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1. Anbefalinger (Quick guide)

Primaere visitation

1. Patienter med begrundet mistanke om primaer hjernekreeft bgr henvises akut via
hjernekraeftpak ke til neurologisk afdeling (D).

2. Efter initial diagnostisk udredning inkl. klinisk neurologisk undersggelse og MR -
skanning med kontrast af hjernen, bgr patienten viderehenvises til regional
neurokirurgisk afdeling til videre vurdering, primaer kirurgisk beh andling, og endelig
diagnostik (D) .

3. Efter endelig patologisk diagnostik bgr henvises til onkologisk vurdering og
efterbehandling (D) .

4. Behov for neurorehabilitering bgr vurderes lgbende (D)

5. MDT -konferencer kan afholdes efter behov (D) .

Radiologi

Billeddiag nostisk udredning

6. MR -skanning med kontrast, anbefales ved billeddiagnostiske udredning af alle
patienter med mistanke om hjernetumor (C)

7. MR -skanning bgr udfgres efter standardiseret MR protokol og bgr ind  eholde en 3D
navigationssekvens (C).

8. MR-skanning b gr omfatte hele kraniospinalaksen safremt der kan veere mistanke
om dropmetastaser (f.eks. ependymom) (D) .

Avancerede MR -skannings teknikker som supplement til udredning

9. Avancerede MR-skanningsteknikker bar anvendes, nar der gnskes supplerende
oplysninger o mkring tumorkarakteristika (molekylaere, fysiologiske og
metaboliske) (D) .

[18FIFET-PET som supplement til udredning
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10. Praeoperativ [18F]JFET-PET kan anvendes, nar der gnskes supplerende oplysninger
vedrgrende tumorgradering, afgraensning af tumor og valg af bio  psisted (B).

Billeddiagnostisk opfalgning

11. Tidlig postoperativ MR -skanning (< 48timer efter operationen) bar foretages hos
alle patienter, der har faet foretaget resektion af kontrastopladende tumorer (dvs.
formodede hgjgradsgliomer) (D).

12. Beskrivelse af tid lig postoperativ MR -skanning (indenfor 48timer) bar fglge
definitionen af resttumor, jeevnfar kriterier udarbejdet af DNOG (D)

13. De internationale RANO -kriterier bgr anvendes i beskrivelsen af MR  -skanninger,
postoperativt og ved responsevaluering / langtids opfalgning (D) .

14. Supplerende MR -perfusion kan i tvivistilfeelde anvendes til differentiering , hvor
tumor progression gnskes adskilt fra behandlingsfglger  (B).

15. Supplerende [18F]FET-PET kan overvejes i udvalgte tilfaelde som et supplement til
klinisk MR -skannin g ved pseudorespons eller hvor tumor progression gnskes
adskilt fra behandlingsfalger (B).

Kirurgi

Indikation for operation

16. Primaere hjernetumorer bgr kirurgisk behandles for:

o at opna histopatologisk diagnose (A) .

0 at begraense symptomer opstaet pa baggrund af global, fokal eller irritativ
hjernepavirkning (C) .

o at forleenge overlevelsen (A) .
17. Ved tumorprogression bgr en udvalgt gruppe af patienter opereres for:

o at differentiere mellem reel tumorprogression og pseudoprogression  (A).
o atopna histopatologisk diagno se ved mistanke om malignisering (A) .

0 at begraense symptomer opstaet pa baggrund af global, fokal eller irritativ
hjernepavirkning ( B).
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o atforleenge overlevelsen ( B).

Det kirurgiske indgreb

18. Operation bar planlaegges pa basis af praeoperative skanninger evt. su ppleret med
pree- eller peroperative undersggelser hvor specifikke funktioner kan kortleegges i
forhold til tumors placering (C)

19. Primaere hjernetumorer bgr opereres med makroradikal tumorresektion under
hensyntagen til risici (B) .

20. Primeere hjernetumorer med k ontrastopladning (formodet hgjgradsgliom) bgr
overvejes opereret med anvendelse af fluorescensteknik hvis makrototal resektion
skannes mulig (A) .

Perioperativ behandling ¢+ medicinsk
21. Hgjdosis steroid bar gives til alle patienter praeoperativt hvis de har kli  niske
symptomer eller hvor billeddiagnostik har vist masseeffekt (C)

22. Blodfortyndende medicin bgr seponeres far operation (C)

23. Alle patienter bgr pabegynde tromboseprofylakse med stgttestremper pa
operationsdagen. Desuden gives lavmolekylaert heparin eller  tilsvarende, som
pabegyndes 24 timer efter operation. Begge dele anvendes indtil patienten er
mobiliseret ( B).

24. Alle patienter bgr have profylaktisk antibiotika givet 30  -60 min fgr indledningen af
operationen. Der anbefales anvendelse af enten cefuroxim 1,5 gram eller
dicloxacillin 1,0 gram indgivet intravengst. Antibiotika dosis gentages hvis
operationen varer mere end tre timer (A) .

Postoperativt forlab

25. Overvagning af vitale funktioner herunder bevidsthedsniveau og neurologisk
funktion bgr finde sted i pas sende tidsrum umiddelbart postoperativt pa et dertil
indrettet afsnit ( B).

26. Tidlig postoperativ MR -skanning bgr foretages hos alle patienter, der har
kontrastopladende tumorer og har faet udfgrt resektion (D).
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Patologi

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

Der bgr sikres bade frosset og paraffinindstabt veev til inmunhistokemi, in situ

hybridisering og molekyleergenetiske undersggelser (C).

Gliomklassifikationen skal fglge nyeste WHO 2021 klassifikation for tumorer i

centralnervesystemet (C).

Alle gliomer bgr undersg ges for IDH1 -mutation og ATRX mutation enten ved

immunhistokemi eller NGS undersggelse (C).

IDH mutation status bgr undersgges med IHC for IDH1 -R132H. Hvis denne er
negativ bar IHC efterfalges af sekventering af IDH1 og IDH2 i alle astrocytaere og

oligoden drogliale tumorer samt i glioblastomer hos patienter, som er 55 ar eller

yngre (C).

1p/19q co-deletions status bgr undersgges i alle IDH muterede gliomer med bevaret

ATRX expression (B).

Undersggelse mhp. homozygot deletion af CDKN2A/B skal foretages i all e IDH

muterede astrocytomer (C).

Histon 3-K27M bgr undersgges i alle diffuse gliomer, som involverer midtlinjen

(©).

IDH vildtype gliomer, som ikke fylder de histologiske kriterier for glioblastom,
skal undersgges for TERTp mutation, EGFR amplifikation og  +7/10. Evt. kan der

udfgres 850K methyleringsprofilering (C).

BRAF V600 mutation, KIAA1549 -BRAF fusion, samt histon 3 G34 -mutation, bgar

udelukkes ved IDH vildtype gliomer, som ikke fylder de fylder de diagnostiske
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kriterier for glioblastom. Eventuelt kan  der udfgres 850K methyleringsprofilering

(B).

36. MGMT promoter methyleringsstatus bgr bestemmes hos patienter med
glioblastom IDH - vildtype CNS WHO grad 4 og diffust hemisfeerisk gliom H3.3
G34-muteret CNS WHO grad 4 (A).

37. Alle ependymomer, undtaget subependym omer og myxopapilleere ependymomer,
bar subklassificeres pa baggrund af molekyleere analyser, fortrinsvis 850K
methyleringsprofilering. Ved spinale ependymomer med klassisk histologi bgr der

undersgges for MYCN amplifikation  (C).

Onkologi

Glioblastom IDH vildtype WHO grade 4, Astrocytom IDH muteret WHO grad 4,
Diffust midtlinje g liom H3 K27M muteret WHO grad 4 , samt diffust hemisfeerisk gliom
H3.3 G34-muteret CNS WHO grad 4

Performance status 0-2:

38. Bar tilbydes postoperativ stradlebehandling 60 Gy over 30 -33 fraktioner
konkomitant temozolomid og efterfglgende seks serier temozolomi  d (A).

Performance status 0-2 oq betydelig komorbiditet eller alder >70 ar:

39. Hos aldre patienter kan det overvejes at tilbyde postoperativ hypofraktioneret
stralebehandling (34Gy/10F eller 40Gy/15F), konkomitant temozolomid og
efterfglgende vurderes med hen blik pa seks serier temozolomid (A).

40. Metyleret MGMT kan behandles med temozolomid alene ( A).
41. Umetyleret MGMT kan behandles med hypofraktioneret strdlebehandling ( A).

