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FORORD

Der diagnosticeres i Danmark hvert &r mindst 30 patienter
med lymfeknudemetastase pa halsen udgaet fra en ukendt
primeer tumor, heraf de fleste med potentielt kurable, plano-
celluleere karcinomer. Der findes ingen generelt accepteret
strategi for udredning og behandling af disse patienter. Indi-
kationen for — og effekten af — moderne diagnostik som MR-
og PET-scanning er endnu uafklaret, ligesom det internatio-
nalt diskuteres, hvorvidt stralebehandling af begge sider af
halsen og slimhinderne i hele sveelget altid er indiceret. For-
malet med dette referenceprogram er at give retningslinjer
for udrednings- og behandlingsstrategi til brug for de en-
kelte afdelinger og centre. Resultaterne af denne strategi vil
blive registreret og dokumenteret i en national database un-
der DAHANCA (The Danish Head & Neck Cancer Study
Group).

Det farste udkast til referenceprogram blev udsendt i juni
1997 til repraesentanter fra de involverede faggrupper i hele
landet. Stort set alle involverede svarede i lgbet af efteraret
1997. | det endelige referenceprogram blev de indkomne kri-
tikpunkter og konstruktive forslag inkorporeret. Endelig
diskussion og godkendelse af programmet foregik pa sel-
skabets arsmgde i februar 1998. Bortset fra enkelte sma-
justeringer blev programmet vel modtaget. Vi haber, at afde-
lingerne vil fa glaede af disse retningslinjer.
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BAGGRUND

Ved begrebet »cervikale karcinommetastaser fra ukendt pri-
meertumor« forstds i det fglgende den situation, hvor det
trods et sufficient undersggelsesprogram ikke er lykkedes at
finde en primartumor ved behandlingsstart. Med grundig
objektiv undersggelse, hjulpet pa vej af mere og mere eks-
tensive diagnostiske udredninger, kan de fleste primeartu-
morer opdages, men omkring 2-10% af alle hoved-hals-can-
cere forbliver uerkendte (1-7). | Danmark har incidensen af
planocelluleer karcinommetastase, som er den hyppigste,
gennem de sidste 20 &r vaeret nogenlunde konstant omkring
0,34 tilfelde per 100.000 svarende til ca. 20 tilfeelde per ar (1).
I modseetning til gvrige hoved-hals-cancertyper har der ikke
veeret nogen stigende tendens, og derfor er den relative fre-
kvens (i forhold til alle hoved-hals-cancere) faldet fra 2,4% til
1,7%.

Biopsi

Den initiale udredningsstrategi er meget afhaengig af en tid-
lig og sikker histologisk diagnose. | de fleste studier anbefa-
les finnalsaspiration som initial diagnostik, der specielt er
velegnet til at verificere, at en forstarret lymfeknude er ma-
lign (7). Et negativt eller inkonklusivt finnalsaspirat skal gen-
tages. Aben biopsi, som fx excisionsbiopsi af en metastatisk
lymfeknude, er relevant specielt ved mistanke om malignt
lymfom. Ved klinisk karcinommistanke bgr man inden aben
biopsi af lymfeknuden gennemfgre den ngdvendige billed-
diagnostik (MR eller CT), idet tolkning af billederne vanske-
liggeres af et tidligere kirurgisk indgreb. Mack et al (8) be-
handlede det kirurgiske dogme, at en incisions- eller
excisionsbiopsi automatisk medfarer en darligere prognose.
Det konkluderedes, at excisionsbiopsi af en enkelt lym-
feknude, efterfulgt af radioterapi, medfgrte excellent lokal
kontrol, og der kunne ikke pavises en gget meaengde fjern-
metastaser. Derimod anfgrtes at incisionsbiopsier bgr und-
gas. Jacobs & Pinto (9) anbefalede, at der efter grundig ud-
redning ber foretages &ben biopsi, og at man er forberedt pé
at gare halsdissektion i samme seance, hvis frysemikroskopi
viser, at det drejer sig om planocellulzert karcinom.

