderes det, at der ikke er informationsbias i forbindelse med disse.

I nerveerende undersggelse er der i forbindelse med helbredsrelateret livskvalitet anvendt
gennemtestede og validerede spgrgeskemaer fra seneste version. For den seneste udgave fin-
des der norm-data fra den svenske befolkning. Undersggelser foretaget internationalt har vist,
at de skandinaviske lande ligner hinanden i sa hgj grad, at man ved sammenlignende under-

sggelser kan tillade sig at benytte norm-data fra Sverige, Danmark og Norge (75).

De anvendte spargeskemaer er udviklet specielt med henblik pa at afdaekke cancer patientens

helbredsrelaterede livskvalitet og hoved-hals canter patientens symptomkompleks.

Der var meget fa ubesvarede spgrgsmal. De spgrgsmal der var ubesvarede omhandlede
”mindre sex nydelse” og “mindre sexlyst”. Ved et af disse var der tilfojet teksten ”min agte-
feelle er ded”. I evrigt var spergeskemaerne veludfyldte hvilket tyder pa, at patienterne har

fundet spargsmalene forstaelige og forholdsvis lette at besvare.

Deltagerne udfyldte spargeskemaerne i undersggelseslokalet, og havde derfor mulighed for

at sparge testeren, hvis der var spgrgsmal de ikke forstod.

Hvorvidt respondenternes svar er preeget af at have faet diagnosticeret en dgdelig sygdom har
givet anledning til informationsbias 1 form af “respons shift”, kan ikke vurderes udtemmen-
de. Der er en potentiel risiko for, at deltagerne enten kan have have accentueret positive sider

af spagrgeskemaet eller accentueret negative sider af spargeskemaet alt efter compliance i
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forbindelse med at have faet konstateret en dgdelig sygdom. Ligeledes kan rapportering af

rygning og alkoholindtag teenkes at vaere underrapporteret (social decirability bias).

/ndret body image (for eksempel ved synlig tumor, haevelse, operations ar, tandudtraek, er-
naringssonde) pavirker sociale og personlige relationer samt sex lyst/nydelse, medfgrende
isolation (40). I hvor hgj grad dette har betydning for besvarelsen af livskvalitetsskemaet,
kan ikke besvares. Operationerne i naerveaerende undersggelse er sma og ikke mutilerende i
samme grad som ved operationer med rekonstruktion og transplantation. Enkelte har i besva-

relse af spgrgeskemaet svaret, at de falte sig generet udseendemaessigt.

Enkelte artikler har beskaftiget sig med depression, Duffy et al. screenede i deres
undersggelse 44% af deltagerne med hoved-halscancer positive for depressive symptomer
ved diagnose (57,58). Depression kan give sig udslag i form af manglende appetit,
sgvnproblemer samt fatigue, det er vigtigt at veere opmaerksom pa dette, netop fordi disse tre
ofte saettes i forbindelse med cancer diagnosen, og altsa kan deekke over en depression.
Rygning, alkoholindtag og manglende socialt netveerk seettes i forbindelse med depression
(55,58).

Det kan undre, at der ikke findes nogle artikler om hoved-hals cancer og stigmatisering. Det
lykkedes i nervaerende undersggelse kun at finde to artikeler, som navner stigmatisering
(52,59). Stigmatisering kan fare til isolation og ogsa veere bidragende faktor til depression
(59). Stigmatisering indenfor hoved-hals cancer er netop til stede pa grund af sygdommens
livsstilsbetingede faktorer. Rygning, alkohol og for HPV-virus seksuel adfeerd er iser i dag
forbundet med stigma. EORTC QLQ-C30 og H&N35 indeholder ikke spgrgsmal vedragrende

stigmatisering.

Valg af spargeskema er bevidst fokuseret pa symptomer og funktion i forbindelse med ho-
ved-halscancer og dens behandling, og udger ikke en udtemmende beskrivelse af alle spektre
sasom for eksempel angst og depression. Det er imidlertid vigtigt, at vaere klar over, at hel-
bredsrelateret livskvalitet og psykosocial tilstand er komplekse begreber, der naeppe kan skil-

les ad.
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8.4 Confounding

Ud over de variable der indgar i undersggelsen, kan flere faktorer teenkes at have betydning
for helbredsrelateret livskvalitet og for de fundne sammenhange mellem diagnose, tumor-
starrelse, co-morbiditet, funktion og helbredsrelateret livskvalitet. Oplysninger om medicin-
indtag i forbindelse med co-morbiditet indgar ikke i undersggelsen. Man kunne forestille sig,
at visse former for medicin har bivirkninger, der eksempelvis forarsager traethed. Motionsva-
ner og gvrige sundhedsadfeerd er der heller ikke indhentet oplysninger om. Det er sandsyn-
ligt, at de fysiske aspekter “fysisk funktion” samt "fatigue” af helbredsrelateret livskvalitet,
kan tenkes at heenge sammen med motionsvaner og fysisk aktivitet i forbindelse med arbej-
de. Medicinindtag, motionsvaner og sundhedsadfaerd kan derfor vaere mulige confoundere i
undersggelsen omkring helbredsrelateret livskvalitet. Ligeledes kan man forestille sig, at
deltagerens mestringsevne eller self-efficacy ma teenkes at have indflydelse pa bade tungebe-
veegelighed, cervical bevaegelighed og mundabning. Nogle patienter accepterer eksempelvis,
at beveegelighed er nedsat, mens andre arbejder med selv at sgge at gge beveegeligheden,

eller kompenserer for den nedsatte funktion.

