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1. Anbefalinger (Quick guide)

Fokussanering

Det anbefales, at fokussaneringen omfatter tandekstraktion eller operativ fiernelse i hgjdosisomradet for den
planlagte stralebehandling ved falgende indikationer (D):

— Teender med caries med formodet pulpal involvering

— Teender og implantater med patologisk fordybede pocher >5 mm

— Molarer med furkatur-involvering og pocher pa >3 mm med samtidig forekomst af pus eller lasning
— Rodbehandlede taender med asymptomatiske periapikale opklaringer >3 mm

— |kke-rodbehandlede teender med periapikal opklaring

— Teender med symptomatiske periapikale opklaringer uanset starrelse

— Radix relicta med eksponering til mundhulen

— Semiretinerede taender

— Teender med pericoronitis

— Helretinerede teender med cystelignende opklaringer i keeben
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2. Introduktion

Denne retningslinje omhandler patienter, som skal gennemga stralebehandling (med kaeberne inkluderet i
straleomradet) for en nyligt diagnosticeret cancer i hoved-halsregionen. Hoved-halscancer omfatter ca. 1.400
nydiagnosticerede om aret i Danmark (www.dahanca.dk), og det skennes, at knap 1.000 patienter vil skulle
modtage stralebehandling, enten som primeerbehandling eller som supplement til kirurgi.

Forekomsten af hoved-halscancer er stigende (1). Dette geelder seerligt den andel af tilfaeldene, som skyldes
infektion med Human Papillom Virus (HPV) (2).

Tiltagene i det danske sundhedsvaesen har forbedret 5-arsoverlevelsen vaesentligt (3). Dertil kommer, at HPV-
positive tumorer har en bedre 5-arsoverlevelse (4) end HPV-negative tumorer, som primeert er associeret med
overforbrug af tobak og alkohol (50%), hvilket bidrager til, at det samlede antal overlevere stiger.

Effekten af kreeftbehandlingen til trods, er der fortsat behov for at mindske graden af bivirkninger efter
stralebehandling for hoved-halscancer. De vaesentligste senfglger efter straleterapi for hoved-halscancer er
mundtarhed, dysfagi, fibrose og gdemer, der optraeder hos 10-20 % af patienterne (5), samt sjeeldnere, men
ikke mindre alvorlig, osteoradionekrose (ORN).

Osteoradionekrose er defineret som avital knogle som fglge af nedsat helingspotentiale i bestralet knogle. Nyere
studier tyder pa, at ORN optraeder hos ca. 5% efter stralebehandling af kaeben (6,8). Risikoen for udvikling af
ORN er livslang (9), og ORN kan have omfattende konsekvenser som funktionelle problemer med at spise, tale
0g gabe, samt astetiske problemer grundet omfattende ansigtsmorfologiske aendringer. Andre falger af
stralebehandling sdsom nedsat spytsekretion, smerter og nedsat gabeevne @ger risikoen for udvikling af caries
og potentielt tandekstraktion efter stralebehandling. Fokussanering hos disse patienter far stralebehandlingen
sigter saledes mod at fierne teender, som vurderes at have stor risiko for at skulle fiernes efterfalgende, og
dermed nedseette risikoen for ORN. Omvendt skennes det, at kirurgi, rygning og tandekstraktion i sig selv er
disponerende for udvikling af ORN (6).

Risikoen for ORN efter straleterapi er ikke kun afhaengig af det bestralede omrade, men ogsa af straledosis og
det bestralede kaebevolumen (6,7). Saledes har man dokumenteret, at ved doser over 30-35 Gy forekommer en
volumenathaengig @get risiko for ORN. Patienter, der forventes at modtage stralebehandling mod keeben med
doser over 30-35 Gy, ber saledes vurderes mhp. prairradiatorisk tandsanering. Ud fra ovenstaende bgr man
veaere konservativ med sanering i overkaeben og overvejende koncentrere saneringen omkring hgjdosisomradet.
Manglende mundhygiejne er en skaerpende omstaendighed.