Ud over lymfeknudebiopsi er det af veerdi at foretage bi-
opsi af udvalgte hgjrisikoomréder i pharynx og larynx
(tonsil, tungebasis, sinus piriformis m.fl.). Specielt vaerdien
af samsidig tonsillektomi er veldokumenteret (10). Biop-
sierne skal foretages efter billeddiagnostik for at undga pro-
blemer med artefakter.

Billeddiagnostik

Incidensen af patienter, hvis primartumor forbliver ukendt,
er afhangig bl.a. af omfanget af billeddiagnostik, dvs. anven-
delsen af CT, kontrast-CT, MR-scanning og/eller PET. Dillon
& Harnsberger (11) fandt i 1991, at bade CT og MR-scanning
kunne veere til hjeelp ved diagnosen, men at MR havde den
bedste oplaselighed, nar det gjaldt blgddele. Ud over at for-
spge at lokalisere den okkulte tumor kan scanning péviste
suspekte omrader, der bgr biopteres ved endoskopi, og/eller
fastsl&, om der er yderligere udbredelse af lymfeknudemeta-
staser (11). Det understreges, at scanningerne skal foreligge
for biopsierne og anbefales, at der 3-6 maneder efter be-
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handlingen udfgres en baseline-scanning for at detektere et
eventuelt tilbagefald pa et tidligt tidspunkt. Veerdien af CT
fremgik ogsa indirekte af en nylig, australsk opgarelse, hvor
patienter med senere opdukkende primaertumorer i ubestra-
let pharynx var karakteriseret ved ikke at have faet foretaget
CT som led i den initiale udredning (12). Positronemissions-
tomografi (PET) er en ny modalitet, som kan anvendes til
pavisning af primeertumor i klinisk negative omrader. Meto-
den kan bruges til fx at finde ikke- palpable, positive lym-
feknuder, til at vise resultatet efter strélebehandling, og et
studie beskriver ogsa, at man formentlig kan finde visse
ukendte primeertumorer med PET (13).

Histologi

De histopatologiske fund giver vigtige oplysninger om pri-
meertumors sandsynlige lokalisation. Fgrst og fremmest er
det vigtigt at skelne mellem forskellige epiteliale og ikke-epi-
teliale cancertyper. Derudover kan man med ved in situ hy-
bridisering eller DNA-forsteerkningsteknikker som polyme-
raseskaedereaktion (PCR) pavise Epstein-Barr virus (EBV) i
finnalsaspirat eller biopsi (14, 15) og dermed sandsynliggare
eller udelukke en primaertumor i rhinopharynx. En svensk
undersggelse har saledes vist, at man kan udelukke rhino-
pharynx som primert udgangspunkt hvis der er negativ in
situ hybridisering for EBV i lymfeknudemetastasen (16). Be-
stemmelse af den histologiske type er ogsd ganske af-
garende for behandlingsmuligheder og prognose. | et nyere
dansk studie af 131 konsekutive patienter fra Arhus Univer-
sitetshospital havde omkring 60% af patienterne planocellu-
leert karcinom, heraf var majoriteten lavt differentieret.
Anaplastisk (udifferentieret) karcinom og adenokarcinom
udgjorde hhv. 12% og 18%, medens melanom og andre sjeeld-
nere hver udgjorde 5%. Malignt lymfom indgik ikke i under-
sggelsen. Planocelluleere og anaplastiske karcinomer har
den bedste prognose. Patienter med adenokarcinommeta-
staser har en korrigeret 5-ars-overlevelse pa 4%.

Klassifikation og lokalisation
Planocellulzere karcinommetastaser pa halsen uden kendt
primaertumor klassificeres i henhold til UICC's TNM-klassi-
fikation (1997) pa samme made, som nar primertumor er
kendt. T-klassifikationen er Tx. Tallene i parentes angiver
den relative stadiefordeling (1).

NO: Ingen regional lymfeknudeinvolvering, ikke relevant
her

N1. Enkelt unilateral, <3 cm i sterste diameter (15%)

N2a: Enkelt unilateral, >3 cm og <6 cm i sterste diameter
(25%)

N2b: Multiple unilaterale <6 cm i sterste diameter (15%)

N2c: Bilaterale <6 cm i stgrste diameter (5%)

N3: Sterre end 6 cm i starste diameter (40%)

Et »p« foran klassifikationen indikerer, at stadiebestemmel-
sen er baseret pd patologisk vurdering, fx af halsglandel-
preeparat.