Performance status 3-4:

42. Tilbydes palliativ behandling (D).
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Astrocytom IDH muteret WHO qgrad 3

43. Bar tilbydes postoperativ stralebehan dling 59,4 Gy over 33 fraktioner efterfulgt af
12 serier adjuverende temozolomid ( A).

Oligodend rogliom IDH muteret og 1p19q co-deleteret WHO grad 3

44. Ber tilbydes postoperativ stralebehandling 59,4 Gy over 33 fraktioner efterfulgt af 6
serier PCV (lomustin, procarbazin, vincristin) ~ (A).

Astrocytom IDH muteret WHO grad 2 , og Oligodendrogliom [IDH muteret og 1p/19q co-
deleteret WHO grad 2, som er makroradika It opereret eller ikke makroradikalt opereret
uden symptomer

45. Anbefales observation (B).

Astrocytom IDH muteret WHO grad 2 , og Oligodendrogliom IDH muteret og 1p/19q co-
deleteret WHO grad 2 , som har resttumor med symptomer eller progredierende
inoperabel tu mor eller vurderet hgjrisiko for progression

46. Tilbydes postoperativ stralebehandling 50,4 Gy over 28 fraktioner efterfulgt af 6
serier PCV (lomustin, procarbazin, vinkristin) ( A).

Progression af hgjgrads gliomer
47. Patienten bgr vurderes mht. re -operation (B).

48. Patienten bgr vurderes til behandling med temozolomid, lomustin eller
bevacizumab evt. i kombination med irinotecan (B).

Progression af lavgrads gliomer

49. Patienten bgr vurderes m hp operation (B).
50. Patienten bgr vurderes m hp onk ologisk behandling (B).

Ependymom WHO grad 1 oq 2, makroradikalt opereret:

51. Anbefales observation (D).

Ependymom WHO grad 1 oq 2, ikke makroradikalt opereret:
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52. MR -skanning af kraniospinalaksen skal foreligge og hvis denne skanning er
negativ for tumor -seeding, bgr der udfares cerebrospinalveeskeundersggelse for
tumorceller (C).

53. Re-operation af resttumor bgr overvejes hvis fgrste operation ikke har veeret
tilfredsstillende (C).

54. Anbefales postoperativ strdlebehandling 54 -59,4 Gy over 30-33 behandlinger (C).

Ependymom WHO grad 3 uden spinal metastasering:

55. Anbefales postoperativ strdlebehandling 54-59,4 Gy over 33 behandlinger (B).

Ependymom WHO grad 3 med spinal metastasering:

56. Anbefales postoperativ stralebehandling med 36 Gy over 20 beha ndlinger mod hele
kraniospinalaksen, der suppleres op til 50,4 Gy over 28 behandlinger mod spinale
metastaser og 59,4 Gy over 33 behandlinger mod det cerebrale tumoromrade (B).

Ependymom WHO grad 3 med progression efter stralebehandling

57. Kan tilbydes kemot erapi behandling (D).

58. Kan i sjeeldne tilfeelde tilbydes rebestraling ved langt sygdomsfrit interval (D).

Steroid behandling

59. Patienter bgr behandles med hgjdosis steroid ved kliniske symptomer eller hvor
billeddiagnostik har vist ma sseeffekt (A).

60. Steroidbehandling bar ikke gives profylaktisk under stralebehandling, men kan gives
ved symptomer pa forhgjet intrakranielt tryk og ved steroidre  sponsiv neurologisk
deficit (C).

61. Ved hypofraktioneret stralebehandling kan der gives kortvarigp  rofylaktisk
steroidbehandling (C).

62. Steroid kan have en funktion som symptomatisk behandling i det palliative forlgb.
Epilepsi eller let hovedpine, som kan behandles sufficient med hhv. antiepileptika
eller handkgbsanalgetika, bar ikke i sig  selv behandles med steroid (D).
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63. Der bar screenes for risikofaktorer (osteoporose, diabetes mellitus, gastrit/ulcus) og der
bar handles i forhold til disse efter de geelden de nationale retningslinjer (C) .

64. Steroidbehandling aftrappes sa hurtigt som muligt til lavest mulig
vedligeholdelsesdosis evt. seponering for at undga bivirkninger (A)

Epilepsi

65. Hel eller delvis antiepileptisk effekt kan opnas ved neurokirurgisk behandling
med reduktion af tumorbyrde (A).

66. Der bar ikke gives profylaktisk antiepileptisk behandling (A)
67. Der bar startes behandling med antiepi leptika efter farste anfald (A).

68. Ved stigende anfaldsfrekvens eller aendring af anfaldssemiologi skal
tumorprogression misteenkes og der bgr yderligere udredes (A).

69. Valg af preeparat bar baseres pa preeparatets forventede effekt og bivirkningsprofil
hos den enkelte patient. Mulig interaktion med samtidig kemoterapi og anden
behandling ber indga i overvejelserne o m praeparatvalg (A).

70. Den antiepileptiske behandling bar varetages af neurologisk specialleege i
samarbejde med neurokirurg og onkolog (D)

Neurorehabilitering

71. Vurdering af rehabiliteringsbehov bgr pabegyndes preeoperat ivt hos patienter med
gliom (C).

72. Alle patienter, som udskrives til hjiemmet fra specialafdeling med fysiske eller
kognitive deficits bar vurderes tveerfagligt inden udskrivelse med henblik pa
behov for videre genoptraening (C) .

73. Der bar lgbende sikres behovsvurdering og justering af genoptraeningsplaner ved
aendringer i tilstanden (C) .

74. Alle patienter med gliom bar tilknyttes specialambulatorium pa lokal neurologisk
afdeling med henblik pa forankring af forlgb og rehabiliteringsindsats (C)

75. Bade patienter og pargrende bgr inddrages i den videre plan for
rehabiliteringsindsatsen (C) .
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76. Der bgr tidligt i forlgbet etableres et tveerfagligt samarbejde med
specialambulatorium, egen laege, hjerneskadekoordinator, den kommunale
hjemmepleje, fysioterapi og ergoterapi for at sikre et s ammenhangende
hjern eskaderehabiliteringsforlgb (B).

Neuropalliation

77. Den pallierende indsats bgr forlgbe integreret med rehabiliteringsindsatsen (D)

78. Patient og paragrende bar informeres om forventelige progredierende symptomer i
terminalfasen, ogsa ud fra tumors beliggenhed i hjernen (D)

79. Somatiske fglgesymptomer og psykosoc iale problemstillinger bgr adresseres og
handteres (B).

80. Der bar veere et kontinuerligt hgijt informationsniveau til patient og paragrende og
denne information bgr rettidigt involvere samtale om end  -of-life -overvejelser og
gnsker (D).

Karekort

For gruppe 2-kategorierne gaelder:

81. Ved hgjgradsgliomer gives varigt karselsforbud (D)

82. Ved lavgradsgliomer med samtidig nydiagnosticeret epilepsi gives karselsforbud
indtil mindst 10 ars anfaldsfrihed uden medicinsk behandling med antiepileptika
er opnaet (D).

For gruppe 1-kategorierne gaelder :

83. Ved gliomsygdom gives 12 maneders karselsforbud ved tumorrelateret
nydiagnosticeret epilepsi, hvoraf minimum de seneste seks maneder skal veere med
anfaldsforebyggende behandling. Far karselsforbuddet kan ophaeves, skal der
foreligge fornyet vurdering af patientens fgreregnethed for at vurdere, om der er
tilkommet betydende fysiske og kognitive symptomer (D)
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84. Der gives seks maneders kgrselsforbud ved recidiv af anfald. Far karselsforbuddet kan
ophaeves, skal der foreligge fornyet vurdering af patientens fgreregnethed for at
vurdere, om der er tilkommet betydende fys iske og kognitive symptomer (D).

85. Pabud om karselsforbud skal jour nalfares (D).

86. Initial og kontinuerlig vurdering af fareregnethed i forhold til motoriske o g kognitive
symptomer og eventu el epileptisk anfaldssygdom (D).

87. Ved behov og mindste tvivl anbefales supplerende neuropsykologisk vurdering og evt.
vejledende helbred smaessig karetest (D).

88. Huvis det vurderes, at patienten ikke er indstillet pa at overholde d et leegelige
karselsforbud, informeres patienten om, og der sgges indhentet samtykke forud for, at
der foretages anmeldelse til Styrelsen for patientsikkerhed (D).
Opfalgningsforlab

89. Alle patienter med gliom bgr tilbydes livsla  ng neuro -onkologisk kontrol (A).

90. Hyppigheden af den efterfalgende opfalgning bagr  afhaenge af gliomgrad,
symptomatologi, behandling, comorbiditet, funktionsniveau og behov (D)

91. Opfelgningsforlgbet bar varetages af et multidisciplinaert neuroonkologisk team
(neurolog, neurokirurg, neuroradiolog og onkolog) (C)

92. Der bgar ikke udfgres rutine maessig MR-skanning ved pavirket funktionsniveau
(PS>2), og hvor neurokirurgiske og onkologiske be handlingstilbud er opbrugte (D).

