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Anvendte forkortelser og betegnelser 
 

Ablation  Fjernelse af resterende normalt thyroideavæv 

AFLI  Atrieflimren 

Aktivitetsmængde Den indgivne mængde radioaktiv jod, enhed Bq ( = Becquerel)  

Anti-emetisk  Mod kvalme 

ATA  American Thyroid Association 

Bq  Becquerel (1 Ci = 37 GBq = 37 · 109 Bq) 

CTV-E  Clinical Target Volume – efter kirurgi – term ved beskrivelse af strålebehandling  

Dosis  Den stråledosis et organ/region absorberer Enhed = Gy (=Gray) 

DTC  Differentieret thyroideacancer (papillære og follikulære thyroideakarcinomer) 

DxWBS  Helkropsskanning efter indgift af radioaktiv jod I diagnostisk dosis 

FNA  Finnålsaspiration 

GBq  Gigabequerel (1 Ci = 37 GBq = 37 · 109 Bq) 

GTV  ”Gross tumor volume” – term ved beskrivelse af strålebehandling 

Gy  Gray – enhed for stråledosis 

I-131  Radioaktiv isotop af jod som anvendes til terapi 

IMRT  Intensitetsmoduleret radioterapi 

LT3  Trijod-thyronin, stofskiftehormon, typisk som tablet (Liothyronin®/Thybon®) 

LT4  Levo-thyroxin, stofskiftehormon, typisk som tablet (Eltroxin®/Euthyrox®) 

MTC  Medullær thyroideacancer 

NIS  Natrium Iodid Symporter 

RFA  Radiofrekvensablation 

rhTSH  Rekombinant humant thyroideastimulerende hormon 

SPECT  Single-photon emission computed tomography 

S-Tg  Serum thyreoglobulin 

S-TgAB  S-thyreoglobulin-antistof 
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Stunning Et begreb der i denne sammenhæng omfatter forbigående nedsat evne til 

optagelse af radiojod, typisk efter indtagelse af mindre dosis jod til diagnostisk 

jod-skanning 

TSH  Thyroideastimulerende hormon 

TxRAI  Behandling med radioaktivt jod, radiojodbehandling 

TxWBS  Helkropsskanning efter indgift af radioaktiv jod I terapeutisk dosis 

mU/L  Milliunits per liter 

Withdrawal  Pausering med stofskiftemedicin for at opnå stigning i det genuine TSH-niveau 

Xereostomi  Mundtørhed 
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Forord 
Januar 1996 startede en landsdækkende registrering af thyroideacancer (DATHYRCA). Et af formålene var at 

belyse de forskellige principper og retningslinjer, hvorefter thyroideacancer blev håndteret på de danske 

hoved- og hals-onkologiske centre. De første årsrapporter bekræftede væsentlige forskelle i både udredning, 

kirurgiske principper, onkologisk behandling og opfølgning. Resultaterne var baggrunden for udarbejdelse af 

”Guidelines for behandlingen af thyroideacancer i Danmark”, som siden oktober 2005 har betydet fælles 

standarder for alle danske patienter med thyroideacancer.  

Guidelines blev revideret i 2010 og blev omdøbt til ” Kliniske retningslinjer for behandling af thyroideacancer 
i Danmark”. I forbindelse med denne revision blev det besluttet, at retningslinjer for udredning af ”knuden i 
gl. thyroidea” skulle varetages af Dansk Thyroideaselskab, der siden har overført opgaven til Dansk 
Endokrinologisk Selskab (DES NBV-udredning-af-knuden-i-glandula-thyreoidea 
http://www.endocrinology.dk/index.php/nbvhovedmenu). 
 
Der er nu snart gået fem år siden sidste revision og tiden er inde til en ny. En arbejdsgruppe under 
DATHYRCA/DAHANCA påtog sig opgaven og har i løbet af 2014 og 2015 udarbejdet dette sæt retningslinjer. 
 
Arbejdsgruppen har været stærkt inspireret af guidelines fra American Thyroid Association – ATA 
(http://www.thyroid.org/), som den 2. maj 2014 blev præsenteret i en foreløbig revideret version af Prof. 
Martin Schlumberger ved et møde i Odense. Arbejdsgruppen besluttede, at lægge sig tæt op ad ATA-
guidelines og støtte sig til den evidensvurdering, som er foretaget i dette regi. 
 
Også input fra andre internationale organisationer er taget i betragtning. Dette gælder blandt andet ”The 
National Comprehensive Cancer Network” (NCCN - http://www.nccn.com), The British Thyroid Association 
(BTA - http://www.british-thyroid-association.org/) og Laboratory Medicine Practice Guidelines (NACB - 
http://www.nacb.org/).  
 

Litteraturen i ATA-guidelines er evalueret i henhold til Grading of Recommendations, Assessment, 

Development and Evaluation system (GRADE)1, 2. Den danske oversættelse fra Sundhedsstyrelsen 

(www.sst.dk) er præsenteret i tabel I. Evidens niveauet, markeret med symbolet ”⨁”, er i videst muligt 

omfang overført fra ATA-guidelines og ellers fra vurdering af anden litteratur. Arbejdsgruppens anbefalinger, 

markeret ved ”↑”, angiver styrken af den danske arbejdsgruppes anbefalinger, der i de fleste tilfælde 

afspejler ATA-gruppens.  

Tabel 1: Oversigt over anvendt graduering af evidens - GRADE 

EVIDENS OG ANBEFALING 
 
 
 
 
Evidensens kvalitet – de 
fire niveauer 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Den anvendte graduering af evidensens kvalitet og anbefalingsstyrke baserer 
sig på GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development and 
Evaluation). Se også: www.gradeworkinggroup.org. 
 
Høj (⨁⨁⨁⨁) 
Vi er meget sikre på, at den sande effekt ligger tæt på den estimerede effekt. 
 
Moderat (⨁⨁⨁) 
Vi er moderat sikre på den estimerede effekt. Den sande effekt ligger 
sandsynligvis tæt på denne, men der er en mulighed for, at den er væsentligt 
anderledes. 
 
Lav (⨁⨁) 

http://www.endocrinology.dk/index.php/2-thyroidea-sygdomme/nbv-endokrinologi-udredning-af-knuden-i-glandula-thyreoidea-thyreoideacyste-thyreoditis-thyreoideabiopsi-tumor-i-skoldbruskkirtlen
http://www.thyroid.org/
http://www.nccn.com/
http://www.british-thyroid-association.org/
http://www.nacb.org/
http://www.sst.dk/
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Anbefalingens styrke 

Vi har begrænset tiltro til den estimerede effekt. Den sande effekt kan være 
væsentligt anderledes end den estimerede effekt. 
 
Meget lav (⨁) 
Vi har meget ringe tiltro til den estimerede effekt. Den sande effekt vil 
sandsynligvis være væsentligt anderledes end den estimerede effekt. 
 
 
Stærk anbefaling for ↑↑ 
Arbejdsgruppen giver en stærk anbefaling for, når de samlede fordele ved 
interventionen vurderes at være klart større end ulemperne. 
 
Svag/betinget anbefaling for ↑ 
Arbejdsgruppen giver en svag/betinget anbefaling for interventionen, når vi 
vurderer, at fordelene ved interventionen er marginalt større end 
ulemperne, eller den tilgængelige evidens ikke kan udelukke en væsentlig 
fordel ved en eksisterende praksis, samtidig med at det vurderes, at 
skadevirkningerne er få eller fraværende. 
 
Svag/betinget anbefaling imod ↓ 
Arbejdsgruppen anvender en svag/betinget anbefaling imod interventionen, 
når vi vurderer, at ulemperne ved interventionen er større end fordelene, 
men hvor dette ikke er underbygget af stærk evidens. Vi anvender også 
denne anbefaling, hvor der er stærk evidens for både gavnlige og skadelige 
virkninger, men hvor balancen mellem dem er vanskelig at 
afgøre. 
 
Stærk anbefaling imod ↓↓ 
Arbejdsgruppen giver en stærk anbefaling imod, når der er evidens af høj 
kvalitet, der viser, at de samlede ulemper ved interventionen er klart større 
end fordelene. Vi vil også anvende en stærk anbefaling imod, når 
gennemgangen af evidensen viser, at en intervention med stor sikkerhed er 
nyttesløs. 
 
God praksis √ 
God praksis, som bygger på faglig konsensus blandt medlemmerne af 
arbejdsgruppen, der har udarbejdet den kliniske retningslinje. Anbefalingen 
kan være enten for eller imod interventionen. Anvendes, når der ikke 
foreligger relevant evidens. 

 

Manuskriptet har været til høring i Dansk Endokrinologisk Selskab, Dansk Thyroidea Selskab, Dansk Selskab 

for Otolaryngologi – Hoved & Halskirurgi, Dansk Selskab for Hoved- og Halskirurgi, Dansk Selskab for Klinisk 

Fysiologi og Nuklearmedicin og Dansk Patologiselskab. Tilbagemeldinger var positive og konstruktive. Enkelte 

mindre skrivefejl og mangler blev korrigeret. 

De kliniske retningslinjer er præsenteret og godkendt ved årsmødet i Dansk Selskab for Hoved- og Hals 

Onkologi (DSHHO) 6. marts 2015.  
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Arbejdsgruppe 
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Tabel 2: Medlemmer af arbejdsgruppe 

NUKLEARMEDICIN OG IMAGING 
Peter Grupe* 
Peter Oturai  
Anni Morsing 
Rune Vincent Fisker 
Helle Hendel  
Mariana Kristensen 

 
Klinisk Fysiologi og Nuklearmedicin 
Klinisk Fysiologi og Nuklearmedicin 
Klinisk Fysiologi og Nuklearmedicin 
Klinisk Fysiologi og Nuklearmedicin 
Klinisk Fysiologi og Nuklearmedicin 
Radiologi 

 
Odense 
Rigshospitalet 
Århus 
Ålborg 
Herlev 
Ålborg 

PATOLOGI 
Katalin Kiss* 
Stine Rosenkilde Larsen 
Marie Louise Jespersen 

 
Patologi 
Patologi 
Patologi 

 
Rigshospitalet 
Odense 
Århus 

KIRURGI 
Sten Schytte* 
Christoffer Holst Hahn  
Christian Godballe  
Henrik Baymler Pedersen 

 
HH-Kirurgi 
HH-Kirurgi 
HH-Kirurgi 
HH-Kirurgi 

 
Århus 
Rigshospitalet  
Odense  
Ålborg 

ONKOLOGI 
Jens Bentzen* 
Lars Bastholt  
Nicolaj Andreassen  
Lisbeth Juhler Andersen 

 
Onkologi 
Onkologi 
Onkologi 
Onkologi 

 
Herlev 
Odense 
Århus 
Ålborg 

ENDOKRINOLOGI 
Birte Nygaard* 
Ulla Feldt-Rasmussen 
Laszlo Hegedüs  
Eva Vang Ebbehøj 
Inge Bülow Pedersen 

 
Endokrinologi 
Endokrinologi 
Endokrinologi 
Endokrinologi 
Endokrinologi 

 
Herlev 
Rigshospitalet 
Odense 
Århus 
Ålborg 

KLINISK BIOKEMI (konsulteret) 
Lars Melholt Rasmussen 
Aase Handberg 

 
Klinisk Biokemi 
Klinisk Biokemi 

 
Odense 
Ålborg 

FORMAND 
Christian Godballe 

 
HH-Kirurgi 

 
Odense 

* Tovholder for arbejdsgruppe 
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Introduktion 
I 2013 blev der i Danmark diagnosticeret 265 patienter med thyroideacancer 3.  Der er konstateret stigende 

incidens flere steder i verden4 og et nyligt DATHYRCA-studie og en artikel baseret på det danske 

cancerregister har vist, at dette også gælder Danmark5, 6. Årsagen er primært de små papillære karcinomer7, 

som udgør en tiltagende udfordring. Den rutinemæssige brug af ultralydsapparater med høj opløselighed er 

anført som en mulig årsag til stigningen i antal. Dette kan imidlertid ikke bekræftes ved danske data5, som 

mere tyder på, at en tiltagende minutiøs histopatologisk gennemgang og anvendelse af immunhistokemi kan 

være årsagen til en stigende incidens af tilfældigt påviste papillære mikrokarcinomer7.    

Selv om thyroideacancer er den hyppigste endokrinologiske cancertype må den betragtes som relativt 

sjælden. Den ofte komplekse udredning, behandling og opfølgning er derfor centraliseret omkring få centre i 

Danmark.  

Thyroideacancer er, i lighed med andre sygdomme i dette organ, hyppigst forekommende hos kvinder med 

en fordeling på cirka 3/1. Den mest prævalente histologiske undertype er det papillære karcinom, som udgør 

omkring 2/3 af alle thyroideacancere. For langt de fleste tilfælde af papillær thyroideacancer kendes 

ætiologien ikke8. Imidlertid er der, som i andre cancertyper, tale om akkumulerede genetiske ændringer og 

det er efterhånden klarlagt at mutationer i BRAF, RET/PTC og NTRK1 spiller en væsentlig rolle udviklingen af 

papillært thyroideakarcinom9. BRAF er den hyppigst forkomne mutation og ses hos 28-72 procent af alle 

papillære karcinomer9-11. Ud over et vist arveligt element er det usikkert hvilke faktorer, der udløser de 

anførte mutationer. Det vides, at nogle tilfælde opstår på baggrund af tidligere radioaktiv bestråling12. 

Chernobyl-katastrofen er et eksempel på dette. Incidensen af thyroideacancer i årene efter det radioaktive 

udslip steg for den samlede befolkning i området med en faktor 4,7 og for børnene med en faktor 3413. 

Papillære thyroideakarcinomer kan også i sjældne tilfælde ses i forbindelse med genetiske syndromer14-18. 

I slutningen af 70'erne blev det vist, at den relative forekomst af follikulære karcinomer er størst i endemiske 

strumaområder med lavt jodindhold i kosten 19. Senere undersøgelser viste endvidere, at tilsætning af jod til 

kosten øger den relative andel af papillære karcinomer og nedsætter frekvensen af de follikulære20. Den 

samlede incidens af thyroideacancer var imidlertid uafhængig af jodindholdet i kosten21. Fordi jodtilskud er 

blevet mere almindelig i den vestlige verden og fordi den histopatologiske definition af follikulære 

karcinomer er blevet mere snæver, er den samlede incidens af follikulære karcinomer generelt aftaget21. 

Patogenesen menes at være baseret på en adenom-til-karcinom multistep proces i lighed med den man 

kender fra coloncancer21.  De to hyppigste mutationer findes i PAX8-PPARG og RAS9. 

Lavt differentieret thyroideakarcinom er et follikelepitel deriveret karcinom, der morfologisk og prognostisk 

er placeret mellem de differentierede tumorer (follikulært og papillært karcinom) og de anaplastiske 

karcinomer. De udgør mindre end 5%22, 23 af thyroideacancerne. 

Medullært thyroideakarcinom (MTC) optræder i en sporadisk (80%) og en arvelig type (20%)24. Den relative 

andel af MTC er i udenlandske patientmaterialer faldet grundet en tiltagende øget forekomst af papillære 

karcinomer25. Den arvelige type optræder dels som: a) ”Ren” familiær medullær thyroideacancer (FMTC), 

hvor sygdommen ikke er led i noget syndrom, b) som led i multipel endokrin neoplasi type 2A-syndromet 

(MEN-2A), der omfatter MTC, fæokromocytom og hyperparathyroidisme eller c) som led i MEN-2B, der 

omfatter MTC, fæokromocytom, marfanoid fænotype, ganglioneuromatose og knogledeformiteter. 

Det anaplastiske karcinom, også kaldet udifferentieret karcinom, er en meget aggressiv tumor, som er 

forbundet med høj mortalitet. I henhold til WHO defineres det anaplastiske karcinom som: ”En meget malign 
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tumor helt eller delvist sammensat af udifferentierede celler”26. Mange af de anaplastiske karcinomer 

indeholder en rest af papillært eller follikulært cancervæv. Det formodes derfor, at det anaplastiske 

karcinom er slutresultatet af en papillær eller follikulær dedifferentiering26-28.  

I gl. thyroidea kan forekomme andre maligne tumorer. Det drejer sig blandt andet om lymfomer, 

planocellulære karcinomer, sarkomer, metastaser m.m. Der henvises til afsnittet om patologi (side 15). 

Prognosen for patienter med thyroideacancer afhænger af mange faktorer. En af de væsentligste er den 

histologiske undertype. Det er således velkendt, at mortaliteten for patienter med anaplastisk karcinom er 

særdeles høj. Prognosen for patienter med medullært karcinom forringes signifikant ved tilstedeværelse af 

lymfeknudemetastaser, men også T og M status influerer på overlevelsen. For papillære og follikulære 

karcinomers vedkommende er der påvist adskillige prognostiske indikatorer. De vigtigste af disse er alderen 

på diagnosetidspunktet, fjernmetastaser og gennemvækst af thyroideakapslen. Også tilstedeværelsen af 

nekrose i primærtumor påvist ved oversigtsforstørrelse i mikroskopet og immunhistokemisk detektion af 

p53 har tilsyneladende prognostisk værdi29-33.  