Karcinommetastasens lokalisation pa halsen har ogsa pro-
gnostisk betydning (7). For patienter med planocellulaer me-

tastase hgijt p& halsen er prognosen — stadie for stadie — ikke
vaesentligt ringere end for andre patienter med lymfeknude-
positive hoved-hals-karcinomer. Distalt p& halsen og specielt
i supraklavikulaerregionen stiger incidensen af adenokarci-
nomer, der oftest repraesenterer spredning fra okkult cancer
i lunger, mave-tarm-kanal, bryst eller underliv.

Behandling af begraenset sygdom (N1-visse N2a)

Til patienter med en enkelt unilateral metastase fra plano-
celluleert karcinom anvendte man i et studie alene kirurgi
(17) og i et andet studie kirurgi til en del af patienterne (18)
—ibegge serier med udmeaerket resultat. Forfatterne fandt, at
ekstrakapsuleer spredning var en seerdeles signifikant preae-
diktor for lokalt recidiv pa halsen. | et studie af Nguyen et al
(6) blev halvdelen behandlet med halsdissektion og den an-
den halvdel alene med lymfeknudeexcision til histologisk
undersggelse, efterfulgt af radioterapi. Der var ingen stati-
stisk forskel i lokalrecidivrate eller overlevelse mellem de to
grupper, og derfor blev der argumenteret for, at patienter
med N1-sygdom kunne blive behandlet med halsdissektion
alene. Begreanset sygdom kan dog ogsé helbredes med stra-
lebehandling alene. Wang et al (19) stralebehandlede 157 pa-
tienter med planocellulzert karcinom og anbefalede pé& bag-
grund af sine resultater, at patienter med begreenset lymfe-
knudemetastasering (N1+N2a) behandles med radioterapi
alene. 1 tilfelde med mere avanceret sygdom, men hvor pa-
tienten findes operabel, anbefales halsdissektion fulgt af
radioterapi. | Danmark har man i enkelte centre i udvalgte
tilfeelde anvendt kirurgi alene, men de fleste patienter (>90%)
har faet primaer stralebehandling med store felter mod
begge sider af halsen og potentielle primaerlokalisationer i
rhino-oro-hypopharynx og larynx (1).

Behandling af avanceret sygdom (N2-N3)
I behandlingen af avanceret, metastatisk planocelluleert kar-
cinom understgtter data fra Davidson et al den ggede fre-
kvens af kombinationsbehandling med kirurgi og strélebe-
handling (5). Marcial-Vega et al anbefalede, at patienter med
N2a-N3-tumorer behandles med kombineret halsdissektion
og radioterapi (20). | et andet studie med postoperativ strale-
behandling var resultaterne imidlertid skuffende (21). Selv
hos patienter med meget udbredt sygdom (store hals-glan-
delkonglomerater, invasion af ekstranodale strukturer og fik-
sation til ikke-resektable nzerliggende strukturer), beskriver
Wax et al (3), at bade overlevelse (4 ar: 20%) og signifikant
palliation er mulig med strélebehandling. | Danmark har
man generelt primeert stralebehandlet disse patienter med
store felter mod begge sider af halsen og potentielle pri-
merlokalisationer i rhino-oro-hypopharynx og larynx (1).
Alti alt synes den danske behandlingsstrategi at have ind-
befattet langt mindre kirurgi, end der har veeret tradition for
mange steder i udlandet.

Profylaktisk bestréling af potentielle
primerlokalisationer?

