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9 Opfelgning og kontrol efter operation for primaer cancer
mammae
9.1 Resumé af DBCG anbefalinger

Formal

At opna den mest hensigtsmaessige strategi ved rutineopfalgning i hospitalsregi efter
operation for primaer cancer mammae. Derved sikres alle patienter et tilbud om evi-
densbaseret postoperativ kontrol.

Metode
Retningslinjer udarbejdet pa basis af en gennemgang af litteraturen. Eksisterende
udenlandske retningslinjer har veeret vejledende.

Konklusion

For mastektomerede patienter geelder, at der ikke er evidens for at rutinekontrol
pavirker morbiditet, mortalitet eller livskvalitet. Det er fortsat uafklaret om tidlig
opsporing af lokale eller regionale recidiver gennem formaliseret opfglgningsprogram
medfgrer en forbedret overlevelse.

For lumpektomerede patienter tyder det pa, at tidlig opsporing af recidiv i ipsilaterale
bryst gger chancen for helbredelse. Disse patienter bar derfor tilbydes regelmasssig
kontrol i hospitalsregi bestdende i anamnese og klinisk undersg@gelse hvert halve ar
suppleret med billeddiagnostik jvf. skema.

Patienterne ber tilbydes klinisk kontrol hvert halve ar i fem ar og herefter kontrol én
gang arligt i 5 ar. Lavrisikopatienter kan afsluttes efter 3 ar og overga til screenings-
mammografi. Den kliniske kontrol bgr suppleres med billeddiagnostik hvert andet ar,
dog hyppigere hos < 50 arige og undergrupper med gget risiko. For patienter i
protokollerede undersggelser gennemfgres kontrol iht. protokollen.

Rekommandationer/konklusion

Billeddiagnostik:
Kvinder under 50 ar : arlig klinisk mammografi*
Kvinder >/= 50 ar .
Mastektomerede: Screeningsmammografi* af kontralaterale bryst hvert 2.ar
Lumpektomerede: Klinisk mammografi 18 mdr. efter operationen. Herefter stil-
lingtagen til overgang til screeningsmammografi hvert 2.ar

Falger efter operation og efterbehandling herunder plastikkirurgi, tilfeelde hvor
den primaere malighe forandring ikke var mammografisk synlig samt et meget
teet brystvaev (>75 %, BIRADS type 4) kan medfgre, at nogle kvinder fortsat
bar folges med klinisk mammografi hvert 2.ar.

Der skelnes i ovenstaende rekommandationer ikke i mellem hgj- og lavrisiko
patienter eller hvorvidt der er tale om invasiv cancer eller DCIS.

*) screeningsmammografi og klinisk mammografi er defineret i afsnit 2.2.1
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Patienter, der indgar i forsggsprotokoller, ber tilbydes et kontrolprogram der retter sig
efter formalet med forsgget. Kontrollen udferes saedvanligvis hver 3.- 6. maned i fem
ar og herefter én gang arligt.

Kontrollen, der bar rette sig efter formalet, omfatter saedvanligvis (som minimum)
anamnese og objektiv undersggelse af det loko-regional omrade og kontralaterale
bryst suppleret med billeddiagnostik jvf. skema. Hos asymptomatiske patienter uden
kliniske tegn pa lokalt eller regionalt recidiv er der ikke indikation for at foretage
yderligere (parakliniske) undersggelser.

9.2 Baggrund

Patienter, der er radikalt behandlet for primaer cancer mammae, har foruden risiko for
sequelae efter operation og eventuel adjuverende stralebehandling og systemisk
behandling ogsé risiko for recidiv og udvikling af ny primaer tumor. Et formaliseret
opfalgningsprogram ber derfor tage hejde for alle disse faktorer. Der foreligger
imidlertid ikke data der viser, at regelmaessig opfelgning efter behandling af
brystkraeft pavirker overlevelsen. | en meta-analyse (Cochrane review) fra 2000, hvor
man gennemgik evidensen for rutine-opfelgning versus mere intensiv opfglgning med
parakliniske undersggelser; for opfglgning i hospitalsregi versus hos egen leege, og
for regelmaessig kontrol versus kontrol ved behov - sas ingen overlevelsesgevinst
ved mere intensiv opfalgning, ingen forskel i tid til pavisning af recidiv mellem kontrol
foretaget i primaer og sekundeer sektor, og ingen forskel i tilfredshed mellem
regelmaessig kontrol og kontrol ved behov[1]. Rutinekontrol uden for rammerne af
kliniske undersggelser (protokoller) og kvalitetssikringsprogrammer med
veldefinerede formal, er derfor kun indiceret, hvis der er dokumentation for at
kontrollen farer til det enskede resultat (mal) [2].

