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FORORD

Planocellulere karcinomer i mundhulen behandles som @vrig hoved-hals cancer pa specialafde-
linger ved de fem onkologiske centre i Danmark. Det foregar i et multidisciplinert samarbejde
mellem ore-nase-hals kirurger, plastikkirurger, onkologer, tandlager, patologer, radiologer og
kliniske fysiologer. Disse faggrupper samarbejder i Dansk Selskab for Hoved- og Halsonkologi
(DSHHO). Ved arsmadet 2002 i DSHHO blev det besluttet at nedseette et udvalg med repraesen-
tanter fra de fem onkologiske centre med det formal at udarbejde nationale retningslinier for be-
handling af orale planocellulere karcinomer. Retningslinierne tenkes anvendt i de lokale tveer-
faglige teams, som er involveret i hdndtering af denne patientgruppe. Retningslinierne reprasen-
terer et kompromis mellem de forskellige centres hidtidige strategier og praktiske/ logistiske mu-
ligheder. Resultatet er i overensstemmelse med de internationale rekommandationer. I forhold til
aktuel behandlingsstrategi anbefales mere primaer kirurgi og i mere fremskredne stadier kombina-
tionsbehandling med radioterapi. Oplaegget blev diskuteret pa arsmadet 2003 1 DSHHO og efter-
folgende godkendt af selskabets bestyrelse. Arbejdsgruppen og bestyrelsen héaber, at de nye ret-
ningslinier vil finde nytte 1 den daglige klinik.
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BAGGRUND

Epidemiologi

Tumorerne i mundhulen er lokaliseret i mundbunden, orale tunge (forreste 2/3 af tungen), kind-
slimhinden, over- og undermunds gingiva, den harde gane og trigonum retromolare. Der ses ca.
280 (1997) nye tilfeelde af planocellulare karcinomer per ar i Danmark [1]. 95% af karcinomerne
opstar hos patienter over 40 &r og den mediane alder er omkring 60 ar. Incidensen har vaeret kon-
stant frem til omkring 1975. Siden er der sket en fordobling i incidensen af tungekreaft hos mend.
I samme periode er der sket en tredobling 1 incidensen af @vrige cancere i mundhulen. Denne
stigning tilskrives forst og fremmest et gget alkohol- samt tobaksforbrug, idet der i neevnte perio-
de er sket en tredobling af alkoholforbruget og en fordobling af tobaksforbruget [2].

Atiologi og patologi

Cancer i mundhulen er relateret til tobaks- og alkoholforbrug (synergistisk effekt) [3]. Omkring
95 % af alle karcinomerne er planocellulaere karcinomer, der omfatter de mere eller mindre
sjeldne varianter, som verrukest karcinom, spindle celle karcinom, basaloidt karcinom, papillaert
planocellulaert karcinom og adenoidt (akantolytisk) planocellulart karcinom. De resterende can-
cere omfatter udifferentieret karcinom og spytkirtelkarcinomerne. Andre sjeldent forekomne
maligne tumor er malignt melanom, malignt lymfom og sarkom.

Lokal behandling

Kirurgi og strdlebehandling udger de etablerede behandlingsmodaliteter, evt. i kombination [4].
Ved primar radikal kirurgi behandles en begranset veevsmangde og behandlingstiden er relativ
kort. Samtidig er histopatologisk vurdering af radikalitet mulig, hvilket klarificerer
beslutningsprocessen vedrerende behov for supplerende behandling. Ved primer radikal
stralebehandling undgér man substanstab, men behandlingen er langvarig, belastende og
medferer ofte kroniske bivirkninger som f.eks. mundterhed. Ved avanceret oral cancer (stadium
3-4) kan der opnés bedre resultater ved kombinationsbehandling, oftest i form af primeer kirurgi
efterfulgt af postoperativ stralebehandling mod tumorleje og/eller halsens lymfeknuder. Lundahl
et al. [5] har vist at loko-regional tumor kontrol hos patienter med lymfeknudemetastaser
forbedres ved postoperativ straleterapi. Med hensyn til prognostiske faktorer ved postoperativ
strdleterapi har Peters et al [6] 1 en prospektiv opgerelse fundet at lymfeknudemetastase med
ekstranodal vaekst var den vaesentligste prognostiske faktor for lokoregional kontrol. Peters et al
[6] testede straledosis pa tre dosisniveauer mellem 52,5-68,4 Gy givet med 1.8 Gy/fraktion over
6'2-7"> uger. Man fandt ingen dosis-respons relation for hverken lokal eller regional kontrol ved
doser over 57,6 Gy. Dog var recidivraten hgjere ved 57,6 Gy end 63 Gy for patienter med
lymfeknudemetastaser med ekstranodal vaekst, mens yderligere dosisegning over 63 Gy ingen
effekt havde. Den samlede behandlingstid for den kombinerede primarbehandling og
postoperativ straleterapi er af prognostisk betydning for behandlingsresultatet [7,8,9,10], hvilket
ogsa er velkendt for ekstern strdleterapi alene. I de nevnte studier medferte pdbegyndelse af
postoperativ  strdlebehandling efter mere end 4-7 uger en signifikant forvaerring af
behandlingsresultaterne. Ydermere har man vist en forbedret behandlingseffekt ved accelereret
postoperativ  strdlebehandling, som synes at kunne kompensere for en eventuelt
behandlingsforsinkelse [9,11]. Samstemmende antyder disse undersegelser, at tidsforlebet
mellem kirurgi og pébegyndelse af strileterapi samt den samlede behandlingstid ikke ber
Bracitygerhpnhokisvislégogli¢rmatey. til ekstern straleterapi og eventuelt til kirurgi.



