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Formandsberetning - DBCG 2002
Mogens Blichert-Toft

DBCG har nu i god ro og orden passeret sit 25-ars jubileum som landsdakkende organisation for
diagnostik og behandling af cancer mammae. Gennem é&rene er det lykkedes at opbygge et
velfungerende tverfagligt samarbejde mellem de mange discipliner, som varetager den samlede
funktion. Udover den rent faglige indsats fremstair DBCG endvidere som et anerkendt radgivende
organ over for offentlige myndigheder og instanser, ligesom organisationen ogsé har haft
indflydelse pd de overordnede politiske beslutningsprocesser, der har fort til en mere
hensigtsmessig placering af funktionen i den nye sygehusstruktur pa landsplan.

Fremfor alt har etableringen af de brystkirurgiske klinikker som en amtsfunktion forbedret
mulighederne for en opgradering af de kirurgiske standarder og implementering af
ressourcekravende nye diagnostiske og kirurgiske metoder. Mammakirurgen kan desuden indgd
med storre faglig styrke 1 det integrerede tverfaglige samarbejde, som er en forudsatning for en
tidssvarende diagnostik og behandling af brystkraeft. Der er sdledes ogsa her i landet skabt de
onskede forudsatnnger for en struktur, der mere hensigtsmassigt imedekommer de seneste
internationale anbefalinger som fremfort af EUSOMA (European Society of Mastology).

Det har i1 en arreekke veret et onske, at mammakirurgien i lighed med andre kirurgiske specialer,
der varetager canceroperationer, omfattes af et uddannelseskrav, som sikrer den kirurgiske standard.
Med Sundhedsstyrelsens nye regler for etablering af specialer og subspecialer (fagomrader) er der
nu mulighed for, at ensket kan g i opfyldelse. Dansk kirurgisk Selskab har vedtaget, at
mammakirurgi etableres som et fagomrade under Dansk kirurgisk Selskab med sgjletilhorsforhold
til specialet Kirurgi. Der nedsettes en arbejdsgruppe, som skal afgrense fagomradet over for andre
kirurgiske specialer og subspecialer, definere det faglige indhold, udarbejde uddannelseskravene for
kommende mammakirurger og opstille kravene til de kirurgiske uddannelsesafdelinger. I regi af
EUSOMA er et sadant dokument allerede under udarbejdelse med henblik pa, at mammakirurgi
optages som en sékaldt "division" under "Section of Surgery" i UEMS (Union Européenne des
Meédecins Spécialistes). En sikring af den kirurgiske standard gennem et specialetilhersforhold og
krav om specialuddannelse er i DBCG's interesse, sd ogsa den kirurgiske indsats 1 lighed med de
ovrige discipliner i det tvaerfaglige samarbejde baseres pa sarlig ekspertise. En sddan nyskabelse vil
ogsa uden tvivl skabe storre interesse for kirurger at soge ind 1 fagomrédet.

DBCG er den «ldste landsdekkende cancerrelaterede data base, ikke alene her i1 landet, men
ogsd internationalt. Den fungerer ikke alene som et register, men varetager ogsa epidemiologiske og
demografiske opgaver, diagnostik og rddgivning inden for genetisk cancer samt star for
koordinering af diagnostik, behandling og udvikling inden for brystkreeftomradet. Andre data baser

opfatter DBCG som en slags modermodel for data baser. Sundhedsstyrelsen har 1 dag identificeret 1



alt 44 omrader for data baser, men har kun 15 millioner kroner til at finansiere den samlede
funktion. Det er klart, at det er umuligt at drive en data base med et arligt beleb pa 200.000 til
300.000 kroner. Der er i den forbindelse rettet uofficiel henvendelse til DBCG om, hvorledes
finansieringen af andre data baser kan effektueres. Det ma vere et emne, som DBCG kan bidrage til
at belyse pa basis af en lang erfaring med opgaven. DBCG's syn pé struktur og IT-koordinering af
data baser samt indsigt i lignende internationale systemer kan maske fremme en hensigtsmaessig
dansk lgsning. Det ber undgas at etablere data baser, der ikke har mulighed for at lose den pélagte
opgave.

Den nuvarende formand for DBCG har haft opgaven nu i ca.14 ér og finder det pa tide at traekke
sig tilbage. Denne beslutning er meddelt FU (Forretningsudvalget), og pé det seneste mede i FU
den 9. december 2002 er der valgt en ny formand med ikrafttraedelse efter forstkommende
Reprasentantskabsmede 1 2003 i overensstemmelse med DBCG's statutter. Den nye formand bliver
overlaege, dr. med. Peer Christiansen, Amtssygehuset, Aarhus Universitet. Peer Christiansen er
kirurgisk medlem af DBCG’s FU, formand for DBCG's Kirurgiske Udvalg og er tilknyttet en
kirurgisk afdeling, der har markeret sig steerkt inden for den kirurgiske mammadisciplin bade
organisatorisk, fagligt og forskningsmaessigt. Der er ingen tvivl om, at han vil kunne lofte
funktionen som formand for DBCG. Det er mit hab, at Reprasentantskabet vil tage godt imod den
nye formand og fortsatte det veletablerede samarbejde inden for DBCG til gavn for patienter og
den faglige udvikling i pagt med tiden. Personligt vil jeg takke alle, der har medvirket i DBCG's
arbejde samt en sarlig tak til DBCG's Sekretariat, der meget professionelt varetager den omfattende

indsats, som driften af en data base betinger.

DBCG’s tak til Mogens Blichert-Toft
H.T. Mouridsen

Som det fremgar af formandens beretning fratreeder Mogens Blichert-Toft, nu som formand for
DBCG.

Mogens Blichert-Toft har veeret medlem af DBCG’s kirurgiske udvalg siden 1978. Han har haft
medlemskab af forretningsudvalget siden 1983 og han har varet formand for DBCG siden 1989.
Mogens Blichert-Toft takkes varmt for en meget stor indsats igennem de mange ar.



DBCG hjemmeside---tilmeld dig dbcg’s nyhedsgruppe.
S.Mgller, cand.stat.

DBCG

Startside & nyheder

Retningslinier
Skemaer

Udvalg

Deltagende afdelinger
Informationsbladet
Publikationer

Om DBCG

About DBCG &=

Yidenskabelige meder
Diverse links

Om webstedet

| Danish Breas Cancer Coopeative Group |

Velkqmmén til DBCG's webstéd.

Dette websted henvender sig primart til de afdelinger og personalegrupper, som deltager i DBCG's
programmer for diagnostik og behandling af cancer mammae i Danmark.

Nyhedsgruppe

Der er oprettét en nyhedsgruppe for brugere af DBCG s hjemmeside. Gruppen wil ldbende modtage
meddelelser om nye skemaer, retningslinier m.m. Interesserede kan melde sig til gruppen ved at sende
en-e-mail til dbeg@dbeg.dk og angive Nyhedsgruppe iremne-feltet. E-mailen skal indehalde navn,
adresse, telefonnummer og evt. faxnummer samt den e-mail adresse der skal meldes til gruppen,

Nyheder! S :

De nyeste versigner af Patologiskema vedr. lumpektomi, Patblogiskema vedr. mastektomi og

. Specialskema for Sentinel Node er tilgzngelige fra januar 2003, Siden med skemaer findes ved at

klikke her.

DBCG's retningslinier er tilgengelige fra webstedet | pdf-farmat, Klik her for at se siden med
retningslinier. . ) - -

DBCG-sekretariatet ' ) . '
Rigshospitalet, afsnit 7003
Blegdamswvej 9

2100 Kgbenhavn &

Til retningélinierne.er i november 2002 tilﬁzijet afsnit om genetisk udredhing og kontral. -
Skemamateriale vedrgrende genetisk udredning og kontrol findes pd siden med skemaer.

DBCG’s hjemmeside har nu fungeret i nasten 1 4r.

Formaélet med hjemmesiden er at informere de afdelinger og personalegrupper, som deltager i
DBCG’s programmer om retningslinier, protokolaendringer, nye skemaer mm. For fremtiden vil alle
rettelser /tilfojelser til DBCG programmerne, og alle nye skemaer, blive lagt ud pd hjemmesiden
hvorfra brugerne selv kan udskrive og kopiere det, der er relevant for netop dem.

Det forste, der blev lagt ind var netop de nye retningslinier : DBCG 2001, samt de nye mamma- og
patologiskemaer og flowsheetskemaer. Derefter fulgte retningslinier og skemaer for genetisk
udredning og kontrol. Det sidste, der er kommet ind er en generel beskrivelse af dbcg, der kan
bruges i videnskabelig sammenha&ng, ved ansegninger til fonde eller som inspiration til forklarende
tekst 1 artikler.

Desuden vil der vare information om DBCG’ forretnings udvalg og om DBCG’s videnskabelige
udvalg — 1 ferste omgang om, hvem der er medlemmer, og hvornir mederne holdes, evnt. ogsa
dagsorden. Det arlige informationsblad vil ogsa kunne ses pa hjemmesiden.

Vi opfordrer alle interesserede til at tilmelde sig dbcg’s nyhedsgruppe, som indebaerer at dbcg
automatisk vil sende en meddelelse via e-mail hver gang der er kommet nyt ind pa hjemmesiden.
Du tilmelder dig ved at sende en e-mail til (dbcg@dbeg.dk) maerket : nyhedsgruppe.




Status for registrering i dbcg-databasen og allokering til dbcg-protokoller 2002.
S. Mgller, cand.stat.

Indledning.