| denne oversigt gennemgas vor viden om dette, og det diskuteres om patienter, der
behandles/fglges uden for DBCGs behandlingsprotokoller, -forskrifter og kvalitetssik-
ringsprogrammer rutinemaessigt bgr kontrolleres i hospitalsregi. Konklusioner og
anbefalinger kan saledes anvendes til tilrettelaeggelse af opfalgningsprogrammer
uden for kliniske studier og kvalitetssikringsprogrammer.

9.3 Formal
Hovedformalet med formaliseret (rutine-) opfelgning og kontrol af patienter, der er
behandlet for primeer cancer mammae, kan opdeles i seks delmal [3-5] (tabel 1):

9.3.1 Screening for ny primar tumor

Risikoen for ny primasr tumor hos en patient, der er opereret for cancer mammae, er
@get - specielt ved lobuleert karcinom, idet op til 1 % af patienterne arligt vil udvikle en
tumor i det kontralaterale bryst. Risikoen mindskes med stigende alder. Patienter, der
har faet pavist brystkraeft far 40 ars alderen, har efter 25 ar en kumulativ risiko pa

31 % for en ny primaer malign sygdom. Dette er isaer betinget af forgget risiko for
modsidig cancer mammae (SIR 7.4; 95 % Cl 6.4-8.6) og cancer ovarii (SIR 6.0; 85 %
Cl 3.7-9.2)[6].

9.3.2 Recidiv i ipsilaterale bryst

Patienter, der har foretaget brystbevarende terapi (lumpektomi og stralebehandling),
har risiko for udvikling af lokalrecidiv i det residuale bryst. Risikoen ligger pa 9-10 %

efter 10 ar[7;8]. Risikoen for lokalrecidiv i brystet afhaenger af en lang raekke faktorer
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sa som alder, tumorstgrrelse, malignitetsgrad, resektionsafstand, og om der var me-
tastaser til lymfeknuder[7;8]

Patienter med recidiv i ipsilaterale bryst har mere end tre gange gget risiko for udvik-
ling af fiernmetastaser [9], og 5- og 10 ars overlevelsen er opgjort til henholdsvis

69 % og 57 % [10]. Det er uafklaret, om udvikling af ny tumor/recidiv i ipsilaterale
bryst er arsag til senere opstaen af fiernmetastaser eller om recidivet blot er en mar-
kar for tumors aggressivitet / det metastatiske potentiale og dermed for tilstedevaerel-
se af subklinisk dissemineret sygdom / udvikling af fiernmetastaser [9].

Hvis recidivet opdages tidligt, er det sandsynligt at der findes tilfeelde der kan kureres
ved fornyet (salvage) operation. Mastektomi er seedvanligvis eneste mulighed, idet
fornyet resektion sjeeldent er gennemferlig, hvis der samtidigt skal opnas radikalitet
og et acceptabelt kosmetisk resultat. Betydningen af systemisk adjuverende
behandling til denne patientkategori er uafklaret [11].

9.3.3 Tidlig pavisning af loko-regionale og fjernrecidiver
Det geelder for bade loko-regionale og fiernrecidiver, at recidivraten er stgrst fra det
2. til 5. ar, men den er stadig til stede efter mere end 15 ar [3;12;13].