8.5 Biasi forhold til maleredskaber

Mundabning

Laengde af mandiblen har indflydelse pd maximal mundabning (62). Gallagher et al. fandt, at
en lengere mandibel giver en stgrre mundabning, hos personer med overbid er mandiblen
tilbageskudt, hvilket dermed giver en mindre mundabning (62). Der er i naervaerende

undersggelse ikke taget hgjde for mandiblens lengde.

Nedsat mundabning kan relateres til 7 komponenter: Mandiblen og dens muskulatur,
maxillen, det temporomandibulare led (TMJ), bindevayv, teender og omkringliggende
strukturer samt nerve- og karforsyning. Det har ikke vaeret undersggelsens formal at afdaekke

hvilke strukturer, der i det enkelte tilfeelde forarsager nedsat mundabning.

Man kunne forestille sig, at tandudtraekning i forbindelse med sanering inden straleterapi kan
have en betydning for mundabning. Fere studier har beskrevet, at udtreekning eller injektion i
forbindelse med tandudtreek af 3. molar kan medfgre nedsat mundabning (trismus), hvilket

kan teenkes at pavirke undersggelsens resultat (85). Van der Molen et al. fandt dog ingen
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sammenhang mellem tandudtraeek og mundabning (10). Mandiblens lengde samt tandudtraek

kan saledes vaere med til at pavirke resultatet af undersggelsen.

Der suppleres med spgrgsmal vedrgrende smerte og stramhed i forbindelse med
tumorstgrrelse/havelse, da disse kunne tenkes at heenge sammen med nedsat mundabning.
Deltagernes egenrapporterede fornemmelse af stramhed ved mundabning svarede i de fleste
tilfeelde sammen med den malte nedsatte mundabning, for enkeltes vedkommende, var

smerte i keeben relateret til nedsat mundabning.

Malemetoden er anvendt i andre internationale studier pa tilsvarende made som i

naervaerende undersggelse, og ma alt i alt regnes for reliabel.

Tungebeveegelighed

Tungebeveegeligheden er observatgrbaseret og derfor en subjektiv vurdering undersggeren
foretager. Supplerende spgrgsmal vedrarende patientens egen oplevelse af stramhed og
smerte i forbindelse med tungeaktivitet er benyttet, for at kunne holde disse op mod
undersggerens fund. Den observatgr vurderede nedsatte tungebevagelighed svarede overens
med deltagerens rapportering af fornemmelse af stramhed ved bevagelse af tungen samt

smerte under aktivitet, og ma saledes antages for at veere relativ reliabel.

Cervical bevaegelighed

Maling af cervical beveegelighed er beheeftet med stor malemaessig usikkerhed. Der er derfor
foretaget to intertester-/intratester reliabilitets undersggelser i forbindelse med dette. For
flexion/extension samt lateral flexions maling er der god reliabilitet, men medbevegelse i
form af flexion under rotationsbevaegelsen gar denne maling usikker. Det er derfor muligt, at

rotation bgr udga som sammenligningsvariabel.

Testerne i neervaerende undersggelse har rapporteret, at det neermest var umuligt at forhindre
deltagerne i at flektere nakke under rotation, og veerdierne i naervaerende undersggelse ligner
ogsa mest de undersggelsesresultater Feipel et al. fandt for rotation med hoved i flexionsstil-
ling (80). Standarddeviationer i nzerveerende undersggelse er starst ved rotationsbeveegelsen
(starst variation indenfor gruppen), og dette kan vere et udtryk for, at det var svert at undga
flexion som medbevagelse under rotation. Maling af cervical flexion/extension samt lateral

flexion anses for relativt reliable malemetoder.
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Smerteregistrering

| nerveerende undersggelse er der spurgt til den maximale oplevelse af smerte indenfor den
sidste uge. Ifglge Kropmans et al. anbefales det, at man sperger til aktuel smerte, minimal
smerte samt maximal smerte, dette er ikke gjort i nerveerende undersggelse, da det
vurderedes at veere tilstreekkeligt at sparge til den maximale smerteoplevelse (65). Der er i
nervaerende undersggelse spurgt til smerter i hvile og smerter under aktivitet, da det blev

fundet vigtigt, at inddrage den funktionelle del, som undersggelsen er fokuseret pa.