Regional behandling

The Committee for Head and Neck Surgery and
Oncology of the American Academy of Otolar-
yngology — Head and Neck Surgery (AAO-HNS) har
udviklet et standardiseret klassifikationssystem af
halsens lymfeknuderegioner med seks regioner (levels)
[12]. T den samme artikel foreslds en nomenklatur for
den kirurgiske behandling af halsens lymfeknuder.
Radikal halsdissektion (RND) refererer til fjernelse af
lymfeknuder i regionerne I til V, n. accessorius (SAN),
v. jugularis interna (IJV) og m. sternocleidomastoideus
(SCM). Modificeret halsdissektion (MRND) refererer
til remning af regionerne I til V, men med bevarelse af
en eller flere ikke-lymfatiske strukturer (SAN, IJV,
SCM). Mindre radikale indgreb betegnes selektive
halsdissektion (SND) efterfulgt af en angivelse af de dissekerede regioner, f.eks. SND (LILIII). I
tilfelde med store lymfeknudemetastaser (N3) eller ekstranodal vakst, kan der vere behov for
udvidet radikal halsdissektion (ERND). ERND refererer til RND med udvidet fjernelse af ikke
lymfatiske strukturer som hud, spytkirtler eller fjernelse af ekstra lymfeknuderegioner for eksem-
pel retropharyngeale metastaser. Det skal anferes, at der ved elektiv strdlebehandling af halsen
benyttes samme principper for udvalgelse og benavnelse af den elektive lymfeknuderegion. Der
foreligger detaljerede DAHANCA retningslinier for CT-baseret targetdefintion.

Frekvensen af klinisk lymfeknudemetastaser for T1 tumorer er ca. 10-15%. Shah et al [13] fandt
pa baggrund af klinisk undersegelse af 501 patienter med 1 alt 516 radikale halsdissektioner en
sensitivitet og specificitet af den klinisk metastasevurdering pa henholdsvis 70% og 65%. Sand-
synligheden for subklinisk halsmetastase fra en T1 tumor - alt andet lige - er saledes omkring 10-
15%, mens den skensmaessigt er omkring 30% for T2 tumorer.

For cavum oris cancer gelder, at lymfeknudemetastaser nasten udelukkende optraeder i region |
og II, henholdsvis 1 20% og 17% af profylaktisk halsdissektioner udfert pa 73% (140 patienter)
T1-T2 og 27% (52 patienter) T3-T4 tumorer [14]. Region III var involveret i 16% af tungecan-
cerne, mens region IV og V kun var involveret 1 0-6% af tilfeldene. Profylaktisk behandling af
halsen hos NO-patienter ber kun omfatte region I, II og III, samt ved anterior tungecancer desu-
den region 1V, da skip lesions forekommer i 2,5 - 12 % [14]. Ovenstdende data samt en nyere
undersoggelse antyder, at indikationen for profylaktisk behandling af region IV er svag [15].

Behovet for profylaktisk behandling af kliniske negative lymfeknudestationer pa halsen baseres
pa frekvensen af subkliniske metastaser [16]. Incidens af lymfeknudemetastaser ved primare
planocellulare karcinomer i mundhulen er som felger i Tabel 1.



Tabel 1. Hyppighed af lymfeknudemetastaser pd halsen ved planocellulcere karcinomer i mundhulen

Nodes negative initially,
becoming positve with

N+ at NO clinically NO neck treatment
presentation N+ pathologically (%)

Site (%) (%)

Floor of mouth 30-59 40-50 20-35

Gingiva 18-52 19 17

Hard palate 13-24 No data 22

Buccal mucosa 9-31 No data 16

Oral tongue 34-65 25-54 38-52

Anterior tonsillar or retromolar 39-56 No data 10-15

trigone

Perez and Brady, Principles and Practice of Radiation Oncology, 3™ Edition, 1998

Sentinel lymfeknude biopsi (SNB), den eller de lymfeknuder der forst modtager lymfedraenagen
fra tumor, er et nyt tiltag. Identifikation af SN ved brug af farvestof, isotop eller en kombination,
og efterfalgende kirurgisk fjernelse til histologisk undersegelse kan afgere om, der er metastaser
fra primar tumor. Derved vil alene de patienter, som har lymfeknudemetastaser, fa foretaget en
modificeret radikal halsdissektion. Ved brug af sentinel lymfeknude biopsi vil det kunne betyde
at mellem 67-76% af patienter med T1-T2 tumorer vil blive sparet for halsdissektion [17,18].