Dette spargsmal har veeret genstand for diskussion inden for
hoved-hals-onkologi i flere artier. Overordnet kan man tale
om to konkurrerende skoler, den amerikanske og den briti-



ske. Et godt eksempel fra den fgrstnaevnte skole praesente-
redes af Harper et al (15). | et stort materiale sammenligne-
des kirurgi og stralebehandling. Man fandt, at radioterapi
mod hals og slimhinder var hgjeffektiv, nar det drejede sig
om at undga cancer svarende til det ukendte, primeere sted.
En lignende tendens fandtes i et nyere dansk materiale (J.
Jakobsen, 1997, upubliceret), hvor der fandtes 12 primaertu-
morer i gruppen af 18 ikke-stralebehandlede patienter (66%)
mod to ud af 27 stralebehandlede (12%). | det samlede dan-
ske materiale fandtes den kumulerede risiko for T-recidiv ef-
ter fem ar at veere 38% i gruppen behandlet med kirurgi
og/eller strélebehandling mod halsen alene over for 13% i
gruppen med profylaktisk slimhindebestréaling (1). Samme
tendens fandtes i en nylig, amerikansk opggrelse fra Reddy &
Marks (22). Der er saledes neeppe tvivl om, at stralebehand-
ling efter den amerikanske skole mindsker antallet af udvik-
lede primaertumorer. P& den anden side har den britiske
skole inden for radioterapi fremfgrt mange argumenter for at
minimere stralefelterne. Hermed mindskes morbiditeten,
specielt hvis slimhinderne ikke inkluderes i felterne. Weir et
al (2) viste i en stor, retrospektiv undersggelse, at stralebe-
handling af de involverede lymfeknuderegioner alene (uden
slimhindebestraling) ikke gav darligere overlevelse end stra-
lebehandling mod bade lymfeknuderegioner og slimhinder,
hvor primaertumoren kunne udga fra. Dette stattes af en ny-
lig rapport fra Australien (12). Der er sledes modstridende
opfattelser, og der eksisterer ikke solide data, som kan de-
monstrere en betydende klinisk forskel i sygdomsspecifik
overlevelse mellem de to strategier. Det er gnskveerdigt med
en kontrolleret, klinisk undersggelse med randomisering
mellem de to stralebehandlingsstrategier for N2c-N3-patien-
ter. P4 grund af det begreensede patientmateriale kan en
sadan ikke gennemfgres i Danmark alene. Safremt der fra fx
EORTC eller skandinavisk side tages initiativ til en sddan un-
dersggelse, kan det anbefales, at centrene deltager.

Et seerligt straleterapeutisk diskussionsemne er, hvorvidt
rhinopharynx rutinemeessigt skal medbestrales. Dette har
vaeret den almindelige politik i Danmark og de fleste steder i
USA gennem de seneste artier. Argumentet har veeret, at
hvis man farst har bestrélet halsen (med eller uden slimhin-
der), er det som hovedregel ikke muligt at give kurativ stra-
lebehandling mod et senere lokalt recidiv. Salvage-kirurgi i
rhinopharynx er ogsad meget sjeeldent mulig. Imod medbe-
stréling taler flere argumenter: moderne fiberoptiske under-
sggelsesmetoder og CT/MR-scanning giver i dag god infor-
mation om forholdene i rhinopharynx. P& vore breddegrader
er rhinopharynxcancer meget sjelden. | de udenlandske se-
rier, hvor der ikke er givet bestraling mod slimhinder, fand-
tes en opdukkende primeaertumor uhyre sjeeldent i rhinopha-
rynx (2, 12). Ingen af de 49 danske patienter i denne behand-
lingskategori fik recidiv i rhinopharynx. Morbiditeten gges
betydeligt ved at medbestréle rhinopharynx, idet begge pa-
rotisspytkirtler, keebeled, mellemgrer og indre grer inklude-
res i stralefelterne.

P& baggrund af denne litteraturgennemgang og de dan-
ske erfaringer har man i dette referenceprogram formuleret
et seet retningslinjer. Holdningen i disse retningslinjer sam-
menfattes nogenlunde af Freeman et al (3) i en leder: »hvis
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patienter praesenterer sig med cervikale metastaser uden
kendt primaertumor kan de behandles med halsdissektion
alene, hvis der er en soliteer knude, der er mindre end 3cmii
diameter og hvis der ikke er nogen tegn pa ekstrakapsulaer
spredning. Diagnosen skal fastslas fgr halsdissektionen med
finndlsaspiration i stedet for en incisions- eller excisionsbi-
opsi. Hvis der er indikation for radioterapi for at fa yderligere
tumorkontrol efter halsdissektionen, skal begge sider af hal-
sen samt det potentielle primeere tumoromrade medbestra-
les. Halsdissektion efterfulgt af stralebehandling til glandel-
omrédet alene kan kompromittere yderligere radioterapi,
hvis man senere finder primeertumor«. De detaljerede re-
kommandationer praesenteres i det falgende.