@dem

Det kan veere svert, at vurdere gdem i et s komplekst omrade som hoved-halsregionen.
Vurdering af sdemomfang bliver saledes preeget af at veere en subjektiv vurdering, bade for
deltagerens og testerens side. Der er stor usikkerhed forbundet med angivelse af gdem, da
gdemet er sveert at adskille fra tumor. Udtrykket for gdem findes i naervaerende undersggelse
ved testerens palpation af underhud, ved stadieinddeling i udtrykket om havelsen er
permanent eller intermitterende samt ved supplerende spargsmal. Subjektiviteten kan derfor

give inkonsistente vurderinger.

I neervaerende undersggelse er det forsggt at minimere bias ved at planleegge testene i forhold
til transport, stralebehandling, sikring af uforstyrret testlokale, anvendelse af ens
lokale/inventar samt testernes dagligdag. Maleredskaberne er valgt ud fra feasability, da det
pa grund af deltagernes transport tidsmaessigt ikke ansas for muligt at inddrage
undersggelser, som skulle forega pa andre afsnit pa andre steder af hospitalet. Det er tilstraebt
indenfor disse muligheder, at anvende de mest reliable malemetoder. En enkelt test (gdem) er
pa grund af dens subjektive karakter mindre palidelig, testen for cervical rotation anses
ligeledes for mindre palidelig, idet flexion muligvis indgar i bevaegelsen, hvorimod de gvrige

anvendte test ma anses for relativt reliable.

8.6  Statistisk datanalyse

| meget fa tilfeelde var variablene i nervaerende undersggelse normalfordelte, hvilket
bevirkede, at der er foretaget en stor del non-parametriske analyser. Enkelte analyser blev
foretaget ved independent students t-test, men ellers ved brug af Mann-Whitney U test. Som

et udtryk for styrken af sammenhang, er der udregnet eta-square. Eta squared har et spaend
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mellem 1 og 0 og repraesenterer den del af variationen i den afhangige variabel, som kan
forklares af den uafhaengige variabel. Tilsvarende er en omtrentlig r udregnet i forbindelse
med Mann-Whitney U test, hvor r = 0,1 anses for vere en lille sammenhang, 0,3 en
moderat og 0,5 en stor. | et enkelt tilfeelde blev out-liers taget ud af undersggelsen, for at
undersgge for test-resultatet uden deres indvirken, og der blev fundet en mindre forskel. Der
blev foretaget korrellationsanalyse ved hjelp af Spearmans rho, og udregning af
determinationskoefficient blev foretaget for at udtrykke, hvor stor en del af variationen i den

ene variabel, der kan forklares af variationen i den anden variabel (rho?).

Multivariat regressionsanalyse forudsatter en antagelse om normalfordelte data og er falsom
i forbindelse med skavt fordelte data samt out-liers. Nogle forfattere har trods manglende
normalfordeling benyttet sig af linear regressionsanalyse, hvorfor det ogsa blev forsggt her
(58). Farst blev det forsggt ved hjelp af logaritme (SPSS LG10 og Reflect LG10) at
transformere de skavt fordelte data til mere normalfordelte data. Dette viste sig ikke at vaere
muligt. Linear regressionsanalyse blev herefter foretaget uden transformering for at
undersgge hvilke faktorer, der henholdsvis er associeret til mundabning og cervical
bevagelighed. Biner logistisk regression blev foretaget uden transformering for at undersgge
hvilke faktorer, der er associeret til tungebeveegelighed. Out-liers som overskred residual-
rammen 3,3 0og -3,3, blev fjernet. Resultatet var ikke fjernt fra de foretagede non-
parametriske test og stgttede op om narvarende undersggelses fund pa ner sammenhang
mellem tumorstarrelse og tungebevagelighed. Det kan saledes diskuteres, om ikke man
alligevel kunne have anvendt regressionsanalyse i opgaven. Men pa grund af de meget skaevt
fordelte data ved de helbredsrelaterede livskvalitetsscorer, blev det fravalgt at medtage re-
gressionsanalysen i naerveerende opgave.

Ligeledes var det, pa grund af meget skave fordelinger, ikke muligt at foretage en student’s
t-test i forbindelse med sammenligning mellem HNC scorer og norm-data ved det
helbredsrelaterede livskvalitetsskema. Statistisk og klinisk signifikans er to forskellige, dog
lige vigtige mader, at fortolke gruppedifferencer pa. Statistisk signifikans refererer til
sandsynligheden af, at differencen er opstaet ved en tilfeeldighed. Klinisk signifikans
refererer til differencens relative impact pa helbred eller velbefindende. Statistisk signifikans
afhanger ikke kun af differencestarrelse mellem grupper, men ogsa af variationen indenfor
gruppen samt antallet af deltagere. Saledes kan en klinisk ubetydelig difference vare