En opgørelse af 25 større internationale materialer viser, at 10-årsoverlevelsen for papillære 

thyroideakarcinomer er ca. 90% (range: 54% - 98%) og for follikulære karcinomer 84% (range: 77% - 97%)33. I 

internationale serier ligger 10-års overlevelsen for medullære karcinomer oftest mellem 55 og 65 procent. 

Anaplastisk thyroideacancer har en særdeles dårlig prognose, og de fleste studier viser en næsten 100% 

dødelighed inden for få år.  

På baggrund af retrospektive studier er foreslået flere prognostiske modeller, som kunne danne baggrund 

for omfanget af den behandling, som skal tilbydes patienter med thyroideacancer30-34. Modellerne ser hver 

især lovende ud. En nylig dansk publikation baseret på DATHYRCA-databasen har vist, at de efterhånden 

noget ældre prognostiske scoringssystemer stadig kan anvendes for papillære karcinomer, selv om case-

mixet har ændret sig gennem tiden35. 
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Resume af behandling og opfølgning ved differentieret thyroideacancer 
 

Tabel 3: Kirurgisk behandling af differentierede thyroideakarcinomer i forhold til risikogruppering 

 

 

Tabel 4: Ablation/radiojodbehandling af differentierede thyroideakarcinomer i forhold til risikogruppering 
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Tabel 5: Opfølgning af differentierede thyroideakarcinomer i forhold til risikogruppering 

 

 

Tabel 6: Substitutionsbehandling af differentierede thyroideakarcinomer i forhold til risikogruppering 
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Resume af behandling ved medullær thyroideacancer 
 

Tabel 7: Behandling ved medullær thyroideacancer 

 

 

 

Resume af behandling ved anaplastisk thyroideacancer 
 

Tabel 8: Behandlingsmuligheder ved anaplastisk thyroideacancer 
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Patologi 
Thyroidea cancere klassificeres ifølge WHO i overordnede terapirelaterede grupper36. 

 Maligne epiteliale tumorer  
o Follikulært karcinom  
o Papillært karcinom  
o Lavt differentieret karcinom  
o Medullært karcinom (herunder også blandet follikelcellederiveret og medullært karcinom) 
o Anaplastisk karcinom  

 Andre  
o Non-epiteliale tumorer  
o Maligne lymfomer  
o Sekundære tumorer  

 Uklassificerbare tumorer 

 

Histologiske typer  
Der er adskillige undergrupper og/eller varianter af prognostisk betydning37.  

Follikulært karcinom 

Follikulært karcinom er follikelepitelderiveret og udgør 15-20% af alle thyroideacancere. Vækstmønsteret er 

follikulært med varierende indhold af kolloid. Cellemorfologien kan ikke anvendes til at adskille benigne 

tumorer fra maligne. En malign diagnose foreligger, når der er gennemvækst af tumorkapslen og/eller 

karinvasion. Spredningen sker hæmatogent hyppigst til knogler og lunger. Prognostisk kan follikulært 

karcinom adskilles i to karakteristiske typer.  

Minimal invasiv type: Kapselafgrænset solitær tumor, der arkitektonisk og cytologisk næsten altid ligner et 

adenom. Malign diagnose afhænger alene af utvetydig karinvasion og/eller invasion, der penetrerer ud 

igennem tumorkapslen. Prognosen er god38-40.  

Udbredt invasiv type: Tumor viser udbredt invasion i kar og/eller i det omgivende thyroideavæv40, 41.  

Varianter af follikulært karcinom er onkocytært (oxyfilt, Hürthlecelle) karcinom42 og clearcelle karcinom43, 44. 

Onkocytært karcinom er overvejende eller helt opbygget af onkocytter, som er relativt store, eosinofile 

mitochondrierige celler. Onkocytært karcinom kan være follikulært opbygget, men hyppigt dominerer et 

trabekulært vækstmønster uden kolloid. Der er ofte fremtrædende cellulær pleomorfi, som dog er uden 

prognostisk betydning. Onkocytære karcinomer inddeles som follikulære karcinomer og har samme 

spredningsmønster. For at klassificere som onkocytær skal denne komponent udgøre mindst 50 % af tumor. 

Papillært karcinom 

Papillært thyroidea karcinom (PTC) udgår fra follikelepitelet, og er det hyppigst forekommende karcinom i 

thyroidea og udgør i Danmark 67% af thyroidea-karcinomerne5. Morfologisk udviser det almindelige 

papillære karcinom en blanding af papillære og follikulære strukturer ofte med cystedannelse. Epitelet er 

relativt højt med tydelig kernemoulding og karakteristisk kernemorfologi, dvs. tomme kerner (ground glass), 

kerneindkærvninger (grooves) og cytoplasmatiske kerneinklusioner. Mitoser ses sjældent. 

Psammomlegemer og tumorkæmpeceller er karakteristiske, men ses ikke i alle tumorer.  
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Papillært karcinom kan være multifokalt. Spredningen sker primært lymfogent og regionale 

lymfeknudemetastaser er hyppige.  

Histologisk ses mange varianter af papillært karcinom, men den karakteristiske kernemorfologi er fælles for 

alle typer. 

 Mikrokarcinom: Tumor er ≤ 10 mm og ofte et tilfældigt fund i en nodøs kolloid struma7, 45-47.  

 Indkapslet variant: Prognosen anses for at være bedre end for den ikke indkapslede type48.  

 Follikulær variant: Vækstmønstret er helt eller delvist follikulært med indhold af kolloid. Prognosen 

er som for almindeligt papillært karcinom49, 50. 

 Makrofollikulær variant: Består af >50% makrofollikler, hvilket kan føre til fejldiagnose som 

hyperplastisk knude eller makrofollikulært adenom. Kernerne har de karakteristiske forandringer for 

papillært karcinom. Den makrofollikulære variant bevarer ofte sin morfologi i metastaser51.  

 Diffus skleroserende variant: Uni- eller bilateral diffus vækst. Hyppigst hos unge. Prognosen anses for 

at være mindre gunstig end for almindeligt papillært karcinom52, 53. 

 Tall cell type: Tumorcellerne skal være mindst dobbelt så høje som brede. Tumor er ofte trabekulært 

voksende, danner sjældent follikler og indeholder sparsomt kolloid. Kan ses som en mindre 

komponent af anden type af PTC, men skal udgøre minimum 50 % af tumor for at kunne klassificeres 

som tall cell PTC. Tilstedeværelsen af tall cell komponent skal altid rapporteres i 

patologibeskrivelsen, med angivelse af, hvor stor en andel komponenten udgør i forhold til den 

samlede tumorbyrde. Denne tumortype ses især hos ældre. Det er tvivlsomt om den dårligere 

prognose skyldes alder og højt stadie eller tumortype54-57.  

 Columnar cell type er sjælden og ekstremt aggressiv. De få rapporterede tilfælde viste hurtigt letalt 

forløb58, 59. For at klassificere som columnar cell skal denne komponent udgøre minimum 50 % af 

tumor.  

 Onkocytært (oxyfilt, Hürthlecelle) karcinom. For at klassificere som onkocytær skal denne 

komponent udgøre mindst 50 % af tumor. 

 

Lavt differentieret karcinom 

Lavt differentieret karcinom (WHO: Poorly differentiated carcinoma) er en diagnostisk gruppe som først 

optræder i WHO klassifikation i 2004. Det er follikelepitel deriverede tumorer, der morfologisk og 

prognostisk er placeret mellem de differentierede tumorer (follikulært og papillært karcinom) og de 

anaplastiske karcinomer. De udgør mindre end 5 %22 af thyroideacancerne.  Vækstmåden kan være 

trabekulær, insulær eller solid. Der er ofte nekrose og øget mitotisk aktivitet. For at klassificeres som lavt 

differentieret karcinom skal minimum 50 % af tumor være lavt differentieret. Tilstedeværelsen af lavt 

differentieret komponent skal altid rapporteres i patologibeskrivelsen, med angivelse af, hvor stor en andel 

komponenten udgør i forhold til den samlede tumorbyrde. 

Medullært karcinom  

Medullært thyroideakarcinom er deriveret fra de parafollikulære celler (C-celler) i thyroidea og udgør i 

Danmark cirka 7% af thyroideacancerne5. Morfologisk er tumor solidt voksende, men med ret forskelligartet 

vækstmønster. Cellerne er oftest polygonale med springende anisokaryose og et granuleret cytoplasma. 

Enkelte mitoser kan forekomme. Amyloid aflejring imellem tumorcellerne er karakteristisk for medullært 

karcinom, men kan mangle. Diagnosen kan være vanskelig, da medullært karcinom ofte imiterer andre 



Thyroideacancer – kliniske retningslinjer – september 2015 

 

17 
 

tumorer, men kan bekræftes immunhistokemisk, da tumorcellerne i alle tilfælde udtrykker calcitonin, 

synaptofysin, chromogranin, thyroidea transcriptions faktor-1 (TTF1), samt carcinoembryonalt antigen (CEA) 

i varierende grad. Spredning af medullært karcinom sker både lymfogent til regionale lymfeknuder og 

hæmatogent til lunger, lever og knogler.   

Histologisk ses adskillige varianter: Spindle celle type, karcinoidlignende, paragangliomlignende. Der kan ses 

follikulært eller papillært vækstmønster. Der er en melaninproducerende variant, clear cell, oxyfil 

(onkocytær) og småcellet variant. Prognosen angives ens for de forskellige varianter bortset fra den 

småcellede type42, 60-66. 

Blandede tumorer 

Blandet medullært - follikulært og / eller medullært-papillært karcinom også kaldet intermediær 

thyroideacancer er en tumor, hvor der er væsentlige komponenter af såvel follikelepitelceller som 

parafollikulære C- celler. Tumor forekommer overvejende hos yngre mænd, og har bedre prognose end 

medullært thyroideakarcinom67, 68. 

Anaplastisk karcinom 

Anaplastisk (også kaldet udifferentieret) karcinom udgør i Danmark cirka 8 %5. Det er en aggressiv tumor, der 

tidligt vokser ind i de omgivende strukturer. Det antages, at karcinomet udgør et slutstadium i en 

dedifferentiering af papillær eller follikulær thyroideacancer. Anaplastisk karcinom findes i en spindle cell, 

giant cell og en squamoid type. Differentialdiagnosen over for sarkom kan være umulig, da det anaplastiske 

karcinom ofte har tabt evnen til at udtrykke thyroideamarkører og cytokeratin. Tilstedeværelsen af 

anaplastisk komponent uanset den procentvise andel kvalificerer tumoren til denne diagnose. 

Andre karcinomer 

Mucoepidermoid karcinom69-71.  

Planocellulært karcinom72-74.  

Non-epiteliale tumorer 

Sarkom er ekstremt sjældent i gl. thyroidea; det er vanskeligt eller umuligt at adskille fra anaplastisk 

karcinom. Med hensyn til biologi og terapeutisk respons adskiller sarkomer sig ikke væsentligt fra 

anaplastiske karcinomer36, 37.  

Malignt lymfom 

Primært malignt lymfom i gl. thyroidea er hyppigst associeret med autoimmun thyroiditis75, 76. 

Sekundære tumorer  

Gl. thyroidea kan involveres ved direkte indvækst af karcinomer fra larynx, pharynx og oesophagus. De fleste 

af disse tumorer vil være af planocellulær type77. Hæmatogene metastaser til thyroidea er sjældent et klinisk 

problem, men de er ikke ualmindelige ved sektion (f.eks. fra lunge, mamma, nyre)78. 

Uklassificerbare tumorer 

Malign tumor, som ikke kan placeres i nogen af de ovenfor benævnte grupper.  

Udskæring og beskrivelse 
Ved modtagelsen af et ufikseret resektat er det vigtigt at vurdere om thyroideakapslen er intakt, inden der 

lægges fikseringssnit. Områder, hvor der er mistanke om gennemvækst, kan tushmarkeres. Ved beskrivelsen 
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af tumor angives, som minimum, største diameter, lokalisation, relation til det omgivende væv, forekomst af 

nekrose og multifokal vækst. Hele resektatet opskæres i 3-4 mm tynde, parallelle skiver. Der udtages væv fra 

områder, som kan give de oplysninger, der er nødvendige for at udfylde patologiskemaet fra DATHYRCA. 

Udtagne snit:  

 Minimum 2 snit per cm tumor, fra kapselområdet og med relation til det omgivende thyroideavæv. 

Ved stor tumor yderlige to snit fra den centrale del.  

 Snit fra tumor med relation til resektionsfladen og thyroideakapslen. 

 Snit fra tumor med relation til bløddelsvæv, hvis tumor vokser igennem thyroideakapslen. 

 Snit fra evt. andre tumorsuspekte foci. 

 Et snit fra makroskopisk non-neoplastisk thyroidea. 

 Eventuelle lymfeknuder og parathyroidea indstøbes for sig. 

 

Undersøgelsen af thyroidektomi præparater ved profylaktisk thyroidektomi hos patienter med RET 

protoonkogen mutation eller MEN syndromer vægter især den makroskopiske vurdering. Hele thyroidea 

resektatet opskæres i 2-3 mm tynde skiver, og alle makroskopisk suspekte områder indstøbes.  Hvis kirtlen 

vurderes at være uden fokale forandringer, udtages 6 snit fra hver lap, hovedsageligt fra den centrale del af 

kirtlen, hvilket hos børn ofte indebærer totalindstøbning.  For at øge den diagnostiske sikkerhed anbefales 

det at farve samtlige snit med calcitonin. Formålet med den histologiske undersøgelses er, ud over 

tumordiagnostik, at vurdere en eventuel C-celle hyperplasi. Denne vurdering skal fremgå af 

histologibeskrivelsen.  

Ved maligne tumorer skal makroskopi og/eller mikroskopibeskrivelsen indeholde oplysninger om flg. 

parametre: 

 Tumorklassifikation (WHO, 2004) med angivelse af undertype, evt. grad 

 Lokalisation: Hø/ve lap, isthmus, lobus pyramidalis 

 Tumorstørrelse  

 Tumors relation til omgivende thyroideavæv 

 Tumors relation til thyroideakapslen 

 Resektionsrandsforhold 

 Antal tumorfoci og deres  størrelse 

 Nekrose (vurderet mikroskopisk ved oversigtsforstørrelse) 

 Kar- og/eller nerveinvasion såvel indenfor som udenfor thyroidea  

 Antal lymfeknuder 

 Antal lymfeknudemetastaser 

 Diameteren af den største metastase  

 Ekstranodal vækst 
 

Hos patienter med medullært thyroideakarcinom: Udtalelse om C-celle hyperplasi i normalt 

thyroideaparenkym vurderet ved calcitoninfarvning på snit udtaget centralt fra thyroidealap 

WHO’s klassifikation skal anvendes ved enhver histopatologisk vurdering af thyroideatumorer. Ved tvivl skal 

der konfereres med patologer ved onkologisk centerafdeling (Rigshospitalet, Odense Universitetshospital, 

Aarhus Universitetshospital). 



Thyroideacancer – kliniske retningslinjer – september 2015 

 

19 
 

 

SNOMED kodning: Der henvises til kodevejledningen i Patobankens hjemmeside (http://www.patobank.dk/). 

  

http://www.patobank.dk/
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TNM 
TNM-klassifikationen for thyroideacancer blev sidst ændret ved UICC’s revision i 2010 (7. udgave). 

Den kliniske klassifikation (cTNM) er baseret på observationer opnået før behandling. Det drejer sig om data 

hidrørende fra den kliniske undersøgelse, billeddannende undersøgelser, endoskopier, biopsier, kirurgisk 

eksploration og andre relevante undersøgelser. 

Den patologiske klassifikation (pTNM) er baseret på observationer gjort før behandling, suppleret og 

modificeret i henhold til observationer opnået ved selve den kirurgiske behandling og den efterfølgende 

histopatologiske undersøgelse. For at kunne udføre en pTNM-klassifikation skal tilstrækkeligt væv til 

histologisk undersøgelse foreligge.  

Definitionerne for cTNM og pTNM er de samme. 
 
TX Primære tumor kan ikke vurderes 
T0 Primære tumor kan ikke påvises 
T1a Tumor ≤ 1 cm og begrænset til gl. thyroidea 
T1b Tumor > 1 cm og ≤ 2 cm og begrænset til gl. thyroidea 
T2 Tumor > 2 cm og ≤ 4 cm og begrænset til gl. thyroidea 
T3  Tumor > 4 cm og begrænset til gl. thyroidea eller med minimal ekstrathyroidal udbredning 

(f.eks. m.  sternothyroideus eller perithyroidale væv)  
T4a Tumor af enhver størrelse, som gennemvokser thyroideakapslen og invaderer det subkutane 

væv, larynx, trachea, oesophagus eller nn. recurrentes 
T4b Tumor som invaderer prævertebralfascien, mediastinale kar eller involverer carotis 

 
Alle anaplastiske karcinomer skal klassificeres som T4 og underinddeles i: 
T4a Anaplastisk karcinom i thyroidea 
T4b Anaplastisk karcinom med udbredning uden for gl. thyroidea  
 
Alle tumorer kan underinddeles i a) solitære og b) multifokale. 
 