UNDERS@GELSESPROGRAM

Et fuldsteendigt undersggelsesprogram for denne patientka-
tegori kan ikke sattes i et fast skema, fordi ikke alle under-
sggelser vil veere relevante hos den enkelte patient. Samtidig
er det diagnostiske batteri s stort, at der ngdvendigvis ma
prioriteres. Selv om der er mange involverede led, er det vig-
tigt at undga diagnostisk forsinkelse. Et ungdigt langstrakt
undersggelsesprogram vil alt andet lige reducere mulighe-
den for kurativ behandling og helbredelse.

Der foreslas fglgende tretrinsprogram med bestilling og
udfgrelse af de naevnte undersggelser i blokke. Inden for
hver blok overvejes inddragelse af evt. supplerende under-
sggelse (naevnt nedenfor). Efter hver blok afggres om yder-
ligere udredning er indiceret — dette afhanger bl.a. af pato-
logi, sygdomslokalisation, udbredning, patientens almentil-
stand med mere. | givet fald bestilles naeste blok.

Et hoved-hals-onkologisk center er i det falgende define-
ret som en A-afdeling i gre-naese-hals-sygdomme med til-
hgrende onkologisk afdeling.

Blok 1 (praktiserende gre-naese-hals-laege eller
gre-naese-hals-afdeling)

Anamnese og klinisk undersggelse med spejl/fiberoptik.
Finndlsaspiration fra lymfeknude, gerne til »haste«-cytolo-
gisk undersggelse.

— Patienter med oplagt cancersuspekt lymfeknudemetastase p&
halsen henvises straks til central sygehusafdeling uden at af-
vente svar pa finnalsaspiratet. | mindre oplagte tilfaelde: af-
vent cytologisvar og gentag finnalsapiration, hvis svaret er
inkonklusivt eller benignt.

Blok 2 (pa central gre-naese-hals-afdeling eller
hoved-hals-onkologisk center)

Gentagelse af klinisk undersggelse med fiberoptik og evt.
UL. Om ngdvendigt gentagelse af finnélsaspiration fra lym-
feknude, gerne UL-vejledt. Billeddiagnostisk: Rentgen af tho-
rax, MR-scanning af hoved og hals, CT af thorax.

— Hvis disse undersggelser bekreefter karcinommetastase,
og der fortsat ikke er fundet en primertumor, opfylder pa-
tienten kriterierne for arbejdsdiagnosen »Karcinommeta-
stase pa halsen fra ukendt primaertumor. Det tilhgrende re-
gistreringsskema udfyldes og fglger patienten.
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— Huvis gentagne finnalsaspirater ikke viser maligne celler,
overvejes aben biopsi.

— Huvis finnalsaspiratet tyder p& andre cancertyper end karci-
nom (fx lymfom) foretages ikke andre indgreb eller under-
sggelser relateret til denne protokol, men den videre udred-
ning diskuteres med onkolog eller heematolog.

Blok 3 (pa hoved-hals-onkologisk center)

Den endelige behandling af en patient med karcinommeta-
stase pa halsen fra ukendt primaertumor afgeres af hoved-
hals-onkolog og hoved-hals-kirurg i feellesskab. Der tages
stilling til supplerende undersggelser (se liste nedenfor) og
behandlingsindikation. Der kan anvendes falgende kriterier
og procedurer:

— operabel tumor (N1-N2a): Der startes med lymfeknudeeks-
stirpation til frysemikroskopi for at fastsla diagnosen med
sikkerhed. Hvis frysemikroskopien viser planocellulert el-
ler udifferentieret karcinom fortszettes med modificeret ra-
dikal halsdissektion. Husk kliniske oplysninger og tydelig
maerkning af preeparatet til patologisk undersggelse, fx nal i
proksimale ende. | samme seance foretages bronko-gso-
fago-laryngoskopi, rachlatio rhinopharyngis samt mindst
samsidig tonsillektomi. Der kan suppleres med biopsier fra
relevante omrader identificeret ved ovennaevnte billeddia-
gnostik. Hvis frysemikroskopien ikke viser planocellulgert
eller udifferentieret karcinom, foretages ikke halsdissek-
tion eller andre indgreb relateret til denne protokol.