statistisk signifikant, hvis for eksempel studiepopulationen er tilstreekkelig stor og modsat,
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kan en klinisk betydelig difference veere non-signifikant hvis studiepopulationen er lille. Det
var derfor gnskeligt bade at have foretaget en analyse af klinisk signifikans samt statistisk
signifikans i forhold til sammenligning mellem HNC-data og norm-data. | Hammerlid og
Taft’s artikel benyttede man “bootstrap” metode for at kompensere for non-normalitet ved at
konstruere et nyt dataset ud fra de observerede data (79). De fandt dog, at selvom de
benyttede “bootstrap” metode, var deres resultat meget lig student’s t-test, og anbefaler, at
man fremfor “bootstrapping” benytter en standard error pa 0,5 1 forbindelse med student’s t-
test. Dette kraever dog fuld adgang til Hjermstads et al’s data, hvilket i denne opgave ikke
blev naet. Forsggsvis blev der foretaget en student’s t-test. Testen bakkede op om de klinisk
signifikante fund i undersggelsen med p-veerdier <0,05 og 0,005. Det blev dog fravalgt at
offentliggare disse, da analysen ikke er foretaget pa korrekt grundlag.

Ved kategoriske variable blev der foretaget Chi-square test eller Fisher’s eksakte test. Den
undersggelse, som ligner nerveerende undersggelse mest (foretaget af Borggreven et al.), er
foretaget med samme statistiske analyser som i nerveerende undersggelse, hvilket ger det
muligt at sammenligne resultaterne mellem de to undersggelser (28).

Materialets sterrelse i naerveerende undersggelse er begranset, hvilket indebarer en risiko for
tilstedeveerelse af type 2 fejl. Det kan altsa taeenkes, at egentlige forskelle mellem grupperne
og associationer mellem forklarende variable og udfald kan vere fejlvurderede pa grund af et
statistisk set for lille materiale. Man kunne have inddraget andre sygehuse og centre i landet
med henblik pa at gge materialets starrelse, men dette var ikke muligt pa grund af projektets

gkonomiske begransninger.

8.7 Reprasentativitet og ekstern validitet

Nerveerende undersggelse omfatter ikke hele populationen af voksne patienter visiteret til
kurativ straleterapibehandling for cancer cavi oris eller cancer oropharyngis pa
Rigshospitalet i Danmark. Der var 55 patienter, som ifglge inklusionskriterierne kunne have
indgaet i undersggelsen, og der var 123 patienter som udgik pa grund af
eksklusionskriterierne. Representativiteten kan derfor diskuteres, trods den flotte
deltagerprocent. Eksklusionskriterierne blev sat i forbindelse med den prospektive
interventions undersggelse, hvor der blev sat krav til ens straleterapiform (kurativ), til
samarbejdsevne i forbindelse med traening samt fraveer af sygdomme i hoved-hals delen af

beveaegeapparatet. De 55 der kunne have indgaet, kan veere et udtryk for, hvor sveert det kan
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veaere er hverve patienter til et projekt. Udskiftning af personale, andre igangveerende
projekter inden for samme afdeling, begraenset konsultationstid i ambulatoriet kan tenkes at
veere bidragende faktorer til, at 55 personer ikke blev tilbudt at indga. Endelig er de patienter,

der alene bliver opereret ikke blevet tilbudt at deltage i undersggelsen.

Med hensyn til generaliserbarhed til andre populationer med hoved-hals cancer er denne af-
hengig af behandlingmetoderne ved andre onkologiske centre. Overordnet geelder ensartede
organpraserverende behandlingsmetoder med skansom kirurgi, strale- og kemoterapi verden
over. Denne undersggelses resultater kan derfor formentlig i nogen grad generaliseres til ho-
ved-hals cancer patienter fra andre centre. I Danmark er der etableret sakaldte ’pakkeforleb”,
saledes at ventetid fra diagnosen er stillet og til behandling pabegyndes, bliver sa ensartet
som muligt. Man kunne forestille sig, at ventetider i andre dele af verden varierer, og at
sveerhedsgraden af sygdom ved start af behandling derfor varierer. Behandlingsmetode og
anvendte behandlingsmodaliteter udvikles og sgges lgbende forbedret, hvorfor resultaterne

kun kan generaliseres til tidspunktet for denne undersggelse.

8.8  Perspektivering

Kendskab til effekten af de nye behandlingstiltag i form af organpraeserverende behandling
ved hjelp af hgjteknologisk straleterapi og konkomitant kemoterapi er vigtig bade ud fra et
folkesundheds- og samfundsgkonomisk perspektiv. Behandlingseffekten er en vaesentlig
forudsaetning for kvalificeret administrativ og klinisk beslutningstagning og prioritering. Lige
sa vigtigt forekommer det at veere, at kunne forebygge og behandle senfglgerne til

behandlingen.

Denne undersggelse har vist, at patienter med cancer cavi oris og cancer oropharyngis har en
raekke funktionelle deficitter samt helbredsrelaterede symptomer inden pabegyndelse af
behandling. Hvilken betydning det har for tiden efter behandling, er uvis. Det er ligeledes
uvist, i hvor hgj grad fortsat rygning under straleterapibehandlingen pavirker funktioner som
mundabning, nakke- og tungebevagelighed. At vurdere disse parametre inden pabegyndt
strale- og kemoterapi, er en forudsetning for at kunne identificere eventuelle grupper i risiko
for at udvikle funktionsnedszttelse efter behandling. Skulle det vise sig, at rygning pavirker

fibrosedannelsen med veerre udfald i forhold til nedsat bevaegeapparatsfunktion bar fokus i
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endnu hgjere grad rettes mod hjeelp til ryge- og alkohol stop. Alkohol idet det ser ud til, at
det er bidragende arsag til fortsat rygning. Denne undersggelse fandt, at 30% af deltagerne

fortsat rgg ved pabegyndelse af stralebehandling.