Status for DBCGs registreringer for 2002 er opgjort pr. 1. april 2003. Det betyder, at de fleste
nyregistreringer er med i opgerelsen via indberetninger pA mamma- og patologiskemaet for 2002.
Antallet af nye indberetninger er svagt stigende over arene og er i 2002 kommet op over 3500. De
nye retningslinier (dbcg 2001) blev implementeret pr. 1.3.2002 og 81% af patienterne fra 2002 er
behandlet efter de nye retningslinier. Antal registreringer pr ar og fordeling mellem 89/99/01-
protokollerne ses i tabel 1

Tabel 1. Antal registreringer fordelt pa 89-99-01 protokollerne (N=40.258)

Protokol 1990 (1991 (1992 (1993 (1994 |1995 | 1996 |1997 | 1998|1999 20002001 2002

89-protokol | 2396 | 2713 3048 |2801 [2896 |2957 |3113 |3158 |2920|1038|496 |39
100% | 100% | 100% | 100% [ 100% | 100% | 100% | 100% | 91% |30% | 14% | 1%

99-protokol 304 |2368|2953|3477|677
9% 170% | 86% |99% | 19%

01-protokol 2904
81%

Sum 2396 2713 3048 2801 |2896 |2957 |3113 | 3158 |3224 3406|3449 |3516 3581

Fordelingen i protokoller pr ar.

I perioden 1990 —1998 var fordelingen af allokering til protokollerne ret konstant over arene.
Fordeling endrede sig fra 1999 med indferelsen af de nye kriterier for definition af henholdsvis
lavrisiko og hejrisiko patienter, idet lavrisikogruppen blev mindre. Denne udvikling er fortsat i
2002. (se tabel 2)

Tabel 2 Antal patienter allokeret til protokollerne i 2002

DBCG Kriterier Medicinsk efterbehandling Antal (n=3581)
protokol
791 (22%)
A Lavrisiko Ingen 553 (16%)
B Pree-, CEF + TAM (SBG 2000-1,n=193) 514 (14%)
R+/R?
C Post, TAM / FEM (DBCG 98-C, n =405) 1258 (35%)
R+/R?
D Pre-, R-, CEF (SBG 2000-1, n = 80) 186 (5%)
E Post-, R-, CMF 275 (8%)
<70 ar
Sarkom 4




Andelen af patienter i lavrisiko-gruppen er af samme storrelse som 1 2001, mens andelene 1
protokol B og C har varet stigende over drene. Fra 1999 til 2002 er andelen for protokol B steget
fra 8 til 14% og for protokol C fra 23 til 35%. Andelen af patienter udenfor protokol er faldene.
Allokeringen til protokollerne for 1990 - 2002 ses i tabel 3. N = 40.150 idet 108 patienter er
behandlet i sarkom-protokol.

Tabel 3 Antal patienter allokeret til DBCG-protokollerne (N=40.150)
Protokol | 1990 | 1991 | 1992 | 1993 | 1994 | 1995 (1996 | 1997 | 1998 | 1999 | 2000 | 2001 | 2002

Udenfor | 1069|991 |982 |885 |919 |921 |946 |985 |1062|1098|1117(993 |791
protokol [45% |37% [32% [32% |32% |[31% |30% |31% |33% [32% |32% |28% [22%
A 604 | 831 |1035|984 |1032|1020|1097|1096|1045|777 |591 |547 |553
25% |31% |34% |35% | 36% |35% |35% [35% [32% |23% |17% | 15% | 16%
B 147 173 239 197 |166 [180 |175 |196 |190 |283 |285 |443 |514
6% 6% |8% |7% 6% |6% [6% |6% |6% |8% [8% |13% |14%
C 282 410 (471 |415 (426 (476 |501 (488 (544 (792 |918 |1053|1258
12% [ 15% | 15% | 15% [15% [16% [16% | 15% [17% |23% |27% |30% |35%
D 286 (303 |312 |310 |347 |356 |383 |[383 |376 (250 |210 |190 |186
12% | 11% | 10% | 11% | 12% | 12% | 12% | 12% | 12% | 7% |6% |5% |5%

E 178 |216 |240 |275
5% 6% 7% 8%
F 18 |98 |40
TAX 315 1% [3% 1%

12002 blev 22% af patienterne behandlet udenfor dbcg-protokollene. Tabel 4 viser arsagerne til at
de ikke kunne blive allokeret til en dbcg-protokol, bemerk at der kan registreres flere rsager for
samme patient. Den hyppigste arsag er kontraindikation (f.eks. alder), dernaest at patienten har
tidligere malign sygdom, at patienten ikke kunne opereres ifolge dbcg’s retningslinier, eller at der
var bilateral brystkraeft

Tabel 4 Arsager til ikke protokol i 2002

Arsag Antal Andel af 791 pt.
Fjernmetastaser 48 6%
Tidl malign 83 10%
Sarkom / phylloides 9 1%
Bilateral 74 9%
Kontraindikation (f.eks. alder) 407 51%
Teknisk inoperabel 29 4%
Ikke opereret ifolge dbcg 87 11%
Andet 22 3%
Deod 4 0,5%
Fejlbehandlet / fejlklassificeret 55 7%
Fravalg 30 4%
SUM 848




Fordelingen af den medicinske efterbehandling for de patienter, der var i dbcg protokol er vist 1
tabel 5. N =26.609 idet der ikke medtages patienter, der ikke er i protokol (N = 12.759), eller hvis
efterbehandling endnu ikke er indberettet.

Tabel 5 Medicinsk behandling af patenter i dbcg-protokoller i 2002

Medicin 1990 (1991|1992 | 1993 | 1994 | 1995|1996 | 1997 | 1998 | 1999 | 2000 | 2001 | 2002
OA 68 |69 |104 |88 |73 |89 |77 |94 |111 |43 |3 3 1
7% 4% 5% |[5% [4% [4% [4% |4% [5% |2%
TAM / FEM 147 |316 |329 |395 |450
7% 14% | 15% | 17% | 18%
TAM + ? EXE 1 57 160 |17 |1
3% 3% 1%
TAM 410 471 |415 |426 (475 |444 |428 [380 |475 |589 |658 |808
24% [23% [22% [22% [23% [21% [20% [18% [21% [27% [29% [33%
CMF +? 275 282 (341 (354 (372 (394 (411 (419 (279 (201 [268 |174 |234
27% [16% | 17%
CEF+TAM |0 203 238 |347 |301
9% | 11% | 15% | 12%
CEF +? 58 |78 |66 |65 |68 |53 |70 |63 |157 (205 |173 |153 |119
6% 5% 3% 3% [3% [3% [3% [3% |7% 9% |8% |7% [5%
NONE 636 877 |1074|984 |1032|1020|1097|1096|1045|776 |591 |547 |552
61% |51% |52% |52% |52% |50% |51% |51% |49% |35% |27% |24% |22%
Sum 1037|1716 12056 | 1906 | 1971 | 2032 | 2156 | 2160 | 2136 | 2220 | 2191 | 2277 | 2465

Fordelingen af operationstypen ses i tabel 6. Andelen af lumpektomerede patienter har ogsé 1 2002
vearet stigende fra 23% 1 1999 til 36% 1 2002. Andelen af patienter, der kun far en biopsi, har i hele
perioden vaeret 3-5%, 1 2002 er det 3.6% .

Tabel 6 Operationstype pr ar

Operationstype | 1990 | 1991 | 1992 | 1993 | 1994 | 1995|1996 | 1997 | 1998 | 1999 | 2000 | 2001 | 2002
Mastektomi 1946 (2117 (2247|2123 | 2146|2159 | 2309 | 2385|2304 | 2442 | 238622382093
81% | 78% |73% |76% |74% | 73% | 74% |76% | 71% |72% |69% | 64% | 58%
Lumpektomi 320 |439 |632 |553 |617 |647 |685 |602 |726 |799 |865 |1100|1291
13% | 16% [21% [20% |21% |22% |22% | 19% |23% |23% |25% |31% |36%
Lump.efterfulgt |18 |26 |27 |14 |24 |24 (45 |43 |50 |48 |55 |58 |67

af mastektomi  |1% [1% [1% [0,5%|1% |1% (2% [1% [2% |1% (2% (2% |2%

Kun biopsi 112 | 131 |142 |111 |109 |127 |74 |128 |144 |117 |143 |120 |130
5% 5% 5% [4% [4% 4% (2% 4% [4% [4% 4% 3% |4%
Total 239627133048 | 2801 | 2896 | 2957 | 3113 | 3158 | 3224 | 3406 | 3449 | 3516 | 3581




Andelen af postmenopausale patienter har sviget mellem 70-77%, og var 1 2002 75%. Se figur 1

Figur 1 Menopausestatus pr ar
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Aldersfordelingen ses i figur 2. Andelen af patienter pa 50-69 ér var stigende til og med 1995, og
har fra 1995 til 2001 veret ret konstant 49-51%. I 2002 var der lidt flere (52%). Andelen af kvinder
<50ér er svagt faldende (19.7%).