Regionale lymfeknuder omfatter alle halsens lymfeknuder (Level I-VI) og de øvre mediastinale (Level VII). 
NX Regionale lymfeknuder kan ikke vurderes 
N0 Ingen regionale lymfeknudemetastaser 
N1a Metastaser i Level VI (prætracheale, paratracheale og prælaryngeale) 
N1b Metastaser i andre unilaterale, bilaterale eller kontralaterale cervikale eller mediastinale 

lymfeknuder 
 
MX Forekomsten af fjernmetastaser kan ikke bedømmes 
M0 Ingen fjernmetastaser 
M1 Fjernmetastaser påvist 
 
Den kirurgiske radikalitet beskrives med: 
R0 Ingen resttumor 
R1 Mikroskopisk resttumor 
R2 Makroskopisk resttumor 
Rx Tilstedeværelse af resttumor kan ikke bedømmes 
 
Også recidiver kan TNM-klassificeres. Man skal blot placere et ”r” foran klassifikationen (fx.rT2N0M0 eller 
rpT1pN1pMX).  
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DIAGNOSTISK PROCES VED BEGRUNDET KLINISK MISTANKE OM 

THYROIDEACANCER 
 

Den primære udredning af patienter med knude i gl. thyroidea foregår som regel på de medicinsk 

endokrinologiske afdelinger og i tiltagende omfang også ved praktiserende speciallæger i ØNH-sygdomme. 

Retningslinjer for udredning er baseret på evidensbaserede internationale retningslinjer79, 80 og ligger på 

hjemmesiden for Dansk Endokrinologisk Selskab. 

Ved begrundet mistanke om thyroideacancer udredes patienten i kræftpakkeforløb som anført i 

”Sundhedsfaglige elementer som grundlag for pakkeforløb for hoved- & halskræft”. Det inkluderer følgende 

situationer: 

 Klinisk begrundet mistanke om cancer (f.eks. forstørrede lymfeknuder, hård tumor, hæshed). 

 Cytologi som viser malignitet eller mistanke om sådan. 

 Cytologi som viser ”follikulær neoplasi – uvist om benign eller malign”. 

Billeddiagnostik ved thyroideacancer 
Det præoperative billeddiagnostiske undersøgelsesprogram for patienter med thyroideacancer eller 

begrundet mistanke herom kan være meget forskelligt afhængigt af, hvornår sygdommen opdages. Følgende 

kliniske situationer forekommer ofte: 

 Sygdommen diagnosticeres i forbindelse med en planlagt benign thyroideaoperation eller anden 
halsoperation (f.eks. frysemikroskopi af lymfeknudemetastase, fjernet thyroidealap o.l.) 

 Den maligne diagnose bliver stillet på formalinfikseret præparat i dagene efter den første 
thyroideaoperation (f.eks. follikulær neoplasi/ follikulært karcinom problematikken)  

 Mindre gruppe patienter med stærk begrundet mistanke om thyroideacancer forud for den første 
thyroideaoperation 

 

Ultralydsscanning (UL) af gl. thyroidea og halsens lymfeknuder eventuelt kombineret med UL-vejledt FNA er 

en god præoperativ undersøgelse81-84, som anbefales til alle patienter, der skal thyroideaopereres for eller på 

mistanke om malign lidelse85 (⨁⨁⨁⨁;↑↑). Lymfeknudemetastaser underestimeres i en vis grad ved rutine 

UL i forbindelse med udredning af en knude i gl. thyroidea86, hvorfor gentagelse af UL med fokus på halsens 

lymfeknuder bør fortages før kompletterende kirurgi (⨁⨁⨁;↑). Lymfeknudemetastaser i level VI er 

vanskelige at visualisere ved UL. Den diagnostiske sikkerhed kan præoperativt øges ved påvisning af 

thyroglobulin i finnålsaspirater (FNA) fra mulige lymfeknudemetastaser87, 88 (⨁⨁⨁;↑↑). 

Øget information ved mistanke om lymfeknudemetastaser både i level VI og lateralt på halsen, indvækst i 

tilgrænsende organsystemer og intrathorakal udbredning kan opnås ved at supplere med CT- eller MR-

scanning81, 89-92 (⨁⨁⨁⨁;↑↑). Ved kendt medullær thyroideacancer bør der præoperativt udføres CT eller 

MR af hals og mediastinum, evt. helkrops PET-CT (⨁⨁⨁⨁;↑↑). Jod fra IV kontrast er sædvanligvis cleared 

fra 4-8 uger hos de fleste patienter, så frygten for en forlængelse af tidsintervallet indtil mulighed for 

radiojodbehandling er generelt ubegrundet93, 94 (⨁⨁⨁;↑). Som anført side 28 anbefales første radioaktive 

jodbehandling givet cirka 8 uger efter afsluttet kirurgi. 

 

http://www.endocrinology.dk/index.php/2-thyroidea-sygdomme/nbv-endokrinologi-udredning-af-knuden-i-glandula-thyreoidea-thyreoideacyste-thyreoditis-thyreoideabiopsi-tumor-i-skoldbruskkirtlen
http://sundhedsstyrelsen.dk/da/sundhed/folkesygdomme/kraeft/pakkeforloeb/pakkeforloeb-2012
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En stigende anvendelse af 18F-FDG-PET/CT medfører tilfældig påvisning af aktivitet i gl. thyroidea. I henhold 

til nylig systematisk oversigt95 påvises diffus optagelse hos 2,1% og fokal metabolisk hyperaktivitet hos 1,6 af 

de udførte 18F-FDG-PET/CT skanninger. Blandt sidstnævnte er risikoen for cancer fundet til cirka 35%95, men 

er formentlig lavere i Danmark.  Der afventes danske data på området.  

Ved fokal metabolisk hyperaktivitet er der indikation for snarlig udredning med UL, FNA og eventuelt 

skintigrafi (⨁⨁⨁;↑↑), hvilket kan foregå i et accelereret forløb på endokrinologiske afdelinger. Hvis 

kliniske faresignaler for thyroideacancer er til stede (hurtigt voksende knude, fast fikseret knude, parese af n. 

laryngeus recurrens, patologisk forstørrede lymfeknuder på hals) skal der straks henvises til 

kræftpakkeforløb (√;↑↑). Det samme gælder hvis der er behov for kirurgisk afklaring af mistanke om 

metastase fra anden cancer under udredning (√;↑↑). Planlægning af behandling skal i øvrigt foregå under 

behørigt hensyn til eventuel konkurrerende kræftsygdom – og hvis en sådan er til stede vil thyroideakirurgi 

ofte kunne udskydes til sekundær fase (√;↑↑).  På trods af indgift af jodholdig kontrast i forbindelse med 

18F-FDG-PET/CT kan brugbar jod-skintigrafi oftest opnås, selv om den udføres kort tid efter skanningen 

(√;↑). 

Det skal anføres at 18F-FDG-PET/CT ikke kan anbefales som screeningsmetode ved knuder i thyroidea da 

manglende eller lav FDG-metabolisme ikke udelukker thyroideacancer og da fokal høj metabolisme kan ses 

ved andre tilstande end thyroideacancer, hvilket medfører stor forekomst af såvel falsk negative som falsk 

positive resultater96-99 (⨁⨁⨁;↓↓).  

 

Udredningen i kræftpakkeforløb 
Dag 1: Patienten modtages på den undersøgende øre-næse-halskirurgiske afdeling, hvor der foretages 

anamnese, standard øre-næse-halsundersøgelse og fiberskopi. På baggrund af disse tiltag afgør speciallægen 

hvorvidt mistanken om malign lidelse er af en sådan karakter, at patienten skal fortsætte i forløbspakken, 

eller skal overgå til et ordinært udredningsforløb. For de patienter som fortsætter i forløbspakken gøres: 

 Klinisk UL af gl. thyroidea og øvrige hals 

 Opmåling af primærtumor (3 dimensioner) 

 FNA (hvis ikke udført) 

 Tegning 

 Blodprøver 

 S-TSH 

 S-ioniseret kalcium 

 Ved mistanke om medullær thyroideacancer suppleres med S-calcitonin, S-CEA og U-katekolaminer. 
 

Dag 2: Røntgen af thorax. Ved mistanke om fiksering og/eller intrathorakal komponent gøres CT og/eller MR 

af hals og thorax. Jodholdig kontrast kan anvendes (se side 21). 

Dag 3: Gennemgang af radiologiske og cytologiske undersøgelser samt information af patienten om den 

videre plan.  

  

http://sundhedsstyrelsen.dk/da/sundhed/folkesygdomme/kraeft/pakkeforloeb/pakkeforloeb-2012
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Papillær og follikulær thyroideacancer (differentieret karcinom - DTC) 
 

Kirurgi 
Kirurgi er den initiale behandling af patienter med differentieret thyroideakarcinom85 (⨁⨁⨁⨁;↑↑). 

Hovedprincippet i den kirurgiske behandling af T-position er total thyroidektomi (bilateral 

hemithyroidektomi + istmus og eventuel lobus pyramidalis) som postoperativt giver mulighed for en effektiv 

radiojodbehandling. Hemithyroidektomi (hemithyroidektomi + istmus + eventuel lobus pyramidalis) kan dog 

være en tilstrækkelig kirurgisk behandling af T-positionen hos patienter med lav risiko for recidiv 

(lavrisikogruppen – se side 24).  

Mest optimalt foretages den nødvendige kirurgi i første operative seance. Dette er muligt, hvis præoperative 

klinik, billeddiagnostik, cytologi og eventuel peroperativ frysemikroskopisk undersøgelse udgør et 

tilstrækkeligt grundlag for malign diagnose og indplacering i risikogruppe.  Imidlertid kan peroperativ 

frysemikroskopisk undersøgelse være inkonklusiv. I de tilfælde, hvor præ- og peroperativ diagnostik ikke er 

tilstrækkelig for en afklaring af det operative omfang må indgrebet indskrænkes til hemithyroidektomi 

(⨁⨁⨁⨁;↑↑). Kompletterende kirurgi med fjernelse af kontralaterale thyroidealap kan således blive 

aktuel, når det endelige histologisvar foreligger. Dette foretages umiddelbart efter den histologiske afklaring. 

Kirurgi i relation til nærliggende strukturer på halsen 

Gll. parathyroideae 

Både ved hemithyroidektomi og total thyroidektomi søger man at bevare så mange gll. parathyroideae som 

muligt. Vitaliteten og dermed formentlig funktionen sikres ved god karforsyning bedømt på kirtlens farve100. 

Tumorvækst gennem thyroideakapslen samt lymfeknudemetastaser i level VI kan gøre det vanskeligt at 

bevare karforsyningen til en gl. parathyroidea, og kirtlen bliver meget mørkebrun. I sådanne tilfælde er 

patienten tjent med at få autotransplanteret den fjernede kirtel udskåret i små stykker af 1 x 1 x 1mm og 

placeret i multiple muskellommer i f.eks. m. sternocleidomastoideus100 (⨁⨁⨁⨁;↑↑). Da en gl. 

parathyroidea kan forveksles med en karcinommetastase, kan det være nødvendigt med frysemikroskopisk 

undersøgelse før autotransplantation (⨁⨁⨁;↑↑). 

Nervus laryngeus recurrens og nervus laryngeus superior 

N. recurrens bør visualiseres100 og bevares med intakt perineurium for at mindske risikoen for påvirkning af 

funktionen. I tilfælde af infiltrativ tumorvækst omkring en i øvrigt velfungerende n. laryngeus recurrens er 

der international enighed om at forsøge at bevare nervens kontinuitet og funktion ved udelukkende at 

skrælle tumorvævet af. Prognosen er lige så god hos disse patienter efter postoperativ radiojodbehandling 

som hos patienter, hvor nerven ofres. Hvis nerven er paralytisk præoperativt pga. tumorindvækst, skal der 

foretages radikal operation med resektion af nerven. Brug af nervemonitor anbefales (⨁⨁;↑↑). 

N. laryngeus superior, ramus externus kan hos 15 – 20 procent af patienterne have et inferiort forløb bag om 

den øverste del af lobulus, før den løber ind i m. cricothyroideus, og kan derved læderes ved dissektion langs 

med m. cricothyroideus og i forbindelse med aflukning af øvre karstilk100. Postoperativ påvirkning af nerven 

er ikke særlig velundersøgt i litteraturen og skyldes først og fremmest vanskelighederne ved at påvise en 

nerveskade. Hyppigheden varierer fra 0,3 til 20 procent100. Patienterne bemærker postoperativt, at de ikke 

er i stand til at synge i deres vanlige høje register. 
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Kirurgi ved indvækst i larynx/trachea/oesophagus 

Hovedprincippet er, at al synligt tumorvæv skal fjernes radikalt og i tilfælde af indvækst i brusk, muskelvæv, 

mukosa og kar skal disse væv medtages. Postoperativt skal patienten foruden radiojodbehandlingen 

eventuelt også eksternt strålebehandles.  

Laryngo-tracheal indvækst forekommer med varierende prævalens i litteraturen (cirka syv procent)101. Hvis 

alt makroskopisk tumorvæv kan skrælles sikkert af trachea, er dette ofte tilstrækkeligt. I tilfælde af indvækst 

i brusken og/eller intraluminal gennemvækst bør der foretages radikal resektion af tumorvævet102. Behovet 

for rekonstruktion af nævnte organsystemer afhænger af operationens omfang100. Ofte kan man anvende 

lokale muskellapper eller klavikelperiost stilket på m. sternocleidomasteoideus til at rekonstruere defekten, 

og ofte er det nødvendigt med en aflastende men temporær trakeotomi. Ved større resektioner af trachea 

kan end-to-end anastomosering komme på tale. Laryngektomi forekommer sjældent, men kan være 

indiceret i udvalgte tilfælde. Indvækst i oesophagus er oftest begrænset til lamina serosa og lamina 

muscularis og defekten kan efter fjernelse af det makroskopiske tumorvæv ofte sutureres primært i et lag. 

Ved større resektion som ikke primært kan lukkes, kan der blive tale om rekonstruktion med frit jejunum 

transplantat. Indvækst i a. carotis forekommer sjældent, men resektion kan i visse tilfælde løses ved 

karkirurgisk rekonstruktion med protese. 

Kirurgi og graviditet 

Der er nogen usikkerhed omkring kirurgisk intervention hos gravide med mistanke om- eller påvist DTC. Hvis 

der er påvist papillær cancer uden tegn til metastaser tilrådes opfølgning med UL og hvis der er betydelig 

vækst før 24-26 gestationsuge kan operation under graviditet overvejes85 (⨁⨁;↑). Ellers kan operation 

udskydes til efter fødslen. Hos gravide kvinder med FNA-mistanke om- eller påvist papillær cancer anbefales 

TSH-suppression med LT4-præparat til TSH-niveau mellem 0,1-1,0 mU/L85 (⨁⨁;↑). Dette bør styres af 

endokrinolog (√;↑↑). 

Kirurgisk lavrisikogruppe 

Resultaterne af en række retrospektive studier har dannet baggrund for påvisning af prognostiske 

indikatorer/faktorer for patienter med differentierede karcinomer30-32, 34, 100, 103, 104. Den neden for angivne 

lavrisikogruppe er baseret på de meget grundigt underbyggede guidelines fra ATA85 og egne DATHYRCA-

studier5, 7. I forhold til tidligere danske nationale retningslinjer fra 2005 og 2010 er lavrisikogruppen blevet 

udbygget, idet kriterier for størrelse og multifokalitet er ændret. Tidligere ekstern strålebehandling på halsen 

er også taget ud, idet den relative lavdosisbestråling, som var årsagen til udvikling af thyroideacancer ikke 

har været givet i mange årtier og at vi derfor ikke ser denne patientgruppe længere. Lavrisikogruppen er 

tilpasset inden for rammerne af ATA-guidelines85 og kan behandles alene med hemithyroidektomi (inkl. 

resektion af isthmus og lobus pyrimidalis). Der er i denne revision af nationale retningslinjer indført en 

intermediær gruppe, som har betydning ved planlægning af radiojodbehandling. Se også oversigt i Tabel 10. 

 

Lavrisikogruppe (alle punkter skal være opfyldt) (⨁⨁⨁;↑↑): 

 Unifokal tumor ≤ 2 cm (T1) eller maksimalt 3 foci, hvis største diametre tilsammen ikke overskrider 1 
cm  

 Ingen gennemvækst af thyroideakapslen 

 Ingen metastaser (N0, M0) 

 Ingen suspekte knuder (klinik, UL, FNA) i kontralaterale lap 

 Ikke aggressiv histologi (se nedenfor)* 
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*Aggressiv histologi:  

 Udbredt invasivt follikulært karcinom 

 Onkocytær (oxyfilt, Hürthlecelle) variant af follikulært eller papillært karcinom 

 Columnar cell og tall cell variant af papillært karcinom  

 Lavt differentieret karcinom 
 
 
Tabel 9: Kirurgisk behandling af differentierede thyroideakarcinomer i forhold til risikogruppering 

 

 

Patienter som ikke opfylder anførte kriterier vil falde i intermediær- eller højrisikogruppe og skal have 
foretaget total thyroidektomi. 
 