Undersggelsen fandt, at patienter med store tumorer, cancer cavi oris og co-morbiditet havde
en hgjere grad af nedsat tungebevaegelighed samt en darligere HRQL. | Stenson et al’s
undersggelse viste det sig, at funktionsnedszttelsen fundet inden straleterapi ogsa var til
stede efter behandlingen, hvorfor man i rehabiliterings gjemed bar have sarligt fokus pa
denne gruppe (39). Det samme gar sig geeldende i forhold til de 15% deltagere med
kompromitterret funktionel mundabning, samt den gruppe af deltagere, der har nedsat
nakkebevagelighed. Narvarende undersggelse danner saledes et godt udgangspunkt for et
prospektivt studie, idet eventuelle sammenhange vedrgrende funktionsnedseettelse far og

efter behandling muligvis kan findes.

Denne undersggelse peger endvidere pa et uudforsket omrade med hensyn til
forebyggelse/behandling af den omdiskuterede irreversibilitet af fibrosedannelse. Det er
uafklaret, i hvilken grad fibrosedannelsen og muskelatrofien hos straleterapibehandlede kan
pavirkes af fysisk treening. Ligeledes er det uvist, om tilstedeveerelsen af gdem inden
behandling forveerrer gdem- og fibrosedannelse efter behandling. Dette kunne veere
nerliggende at tro, eftersom lymfadem i sig selv udger en interstitiel proteinrig substans.
Hvorvidt treening og draenage kan bedre mikrovaskularisering og iltindholdet i veevet og
dermed mindske atrofi og fibrosedannelse under og efter strale- og kemoterapi er uvis. En
klinisk undersggelse med henblik pa at afklare dette er pabegyndt i februar 2009 pa
Rigshospitalet.

Forebyggelse og rehabilitering i forbindelse med senfalger er kun netop begyndt, og viden
om senfglger samt deres behandling synes mere vigtig end nogensinde, eftersom antallet af
patienter med cancer cavi oris og cancer oropharyngis er stigende, ligesom overlevelsen er
det. Det er derfor vigtigt, at sege at beskrive den fysioterapeutiske eller ergoterapeutiske
indsats sa detaljeret som muligt i forbindelse med kliniske forsgg, sa man pa den made med
tiden finder ud af, hvad der er mest effektivt i forbindelse med senfalger. Selve malingen bar
veere sa optimal som mulig og indeholde bade fysisk funktionsmaling, observater vurdering

og selvrapportering.
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8.9 Konklusion

Patienter, der er diagnosticeret med cancer cavi oris og cancer oropharyngis pa
Rigshospitalet, synes at have en raekke funktionelle nedsattelser i form af nedsat
mundabning, tunge- og nakkebevagelighed i forbindelse med deres sygdom. Generel
helbredsrelateret livskvalitet er darligere end hos almenbefolkningen og ligeledes ses der
flere sygdomsspecifikke symptomer end hos almenbefolkningen. Nedsat tungebeveegelighed
0g nedsat cervical bevaegelighed ser ud til at vaere associeret med nedsat helbredsrelateret
livskvalitet i form af en darligere fysisk funktion og en hgj grad af symptomer. Store tumorer
og tilstedeveerelse af co-morbiditet ser ud til at veere associeret til nedsat tungebevagelighed,

darligere fysisk funktion samt hgjere grad af problemer.

Hvorvidt tilstedevarelse af nedsat funktion inden behandling har betydning for funktion og

udvikling af senfalger efter behandling, er uvist.

Denne undersggelse er en af ganske fa nationale som internationale undersagelser, der
beskriver tungebevaegelighed, nakkebeveagelighed og mundabning hos patienter med hoved-
hals cancer inden effekt af strale- og kemoterapi. Dette gar det muligt at sasmmenligne
funktionen far og efter behandling hos denne gruppe patienter, og kan derfor veaere med til at

belyse, i hvor hgj den nyeste organpreeserverende behandling pavirker veavet.

Det er sandsynligt, at en forebyggelses- og rehabilteringsindsats til disse patientgrupper er
vigtig. Dels for at forebygge symptomer og funktionstab i forbindelse med sygdommen og
dens behandling, dels for at vedligeholde og sikre den bedst mulige funktionsevne hos denne

intensivt behandlede patientgruppe.
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12. Bilag

Bilag 1. Maleinstrumenter

TheraBite Range of Motion Scale til maling af maksimal mundéabning

“Hovedtej” samt inclinometer til maling af nakkebevagelighed

”Hjelm” samt inclinometer
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Bilag 2, maling af mundabning foretaget pa raske.