Formal

Det konkrete formal ved odontologisk fokussanering er at forebygge osteoradionekrose opstaet som felge af
tandekstraktioner eller kirurgiske indgreb i bestralet keebeknogle hos patienter, som er behandlet for hoved-
halskreeft. Dette s@ges gjort ved at eliminere infektiose foci far stralebehandlingen, hvorved risikoen for
postirradiative tandekstraktioner og kirurgiske indgreb nedseettes.
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Patientgruppe
Denne retningslinje er malrettet patienter, som har faet diagnosticeret kreeft i hoved-halsregionen, og som skal
modtage straleterapi for cancer lokaliseret i hoved-halsregionen.

Malgruppe for brug af retningslinjen

Denne retningslinje skal primaert understette det kliniske arbejde og udviklingen af den kliniske kvalitet, hvorfor
den primaere malgruppe er klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsveesen.
Malgruppen for brug af retningslinjen er leeger, primeert med speciale i onkologi og @re-naese-halskirurgi samt
specialtandlaeger i kaebekirurgi, der varetager preeirradiatorisk tilsyn, og som behandler patienter med
osteoradionekrose og potentiel risiko for udvikling af osteoradionekrose.

Skabelon v. 9.0 4
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3. Grundlag

Fokussanering
1. Det anbefales at sanere infektiose odontologiske foci for stralebehandling (D)
2. Det anbefales at anvende antibiotikadakke i forbindelse med fokussaneringen (D)

3. Det anbefales at registrere en relevant klinisk anamnese og klinisk undersogelse
vedrgrende tandsattets status med henblik pa dokumentation for skader pa teender
og stettevaev forarsaget af stralebehandling. Det anbefales at dokumentationen
omfatter ortopanrentgen samt bite-wing optagelser og periapikale optagelser af
frontteender (D)

Litteratur og evidensgennemgang

| litteraturen fremhaeves en raekke odontologiske grundlidelser som praedisponerende for kaebe-tandproblemer
i forbindelse med fokussaneringen forud for stralebehandling med doser allerede ved 30 Gy. Disse tilstande
omfatter kroniske og akutte periapikale parodontologiske forandringer, marginale parodontopatier, impakterede
eller semiretinerede visdomsteender med perikoronal patologi og samtidig kommunikation til mundhulen, relikte
redder med omgivende patologi samt benigne forandringer i keeben. | forleengelse af disse patologiske
odontopatier er det ydermere velkendt, at underkaebens molarregion er seerligt udsat i forhold til sekundaer
udvikling af osteoradionekrose, og at maxilleere osteoradionekroser er sjaeldne (9).

Ved sagning efter relevant eksisterende litteratur har det ikke veeret muligt at finde publikationer ved andre
segeord end 'pre-radiation dental screening’, hvorved der fremkom fem hits. Ved gennemgangen af disse fem,
er tre af publikationerne fundet relevante. De tre publikationer er alle skrevet af en hollandsk gruppe med
Schuurhuis som farsteforfatter (10,11,12). De to af publikationemne er retrospektive studier vedr. effekten af
fokussanering, som viser, at patienter med sveer parodontal sygdom har sterre risiko for at udvikle
osteoradionekrose. Den sidste er et systematisk review, hvor den hollandske gruppe dog ikke angiver
segeordene. Det er valgt, i neervaerende retningslinje, at anvende dette review som baggrund for anbefalingerne
vedr. fokussanering.

Reviewet inkluderer 20 studier, hvoraf tre studier er prospektive, og 17 studier er retrospektive kohortestudier.
Forfatterne har gennemgaet referencerne til de udvalgte publikationer for at identificere yderligere egnede
studier, hvilket dog ikke fandtes. Antallet af patienter i studierne varierer fra 28 til 1.140 patienter. De fleste
publikationer manglede oplysninger om, hvordan den kliniske screening var udfert, hyppigst forekommende
var radiologisk unders@agelse (n=14) og parodontal pocheregistrering (n=19). Ligeledes varierede beskrivelsen
af de orale foci betydeligt. Der blev saledes fundet syv definitioner af marginal parodontitis, fire for caries
dentalis, to for endodontisk patologi, og fem for radiologiske fund. Fire studier angav tydeligt definitionen af
dentalt fokus, mens de resterende publikationer manglede tilstraekkelige detaljer. Endvidere fandtes en bred
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variation over, hvorledes fokus blev elimineret, lige fra tandekstraktion/operativ fiernelse af taender,
parodontalbehandling, restaurering af taender til endodontisk behandling.