Figur 2 Aldersfordeling pr ar
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Der er stadig en tendens til at tumorsterrelsen er faldet set 1 det lange forleb fra 1990 til 2002. men
der er ikke nogen @&ndring fra sidste ar. I 2002 er 55% af tumorer <20mm , 4.5% af tumorerne er

>50mm, og der er 1% uoplyste, se Figur 3

Figur 3 Tumors sterste diameter pr ar

1290 1911

002 193 1904 1935 1996

gl
o= 5
mil-50

mo-2o

I langt de fleste tilfaelde bliver der udtaget 10 eller flere lymfeknuder. Antal udtagne lymfeknuder
ses i tabel 7, N = 38.832 idet der er manglende oplysninger for 1426 patienter

Tabel 7 Antal udtagne lymfeknuder pr ar

Antal | 1990 1991 1992 [1993 [1994 [1995 [1996 1997 [1998 1999 2000 |2001 |2002
<3 333|311 365 |302 |281 |274 |280 |243 (252 |253 |224 |366 |550
15% [12% |12% [11% |10% [10% |9% 8% 8% 8% 7% [11% [16%
4-9 1184 | 1264 1230 |1081 {980 |696 |[570 |470 381 |342 |301 |298 |359
52% |48% [42% [40% [35% [24% [19% [16% |12% |10% [9% [9% [10%
>10 |763 |1034 |1362 1338 |1551 1899 |2196 |2320 |2450 (2694 |2781 |2731 |2523
33% |40% |46% |49% |55% [66% |72% |76% [79% |82% |84% |80% |74%
Sum (2280 |[2609 (2957 |2721 (2812 |2869 3046 |3033 |3083 |3289 |3306 |3395 |3432




Stigningen 1 2001-2002 af antal patienter, der kun fik udtaget 0-3 lymfeknuder skyldes delvis, at
flere afdelinger er startet med at udfere operationen med sentinel node teknik. I 2002 fik 853
patienter udfert denne operation og af dem kunne 319 (37%) nejes med at fa udtaget 0-3. Ialt 550
patienter fik kun udtaget 0-3 lymfeknuder.

Tabel 8 viser fordelingen af antal positive lymfeknuder. Der var i 2002 ferre patienter der var

nodenegative, 51% mod ca. 55% i de forgdende ar, mens andelen med 1-3 positive lymfeknuder var

steget.

Tabel 8 Antal positive lymfeknuder pr ar

Antal 1990 1991 {1992 1993 [1994 1995 [1996 1997 1998 1999 2000 | 2001 |2002
0 1269 1512 1705 |1599 1600 |1627 |1777 {1740 | 1743 | 1898 1792 |1881 |1748
56% |58% |58% [59% |57% |57% |58% |57% |57% |58% |54% [55% [51%
1-3 615 |635 |765 |654 |726 |745 |747 |761 740 |798 929 |912 |1027
27% |24% [26% |24% [26% |26% |25% [25% [24% [24% |28% [27% |30%
4-50 |396 462 |487 |468 |486 [498 [522 532 |600 |594 |585 |602 |657
17% [18% [16% [17% [17% [17% [17% [18% [19% [18% |18% [18% |19%
Sum |2280 2609 2957 2721 (2812 |2870 |3046 |3033 |3083 |3290 |3306 [3395 |3432

figur 4 viser resultaterne ved sentinelnode teknikken. Som forventet pévises der faerre lymfeknuder
med sentinel node metoden, men andelen af nodenegative er kun lidt sterre for denne gruppe
patienter end for de evrige 57% mod 49%. Andelen af patienter med 1-3 positive lymfeknuder i
sentinel node gruppen er 36% mod 28% for de evrige

Figur 4 resultatet for Sentinel Node teknik versus resten.
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Figur 5 viser hvorledes de forskellige kirurgiske afdelinger ligger med hensyn til andel af
operationer , hvor der er udtaget 10 eller flere lymfeknuder. De fleste afdelinger har over 90 %
operationer, hvor der er udtaget > 10 lymfeknuder.

Figur 5 Andel af operationer med 10 eller flere udtagne lymfeknuder pr kirurgisk afdeling

Andel af operationer i 2002 med 10 eller flere
paviste lymfeknuder pr kirurgisk afd. (n = 20)

Anaplasigraden er bestemt for de invasive duktale tumorer. Der er ialt 30.829 patienter med den
diagnose 1 89- og 99-protokollerne . Udviklingen fra de forgaende &r er fortsat. Andelen af grad I
og grad II er nogenlunde uendret, mens der er en fortsat stigning i andelen af grad III til 26% i
2002. Andelen af uoplyste er stadig faldende til 1% 1 2002.

Figur 6 Anaplasigrad I-III for invasiv duktal tumor pr ar

Anaplasigrad 1-3 pr ar

(ductal tumor n=30.829 )
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Fordelingen af Recepterstatus ses i tabel 9.

Andelen af patienter med uoplyst receptorstatus er i lobet af perioden faldet og er nu nede pa ca 5%.
Andelen af receptor negative og receptorpositive er uendret fra sidste ar.

Tabel 9 Receptorstatus pr ar

Receptorstatus | 1990 | 1991 | 1992 1993 | 1994 | 1995|1996 | 1997 | 1998 | 1999 | 2000 | 2001 | 2002
Negativ 340 402 |508 |512 |654 |622 |669 |689 |676 |676 |674 |608 |637
14% [15% | 17% | 18% |23% |21% |21% [22% [21% |20% [19% |17% | 17%
Positiv 141617052044 | 1877|1754 | 1934|2133 | 2108 | 2147|2413 | 2573|2741 | 2776
59% [63% |67% | 67% | 60% |65% |69% |67% |67% |71% |75% | 78% |78%
Uoplyst 640 | 610 |496 [412 |488 (401 |311 |361 |401 |317 [202 |167 |168
27% [22% | 16% [15% | 17% [14% |10% [ 11% |12% [9% [6% |5% |5%
Total 2396 2717|3048 | 2801 | 2896 | 2957 | 3113 | 3158 | 3224 | 3406 | 3449|3516 | 3581

Status for BIG 1-98 (DBCG 97¢).

H.T.Mouridsen

Dette studie pabegyndtes i 1997 hos postmenopausale patienter med receptor positiv hejrisiko

tumor, hos hvem standardbehandling er Tamoxifen.
Oprindeligt blev der randomiseret kun til 2 arme (Tamoxifen versus arometaseha&mmeren
Letrozole), men fra marts 1999 til 4 arme (se fig.1).

Figur 1

Ongoing Adjuvant Trials With Als:

BIG 1.98 (Letrozole)

i Tamoxifen 20 mg od |
N
Surgery: | Letrozole 2.5 mg od |
D
Complete
tumor || 2
resection M | Tamoxifen 20 mg od | Tamexifen 20 mg od |
|
é | Letrozole 2.6 mg od | Letrozole 2.5 mg od |
2 years o 3 years "
Milestones Companion Studies
Activated March 1999 + Lipid metabolism
Planned accrual 7900 - Bone metabolism
Accrual to date 7900

DFS/OS
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Andre studier som belyser vaerdien af adjuverende behandling med arometasehammere vil ogsa
blive publiceret inden for de naermeste dr, herunder studier som belyser arometasehammernes
effekt pa lipid og knoglemetapolismen.

Det er meningen at der skal indgé 1 alt 7900 patienter. Aktuelt (jan. 2003) er indgdet 7600 patienter,
heraf ca. 1396 fra Danmark.

Studiet er primo marts lukket for yderligere rekruttering af patienter. Den forste interimanalyse
forventes i lobet af 2003.

DBCG planlegger sidelobende translations studier specielt med henblik at karakterisere endokrin
resistens.

Der er juni 2002 publiceret resultater af en tilsvarende underseggelse, hvor aromataseh@mmeren
Anastrosole er sammenlignet med Tamoxifen alene og med kombinationen af de to praparater
(Lancet 2002:359:2131-39.). I det studie blev godt 9000 randomiseret (tabel 1)

Tabel 1

ATAC Trial: Study First Events

First events Anastrozole Tamoxifen Combination Total
(n=3125)  (n=3116)  (n=3125)  (n=9366)

Local recurrence 67 83 81 231

Distant recurrence* 158 182 204 544
Contralat. breast cancer 14 33 28 75
invasive 9 30 23 62

Ductal carcinoma i.s. 5 3 5 13
Deaths before recurrence 78 81 70 229
Total M7 379 383 1079

{10.1%) {12.2%) (12.3%)  (11.5%)

*Including 5 deaths {2 on anastrozole, 1 on tamoxifen, and 2 on the combination)
which were atiributed to breast cancer without prior information about recurrence.

Som det fremgér af tabel 1 findes med Anastrozole, i forhold til Tamoxifen, en reduktion i antallet
af lokalrecidiver, recidiv svarende til kontra laterale mamma samt fjernrecidiver. Patienter som
modtager kombinationsbehandlingen har samme risiko for recidiv som patienter der fir Tamoxifen
alene.

Der er ingen forskel 1 antal dedsfald i1 de tre grupper (Tabel 2)
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Tabel 2

ATAC Study:
Events at Any Time

Events at Any Time  Anastrozole Tamoxifen Combination  Total

(n=3125)  (n=3116)  (n=3125)  (n=9366)

Distant recurrence* 180 203 232 615
Deaths after recurrence 122 122 145 389
All deaths 200 203 215 618

*Including 5 deaths (2 on anastrozole, 1 on tamoxifen, and 2 on the combination)
which were attributed to breast cancer without prior information about recurrence.

Figur 2 viser Kaplan-Meier kurverne for sygdomsfri overlevelse samt sandsynligheden for recidiv.
Den absolutte reduktion af risikoen for recidiv er saledes, trods statistisk signifikant, kun fa procent.
DBCG’s anbefaling, hvad angér adjuverende endokrim behandling til postmenopausale patienter, er

fortsat som standard 5 &rs behandling med tamoxifen. Dette er ogsa i overensstemmelse med

internationale anbefalinger.