93. Der bar tilbydes abent forlgb pa lokal neurologisk afdeling for alle pa  tienter med
hgjgradsgliomer (D).

94. Forlgbskoordinationen bgr fastleegges i regionale samarbejdsaftaler (D) .
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2. Introduktion

Der nydiagnosticeres pr ar godt 1600 patienter medjemerérjerdender og nerver.
Aldersstandardiseret incidens per 100.000 er 26 for maend og 28 for kvinder, nar man inkluderer alle
tumortyper. De gvrige tumorer omfatter meningeomer (30 %), sch3vés)nbgpofyBeadenome (6

%) og andre (20 ®)aevalensen er godt 18.000 patienter for alle tumortyper. Af de nydiagnosticerede
sk@nnes omkring 600 at veere gliomer.

Formal
Det overordnede formal med retningslinjen er at understatte en evidensbaseret kreeftindsats af hgj og
kvalitet pa tveaaDanmark.

Patientgruppe

Retningslinjen omhandler diagnostik og behandling af voksne patienter med intrakranielle gliomer, sol
omfattet af diagnosekoderne: 1) DB (neoplasma benignum ce@tpiR43.043.2 og 43.9

(neoplasma non speattim cerebri). 3) DCYX.0.9 (neoplasma malignum cerebri).

| aktuelle retningslinje vil tumorerne blive benaevnt lavgradsl(¥gd0 agauzjgrads (WHO d3ad

H-gl i om. Udtrykket oébeni gnd erommeksthastighehage, da
lavgrads tumorerne vokser oftest med en vis hastighed. Lavgradsgliomer kan sjeeldent helbredes og
degenererer ofte til hgjgradstumorer.

Tumorer i hjernen adskiller sig fra andre tumorer ved iseer fglgende forhold: 1) Drederitezliggende
ueftergivelig kraniekasse, hvorfor selv mindre, langsomtvoksende tumorer kan medfgre alvorlige, end
symptomer, ndr det intrakranielle tryk stiger. 2) De vokser infiltrativt i hjernen og kan derfor aldrig fiern
3) De er ofte lokaket svarende til hjernens vigtige og til tider vitale funktioner, hvilket har betydning for
muligheden for kirurgisk fiernelse. Fjernelse af en tumor medfarer risiko for kompromittering af
hjernefunktionen i det pagaeldende omrade. 4) De langsomivwksekdae med tiden transformeres til
aggressive tumorer.

Jeevnfar ovenstaende bliver alle grader af tumorer anmeldt til Cancerregistret.
Malgruppe for brug af retningslinjen

Denne retningslinje skal primaert understgtte det kliniske arbefion@ideikkliniske kvalitet, hvorfor
den primaere malgruppe er klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsveaesen.
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3. Grundlag

Primeaere visitation

1. Patienter med begrundet mistanke om primaer hjernekraeft bgr henvises akut via
hjernekraeftpak ke til neurologisk afdeling (D)

2. Efter initial diagnostisk udredning inkl. klinisk neurologisk undersggelse og MR -
skanning med kontrast af hjernen, bgr patienten viderehenvises til regional
neurokirurgisk afdeling til videre vurdering, primaer kirurgisk beh andling, og endelig
diagnostik (D) .

3. Efter endelig patologisk diagnostik bgr henvises til onkologisk vurdering og
efterbehandling (D) .

4. Behov for neurorehabilitering bgr vurderes lgbende (D)
5. MDT -konferencer kan afholdes efter behov (D) .

Litteratur og evidensgennemgang
Figuren nedenfor viser det typiske forlgb. Evidensgrundlaget for den primzere visitation er baseret pa
erfaring og EANQ20etningslinjen for glfafid.
Patientens farste kontakt tihedsyeesenet er typisk enten til egen laege eller skadestue/akutmodtagelse
pa grund af en eller flere typer af symptomer:
A Specifikke symptomer, der topografisk er knyttet til den hjernefunktion, hvor tumoren er placere
A Generelle symptomer, som skyldesdgi kraniekassen (hovedpine, kvalme og opkastninger).
A Epileptisk anfald.

Der er séledes stor bredde i debutsymptomerne, som omfattey pefsamlghedsaendringer, kognitive
forstyrrelser, epileptiske anfald, synsforstyrrelser, hovidejrmmkasininger, afasi,

bevidsthedssvaekkelse og lamr{@girVisse clusters af disse symptomer er vist at have stgrre praediktiy
veerdi for hjernetumordiagn@eh Udredning ved mistanke om kreeft i hjernen er forankret i de
neurologiske afdelinger.

Ved begrundet mistanke om primzer hjernekrzeft, jvf. eybmstdendkut (inden for fa dage) udfares
MRskanning af cerebrum med gadolinium kontrast. Safremt dette ikke er umiddelbart gennemfarligt (\
implanteret neurostimulator, pacemaker el.lign.), ma der i stedet foretak@sriimtad{@Erebrum

med kontrast.

Primeer vurdering (oftest ved egen laege, praktiserende specialleege og andre hospitalsafdelinger):
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A Klinisk vurdering

A Resultat af evt. computertomografi (CT)/magnetisk resakamsiidRidfart p4 anden
indikation

A Information af patienpaggrende samt akut henvisning til omradets neurologiske afdeling

Omradets neurologiske afdeling (visitation og initial udredning):

Klinisk vurdering og performance status

Sikre, at der foreligger relevant billeddiagnestdniiti®y med kontrast)
Information af patient og pargrende

Viderehenvisning i kraeftpakkeforlgb til neurokirurgisk afdeling
Preeoperativ behovsvurdering og symptomatisk behandling

To To o Io Do

Nar der billeddiagnostisk er pavist en rumopfyldende proces, informeres patientenrhamikkeg om, at
med sikkerhed kan udtale sig om processens natur uden en histopatologisk undersggelse. Patienten
derfor henvisning til neurokirurgisk afdeling @enfeteiice) med henblik pa praecis diagnostik samt
efterfalgende besked om behasmdliigheder og prognose. Henvisning i kreeftpakkeforlgb sendes til
omradets neurokirurgiske visitation.

| nogle tilfeelde vil der veere indikation for akut overflytning til indlaeggelse pa neurokirurgisk afdeling rr
henblik pa umiddelbar behandling ogudideheing. Dette gar sig geeldende ved:

A Dalende bevidsthedsniveau

A Hastigt progredierende al mene eller fokalne
A Symptomer p- forhRjet intrakranielt tryk

Patientveerdier og ¢ preeferencer
Bedgmt ud fra klinisk erfaring vurdergmtignt individuelt, og de fleste vil i udgangspunktet falde ind
under det angivne.

Rationale

Der henvises til EANO retningslinjen, som er suppleret med praktiske betragtninger, der har tilpasset
anbefalingerne til danske forhold.

Begrundet mistankelweaft i hjernen fordrer hurtig udredning med henblik pa hurtig og korrekt
viderehenvisning til kirurgisk vurdering og indhentning af histologisk diagnose saledes at korrekt onko
behandling kan blive iveerksat.

Bemaerkninger og overvejelser
Ingen saage bemaerkninger.
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Henvisning

Diagnostik og
operation

Behandling

Opfelgning

Figurl
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Praktiserende lege/speciallazge/andre afdelinger

4

Neurologisk afdeling
Klinisk neurclogisk undersggelse
Billeddiagnostik
Initial vurdering af rehabiliteringsbehov

h 4

Henvisning til neurokirurgisk afdeling
(evt MDT konference)

h 4

Forundersggelse i neurokirurgisk ambulatorium
Planlzgning af operativ procedure

v k4 A 4
Resektion < Biopsi Ikke operation
h 4 W W

Vurdering af behov for
neurorehabilitering

Post-operativ
MR scanning

h 4

v

Patologisvar med endelig diagnose
(evt MDT konference)

W A4

Onkologisk klinisk vurdering
Planlaegning af straleterapi og/eller kemoterapi

4 W
Strilet i og/eller k N . Ingen onkologisk
raleterapi og/eller kemoterapi behandling
h 4 W

Opfalgningsforleb og efterfolgende MDT-konference ved behov
(neurokirurger, neurologer, onkologer)
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Radiologi

Billeddiagnostisk udredning

6. MR -skanning med kontrast, anbefales ved billeddiagnostiske udredning af alle
patienter med mistanke om hjernetumor (C)

7. MR -skanning bgr udferes efter standardiseret MR protokol og bgr ind eholde en 3D
navigationssekvens (C).

8. MR-skanning bgr omfatte hele kraniospinalaksen safremt der kan veere mistanke
om dropmetastaser (f.eks. ependymom) (D) .