9.3.3.1 Isoleret lokalt eller regionalt recidiv

Forekomsten af langtidsoverlevere har fgrt til antagelsen af, at patienter med isoleret
lokalt eller regionalt recidiv er potentielt kurable. | et dansk materiale var saledes en
tredjedel af patienterne med loko-regionalt recidiv i live op til 10 ar efter recidivet [14].
Udviklingen af lokalt og eller regionalt recidiv, er dog generelt forbundet med stor
risiko for senere udvikling af dissemineret sygdom og dermed en darlig prognose.
Som omtalt under afsnittet om recidiv i det ipsilaterale bryst er det uvist, om det er
tilstedevesrende (efterladte) tumorceller i det loko-regionale omrade, der giver
anledning til fiernmetastasering, eller om udvikling af loko-regionalt recidiv blot er en
markar for stor tumoraggressivitet og tidlig subklinisk dissemineret sygdom [12;15].
Ved aggressiv (radikal) lokal og eventuel systemisk behandling af isoleret loko-
regionalt recidiv, antages det imidlertid, at det er muligt at hindre disseminering hos
nogle patienter [4;16]. | en meta-analyse af 13 studier omfattende 2.263 patienter,
der var kurativt behandlet for brystkreeft, og som var uden tegn pa dissemineret
sygdom, fandt Lu et al. stgtte til at antage, at tidlig pavisning (og behandling) af
isolerede loko-regionale recidiver og tumor i kontralaterale bryst var forbundet med
en bedre prognose, sammenlignet med 'symptomatisk’ detektion af recidivet(HR:
1,68 (CL:1,48-1,91)[17]. Selvom der ikke foreligger kontrollerede undersggelser, der
understatter den kurative effekt af lokalbehandling (kirurgi og stralebehandling), og
selvom der kun foreligger et enkelt randomiseret forsgg med systemisk adjuverende
behandling (tamoxifen) [18;19], antages det derfor, at tidlig recidiv-opsporing i det
loko-regionale omrade har et kurativt potentiale, og saledes far et kurativt sigte [20-
22].

9.3.3.2 Fjernmetastaser

Tidlig diagnose af fiernrecidiv er i de fleste opggrelser forbundet med forlaenget
overlevelse fra farste recidiv, hvilket formentlig skyldes "lead- og lentht-time bias”
[23;24] . Behandling af dissemineret cancer mammae er fgrst og fremmest palliativ
og kun undtagelsesvis kurativ. Tidlig opsporing af fiernmetastaser tager saledes sigte
mod at lindre og forebygge forveerring af symptomerne[25].

Rev. 20.08.2010 9-3



DBCG-retningslinier 2010

9.3.4 Diagnostik og behandling af sequelae efter primar og adjuverende
behandling

Udvikling af ekstremitets-lymfgdem er en hyppig senkomplikation til lokalbehandling
af cancer mammae. Risikoen for udvikling af lymfadem er isaer relateret til omfanget
af det kirurgiske indgreb og til eventuel stralebehandling mod aksillen. Med sentinel
node teknikken, er der indfgrt et nyt behandlingsprincip, der sigter mod at mindske
risikoen for sequelae efter aksilindgrebet, selvom evidens endnu er sparsom. Det er
derfor vigtigt fremover at fglge udviklingen pa dette felt, og det kan kun ske ved
monitorering i forbindelse med opfglgning af savel patienter opereret med saedvanlig
aksiloperation og patienter, hvor sentinel node teknikken har vaeret anvendt.
Traditionelt diagnosticeres lymfgdem ved maling af overarmens circumferens, idet
lymfedem saedvanligvis defineres som mere end 2 cm forskel pa armene. Lymfgdem
kan optreede mange ar efter lokalbehandling. Tidlig intervention med ekstern
kompression antages at vaere vigtig for prognosen.

Smerter i det opererede (og bestralede) omrade forekommer relativt hyppigt: Gartner
et al. rapporterede saledes — baseret pa et materiale pa 3.754 patienter fra DBCG's
database - at op mod halvdelen af alle patienter havde smerter i optil tre ar efter
operationen, og at smerterne i over halvdelen var af tilfeeldene var moderate til
svaere. Stralebehandling, aksildissektion og mastektomi var alle risikofaktorer for
udvikling af smerter, ligesom de yngste patienter oftest havde vedvarende
smerter[26]. Et andet dansk studie (N=132) har pavist en betydelig frekvens af
skuldersmerter (31 %), @dem (26 %) og bevaegeindskraenkning (9 %) optreedende
mediant tre ar efter kirurgi[27].