Figur 2
100+
ée; 90“” '—“”"—h-m-"-’h-"““"'-"-r..»......“_
Q e
‘g 80+ — Anastrozole (A)
% 70 A Tamoxifen (T)
g S~ - Combination (C)
5 601 5%154
° cE
& 50+ _'g %10_
faj 40+ §G p=0-013 (A/T)
R an s 5 p=0-8 (C/T)
A, 0 p=0-006 (A/C)
‘é 204 f | T T T T T 1
2 0 6 12 18 24 30 36 42
a 107 Time to event (months)
O e
T | T T T T 1
0 6 12 18 24 30 36 42
Time to event (months)
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Status for SBG 2000-1 (DBCG 99b og 99d)

Michael Andersson

Formalet med denne undersggelse er hos premenopausale og perimenopausale hejrisiko patienter
(dvs. tumor > 20mm og /eller node positive, og/eller malignitetsgrad I-III, og/eller receptor negativ
og/eller under 35 ér) at sammenligne effekten af 7 serier adjuverende CEF (cyklofosfamid,
epirubicin, fluracil) 1 standarddosis med 7 serier CEF doseret i.h.t. leukocytnadir efter 1. serie.

Det primere endpoint er recidivfri overlevelse. Der er planlagt indgang i undersegelsen af'i alt 1500
patienter.

I forste serie gives hos alle patienter standard dosis af CEF ( 600,60,600 mg/m2). Leukocytnadir
males pa dag 10,12,15.

Dosis af CEF i de efterfolgende serie 2-7 fremgar af tabel 1.

Tabel 1

SBG 2000-1

Ciosis af CEF i serie 2-7

O WEBC <1; 450, 45, 600 mgsfmz

O 1<WEBC=<Z: 600, 60, 600 rmg/m 2

O 2<WBC<3: Randomiser:

] 600, 60, 600 mgfmz ws 900, 75, 600 mg/m2
O J=WBC: Randomiser:

600, 60, 600 mgfm2 vs 1200, 90, 600 ma/m2

Patienter som sdledes efter forste serie har leukocytnadir under 1 fortsatter med reduceret dosis.
Hvis leukocytnadir er mellem 1 og 2 fortsattes med standard dosis.

Hvis leukocytnadir er mellem 2 og 3 randomiseres patienterne til standard dosis versus eskaleret
dosis.

Studiet er aktiveret i alle danske og n@sten alle svenske centre. Rekrutteringen er pdbegyndt i
Sverige januar 2001 og i Danmark oktober 2001.

Pr. 31.12.02 er der fra de svenske afdelinger indgéet i alt 662 og fra de danske afdelinger 343
patienter. Tilgangen fra de danske afdelinger over tiden fremgar af Fig.1.
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Figur 1 SBG 2000-1
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Kumuleret antal patienter registreret 2001-1 i Danmark

31.12.02 er registreret 1 alt 1005 patienter hvoraf ca. 70 % bliver randomiseret. Med den aktuelle
registreringsrate pé ca. 60 patienter pr. maned forventes rekruttering til studiet at afslutte ultimo
2003.

Adjuverende Herceptin. Hera-protokollen
Michael Andersson

Vekst-faktor receptoren HER-2 har savel en extracellular som en intracellular D (Fig.1).

Figur 1
Transmembrane structure of HER2 monomer
Extracellular domain
{632 amino acids)
Ligand-binding site
membrane
Cytoplasm
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Ved binding af vaekstfaktor til veekstfaktorreceptoren sker en dimerisering af HER-2 receptoren og

efter tyrosin kinase ensymsystemet aktiveres medferende genaktivering (Fig.2).

Figur 2
HERZ2 receptor dimer transmembrane signal
transduction pathway
Growth factor ————=
Plasma
membrane . Tyrosine
Signal kinase activity
transduction
to nucleus
4
Nucleus
Cytoplasm — g f :
I F—r CELL
Gene actwatmnmws'o"

Tumorceller karakteriset ved amplifikation eller overexpression af HER2 receptoren er

karakteriseret ved @get antal genkopier, sget mRNA transkription, gget expression af receptoren pa

dens overflade og eget afgift af det exstracellular receptor domane (Fig.3).

Figur 3

Indicators of increased HERZ2 production

Normal Amplification/Overexpression
HER2 receptor
protein

HER2
mRNA

Cytoplasm HER2 DNA

Nucleus
Cytoplasmic 1=

Tembrane T gene copy number

2 = T mRNA transcription
3 = T cell surface receptor protein expression
4 =T release of receptor extracellular domain

HER-2 genamplikation eller receptor overekspression optraeder ved metastaserende mamma cancer

ica. 30 % af tilfeldene. HER 2 positive tumorer har normal darligere prognose end de HER2

negative tumorer.
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Et anti-HER2 monoclonalt antistof, trastuzumab (Herceptin) er blevet anvendt 1 undersegelser ved
metastaserende sygdom.

Herceptin er anvendt som monoterapi hos patienter der tidligere har faet flere linier kemoterapi. I alt
indgik i en fase 2 undersogelse 222 patienter. Der opnaedes respons hos 5 % (blandt de som var 3+
ved immunhistokemisk undersogelse for HER2 receptoren var responsraten 18 % ). Median tid til
progression var 3 maneder.

Herceptin er ogsé blevet anvendt som ferste linie behandling i kombination med kemoterapi. I
kombination med taxanholdig kemoterapi er i denne situation vist at bdde den mediane tid til
progression og overlevelsen gges signifikant ved tilleg af Herceptin til kemoterapi (hhv. 7,4 versus
4,6 méneder og 25 versus 20 méneder).

Dette er baggrunden for der nu er pdbegyndt flere undersegelser hvor Herceptin anvendes som
adjuverende behandling. Disse er vist i Fig.4

Figur 4

Herceptin adjuvant therapy:
summary of ongoing trials

Paclitaxel q3w x 4
NSABP B-31 ACx4 —<: _
Paclitaxel qg3wx 4 + H

Intergroup .
N9831 ACx4 éPaclltaxel qw x 12 —»

ACx4 —» Docetaxelgq3w x4 + H

Carboplatin + docetaxel q3w x 6 + H

/ H g3w* x 12 months
HERA Trial Any CTand/orRT \i H g3w* x 24 months
Observation

“H q3w at 6mgfkg

Formalet med HERA undersegelsen er at ssmmenligne sygdomsfri interval hos patienter med
mamma cancer med overexpression af HER2, randomiseret til ingen Herceptin versus Herceptin i 1
ar versus Herceptin i 2 4r.

Undersggelsen gennemfores i international regi i samarbejde med BIG (Breast International Group).
Det er planen at der skal indgé 1 alt 3200 patienter, som forventes rekrutteret over en 4 ars periode.
Pr. 31.12.2002 er randomiseret i alt 693 patienter i 210 centre i 32 lande. Der randomiseres nu godt
100 patienter pr. méned.
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Forretningsorden for Kirurgisk Udvalg - DBCG

Peer Christiansen

Definition
DBCG's Kirurgiske Udvalg er et videnskabeligt udvalg nedsat af DBCG's Forretningsudvalg med
reference til Forretningsudvalget.

Formal:
Kirurgisk Udvalg har som formal:
e atradgive Forretningsudvalget 1 spergsmél om diagnostik og behandling af mammacancer
inden for det kirurgiske omrade,
e at varetage kirurgisk rddgivning over for amtsudvalg og de enkelte kirurgiske klinikker,
o atudarbejde og labende opdatere de kirurgiske retningslinier i DBCG's landsdaekkende
behandlingsprogrammer,
e atinitiere og koordinere videnskabelige projekter eller delprojekter i kirurgisk regi,
e at godkende nye kirurgiske procedurer og forskningsprojekter,
e at samarbejde med andre videnskabelige udvalg inden for rammerne af DBCG med henblik
pa losning af felles faglige problemstillinger.

Sammensaetning og konstituering

Alle mammakirurgiske og plastikkirurgiske centre i landet har en reprasentant i udvalget. Det
enkelte center udpeger selv sin reprasentant, som ved forfald til et mede kan erstattes af en
suppleant.

Formanden for DBCG's Kirurgiske Udvalg udpeges og konstitueres af medlemmerne af Kirurgisk
Udvalg for en periode af 4 dr. Fra udvalget udpeges en gruppe pa 6 personer, der sammen med
formanden udger Kirurgisk Arbejdsudvalg. Medlemmerne af Arbejdsudvalget vaelges ligesom
formanden for en 4-drig periode, og kan genvalges en gang. For at sikre en nogenlunde lebende
udskiftning af medlemmerne laegges terminerne for valg til Arbejdsgruppen og for Formandsvalget
saledes, at der er henholdsvis 4 og 3 pa valg hvert andet ar.

Mindst et kirurgisk medlem af udvalget skal samtidig have seede i DBCG's Forretningsudvalg.

Maedeaktivitet

Medlemmerne af Kirurgisk Udvalg medes mindst 1 til 2 gange arligt fortrinsvis 1 forbindelse med
mederne 1 Dansk kirurgisk Selskab forar og efterar. Der kan oprettes ad hoc underudvalg med
medeaktivitet, som ligesom meder 1 Kirurgisk Arbejdsudvalg kan tilpasses behovet.

DBCG refunderer ikke udgifter til rejse eller ophold i1 forbindelse med udvalgets mader.

Arbejdsfordeling

Arbejdsudvalget indkalder medlemmerne og udarbejder dagsorden for mederne 1 Kirurgisk Udvalg.
Ved mederne udpeges en referent. Det ma tilstrabes, at beslutninger tages i enighed. Kan enighed
ikke opnas, afgeres sagen ved simpel stemmeflerhed blandt de fremmedte medlemmer.

Kirurgisk Udvalg behandler emner indenfor den kirurgiske behandling af brystkraeft. Udvalget har
ret til at tage beslutninger, drage konklusioner og udferdige videnskabelige publikationer, som
herefter forelegges DBCG's Forretningsudvalg for at sikre den overordnede koordination og en
optimal udnyttelse af databasen. Kirurgisk Udvalg kan nedlegges ved beslutning af
Forretningsudvalget.
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Kirurgisk Arbejdsudvalg varetager den lobende aktivitet og kontakt til DBCG’s Forretningsudvalg
og de ovrige videnskabelige udvalg, ligesom det ogsa udferdiger oplaeg til diskussion i Kirurgisk
Udvalg herunder f.eks. forslag til @ndrede retningslinier.