— ikke-operabel tumor (N2b+c-N3): Der foretages under-
sggelse i generel anaestesi med lymfeknudebiopsi (helst
excision), bronko-gsofago-laryngoskopi, rachlatio rhino-
pharyngis samt mindst samsidig tonsillektomi. Der kan
suppleres med biopsier fra relevante omrader identificeret
ved ovennavnte billeddiagnostik.

— Huvis disse undersggelser og biopsier fortsat ikke afslgrer en
primartumor og histologien viser karcinom opfylder patien-
ten de endelige kriterier for diagnosen »Karcinommetastase
pa halsen fra ukendt primzartumor«. Registreringsskema ud-
fyldes, og evt. stralebehandling planlaegges.

Supplerende undersggelser
Undersggelser pa denne liste kan inddrages i forngdent om-
fang efter individuel vurdering og lokale forhold:

Finndlsaspirat eller biopsi: immunfarvning for tumormar-
kerer. In situ hybridisering eller polymerasekeedereaktion
(PCR) for Epstein-Barr virus (EBV).

Blodprgver: LDH, ALAT, basisk fosfatase, prostata specifikt
antigen (PSA), alfafgtoprotein (AFP), humant choriongona-
dotropin (HCG), cancer antigen 125 (CA-125), EBV-antistof,
cytomegalovirus (CMV)-antistof, toksoplasmose-antistof.
Mammografi (ved adenokarcinom)

Gynakologisk undersggelse (ved lavtsiddende tumorer)
UL-undersggelse af hals

Positron emmisions tomografi (PET)

Sinoskopi

Gastroskopi

Hvis finnalsaspirat eller biopsi viser alternativer som ikke-
malign lymfadenopati, malignt melanom, sarkom, malignt
lymfom eller smécellet lungecancer, henvises til selvsteendige
udrednings- og behandlingsprincipper for disse sygdomme,
som ikke vil blive nsermere beskrevet i dette referencepro-
gram.

BEHANDLINGSPRINCIPPER
Histologien er altafggrende for behandlingsindikation og be-
handlingsmodalitet.

Planocelluleert karcinom
Patienter med denne histologiske diagnose kan som hoved-
regel behandles med kurativt sigte. Patienter med isoleret su-
praklavikuleer metastase har hyppigst okkult sygdom distalt
for halsen (lungecancer) og bgr som hovedregel behandles
med palliativt sigte.

Der foreslas falgende overordnede indikationer for de for-
skellige kurative behandlinger:

Kirurgi alene er sufficient behandling for alle patienter med
pN1 og udvalgte pN2a-patienter med lymfeknude under ca. 4
cm. Ved kapselgennemveaekst og/eller lav differentiering
foreslas postoperativ stralebehandling.

Kirurgi+postoperativ radioterapi er standardbehandling for
alle pN2a-patienter. Kan derudover anvendes ved pN1 med
kapselgennemveekst og/eller lav differentiering.

Radioterapi alene anvendes for alle patienter med N2b+c-N3-
sygdom, hos patienter med teknisk inoperabel N1-N2a+b-
sygdom, eller hvor der er begrundet, forgget mistanke om
primartumor i rhinopharynx (se nedenfor).

Radioterapi+ kirurgi Salvage-kirurgi kan i visse tilfeelde an-
vendes ved persisterende resttumor 6-8 uger efter strélebe-
handling.