Ved profylaktisk behandling af den klinisk negative hals nedsattes risikoen for regionalt recidiv.
Om dette har paviselig indflydelse pd patienternes overlevelse er endnu uvist. 25 — 50 % af til-
feeldene med klinisk recidiv kan behandles med succes [19]. Omvendt er en subklinisk metastase
et potentielt fokus for disseminering af den maligne sygdom.

Selv om profylaktisk halsdisssektion eller halsbestriling nedsatter frekvensen af lokalrecidiv, er
der endnu ikke fort bevis for, at det forbedrer overlevelsen signifikant. En sddan undersogelse kan
ikke gennemfores i forbindelse med stralebehandling af cavum oris cancer, da den forste lymfe-
knudestation sa godt som altid er inkluderet i stralefelterne og ofte tillige i boostfeltet. Der fore-
ligger to randomiserede undersegelser, som omhandler profylaktisk versus terapeutisk halsdissek-
tion (dissektion kun ved recidiv) ved cavum oris cancer [20,21]. Ingen af disse har kunnet doku-
mentere en signifikant forbedret overlevelse som folge af profylaktisk halsdissektion, men under-
sogelserne var af en sé begranset storrelse, at en evt. gevinst kunne vere overset (type 11 fejl). I
studiet udfert af Vandenbrouck et al [21] analyseredes specifikt recidivirekvensen i de regionale
lymfeknuder i relation til enten profylaktisk halsdissektion (39 patienter) eller ‘watch policy’ (36
patienter). Undersegelsen omhandlede 75 patienter med T1-3, NO cavum oris cancer, og ved pro-
fylaktisk halskirurgi havde 49% (19/39) af patienterne lymfeknudemetastase(r), mens 47%
(27/36) fik lymfeknudemetastaser i opfelgningsperioden. Resultaterne er forenelige med resulta-
terne fra Turner et al. [19], der fandt 31% recidiver (84/268) efter ekstern strileterapi uden regio-
nal bestraling og fra Fujita et al. [22], der fandt 36/127 (28%) N-recidiver efter interstitiel brachy-
terapi af tungecancer (T1-2) uden profylaktisk behandling af halsens lymfeknuder. Tilsvarende
tal fra Pernot et al. [23] viste, at 13/39 (33 %) med T2, NO cancer i orale tunge uden halsdissekti-
on fik N-recidiv. Turner et al. paviste en loko-regional kontrol efter salvage kirurgi pa 21/84
(25%), mens N-kontrol efter salvage kirurgi hos patienter udelukkende med N-recidiv var 21/42
(50%) [19]. Samstemmende tyder disse resultater pa, at man ber sikre loko-regional kontrol alle-
rede ved den primare behandling.



Antibiotika profylakse

Patienter som skal have foretaget kirurgi inkl. rekonstruktion og halsdissektion har gavn af perio-
perativ profylaktisk antibiotisk behandling for at mindske infektionsrisikoen [24,25,26,27]. De
bakterier, der forarsager infektion i forbindelse med det kirurgiske indgreb, er bade Gram-
negative, Gram-positive og anaerobe bakterier [28]. En kombination af cefuroxim og metronida-
zol kan derfor forebygge infektionsrisiko [29]. Flere studier har undersegt betydningen af varig-
heden af det givne antibiotika og infektionsrisikoen. Samstemmende har de fundet at der ikke er
signifikant forskel pa en dags dosering i forhold til flere dages dosering med samme antibiotika
[24,25,26,27]. Flere dages dosering kan desuden danne grundlag for resistensudvikling.

Prognose

Prognostiske faktorer for oral cancer er tumorlokalisation, tumorudbredelse, tilstedevarelse af
lymfeknudemetastaser samt patientens almentilstand og (fortsatte) livsstil — forst og fremmest
forbrug af tobak og alkohol. Synkron lungecancer findes i op til 15 % af disse patienter [30]. Den
relative 5-ars-overlevelse for patienter med cancer i mundhulen inkl. tunge er 45 %.

Visse histopatologiske faktorer er 1 forskellige studier blevet forbundet med forverret prognose
bade med hensyn til lokalkontrol og overlevelse. Det gelder bl.a. positiv resektionsrand, vasku-
leer invasion, invasionsmade, perineural spredning, differentieringsgrad og lymfeknudemetastaser
med ekstranodal vekst.