Efter afsluttet kirurgisk behandling startes alle patienter uden fjernmetastaser med LT4 

(Eltroxin®/Euthyrox®) i en dossering på 1,5-2,0 μg /kg per dag som én daglig dosis medmindre der er påvist 

fjernmetastaser. 

Ved fjernmetastaser startes med T3-præparat (Liothyronin®/Thybon®) i en dosering på 40 μg/dag fordelt på 

2 doser. 

Kirurgisk behandling af N-position 

Alle typer af thyroideacancer kan metastasere. Regionale lymfeknudemetastaser ses hyppigst hos patienter 

med papillært- (50%) og medullært karcinom (60%), men også de follikulære og anaplastiske karcinomer kan 

metastasere til halsens lymfeknuder i henholdsvis 20 og 35% af tilfældene33. 



Thyroideacancer – kliniske retningslinjer – september 2015 

 

26 
 

Første regionale lymfeknudestation er som regel i umiddelbar relation til selve gl. thyroidea svarende til level 

VI (præ- og paratrachealt). Lymfeknudemetastaserne er oftest multiple og meget varierende i størrelse. Det 

er derfor vigtigt, at den udførte lymfeknudekirurgi foregår systematisk med en ”en bloc” dissektion, af de 

involverede regioner. ”Node picking” bør ikke foretages (⨁⨁⨁;↑↑). 

Halsdissektioner kan som regel udføres modificeret, idet der meget sjældent er behov for at fjerne v. 

jugularis interna, n. accessorius eller m. sternocleidomastoideus. Ved lateral halsdissektion skal det næste 

mere distale level altid medtages. Dvs. ved metastase i level IV, skal level III medtages, men ikke level I og II. 

Level I indeholder næsten aldrig metastaser fra thyroideacancer og bør kun dissekeres ved konkret mistanke 

om metastaser. Det er sjældent nødvendigt at foretage sternum-split ved de follikulære og papillære 

karcinomer, mens indgrebet ved medullært thyroideakarcinom med metastaser i mediastinum superius 

oftere er indiceret. 

Papillært karcinom 

Ved cytologisk eller histologisk verificerede papillære karcinomer bør der i forbindelse med det initiale 

indgreb hos alle patienter eksploreres i level VI bilateralt (⨁⨁;↑↑). Som minimum gøres frysemikroskopi 

på fundne lymfeknuder og ved fund af karcinom gøres halsdissektion i level VI, men man kan også udføre 

halsdissektion umiddelbart (uden frysemikroskopisk verifikation). 

Lateral halsdissektion (level II – V) udføres ved præoperativ klinisk, cytologisk eller billeddiagnostisk 

påvisning af metastasesuspekte lymfeknuder, men også ved peroperativ mistanke (⨁⨁⨁;↑↑). Anvendelse 

af den beskrevne fremgangsmåde giver en optimal stadieinddeling og sikrer den mest effektive behandling 

af lymfeknuderne. Level VI er billediagnostisk svært tilgængeligt og senere kirurgi i området er forbundet 

med øget risiko for komplikationer. Den anførte strategi kan muligvis reducere recidivraten og dermed øge 

overlevelsen105. 

Follikulært karcinom 

Hos alle patienter eksploreres i level VI bilateralt. Som minimum gøres frysemikroskopi på fundne 

lymfeknuder. Findes der metastaser, gøres halsdissektion af level VI. Lateral halsdissektion (level II – V) 

udføres kun ved præoperativ klinisk, cytologisk eller billeddiagnostisk påvisning af metastasesuspekte 

lymfeknuder, men også ved peroperativ mistanke. 

Anaplastisk karcinom 

Der findes en lille gruppe patienter med intrakapsulær tumor, med eller uden lymfeknudemetastaser på 

halsen og uden fjernmetastaser.  Disse behandles med total thyroidektomi og halsdissektion og synes at 

have en gunstig prognose106, 107.  

Karcinom som tilfældigt fund i forbindelse med hemithyroidektomi 

Selv med optimal præoperativ udredning kan man ikke undgå af og til at få diagnosen karcinom i forbindelse 

med en hemithyroidektomi af en formodet benign knude i gl. thyroidea. Med mindre der er billeddiagnostisk 

mistanke om metastaser, anbefales det generelt, af hensyn til risiko for komplikationer, at man ikke går ind i 

level VI på den primært opererede side. Medullært karcinom giver dog anledning til specielle overvejelser se 

side 43. Ved den kompletterende operation udføres som oftest kontralateral hemithyroidektomi og 

kontralateral eksploration af level VI (⨁⨁;↑↑). 
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Suspekt FNA 

Hvis malignitet ikke kan udelukkes på et ellers velegnet finnålsaspirat, rubriceres prøven som ”suspekt”. En 

væsentlig del af disse udgøres af follikulære neoplasier, idet indvækst i kar og/eller gennemvækst af 

tumorkapslen ikke kan bedømmes ved en nåleprøve. Håndtering af patienter med en suspekt FNA kan være 

vanskelig, idet man ikke på forhånd ved, om det drejer sig om en benign eller malign sygdom. Det anbefales, 

at man altid udfører hemithyroidektomi, og at man altid eksplorerer ipsilaterale level VI på patienter med 

suspekt FNA. Nogle centre anvender molekylærgenetiske metoder i et forsøg på at differentiere imellem 

benign og malign follikulær neoplasi108. Imidlertid er metoden ikke så udviklet, at man kan bruge den til 

planlægning af operativ omfang ligesom det heller ikke er afklaret hvorvidt de benigne follikulære neoplasier 

vil fortsætte deres vækst og måske transformere malignt. 

Ved fund af suspekte lymfeknuder gøres frysemikroskopi. Hvis der påvises karcinom følges retningslinjerne 

for behandling af dette. 

Blandt opererede danske patienter med suspekt FNA er den histologiske diagnose malign hos 27% (THYKIR 

2001-2007 – data ikke publiceret). Patienter med suspekt FNA skal udredes i pakkeforløb til endelig diagnose 

foreligger i overensstemmelse med pakkeforløbsbeskrivelsen fraSST109.   

Papillære mikrokarcinomer 

Mikrofoci af papillær thyroideacancer afslører sig ofte som tilfældige fund i præparater, hvor indikationen 

for thyroideakirurgi har været benign. Selv om mikrokarcinom generelt betragtes som en ”fredelig” tumor, 

kan den undertiden optræde med metastaser. I disse tilfælde debuterer sygdommen som regel med 

lymfeknudemetastaser. Papillære mikrokarcinomer med lymfeknudemetastaser er oftere forbundet med 

multifokale primære tumorer end de non-metastatiske110. Tidligere undersøgelse har vist øget recidivrisiko 

ved multifokalt mikrokarcinom111, men et nyere dansk studie kan ikke bekræfte dette7. De meget få 

patienter med papillært mikrokarcinom, som dør af deres sygdom, har alle haft metastaser112. Papillære 

mikrokarcinomer er belyst i flere nyere danske arbejder udgået fra DATHYRCA5, 7, 45.   

Patienter med mikrokarcinom skal henvises til hoved-hals-onkologisk center med henblik på klinisk 

undersøgelse, UL og registrering til den nationale thyroideacancer database - DATHYRCA. Er 

mikrokarcinomet fjernet i sundt væv og overskrider den sammenlagte største diameter for maksimalt tre 

foci ikke 10 mm er hemithyroidektomi tilstrækkelig behandling (⨁⨁⨁;↑↑). Er der tale om mere end tre 

mikrokarcinomer eller en sammenlagt største diameter på mere end 10 mm, bør der foretages total 

thyroidektomi, og patienten skal håndteres efter vanlige retningslinjer for differentieret thyroideacancer 

(⨁⨁⨁;↑↑). Patienter med metastaser bør behandles og følges i henhold til retningslinjerne for denne 

patientgruppe (⨁⨁⨁⨁;↑↑). 
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Behandling med I131 (TxRAI) 

Rationale, praksis og indikationer 

Primær behandling af DTC er kirurgisk. Efter total- eller subtotal thyroidektomi og eventuelt 

lymfeknudekirurgi kan behandling med I131 (TxRAI, radiojodbehandling) foretages med henblik på:  

1) Fjernelse af normalt restthyroideavæv (= ablation) for at øge sensitivitet og specificitet af 
henholdsvis serum-thyroglobulin (S-Tg) og jodskintigrafi ved opfølgning (⨁⨁⨁⨁;↑↑). 

2) Behandling af eventuelle mikroskopiske tumorrester, ikke-operabel makroskopisk sygdom samt 
metastaser85, 113 (⨁⨁⨁⨁;↑↑). 

 

Virkningsmekanismen bag TxRAI er at I131 (en beta-emitterende jodisotop) optages i normale og maligne 

thyroideaceller via Natrium Iodid Symportere (NIS) på samme måde som almindeligt ikke-radioaktivt jod og 

indgår i dannelsen af stofskiftehormon.  Ekspressionen af NIS opreguleres af et højt TSH niveau, hvorfor 

TxRAI foretages under TSH-stimulation114. Betastrålingen har en meget kort rækkevidde (mm) og energien 

afsættes derfor langt ovevejende helt lokalt i det NIS-bærende væv.  

Den indgivne mængde I131 benævnes aktivitetsmængde og angives i enheden Bq. Dosis anvendes om den 

stråledosis et organ/region absorberer og angives i Gy (Gray) 115. 

Praktisk udførelse af TxRAI 

Alle patienter uden kendte fjernmetastaser startes efter det operative indgreb med LT4 

(Eltroxin®/Euthyrox®) (dosering se nedenfor). TxRAI tilstræbes udført cirka 8-16 uger efter den primære 

kirurgiske behandling.  

Forberedelse 

Graviditet og amning er i henhold til gældende lovgivning absolutte kontraindikationer for indgift af I131 

(Sundhedsstyrelsens bekendtgørelse 934 om anvendelse af åbne radioaktive kilder på sygehuse 23.10.00).  

Graviditetstest skal udføres umiddelbart før behandling af kvinder i fødedygtig alder, med mindre graviditet 

med sikkerhed kan udelukkes. Efter TxRAI må en kvinde tidligst blive gravid og en mand tidligst gøre en 

kvinde gravid 4 måneder senere. 

Behandling med eller indgift af jodholdige præparater kan på grund af høje mængder af frit jod nedsætte 

optagelsen af I131 i benigne og maligne thyroideaceller. Der må således tilstræbes ikke at indgive jodholdige 

kontrastmidler inden for 1-2 måneder før en TxRAI - eller jodskintigrafi93. Dette gælder for både diagnostisk 

helkrops jodskintigrafi (DxWBS) og for skintigrafi udført efter terapeutisk dosis (TxWBS). 

Betydningen af jodfattig diæt op til behandling er ikke belyst i randomiserede studier. I de europæiske og 

amerikanske guidelines anbefales jodfattig kost i 1-2 uger op til behandlingstidspunktet 85, 113, 116(⨁⨁;↑↑), 

hvilket den danske arbejdsgruppe anbefaler at følge. 

Der er i litteraturen ikke belæg for jodallergi som kontraindikation for radiojodbehandling. I tilfælde af kendt 

jodallergi bør patienten dog konfereres med allergologisk ekspertise inden stillingtagen til behandling. 

Umiddelbart inden behandling foretages under TSH stimulation serum-måling af TSH, Tg og Tg-antistoffer 

(TgAb). Der er ikke international konsensus om brugen af DxWBS forud for første TxRAI (ablation). Eventuel 

anbefaling må afhænge af lokale forhold og klinisk relevans116, 117.  
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Ved kendt eller mistænkt tumormasse i afgrænsede anatomiske rum som eksempelvis CNS og knogle, kan 

steroiddække i forbindelse med radiojodbehandling overvejes under hensyntagen til kontraindikationer 

herfor (bl.a. diabetes, ulcussygdom og elektrolytforstyrrelser)113. 

TSH stimulation 

Prospektive randomiserede studier har fundet rhTSH og ”withdrawal” lige effektive ved ablation118-121.  

Der foreligger ikke prospektive, randomiserede studier, som sammenligner effekten af rhTSH og 

”withdrawal” ved radiojodbehandling af locoregional eller fjernmetastaserende sygdom.  

Da forekomsten og graden af bivirkninger er mindre ved rhTSH sammenlignet med TSH stigning efter 

”withdrawal”, er rhTSH især vigtig til patienter, som ikke kan forventes at opnå tilstrækkelig TSH stigning 

under endogen stimulation (sygdom i hypothalamus/hypofyse, funktionelt aktive metastaser eller normalt 

restthyroideavæv) eller hvor svær co-morbiditet kan forværres af hypothyroidisme (tidligere apopleksi/TCI, 

svær hjerte- eller nyresygdom, svær depression/psykose)122. 

For at sikre tilstrækkelig høj jodoptagelse i såvel restthyroideavæv som eventuelle metastaser skal S-TSH på 

behandlingstidspunktet være > 30 mU/L. Dette kan opnås ved intramuskulær rhTSH (Thyrogen®) injektion 

0,9 mg/dag på to konsekutive dage115, 116, 122 og da metoden reducerer den hypothyroide periode anbefales 

den som standard til følgende patientgrupper: 

1) Patienter uden fjernmetastaser (M0) 

2) Patienter med fjernmetastaser (M1) som: 

a) Ikke kan forventes at opnå tilstrækkelig TSH stigning under endogen stimulation (sygdom i 

hypothalamus/hypofyse, funktionelt aktive metastaser eller normalt restthyroideavæv) 

b) Hvor svær co-morbiditet kan forværres af hypothyroidisme (tidligere apopleksi/TCI, svær hjerte- 

eller nyresygdom, svær depression/psykose)122 

For patienter med kendte fjernmetastaser (M1) og uden de i punkt 2a og 2b anførte forhold, sikres et TSH > 

30 U/l med ”withdrawal”. Patienten pauserer fra sin substitutionsbehandling med LT4-præparat 

(halveringstid: 7 døgn) 4-6 uger før datoen for TxRAI. Her skiftes til LT3-præparat (Liothyronin®/Thybon® - 

halveringstid: 1 døgn) 20 mikrogram x 2 dagligt. LT3-præparat seponeres 10 dage før datoen for TxRAI.  

Der udtages blodprøve til TSH-måling inden TxRAI, men det er ikke et krav, at svaret foreligger inden 

behandlingen. Dosis skal reduceres i tilfælde af nyreinsufficiens. 

Algoritmen for TSH-stimulation med rhTSH fremgår af Figur 1 og algoritmen for TSH-stimulation med 

”withdrawal” fremgår af Figur 2. 
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Figur 1: Algoritme for TSH-stimulation med rhTSH. 

 

 

Figur 2: Algoritme for TSH-stimulation med "withdrawal". 
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Aktivitetsmængde I-131 til TxRAI 

To nyligt publicerede randomiserede multicenterstudier med henholdsvis 421 og 684 patienter med T1-T3 

og T1-T2 tumorer, hvor hovedformålet med TxRAI var ablation, viste at 1,1 GBq I131 er lige så effektiv som 

højere aktivitetsmængder og forbundet med færre bivirkninger121, 123. På den baggrund blev indgift af 1,1 

GBq I131 anbefalet hos disse patientkategorier. Den optimale aktivitetsmængde ved efterfølgende TxRAI af 

locoregional eller fjernmetastaserende sygdom er ikke undersøgt i prospektive randomiserede studier. 

Fastlæggelse af indgiven aktivitetsmængde til den enkelte patient kan baseres på faste differentierede 

mængder (3,7-7,4 GBq) eller knoglemarvs- (blod)/læsionsbaseret dosimetri85, 113, 116. Der findes ikke på 

nuværende tidspunkt kliniske data, som sammenligner metoderne i forhold til behandlingsrespons og 

outcome, og der kan ikke gives evidensbaserede anbefalinger i forhold til valg af metode. Dog anbefales 

dosimetriske metoder anvendt ved nyre- eller knoglemarvsinsufficiens samt ved spinale metastaser i 

tidligere eller planlagt bestrålet område, da stråleskader er additive116. Hos patienter med nyreinsufficiens 

bør dialyse udføres inden for 24 timer efter indgift af behandling113. Standard aktivitetsmængde ved TxRAI i 

Danmark er 3,7 GBq. Efter individuel vurdering kan dosis reduceres hos ptt med forventet høj optagelse i 

udbredte lungemetastaser eller ved store tumormasser på halsen eller tumorer tæt på medulla. 

TxRAI fortsættes til behandlingsmålet er nået. Behandling med kumuleret aktivitetsmængde > 22,2 GBq bør 

kun gennemføres efter individuel vurdering85, 113.  

Fastlæggelse af aktivitetsmængde hos børn bør være restriktiv og individuel og tage hensyn til børns større 

strålefølsomhed og længere restlevetid sammenlignet med voksne113. 