Ad kirurgi

Modificeret radikal halsdissektion er et integreret led i ud-
rednings- og behandlingsprogrammet for alle operable pa-
tienter med N1- og N2a-sygdom. Kirurgi som eneste be-
handling kan anvendes for pN1-patienter, hvor den pato-
logiske undersggelse ikke afslgrer forhold, der indikerer po-
stoperativ stralebehandling (kapselgennemvaekst eller lav
differentiering).

Hos disse relativt fa patienter er en taet og grundig efter-
kontrol med henblik p& opsporing af recidiv ekstra vigtig, da
de kurative behandlingsmuligheder i givet fald fortsat er
gode. Alle patienter med pN2a-sygdom skal som hovedregel
tilbydes postoperativ stralebehandling.

Ad postoperativ stralebehandling

Dette er som anfart standardbehandlingen for pN2a-patien-
ter. Felterne skal inkludere begge sider af halsen og slim-
hinderne i oro- og hypopharynx samt larynx. Samtlige ci-
katricer skal inkluderes med passende margin. Der foreslas
en totaldosis pa 62 Gy/31 fraktioner, med afdaekning for me-
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Kirurgi alene:

Er sufficient for alle patienter med pN1- og udvalgte
pN2a-patienter med lymfeknude under 4 cm. Ved kap-
selgennemvaekst og/eller lav diffenrentiering gives
postoperativ stralebehandling.

Kirurgi+postoperativ strlebehandling:
Er standardbehandling for pN2a >4 cm og pN1 med kap-
selgennemvaekst og/eller differentiering.

Stralebehandling alene:

Anvendes for alle patienter med N2b+c- og N3-syg-
dom, hos patienter med teknisk inoperabel N1- eller
N2a-sygdom,; eller hvor der er forgget mistanke om
primertumor i rhinopharynx.

Stralebehandling+kirurgi:
Salvage-kirurgi kan i visse tilfeelde anvendes ved per-
sisterende resttumor 6-8 uger efter stralebehandling.

ad kirurgi:

Modificeret radikal halsdissektion er et integreret led i
udrednings- og behandlingsprogrammet for alle ope-
rable patienter med N1- og N2a-sygdom. Kirurgi som
eneste behandling kan anvendes for pN1-patienter,
hvor den patologiske undersggelse ikke afslgrere for-
hold, der indikerer postoperativ stralebehandling (kap-
selgennemvaekst eller lav diffenrentiering). Hos disse
relativt fi patienter er en teet og grundig efterkontrol
med henblik pa opsporing af recidiv ekstra vigtig, da de
kurative behandlingsmuligheder i givet fald fortsat er
gode. Alle patienter med pN2a-sygdom skal som ho-
vedregel tilbydes postoperativ strélebehandling.

ad postoperativ stralebehandling:

Dette er som anfgrt standardbehandlingen for pN2a-
patienter. Felterne inkluderer begge sider af halsen og
slimhinderne i (rhino)-oro- og hypo-pharynx samt la-
rynx. Samtlige cikatricer skal inkluderes. Der foreslas
en totaldosis p& 62 Gy/31 fraktioner, med afdeekning
for medulla spinalis efter 46-50 Gy/23-25 fraktioner.
Ved efterladt makroskopisk tumorveaev skal der sup-
pleres med yderligere 4-6 Gy som boost mod dette om-
rdde. Hvorvidt man rutinemaessigt vil inkludere
rhinopharynx i stralefelterne afggres lokalt. Rhino-
pharynxbestraling anbefales altid ved forgget mis-
tanke om involvering af rhinopharynx (lymfeknudelo-
kalisation, positiv EBV ved in situ hybridisering eller
pCR i biopsi, etniske forhold).

ad primeer stralebehandling:

Der geelder de samme betragtninger omkring felttek-
nik som anfgrt under postoperativ stralebehandling.
Der suppleres altid med de anfgrte 4-6 Gy som boost
mod det makroskopisk involverede tumoromréade
med den passende margin. Vedr. rhinopharynx: Se un-
der posteroperativ stralebehandling.

terladt makroskopisk tumorveev skal der suppleres med
yderligere 4-6 Gy som boost mod dette omrade.