Flere forhold medferer at en resektionsrand opfattes som positiv; enten at tumor findes indenfor
5 mm af resektionsranden, at der findes praemaligne forandringer, karcinoma in situ eller at der
findes invasiv vakst af tumor ved resektionsranden [31,32]. The Royal College of Pathologists i
England definerer i publikationen ”Minimum dataset for head and neck carcionma histopathology
reports” en resektionsrand > Smm som clear, 1-5 mm som close og <1 mm som involved. At et
resektat reduceres i storrelsesordenen 31 til 47 % athaengig af lokalisation i mundhulen bevirker
at in-situ resektionsranden tilstraebes at vare mindst 1 cm for at kunne opna 5 mm patologisk
negativ resektionsrand [33].

Tumortykkelse og lymfeknudemetastaser med ekstranodal vaekst har generelt vist sig at vere
associeret med darlige prognose [6,34,35,36,37]. Imidlertid er det vanskeligt at male eksakt
tumortykkelse klinisk. Risiko for subklinisk sygdom i regionale lymfeknuder er angivet helt op til
44-53% ved eksempelvis tungecancer > 3 mm tykkelse [35]. Der ses hyppigere subklinisk lym-
feknudemetastasering ved cancer i mundbund og tunge end i gingiva, harde gane eller kind.



ANBEFALINGER

Udredning fer behandling

Et minimumsprogram for udredning omfatter klinisk inspektion og palpation (bidigital), biopte-
ring, billeddiagnostik og blodprever. Der tages biopsi fra primartumor og der tilstrebes cytolo-
gisk verifikation af lymfeknuder suspekt for regional metastasering ved brug af finnélsbiopsi. Der
suppleres med indirekte/direkte faryngolaryngoskopi for at vurdere eventuel faryngeale udbred-
ning. Stadiebestemmelse foretages i henhold til TNM klassifikationen. En tegning med angivelse
af kliniske fund kan vare nyttig. Der tages rentgen af thorax for at vurdere evt. associeret lunge-
patologi. Rentgenbillede af keeberne bruges til at vurdere evt. osses indveakst og tandstatus. MR-
eller evt. CT-skanning af primartumoromréade og halsens lymfeknuderegioner anbefales som en
rutine. Brug af UL til vurdering af eventuel metastasering til halsen og dennes omfang anbefales
ligeledes. Der skal tilstraebes mindst mulig tidsinterval mellem de enkelte undersegelser for der-
ved ikke at forsinke behandlingen unedigt. Der tages som minimum haemoglobin, albumin, lever-
, vaesketal og se-calcium.

Specialtandleegeundersogelse i forbindelse med den diagnostiske udredning omfatter dels en regi-
strering af tandstatus med henblik pé at identificere dentale og peridentale infektigse tilstande,
dels en forlebig planlegning af den senere dentale rehabilitering. Hvis der planlegges strilebe-
handling skal der foretages praeirradiativ eliminering af dentale infektiose tilstande. Formalet er at
undga dentalt associeret osteoradionekrose (ORN). Indikation for tandekstraktion er, som vedta-
get pd drsmeodet 1 foreningen Specialtandleger 1 Tand-, Mund og Kabekirurgi i oktober 1999
folgende:

e pocher > 4-5 mm
furkaturinvolvering
kompliceret caries
apicale parodontiter
semiretinerede teender
cyster

Da prairradiatorisk tandeksaktioner ligeledes er en hyppig arsag til ORN, ber man sikre sig en
tilstreekkelig heling uden blottet knogle pa tidspunktet for start af stralebehandlingen. Ekstraktio-
ner og eventuelle mindre operative indgreb ber foretages sa skansomt som muligt. Behovet for
antibiotikadeekke er uafklaret. Tidsrummet fra ekstraktion til stralebehandlingens start ber vaere
10-14 dage.

Valg af behandlingsmodalitet

Stadium I (TINO), stadium II (T2NO) og visse stadium III (TIN1,T2N1) kan behandles med mo-
noterapi. Kirurgi og stralebehandling er ligeverdige hvad angar tumor kontrol og overlevelse.
For stadium I1I og I'V anvendes som hovedregel kombinationsbehandling (Tabel 2). Kirurgi fore-
treekkes som primar behandling i alle de situationer, hvor det ud fra de kliniske fund og supple-
rende undersggelser er overvejende sandsynligt at der kan opnés radikalitet i bAde T og N positi-
on med acceptabelt kosmetisk og funktionelt slutresultat. I den forbindelse er det vigtigt at huske,
at den rekommanderede, tilstraebte resektionsafstand er uanset lokalisationen i mundhulen er 1
cm. Postoperativ strdlebehandling er indiceret ved mikro- eller makroskopisk uradikalitet, pN2
eller hgjere; eller safremt der findes ekstranodal veekst. Ved ikke-operable tumorer eller patienter
uegnet til generel anastesi anvendes primar kurativ stralebehandling mod bade tumor og halsens
lymfeknuder. Hos primert strdlebehandlede N3 patienter planlegges selektiv halsdissektion til
gennemforelse maksimalt indenfor 2 maneder efter stralebehandlings afslutning. Hos primeert
stralebehandlede NO-N2 patienter anvendes kirurgi desuden ved eventuel resttumor eller recidiv.