ORN blev rapporteret i 17 studier, ogsa her var beskrivelsen meget varierende, og i 11 studier blev ingen klar
definition af ORN beskrevet.

Forfatterne til review’et konkluderer, at der findes lav evidens for en anbefaling af fokussanering, og opfordrer
til, at der iveerkseettes flere prospektive kohortestudier af god kvalitet. Dette forfalges aktuelt i et prospektivt
multicenterstudie af Lalla RV et al., men data foreligger ikke.

Gruppen bag den aktuelle retningslinje har samtidig s@gt efter litteratur, som angiver risikoen for fremtidig
ekstraktion ved forskellige grader af parodontal sygdom, caries dentalis periapikal patologi, impakterede/delvist
impakterede teender. Der fandtes ikke publikationer, som angiver en risiko med en praecision, som skgnnes
klinisk anvendelig ved en egentlig risikovurdering ved udarbejdelse af denne retningslinje.

Der er desuden sggt web-baserede sider og publikationer, som fremstiller praksis vedr. fokussanering i
Danmark. Der fandtes en artikel i det danske tidsskrift Tandlaegebladet (13), som beskriver seedvanlig praksis
ved fokussanering samt det praktiske og videnskabelige rationale bag denne. Herudover fandtes DAHANCAs
egne retningslinjer for pharynx- og larynxcancer i 2014 samt for mundhulekraeft i 2016 (14,15), og et website fra
Kaebekirurgisk Afdeling pa Alborg Sygehus (16).

Den tilgaengelige viden omfatter saledes artiklen fra Tandlaegebladet i 2012 (13), DAHANCASs retningslinjer fra
hhv. 2014 og 2016 (14,15), de systematiske reviews fra hhv. 2011, 2015 og 2018 (10,11,12) samt det
eksisterende website fra Keebekirurgisk Afdeling, Alborg Sygehus (16). P4 baggrund af en samlet vurdering
bliver anbefalingen om sanering af infektigse foci af styrke D.

Det anbefales at fokussaneringen omfatter ekstraktioner eller operativ fjernelse ved falgende
indikationer:

— Teender med caries med formodet pulpal involvering.

— Teender og implantater med patologisk fordybede pocher >5 mm

— Molarer med furkatur-involvering og pocher pa >3 mm med samtidig forekomst af pus eller lasning
— Rodbehandlede taender med asymptomatiske periapikale opklaringer >3 mm

— |kke-rodbehandlede teender med periapikal opklaring

— Teender med symptomatiske periapikale opklaringer uanset starrelse

— Radix relicta med eksponering til mundhulen.

— Semiretinerede taender.

— Teender med pericoronitis.

— Helretinerede teender med cystelignende opklaringer omkring.
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Anbefalingen vedrgrende dokumentation af tandskader forarsaget af stralebehandlingen beskrives detaljeret i
bilag 2 i retningslinjen for Pakkeforlab for hoved-halskreeft (17). Bilaget anfarer de kliniske undersggelser og
rgntgenoptagelser, der bar foreligge som statusundersggelse af tandseettet hos patienter i sygehusregi inden
straleterapi for hoved-halskreeft. Baggrunden herfor er Sundhedslovens §166, hvorigennem patienter med
dokumenterbare skader pa teender og/eller statteapparat efter stralebehandling pa hoved og hals kan opna
tilskud til tandpleje.

Patientveerdier og — preeferencer

Tilbud om preeirradiatorisk fokussanering gives til patienter med risiko for senfalger efter straleterapi. Ved
palliativ stralebehandling ber det ngje overvejes, om fokussanering er relevant for patienten.