Af strålehygiejniske hensyn skal TxRAI foregå under indlæggelse, og patienten skal være isoleret i henhold til 

Sundhedsstyrelsens regler for strålebeskyttelse ved radiojodbehandling (Bekendtgørelse 934 om anvendelse 

af åbne radioaktive kilder på sygehuse 23.10.00). 

De strålehygiejniske konsekvenser af eventuel inkontinensproblematik skal overvejes. 

I tilfælde af behov for akut operation eller anden behandling i isolationsperioden samt ved dødsfald 

kontaktes nuklearmedicinsk speciallæge med henblik på rådgivning samt vurdering af restaktivitet i 

patienten jf. gældende lovgivning. Nuklearmedicinsk speciallæge kontaktes ligeledes ved potentiel radioaktiv 

kontaminering af stue eller personale med patientens urin eller opkast.  

Mulige bivirkninger ved TxRAI 

TxRAI er en relativt sikker behandling, men forbundet med risiko for tidlige og sene bivirkninger stigende 

med kumuleret aktivitetsmængde. Det er derfor væsentligt, at fordele ved behandling er afbalanceret med 

potentielle risici hos den enkelte patient.  

Hos patienter med større mængde restthyroideavæv kan der udvikles strålethyroiditis med hævelse og 

ødem. Tilstanden kan behandles med steroid eksempelvis 50 mg dag 1 og derefter 25mg dagligt i 5 dage . 

Akutte bivirkninger omfatter herudover kvalme og opkastning, forbigående forstyrrelser i smags- og 

lugtesans, ømhed af spytkirtler samt xerostomi124. I et nyligt prospektivt studie observeredes dog ingen 

bivirkninger ved TxRAI med 1,1 GBq under rhTSH stimulation124.  
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Kvalme og opkastning forekommer inden for 2-8 timer efter indgift og aftager inden for 24-72 timer116, og 

kan forebygges med orale anti-emetiske præparater.  

Med stigende kumuleret aktivitetsmængde øges risikoen for udvikling af sene bivirkninger, herunder kronisk 

xerostomi og sekundær malignitet113, 125, 126. Da såvel akut som kronisk xerostomi indebærer øget risiko for 

udvikling af caries, tilrådes tandeftersyn efter radiojodbehandling med henblik på kontrol og profylaktiske 

tiltag.   

I sjældne tilfælde kan udvikles kronisk knoglemarvssuppression. Ved kumulerede aktivitetsmængder < 37 

GBq er risikoen dog lille såfremt patienten har normal marv- og nyrefunktion116, 126, 127. Såfremt patienten har 

reduceret marvfunktion tilrådes dosimetri med henblik på bestemmelse af marvdosis (< 2 Gy kumuleret)116. 

Det mandlige germinale epitel er mere strålefølsomt end kvindens oocytter. De relativt få og små studier af 

gonadal påvirkning af radiojodbehandling indikerer gonadal dysfunktion i op til måneder efter en enkelt 

behandling. Risikoen for persisterende gonadal dysfunktion og dermed nedsat mandlig fertilitet stiger med 

gentagne behandlinger/kumulerede høje doser128, 129. Sæddeponering bør derfor overvejes hos mænd i fertil 

alder, hvor behandling med høje doser/gentagne radiojodbehandlinger er sandsynligt85, 113, 116, 129. 

Hos patienter med udbredte diffuse lungemetastaser er der risiko for udvikling af stråleinduceret 

lungefibrose113. 

Under behandling anbefales god hydrering (2,5 – 3 liter væske i døgnet hos voksne med normal 

nyrefunktion) kombineret med hyppig blæretømning for at reducere stråledosis til blære og spytkirtler116. 

Jodskintigrafi efter TxRAI (TxWBS) 

I tilslutning til hver enkelt TxRAI udføres der altid TxWBS, idet den givne høje aktivitetsmængde af I131, 

foruden den terapeutiske effekt, giver optimalt skintigrafisk grundlag for at vurdere omfanget af 

jodoptagende restsygdom. Resultatet af TxWBS anvendes til støtte for den primære postoperative 

risikovurdering og som ”baseline” for responsevaluering af tilhørende TxRAI ved sammenligning med 

efterfølgende DxWBS og/eller TxWBS.  

Ved TxRAI med 1.1 GBq I131udføres TxWBS efter 1-3 dage. Ved højere aktivitetsmængde anbefales TxWBS 

efter 3-7 dage. Da sygdomsspredning/recidiv hyppigst forekommer locoregionalt i hals/thorax regionen bør 

planar skintigrafi af denne region suppleres med, eller erstattes af, SPECT/CT(lavdosis), da dette øger 

sensitivitet og specificitet.113, 117, 130. I tilfælde af uafklarede foci på SPECT/CT må yderligere afklaring med UL, 

FDG-PET, CT eller MR overvejes117. 

Diagnostisk jodskintigrafi (DxWBS) 

Diagnostisk jodskintigrafi (DxWBS), er betegnelsen for en jodskintigrafi, der ikke udføres på basis af den 

radioaktive jodbehandling (TxRAI), men på en separat, væsentlig lavere, aktivitetsmængde I131 eller I123 

(typisk 75-200 MBq). Disse jod-isotoper er ligeværdige til skintigrafisk brug. I123 er relativt dyr og logistisk 

sværere at håndtere grundet kort halveringstid (14 timer). Den lave aktivitetsmængde - og korte 

halveringstid - bevirker at DxWBS baseret på I123 bør udføres 24 timer efter jodindtagelsen. DxWBS omfatter 

planar helkropsscanning samt eventuelt SPECT/CT - som ved TxWBS.  

Formålet med DxWBS er (som for TxWBS) at evaluere ét af behandlingsmålene, jf. nedenstående dynamiske 

risikovurdering.  Da DxWBS skal udføres under samme betingelser som ved TxRAI, altså under TSH-
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stimulation, planlægges DxWBS og TxRAI sædvanligvis i én og samme seance. Hvis der findes indikation for 

TxRAI skal den gennemføres < 48 timer efter DxWBS, således at stunning-effekten minimeres.  

 

Indikationer for TxRAI efter afsluttet kirurgisk behandling 
På basis af de kliniske fund og de histopatologiske undersøgelser, foretages en primær postoperativ 

risikovurdering, der stratificerer den enkelte patient til én af nedenstående 3 risikogrupper. Ud fra dette 

besluttes, om der skal gives TxRAI og med hvilken I131 aktivitetsmængde:  

Tabel 10: Ablation/radiojodbehandling af differentierede thyroideakarcinomer i forhold til risikogruppering 

 

 

 

Responsevaluering efter TxRAI 
Cirka 6 måneder efter den første radiojodbehandling foretages responsevaluering med henblik på om de 

opstillede behandlingsmål er nået. Responsevalueringen omfatter klinisk undersøgelse og UL (udelukkelse af 

strukturel restsygdom), måling af stimuleret S-Tg og DxWBS. 

Ved intermediær risikogruppen (der a priori har en lav risiko for restsygdom) kan responsevalueringen efter 

første TxRAI alene baseres på UL af halsen og måling af ustimuleret S-Tg. Dette forudsætter fravær af TgAb. 

Ved kendt dissemineret sygdom kan UL af halsen eventuelt udelades, med mindre kirurgisk behandling af 

halsen vil forbedre muligheden for optagelse af I131 i de fjernmetastatiske foci. 
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Der gives TxRAI cirka hvert halve år indtil de opstillede behandlingsmål er nået eller indtil der er tegn på 

jodresistens (se side41). Kun første TxRAI gives med 1,1 GBq. Ved behandling ud over 4. serie kan det 

overvejes at øge intervallerne mellem behandlingerne til 9-12 måneder. Mere end 6 serier bør kun gives i 

udvalgte tilfælde og efter nøje overvejelse. Der skal altid foretages en løbende helhedsvurdering af, om 

fordelene ved TxRAI står mål med ulemperne. 

Ved påvisning af strukturel restsygdom skal patienten vurderes med henblik på muligheden for kirurgisk 

behandling. For håndtering af patienter med antistoffer henvises til nedenstående afsnit side35.  

 

Intermediær risikogruppe (primær behandling med 1,1 GBq): 

Behandlingsmål: 

 Ingen påviselig strukturel restsygdom ved klinisk undersøgelse og UL  

 Ustimuleret S-Tg < 0,5 µg/L 

 S-TgAb negativ 

Evalueringsmetode og konsekvenser: 

Cirka 6 måneder efter TxRAI med 1,1 GBq foretages klinisk undersøgelse og UL af halsen. Der måles 

ustimuleret S-Tg og S-TgAb.   

 Ved opnåelse af behandlingsmål og fravær af TgAb overgår patienten til klinisk opfølgning  

 Ved ustimuleret S-Tg > 0,5 µg/L eller positiv S-TgAb overgår patienten til responsevaluering som for 

højrisikogruppe efter yderligere 0-3 måneder 

 Ved påvisning af strukturel restsygdom foretages vurdering med henblik på kirurgisk behandling 

 

Højrisikogruppe (primær behandling med 3,7 GBq) 

Behandlingsmål: 

 Ingen påviselig sygdom ved klinisk undersøgelse og UL  

 Stimuleret S-Tg < 1,0 µg/L  

 DxWBS negativ  

 S-TgAb negativ 

Evalueringsmetode og konsekvenser: 

Cirka 6 måneder efter TxRAI med 3,7 GBq foretages klinisk undersøgelse og UL af halsen. Der måles 

stimuleret S-Tg og S-TgAb og udføres DxWBS. 

 Ved opnåede behandlingsmål overgår patienten til klinisk opfølgning 

 Ved patologisk jodoptagelse på DxWBS gives endnu en TxRAI med 3,7 GBq efterfulgt af TxWBS 

 Ved blank DxWBS følges nedenstående algoritme: 

o Ved stimuleret S-Tg > 2,0 µg/L gives endnu en TxRAI med 3,7 GBq efterfulgt af TxWBS 

o Stimuleret S-Tg < 2,0 µg/L og/eller TgAb positiv kontrol af blodprøver 3-4 måneder senere 

o Ved stabile værdier eller fald i værdierne overgang til klinisk opfølgning 
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o Ved stigende værdier (S-Tg ustimuleret eller S-TgAb) tilbydes yderligere en TxRAI med 3,7 

GBq efterfulgt af TxWBS. 

o Ved påvisning af strukturel restsygdom foretages vurdering med henblik på kirurgisk 

behandling 

 

Ved målelig S-Tg og fravær af patologisk jodoptagelse kan de diagnostiske procedurer med fordel suppleres 

med FDG PET-CT med henblik på at identificere ikke jodoptagende restsygdom, der kunne være tilgængelig 

for anden behandling end jodbehandling. Ved S-Tg under 10 µg/L kan stimulation med rhTSH overvejes 

forud for PET-CT for at øge den metaboliske aktivitet i eventuelt resttumorvæv. 

 

Thyroglobulin antistoffer (TgAb) 

TgAb udgør i flere henseender en udfordring i håndteringen af patienter med thyroideacancer. 

Tilstedeværende TgAb kan interferere med målingen af S-Tg og medføre falsk negativ måling eller en S-Tg 

værdi, der er lavere end ellers. Dette må haves in mente i forbindelse med både responsevaluering efter 

jodbehandling og opfølgning efter afsluttet behandling. Ved tilstedeværende TgAb kan det generelt 

anbefales det at kompensere for den reducerede mulighed for biokemisk monitorering ved at supplere med 

billeddiagnostik. En algoritme modificeret efter Verbug et al.131 er præsenteret i Figur 3. 

TgAb forekommer hos en mindre del af normalbefolkningen og med en let øget hyppighed hos patienter 

med thyroideacancer.  I de fleste tilfælde vil TgAb gradvist forsvinde når der er opnået fuldstændig ablation 

og komplet respons. Persisterende antistoffer (herunder især stigende antistofværdi) eller nytilkomne 

antistoffer kan skyldes underliggende recidiv eller persisterende sygdom og bør give anledning til udredning.  

Antistoffer med faldende værdi over tid taler alt andet lige for at patienten er sygdomsfri.  Tilstedeværende 

TG antistoffer i forbindelse med responsevaluering giver ikke automatisk indikation for yderligere 

jodbehandling og patientens grundlæggende prognose samt udviklingen af antistofværdien over tid må 

indgå i vurderingen af behovet for radiojodbehandling (jævnfør ovenstående behandlingsalgoritme).  

Betydningen af TgAb er dybtgående beskrevet i appendiks om thyroglobulin side 54, som også indeholder en 

algoritme for håndteringen af DTC-patienter med TgAb. 

 

Behandling af patienter med metastaserende DTC 
Man kan overveje ”watchful waiting” for udvalgte patienter med små lymfeknudemetastaser (< 8 mm) på 

halsen (⨁⨁;↑).  

Kirurgisk behandling af locoregionalt recidiv tilrådes (⨁⨁⨁;↑↑). Systematisk dissektion tilrådes ved 

centrale lymfeknudemetastaser (≥ 8 mm) og laterale lymfeknudemetastaser (≥ 10mm) (⨁⨁⨁;↑↑).  

Bilateral dissektion kun hvis det kliniske billede tilsiger det (⨁⨁⨁;↑↑). 

Hvis ikke kirurgi er relevant gives TxRAI med efterfølgende TxWBS. Radiojodbehandlingen gennemføres så 

længe der ved kontrol er tegn på restsygdom og samtidigt sikkert behandlingsrespons – bedømt ved 

aftagende jodoptagelse på TxWBS, mindskning af tumorstørrelse (CT), samt fald i Tg (og negativ TgAb). 
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Opfølgning 
Opfølgning påbegyndes når patientens primære behandling er afsluttet. Til primære behandling henregnes 
både kirurgi, TxRAI og eventuel strålebehandling. 
 
Anvendelse af UL af hasen ved opfølgning af patienter med thyroideacancer er netop blevet behandlet i et 
oversigtsarbejde fra European Thyroid Association (ETA)132. I dette arbejde konkluderes det at UL er den 
mest følsomme undersøgelse til opsporing af loko-regionale recidiver og der angives evidensbaserede 
retningslinjer for anvendelsen. I disse retningslinjer ligger vi tæt op ad anbefalinger fra både ATA og ETA. 
 
Formålene med opfølgning er:  

 At opspore potentielt kurable recidiver  

 At håndtere behandlingsrelateret morbiditet  

 At sikre, at patientens stofskifte er passende reguleret 
 

En opfølgningskonsultation på onkologisk center omfatter: 

 Anamnese 

 Relevant objektiv undersøgelse 

 Laryngoskopi (ved mistanke om recurrensparese) 

 UL af halsen: 
o Patienter behandlet med thyroidektomi og ingen radiojod UL ved alle kontroller 
o Patienter med opnåede behandlingsmål efter kun en radiojodbehandling efter 6 og 12 

måneder + afsluttende kontrol 
o Patienter med opnåede behandlingsmål efter flere radiojodbehandlinger efter 6 og 12, 18 og 

24 måneder + afsluttende kontrol 

 Blodprøver (gerne taget før, så svar er klar ved konsultationen) 
o S-Tg-ustimuleret 
o S-TgAb  
o S-TSH 
o S-ioniseret calcium ved hypoparathyroidisme 

 Registrering af kontroldata til DATHYRCA 
 

Opfølgningen af DTC-patienter tilrettelægges ud fra en dynamisk risikovurdering - med stratificering af 

recidivrisiko (Tabel 11). 
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Tabel 11: Opfølgning af differentierede thyroideakarcinomer i forhold til risikogruppering 

 

 

Strategien for opfølgningen planlægges 4-6 måneder efter afsluttet primærbehandling 

(kirurgi/TxRAI/eventuel strålebehandling) på baggrund af viden fra den operative beskrivelse, 

patologirapporten i kombination med klinisk undersøgelse, biokemi, UL og eventuelt DxWBS/TxWBS.  

Lavrisiko patienter (Tabel 11): 

 Unifokale mikrocarcinomer: Opfølgningskonsultation 12 og 24 måneder efter kirurgi med UL. 

 Alle andre: Opfølgningskonsultation efter 6 og 12 måneder, herefter årligt til samlet 5 års kontrol. 

Altid med UL. 

Intermediær- og Højrisiko patienter (Tabel 11): 

 Behandlingsmål opnået efter én TxRAI: Opfølgningskonsultation efter 6 og 12 måneder, herefter 

årligt til samlet 5 års kontrol. UL efter 6 og 12 måneder samt afsluttende kontrol. 

 Behandlingsmål opnået efter flere TxRAI: Opfølgningskonsultation hver 6. måned i 2 år, herefter 

årligt til samlet 5 års kontrol. UL efter 6, 12, 18 og 24 måneder samt afsluttende kontrol. 

 Behandlingsmål ikke opnået: Livslang opfølgning med intervaller og billeddiagnostik afpasset til 

sygdommens udbredning og adfærd. 