Figur 1. Beslutningsdiagram for behandling af kreeftsygdomme i mundhulen
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Tabel 2. Behandlingsmodalitet ved forskellig stadier

Stadium | II 111 v
TNM TI,NO |T2,NO |TI,N1 |T2,N1 |T3,NO |T3, NI |>T4,>NO
T position Monoterapi Kombinationsbehandling

Kirurgi eller stralebehandling | Kirurgi og strlebehandling
N position

Primar tumor resektion

Den rekommanderede resektionsafstand er uanset lokalisationen i mundhulen 1 cm. CO, laserre-
sektion kan anvendes ved tunge- og mindre mundbundscancere, der ikke involverer mandibel
eller maksil. Resektionen ber om muligt ske under vejledning af peroperativ frysemikroskopi. Til
endelig histopatologisk undersogelse folges resektatet af en rekvisition, der som mindste krav ber
indeholde oplysning om lokalisation og sideangivelse. Tumorresektatet ber vere retningsoriente-
ret med angivelse af nal/suturmarkering og tilsendes ufikseret, sa resektatet kan opspandes og
vurderes med henblik pa korrekt orientering, resektionsrande og evt. nedfrysning af vav i tumor-
bank. Af operationsbeskrivelsen skal det klart fremgéd om operationen skennes makroskopisk
radikal (minimum 1 cm til tumor og/eller lymfeknude uden ekstranodal vaekst) eller det drejer sig
om makroskopisk uradikal dissektion (R2).

Rekonstruktion

Rekonstruktion af defekter efter tumorresektion i mundhulen kan vare afgerende for hvilket
funktionsniveau patienten vil opné. Direkte lukning anvendes til mindre defekter. Rekonstruktion
med lokal lap eller fri mikrovaskular lap inklusive knogletransplantat anvendes ved storre defek-
ter. Appendix 2 gennemgar en reekke forhold af betydning for rekonstruktion. Det enkelte tvaer-
faglige team ma velge de metoder og teknikker, som man lokalt vil arbejde med.

Halsdissektion

Den kirurgiske standardbehandling er selektiv halsdissektion (SND). I tilfeelde med store meta-
staser (N3) eller lymfeknudemetastase med ekstranodal vakst, kan der vere behov for modifice-
ret radikal halsdissektion. P4 rekvisitionssedlen anferes typen af halsdissektion og de resecerede
regioner samt de ikke-lymfatiske strukturer, der er fjernet i.e. vena jugularis interna, musculus
sternocleidomastoideus, nervus accessorius, hud etc. I resektatet skal lymfeknuderegionerne med
deres afgraensninger kunne identificeres uden mulighed for fejltagelse. Resektatet anbefales fikse-
ret med nale til en skabelon, der forestiller de seks regioner (levels) og som er aftegnet pa en gen-
nemsigtig akrylplade med praefabrikerede nalehuller. Alle kritiske resektionsrande skal vaere
markerede pa preparatet og den markerede rand skal anfores pa rekvisitionen. Af operationsbe-
skrivelsen skal det klart fremgd om operationen skennes makroskopisk radikal (minimum 1 cm til
tumor) eller det drejer sig om makroskopisk uradikal dissektion (R2).

Indikation for behandling af elektive lymfeknuderegioner
Retningslinier for elektiv behandling af halsens lymfeknuder afheenger af primaer tumors lokalisa-
tion, den initiale lymfeknudestatus og hvorvidt behandlingen er kirurgi eller stralebehandling.

Ved elektiv kirurgisk behandling gelder folgende:
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e Hvis primartumor makroskopisk involverer midtlinien skal der foretages bilateral SND
(LILIIT). Det drejer sig om tumorer i orale tunge, mundbund og hdrde gane. Ved anterior
tungetumor behandles region IV ogsa. Ved makroskopisk lymfeknudemetastasering skal
den nzste mere distale region altid reseceres .

e Hvis tumor ikke vokser over midtlinien skal der foretages ipsilateral SND (IILIII). Ved
anterior tungetumor behandles region I'V ogsd. Ved makroskopisk lymfeknudemetastase-
ring skal den naeste mere distale region altid reseceres.