Pilotundersggelse af maximal mundabning hos raske. Gennemsnit og (SD) for kontinuerlige variable

Total Meend Kvinder
n=15 n=4 n=11 alder min munddbn  max munddbn  mean mundabn SE
a, 15 4 11 37, range 25-52 41.0 65.0 52.80 (7.43) 1.92
b, 15 4 11 37, range 25-52 41.0 65.0 53.47 (7.01) 1.83
a 15 4 11 37, range 25-52 36.5 66.5 52.77 (71.72) 1.99
Beregning af smallest detectable difference
smallest de-
tectable differ-
Total, n minimum maximum SE mean SD mean ence
Intradiff
a-a,* 15 -4.50 5.50 0.64 2.49 49
Interdiff
a;-b** 15 -3.00 5.50 0.51 1.99 3.9

*Forskellen mellem malinger med 1 dag imellem hos tester a. **Forskellen mellem malinger hos tester a og

tester b, samme dag

Udregning af smallest detectable difference for intratester (ifglge Kaare Birger Hagen):

2.49x1.96 =+4.9mm

Udregning af smallest detectable difference for intertester (ifelge Kaare Birger Hagen):

1.99 x 1.96 = + 3.9mm



111

Bilag 3

Oversigt over EORTC QLQ-C30. Gennemsnitsverdier og (SD).

Total, n =81 Mand, n = 58 Kvinder, n = 23

Fysisk funktion, PF 85,3 (18,5) 86,2 (18,1) 83,2 (19,8)
Rolle funktion, RF 81,7 (28,8) 82,2 (27,5) 80 (32,4)
Emotionel funktion, EF 76,4 (21,2) 77,0 (21,5) 75,0 (20,7)
Kognitiv funktion, CF 80,9 (24,9) 81,1 (24,9) 80,4 (25,5)
Social funktion, SF 89,1 (20,3) 83,7 (19,3) 89,6 (22,9)
Symptomscore, generel

Fatigue, FA 28,7 (27,7) 30,7 (27,4) 23,7 (28,5)
Kvalme, opkast, NV 7,8 (17,1) 7,2 (15,3) 9,4 (21,2)
Smerte, PA 22,0 (28,4) 22,9 (28,6) 19,6 (28,3)
Andengd, DY 11,9 (21,3) 14,9 (23,5) 4,3 (11,5)
Sgvnproblemer, SL 26,7 (35,1) 26,4 (35,2) 27,5 (35,7)
Appetit, AP 28,4 (36,6) 29,3 (36,9) 26,1 (36,2)
Forstoppelse, CO 15,2 (28,4) 18,9 (31,9) 5,8 (12,9)
Diarre, DI 8,6 (22,2) 9,2 (22,3) 7,2(22,4)
@konomiske problemer, FI 10,2 (21,2) 14,4 (28,7) 10,2 (21,2)
Helbredsrelateret livskvalitet, QL 67,6 (24,2) 66,2 (25,2) 71,0 (21,6)

EORTC QLQ-C30 = European Organizationfor Research and Treatment of Cancer Quality of Life Question-
naire- Core30.

Oversigt over EORTC QLQ-H&N35. Gennemsnitsveerdier og (SD).

Total, n =81 Mend, n =58 Kvinder, n = 23

Smerte, HNPA 21,9 (22,7) 23,7 (25,1) 17,4 (14,4)
Synke, HNSW 16,9 (24,3) 17,9 (24,8) 14,1 (23,2)
Sanser, HNSE 9,5 (23,9) 9,2 (24,4) 10,1 (23,4)
Tale, HNSP 14,5 (21,4) 14,9 (19,1) 13,5 (26,8)
Social spise, HNSO 17,1 (25,6) 19,7 (26,8) 10,5 (21,2)
Social kontakt, HNSC 6,6 (15,4) 6,3 (16,2) 7,2 (13,3)
Sex lyst, HNSX 20,6 (31,2) 21,6 (33,5) 18,1 (25,1)
Tandproblemer, HNTE 10,7 (25,2) 14,4 (28,7) 1,4 (6,9)

Mundabning, HNOM 13,6 (28,8) 11,5 (26,2) 18,4 (34,6)
Ter mund, HNDR 25,1 (33,6) 24,1 (32,3) 27,5 (37,1)
Sejt spyt, HNSS 20,2 (32,8) 23,6 (36,4) 11,6 (19,1)
Hoste, HNCO 21,3 (27,0) 22,4 (28,2) 18,8 (24,3)
Sygdomsfglelse, HNFI 21,4 (29,9) 21,3 (29,1) 21,7 (32,7)
Smertestillende, HNPK 74,1 (44,1) 77,6 (42,1) 65,2 (48,7)
Kosttilskud, HNNU 40,7 (49,4) 32,7 (47,3) 60,9 (49,9)
Erneringssonde, HNFE 4,9 (21,8) 5,2 (22,3) 4,3 (20,9)
Vegttab, HNWL 24,7 (43,4) 29,3 (45,9) 13,0 (34,4)
Tage pa, HNWG 35,8 (48,2) 32,8(47,3) 43,5 (50,7)