9.3.5 Psykosocial stette og radgivning

Et nyere dansk studie inkluderende 3343 patienter har rapporteret forekomsten af
depressive symptomer 3-4 maneder efter kirurgi: 14 % af patienterne havde klinisk
depression, og kun en tredjedel var i relevant behandling[28]. Med henblik pa at gge
rehabiliteringsprocessen forekommer psykosocial stette og radgivning saledes at
vaere ngdvendig umiddelbart efter den primaere behandling, idet man bgr diskutere
emner som "frygt for recidiv’, genetisk testning, graviditet, kontraception og meno-
pausale gener [29]. Endvidere bgr patienten undervises i selvundersggelse og in-
strueres i at henvende sig ved symptomer [29]. Det formodes desuden, at psykosoci-
al stotte i den postoperative periode medfgrer, at patienten bedre kan magte at vaere
behandlet for en kraeftsygdom og have mistet et bryst/faet et deformeret bryst
[30;31]. Undersggelser tyder saledes pa, at psyko-social intervention kan gge livs-
kvaliteten [32]. Der foreligger et eeldre randomiseret fors@g, der viser, at psyko-social
intervention (psykoterapi) er forbundet med en forlsenget overlevelse hos patienter
med dissemineret cancer mammae [33;34] (evidens level 2b). Der er dog ogsa ar-
bejder, der ikke kan bekreefte dette[35;36].

Det kan ikke udelukkes, at postoperativ rutinekontrol i hospitals-regi (pa en
kreeftafdeling) @ger angst og frygt for recidiv, og at kontrollen maske bedst foregar
hos den praktiserende leege[23;37-39] (evidens level 2b). Ydermere har Beaver et al.
i et randomiseret studie pa 374 patienter fundet at telefonisk follow-up foretaget af en
veluddannet sygeplejerske er lige sa godt som regulaer klinisk kontrol hvad angar
psykologisk morbiditet og tid til opdagelse af recidiv [40].

Sammen med en stigende bevidsthed om betydningen af at livsstilseendringer —
herunder motion og vaegttab - kan pavirke prognosen gunstigt, er det saledes evident
at opsporing og behandling af depressive tilstande er vaesentlige grunde til at
brystkraeftpatienter bgr tilbydes formaliseret opfalgning.
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9.3.6 Kvalitetssikring af den primare behandling

Forudsaetningen for effektiv kvalitetssikring er, at der sker en klinisk opfglgning af
patienterne, hvor behandlingseffekt, bivirkninger, sequelae m.v. ngje registreres.
Kontrol kan saledes ikke blot have et egentligt videnskabeligt formal (f.eks. udvikling
af mere effektiv eller skdnsom behandling), men har ogsa til formal at sikre kvaliteten
bade "over tid” (intra-institutionelt) og i hele landet (inter-institutionelt). Det er derfor
vigtigt, at rutinekontrol ikke blot er en individuel sikring af, at patienten ikke har recidiv
eller bivirkninger/sequelae, men at kontrollen er systematisk anlagt med henblik pa at
besvare de "endpoints”, der er vigtige for at vurdere kvaliteten [23]. Det er alene ved
systematisk data-indsamling og registrering, at morbiditet, mortalitet og livskvalitet
ved forskellige behandlingsregimer kan vurderes (evidens level 2b).

9.4 Kontrolhyppighed

Hyppigheden af kontrol er en afvejning af effekt overfor omkostninger i form af ubelej-
lighed, induktion af stress, pris m.v.[41-43]. Ved en konsensus-konference i 1995[29]
konkluderes det, at der bgr udfares fire arlige kontroller de fgrste to ar efter operatio-
nen, og herefter to kontroller arligt de naeste tre ar, efterfulgt af et arligt kontrolbesag
(livslangt). European School of Oncology (ESO) anbefaler i sit referenceprogram [3]
kontrol hver 3.-4. maned de farste tre ar, herefter kontrol hver 6. maned i to til tre ar,
efterfulgt af arlig kontrol. | de vejledende retningslinjer fra American Society of Clini-
cal Oncology (ASCO) og National Comprehensive Cancer Network (NCCN) foreslas
kontrol hver 3. til 6. maned i tre ar, efterfulgt af kontrol hver 6. til 12. maned de nzeste
to ar, og herefter kontrol én gang arligt [44-47] (evidens level 5).