Litteratur og evidensgennemgang

MR er mere sensitiv engkzihning med hensiy diagnosticering af sma og kontrastopladende processer i
hjernen. MBkanning anbefales som 1.valg ved billeddiagnostisk udredning af gliomer, og bar som min
indeholde fglgende sekvenser i mindst 1 plan: T2, T2 FifeiRuétatlinversioconeery), DWI

(diffusion weighted imaging) T1 og T1 med kontrast. Det anbefkées)ingsfiRotokollerne

standardiseres, bade ved udredning og ved efterfglgendd §dhelier for at fremme en eetsag

optimal MBkanningskvalitet i udredning og evaluering af behandlingsrespons. Yderligere anbefales at
inkludere stereotaksi/navigations sekvens (oftest en 3D T1+kontrast) ved dskgmmmgirg4MR

Se yderligere information underbilagor sl ag t il

| sjeeldne tilfeelde kan primeere CNS tumorer metastasere til spinalkanalen, det vil ofte vaere tumorer I

i fossa posterior (f.eks. ependymorakaliRg bor altid inkludere fremstilling af spinalkanalen efter
kontrast , ved mistanke om dropmetésjiger

Avancerede MR -skannings teknikker som supplement til udredning

9. Avancerede MR-skanningsteknikker bar anvendes, nar der gnskes supplere nde
oplysninger omkring tumorkarakteristika (molekyleere, fysiologiske og
metaboliske) (D) .

Litteratur og evidensgennemgang

De hyppigst klinisk anvendte avancer¢elenikiker er beskrevet kort nedenfor. Det skal understreges, at
disse avancerede teknikkertolkes i sammenhaeng med de konventionelle teknikker samt tilgaengelige
histopatologiske fiy[4]

1. MRperfusion, oftest D& fusion (Dynamic Susceptibility Gpatfasion) bruges til maling af det
relative blodvolumen, rCBV, Savelasikularisering som hypervaskularisering farer til gget rCBV. |
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glioblastomer ses mikrovaskuleer proliferation grundet neoangiogense, maling af rCBV kan veere en h
differentiering mellem glioblastomer og andre typer CNS tumorer. | den pngricareNdigeztirgion
give supplerende oplysninger, som kan veere vejledende ved valg af {siopdisted (hot

2. MRorotonspektrosk&pin give supplerende oplysninger om tumors molekylaere karakteristika. Spektre
gliomer adskiller sig markant fra dpeitnaalt hjernevaev. De vigtigste markeaeegsdpartat

(NAA), kolin, kreatin og laktat. NAA er en neuronmgrkakelAA reducerede i gliomer, da der ikke er
normale neuroner i gliomer -@aiken vil veere starre pga. @get meorhmeog ogsa laktat niveauet

er gget i gliomer, da der kan veere betydelig hypoksi pga. eendringer i den normale glukosemetabolisn

3. MRdiffusion tensor imaging (DTI) registrerer vands foretrukne diffusionsretning. Undersggelsen kar
anvendes til kortleegrihgervebanerne, hvilket kan veere en hjaelp til operationsplanlaegning.

[18F]FET-PET som supplement til udredning

10. Praeoperativ [18F]JFET-PET kan anvendes, nar der gnskes supplerende oplysninger
vedrgrende tumorgradering, afgreensning af tumor og valg af biops isted (B).

Litteratur og evidensgennemgang

Den foretrukne tracer gruppe til hjerne PET af gliomer er aminosyrer og aminosyreanalogerne, hhv.
[11C]Methionin ([11CIMET }@fXBFfluoroethylityrosine ([18F]FET), der giver sammenlignelige
resultater. fagelsen i rask hjerneveev er beskeden, og denne tracer gruppe er derfor velegnet til at afc
og identificere tumor samt vejledning i valg af optimalt(6){gisiSed/derligere information om
preeoperate indikationer for hjerne (Ridér bilag 3

| lighed med fMRI, kan man ogsa anvende PET som til funktionel undersggPIEd ([ POndne
foretager veldefinerede sproglige og motoriske opgaver eller stimuleres sensorisk for at kortleegge del
anskede funktion. Kombineret med patientens preeopsiaivarigRan undersggelsen vise vigtige
omrader i relation til tumEFHAD]

Billeddiagnostisk opfalgning

11. Tidlig postoperativ MR -skanning (<48timer efter operationen) bgar foretages hos
alle patienter, der har faet foretaget resektion af kontrastopladende tumorer (dvs.
formodede hgjgradsgliomer) (D).

12. Beskrivelse af tidlig postoperativ MR -skanning (indenfor 48timer) bgr falge
definitionen af resttumor, jeevnfar kriterier udarbejdet af DNOG (D)

13. De internationale RANO -kriterier bgr anvendes i beskrivelsen af MR  -skanninger,
postoperativt og ved responsevaluering / langtidsopfalgning (D)
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14. Supplerende MR -perfusion kan i tvivistilfeelde anvendes til differenti ering, hvor
tumor progression gnskes adskilt fra behandlingsfalger  (B).

15. Supplerende [18F]FET-PET kan overvejes i udvalgte tilfselde som et supplement til
klinisk MR -skanning ved pseudorespons eller hvor tumor progression gnskes
adskilt fra behandlingsfalger (B).

Litteratur og evidensgennemgang

For at undga fejltolkning af eventuel kontrastopladende resttumor kontra operativt betinget uspecifik
kontrastopladning, anbefales tidlig postopesatnhitit) 8timer efter operationen) foretaget hos alle
patieter, der har kontrastopladende tumorer (dvs. formodede hgjgradsgliomer) og som har faet udfart
resektio(8)[5]

Kirurgen skal indberette opasatisultatet til Dansk Neuro Onkologisk Register til brug for statistik.
Forslaget om ensrettet definition af resttumor pa tidlige postoperative 448tiskarnemget

pragmatisk kompromis udarbejdet af DNOG, for at fa en ensartet og registderdegba resttumor

mellem de forskellige afdelinger i Danmark til DNOR registeret. Der er kun fire radiologiske afdelinger
Danmark hvor disse tidkg8t{mer) postoperative skanninger udfares, sa vurdering af resultaterne skulle
blive meget sartet.Det er derfor vigtigt, at der laves ensartede beskrivelser og konklusionen altid
indehol der ®n af f Rl gende tre mulige konkIl usi
resttumor o, om-I| bar r @enereiofonroatian pg fatkéating igdihg ©r a't

Pseudoprogression kan ses h88 20af patienter, som behandles med temozolomid i kombination med
stralebehandling. Pseudoprogression defineres som en gget kontrastopladning og/eller gdem uden re
tumorprgression. Z£ndringen skyldes en lokal veevsreaktion med inflammation, sdem og gget
karpermeabilitet. Pseudorespons kan ses ved behandlinghesmdM&@Kbevacizumab), der ses som
reduktion i kontrastopladning, men uden reduktion i tumoraktivikein Desuties patienter, der har

faet bevacizumab behandling, se progressickoafrikkmpladende tumorvaev pa TFH0AIRR, bade

med og uden forveerring af de kliniske syri@{din@ANKriterierne 201&ger hgjde for disse
behandlingsrelaterede forandringer, DNOG anbefaler at man i radiologiske beskrivelser anvender dis¢
responskriteri@, 9)5]. Seunder bilagfér dansk gennemgang af RANO kriterierne.

| udvalgte tvivistilfeelde ved mistanke om pseudoprogressioerkesioll Reere et supplement til
standard Mgkanningssekvenser for at identificere reel tumorprogression (gennemsnitlig sensitivet pa ¢

og specificitet pa 8§)[34.

Supplerend&F]FETPET kan overvejes i udvalgte tilfeelde som et supplement tdkdimiskdyiRvor

der er tvivl om diagnosen f.eks. ved pseudorespons eller hvor tumor progression gnskes adskilt fra
behandlingsfaldéd)[34. Oversigt over postoperative indikatigiEtF&TPET, forslag til
skanningsprotokol og standardiseret beskrivelse kanlsesfinder
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Patientveerdier og ¢ preeferencer
Bedeomt ud fra klinisk erfarinignas hver patient individuelt, og de fleste vil i udgangspunktet fglge det
angivne.