Patologisk anatomi i forbindelse med DCIS rekommandationer.
Eva Balslev og patologi udvalget

Indledning

Duktalt karcinoma in situ mammae (DCIS) er en preemalign lidelse og udger omkring 5% af alle
brystneoplasier i ikke screenede populationer og 12-14 % i screenede.

I den DBCG-protokol der er udsendt til alle afdelinger 1 2002 er DCIS- afsnittet ikke blevet
revideret. Patologi-udvalget har nu faerdiggjort et nyt DCIS afsnit. Protokollen vil blive udsendt
snarest muligt.

Patologi

Makroskopi

Da man ikke ofte har en praoperativ diagnose, vil det primere indgreb vaere en excision udfert som
en lumpektomi,. Dette geelder iser de non-palpable lesioner, som ogsé ofte er ndlemarkerede..
Operationspraparatet vil 1 tilfelde af lumpektomi ligne det, vi modtager ved invasiv cancer, med
suturmarkeringer, sa det kan orienteres korrekt. Mammografibeskrivelse og rentgenbillede af
praeparatet ved non-palpable forandringer giver god vejledning i identifikation af indexlesionen.
Der tilstreebes minimum 10 mm fri rand, sdvel makroskopisk som mikroskopisk.

Mikroskopi

Et ideelt klassifikationssystem for DCIS skal vare let at anvende for patologen, skal vere
reproducerbart imellem patologer og korrelere med radiologiske fund og vare med til at give
prognostiske informationer.

Der har vearet forslaet mange forskellige klassifikationer. Van Nuys klassifikation opfylder en stor
del af kriterierne for en anvendelig og prognostisk model for den histologiske klassifikation.(6,7.8).
Van Nuys klassifikation inddeler forandringen i 3 grupper.

Klassifikationen baserer sig udelukkende pd kerneforandringer og tilstedevearelse af nekrose efter
folgende kriterier
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Gruppe 1: Kernegrad 1 eller 2, ingen nekrose.
Gruppe 2: kernegrad 1 eller 2, nekrose tilstede
Gruppe 3: Kernegrad 3, nekrose kan vere tilstede eller ;.

Kerneforandringerne inddeles 1 3 grader:

Grad 1: Kerner 1-1,5 x erytrocytdiameter med diffus kromatin og utydelige nucleoler.

Grad 2: Kerner 1-2 x erytrocytdiameter med groft kromatin og sjeldne nucleoler

Grad 3: Kerner storre end 2 x erytrocytdiameter med vesikulert kromatin og 1 til flere
nucleoler

Den tidligere inddeling af DCIS pd basis af arkitektur og veekstform skal ikke benyttes mere. En
undtagelse er ren mikropapilleer type, som tilsyneladende er mere udbredt i brystet og formentlig
har en darligere prognose.

Laesionen udbredelse registreres i mm. Multifokalitet angives i tilfelde af, at der foreligger en
proces som ikke er afgrenset makroskopisk eller rontgenenologisk, og der er flere spredt liggende
foci med normalt mammavav imellem. Sterrelse af DCIS —lasionen angives som diameter af det
storste fokus.

Som noget nyt skal der foretages receptorstatus, idet en stor gruppe af ER-positive patienter vil
kunne tilbydes adjuverende behandling.

Lobulert karcinom in situ (LCIS) betragtes som et tilfaeldigt fund og udskering er som tidligere.
Relation til resektionsrande har ingen betydning for kirurgisk intervention.
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Indrapportering af HER2-status til DBCG.

Birgitte Bruun Rasmussen

Det fremgér af de vedlagte tabeller og kurver, at efterhdnden samtlige patologiafdelinger i danmark

nu har taget Herceptesten i brug (fig.1).

Figur 1

Som det fremgar af figur 2 er det meget varierende, hvor mange analyser de enkelte afdelinger har
lavet, og der er ogsa nogen variation i, hvor mange procent positive, man far. P4 landsplan er der 41

% positive, 2+ og 3+.

Figur 2

| neg + ++ +++ Total |
HS Rigshosp. 40 44 16 45 145
Herlev 42 34 29 33 138
Hillerad 20 12 5 3 40
Roskilde*** 9 7 13 19 48
Neestved* 1 9 3 9 22
Slagelse 2 5 4 3 14
Odense** 53 78 27 57 215
Senderborg* 18 12 6 13 49
Vejle 51 37 4 23 115
Holstebro 12 7 9 7 35
Skive 3 7 6 6 22
Arhus 16 1 0 7 24
Randers 13 9 8 20 50
Alborg 4 1M 6 11 32

Hjarring 5 0 1 1 7|
Total 289 273 137 257 956

%neg % 1+ %2+ %3+

HS Rigshosp. 28% 30% 11% 31%
Herlev 30% 25% 21% 24%
Hillerad 50% 30% 13% 8%
Roskilde*** 19% 15% 27% 40%
Naestved™* 5% 41% 14% 41%
Slagelse 14% 36% 29% 21%
Odense** 25% 36% 13% 27%
Senderborg*® 37% 24% 12% 27%
Vejle 44% 32% 3% 20%
Holstebro 34% 20% 26% 20%
Skive 14% 32% 27% 27%
Arhus 67% 4% 0% 29%
Randers 26% 18% 16% 40%
Alborg 13% 34% 19% 34%
Hjgrring 71% 0% 14% 14%
Median 28% 30% 14% 27%
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Figur 3 viser resultatet af den forste kvalitetskontrol, ogsa her er der lidt variation afdelingerne
imellem, men dog aldrig mere end en afvigelse pd 1 grad.

Alt 1 alt vurderer Patologiudvalget, at selvom vi endnu ikke er fuldsteendigt ensrettede, er det
relativt beskedne forskelle pa niveau med dem, vi sé, da vi startede vores kvalitetskontrol af
hormonreceptorerne. Vi forventer derfor, at der efterhanden som testen bliver indarbejdet og
rutinemaessig, kommer mere ensretning i analyseresultaterne.

Figur 3
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DBCG’s statutter
H.T. Mouridsen

DBCG’s statutter, senest revideret i 1990 er nu igen blevet revideret.

Den reviderede udgave er vedlagt Informationsbladet som addendum I. De vesentligste revisioner i
forhold til 1990 udgaven vedrerer forretningsudvalgets funktioner, som nu ogsa omfatter en
raddgivning over for sundhedsmyndigheder, samt forretningsudvalgets sammensetning idet der nu er
blevet suppleret med reprasentation fra Dansk Selskab for Diagnostisk Radiologi, Dansk Selskab
for Cancerforskning samt Dansk Selskab for Klinisk Genetik. Endelig er reprasentationen fra
Dansk Selskab for Intern Medicin nu overdraget til Dansk Selskab for Medicinsk Onkologi.
Statutterne kan i ovrigt hentes pA DBCG’s hjemmeside www.dbcg.dk .
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DCTB. Danish Centre for Translational Breast Cancer Research.
H.T. Mouridsen

DCTB er blevet etableret pa initiativ fra Kraeftens Bekeempelse (Julio E. Celis ).

Medlemmerne af DCTB er:

Danish Cancer Cociety (Institute of Cancer Biology):

Julio E. Celis (DCTB Steering Group Member)
Pavel Gromov,

Irina Gromova,

José Moreira,

Department of Proteomics in Cancer

Anne E. Lykkesfeldt
Department of Tumor Endocrinology

Jiri Bartek,

Jirina Bartkova,

Jiri Lukas,

Claudia Lukas,

Department of Cell Cycle and Cancer

Eugene Lukanidin,

Noona Ambartsumian,

Mariam Grigoria,

Department of Molecular Cancer Biology

Per Guldberg,
Per Thor Straten,
Department of Cell Biology and Cancer

Marja Jaitteld,
Apoptosis Laboratory

Jorgen H. Olsen,
Institute of Cancer Epidemiology

The Royal Veterinary and Agricultural University:
Nils Briinner (DCTB Steering Group Member),
Institute of Pharmacology and Pathobiology



University Hospital of Copenhagen:

Mogens Blichert-Toft,
Finsen Centre,
Danish Breast Cancer Cooperative Group (DBCG)

Kerstin Sandelin,
Department of endocrine and Breast Surgery

Henning Mouridsen (DCTB Steering Group Member),
Department of Oncology

Fritz E. Rank,
Department of Pathology

University of Southern Denmark:

Peter Roepstorff,
Department of Biochemistry and Molecular Biology,
Danish Biotechnology Instrument Centre

University of Aarhus:

Torben Orntoft,
Department of Clinical Biochemistry

Lars Bolund,
Institute of Human Genetics

Formalet med etablering af denne gruppe er i tvaerfagligt samarbejde, forelobigt 1 pilotstudier pa

tumormaterialet fra Rigshospitalet

- at identificere og funktionelt karakterisere gener og proteiner fra brystkraeft patienter

- at belyse proteiners involvering i biokemiske pathways

- at vurdere genetisk information som prognostiske og pradiktive faktorer

- at udvikle nye molekylare biologiske diagnostiske test med henblik pa pévisning af
mammacancer i tidligt stadie.

P4 lengere sigt er det hdbet at studierne vil kunne organiseres pa langt bredere basis bade klinisk og
eksperimentelt, som led i DBCG’s nationale og internationale samarbejde.
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Mammarekonstruktion.
Christen Krag

DBCG anbefaler at alle mastektomerede patienter ber have information om muligheden for og
tilbud om sekunder rekonstruktion (som varetages i plastikkirurgisk regi).