Trods et tidsmaessigt omfattende udredningsprogram forud for kurativt intenderet straleterapi er det vurderingen,
at langt sterstedelen af patienterne gnsker at modtage tilbuddet om preeirradiatorisk undersggelse og evt.
fokussanering og forstar relevansen heraf. Det er et dilemma, at der ved behov for tandekstraktioner forud for
straleterapi bgr indregnes sufficient helingstid af gummer/kaebe, men samtidig sikre, at straleterapien ikke
forsinkes ungdigt.

Rationale

Rationalet for denne anbefaling er baseret pa at forebygge de eventuelle omfattende konsekvenser pa teender
og keeber, der kan opsta i efterforlgbet af kreeftbehandlingen, safremt tilbuddet om preeirradiatorisk vurdering
ikke gives. Dermed er anbefalingen til gavn for patienterne, men ogsa sundhedsgkonomisk er der sandsynligvis
en gavnlig effekt heraf. Dette er dog ikke dokumenteret.

Bemarkninger og overvejelser

Manglen pa evidens for forebyggelse af ORN ifm. fokussanering er pafaldende. Da der er en vis logik i den
nuvaerende praksis, begrundet i at tandekstraktion efter afsluttet straleterapi er en risikofaktor for ORN, vil det
veere overvejende sandsynligt, at eliminering af dentale foci forud for stralebehandling vil forebygge ORN. Det
synes dermed etisk problematisk at gennemfgre randomiserede studier, og felgende deraf sveert at tilvejebringe
god evidens pa omradet.

Omvendt synes kirurgiske indgreb, rygning og tandsanering i sig selv at kunne vaere disponerende for udvikling
af ORN. Dette bar foranledige en mere konservativ tilgang til tandsanering i omrader med lav risiko for ORN, og
hvor risikoen for xerostomi skegnnes lav. ORN forekommer naesten altid i mandiblen, og da risiko for ORN efter
straleterapi i hoved-halsregionen er relateret til tandekstraktion og/eller mandibelkirurgi, bgr man veere
konservativ ved tandekstraktion, og det bar overvejes, om fiernelse af teender i maxillen overhovedet er indiceret.

Safremt der findes indikation for tandsanering forud for straleterapi, ber denne forega umiddelbart efter, at
straleindikationen er stillet, idet alveolarkamrenes slimhinder skal veere helet og deekke tandalveolerne, hvilket
typisk varer 10-14 dage, afhaengig af indgrebets starrelse.

Ved planlaegning af fokussaneringen ber patientens samlede helbredstilstand og prognose medtages. Safremt

prognosen er darlig som fglge af den onkologiske problemstilling eller comorbiditeter med tilsvarende ringe
prognose, bar fokussaneringen veere mindre radikal.
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5. Metode

Litteratursegning
Litteratursggningen er foretaget 1. januar 2020, se s@geprotokol, pkt. 7 Bilag.

Der er ved sggning fundet eksisterende guidelines.

Der blev s@gt efter sekundaer og primeer litteratur i PubMed, afgreenset pa sprog (engelsk, dansk, svensk og
norsk). Der blev ikke afgraenset i forhold til alder, studiedesign eller andet. Til litteratursggningerne blev der
opstillet fglgende in- og eksklusionskriterier til udveelgelse af studier pa baggrund af titel og abstract
gennemlasning.

Inklusionskriterier:

e Patienter med behov for fokussanering far pabegyndelse af stralebehandling
e Studier pa engelsk, dansk, svensk eller norsk

Eksklusionskriterier

e (Case reports og anekdotiske fortaellinger
o |kke-systematisk reviews

Ekspertkonsensus er sggt blandt keebekirurger og keebekirurgiske hospitalsafdelinger i Danmark, som varetager
fokussanering fer stralebehandling. Herved er fundet retningslinjer for behandling pa Keebekirurgisk Klinik,
Aalborg Sygehus og en artikel om praksis ved fokussanering af Matras et al. (Rannva Matras, Keebekirurgisk
Klinik, Sjeellands Universitetshospital, Kage).