Der foreligger imidlertid ingen evidens for, at de mindre forskelle i rekommandatio-
nerne pavirker det kliniske forlgb og mortaliteten. | et randomiseret studie finder man
saledes ingen effekt af hyppig kontrol [48;49], og i et finsk studie pavistes ingen effekt
af hyppigere eller mere intensiv kontrol (med parakliniske undersggelser) [50]. Ja-
cobs et al. undersggte veerdien af rutine kontrol i et computer simulationsstudie og
fandt at standard opfalgningsprogrammer nok har en meget lille indflydelse pa over-
levelsen, hvorfor de konkluderede at det formentlig er ungdvendigt at fortseette for-
maliseret kontrol efter ophart adjuverende behandling under forudsaetning af at der
let tilgaengelig adgang til sundhedsvaesenet i tilfeelde af symptomer [51] Der ikke
foreligger randomiserede studier, der har vurderet effekten af formaliseret kontrol i
hospitalsregi versus ingen kontrol [23]. | en engelsk undersggelse fra 2007 fandt
man, at kun 9 % af klinikerne fulgte NICE-guidelines [52] med afslutning til egen leege
efter 3 ars follow-up. Arsager til forleenget opfglgning i hospitalsregi var bl.a. ung
alder, darlig prognose og endokrin behandling[53].

P& det foreliggende ma man konkludere, at ekspertgrupper (evidens level 5)
anbefaler kontrol i hospitalsregi med varierende hyppighed og varighed (op til
livslang) [3;29;45;54,;55], selvom der foreligger en raekke studier, der viser, at
postoperativ rutinekontrol i hospitalsregi ikke pavirker overlevelsen, morbiditeten eller
livskvaliteten [23;49;56-59]. Patienter, der indgar i protokollerede undersggelser og
kvalitetssikrings-programmer med veldefinerede og monitorerede endpoints, bar
falge et kontrolprogram, der kan besvare undersggelsens/programmets formal[41].
Patienter, der ikke falges i videnskabelige forsgg eller kvalitetssikringsprogrammer
kan derimod formentlig uden risiko fglges udenfor specialafdelingen f.eks. hos egen
lsege [60]. Grunfeld et al. fandt saledes i et randomiseret forsgg (hospitalskontrol
versus kontrol hos egen leege) omfattende 968 patienter med brystkreeft, at der ikke
var forskel mellem grupperne med hensyn til bade livskvalitet og recidivrate [61].
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DBCG anbefaler systematisk (hospitalsbaseret) opfglgning og kontrol af alle
patienter, der indgar i kliniske fors@g, eller som fglges i henhold til
behandlingsforskrifter. Kontrollen, der omfatter anamnese og klinisk undersggelse
(lokalt, regionalt og kontralateralt), udfgres to gange arligt de fgrste fem ér, og
herefter arligt til i alt ti ar efter operationen. Patienter, der kontrolleres udenfor DBCG
regi (f.eks. patient > 75 ar med receptornegativ tumor), kan falges hos egen leege,
idet DBCG vejledende retningslinjer bar falges.

Patienter, der har faet foretaget lumpektomi, bar tilbydes postoperativ rutinekontrol,
idet disse patienter i en raekke tilfaslde kan kureres med "salvage” mastektomi i
tilfeelde af recidiv i residuale (ipsilaterale) bryst[9]. Anbefalingen, der er almindelig
international enighed om (evidens level 5), hviler pa 'common sense’, idet der ikke i
litteraturen er kontrollerede undersggelser, der viser at tidlig diagnostik af
lokalrecidiver i mamma - gennem et formaliseret opfglgningsprogram - forbedrer
overlevelsen.

Patienter, der er mastektomerede, og som udvikler lokalt eller regionalt recidiv (uden
samtidigt fiernrecidiv) behandles med kurativ intension (kirurgi sa radikal som muligt
suppleret med stralebehandling, hvis det ikke er givet tidligere). Det er uafklaret om
et formaliseret opfalgningsprogram, der medfgrer tidlig opsporing af loko-regionale
recidiver i denne situation kan forbedre overlevelsen. Retrospektive undersggelser
antyder dog at pavisning af recidiv / ny primaertumor i kontralaterale bryst [62] og
aggressiv lokal radikal behandling af patienter med lokalt eller regionalt recidiv efter
mastektomi kan hindre, at fiernmetastaser opstar [16;21] (evidens level 4).