Rationale
Der henvises til EANO retningslinjerne for epodyaogpfor gliomer hos voksr 2BNO/EANO
konsensus review for gliomer hos voksne 22ANREEtrgslinje for gliomer 2019, som er suppleret

med praktiske betragninger fra DNOG, der har tilpasset anbefalingerne til danske forhold.

Bemaerkninger og overvejelser
Ingen seerlige bemaerkninger

Kirurgi

Indikation for operation

16. Primaere hjernetumorer bgr kirur gisk behandles for:

o at opna histopatologisk diagnose (A) .

0 at begraense symptomer opstaet pa baggrund af global, fokal eller irritativ
hjernepavirkning (C) .

o atforleenge overlevelsen (A) .
17. Ved tumorprogression bgr en udvalgt gruppe af patienter opereres for:

o at differentiere mellem reel tumorprogression og pseudoprogression  (A).

o at opna histopatologisk diagnose ved mistanke om malignisering (A)

0 at begraense symptomer opstaet pa baggrund af global, fokal eller irritativ
hjernepavirkning ( B).

o at forleenge overleve Isen (B).

Litteratur og evidensgennemgang

Primeer operation

Klinisk vurdering og billeddiagnostik er ikke tilstraekkelig specifik til at stille en korrekt diagnose ved
hjernetumorét2, 13)2b] hvorfor operatidorim af tumorresektion eller biopsi er ngdvendig for at opna
histopatologisk diagnose og karakteristik af biomarkgr status. Begge er ngdvendige for at ivaerksaette
rigtige onkologiske efterbehandling. En undtagelse vedrgrer patienter mest fofitticatendifu
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hjernestammegliom, hvor man pga. meget stor risiko forboundet med operation oftest vaelger at behan
tilgeengelig billeddiagnostik.

Den symptomlindrende effekt af en operation ses eksempelvis hos den bevidsthedssvskkede eller kc
pavirkede patient som bedres efter fiernelse af en stor tbdj2bhESekten af tumorreduktion er
ligeledes vist at have effekt pa epileptiforme syfpfébier

Der er en positiv effekt af kirurgisk resektion pa patientens samlede overlevelse og videnskabelig evid
stgtter denne formodning.

Tumorprogressio

Da gliomer (WH@M) mikroskopisk aldrig er helt veek anvendes udtrykket progression frem for recidiv. \
af behandling ved tumorprogression kan hos patienter i god ptatoswasita nyet operation

suppleret med onkologisk beharidiesprder findes nyere kirurgiske til&g

Reoperation kan forleenge overlevelsen hos patienter med god performance status og hvor makrotota
tumorfijernelse kgmasg(1#19)[2b] Performance status, alder og intervallet mellem operation og
tumorprogression har betydning for overlevelsen. Ved kort interval mellem resektion og tumorprogres:
formalet med og veerdidarafet resektion derfor overvejes ngije.

For patienter med lavgradsgliomer kan progression veere forbundet med malign transformation af tum
for reoperation kan det derfor vaere ngdvendigt med supplerende billeddiagnostik for at eage muligheds
det opererede omrade inkludetep de omrader hvor transformationen skgnnes at veere lokaliseret.

Det kirurgiske indgreb

18. Operation bar planlaagges pa basis af praeoperative skanninger evt. suppleret med
pree- eller peroperative undersggelser hvor specif ikke funktioner kan kortleegges i
forhold til tumors placering (C)

19. Primaere hjernetumorer bgr opereres med makroradikal tumorresektion under
hensyntagen til risici (B) .

20. Primeere hjernetumorer med kontrastopladning (formodet hgjgradsgliom) bar
overvejes opereret med anvendelse af fluorescensteknik hvis makrototal resektion
skannes mulig (A) .

Litteratur og evidensge nnemgang

Elokvente omrader

Tumorer i eller teet ved elokvente hjerneomrader vil, for at reducere risiko for funktionstab, ofte kreeve
yderligee preoperative/intraoperative undersggelser for at kortlaeegge hjernefunktioners praecise beligge
forhold til tumoren (brain mapping) og evt. monitorere hjernefunktioner under operationen. Praeoperati
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undersggelser kan omfatte navigeret TMS, MEler fiMiRdtionel PET skanning. Intraoperative teknikker
kan omfatte elektriske stimulationsteknikker og neurofysiologiske monitoringsteknikker samt operatior
foretages mens patienten er vagen. Der er evidens for at intraoperativ brain engdppimgtogwégn

@ge sikkerhed og resektionsgrad ved og282@)n

Makrototal resektion

For patienter med gliomer er det vist at overlevelsen forleenges i de tilfeelde, hvor man kan foretage m
eller eer makrototaimor resekti¢®331)[2a2b] Hvor tumorresektion er mulig er dette derfor at
foretreekke frem for biopsi. Det er forhold hos patienten (alder, performance status, komorbiditet) save
selveaumoren (beliggenhed, starrelse, udbredning, vaskularisering), der er betydende for det endelige
behandlingsvalg. Er der komorbiditet, der taler imod resektion (leengerevarende operation) men forme
om at patienten vil kunne profitere af onkotwgeshaettiling eller er tumor beliggende i f.eks. thalamus
eller basalganglier veelges ofte biopsi fremfor resektion. Teknikker (neuronavigation, fluorescens guide
vagen kirurgi, intraoperativ MR skanning) og undersggelsesmodadjtpézoffat® mapping og
monitorering vha. neurofysiologi eller vagen kirurgi) der kan hjaelpe med at gge resektionsgraden og <
sikre at bevare neurologiske funktioner er essentielle for at opna maksimalt udbytte af den kirurgiske
behandlin@28, 32)2b]

For patienter med hgjgradsgliomer er det vist at resektionsgraden gges og overlevelsen forleenges ve
anvendelse af fluorescens vejledt(@R)i2p]Supramaksimal reswksv.t. fiernelse af alt

kontrastopladende veev samt fiernelse af en del af omrade fedlRysighal kan formentlig age
overlevelsen yderlig@® [2a], (34) [2a], (BB)

For patienter med lavgradsgliomer synes supramaksimal resektion ogsa at kunne forla¢B@e overlevels
[2b]

Fluorescensteknik

Anvendelse af fluorescens vejledt kirurgiskekkbila og Fluescein) kan veere en hjeelp i kirurgens
skelnen mellem tumorveev og tilstadende hjerneveev. Dette bedrer muligheden for at foretage maksim
kirurgisk resektion under hensyntagen til neurologisk funktion. Der er beskrevet at bedring i resektions
efter amendelse afdla eller fluorescein kan medfgre forleenget progressionsfri(8vefid) €83

[2a] (39)2b] (33)

Perioperativ behandling ¢ medicinsk
21. Hgjdosis steroid bar gives til alle patienter praeoperativt hvis de har Kkliniske
symptomer eller hvor billeddiagnostik har vist masseeffekt (C)

22. Blodfortyndende medicin bgr seponeres far operatio n (C).

23. Alle patienter bar pabegynde tromboseprofylakse med stgttestrgmper pa
operationsdagen. Desuden gives lavmolekylgert heparin eller tilsvarende, som
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pabegyndes 24 timer efter operation. Begge dele anvendes indtil patienten er
mobiliseret ( B).

24. Alle pati enter bgr have profylaktisk antibiotika givet 30  -60 min fgr indledningen af
operationen. Der anbefales anvendelse af enten cefuroxim 1,5 gram eller
dicloxacillin 1,0 gram indgivet intravengst. Antibiotika dosis gentages hvis
operationen varer mere end tre timer (A) .

Litteratur og evidensgennemgang
Evidensgrundlfay steroidr beskrevet i steroidafsnittet

AK behandling

En vanskelig patientgruppe bestar af dem, der i forvejen er i antikoagulationsbehandling pga. anden s
(paroxystisk atrieflimrentdijiapsygdom, tidligere DVT osv.). Her er den generelle anbefaling, at man
neutraliserer internatimoaimatedratio (INR) op til operationen under samtidig deekke med lavmolekylaer
hepariner, og at dette fortsaetter, indtil operationen er ovéistégiskdehlgdningsrisiko er lav, og INR

igen er i terapeutisk ni@d)iDet samme g@r sig geeldende med de nyere perorale antikoagulerende
midler (NOAK), hvor der ikke monitoreres maling for koagulationsevnen. Her pauseres praeparatet i he
producentens anbefalinger og anbefalingerne fra$dabskrSElombose og Heemossag8al]

Tromboseprofylakse

Risikoen feromboemboliske korapibker inkdlyb venetrombosegenerelt for patienter med

hjernetumorer og specikdhipostoperative periogi€36)[2ajog der er positiv korrelation mellem
tumorstarrelse, patientens aldgmppggheden af trombotisk sygddhgere har man inden for

neurokirgien undgaet medikamentel tromboseprofylakse pga. formodet risiko for bladning, men der et
evidens herfor og generelle anbefalinger foreskriver nu at man behandler alle kirurgiske tumorpatiente
bade stattestramper og lavmolekylzere hepdriheeinaibbiliseret. Behandlingen melt:kgleae

hepariner kan pabegyndes dagen efter opeBifan

Antibiotika

Flere internationale studier, basdy@tipaeurokirurgiskeodgpaedkirurgiske indgreb, viser en signifikant
lavere infektionse af bade overfladiske og dybere infektioner, nar der bliver givet antibiotika intravengs
60 min fgr operationens indle(BShfLb], (36) [2b], (37) [BB])[2a]

Postoperativt forlab

25. Overvagning af vitale funktioner herunder bevidsthedsnivea  u og neurologisk
funktion bar finde sted i passende tidsrum umiddelbart postoperativt pa et dertil
indrettet afsnit ( B).