Mistanke om resttumor/recidiv under opfølgning 

Kriterier for at der kan rejses mistanke om recidiv: 

 Klinisk mistanke 

o Synlig eller palpabel tumor på hals 

o Suspicio ved UL 
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 Biokemisk mistanke 

o Ustimuleret Tg > 2 µg/L efter tidligere umålelig værdi 

o Stigende ustimuleret Tg - minimum 2 målinger med 3-6 måneders interval 

o Stigende TgAb 

Udredningsforslag, der skal tilpasses individuelt: 

 UL af halsen, for at afklare om der er tale om et locoregionalt recidiv. Samtidig vurdering af 

operabilitet. 

 DxWBS 

 FDG-PET/CT 

 MR på individuel indikation 

 

Substitutions-/Suppressionsbehandling 
Eksperimentelle data viser, at proliferationen af de follikulære epitelceller i thyroidea er TSH afhængig og at 

recidivforekomst og cancerrelateret dødelighed kan reduceres ved suppression af TSH133-135. TSH reguleres i 

et feed back system (hypofyse-thyroidea-aksen) og et højt niveau af thyroideahormon hæmmer således 

produktionen af TSH.  

Da kun de follikulære epitelceller er påvirkelige af TSH-niveauet, tjener det ikke noget formål at starte TSH-

suppressionsbehandling af patienter med medullær thyroideacancer. Det samme gør sig gældende for de 

anaplastiske karcinomer, der på trods af deres formodede relation til det follikulære epitel, ikke reagerer på 

TSH-suppressionsbehandling. Det skal derfor understreges, at patienter med medullært eller anaplastisk 

thyroideakarcinom ikke skal sættes i TSH-suppressionsbehandling, men blot substitueres med 

thyroideahormon til normalt TSH-niveau. 

Hos patienter med papillære og follikulære karcinomer har behandlingen med thyroideahormon (LT4 og LT3) 

således to formål, nemlig at substituere den normale koncentration af T3 og T4, men også at supprimere 

produktionen af TSH.  

Mål for TSH: 

Lavrisikopatienter: Hemithyroidektomerede patienter substitueres kun ved hypothyroidisme og da til en TSH 

på 0,3-2,0 mU/L. 
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Tabel 12: Substitutionsbehandling af differentierede thyroideakarcinomer i forhold til risikogruppering 

 

 

Intermediær og højrisiko-patienter: Under behandlingsforløbet tilstræbes TSH < 0,1 mU/L. 

 Hvis behandlingsmålet er opnået efter én TxRAI/ablation, tilstræbes S-TSH på 0,3-2,0 mU/L. 

 Hvis behandlingsmålet er opnået efter flere TxRAI, tilstræbes S-TSH på < 0,1 mU/L i 2 år efter 

afsluttet behandling. Herefter tilstræbes et S-TSH på 0,3-2,0 mU/L. 

 Hvis behandlingsmålet ikke opnås, tilstræbes en S-TSH på < 0,1 mU/L livslangt. 

I forbindelse med TSH-suppressionsbehandling er det vigtigt at holde sig for øje, at man sigter mod de 

opsatte mål, men uden at patienten får toksiske symptomer. Hos ældre med kendt hjertesygdom kan man 

undlade at supprimere TSH og i stedet lægge dette lavt i normalområdet (0,3-2,0 mU/L). Hos patienter med 

længerevarende TSH-suppression øges risikoen for hjertesygdom (hjerteinsufficiens og AFLI)136-138 og 

osteoporose139. Man bør supplere med undersøgelser til vurdering af denne toksicitet (ekko-kardiografi, 

EKG, DEXA-scanning). 

 

Suppressionsdosis 

Dosering med LT4/LT3 kan påbegyndes 24 timer efter indgift af TxRAI 

Voksne:  

 LT3-præparat (Liothyronin®/Thybon®) gives i doser på 40 μg/dag fordelt på 2 doser 

 LT4-præparat (Eltroxin®/Euthyrox®) gives i doser på 1,5-2,0 μg /kg per dag som én daglig dosis 
Kontrol af S-TSH 6 uger efter dosisjustering (2 uger under LT3). 
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Børn:   

 LT3-præparat (Liothyronin®/Thybon®) 1 μg/kg/dag fordelt på 2-3 doser 

 Til patienter under 1 år gives LT4-præparat (Eltroxin®/Euthyrox®) 15-18 μg/kg/dag i en dosis. 
Patienter fra 1-15 år 4-8 μg/kg/dag i en dosis 

Substitutionsdosis  

Voksne:   

 LT3-præparat (Liothyronin®/Thybon®) gives i doser på 40 μg/dag fordelt på 2 doser 

 LT4-præparat (Eltroxin®/Euthyrox®) gives i en dosis på 1 μg/kg/dag som en daglig dosis. S-TSH skal 
ligge lavt i normalområdet uden samtidige thyreotoksiske symptomer. 

Børn:  

 LT3-præparat (Liothyronin®/Thybon®) 1 μg/kg/dag i 2-3 doser 

 

LT4 terapi 

Tabletter skal indtages på tom mave. Enten 1/2 time før morgenmad eller til sengetid. Ioniseret calcium- og 

jernholdig medicin og ernæringsprodukter skal adskilles tidsmæssigt med 3 timer. 

Hvis usædvanligt høje doser LT4 er nødvendige for at opnå TSH-suppression, undersøges compliance, (tjek 

FMK- online for indkøbte tabletter) og hvis denne skønnes i orden bør der undersøges for mulig Helicobacter 

Pylori gastritis140 og hypochlorhydri samt kost og anden medicin. 

Ved skift fra et LT4 præparat til et andet skal TSH evaluering foretages efter 4-6 uger. Af præparater med 

mulig interaktion med LT4 kan nævnes141: 

 Østrogener 

 Androgener 

 Phenobarbital 

 Fenytoin 

 Sertralin 

 Calciumtilskud 

 Antacida 

 Antiobstipantia 

Ved dosisændringer skal TSH måles efter4-6 uger. 

 

Ekstern strålebehandling 
Ved papillære og follikulære thyroideakarcinomer er postoperativ strålebehandling sjældent indiceret, idet 

der primært bør anvendes behandling med I131. Der er ikke i litteraturen enighed om indikationer, feltteknik 

og dosis, men det er fastslået, at ekstern strålebehandling er effektivt til at opnå lokal kontrol142-145.  

Kurativ bestråling 

Da det ofte er unge patienter med en lang forventet overlevelse, er det på grund af den kumulerede risiko 

for alvorlige senfølger vigtigt kun at give ekstern strålebehandling på ret snævre indikationer.  
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Indikationer.  

 Makroskopisk ikke radikalt opererede primærtumorer, herunder tumorer, hvor der har været 
indvækst i omkringliggende organer (oesophagus, trachea og prætrakeale muskulatur), samt i 
udvalgte tilfælde hvor der er lymfeknudemetastaser med gennemvækst af kapslen 

 Patienter med dårlig eller ingen jodoptagelse på halsen og kendt restsygdom på halsen 
 

Target og fraktionering 

Behandlingen bør planlægges med CT-baseret 3 D teknik. IMRT bør foretrækkes hvis muligt. 

 GTV = efterladt makroskopisk tumorvæv 

 CTVE-højrisiko = GTV med 1 cm margen, thyroidealejet, involverede lymfeknude-levels + evt. det 
næste ikke involverede level samt level VI 

 CTVE-lavrisiko = Følgende, hvis de ikke er med i CTVE-højrisiko: Level II fra angulus mandibulae og 
nedefter, level III, level IV, level V (hvis level II, III eller IV er involveret på samme side), mediastinale 
lymfeknuder til carina 

 

 GTV behandles til 66-68 Gy afhængigt af tumorstørrelse  

 CTVE-højrisiko behandles til 60 Gy 

 CTVE-lavrisiko behandles til 50 Gy 
 

Anvendes der konventionel 3 D-teknik, kan man lade 66-68 Gy området omfatte både ovennævnte GTV og 

elektive højrisikoområde. 

Grænseværdier til risikoorganer som for øvrige hoved-hals-cancere, idet dosis til bløde medulla ikke bør 

overstige 45 Gy (inklusive et evt. estimeret bidrag fra I-131 behandling). 

Ved planlagt kombination af I131 og ekstern strålebehandling, bør man starte med I131. 

Ekstern strålebehandling af onkocytært karcinom  

Denne tumor, som også benævnes oxyfilt karcinom eller Hürtlecelle karcinom, er hyppigst en variant af det 

follikulære thyroideakarcinom, men kan også ses i papillære karcinomer(se patologi side 15). Generelt er 

prognosen for denne cancerform dårligere end de rene follikulære eller papillære karcinomer146, 147. 

Primærbehandling er identisk med de follikulære karcinomer, men man skal være opmærksom på, at de 

oxyfile cancerceller er mindre tilbøjelige til at optage I131. Ekstern strålebehandling kan derfor være indiceret 

hos denne patientgruppe. 

 

Radiojodrefraktær DTC 

Patienter med påvist sygdomsaktivitet trods TxRAI kan have radiojod-resistent sygdom: 

• En eller flere målelige læsioner der ikke optager I131 på TxWBS efter indgift af 3,7 GBq 
• En eller flere målelige læsioner med progression indenfor 12 måneder efter ≥ 3,7 GBq I131, trods 

optagelse på scanning efter dosis 
• En eller flere målelige læsioner, med kumulativ dosis I131 > 22,2 GBq og sidste dosis I131 < 6 måneder 

siden 
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Lokal behandling af metastaserende sygdom 

Lokal behandling af metastaser (cryoablation, cement, radiofrekvensablation-RFA, stereotaktisk 

strålebehandling) bør overvejes som alternativ til kirurgisk intervention hvor individuelle metastaser er 

symptomatiske eller bærer en høj risiko for at skabe komplikationer. 

Systemisk antineoplastisk behandling 

Hos patienter hvor lokalbehandling ikke er indiceret bør foretages vurdering med henblik på systemisk 

antineoplastisk behandling. Systemisk antineoplastisk behandling er sjældent indiceret hos asymptomatiske 

patienter med lavt volumen af metastatisk sygdom med langsom progression. Dette vurderes klinisk, 

billeddiagnostisk, og biokemisk (S-Tg). 

Cytotoxisk kemoterapi 

Enkeltstof- og kombinationskemoterapi med cytotoksiske medikamenter giver lave respons-rater, men kan 

være indiceret hos særligt udvalgte patienter. 

Targeteret behandling med tyrosin-kinase hæmmere (TKI) 

TKI bør overvejes til ptt med jod-refraktær, metastaserende sygdom, som er progredierende, symptomatisk 

og/eller med truende metastatiske manifestationer, der ikke kan kontrolleres med lokal behandling. 

Omhyggelig vurdering og diskussion med patienterne bør foretages før start af behandling. 

De primære targets som TKI er rettet imod ved denne sygdom er mutationer i VEGF-receptorerne. Gennem 

de sidste 10 år har man afprøvet flere TKI til denne patientgruppe.  

Alle placebokontrollerede, randomiserede kliniske undersøgelser er udført med overkrydsning ved 

progression. Progressionsfri overlevelse (PFS) er derfor den bedste surrogat markør for effekt af behandling.  

Tre medikamenter er per 1. august2014 vist at kunne forlænge PFS: 

 Sorafenib 148 er FDA og EMA godkendt til behandling (21. maj2014) 

 Lenvatinib149  

 Vandetanib 150 

Det årlige antal nye patienter i Danmark, som bør tilbydes systemisk antineoplastisk behandling, er ca. 10 . 

Dette faktum har betydet, at man i Danmark har valgt at centralisere systemisk antineoplastisk behandling af 

denne patientgruppe til ét center; Onkologisk Afdeling, Odense Universitetshospital. 

Der er begrænset erfaring med anvendelse af bisfosfonater og rank-ligand hæmmere til behandling af 

patienter med knoglemetastaserende DTC. Behandling med disse medikamenter bør overvejes hos patienter 

med udbredt knoglemetastasering151. 
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Medullær thyroideacancer (MTC) 
 

I Danmark diagnosticeres 8-10 nye tilfælde af medullær thyroideacancer (MTC) om året og incidensen har 

været relativt konstant (DATHYRCA). Det antages, at cirka 20 procent af disse er af arvelig type, som led i 

multipel endokrin neoplasi type 2 (MEN2). For de sporadiske tilfælde er der ikke påvist ætiologiske 

forklaringer.  

MEN2 og arvelig MTC 
MEN2 er et autosomalt dominant arveligt cancer syndrom, som skyldes mutationer i RET-protoonkogenet. 

Alle patienter med nykonstateret MTC, C-celle hyperplasi eller andre kliniske tegn på MEN2 bør genetisk 

testes for MEN2 med henblik på opsporing af eventuelle arveligt disponerede familiemedlemmer samt 

forekomsten af andre MEN2-relaterede manifestationer såsom fæokromocytom (MEN2A og 2B) og primær 

hyperparathyroidisme (MEN2A)152, 153 (⨁⨁⨁⨁;↑↑). 

Hvis ingen behandling institueres vil næsten alle MEN2-patienter udvikle thyroideacancer af medullær type. 

Udvikling til cancer kan imidlertid forhindres, hvis kirurgisk behandling udføres på rette tidspunkt. Derfor er 

det vigtigt at påvise den genetiske mutation så tidligt som muligt. For børn med kendt mutation er 

operationstidspunktet en balance mellem risikoen for komplikationer og et tilstrækkeligt tidligt 

operationstidspunkt. Jo mindre børnene er, jo større er risikoen for komplikationer. Tabel 13 viser 

sammenhængen mellem mutationstype og cancerens aggressivitet udformet på baggrund af ATA-

guidelines25. Børn med højeste ATA-risiko bør have foretaget profylaktisk total thyroidektomi så tidligt som 

muligt og helst indenfor det første leveår25 (⨁⨁⨁;↑↑). Børn med høj ATA-risiko bør opereres inden for de 

fem første leveår25 (⨁⨁⨁⨁;↑↑). Børn med moderat ATA-risiko kan opereres efter det femte leveår hvis 

årlige undersøgelser med S-calcitonin og UL er normale25 ((⨁⨁⨁;↑↑). 

Om end man aldrig med sikkerhed kan sige, at alle genetiske varianter er kendt, er den genetiske viden nu 

kommet så langt, at en genetisk screening med tæt ved 100% sikkerhed kan skelne mellem arvelige og 

spontane former af MTC154-158. MEN2 er grundigt beskrevet i den danske nationale klaringsrapport fra 2011 

udfærdiget af Dansk Endokrinologisk Selskab (http://www.endocrinology.dk) og i ATA-Guidelines fra 2009153. 

Hvis der hos en patient med MTC påvises mutation i RET-protoonkogenet, skal førstegradsslægtninge 

indkaldes til information og rådgivning. Dette foregår typisk ved hospitalets genetiske eller medicinsk 

endokrinologiske afdeling, som sørger for opsporing og henvisning til den kirurgiske behandling. Alle 

førstegradsslægtninge vil blive tilbudt DNA-analyse af RET-protoonkogenet og hvis der påvises mutation, skal 

vedkommende tilbydes operativ behandling (total thyroidektomi og dissektion af præ- og paratrakeale 

lymfeknuder). Den videre udredning og behandling skal tilpasses i det nødvendige omfang (se nedenfor). 

I familier med kendt arvelig medullær thyroideacancer er prænatal diagnostik et relevant dilemma. Risikoen 

for nedarvning af det mutante gen er 50%. Prænatal diagnostik i form af placentabiopsi kan gøres i 10. 

fosteruge og et svar inden 12 uge bør tilstræbes. Også præimplantationsdiagnostik er teknisk muligt, men 

skal planlægges grundigt og i god tid. Arbejdsgruppen mener, at den relevante rådgivning skal varetages af 

klinisk genetiker/endokrinolog, og at beslutningen om prænatal diagnostik må afgøres i den enkelte 

situation. Der henvises i øvrigt til den danske nationale klaringsrapport fra 2011 udfærdiget af Dansk 

Endokrinologisk Selskab (http://www.endocrinology.dk). 

 

http://www.endocrinology.dk/Multipel%20endokrin%20neoplasi%20_2_.pdf
http://www.endocrinology.dk/Multipel%20endokrin%20neoplasi%20_2_.pdf
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Tabel 13: Risikoniveauer modificeret fra til ATA-guidelines 2009 og 2015
141, 153

. 

ATA RISIKO-NIVEAUER  
MODERAT RISIKO HØJ RISIKO HØJESTE RISIKO 

Mutationstype Exon Mutationstype Exon Mutationstype Exon 

G321R 5 C634R 11 *V804M+E805K 14 

531/9 duplikation 8 C634G/F/S/W/Y 11 *V804M+Y806C 14 

532 duplikation 8   V804M+S904C 14/15 

C515S 8   *A883F 15 

G533C 8   *M918T 16 

R600Q 10     

K603E 10     

Y606C 10     

C609F/R/G/S/Y 10     

C611R/G/F/S/W/Y 10     

C620R/G/F/S/W/Y 10     

C630R/F/S/Y 11     

D631Y 11     

633/9 duplikation 11     

634/12 duplikation 11     

635/insertion 11     

S649L 11     

K666E 11     

E768D 13     

N777S 13     

L790F 13     

Y791F 13     

V804L 14     

V804M 14     

V804M+V778I 13/14     

G819K 14     

R833C 14     

R866W 15     

S891A 15     

R912P 16     

*MEN 2B (alle øvrige er MEN 2A) 

 

Centrene på Rigshospitalet, Odense Universitetshospital og Aarhus Universitetshospital har speciel interesse 

for patienter med arvelig MTC, hvad enten det er som led i MEN2 eller som den isolerede familiære type og 

patienter bør henvises til et af disse steder med henblik på familierådgivning, behandling og opfølgning. 