9.5 Hvad ber kontrolleres?

9.5.1 Screening for loko-regionalt recidiv

Hvis der tilrettelaegges protokolleret rutinekontrol b@r denne foruden det
protokollerede formal, imidlertid ogsa - af videnskabelige hensyn - tilpasses
internationale rekommandationer. Samtlige studier og konsensus-rapporter
[3:29:45;55] er enige om at anbefale anamnese og objektiv undersggelse af
mammae/thoraxveeg samt af lymfeknuder regionalt og pa halsen (evidens level 2b).
Selvom der ikke foreligger undersggelser, der viser at tidlig opsporing og behandling
gennem et formaliseret opfglgningsprogram af recidiv i ipsilaterale mamma gger
kurabiliteten (overlevelsen), er der dog 'almindelig’ enighed (evidens level 5) om at
anbefale mammografi én gang arligt[1;44,47;52;63]. Man kan ikke anbefale en
bestemt varighed af kontrollen. Hyppigheden af lokoregionale recidiver, der er
tilgeengelige for kurativ behandling angives til ca. 1-1,5 % per ar uden tendens til at
aftage med tiden. Dette kunne tale for 'livslang’ kontrol[64]. Van der Sangen et al.
fandt imidlertid at 'sene recidiver' (> 5 ar fra den primaere operation) var forbundet
med en bedre prognose sammenlignet med tidlige recidiver[65], hvilket kunne tale for
at afgraense kontrollen til en kortere arraekke.

Sundquist et al. udfgrte en retrospektiv undersggelse over perioden 1986-2003,
omfattende mere end 7.000 patienter fra to sydsvenske amter over forekomsten af
potentielt kurable (loko-regionale recidiver (LRR) og kontralateral brystkreeft (CBC)) i
relation til tiden efter den primaere operation [66]. | alt 816 potentielt kurable recidiver
blev registreret, hvoraf 121 udviklede fiernmetastaser indenfor tre maneder. Blandt
de resterende opstod 71 % af LRR og af 58 % CBC indenfor 5 ar efter den primeere
diagnose og henholdsvis 22 % og 31 % i det 5.-10. ar postoperativt, 7 % af LRR og
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11 % af CBC opstod efter det 10. ar. Disse observationer taler for at formaliserede
(rutine-) follow-up programmer bgr have en varighed pa mere end fem ar (livslang?).

9.5.2 Screening for metastatisk sygdom (fjernrecidiv)

Flere undersggelser har vurderet veerdien af rutinemaessig brug af andre parakliniske
undersggelser i form af rentgenundersggelse af thorax, knogleskintigrafi,
ultralydsscanning af hepar samt haematologisk og biokemisk status herunder
tumormarkgrer (f.eks. CEA, CA 15.3). Ingen af disse arbejder kan pavise gavnlig
effekt pa overlevelsen af disse rutineundersggelser [45;57;59;67]. Der er derfor ikke
indikation for parakliniske undersggelser hos asymptomatiske patienter uden kliniske
tegn pa recidiv (evidens level 1)[43;45;67-70]. Disse randomiserede forsgg er dog
udfgrt i starten af 1990 erne far tilgeengeligheden af nyere biologiske / molekyleer-
genetiske markgrer og targeteret behandling, samt moderne billeddannende
modaliteter samt CT og MR skannere. Ved sidste St.Gallen-revision blev det
anbefalet at man vurderede problematikken pa ny [71;72]. Der er ingen data pa
effekten af brug af nye billedmodaliteter som f.eks. PET-CT i opfglgningen af
brystkreeftpatienter.

Seerlige forhold gaelder for patienter med herediteer brystkraeft medfgrende en hgj
risiko for en ny cancer. Der foreligger ikke data pa effekt af kontrol af patienter med
saerlig hgj risiko for recidiv som f.eks patienter med HER-2 positiv sygdom med gget
risiko for CNS-affektion[73].