Ved elektiv stralebehandling af halsen kan man vanskeligt behandle ipsilaterale regioner uden at
medbestrdle de modsidige regioner i et vist omfang. Dette kan vanskeliggere senere strdlebehand-
ling af den kontralaterale hals i en evt. recidivsituation. Derfor er det rationelt at give primar bi-
lateral elektiv lymfeknudebestraling i flere situationer end ved kirurgisk behandling af halsen.

e Ved alle tumorer i orale tunge, mundbund og den harde gane samt de tumorer, der straek-
ker sig ind i disse regioner er stradlebehandles bilaterale region I, I og III. Ved anterior
tungetumor behandles region I'V ogsa. Ved makroskopisk lymfeknudemetastasering skal
den naste mere distale region altid behandles.

e Ved lateralt beliggende tumorer forstas tumorer i kind, gingiva og trigonum retromolare
med minimum 1 ¢cm afstand til midtlinien uden spredning til kontralaterale lymfeknuder. I
disse tilfeelde er der alene indikation for ipsilateral stralebehandling af halsen. Tungecan-
cer og tumorer der vokser ind i tungemuskulaturen skal altid - uanset tumors faktiske lo-
kalisation - strdlebehandles som midtlinietumor. Ved makroskopisk lymfeknudemetasta-
sering skal den naste mere distale region altid behandles.

Antibiotika profylakse

Ved indledningen af det kirurgiske indgreb gives en kombination af inj. cefuroxim 1,5 g i.v.
og inj. metronidazol 500 mg i.v. Ved l&ngerevarende operationer over to til tre timer gives
endnu en dosis. Der gives ikke antibiotika udover den tid operationen varer.

Strilebehandling
Principper for strdlebehandling er fastlagt i DAHANCAs vejledninger (www.dahanca.dk). Der
kan anvendes folgende volumina med tilherende stréledosis:

e GTV/CTV-T: omrade med kendt makroskopisk (R2), efterladt mikroskopisk tumorvav
(R1) eller regioner med kapselgennemvakst. Dosis 66-68 Gy.

o CTV-E-hgjrisiko: omrader teet pA GTV/CTV-T, bestemt af onkologens erfaring og vurde-
ring af de enkelte tumorlokalisationer, radikalt opereret primaer tumoromrade (R0), og
evt. 1. ikke involverede lymfeknudestation. Dosis 60 Gy.

o CTV-E-lavrisiko: omrader med lavere risiko for subklinisk spredning, f.eks. elektive lym-
feknuderegioner ud over 1. ikke involverede station. Dosis 46-50 Gy.

Bemark folgende generelle forholdsregler:

e Hvis indikationen for postoperativ stralebehandling alene er pga. uradikalitet 1 T-position
(f..eks. efter sufficient halsdissektion uden faktorer der indicerer behov for stralebehand-
ling) skal der ikke gives elektiv bestraling af halsen.

e Selv om indikationen for postoperativ stralebehandling alene er pga. uradikalitet 1 N-
position, kapselgennemvaekst eller N2-N3 sygdom skal primartumorlejet (R0O) generelt
inkluderes, da senere recidivbehandling i T-position er vanskelig.

e Efter operation og halsdissektion for T3-T4 tumorer er der a/tid indikation for postopera-
tiv stralebehandling af bade T og N regioner uanset den opnéede radikalitet.

Patologi
Ved udskering af primaertumor males og beskrives tumor, som enten er exofytisk, ulcererende
10



eller verrukes. Resektatet tuschmarkeres sa alle resektionsrande kan vurderes. Udskaeringen af
resektatet skal vaere tilstraekkelig til at de spergsmal, som histologirapporten omfatter, kan besva-
res korrekt.

Halsglandelresektatet skal vaere markeret sa de enkelte regioner kan identificeres med sikkerhed.
Kritiske resektionskanter skal vaere suturmarkerede og markeringen skal fremga af rekvisitionen.
Antallet af lymfeknuder registreres for hvert enkelt anatomisk level. Anatomiske strukturer sa
som spytkirtel, musculus sternocleidomastoideus og vena jugularis interna skal identificeres og
metastasernes relation til disse strukturer anfores. Sterrelsen skal angives pa sterste metastase
(konglomerat). Lymfeknuderne deles gennem hilus eller indstebes hele. Flere lymfeknuder i
samme anatomiske region ma indstebes 1 een kapsel. Er der usikkerhed om ekstranodal veekst
anfores denne som varende til stede. Eventuelle mikrometastaser anfores og telles som metasta-
ser. Histologiskema udfyldes og vedlaegges besvarelsen.