EORTC QLQ-H&N35 = European Organizationfor Research and Treatment of Cancer Quality of Life Ques-
tionnaire-Head and Neck 35 cancer module.
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Bilag 4 Spgrgeskema

S

EORTC QLQ-C30 (version 3.0)

DANISH

Vi er interesserede i at vide noget om Dem og Deres helbred. Ver venlig at besvare alle spergsmilene selv ved at
s&tte en ring omkring det svar (tal), som passer bedst pd Dem. Der er ingen "rigtige" eller "forkerte" svar. De

oplysninger, som De giver os, vil forblive strengt fortrolige.

Skriv venligst Deres forbogstaver her:
Deres fadselsdato (dag, maned, &r):
Dato for udfyldelse af dette skema (dag, méned, &r): 31

{7 Har De nogen vanskeligheder ved at udfere anstrengende
aktiviteter, som f.eks. at bare en tung indkebstaske
eller en kuffert?

2. Har De nogen vanskeligheder ved at ga en lang tur?

3. Har De nogen vanskeligheder ved at ga en kort tur
udenders?

4. Er De nedt til at ligge i sengen eller at sidde i
en stol om dagen?

5. Har De brug for hjelp til at spise, tage tej pa,
vaske Dem eller g pa toilettet?

I den forlebne uge:
6. Var De begranset i udferelsen af enten Deres arbejde
eller andre daglige aktiviteter?

7. Var De begranset i at dyrke Deres hobbyer eller
andre fritidsaktiviteter?

8. Havde De dndened?

9. Har De haft smerter?

10.  Havde De brug for at hvile Dem?
11.  Har De haft besvaer med at sove?
12.  Har De folt Dem svag?

13.  Har De savnet appetit?

14.  Har De haft kvalme?

Slet
ikke Lidt Endel Meget

1 2 3 4

1 2 3 4

1 2 3 4

1 2 3 4

1 2 3 4
Slet

ikke Lidt Endel Meget

1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4
1 2 3 4

Ver venlig at fortsatte pa naste side
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I den forlebne uge: Slet
ikke
15. Har De kastet op? 1
16. Har De haft forstoppelse? 1
17. Har De haft diarré (tynd mave)? 1
18.  Var De treet? 1
19. Vanskeliggjorde smerter Deres daglige goremal? 1
20. Har De haft svert ved at koncentrere Dem om ting som
f.eks. at leese avis eller se fijernsyn? 1
21. Folte De Dem anspandt? 1
22.  Var De bekymret? 1
23. Folte De Dem irritabel? 1
24. Felte De Dem deprimeret? 1
25. Har De haft svert ved at huske? 1

26. Har Deres fysiske tilstand eller medicinske behandling
vanskeliggjort Deres familieliv? 1

27. Har Deres fysiske tilstand eller medicinske behandling
vanskeliggjort Deres omgang med andre mennesker? 1

28. Har Deres fysiske tilstand eller medicinske behandling
medfort gkonomiske vanskeligheder for Dem? 1

Lidt

2

Ved de naste 2 spergsmal bedes De sztte en ring omkring det tal mellem

1 og 7, som passer bedst pA Dem

29. Hvordan vil De vurdere Deres samlede helbred i den forlebne uge?

1 2 3 4 5

Meget darligt

30. Hvordan vil De vurdere Deres samlede livskvalitet i den forlebne uge?
1 2 3 4 5

Meget darlig

© Copyright 1995 EORTC Study Group on Quality of Life. All rights reserved.  Version 3.0

Endel Meget
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
3 4
7
Serdeles godt
7
Serdeles god

DANISH
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DANISH

S

EORTC OLQ - H&N35

Patienter fortaeller undertiden, at de har folgende symptomer eller problemer. Anfor venligst, i hvilket
omfang De har haft disse symptomer eller problemer inden for den forlebne uge. Besvar
spergsmalene ved at satte en ring omkring det tal, som passer bedst til Dem.

I den forlebne uge: Slet Lidt Endel Meget
ikke
31. Har De haft smerter i munden? 1 2 3 4
32.  Har De haft smerter i kaben? 1 2 3 4
33. Har De varet sm i munden? 1 2 3 4
34. Har De haft ondt i halsen? 1 2 3 4
35. Har De haft svaert ved at synke vaske? 1 2 3 4
36. Har De haft svaert ved at synke most, blendet eller pureret mad? 1 2 3 4
37. Har De haft svert ved at synke fast fode? 1 2 3 4
38. Har De faet noget galt i halsen, nar De har sunket? 1 2 3 4
39. Har De haft problemer med teenderne? 1 2 3 4
40. Har De haft svaert ved at 4bne munden helt? 1 2 3 4
41. Har De varet tor i munden? 1 2 3 4
42. Har Deres spyt virket kleebende? 1 2 3 4
43. Har De haft problemer med lugtesansen? 1 2 3 4
44. Har De haft problemer med Deres smagssans? 1 2 3 4
45.  Har De hostet? 1 2 3 4
46. Har De vaeret has? 1 2 3 4
47. Har De folt Dem syg? 1 2 3 4
48. Har Deres udseende generet Dem? 1 2 3 4

Ga venligst videre til naste side
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Bilag 5. Information om Hoved / Hals Projekt

Vi henvender os til dig for at sperge, om du vil deltage i et projekt, hvor vi vil undersgge
effekten af, at fa fysioterapeutisk behandling en gang om ugen, sa leenge du er i
stralebehandling.