Ad primeer stralebehandling

Der geelder de samme betragtninger omkring feltteknik som
anfgrt under postoperativ stralebehandling. Der suppleres N3 ...........
altid med de anfarte 4-6 Gy som boost mod det makroskopisk
involverede tumoromrade med en passende margin. Hvor-
vidt man rutinemaessigt vil inkludere rhinopharynx i strale-
felterne afgares lokalt. Rhinopharynxbestraling anbefales al-
tid ved forgget mistanke om involvering af rhinopharynx
(lymfeknudelokalisation, positiv EBV ved in situ hybridise-

ring eller PCR i biopsi, etniske forhold).

Udifferentieret eller Moderat-hgj

lav differentiering differentiering Total
NI .. ... 10%™ 5%" 15%
N2a................... 20%" 5%" 25%
N2b .. 10%™ 5% 15%
N2Cc ...t 4% 19 5%

......... 319%™ 9% 40%

Total 75% 25% 100%

Fordeling pa N-stadier efter anaplasigrad for planocelluleere/udifferentierede
karcinomerl
Incidens: 20 nye tilfeelde per ar.
Forventet fordeling i forhold til behandlingsmodaliteter:
*) Kirurgi alene 10% (2 per &r).
**) Konbinationsbehandling 30% (7 per &r).

***) Strélebehandling alene 60% (11 per ar).
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Anaplastisk eller udifferentieret karcinom

Udredning af disse patienter bgr tidligt inddrage onkolog og
specialinteresseret patolog, da de diagnostiske muligheder i
denne gruppe spaender over sygdomme med mulig kurativ
behandling (germinative tumorer, visse lymfomer, smécellet
lungecancer) til forholdsvis behandlingsresistente tumorer
(malignt melanom). Specialfarvninger og tumormarkgrer
(AFP, HCG m.fl.) er ofte indicerede. Hvis den histologiske
diagnose med sikkerhed ikke kan henfgres til en af de oven-
neevnte, kan disse patienter behandles med kirurgi og/eller
stralebehandling efter retningslinjerne for planocellulaert
karcinom. Som hovedregel vil postoperativ stralebehandling
veere indiceret selv efter radikalkirurgi. Lav differentiering
eller anaplastisk tumor medfgrer ikke i sig selv, at der skal
anvendes primaer stralebehandling uden kirurgi.

Adenokarcinom

Denne gruppe udggr omkring 20%. De terapeutiske mulig-
heder afhaenger fuldstendigt af den sandsynlige primeertu-
mors lokalisation. Mulighederne omfatter bl.a. spytkirtler,
thyreoidea, cavum nasi/bihuler, lunger, bryst, mave-tarm-ka-
nal, endometrium, ovarium og prostata. Ofte er det muligt ud
fra lokalisation, specialfarvning, tumormarkgrer og evt. iod-
scintigrafi at give et kvalificeret geet pd udgangspunktet, og
den videre udredning og behandling justeres herefter. Hvis
primeertumor fortsat er ukendt, kan man give stralebehand-
ling (involved field, slimhindebestraling ikke indiceret).

Anden histologi
Der henvises til leerebgger for de enkelte histologiske tu-
mortyper.

EFTERKONTROL

Patienter med karcinom, som har gennemgaet et kurativt in-
tenderet behandlingsforlgb, falges teet pa onkologisk center
med henblik pa registrering af behandlingsmorbiditet og
fremkomst og behandling af eventuel primartumor. Dette
geelder ikke mindst de patienter, som behandles med kirurgi
alene. Ved hver kontrol ber foretages fiberfaryngolaryngo-
skopi. Rentgenundersggelser og blodprever er derimod kun
indicerede ved symptomer. Ved hvert besgg udfyldes DA-
HANCA:-followup-skemaet.

REGISTRERING AF DATA

Der udarbejdes modificerede DAHANCA-skemaer til regi-
strering af patienter med karcinommetastase pa halsen fra
ukendt primaertumor. Dataindsamling foregar i gvrigt som
anden DAHANCA-aktivitet.

PUBLIKATION

De prospektivt indsamlede data samles i en feelles opgarelse
for hele landet under DAHANCA. De enkelte centre kan frit
publicere institutionens egne data.
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