Patologirapporten skal indeholde

Tumortype og grad (WHO grad I, grad II, grad III)
Dybeste tumorinfiltration (mm)

Indvakst i kar og nervebaner

Knogleinvasion

Korteste afstand til resektionsrand (mm)

Antal lymfeknuder 1 hver anatomisk region (level)
Antal positive lymfeknuder i hver region (level)
Totalt antal lymfeknuder

Totalt antal positive lymfeknuder

Forekomst af ekstranodal vakst

Afhistologirapportens konklusion skal det fremgé, om det drejer sig om en mikroskopisk radikal
(RO) eller mikroskopisk uradikal (R1) resektion. Resektionsafstanden defineres mikroskopisk
som: > 5mm “fri rand” (M09400), 1-5 mm “teet pad” (kan kodes M0940B, resektionsafstand ikke
tilstrekkelig), < 1 mm ikke fri rand” (M09401).

Dental rehabilitering

Formalet med denatl rehabilitering er sd vidt muligt at reetablere anatomien og de orale funktio-
ner. I ”Lov om Tandpleje ” angives de socioskonomiske og juridiske aspekter for dental rehabili-
tering (www.sst.dk). Patienter med store anatomiske forandringer behandles sa vidt muligt 1 ho-
spitalsregi med implantatbaseret protetisk rekonstruktioner. I appendix 4 er der en detaljeret gen-
nemgang af disse forhold.

Patientforening

Under Kraftens Bekampelse er der i Kebenhavn og pd Frederiksberg oprettet en patientforening
(Netveerk for patienter med hals- og mundhulekraft), hvor kontaktpersonerne er Britta Dueholm
(tlf.: 33211228) og Finn V. Larsen (tlf.: 32503171).
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APPENDIKS 1: TNM-Kklassifikation af laebe og oral cancer, UICC 1997

T — primeer tumor
T1 Tumor 2 c¢cm eller mindre i storste diameter
T2 Tumor mere end 2 cm, men ikke mere end 4 cm i sterste diameter
T3 Tumor mere end 4 cm 1 sterste diameter
T4 Tumor involverer nerliggende strukturer

N —regionale lymfeknuder
NX  Regionale lymfeknude metastaser kan ej vurderes
NO Ingen regionale lymfeknude metastaser
N1 Metastase i en enkelt ipsilateral lymfeknude, 3 cm eller mindre i storste
diameter
N2  Metastase i en enkelt ipsilateral lymfeknude, mere end 3 cm, men ikke
mere end 6 cm 1 sterste diameter; eller metastase 1 multiple ipsilaterale
lymfeknuder, ingen mere end 6 cm 1 storste diameter; eller metastase i bi-
laterale eller kontralaterale lymfeknuder, ingen mere end 6 cm i sterste di-
ameter
N2a  Metastase i en enkelt ipsilateral lymfeknude mere end 3 cm, men
ikke mere end 6 cm i storste diameter
N2b  Metastase i multiple ipsilaterale lymfeknuder, ingen mere end 6
cm i sterste diameter
N2c¢ Metastase i bilaterale eller kontralaterale lymfeknuder, ingen mere
end 6 cm i sterste diameter
N3 Metastase i en lymfeknude mere end 6 cm i diameter

M - fjernmetastaser
MX Fjernmetastaser kan ej vurderes
MO Ingen fjernmetastaser
M1  Fjernmestastaser

Stadieinddeling

Stadie I T1 NO MO Stadie IVA | T4 NO MO

Stadie II | T2 NO MO T4 N1 MO

Stadie III | T3 NO MO T N2 MO
Tl N1 MO Stadie IVB | T N3 MO
T2 N1 MO Stadie IVC | T N Ml
T3 N1 MO
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APPENDIKS 2: Rekonstruktion

Folgende stilkede eller frie lapper kan indga i rekonstruktion af orale defekter: Faciale lapper:
Nasolabial lappen kan bade anvendes uni- og bilateralt. Er specielt anvendelig til mundbund, an-
terolateral alveolus og kindslimhinde. Safremt lappen bruges bilateralt kan hele mundbunden
daekkes [38]. Temperoparitale lap: Den superficielle fascia temporalis lap er tynd og velegnet til
dekning af ganen samt buccale slimhinde. Som stilket lap kan den fores under arcus zygomati-
cus. Ved at fjerne den laterale del af arcus kan man forege rakkevidden af lappen. Dog er der en
mindre risiko for alopecia fra donoromradet [39]. Temporale muskellap: Musklen er brugbar til
rekonstruktion i maksilregionen, i det retromolare omrade og bagtil submandibulert [40]. Stilke-
de trunkale lapper: Pectoralis major lappen er den mest anvendelige af de trunkale lapper [41].
Den kan na overalt i mundhulen, og donorstedet kan lukkes direkte. Lappen, der er med storre
volumen, ber anvendes til defekter hvor man ensker fylde (volumen), eksempelvis ved storre
tungedefekter. Frie lapper: Den faciocutane radialislap har en lang stilk med velkalibrerede kar
som matcher donorkarrene pa halsen [42,43]. Lappen er tynd og formbar og kan evt. anvendes
som osteocutan lap med en bremme af radius knoglen til erstatning af mindre mandibeldefekter
[44]. Andre muligheder er en lattisimus dorsilap, rectuslap og jejunumlap. Perforantlapper, sisom
den anterolaterale thighflap, har et stort anvendelsespotentiale, idet man kan heste meget store
vaevsmangder, med meget lille donormorbiditet [45]. Ulempen er en vanskelig dissektion, for-
holdsvis kort stilk, og lappen kan vere ganske volumings.