Patienter, der far stralebehandling i hoved-halsomradet, risikerer at fa stramninger i
halsmuskulaturen, nedsat evne til at abne munden helt, samt tendens til havelse i ansigtet og
under hagen.

Vi vil derfor gerne undersgge om en tidlig fysioterapeutisk behandling vil mindske disse
gener.

Du vil deltage i en lodtraekning om enten at fa fysioterapi én gang om ugen medens du gar til
stralebehandling, samt ved 2 mdr. kontrollen, eller vere i kontrolgruppen, der far det
eksisterende tilbud.

Alle, bade i behandlingsgruppen og i kontrolgruppen vil fa Rigshospitalets allerede
eksisterende tilbud om instruktion i mundabningsavelser ved sygeplejerske inden
pabegyndelse af straleterapi.

Bade patienterne i behandlingsgruppen og de der er i kontrolgruppen, vil fa testet
ledbeveaegeligheden i hoved/ hals regionen, malt keebebevagelighed og tungebevage- lighed,
samt om der er havelse i ansigtet eller pa halsen. Testen vil blive foretaget ved
stralebehandlingens begyndelse, ved 5 maneders kontrollen og ved 1 ars kontrollen. Ved
hver test vil du fa udleveret et spgrgeskema som du bedes udfylde mens du er pa afdelingen.

Behandlingsgruppen vil fa gvelser for ansigtets muskler, gvelser for tungen, gvelser for
kabeleddet, udspandingsgvelser for halsen samt forsigtig lymfedreenage af hoved / hals.
Der vil blive udleveret et program med henblik pa hjemmetraening. Behandlingen vil finde
sted i straleterapiklinikken én gang om ugen i forbindelse med din behandling der. Du skal
regne med at afse %2 - 1 time pr. gang.

Vi vil understrege, at det er helt frivilligt, om du vil deltage i projektet eller ej. Hvis du
deltager, kan du pa et hvilket som helst tidspunkt treede ud af undersggelsen, uden at
det vil fa indflydelse pa din videre behandling. Dette geelder naturligvis ogsa, selvom du
har underskrevet erkleringen om at deltage.

Du er meget velkommen til at kontakte os for yderligere information.
Med venlig hilsen

Fysioterapeut Nina Hggdal, tIf. 35 45 05 03

Fysioterapeut Kirsten Stage, tIf. 35 45 12 69

Klinik for Ergo- og Fysioterapi, Rigshospitalet.

Overlaege, dr.med.Lena Specht, Onkologisk Klinik, Rigshospitalet
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Bilag 6, Liste over deltagere med funktionsnedszettelse

Patient nr. Trismus, Moderat til sveert | Moderat til Moderat til Nedsat ialt
<35mm nedsat sveert nedsat | svaert nedsat | tungebevagelighed
mundabning | flexion/extension | lateral rotation i en eller flere ret-

extension ninger
N=12 N=1 N=14 N=13 N=27

1 X X X 3

2 X 1

3

4 X 1

5 X X X 3

6 X 1

7

8

9 X X X 3

10

11 X 1

12

13

14 X 1

15 X 1

16 X 1

17 X 1

18

19

20 X 1

21 X X 2

22

23

24

25

26

27

28

29

30 X 1

31

32 X X 2

33 X X 2

34

35 X 1

36 X 1

37 X X X 3

38

39

40

41

42

43 X 1

44 X 1

45

46

47

48 X X 2




117

Patient nr. Trismus, Moderat til sveert | Moderat til Moderat til Nedsat ialt
<35mm nedsat svert nedsat | svaert nedsat | tungebevegelighed
mundabning | flexion/extension | lateral rotation i en eller flere ret-

extension ninger
N =12 N =1 N =14 N=13 N=27

49 X X 2

50

51 X X 2

52

53

54

55 X 1

56 X 1

57 X 1

58 X X 2

59 X 1

60

61 X 1

62 X X 2

63

64 X 1

65 X X 2

66 X 1

67 X 1

68 X X X 3

69 X 1

70 X 1

71

72 X X 2

73

74

75 X 1

76 X X 2

77 X 1

78 X X 2

79 X X 2

80

81

1 funktionelt problem 26
2 funktionelt problem 13
3 funktionelt problem 5

44 deltagere har 1 eller flere funktionelle problemer ved diagnose i form af nedsat nakkebevagelighed,
tungebevagelighed og/eller mundabning