9.5.3 Screening for ny primar tumor

9.6.3.1 Kontralaterale mamma (mammografi)

Rationalet for for rutinemaessig anvendelse af "follow-up mammografi” i den
postoperative periode hviler pa antagelsen af, at tidlig opsporing og behandling af
nye primaer tumorer i kontralaterale mamma gger muligheden for kurativ behandling
og dermed overlevelsen [62]. Dette er dels begrundet i den gunstige effekt af
populationsbaseret mammografiscreening [45] (evidens level 1) dels i resultaterne fra
en meta-analyse omfattende mere end 2.000 patienter, der var kurativt behandlet for
brystkreeft, og som var uden tegn pa dissemineret sygdom. Meta-analysen (hvor end-
point ogsa var isolerede loko-regionale recidiver, se ovenfor) stgtter antagelsen om,
at tidlig pavisning (og behandling) af tumorer i det kontralaterale bryst medfgrer en
laengere overlevelse (HR: 1,68 (CL:1,48-1,91)[17]. Der foreligger ikke prospektive
data pa effekten af mammografi i en follow-up — population, men det ma antages, at
den er af mindst samme stgrrelsesorden som for den populationsbaseret
mammografi-screening. Statistiske overvejelser (‘competing risks’) gar, at det
formentlig ikke vil vaere muligt ngjere at dokumentere effekten af "follow-up
mammografi’, med mindre der inkluderes meget store (globale) patient-materialer i
en randomiseret undersggelse. Anbefaling af mammografi bunder saledes mest i
tradition, idet der ikke foreligger sikker dokumentation for, at "follow-up mammografi’
nedsaetter morbiditeten eller gger overlevelsen. Baseret pa ovenstaende
betragtninger er det dog saledes, at ekspertvurderinger og konsensusrapporter
anbefaler mammografi af kontralaterale mamma en gang arligt[1;29;44,47,52;63],
hvilket dog hviler pa et meget lavt evidensniveau (evidens level 5). Man kan derfor
ikke anbefale en bestemt kontrolhyppighed, idet der ikke foreligger data der
sandsynligger at arlig kontrol-mammografi er mere 'effektiv’ end mammografi med en
lavere frekvens, f. eks. hver andet ar (som svarer til frekvensen for den
populationsbaserede mammografiscreening).

For lumpektomerede patienter geelder, at mammografi eventuelt suppleret med
ultralyd af ipsilaterale bryst anbefales (se ovenfor). Formalet med denne opfalgning
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er tidlig opsporing af lokalrecidiv med henblik pa "salvage” mastektomi (jeevnfar 2.0).
Veerdien af ultralydsscanning, mammografi og MR skanning ved undersggelse af det
stralebehandlede bryst er dog fortsat uafklaret [44:74:75].

9.5.3.2 Ny primar tumor i andre organer herunder gynaekologisk cancer
Patienter der er behandlet for brystkreeft har hyppigere forekomst af ny primeer can-
cer i andre organer sammenlignet med en kontrolgruppe der ikke har brystkreeft. Det
er saledes velbeskrevet at cancer i genitalia interna og lungecancer|[7] forekommer
med aget frekvens, og at denne forggede hyppighed i nogen grad kan tilskrives bade
genetiske forhold (c. ovarii, BRCA1/2) og den adjuverende behandling. Andersson et
al. koblede DBCGs og Cancerregisterets databaser og bekrasftede disse observatio-
ner. Specielt noteres det at postoperativ stralebehandling var forbundet med 33 %
@get risiko for lungecancer, og at adjuverende behandling med tamoxifen er forbun-
det med en relativ risiko pa 1,57 for udvikling af cancer corporis uteri [76]. Luka-
vetskyv et al. efterundersggte mere end 4.000 patienter med brystkreeft fra perioden
1998-2003, og bekreeftede overhyppigheden af corpus cancer, ovariecancer og lun-
gekraeft, men fandt ogsa en @gget forekomst at cancer i cervix uteri, colon/rectum,
ventrikel og hud [77].

Yngre patienter, der er behandlet for primaer cancer mammae, har ca. seks gange
gget risiko for ovarie cancer[6]. Ydermere har patienter, der far adjuverende
tamoxifen, en @gget risiko for endometriecancer [78-80]. Den ggede risiko for
gyneekologisk cancer hos patienter, der er behandlet for primaer cancer mammae,
har fart til at flere ekspertgrupper og konsensusrapporter (evidens level 5) anbefaler,
at gynaekologisk undersggelse inkluderes i det formaliserede opfelgningsprogram
[29;55]. Der foreligger imidlertid ingen kontrollerede undersggelser, der
dokumenterer, at formaliseret rutinekontrol i hospitalsregi, medfgrer tidligere
diagnostik og forbedrede behandlingsresultater.