26. Tidlig postoperativ MR -skanning bgr foretages hos alle patienter, der har
kontrastopladende tumorer og har faet udfart resektion (D).
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Litteratur og evidensgennemgang

Opvagning

Det umiddelbare postoperative forlgb foregar for langt de fleste patienters vedkommende pa en
intensivafdeling eller et opvagningsafsnit. Her fglges patienten teet med observation af blodtryk, puls,
iltsaturation, Westhedsniveau og neurologisk status. Formalet med opholdet pa intensiv/opvagnings af
at have mulighed for hurtigt at observere og reagere pa evt. forveerring i patientens tilstand. En sadan
forveerring vil ofte skyldes haematom eller gdemdanhietsgtegtilfeelde veere behandlingskraevende.
Studier har vist at disse komplikationer ofte indtreeder i Igbet &8 Umérnstestbperativt og det synes
derfor sikkernedsmaessigt forsvarligt at flytte patienter med supratentorielt beligjgeatierteertorer
sengeafsnit efte64ime(3739)[2b] Patienter med tumorer beliggefrdeentorielt eller som er i gget

risiko for udvikling af komplikationer anbefales observation pa intensiv/dpivéighirggsafsn

Tidlig postoperativ-s4a&nning

Tidlig postoperativ-sa&nning anbefglda det er velkendt, at der ikke er overensstemmelse mellem
kirurgens vurdering af tumorresektion og den faktiske resgkti¢2spamh tjener som kvalitetskontrol

med hensyn til graden af fjernelse af kontrastopladende tumorvaev og herunder mulighed for reoperat
kan pavise eventuelle postoperative komplikationer og den kan fungere som udgangspumkt for senere
af tumorveaekst.

Ikkekontrastopladende tumorer er vanskeligere at vurdere og tidlig postoperativ kontrolskanning anbe
ikke til vurdering af resterendédkiteastopladende tumor@y2b] Endelig vurdering af resektionens
komplethed kan ofte farst vurderes efter 12 uger.

Evidensgrundlaget for tidlig postoperatantitg er yderligere beskrevet i radiologiafsnittet.

Patientveerdier og ¢ preeferencer
Bedegmt ud fra klinisk erfaring vurderes hver patient individuelt, og de fleste vil i udgangspunktet falge
angivne.

Rationale

Kirurgi har en vaesentlig pladsdnidgen og behandlingen af patienter med intracerebrale gliomer. Det
geelder bade patienter med nydiagnosticeret gliom og patienter med progression af kendt gliom. Kan 1
opna neer total resektion af tumor har det en positiv effekt pa overlekels@gdinirge symptom
lindrende bade pa symptomer opstaet pa baggrund global, fokal og irritativ pavirkning. Retningslinjen
forhold af betydning for kirurgisk behandling.

Bemaerkninger og overvejelser
Ingen seerlige bemaerkninger
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Patologi

27. Der bar sikres bade frosset og paraffinindstgbt vaev til immunhistokemi, in situ

hybridisering og molekyleergenetiske undersggelser (C).

28. Gliomklassifikationen skal fglge nyeste WHO 2021 klassifikation for tumorer i

centralnervesystemet (C).

29. Alle gliomer bgr undersg ges for IDH1 -mutation og ATRX mutation enten ved

immunhistokemi eller NGS undersggelse (C).

30. IDH mutation status bgr undersgges med IHC for IDH1 -R132H. Hvis denne er
negativ bar IHC efterfalges af sekventering af IDH1 og IDH2 i alle astrocytaere og

oligoden drogliale tumorer samt i glioblastomer hos patienter, som er 55 ar eller

yngre (C).

31. 1p/19q co-deletions status bar undersgges i alle IDH muterede gliomer med bevaret

ATRX expression (B).

32. Undersggelse mhp. homozygot deletion af CDKN2A/B skal foretagesiall e IDH

muterede astrocytomer (C).

33. Histon 3-K27M bgr undersgges i alle diffuse gliomer, som involverer midtlinjen

(©).

34. IDH vildtype gliomer, som ikke fylder de histologiske kriterier for glioblastom,
skal undersgges for TERTp mutation, EGFR amplifikation og  +7/10. Evt. kan der

udfgres 850K methyleringsprofilering (C).

35. BRAF V600 mutation, KIAA1549 -BRAF fusion, samt histon 3 G34 -mutation, bar

udelukkes ved IDH vildtype gliomer, som ikke fylder de fylder de diagnostiske
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kriterier for glioblastom. Eventuelt kan  der udfgres 850K methyleringsprofilering

(B).

36. MGMT promoter methyleringsstatus bgr bestemmes hos patienter med
glioblastom IDH - vildtype CNS WHO grad 4 og diffust hemisfeerisk gliom H3.3
G34-muteret CNS WHO grad 4 (A).

37. Alle ependymomer, undtaget subependym omer og myxopapilleere ependymomer,
bar subklassificeres pa baggrund af molekyleere analyser, fortrinsvis 850K
methyleringsprofilering. Ved spinale ependymomer med klassisk histologi bgr der

undersgges for MYCN amplifikation  (C).

Litteratur og evidensgenneragg
Evidensgrundlaget for anbefalingerne bygges pa WHO 2021, EANO 2021 guidelines, reviews og met:
af MGMT.

Den femte udgave af WHO klassifikationen for CNigat@0®@ifét) er baseret pa den revitiefgerde
udgave fra 2016 og publicerede anbefalinger f
Approaches to CNS Tumor Taxonomy (cl MPACT) 0.
mere fremtreedende rolle, men det drsjadigigom en integreret diagnose baseret pa en kombination af
histologi og molekylaerpatologi. Graderingen af CNS tumorer er aendret idet de nu graderes indenfor ¢
enkelte tumortype, i stedet for pa tveers af entiteter, og ved at man benytestedrfainecalersal. Nu
benyttes saledes benaevnelsen CNS WH@ geabigtadering. En anden aendring er at betegnelsen
coanaplastisko udg-r ved CNS WHO grad 3 gl i ome

Vigtige aendringer i diagnostik af gliomer fra WHO 2016 til 2021 udgaven er fglgende:

1 Glidlastom er nu defineret som et diffust astrocytaert gliom uden mutaliemieistdbH 3
gener og en eller flere af falgende forandringer:
- Mikrovaskulaer proliferation
- Nekroser
- TERT promoter mutation
- EGFR gen amplifikation

Skabelon v. 9.2.1 27



KIl'ini sk Retningslinje OJOKrbft DNOG

- Kombineret gain af helenkgom 7 og tab af hele kromosom-10)(+7/
Betegnelsen glioblastomntiDiéret udgar, og kaldes nu astrocytom IDH muteret CNS WHO grad
Homozygot deletion af CDKN2A/B er en molekyleer markar for CNS WHO grad 4 i IDH mutere
astrocytomer.