Litteraturgennemgang

De inkluderede studier er vurderet med udgangspunkt i vejledninger fra Sekretariatet for Kliniske Retningslinjer
pa Kreeftomradet, herunder ud fra Oxford levels of evidence 2009. Alle artikler er kritisk kvalitetsvurderet af
formanden for arbejdsgruppen, som har klinisk og forskningsmaessig kompetence. Der er pa grund af den
sparsomme forekomst af relevante studier anlagt en konservativ vinkel pa formuleringerne, som i stedet for
egentlige anbefalinger munder ud i en “god praksis” anbefaling. Julie Bolvig Hansen fra
Retningslinjesekretariatet har ydet vejledning itht. litteraturvurderingen.

Formulering af anbefalinger
Hele forfattergruppen har deltaget i formulering af anbefalingerne. Forud herfor var evidensgrundlaget og udkast

til anbefalinger rundsendt. De rundsendte udkast er diskuteret ved feelles mader.

Interessentinvolvering
Der har ikke veeret interessentinvolvering.

Horing og godkendelse
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Retningslinjens tekst er konfereret med arbejdsgruppen bestadende af overleege, phd Jergen Johansen,
Onkologisk Afdeling, Odense Universitetshospital, overtandleege Rannvd Matras. Keebekirurgisk Kilinik,
Sjeellands  Universitetshospital, overtandlaege Malene Helleberg, Kaebekirurgisk Afdeling, Aarhus
Universitetshospital, overtandlaege Jergen Rostgaard, Tand-mund-keebekirurgisk Klinik, Rigshospitalet,
overtandlzege Christian Jakobsen, Kaebekirurgisk Afdeling, Odense Universitetshospital og overtandleege, phd
Jens Jargen Thorn, Kaebekirurgisk Afdeling, Sydvestjysk Sygehus. Retningslinjen har veeret sendt i faglig haring
med en svarfrist pa 4 uger blandt DAHANCA-gruppens medlemmer. Retningslinjen er herefter tilrettet efter de
indkomne kommentarer af overleege, phd Jegrgen Johansen og tandleege, phd Lone Forner. Slutteligt er
retningslinjen administrativt godkendt ved Sekretariatet for Kliniske Retningslinjer pa Kraeftomradet under
Regionernes Kliniske Kvalitetsudviklingsprogram (RKKP).

Anbefalinger, der udleser betydelig merudgift
Det vurderes ikke, at der er anbefalinger, der udlgser en merudgift.

Behov for yderligere forskning

Ved gennemgang af litteraturen ses et yderst sparsomt evidensgrundlag for sanering af infektigse foci. Det er
imidlertid forbundet med oplagte etiske dillemmaer at randomisere nydiagnosticerede kreeftpatienter til en
manglende fokussanering grundet de mulige omfattende konsekvenser, det kan medfere i form af
osteoradionekrose ved en senere sanering.

Det anbefales, at fremtidige kohortestudier klart beskriver screeningsprocessen forud for fokuselimineringen, og
efterfalgende anvender alment accepterede sygdomsklassifikationer ved registrering af de sequelae, seerligt
ORN, der indgar som primaere endepunkter.

Forfattere

e Lone Forner, tandleege, phd, pa vegne af arbejdsgruppen bestaende af overlaege Jargen Johansen,
Onkologisk afdeling, Odense Universitetshospital, overtandlaege Rannva Matras. Kaebekirurgisk Klinik,
Sjeellands Universitetshospital, overtandlaege Malene Helleberg, Keebekirurgisk Afdeling, Aarhus
Universitetshospital, overtandlzege Jorgen Rostgaard, Tand-mund-kaebekirurgisk Klinik, Rigshospitalet,
overtandlzege Christian Jakobsen, Kaebekirurgisk Afdeling, Odense Universitetshospital og overtandleege,
phd Jens Jargen Thorn, Kaebekirurgisk Afdeling, Sydvestjysk Sygehus. Retningslinien har veeret i haring
pa de onkologiske centre samt tilhgrende kaebekirurgiske afdelinger.