Rekonstruktion af mandiblen med vaskulariseret knogletransplantat er forste valg ved kontinui-
tetsdefekter over 4 cm [46]. Mandibular genopbygning med skinner medferer gennembrud af
denne til hud/slimhinde i det bestrélede omrade. Anvendelsen af vaskulariseret knogletransplantat
foranlediger primar heling, muligger hurtigt postoperativ stralebehandling og tillader dental re-
habilitering med osseointegrede implantater. Fibulalappen, med eller uden hud-g, anbefales til
oromandibular rekonstruktion [47]. Der kan hostes en meget stor lap, som i realiteten kan dekke
enhver defekt. Der kan foretages multiple osteotomier pga den segmentale blodforsyning. Knog-
len er tyk og steerk nok til at man kan is@tte osseointegrerede tandimplantater. Crista iliacalappen
kan ligeledes anvendes, da knoglen er velegnet, men hudeen er med stor fylde [48]. Ved denne
procedure er der risiko for donorproblemer med abdominal svaekkelse, hernie samt konturirregu-
lariteter.
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APPENDIKS 3: Dental rehabilitering

Formalet er sa vidt muligt at reetablere anatomien og de orale funktioner. For at opné tilfredstil-
lende protetisk funktion anvendes implantat forankrede tanderstatninger. Af belastningsmaessige
og hygiejniske grunde foretraekkes ofte faste skruefixerede brolgsninger i underkaben. Til rekon-
struktion af keeber efter det ablative indgreb anvendes oftest fibula, crista iliaca eller radius med
eller uden hude. Fibulagraften er den mest hensigtsmassige. Den er en lang bikortikal rerknogle,
der er velegnet til implantatindsattelse. Den er imidlertid kun ca 10 mm hgj, hvorfor den er ser-
ligt egnet til rekonstruktion af tandlese mandibler; knoglen kan dog placeres ovenpé hinanden
for at opna sterre hgjde. Crista iliaca er hoj og dermed velegnet til betandede kaber, men mindre
velegnet til indsattelse af implantater . Derfor benyttes fibulagraften ogsa ofte hos betandede
patienter. Radialisknoglen er ikke anvendelig til indsattelse af implantater [49,50].

I forbindelse med den diagnostiske udredning, foretages:

Den primcere planlcegning for den protetiske rehabilitering.
Omfatter folgende:

- aftryk til studiemodeller

- sammenbidsregistrering

- Rontgen med OPR og evt tandfilm

- klinisk foto

- vurdering af behovet for protetisk rehabilitering i antagonerende kabe

Den endelige planleegning af den protetiske rehabilitering efter konference med pla-
stikkirurg/ONH-lcege og onkolog

Folgende forhold skal afklares med henblik pé den fremtidige implantatindsettelse:

- type og omfang af det ablative indgreb.

- type af fri lap og evt lokale, stilkede lapper.

- placering og vinkling af ossese rekonstruktion.

- type og placering af osteosyntesemateriale

- sikring af ledfunktion.

Protetiske rehabilitering

Der laves en individuel behandlingsplan pa baggrund af ovennavnte registreringer.

Antal og placering af implantater samt valg af protesetype athaenger séledes, dels af det for-
hédndenverende tandsats stand, dels af omfanget af det ablative indgreb og typen af efterfol-
gende rekonstruktion

Ved storre broer kan man tage aftryk pa fixturniveau eller pé abutments athangig af valg af im-
plantattype. Det vil ofte veere nedvendigt at abutmentoperationen og aftryk foregar i GA.

Implantatindszettelse i stralebehandlede kaeber

Med hensyn til proceduren ved indsattelse af implantater i stralebehandlede keeber, er der bred
enighed om, at der ber vere skerpet krav om omhyggelig planleegning og skdnsom teknik (skar-
pe, langsomt roterende instrumenter; effektiv afkeling). Simultan antibiotikaadministration anbe-
fales. Nogle forfattere anforer, at prognosen bedres ved at indsatte sd lange implantater som mu-
ligt, samt ved at anvende barekonstruktioner frem for kugler eller magneter i forbindelse med
hybridprotetik [51]. Der er i litteraturen generel enighed om, at efter bestraling er prognosen for
implantaterne bedre i mandiblen end i maksillen [52,53].
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