Kirurgisk behandling 
I international litteratur er der enighed om den kirurgiske behandling af det medullære thyroideakarcinom. 

Der bør i alle tilfælde udføres total thyroidektomi153, 159 (⨁⨁⨁⨁;↑↑). 

Hvis der foreligger cytologisk- og/eller histologisk verificeret medullær thyroideacancer, anbefales de lokalt 

vedtagne blodprøver, der tages før thyroideakirurgi suppleret med S-calcitonin, S-CEA og S-ioniseret calcium 

(⨁⨁⨁;↑↑). Præoperativt bør en eventuel forekomst af fæokromocytom undersøges med 

døgnurinudskillelsen af katekolaminer og/eller plasma metanefriner (⨁⨁⨁⨁;↑↑).  
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Undersøgelse for mutation i RET-proto-onkogenet kan foregå efter endelig histologisk diagnose af medullært 

thyroideakarcinom.  

Lymfeknudekirurgi 

Hvad angår lymfeknudemetastaser kræver de medullære karcinomer speciel opmærksomhed. Hos 10% af de 

patienter, der har en primær tumor under eller lig med 1 cm påvises regionale metastaser og for større 

tumorer er der i nogle materialer påvist lymfeknudemetastaser helt op til 90% af tilfældene105. Metastaserne 

kan være meget små. Der anbefales følgende behandlingsstrategi:  

Bilateral halsdissektion level VI160 og VII (anteriore-superiore mediastinum) hos alle (⨁⨁⨁;↑↑). Dette kan i 

de fleste tilfælde udføres via den cervikale adgang. Ved metastaser kaudalt for v. brachiocephalica kan 

sternotomi komme på tale. 

Ved præ- eller peroperativ mistanke om lymfeknudemetastaser i level II – V fjernes disse og sendes til 

frysemikroskopi. Ved påviste metastaser gøres halsdissektion i tilstrækkeligt omfang, dog altid level III og IV. 

Ved metastaser i midtlinjen udføres dissektionen bilateralt (⨁⨁⨁;↑↑). 

MTC som tilfældigt fund i forbindelse med hemithyroidektomi 

Selv med optimal præoperativ udredning kan man ikke undgå af og til at få diagnosen karcinom i forbindelse 

med en hemithyroidektomi på en formodet benign knude i gl. thyroidea. Med mindre der er 

billeddiagnostisk mistanke om metastaser, anbefales det generelt, af hensyn til risiko for komplikationer, at 

man ikke går ind i level VI på den primært opererede side. Medullært karcinom giver dog anledning til 

overvejelser. Hvis der ved hemithyroidektomi uventet påvises et medullært thyroideakarcinom og der hos 

patienten hverken klinisk eller billeddiagnostisk (UL og/eller MR) er tegn på metastaser i det ipsilaterale level 

VI, skal man nøje overveje fordele og ulemper ved en sekundær operation af dette level (√;↑↑).  

 For sekundær ipsilateral level VI dissektion taler: Ikke radikal operation af T-site ved første indgreb 

og operation mindre end 10 dage efter det første indgreb(√;↑). 

 Imod sekundær ipsilateral level VI dissektion taler: Ikke radikal operation af T-site ved første indgreb 

og operation mindre end 10 dage efter det første indgreb(√;↑). 

Ved den kompletterende operation gøres generelt kontralateral hemithyroidektomi og kontralateral 

eksploration af level VI (⨁⨁;↑↑). 

Ekstern strålebehandling af medullært karcinom 
Ekstern strålebehandling kan være indiceret ved medullært thyroideacarcinom160-163. 

 S-Calcitonin positiv, imaging negativ status: Ikke indikation for postoperativ strålebehandling. S-
Calcitonin følges hver 6. måned. Ved betydende stigning (> 20-50%) gennemføres billeddiagnostik, 
primært UL-scanning af halsen. 

 Adjuverende strålebehandling efter makroskopisk ikke komplet resektion (R2): Strålebehandling skal 
ikke erstatte kirurgi men supplere. Det betyder at alt kendt tumorvæv der kan fjernes kirurgisk skal 
fjernes kirurgisk (⨁⨁⨁⨁;↑↑). 

 Postoperativ strålebehandling skal overvejes hos patienter med: 
o R1 resektion (manglende mikroskopisk radikalitet) 
o  R0 resektion (mikroskopisk radikalitet)med udbredt tumorvækst i bløddelsvæv på halsen 

(eksempelvis ekstrakapsulær vækst i lymfeknuder)  
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Tabel 14: Behandling af medullær thyroideacancer 

 

 

 

Opfølgning 

Ikke arvelig medullær thyroideacancer 

Både den normale og den maligne C-celle producerer calcitonin, som typisk bestemmes med et radio-

immuno-assay. S-calcitonin kan derfor bruges såvel ved den primære diagnostik af medullære 

thyroideakarcinomer som i follow-up af behandlede patienter. Anvendelsen af S-calcitonin i den primære 

diagnostiske proces er beskrevet i retningslinjer fra Dansk Endokrinologisk Selskab (DES NBV-udredning-af-

knuden-i-glandula-thyreoidea http://www.endocrinology.dk/index.php/nbvhovedmenu). Emnet er også 

grundigt beskrevet i et nyligt dansk arbejde164.  

Efter formodet radikal kirurgi vil hele 80% af de patienter, som inden operationen havde palpabel tumor, 

have et patologisk forhøjet S-calcitonin niveau. Det samme gælder for 50% af de patienter, som 

præoperativt havde ikke-palpable forandringer153. Undersøgelse af S-calcitonin foregår på flere laboratorier i 

Danmark og indførelsen af mere følsomme metoder har ændret de ellers velkendte normalværdier. Ved 

anvendelse af passende omregningsfaktorer kan gamle og nye værdier i et vist omfang sammenlignes: 

pmol/l x 3,418 x (1/1000) → µg/l 

ng/l x (1/1000) → µg/l 

Første postoperative kontrol 

Tre måneder postoperativt skal der foretages opfølgende kontrol som indbefatter:  

 Anamnese 

 Palpation af hals  

 Laryngoskopi  

 Blodprøver (gerne taget før konsultationen) 
o S-calcitonin 
o S-CEA 
o S-TSH 

http://www.endocrinology.dk/index.php/2-thyroidea-sygdomme/nbv-endokrinologi-udredning-af-knuden-i-glandula-thyreoidea-thyreoideacyste-thyreoditis-thyreoideabiopsi-tumor-i-skoldbruskkirtlen
http://www.endocrinology.dk/index.php/2-thyroidea-sygdomme/nbv-endokrinologi-udredning-af-knuden-i-glandula-thyreoidea-thyreoideacyste-thyreoditis-thyreoideabiopsi-tumor-i-skoldbruskkirtlen
http://www.endocrinology.dk/index.php/nbvhovedmenu
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o S-ioniseret calcium ved hypoparathyroidisme 

 UL af hals 

 Registrering til DATHYRCA 
 

Den målte S-calcitonin er udgangsværdien for det kommende opfølgningsforløb. Konsekvensen af 3-

månedersværdien er: 

 Værdier under øvre normalgrænse er tilfredsstillende og tyder på radikal operation. 

 Værdier over øvre normalgrænse bør føre til, at en ny S-calcitonin værdi tages 2 mdr. senere. Hvis 
denne er stigende udredes med supplerende billeddiagnostik: 

o UL af hals. 
o FDG-PET/CT (diagnostisk) 
o MR af hepar 
o MIBG og/eller octreoskintigrafi 

 

Hvis operabel resttumor/recidiv påvises, udføres operation. Hvis ikke-operabel resttumor/recidiv påvises, 

overvejes andre behandlingsmuligheder, eventuelt strålebehandling. Hvis ingen resttumor/recidiv påvises 

skal patienten indgå i et normalt opfølgningsforløb og den målte S-calcitonin må betragtes som patientens 

udgangsniveau.  

Den videre opfølgning kan foregå med samme tidsinterval som for de øvrige karcinomtyper. Dvs. 

kontrollerne bør foregå i hospitalsregi hver 3. – 6. måned i de første 2 år og derefter årligt til der i alt er gået 

mindst 5 år efter afsluttet primærbehandling. Herefter kan de årlige kontroller overgå til egen læge.  

Efterfølgende postoperative kontroller 

De følgende kontroller er som ovenfor: 

 Anamnese 

 Palpation af hals  

 Laryngoskopi (ved mistanke om recurrensparese)  

 Blodprøver (gerne taget før konsultationen) 
o S-calcitonin 
o S-TSH 
o S-CEA 
o S-ioniseret calcium ved hypoparathyroidisme 

 UL af hals ved forhøjet S-calcitonin og som minimum en gang årligt hos alle 

 Registrering i DATHYRCA 
 

Arvelig medullær thyroideacancer 

Med hensyn til genetisk udredning og familierådgivning se side 43. 

Patienter med arvelig medullær thyroideacancer følges principielt ligesom de ikke arvelige tilfælde. Dog 

gælder følgende: 

 Patienter med MEN 2A skal en gang årligt screenes for fæokromocytom (urinundersøgelse for 
katekolaminer og/eller serumundersøgelse for metanephriner) og hyperparathyroidisme (S-ioniseret 
calcium) 
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 Patienter med MEN 2B skal en gang årligt screenes for fæokromocytom (urinundersøgelse for 
katekolaminer og/eller serumundersøgelse for metanephriner)  

 Ved kliniske kontroller bør suppleres med blodtryksmåling 

 Hvis patienten afsluttes fra onkologisk center bør patienterne følges livslangt i medicinsk 
endokrinologisk regi 

 

Recidiv og persisterende sygdom 
Der er ikke noget reelt alternativ til kirurgisk behandling ved MTC, men desværre er der ved denne form en 

stor del af patienterne, der efter det primære indgreb har persisterende sygdom eller får recidiv. Dette 

gælder specielt for patienter, der har lymfeknudemetastaser. Selv ved beskeden metastasering vil højst 1/3 

få normaliserede calcitonin-værdier efter operation med lymfeknudedissektion165. Resultaterne efter 

recidivkirurgi er ikke umiddelbart særligt gode. Kun 6-15% opnår normalisering af calcitoninværdierne166, 167. 

En betydelig andel af patienterne med lokaliseret recidiv har samtidig fjernrecidiv. Kan dette ikke påvises, er 

der efter re-operation opnået biokemisk normalisering hos godt 1/3167, altså et resultat, der er 

sammenligneligt med resultaterne efter primær operation. De bedste resultater synes opnået efter 

systematisk og omfattende dissektion af såvel centrale, laterale og mediastinale lymfeknuder (”four 

compartment lymphadenectomy”)168.  

Ved påvist recidiv eller persisterende sygdom lokaliseret til halsens lymfeknuder udføres ekstensiv 

halsdissektion efter de samme principper, som ved recidiv af papillær og follikulær thyroideacancer. 

Forudgående udføres både UL og PET-CT skanning. Ved påvisning af mediastinale lymfeknudemetastaser bør 

indgrebet også omfatte dissektion af dette område efter sternumsplit. Ved manglende radikalitet af det 

operative indgreb vurderes patienten med henblik på supplerende ekstern strålebehandling. 

 

Behandling af patienter med metastaserende medullær thyroideacancer 
Patienter under follow-up efter operation for medullær thyroideacancer har risiko for udvikling af 

fjernmetastaser, såfremt deres S-calcitonin niveau er > 150 pg/ml og med en risiko > 50 % for S-calcitonin 

niveauer, der ligger på 5000 pg/ml eller derover. Patienter med calcitonin > 20.000 pg/ml vil næsten alle 

have fjernmetastaser. 

Metastaserende medullær thyroideacancer betragtes som en ikke kurabel sygdom. Formålet med 

behandling er at sikre sygdomskontrol, palliere symptomer der er relateret til excessiv hormonproduktion, 

palliere symptomatiske metastaser, samt søge at skabe kontrol over livstruende metastatiske 

manifestationer. Hos patienter, hvor der er konstateret fjernmetastasering, er det op til den ansvarlige læge 

at vurdere, hvilke patienter der har behov for behandling. Her skal man vurdere chancen for effekt af en 

given behandling, specielt med fokus på livskvalitet set i forhold til mulig toksicitet og dermed forringelse af 

livskvaliteten som følge af den givne behandling. I mange tilfælde vil det hos asymptomatiske patienter, som 

er velfungerende, være det bedste blot at observere forløbet. 
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Diagnose og behandling af patienter med metastaser på specifikke sites 

Hjernemetastaser 

Incidensen af hjernemetastaser ved MTC ligger omkring 1-5 %. Hos patienter med oligo-metastatisk sygdom 

bør både kirurgi og stereotaktisk strålebehandling overvejes. Billeddiagnostisk udredning af CNS bør 

foretages hos alle patienter med neurologiske udfald og patienter, hvor man overvejer systemisk 

antineoplastisk behandling. 

Knoglemetastaser 

Patienter kan få smertegivende knoglemetastaser påvist enten ved funktionel eller anatomisk 

billeddiagnostisk udredning. Lokale behandlingsmuligheder vil omfatte ekstern strålebehandling, cement 

injektion i metastaser, termal ablation (radiofrekvent ablation eller cryoablation), operativ intervention og 

stabilisering af et metastatisk område. Der er begrænset erfaring med anvendelse af bisfosfonater og rank-

ligand hæmmere til behandling af patienter med knoglemetastaserende MTC. Behandling med disse 

medikamenter bør overvejes hos patienter med udbredt knoglemetastasering. 

Lunge- og mediastinale metastaser 

Det kan være nødvendigt med lokal behandling af lunge- eller mediastinale metastaser, der komprimerer 

luftvejene eller giver anledning til blødning. Her kan anvendes kirurgi, ekstern strålebehandling eller 

radiofrekvent ablation. 

Levermetastaser 

45 % af alle patienter med metastatisk MTC udvikler levermetastasering. Oligometastatisk sygdom i leveren 

kan man overveje at resecere kirurgisk. Radiofrekvent ablation eller kryo-ablation kan overvejes til patienter 

med mindre metastaser, som ikke er oligometastatiske. 

 

Systemisk antineoplastisk behandling 

Enkeltstof- og kombinationskemoterapi med cytotoksiske medikamenter giver lave respons-rater, men kan 

være indiceret hos særligt udvalgte patienter. 

 

Targeteret behandling med tyrosin-kinase hæmmere 

De primære targets som tyrosin-kinase hæmmerne (TKI) er rettet imod i denne sygdom er RET-mutationen 

samt mutationer i VEGF-receptorerne. Gennem de sidste 10 år har man afprøvet flere TKI til denne 

patientgruppe. To medikamenter er i dag godkendt ved FDA og EMA til behandling af patienter med 

metastaserende medullær thyroideacancer. Det drejer sig om medikamenterne vandetanib 169 og 

cabozantinib170. Begge stoffer har ganske specifikke og i nogle tilfælde udtalte bivirkninger. Det 

sammenholdt med at antallet af patienter i Danmark, som bør tilbydes systemisk antineoplastisk behandling, 

er ca. 8 nye per år, gør, at man i Danmark har valgt at centralisere systemisk antineoplastisk behandling af 

denne patientgruppe på ét center. Dette center er Onkologisk Afdeling på Odense Universitetshospital. 
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Symptomer, evaluering og behandling af patienter med hormonelt aktive metastaser 

Patienter med forhøjet calcitonin-niveau har ofte diaré som følge af denne hormonproduktion. Derudover 

kan patienter med metastatisk MTC i sjældne tilfælde have forhøjet corticotropin releasing hormone (CRH) 

eller adrenocorticotropt hormon (ACTH). 

Diaré 

Diaré ses ofte hos patienter med metastastisk sygdom og levermetastaser. Diaréen er hypersekretorisk, men 

kan også være sekundær til øget gastrointestinal motilitet eller en kombination af disse. Symptomet giver en 

svær påvirkning af livskvaliteten samt ernæringsproblemer. Behandling med motilitetshæmmende 

medikamenter tilrådes (loperamid, kodein). Behandling med somatostatin analoger har ikke i de få mindre 

studier, der er gennemført, vist overbevisende effekt. Patienter med disse symptomer bør tilbydes systemisk 

antineoplastisk behandling efter vurdering. 