6. Monitorering

Det vil veere af stor betydning for evidensen for disse anbefalinger, hvis konsekvenserne af fokussanering
monitoreres systematisk, da denne information er sveer at opna i et optimalt studiedesign.
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7. Bilag

Bilag 1 — Segestrategi

DAHANCA

Dato Segetermer og kombinationen af Limits Hits | Udvalgte
disse abstracts
01.01.2020 | “"dental focal infection™ AND lkke afgreenset periode 16 |3
‘radiotherapy”
Sprog: Dansk, engelsk,
svensk, norsk
Studietype: Clinical trial,
systematisk review
01.01.2020 | “’pre-radiation dental screening™ lkke afgreenset periode 5 3
AND “radiotherapy™
Sprog: Dansk, engelsk,
svensk, norsk
Studietype: Clinical trial,
systematisk review
01.01.2020 | “oral focus of infection™ AND Ikke afgreenset periode 28 |3
“radiotherapy™
Sprog: Dansk, engelsk,
svensk, norsk
Studietype: Clinical trial,
systematisk review
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8. Om denne kliniske retningslinje

Denne kliniske retningslinje er udarbejdet i et samarbejde mellem den multidisciplinaere cancer gruppe Danish
Head and Neck Cancer Group, DAHANCA, og Regionernes Kliniske Kvalitetsudviklingsprogram (RKKP).
Indsatsen med retningslinjer er forstaerket i forbindelse med Kraeftplan IV og har til formal at understette en
evidensbaseret kreeftindsats af hgj og ensartet kvalitet i Danmark. Det faglige indhold er udformet og godkendt
af den for sygdommen relevante DMCG. Sekretariatet for Kliniske Retningslinjer pa Kreeftomradet har
foretaget en administrativ godkendelse af indholdet. Yderligere information om kliniske retningslinjer pa
kreeftomradet kan findes pa: www.dmcg.dk/kliniske-retningslinjer

Retningslinjen er malrettet klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsvaesen og
indeholder systematisk udarbejdede udsagn, der kan bruges som beslutningsstette af fagpersoner og
patienter, nar de skal treeffe beslutning om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse i specifikke kliniske
situationer.

De kliniske retningslinjer pa kraeftomradet har karakter af faglig radgivning. Retningslinjerne er ikke juridisk
bindende, og det vil altid veere det faglige skan i den konkrete kliniske situation, der er afgarende for
beslutningen om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse. Der er ingen garanti for et succesfuldt
behandlingsresultat, selvom sundhedspersoner fglger anbefalingerne. | visse tilfelde kan en
behandlingsmetode med lavere evidensstyrke veere at foretraekke, fordi den passer bedre til patientens
situation.

Retningslinjen indeholder, udover de centrale anbefalinger (kapitel 1), en beskrivelse af grundlaget for
anbefalingerne — herunder den tilgrundliggende evidens (kapitel 3+4). Anbefalinger meerket A er steaerkest,
Anbefalinger maerket D er svagest. Yderligere information om styrke- og evidensvurderingen, der er
udarbejdet efter "Oxford Centre for Evidence-Based Medicine Levels of Evidence and Grades of
Recommendations”, findes her: http://www.dmcg.dk/siteassets/kliniske-retningslinjer---skabeloner-og-
vejledninger/oxford-levels-of-evidence-2009_dansk.pdf

Generelle oplysninger om bl.a. patientpopulationen (kapitel 2) og retningslinjens tilblivelse (kapitel 5) er ogsa
beskrevet i retningslinjen. Se indholdsfortegnelsen for sidehenvisning til de anskede kapitler.

For information om Sundhedsstyrelsens kreeftpakker — beskrivelse af hele standardpatientforlgbet med
angivelse af krav til tidspunkter og indhold — se for det relevante sygdomsomrade:
https://www.sst.dk/da/sygdom-og-behandling/kraeft/pakkeforloeb/beskrivelser

Denne retningslinje er udarbejdet med skonomisk statte fra Sundhedsstyrelsen (Kreeftplan IV) og RKKP.
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