1 Histon H3.3 &&uteret diffust hemisfeerisk gliom er en ny entitet som per definition er CNS WH(
grad 4.

De vigtigste biomarkgarer for klassifikation og gradering af diffuse gliomer hos voksne er IDH1, IDH2, £
histon H3 (K27M og G34R/V), 1p/19q, CDKN2A/B, TER§p; HiGFkonfereiglir nedenfoAndre
molekylzere markarer, som ofte forefindes i gliomer af paediatrisk type, er BRAF V600-mutationer, BR.
KIAA1549 fusioner og MYB/MYBL1 alterationer. Det er vigtigt at veere klar over at IDH vildtype gliome
ikke pfylder de histologiske eller molekyleere kriterier for glioblastom, ogsa omfatter gliomer af paediat
type. Disse gliomer forekomme ogsa hos unge voksne, og inkludeygldégtadsajliomer. Det er

derfor vigtigt at der anvendes udvidede mel@kglgser indenfor denne gruppe, inkluderet 850K
methyleringsprofilering. Dette vil bidrage til mere preecis histomolekylaer diagnostik og bedre prognost
forhold til det forventede kliniske feebidmstaende diagnostdgeritme er beskrevef.(1)[1a]
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I WHO 2021 klassifikationen findes der nu fglgende gliomer og glioneuronale tumorer:

Adult type diffuse gliomer

1 Astrocytom IBHuteret, CNS WHO grad 2, 3 og 4
1 Oligodendrogliom, IDH muteret@gtpdeleteret, CNS WHO grad 2 og 3
1 Glioblastom, IBidtype, CNS WHO grad 4

Paediatristype diffuse hgjgrads gliomer

Diffust midtlinegliom, H3a&Adret, CNS WHO grad 4

Diffust paediatrisk tyygggrads gliom, H3 vildtype og IDH vildtype, CNS WHO grad 4

1
9 Diffust hemsifeerisk gliom, H3r®E8%ket, CNS WHO grad 4
1
1

Infantilt hemisfeerisk gliom
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Velafgreensede astrocyteere gliomer

Pilocytisk astrocytom, CNS WHO grad 1

Hgjgrads astrocytom med piloide traek

Pleomorft xanthoastrocytom, CNS WHO grad 2 og 3
Subependyrt&aeempecelle astrocytoma, CNS WHO grad 1
Kordoitgliom, CNS WHO grad 2

1 Astroblastom MiEhdret

= =4 A 4 -2

Paediatristype diffuse lavgrads gliomer

1 Diffust astrocytom, M&ler MYBE#endret, CNS WHO grad 1

1 Angiocentrisk gliom CNS WHO grad 1

1 Polymorf lavgrads megitelial tumor hos unge (PNTY), CNS WHO grad 1
1 Diffust lavgradiom, MARPKej aendret

Glioneuronale og neuronale tumorer:

Gangliogliom, CNS WHO grad 1

Gangliocytom, CNS WHO grad 1

Desmoplastisk infantilt gangliogliom, CNS WHO grad 1
Dysembryoplastiskireepitelial tumor, CNS WHO grad 1

Diffus glioneuronal tumor med oligodendrogliomlignende traek og kerneansamlinger (DGONC)
Papilleer glioneuronal tumor, CNS WHO grad 1

Rosetdannede glioneuronal tumor, CNS WHO grad 1

Myxoid glioneuronal tumor, CNS WHO grad 1

Diffus leptomeningeal glioneuronal tumor

Multinoduleer og vakuoliserende neuronal tumor CNS, WHO grad 1
Dysplastisk cerebellart gangliocytom, CNS WHO grad 1

Centralt neurocytom, CNS WHO grad 2

Ekstraventrikuleert neurocytom, CNS WHO grad 2

= =2 =42 =4 4 A4 A4 -5 -4 -5 -4 -5 -5 -1

Cerebellart lipsurocytom, CNS WHO grad 2
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Ependymomer:

Supratentorielt ependymom NOS

Supratentorielt ependymom, ZFTA fusions positiv, CNS WHO grad 2 og 3
Supratentorielt ependymom, YAPL1 fusions positiv, CNS WHO grad 2 og 3
Fossa posterior ependymom NOS

Fossa posteriggandymom, gruppe A, CNS WHO grad 2 og 3

Fossa posterior ependymom gruppe B, CNS WHO grad 2 og 3

Spinalt ependymom NOS, CNS WHO grad 2 og 3

Spinalt ependymom, MYCN amplificeret

Myxopapilleert ependymom, CNS WHO grad 2

Subependymom, CNS WHO grad 1

=4 =4 4 A4 4 -4 -4 -5 -2 -

Brugen af®S (Not Otherwise Specified) diagnosen er beregnet pa de tilfaelde, hvor der ikke er mulight
molekyleer klassifikation, enten pga. for sparsomt eller for darligt materiale, inkonklusive og/ eller man

tilgang til molekyleere analyser.

AstrocytomDHmuteret er et diffust infiltrerende éldi1DH2nuteret gliom, ofte med ATRX og/eller

TP53 mutation, og fraveer af 1p/Adetion. Tumor graderes 2, 3 eller 4. Grad 2 tumorer er naermest ude
mitotisk aktivitet samt uden mikrovaskuleeripmlifekabse og homozygot CDKN2A/B deletion. Grad 3
tumorer viser fokal eller udbredt anaplasi med signifikant mitotisk aktivitet samt fraveer af nekrose,
mikrovaskuleer proliferation og homozgot CDKN2A/B deletion. Grad 4 tumorer fremviser mikrovaskula
proiferation eller nekrose eller homozygot deletion af CDKN2A/B.

Oligodendrogliomer er defineret ved mutationer i IDH1 eller IDH2 geriziatiosaafitiqgnl19qg. De

fleste er ogsa TERTp muterede og 70% CIC muterede. De graderes CNS WHO 2af Bopst baggrun
og fremmest mitoser og mikrovaskuleer proliferation, selv om ebltidstemitasetal ikke er angivet.
Homozygot deletion af CDKN2A kan veere en indikator for WHO grad 3, selv om det ikke er et formelt

graderingskriterium.
Glioblastom IBAdtype CNS WHO grad 4 er defineret som ovenfor beskrevet. Morfologiske subtyper el

kaempecelleglioblastom, gliosarkom og epiteloid glioblastom. Keempecelleglioblastomer er ofte TP53

og har muligvis en noget bedre prognose end ordinaeregglioBléstankomer adskiller sig ikke
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prognostisk fra andre glioblastomer, men der er multiple rapporter med spinale og systemiske metast:
samt indvaekst i kranium/knogle. Nogle epiteloide glioblastomer hos unge er karakteriseret ved BRAF
mutationeyg homozygot CDKN2A/B deletion, bedre prognose og epigenetisk overlap med pleomorft

xanthoastrocytom.

Diffust midtlinegliom, H3d8dret CNS WHO grad 4, er en infiltrerende tumor i hjernestamme, medulla
spinalis eller thalamus, med tab af H3 p.K2gme3) €8 enten en H3 ¢c.83A>T p.K28M (K27M)
substitution i en af histon H3 isoformene, overudtryk af EZHIP, eller EGFR mutation. Tumor forekomrm

regel hos barn og unge voksne, men ses ogsa hos aeldre.

Diffust hemisfeerisk gliom, H31G8ret CNS WH@dy#4, er et gliom, som afficerer de cerebrale
hemisfeerer med missens mutatiédA gthet og pafglgende substitution i histon H3 proteinet; c.103G>A
p.G35R (G34R), c.103G>C (G34R), eller c.104G>T p.G35V (G34V). Tumor forekommer farst og frem
hos teeagere og unge voksne (median alti@rath

Pilocytisk astrocytom CNS WHO grad 1 og pleomorft xanthoastrocytom CNS WHO grad 2 og 3 forekc
hyppigst hos barn og unge voksne. Pilocytiske astrocytomer er oftest velafgraensede, langsomt vokse
tumorer ogenetisk karakteriseret ved mutation i gener kodende for proteiner involveret i MAPK pathwe
den hyppigste er en tandem duplikation af kromosom 7q34, involveret i BRAF genet, farende til det or
fusionsgen mellem KIAA1549 og BRAF. Fordimttesyen 7% af tumorerne.

Pleomorft xanthoastrocytom er som regel et lavgrads astrocytom, CNS WHO grad 2, der i sjeeldne tilf:
gget mitotisk aktivitet (> 5 mitoser /10HPF) klassificeres som CNS WHO grad 3. Genetisk er tumor
karakteriseret ved BRAOOE mutation 4880%6. Endvidere findes ofte homozygot deletion af CDKN2A/B.
Hgjgrads astrocytom med piloide treek er en diagnose, som udelukkende kan stilles ved DNA
methyleringsprofilering, og som er karakteriseret ved anaplastisk histetogiVi@itekKapathway,

homozygot deletion af CDKN2A/B og ATRX mutation. Den endelige CNS WHO grad er ikke besluttet,
tilgeengelige data tyder pa et klinigksfeahbende til CNS WHO grad 3.

Ependymomer skal nu klassificeres pa baggrund af akalisatisk isupratentorielt, fossa posterior eller
spinalt), histologi og molekyleere fund. Den molekyleere subgruppe identificeres nemmest ved 850K
methyleringsprofilering. Subependymomer forekommer i alle tre anatomiske lokalisationer. Supratentc
for&kommer der i tillaeg to gvrige subtyper; ependymom med ZFTA (tidligere kaldt C110rf95) fusion og
ependymom med YAP1 fusion. | fossa posterior findes der i tilleeg til subependymom to grupper; foss:

posterior gruppe A (PFA) og fossa posterior gruppé $pififBInalen forekommer der i tilleeg til
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subependymom, ependymomer med klassisk morfolologi, myxopapilleere ependymomer og ependym
med MYCN amplifikation.