Ektopisk Cushing syndrom 

Som anført kan patienter med metastaserende MTC udvikle Cushings syndrom som følge af ektopisk 

hormonproduktion enten af CRH eller ACTH. Udviklingen af syndromet som følge af den metastaserende 

sygdom indikerer en dårlig prognose og patienterne bør tilbydes systemisk antineoplastisk behandling pga. 

den stærkt forringede livskvalitet, som dette syndrom medfører. 
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Anaplastisk thyroideacancer 

Indledning 
Nedenstående rekommandationer er primært baseret på ATA’s guidelines fra 2012 og de Svenske Guidelines 

fra 2012171, men tilpasset danske traditioner, herunder DATHYRCA-gruppens generelle ønske om at den 

danske vejledning skal være nem at overskue og praktisk anvendelige i den kliniske hverdag. Generelt er 

evidensniveauet for anbefalingerne omkring anaplastisk thyroideacancer ret lavt. Der er, på grund af 

sygdommens sjældenhed og alvorlige prognose, ikke udført mange højkvalitets studier. Arbejdsgruppen bag 

ATA’s guidelines gennemgik f.eks. mere end 2000 artikler, hvoraf der ikke fandtes en eneste fase 3 

undersøgelse.  

Anaplastisk thyroideacancer har en meget alvorlig prognose. Middellevetiden er 5-6 måneder fra diagnose 

og 1 års overlevelsen er under 20 %. Alle anaplastiske tumorer klassificeres som UICC stadium IV. Stadium 

IVA hvis tumor er lokaliseret til thyroidea; Stadium IVB hvis tumor er udbredt uden for thyroidealejet og 

Stadium IVC hvis der er fjernmetastaser. Kun cirka 10 % er i stadium IVA og cirka 50 % i stadium IVC. 

Sygdommen metastaserer primært til lunger. Man antager at anaplastisk thyroideacancer kan være udviklet 

fra differentierede thyroideakarcinomer, idet man i tumorvævet ofte finder komponenter af follikulær- eller 

papillær thyroideacancer – ikke sjældent i form af den såkaldte Tall cell variant. Anaplastisk thyroideacancer 

vokser aggressivt lokalt og kompromitterer ofte luftveje og spiserør. Hurtig diagnose og primær behandling 

med henblik på lokal kontrol og sikring af luftveje, er de vigtigste elementer i håndteringen af denne tumor. 

Udredning 
Klinisk undersøgelse, som også skal indeholde laryngoskopi/fiberskopi for at vurdere stemmelæber og 

pladsforhold i larynx. 

Blodprøvestatus (hæmatologi, levertal, elektrolytter herunder Ca++, samt thyroideatal (T4,T3, Tg, PTH, TSH). 

Anaplastisk thyroideacancer producerer ikke Tg, men en differentieret komponent kan gøre det. 

Billeddiagnostikken skal foretages uden unødig forsinkelse så stadium og operabilitet bliver hurtigt afklaret. 

Som minimum bør udføres UL af hals og røntgen af thorax, men PET-CT og/ eller CT af hals og lunger og MR 

af hals er gode at supplere med. Jodholdigt kontrast kan anvendes – se også afsnittet om billeddiagnostik 

ved DTC på side 21. 

Diagnosen kan af en erfaren patolog stilles på FNA, men i Danmark anbefales, grovnåls- eller åben biopsi.  

Kirurgi  
Patienter med lokaliseret sygdom bør forsøges opereret hvis kirurgen skønner at der er chancer for at opnå 

R0/R1 resektion uden betydelig morbiditet. Operationen bør være en total thyroidektomi, gerne med 

halsdissektion af involverede levels. Debulking anbefales ikke. Sikring af luftveje med trakeotomi er kun 

indiceret ved kliniske symptomer på luftvejsobstruktion. Det skal anføres at de svenske rekommandationer 

er primær stråleterapi i form af 3,0 Gy x 15, 5 fraktioner (F)/uge (W) efterfulgt af operation 2-3 uger efter i 

alle tilfælde, undtagen til patienter med udbredte fjernmetastaser.   

Stråleterapi 
Generelt bør patienter tilbydes postoperativ strålebehandling uanset radikaliteten af det primære indgreb. 

Man bør vælge et højdosis regime med en total dosis svarende til 60 Gy eller mere (2 Gy per fraktion). F.eks. 

2 Gy x 33, 5F/W. Til patienter med lokaliseret inoperabel sygdom, og rimelig AT er det indiceret med et 
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kurativt regime som kan være f.eks. 2 Gy x 33, 5F/w eller 3 Gy x 15 5F/W. Efterfølgende bør patienten på ny 

vurderes med henblik på kirurgi, som bør iværksættes cirka 2-3 uger efter afslutning af strålebehandling. 

Konkomitant kemoterapi anbefales bl.a. i de svenske retningslinjer. Det kan gives enten i form af doxorubicin 

(20 mg/m2/w) eller paclitaxel ( 60 mg/m2/w). Palliativ strålebehandling til skrøbelige patienter eller til 

patienter med udbredt fjernmetastasering kan give udmærket lindring og kan gives som f.eks. 3 Gy x 10 

(eventuelt 15) 5F/W.                                                                                                                                       

Kemoterapi 
Effekten af kemoterapi til anaplastisk thyroideacancer er generelt ikke overbevisende. De mest anvendte 

stoffer har været doxorubicin, carboplatin og paclitaxel. Nogle almindeligt anvendte enkeltstof-regimer er: 

paclitaxel 135-200 mg/m2 hver 3 uge eller doxorubicin 60-75 mg/m2 hver 3 uge. Et almindeligt anvendt 2 – 

stof regime er paclitaxel 175 mg /m2 og carboplatin AUC5 hver 3 uge. 

Tabel 15: Behandlingsmuligheder ved anaplastisk thyroideacancer 

 

 

 

Targeteret terapi 
Endnu er der ikke fundet overbevisende effekt af targeteret terapi til anaplastisk thyreoideacancer172. 

Pazopanib som monoterapi er testet i et fase 2 forsøg. Ingen responderede. M-Tor inhibitoren Evorolimus er 

også blevet blevet undersøgt i en fase 2 undersøgelse og én pt fik et komplet respons. Femogtyve procent af 

anaplastiske thyroideacancere overudtrykker det muterede protein BRAF V600E. Der er en enkelt kasuistisk 

meddelelse om et bemærkelsesværdigt respons hos en patient med mutationen, der modtog BRAF 

hæmmeren Vemurafenib i kombination med carboplatin og paclitaxel.  For nyligt er resultaterne af en lille 

fase 3 undersøgelse med paclitaxel 200mg/m2 og carboplatin AUC6 vs. samme regime og Fosbretalin 

(Zybrestat, Combrestatin) publiceret173.  Et-års overlevelsen var 26% i Fosbretalinarmen versus 9% i 

kontrolarmen. Dette var dog ikke signifikant (studiet blev stoppet efter inklusion af 80 patienter ud af 

planlagt 180 på grund af for langsom inklusionsrate). Fosbretalin er endnu ikke indregistreret i Europa. 

Stoffet er blevet anvendt hos nogle få patienter på Herlev Sygehus på ”compassionate use” basis. En patient 

er i komplet remission på tredje år. Fosbretalin er aktuelt ikke tilgængeligt idet firmaet har trukket det 

tilbage fra markedet (personlig meddelelse fra den danske distributør AZANTA). 

Opfølgning 
Afpasses individuelt i henhold til sygdommens udvikling og patientens behov. 
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Registrering til DATHYRCA-Database 
Den 1. januar 1996 blev en landsdækkende database for patienter med thyroideacancer oprettet. Databasen 

er bygget op omkring centrene for behandling af thyroideacancer i landet (Rigshospitalet, Herlev/Gentofte, 

Odense, Århus og Ålborg). Registreringen foregår inden for DAHANCA-regi (Danish Head and Neck Cancer 

Study Group) og er web-baseret. Alle afdelinger, som behandler patienter med thyroideacancer, har i 

henhold til Sundhedsstyrelsen pligt til at anmelde disse til DATHYRCA-databasen (Sundhedsstyrelsens 

retningslinjer for lands- og landsdelsfunktioner). Via de onkologiske centre udfyldes relevante skemaer og 

patienterne registreres til den nationale database. Basale kvalitetsparametre rapporteres årligt til 

Regionernes Kliniske Kvalitetsudviklingsprogram (RKKP). Øre-Næse-Halskirurgisk Afdeling F Odense 

Universitetshospital forestår sekretariatsfunktion. Det endelige ansvar for databasen er placeret i 

DATHYRCA-gruppen, som er en aktivitet under DAHANCA. De ansvarlige i gruppen er en onkolog og kirurg 

fra hvert af de thyroideacancer behandlende-centre i landet samt en udvalgt patolog, endokrinolog og 

nuklearmediciner.  

  

Skemaer, årsrapporter m.m. kan rekvireres på www.dahanca.dk eller hos: 

 

Professor Christian Godballe 
Øre-Næse-Halskirurgisk Afdeling F 
Odense Universitetshospital 
5000 Odense C 
christian.godballe@rsyd.dk 
 

Patienter med thyroideacancer skal fortsat anmeldes til Cancerregisteret i henhold til gældende 

retningslinjer. 

 

  

http://www.dahanca.dk/
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APPENDIX 1: Thyroglobulin (Tg)  
Produceres i gl. thyroidea proportionalt med størrelsen og funktionen af glandlen. S-Tg er således forhøjet 

både ved struma og ved hyperthyreose. Produktionen stimuleres fysiologisk af TSH, og S-Tg er således også 

forhøjet i initialfasen af partielt myksødem og subklinisk myksødem eller ved en hvilken som helst anden 

situation med høj glandel turn-over eller marginalt nedsat eller åbenlyst insufficient thyroideahormon 

produktion, hvis der vel at mærke er tilbageværende thyroideaceller (som i lange perioder i forbindelse med 

radiojodablation). Tg oplagres i kolloidet i gl. thyroideas follikler og frigøres i store mængder ved destruktion 

af kirtlen som ved f.eks. thyroiditis, ekstern bestråling, radiojodbehandling og kirurgisk indgreb på kirtlen.  

S-Tg skal være umåleligt, hvis en patient med differentieret thyroidea karcinom har fået foretaget total 

thyroidektomi. Måleligt og stigende S-Tg indicerer recidiv. S-Tg, efter hemithyroidektomi og hvis patienten er 

indstillet på en adækvat substitutionsbehandling med måleligt serum TSH, er cirka halvdelen af værdien hos 

en normal person med en intakt kirtel. S-Tg er derfor væsentlig ringere som tumormarkør i den situation.  

En måling af Tg og TgAb når diagnosen DTC stilles kan fungere som en ”in vivo” test til at vurdere 

pålideligheden af efterfølgende målinger af Tg og TgAb anvendt som tumormarkør (⨁⨁;↑).  

Den første måling af S-Tg under levothyroxin behandling efter kirurgi anbefales først efter 6 måneder pga. af 

kontinuerlig gradvis destruktion af restvævet med frigørelse af Tg efter I-131 ablation og Tg’s halveringstid 

(⨁⨁⨁;↑↑). Denne måling er ofte god prognostisk, selvom S-Tg fortsat kan være målelig op til 1 år efter 

behandlingen174-176.  

Derefter rekommanderes måling af S-Tg under TSH stimulation (for at reducere antallet af falsk negative 

udfald), enten ved at seponere levothyroxin inden eller ved stimulation med recombinant humant TSH 

(rhTSH). Ved negativ helkropsskintigrafi og umåleligt S-Tg under TSH stimulation kan patienten overgå til 

langtidskontrol med måling af ustimuleret serumTg og UL af halsen177 (⨁⨁⨁;↑↑).   

Den forbedrede håndtering af patienterne efter behandling for differentieret thyroideakarcinom skyldes 

overvejende indførelse af S-Tg måling som udtryk for recidiv. Tg er en næsten ideel tumor-markør for 

differentieret thyroideacancer, idet proteinet kun produceres og frigøres fra follikelcellerne i gl. thyroidea. 

Tg er måleligt i serum med generelt høj præcision og sensitivitet med nyere målemetoder. Hvis man skal 

forlade sig (næsten) udelukkende på S-Tg måling i den postoperative opfølgning af patienter med 

differentieret thyroideakarcinom, er der imidlertid en række både metodologiske og biologiske forhold, som 

er væsentlige at kende ved tolkningen af S-Tg koncentrationen (www.nacb.org):  

 Ablativ procedure (total vs. partiel thyroidektomi)  

 Substitutionsterapi med Eltroxin®/Euthyrox® eller trijodthyronin  

 Graden af substitutions/suppressionsbehandling (compliance, serum TSH)  

 Tid efter behandling (operation, radiojod, genoptagelse af substitutions-behandling)  

 Tilstedeværelse af TgAb (selv i små mængder) i serumprøven  

 Metode til måling af S-Tg  

 Metode til måling eller vurdering af tilstedeværelse af TgAb  

Der anvendes i Danmark kun immunometriske metoder (IMA)(sandwich teknik med brug af to forskellige 

monoklonale antistoffer). Detektionsgrænsen opgivet af kit-firmaerne varierer mellem 0,2 og 0,8 μg/L. Kun 

de med lavest detektionsgrænse er tilstrækkeligt følsomme. Det lokale laboratorium bør undersøge den 

funktionelle sensitivitet, som bør være < 2 μg/L. Det anbefales at der anvendes et assay som er 

file:///C:/Users/cgodballe/Desktop/DATHYRCA-MØDE%20041114/www.nacb.org
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standardiseret med International Reference Preparations 65/93 standard178. Interassay variationen bør ikke 

overstige 17% målt over hele koncentrationsområdet over en periode på 6 – 12 måneder (typisk 

kontrolinterval for patienterne i langtidskontrol). Det anbefales at der over tid anvendes det samme 

laboratorium med samme analysemetode hos den enkelte patient (⨁⨁⨁;↑↑). 

Alle IMA metoderne giver interferens med falsk lave eller umålelige værdier ved tilstedeværelse af Tg 

antistoffer (TgAb). TgAb findes hos ca. 15-20% af alle patienter med thyroideakarcinom. Der forventes et 

øget antal i de kommende årtier pga. af jodtilsætning til saltet.  Koncentrationsniveauet af TgAb kan ikke 

afgøre, om en serumprøve udviser interferens i Tg analysen eller ej. Et måleligt S-Tg i en TgAb positiv prøve 

kan tages til indtægt for tilstedeværende thyroideavæv (f.eks. metastaser), men værdien kan være meget 

undervurderet. Umåleligt S-Tg i en TgAb positiv prøve må ikke tages til indtægt for remission.  

Koncentrationen af S-TgAb er tidligere anført som mulig surrogatmarkør, idet persisterende TgAb indicerer 

tilbageværende sygdom (www.nacb.org)134. Antistof værdi korrelerer ikke til tumorbyrde, men ændringer i 

TgAb kan anvendes som en upræcis surrogatmarkør, hvor en klar stigning i TgAb udgør en risiko for recidiv af 

såvel benign som malignt thyroideavæv179 (⨁⨁⨁;↑↑).   

Et mål for tilstedeværelse af TgAb bør derfor udføres i relation til måling af S-Tg (⨁⨁⨁⨁;↑↑). Der 

foreligger dog aktuelt ikke en entydigt god metode til måling af TgAb. Et studie af Spencer et al. 2005177 

sammenlignede 16 metoder til bestemmelse af TgAb (12 direkte og 4 Tg recovery tests). Alle TgAb metoder 

havde suboptimal sensitivitet. Direkte TgAb måling fandtes mere pålidelig end recovery-test, men TgAb 

status var kun konkordant i 65% af sera. Hos kun 4 af 42 patienter, som ved mindst en metode havde 

målelige TgAb, blev der konstateret tilstedeværelse af antistoffer målt med alle 12 direkte metoder135.  

Der forestår således aktuelt et problem, idet mindst 20% af danske thyroideacancer patienter har målelige 

TgAb (alt efter hvilken metode der anvendes), hvor det samtidigt er usikkert om denne antistof måling er 

udtryk for at der rent faktisk er forhøjet Tg.  Aktuelt anbefales det, at man i opfølgningen er opmærksom på 

problemet og at tilstedeværelse af TgAb flere år efter ablation kan tages til indtægt for persisterende 

cancersygdom. Ifølge de Europæiske guidelines118 bør disse monitoreres med periodisk diagnostisk I-131  

(hvis muligt I-123 eller I- 124 )TBS  og UL af halsen (⨁⨁⨁;↑↑).  

For patienter som har TgAb er der ikke indikation for TSH stimuleret Tg måling (⨁⨁⨁;↑↑).  

Konvertering fra TgAb positiv til TgAb negativ kan tages til indtægt for remission. 

Ved ekstremt høje S-Tg koncentrationer kan i IMA metoder opstå et såkaldt ’hook’ fænomen, dvs. 

koncentrationen måles fejlagtigt som meget lav eller umålelig. I situationer med mistanke om spredning eller 

andre holdepunkter herfor og lavt S-Tg uden tilstedeværende TgAb bør prøven analyseres i fortyndinger af 

1:100, 1:1.000 og 1:10.000 (aftales med det lokale laboratorium). 

Flowchart til opfølgning ved tilstedeværelse af TgAb ses i Figur 3131. 
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Figur 3: Flowdiagram ved tilstedeværelse af thyroglobulin antistoffer (TgAb) modificeret efter Verbug et al.
131
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