Primeer rekonstruktion varetages i plastikkirurgisk regi ( pa landsdelsniveau) efter neermere aftale
med de visiterende/samarbejdende mammakirurgiske enheder og er et omrade, hvor der sker en
fortsat kvalitetsudvikling.

Indikationer

Indikationen for at gennemfore en brystrekonstruktion beror pd den bererte kvindes enske/valg pé
basis af relevant og fyldestgerende information.

Der foreligger ikke videnskabelig dokumentation for, at brystrekonstruktion hverken forbedrer eller
forvarrer overlevelsen. Derimod synes brystrekonstruktion at hgjne livskvaliteten.

Primeer Brystrekonstruktion

I relation til brystkraeft kan indikationen for primaer brystrekonstruktion vere:
e Neoplasi (led i terapi ved invasiv cancer eller in situ carcinom) eller
e Profylakse (kvinder med oget risiko for at udvikle brystkreft)

Ad Neoplasi

a) Ved invasiv cancer kendes sygdomsstadiet sjeeldent pracist praeoperativt. Interessen for
primer brystrekonstruktion vil naturligt vaere sterst hos yngre og midaldrende kvinder. Der
er ikke videnskabelige holdepunkter for, at begraense anvendelsen af primar
brystrekonstruktion af biologisk grunde. Nar det geelder invasiv cancer, har DBCG ikke
overordnet fastlagt indikationerne. Det er op til det enkelte center selv at definere hvilke
typer patienter der kan tilbydes denne form for kirurgi. For at undga at senere udvikling af
lokalrecidiv og behandlingen heraf vil kompromittere den udferte rekonstruktion, ma
primar brystrekonstruktion anbefales reserveret til denne gruppe af patienter, hvor risikoen
for lokalrecidiv i lgbet af de forste 10 &r postoperativt er beskeden.

b) Ved DCIS kan der, nar forandringerne er enten anatomisk udbredte/centralt placeret eller
cellulert aggresive, vaere indikation for at foretage primer brystrekonstruktion. Der
foretages saedvanligvis simpel, hudsparende mastektomi uden axilexairese jvf. afsnittet om
DCIS.

Ad Profylakse

Hos kvinder med eget risiko for at udvikle brystkraft kan der 1 udvalgte tilfeelde vere grundlag
for at overveje/gennemfore mastektomi, saledes som det bl.a. fremgér af det program for klinisk
og genetisk raddgivning af kvinder med familieer forekomst af cancer mammae, som i 1999 er
udformet af DBCG’s genetiske udvalg.

Hos kvinder, som efter genetisk rddgivning ensker forebyggende operation vil primer
brystrekonstruktion vere et relevant behandlingstilbud.

Det vides, at profylaktisk mastektomi nedsetter risikoen for udvikling af brystkraft betydeligt
(op mod 90 %). Det er imidlertid vanskeligt, precist at angive risikoen for udvikling af
brystkraeft hos den enkelte kvinde, selvom beregning af de individuelle risiko kan foretages efter
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forskellige algoritmer, der tager hensyn til kvindens alder og kendte risikofaktorer. En aget
risiko kan nappe 1 sig selv, afgive indikation for profylaktisk mastektomi og primeer
brystrekonstruktion. Kvindens enske, cancerfrygt og eventuelle konkurrerende lidelser/faktorer
vil ofte spille afgerende ind. Afhengig af risikoens storrelse vil en betydelig overbehandling
finde sted, men en ikke helt ubetydelig morbiditetsrisiko. Muligheden for at indga i et
screeningsprogram og dermed muligheden for at en evt. cancer opdages 1 tidligt stadium, som 1
flertallet af tilfaeldene vil tillade behandling med lumpektomi, er dog ikke attraktiv for alle,
selvom behandlingen er langt skdnsommere end (evt. bilateral) primer brystrekonstruktion eller
for den sags skyld mastektomi og selvom risikoen kan nedszttes vasentligt (50 %) med
antigstrogen behandling/oophorectomi.

Profylaktisk Kirurgi

Tilbudet om profylaktisk kirurgi ber formentlig vaere tilgaengeligt for de relativt lille gruppe
kvinder som efter moden overvejelse ensker en sdidan behandling, men pa grund af det beskedne
antal klienter vare centraliseret.

Malgruppen er:

A. Kontralateral profylaktisk primaer brystrekonstruktion” hos kvinder med unilateral
Mammasygdom:

1. Kvinder, som er genbarer med unilateral DCIS eller invasiv cancer.

2. Kvinder med familizer forekomst af brystkraeft (genstatus ej kendt) med unilateral
DCIS eller invasiv cancer.

B. Bilateral "profylaktisk primar brystrekonstruktion” hos kvinder med eget risiko for at

udvikle brystkraeft:

Kvinder, som er BRCA-barere med hgj livstidsrisiko for udvikling af brystkreeft.

. Kvinder med familier forekomst af brystkraeft (genstatus ej kendt), som efter genetisk

radgivning anses for at have gget livstidsrisiko.

N —

Sekunder brystrekonstruktion
I relation til brystkraeft kan indikationen for sekunder brystrekonstruktion vare forventning om
bedre livskvalitet som folge af sekundar brystrekonstruktion efter gennemfort

e Mastektomi eller

e Lumpektomi

Postmastektomirekonstruktion

Der foreligger ikke prospektivt randomiserede undersegelser, der klart viser en forbedret
livskvalitet hos kvinder, som fiet foretaget en sekunder brystrekonstruktion. Der foreligger
resultater fra en del retrospektive og prospektive opgerelser, som sandsynligger hoj
patienttilfredshed med operationen, mindre sygdomsoptagethed og oplevelsen af storre frihed
(uathaengighed af ekstern protese og storre tojvalgsmulighed). Der foreligger endnu ingen
danske arbejder, som belyser disse problemer.

Sekunder brystrekonstruktion kan initieres s snart arrene er modnet 3-6 mdr. efter gennemfort
mastektomi og/eller efter at evt. adjuverende stralebehandling og cytotoxisk kemoterapi er
afsluttet. Sekunder brystrekonstruktion kan rent teknisk nasten altid gennemfeores med de til
radighed stdende moderne teknikker. Rekonstruktion med protese/ekspansion kan gennemfores
safremt veevene er nogenlunde ubeskadigede af den foretagne mastektomi.

Hvis mastektomifeltet er praeget af fibrose, pectoralis major muskulaturen partielt denerveret
eller evt. reseceret, mastektomicicatricen stram evt. med dybdeadharencer og/eller der er givet
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stralebehandling, er det vanskeligt regelmaessigt at opna acceptable resultater med
proteserekonstruktioner. I stedet mé det anbefales, at anvende protese og lapplastisk eller
lapplastik alene.

Postlumpektomirekonstruktion

I ca. 5% af lumpektomier bliver det kosmetiske resultat utilfredsstillende med betydelig
deformering og asymmetri. I sddanne tilfaelde kan det vere relevant, at foretage en partiel
brystrekonstruktion med autologt vaev (feltet sjeeldent egnet til proteseimplantation). Metoderne
er principielt de samme, som anvendes ved egentlig brystrekonstruktion. I op mod 10 % af
tilfeeldene er asymmetri af lettere grad og kan, hvis behovet er tilstede, behandles v.h.a. en
kontralateral mammaplastik.

DBCG anbefaler:

1. Der skal etableres et formaliseret samarbejde mellem den plastikkirurgiske og den
brystkirurgiske afdeling. Der skal aftales visitationsregler og kriterier for henvisning af
patienter til den plastikkirurgiske afdeling, ligesom der skal indgas aftale om en
arbejdsfordeling mellem de to disipliner.

2. Brystkirurgen har ansvaret for den diagnostiske udredning af primaer cancer mammae.
Brystkirurgen udferer det ablative indgreb og plastikkirurgen det rekonstruktive indgreb
med brystkirurgen som den ansvarlige for patientforlebet og DBCG indberetningen.

3. Huvis sarlige lokale forhold er en hindring for et formelt samarbejde mellem en
brystkirurgisk og en plastikkirurgisk afdeling -selv indenfor samme hospital, mé der
udarbejdes klare aftaleregler for visitation, kriterier for henvisninger til de to discipliner,
forlgbsansvar, samarbejdet med DBCG og patientopfelgningen. Aftalen skal indberettes til
DBCQG sekretariatet.

4. Mastektomi med primer brystrekonstruktion ber samles pa ganske fa steder for at
opretholde ekspertise og sikre treening og uddannelse af plastikkirurgerne. Hertil kommer, at
DBCG samarbejdet kraver serlig indsigt og erfaring, som bedst opnas ved samling af
funktionen.

Ovenstdende retningslinier vedr. brystrekonstruktion er udarbejdet i samarbejde med DBCG’s
kirurgiske udvalg. Retningslinierne vil efter behandling i DBCG’s forretningsudvalg blive
udsendt pA DBCG’s hjemmeside.
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Status for sentinel node
Nis Ryttov

Indledning

I forbindelse med udarbejdelse af den nye DBCG-protokol i foraret 2001 blev kirurgisk udvalg
enige om at udarbejde nogle retningslinier vedrerende sentinel node teknikken. Det var pé det
tidspunkt, hvor teknikken for alvor var ved at blive etableret pa flere centre her i landet. Formalet
med arbejdet var at fa indfert teknikken pé alle afdelinger sa hurtigt som muligt, da det var
forudsigeligt, at teknikken hurtigt ville blive et krav fra patienterne. Desuden enskede udvalget at
sikre, at der blev gjort nogenlunde efter samme retningslinie landet over og desuden at hver enkelt
afdeling efter en proveserie blev certificeret til at benytte teknikken til aksilstatuering af
brystkraftpatienter.