9.6 Hvor bgr kontrollen forega — og hvem skal udfgre den?
Traditionelt er kontrollen foregaet pa de behandlende kirurgiske og onkologiske
afdelinger. En gget ressource-bevidsthed har stillet spgrgsmalstegn ved om en
elektivt ambulant laege-kontrol af 15 - 25 minutters varighed hver 6. maned er den
rigtige form for kontrol ihukommende kontrollens mange formal og opgaver [81;82]
(recidivopsporing, psykosocial stgtte, rehabilitering, mv., tabel 1) [81;83;84]. Samtidig
kan spgrgsmalet rejses om ikke en relativt kortvarig kontrol pa specialafdeling
ligefrem kan have negativ / skadelig indvirkning pa patientens psykosociale
velbefindende og mulighed for rehabilitering da kontrollen maske bare gger angsten
for recidiv[60;85].

| pagaemde randomiserede studier vurderes det aktuelt om elementer som
patientskole, psyko-edukation, 'patient-driven’ follow-up ('on-demand’), telefon kontrol
og sygeplejerske ledet opfglgning og kontrol kunne veere vejen frem mod et mere
tidssvarende og mindre ressourcetungt opfalgningsprogram der samtidig tilgodeser
gnsket om at pavise loko-regionale recidiver tidligt med henblik pa kurativ behandling
og gnsket om psyko-social stgtte og rehabilitering [64;84;86-88].

9.7 Konklusion

For mastektomerede patienter geelder, at der ikke er evidens for at rutinekontrol
pavirker morbiditet, mortalitet eller livskvalitet. Principielt bgr det derfor kun vaere
patienter, der indgar i kliniske forsgg eller veldefinerede kvalitetssikringsstudier, der
tilbydes formaliseret opfalgning (kontrol). Selvom det fortsat er uafklaret om tidlig
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opsporing af lokale eller regionale recidiver gennem formaliseret opfglgningsprogram
medfarer en forbedret overlevelse, er der dog almindelig enighed om at disse
patienter ber tilbydes klinisk kontrol med henblik pa diagnostik af loko-regionalt
recidiv suppleret med billeddiagnostik af det kontralaterale bryst.

For lumpektomerede patienter geelder, at tidlig opsporing af recidiv i ipsilaterale bryst
antages at gge chancen for helbredelse. Disse patienter bgr derfor tilbydes kontrol,
bestaende i anamnese, klinisk undersggelse og billeddiagnostik.

Hos asymptomatiske patienter uden kliniske tegn pa recidiv er der ikke indikation for
at foretage yderligere unders@gelser. Patienterne bar tilbydes klinisk kontrol hvert
halve ar i fem ar og herefter kontrol én gang arligt. Lavrisikopatienter kan afsluttes
efter 3 ar og overga til screeningsmammografi. Den kliniske kontrol bar suppleres
med billeddiagnostik hvert andet ar, dog hyppigere hos < 50 arige og undergrupper
med @get risiko. For patienter i protokollerede undersggelser gennemfgres kontrol
iht. protokollen.

9.8 DBCG’s protokoller og forskrifter

De retningslinjer for opfaigning og kontrol der specificeres i DBCGs protokoller og
behandlingsforskrifter, har saedvanligvis til formal at skaffe viden om veldefinerede
endpoints inden for behandlingssequelae, livskvalitet og behandlingseffekt (recidiv).
Sammensaetning, frekvens og varighed af den formaliserede rutinekontrol er tilrettet
dels formalet med protokollen dels internationale rekommandationer [3;29;44-47;81]
og erfaringer (evidens level 5) med hensyn til det mest optimale opfalgningsprogram.

Tabel 9.1. Formal med rutine follow-up efter primar behandling for cancer
mammae

Forbedring af overlevelsen Screening for ny primeer tumor
Opsporing af recidiv i ipsilaterale mamma
Tidlig pavisning af recidiv

Evaluering af primeer behandling Kvalitetskontrol / -sikring
Diagnostik og behandling af sequelae

Rehabilitering Psykosocial stgtte og radgivning
Motivation for livsstilsaendringer (motion,
veegttab mv.)
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