De rekommandationer udvalget ndede frem til, er de kraf, der er nevnt i protokollen. Der skal
udferes mindst 30 sentinel node procedurer per &r, hvilket vil kraeve, at der opereres ca. 80-100
mammacancerpatienter per ar.

Inden metoden tages i brug, skal der foretages en praveserie pa 30 sentinel node procedurer med
fuld aksilbackup. I denne serie skal der vare den detectionsrate pd mindst 80% og der mé vere
hejst 1 falsk negativ. Det er vigtigt at preveserien foretages pa et uselekteret materiale med klinisk
stadie 1 brystkreft. Hvis patienterne 1 proveserien selekteres for meget, f.eks. ved ultralydsskanning
af aksillen med finnélsbiopsi af suspekte glandler, vil der vare for fa node positive i serien og man
vil sdledes ikke fa testet metoden ordentligt. Med andre ord skal der saledes helst i proveserien vare
ca. halvdelen, der viser sig at vaere node positive.

Patienterne informeres om, at SN-proceduren er en eksperimentel behandling uden sikker
dokumenteret effekt. Anmeldes til Videnskabs Etisk Komité.

Metode

De tilgeengelige metoder omfatter farvemarker, radioaktiv marker + gammaprobe og
lymfoscintigrafi. DBCG stiller ikke krav om anvendelse af en bestemt procedure til detektion, men
anbefaler, at man benytter savel farvemarker som radioaktiv marker. Det anbefales ogsa, at der
udferes frysemikroskopi (med eller uden immunohistokemi) i forbindelse med undersogelse af SN.
Eksempler pa metoder er angivet i afsnit 4.5.2.7. Addendum.

Inklusionskriterier

1. Palpable tumorer, som er unifokale, klinisk aksil negative, dvs. uden palpable, forstarrede LN,
og mindre end 4 cm. Tumor skal vere tilstede ved operationen, dvs. der ma ikke vare foretaget
excisionsbiopsi. Det skal tilstrabes, at diagnosen er verificeret ved triple-diagnostik for
operationen. Patienter, der skal have udfert frysemikroskopi, kan dog medtages, hvis der er
bestyrket mistanke om malign diagnose.

2. Patienterne skal kunne téle operation i aksillen, men der er ingen formelle aldersgranser.

3. Non-palpable tumorer kan inkluderes, hvis markererne injiceres ultralydsvejledt.
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Eksklusionskriterier

1. Multifokale og multicentriske tumorer.

2. LN-metastaser. Der ber udferes ultralydsskanning af aksillen pa alle patienter, og foretages
finnalsbiopsi, hvis skanningen tyder pa metastase. Patienter med ikke palpable, suspekte LN
ekskluderes, hvis mistanken om metastase bekraftes ved cytologi.

3. Lokalt avanceret brystkreeft.

4. Graviditet.

5. Planlagt primer rekonstruktion med lapplastik.

Andre patientkategorier kan indga 1 egentlige forsegsserier, hvor metoden afpreoves samtidig med, at
der fortsat udferes regelret AR.

Krav til deltagende afdelinger

Der skal som minimum udferes 30 procedurer med SN-biopsi pr. r, hvilket kraever op mod 80 -
100 arlige operationer med de skitserede ind- og eksklusionskriterier. For den enkelte afdeling kan
anvende SN-metoden med dens fulde konsekvens, skal der udferes mindst 30 SN-procedurer
efterfulgt af AR. Under denne indlaeringsfase skal der mindst findes SN hos 24 (80%), og der ma
hojst vaere 1 falsk negativ. Hvis dette ikke bliver resultatet, udvides indleringsserien med 10
patienter ad gangen, indtil de seneste 30 procedurer lever op til kravene. Ved afslutning af
indleringsperioden vil afdelingen modtage besog af en af DBCG udpeget konsulent, der sammen
med afdelingen vil gennemga afdelingens procedure og materialet. SN-proceduren ber kun udferes
af fa kirurger pa hver afdeling.

Der er udarbejdet et st retningslinier for patologiprocedurer i forbindelse med SN-biopsier (se
afsnit 3.7 ”Sentinel node”). Godkendelse af SN-proceduren pé en afdeling forudsetter, at man
efterlever disse retningslinier.

Kirurgisk udvalg nedsatte en arbejdsgruppe, der skulle tage sig af implementeringen. P4 daverende
tidspunkt var der 4 afdelinger i landet, der havde taget metoden i1 brug og hver i ser havde lavet
deres praoveserier. De 4 personer i1 arbejdsgruppen var en reprasentant fra hvert af disse 4 steder.
Arbejdsgruppen skulle vare behjelpelig med indferelsen af teknikken pd de forskellige afdelinger,
hvis der skulle vere behov for det. Nar en afdeling er feerdig med proveserien modtager de besog af
medlemmer af arbejdsgruppen med henblik pa certificering.

Horsholm Hanne Galatius
Rigshospitalet Esbern Friis
Arhus Jens Peter Garne
Odense universitets Hospital Nis Ryttov

Med henblik pa placering af mammakirurgien i de enkelte amter udsendte arbejdsgruppen forst et
brev til samtlige opererende afdelinger. Det viser sig, at indferelse af sentinel node teknikken har
haft meget stor indflydelse pa at behandlingen af brystkraftpatienter bliver samlet pa langt faerre
enheder end tidligere. Bortset fra Storstrams amt har de evrige amter besluttet at behandlingen skal
foregd i et eller to centre per amt. I Storstrems amt er der indtil for nylig opereret pa 4 steder, men
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ved madet blev det oplyst, at der nu opereres 3 steder, nemlig Nastved, Nykebing Falster og
Nakskov. Det er dog hejst sandsynligt, at ogsd dette amt i lobet af kort tid vil centralisere
behandlingen pé 1 eller 2 behandlingssteder.

Siden arbejdsgruppen blev nedsat er der sket certificering af 4 nye afdelinger, nemlig Herlev,
Randers, Vejle og Abenra. De centre, der er markeret med gult p& overheaden, er de centre, hvor
proveserien er i gang og flere af dem er ved at vaere feerdige. Der resterer saledes kun ganske {4
steder, Hvor teknikken ikke er begyndt at blive anvendt, (de bld punkter pa kortet).

Gul: Hjerring, Holstebro, Esbjerg, Svendborg
Ringsted, Nastved, Nykebing

Bla: Alborg, Skive, Herning, Roskilde, Stege
Nakskov

Gron: Randers, Arhus, Vejle, Abenra, Horsholm
Rigshospitalet, Hersholm, Herlev

Vedrerende valg af detektionsmetode er det anfort i DBCG-protokollen, at valget er frit. Alle
afdelinger indtil nu har dog valgt en af de 3 metoder, der er vist pd overheaden. Generelt er det
sadan, at de steder hvor der er mulighed for at lave en lymfoskintigrafi, bliver dette udfert. Det
kreever som regel at der er ennuklearmedicinsk afdeling i tet forbindelse til mammacenteret. Hvad
angér de centre, der ikke rdder over en nuklearmedicinsk afdeling, tegner fremtiden sig saledes, at
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man inden for en kort tidsramme kan erhverve mobile gammakameraer, som kan bruges
peroperativt og som ikke fylder ret meget. P4 den made vil de, der ensker at fa lavet skintigrafi,
kunne fa dette udfert peroperativt.

Detektionsmetode
Radioaktiv marker + farve + gammaprobe
Radioaktiv marker + farve + scintigrafi +gammaprobe

Radioaktiv marker + scintigrafi + gammaprobe

Projekt vedrerende morbiditet ved sentinel node.
A. Husted Madsen

Jeg vil gerne fortaelle om projektet Sentinel node og morbiditet. Projektet er godkendt af DBCGs
forretningsudvalg den 9. December 2002, og har sin baggrund 1, at man 1 DBCG regi 1 forbindelse
med indferelse af sentinel node proceduren har villet undersege morbiditeten i forbindelse med
indforelsen af sentinel node. Jeg vil senere redegore for, baggrunden for at vi har valgt at
undersgge den samlede morbiditet i forbindelse med sentinel node metoden.

Der foregér i gjeblikket nogle store randomiserede undersogelser af SN proceduren i England, USA
og jeg mener ogsa i Australien. Pa trods af man endnu ikke kender resultatet af disse randomiserede
undersogelser er SN proceduren standard i behandlingen af cancer mamma mange steder, og i DK
bliver metoden stadig mere udbredt.

Sa hvorfor egentlig lave SN ?

Hvorfor lave Sentinel Node procedure ?

*Miltenburg et al: Meta-analysis of sentinel lymph node biopsy in breast cancer. J Surg
Res 1999; 84(2):138-142.—detektionsrate pa 84 %

—accuracy pa 98 %

—falsk negativ rate pa 5 %.

—hgjeste detektionsrater i studier hvor man klinisk ikke havde mistanke om spredning til
aksillens lymfeknuder (96 %)

—Kombinationen af farvestof og radioaktiv tracer (93 %)

—ved invasive 95 % og intakte tumorer (96%)

Mange af de studier, der hidtil er publiceret omkring SN proceduren har omhandlet metodens
anvendelighed til at kunne forudsige patienterne aksilglandelstatus. I en metaanalyse af Miltenburg
har man fundet en detektionsrate pa 84 %, en accuracy pa 98 % og en falsk negativ rate pa 5 %.
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Metaanalysen har medtaget studier, hvor man kun har benyttet fx farvestof til at finde SN, og
derved fas der lavere detektionsrater. Der er 1 dag ikke tvivl om, at de hojeste detektionsrater findes
ved kombinationen farvestof og radioarktiv tracer. Man kan sé diskutere, lymfoscintigrafiens rolle i
SN proceduren.

Som det fremgar er metoderne altsa anvendelige til at kunne detektere SN i tilstraekkelig grad og
forudsige patienternes lymfeknudestatus

Hvorfor lave Sentinel Node procedure

*Nodvendigt med information om spredning til lymfeglandler 1 aksillen
*Finder 10-15 % flere patienter med metastaser

*Forudsiger bedre patienternes lymfeknudestatus

*For visse patienter er overlevelsen som baggrundsbefolkningen
*Patienter lever lengere recidivfrit

Og det viser sig ogsé, at SN proceduren er bedre til at forudsige patienternes lymfeknudestatus end
modificeret aksilromning sv.t. level I og level II, som har varet og bliver brugt flere steder stadig
vak herhjemme. Man finder séledes 10 — 15 %flere patienter med metastaser med SN proceduren,
idet man bl.a. finder flere patienter med mikrometastaser.

Samtidig har man en formodning om, at morbiditeten er mindre, og det er derfor en fordel at
benytte en mere skdnsom metode i behandlingen af patienterne, idet der for visse patientgrupper er
en glimrende overlevelse som baggrundsbefolkningen, og flere patienter lever leengere recidivfrit,
hvilket stiller krav om en mindre morbiditet.

Hvorfor lave Sentinel Node procedure ?

«Stiller krav om mindre morbiditet

*Kun halvdelen har metastaser pa
diagnosetidspunktet

*Ved indferelse af screening er dette tal hgjere.

Radikal mastektomi a.m. Halsted

Samtidig er det malet at nedsatte antallet af aksilindgreb, idet kun halvdelen har metastaser pa
diagnosetidspunktet, og ved indfersel af screening, er dette tal hgjere.

Som nzavnt tidligere har man i DBCG regi ensket at undersege om morbiditeten nu ogsa vitterlig
bliver mindre.
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Rapport fra DBCG’s radioterapiudvalg

Marie Overgaard

DBCG’s radioterapiudvalg har med virkning fra januar/februar 2003 indfert nedenstdende 2
@ndringer 1 indikationen for postoperativ stralebehandling.

1. Betydningen af indferelsen af sentinel node biopsi for indikationen for stralebehandling.
Anvendelsen af sentinel node biopsi har medfort, at antallet af lymfeknude- positive patienter oges
med 10-20%. Dette er bekraftet bdde 1 udenlandske og danske undersegelser. Problemet kan
illustreres i et materiale fra Arhus Amtssygehus beskrevet i Trine Lauridsens ph.d. arbejde
december 2001. Fig.1 viser, at det egede antal lymfeknudepositive patienter stort set alle, kun har
mikrometastaser. Uden sentinel node teknik, ville disse mikrometastaser ikke vere fundet, og
patienterne ville da vere rubriceret som lymfeknude-negative. Spergsmalet er nu, om der er
indikation for samme lokoregionare strdlebehandling som for ’sande” lymfeknudepositive
patienter.

Figur 1

Effect of including SLNB detected micrometastasis on
the number of patients with positive lymph nodes.

179 pts. included in study (Sept. 98 - May 01)
Lauridsen et al. Aarhus University Hospital

N-pos
N-pos

69%
No micromet! incl. micromet,

N-neg

N-neg

Der er aktuelt international konsensus om, at postoperativ lokoregionzr stradlebehandling er
indiceret til patienter med 4 eller flere positive lymfeknuder (NIH Konsensus og St. Gallen
Konsensus 2000).

Resultaterne fra DBCG 82b+c protokollerne viser imidlertid ogsa betydelig overlevelsesgevinst af
postoperativ stralebehandling for patienter med 1-3 positive lymfeknuder (Fig.2) og dette er
baggrunden for, at alle lymfeknudepositive patienter hidtil er anbefalet postoperativ
stralebehandling i Danmark. Vi har imidlertid ikke evidens for, at patienter, som kun har
mikrometastaser i aksillymfeknuder har en tilsvarende overlevelsesgevinst.

Da der kun er fa ars erfaring med sentinel node diagnostik, er der bdde internationalt og nationalt
usikkerhed om, hvad mikrometastaser i en eller flere aksillymfeknuder betyder for prognosen, bade
med hensyn til risiko for lokalt recidiv og med hensyn til risiko for fjernmetastaser. I udlandet har
man pa flere centre valgt at behandle patienter med mikrometastaser analogt med
lymfeknudenegative patienter. Der er dog undersegelser, som tyder pa darligere recidivfri
overlevelse for patienter med mikrometastaser sammenlignet med sande lymfeknudenegative,
hvilket taler for at give adjuverende systemisk behandling. Dertil kommer, at sentinel node
teknikken versus rutine aksildissektionen fortsat vurderes i randomiserede undersogelser m.h.p. om
det er forsvarligt at undlade axildissektion hos sentinel node negative. Ind til videre er det derfor pé
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den sikre side, at foretage axildissektion ved fund af mikrometastaser. Men da et af formédlene med
indforelsen af sentinel node diagnostikken har varet at reducere armmorbiditeten, vil det ikke vere

rimeligt at belaste disse patienter med mikrometastaser yderligere ved ogsa at give postoperativ
strdlebehandling. Man har derfor i DBCG besluttet, at mikrometastaser i1 regionale lymfeknuder

defineres og registreres pa patologiskemaet, og DBCG’s anbefaling for behandling fremgar af figur

3.
Figur 2
POSITIVE NODES vs RADIOTHERAPY
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Figur 3

DBCG anbefaling 2003

Vedr.: Patienter med mikrometastaser i en eller flere axil

lymfeknuder pavist ved sentinel teknik eller alm. axildissektion.

men

Bor fortsat tilbydes regelret axildissektion.

Bar fortsat tilbydes adjuverende systemisk behandling.

Tilbydes ikke laengere standard stralebehandling efter
mastektomi, og efter lumpektomi gives kun

stralebehandling mod residuale mamma (som ved
lymfeknude negative patienter).
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2. Betydningen af sidelokalisationen af tumor for strilebehandling.

Indikationen og targetomrédet for strdlebehandling er en afvejning mellem den potentielle
forbedrede primare og sekundare tumorkontrol, og den egede risiko for morbiditet. Denne
afvejning er bl.a. gjort, nér vi 1 DBCG har valgt at undlade aksilbestrdlingen, nar > 10 lymfeknuder
er fjernet. Den mest alvorlige mobiditet i forbindelse med strdlebehandling for brystkraeft er
iskemisk hjertesygdom, og deraf folgende oget mortalitet. Resultaterne af DBCG 82-b og ¢ har vist
en betydelig overlevelsesgevinst af postoperativ stralebehandling til hejrisiko patienter, som ogsa
fir adjuverende systemisk behandling. Som det fremgér af figur 4 har vi nu 18 ars observation af
disse studier, som fortsat viser 8-9% absolut overlevelsesgevinst for stralebehandlede patienter.

Figur 4
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Inger Hajris har i sit ph.d. arbejde foretaget en grundig analyse af straleinduceret iskaemisk
hjertesygdom 1 disse 2 protokoller. Efter12 érs observation er der ikke fundet oget risiko for
iskeemisk hjertesygdom hos stralebehandlede patienter sammenlignet med ikke stralebehandlede
patienter. Da stralepdvirkninger af hjertet i adskillige studier forst optrader sent efter 10-20 ars
observation er der foretaget en supplerende analyse af de patienter, som var i live 10 &r eller mere
efter primer behandling (Fig 5). Figuren viser, at de stralebehandlede patienter fortsat klarer sig
signifikant bedre end de ikke stradlebehandlede, hvilket indirekte betyder, at der selv hos
langtidsoverlevere ikke er oget dedelighed af hjertesygdom. Dette er imidlertid pdvist i en rekke
aldre randomiserede studier af postoperativ stralebehandling, hvor langtidsbeskadigelsen af hjertet
oph@ver den gunstige effekt pa brystkraeft dodeligheden. Der er derfor grund til at veere meget
omhyggelig med stralebehandlingsteknikken. Problemet storst, nar de parasternale lymfeknuder
skal inkluderes, og nar der skal gives strdlebehandling efter brystbevarende operation. Risikoen
forsterkes yderligere ved anvendelsen af adjuverende kemoterapi med antracykliner (epirubicin),
som nu er standard.

Inkluderingen af de parasternale lymfeknuder er baseret pa en ikke afklaret hypotese, som aktuelt
er under testning i en EORTC protokol. Der forventes ikke resultater fra dette studium for om 5-10
ar. Da den potentielle risiko for beskadigelse af hjertet formodentlig kun er gget ved at inkludere de
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parasternale lymfeknuder for venstresidige tumorer, har man i DBCG valgt at undlade at bestrale de
parasternale lymfeknuder pa venstre side, bade efter mastektomi og efter lumpektomi.

Figur 5
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Konklusionen er derfor som det fremgar af figur 6. Denne @ndring vil 1 princippet ogsa pé leengere
give mulighed for at evaluere betydningen af parasternal bestraling, idet man vil kunne
sammenligne (i ovrigt ensartet behandlet) patienter med henholdsvis hejre - og venstresidige
tumorer.

Figur 6

DBCG anbefaling 2003

Vedr.: Target for loko-regionaer stralebehandling hos
lymfeknude positive patienter.

Hejresidige tumorer: Target inkluderer fortsat parasternale
lymfeknuder.

Venstresidige tumorer: Target inkluderer Ikke laengere
parasternale lymfeknuder, uanset om primaer operation er
mastektomi eller lumpektomi.

Alt kendt lokoregionaer sygdom skal dog inkluderes
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