PFA, supartentorielle ependymomer med ZFTA fusion og spinale ependymoer med M&CN amplifikati
associeret med darlig prognose. Subependymomer er CNS WHO grad 1. De gvrige ependymomer i f
posterior og supratentorielt graderes CNS WHO grad 2 eller 3 pa baggrund af histologiske fund, men
betegnel sen oOanapl ast i segendymomerdymiidligese var WHG: grad 1, kry
nu aendret til CNS WHO grad 2. Klassisk udseende spinale ependymomer graderes CNS WHO grad :
pa baggrund af morfologi. Der angives ingen WHO grad for spinale ependymomer med MYCN amplifi
men detter aggressive tumorer med darlig prognose og udtalt tendens til disseminering i CNS.
Subependymomer og myxopapilleere ependymomer er de eneste ependymom subtyper, som udelukk
kan klassificeres ved histologisk undersggelse. Ved alle de gvrige\astgrenklekyleere analyser,
fortrinsvis 850K methyleringsprofilering.

De gvrige gliomer og glioneuronale tumorer er sjeeldne og forekommer oftest hos bgrn og unge.

Diagnosegrundlag

Tumorveevet kan veere i form af:
A: Stereotaktiske biopsier

B: Abne biojes

C: Tumorresektater

D: Ultralydsaspirat

Under operationen foretages der frysgsent. cytologisk undersggelse af vaevet farvet med heematoxylin

eosin og evt. van Gieslamse#iarvning.

Frysesnitundersggelsen har tre formal:

1) at sikre at vaeveapen er repraesentativ

2) at give mulighed for en forelgbig diagnose, som vil veere vejledende for det videre kirurgis
indgreb

3) at sikre at materialet er tilstreekkeligt, til at der kan stilles en endelig diagnose, sa patiente

fa en relvant/optimefterbehandling.
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Veevet fra frysesnitsundersggelsen bevares sa vidt muligt nedfrosset. Alt fiernet veev fremsendes umi
uden formalinfiksering til det neuropatologiske laboratorium, hvor dets maengde og udseende bedgmr
maengden tillader dagies et vaevsstykke fra til molekylaerbiologisk undersggelse, og til den danske

cancerbiobank. Veevet nedfryses og opbevai3@éBiobank).

Ultralydsaspirat kan anvendes bade til mikroskopisk diagnostik og molekyleerbiologisk undersggelse,

egenttjt biopsimateriale ma foretraekkes, hvis der findes tilstreekkeligt af dette materiale.

Det resterende veev fikseres i formdlidgdh og indstagbes herefter i paraffin. Stereotaktiske biopsier kan
fikseres i kortere tid, dog minir2utimgr. For diagti udfgres histologiske farvninger,
immunhistokemiske undersggelser (IHC), in situ hybridisering (ISH) og DNA eller RNA baserede

molekylaergenetiske analyser.

Den diagnostiske proces falger WHO 2021 klassifikationen og integrerer histolagsiolgfdseread o
analyser.

Pa gliomer udfares rutinemaessigt immunhistokemisk undersggelse for gliafibrillaert surt protein (GFAI
ekspression af p53,-Mitki67, MAR, IDH1, Olig2 og ATRX. Hertil kommer i seerlige tilfeelde ved diffust
midtlinje gliom urelsgelser for histon3 K27M mutation. | de fleste tilfeelde udfares ogsa NGS analyse si
blandt andet omfatter, IDH1, IDH2, ATR)BRAB3,600, EGFR, TERTp, CDKN2A/B og 1p/19q. | alle
WHO grad 4 gliomer undersgges MGMT promotor methyleringsstaiaie. (Detegipelsesmetode for
MGMT, samt enff veerdier kan fortsat diskuteres. Kommercielt PCR kit er tilgeengeligt (Qiagen), hvor M
promoterundersggelse foretages med pyrosekventerin. | en if7etjéAatyed inkludering af 11

studier omhandlende MGMT promoter methylering undersggt med pyrosekventering i glioblastomer, f
man, uafhaengig af orrofieerdier vai98% eller 10 %, en laeengere PFS og OS hos promoter methylered

pdienter end hos ikke promoter methylerede patienter.

Patientveerdier og ¢ praeferencer
Bedeomt ud fra klinisk erfaring vurderes hver patient individuelt, og de fleste vil i udgangspunktet fglge
angivne.

Rationale

Der henvises til EANO retningsliojprersuppleret med praktiske betragtninger, der har tilpasset
anbefalingerne til danske forhold.
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Bemaerkninger og overvejelser
Ingen seerlige bemaerkninger

Onkologi

Glioblastom IDH vildtype WHO grade 4, Astrocytom IDH muteret WHO grad 4,
Diffust midtlinje g liom H3 K27M muteret WHO grad 4 , samt diffust hemisfaerisk gliom
H3.3 G34-muteret CNS WHO grad 4

Performance status 0-2:

38. Bar tilbydes postoperativ stralebehandling 60 Gy over 30 -33 fraktioner
konkomitant temozolomid og efterfglgende seks serier temozolomi  d (A).

Performance status 0-2 oq betydelig komorbiditet eller alder >70 ar:

39. Hos &ldre patienter kan det overvejes at tilbyde postoperativ hypofraktioneret
stralebehandling (34Gy/10F eller 40Gy/15F), konkomitant temozolomid og
efterfglgende vurderes med hen blik pa seks serier temozolomid (A).

40. Metyleret MGMT kan behandles med temozolomid alene ( A).
41. Umetyleret MGMT kan behandles med hypofraktioneret strdlebehandling ( A).

Performance status 3-4:

42. Tilbydes palliativ behandling (D).

Litteratur og evide nsgennemgang
Adjuverende stralebehandling
Data for adjuverende stralebehandling er undersggt i flere prospektidesandondsere r

hvor der ses at stralebehandling fotbkdleontrollen og overleveltrospektive studier198G@ e r n e
har vist, at 8D % af glioblastoecidiverneoknmer i i 2 cm afstand fra kaviteten, derfor gives der fokal
stralebehandling, sa bivirkningerne nedBatigesens performance status er et vaesentligt kriterie for

udveelgelse til onkologisk bahg(s# bilag 5).

Adjuverende stralebehandling mod tumorkaviteten samt mikroskopiske tumorceller er ikke kurativ, me
forbedndokalkontrollen og overlevelsen efter kirurgi sammenlignet med kirurgi eller kemoterapi givet a
Cochrane review kondderdat adjuverende stralebehandling bedre overlevelsen med en hazard ratio pa

(95% confidence interval (Cl) 1.58 to 2.55; P <(@3)QD4]1)
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Stralebehandling mod hele hjernen er forbundet med betigdeligaoisidiet4, 451 har man

undersgagt effekten ved stralebehandling af hele hjernen sammenlignet med fokal stralebehandling mc
tumoronddet, og der var ingen forskel i overlevelsen ved brugelfige $hes/olumina. For at

begeense bivirkningerne tibter man derfor at lzegge stralebehandlingen til tumémetmr

Der er ved ekstern konform fraktioneret stralebehandling pavist en dosisrespons med gget overlevels:
man gger dosis oplil@y Derimod er der ikke pavist forbedret overlevelse ved at gge dosis ud over de 6
Gy Hyperfraktionering, brakyterapi eller radiosensitizere har ikke kunnet forbedre overlevelsen og har
plads ved standard stralebehandling af hajgrad4g)[@sher

Konkomitang adjuveren#temostraleterapi

Behandling af patienter med glioblastom i performaneestahdefsggbirandomiseret studser
fase Il og faseddmpuideline ASCENO(46)[1ajoghar vist forbedret overlevelse ved at give
postoperativ konkomitant isratebehandling efterfulgt af 6 serie temqBa@8ifLY .

EORTQ@®812298har gennemfartpebspektivandomiseret stude, 48)Ld meds573 glioblastom

patienter, der var i performancest2tasder < 65 ar). Der blev behandlet med stralebeh@ydiingr60

30 behandlinger konkomitant med temozolomid, Zenegtar fire uger blev fulgt op af seks maneders
behandling med adjuverende temozolo20d 16§/Adag 15 og gentagelse hver fjerde uge til i alt seks
serier. Der var efr3 overlevelselen kombinationsbehandlede gruppe pa 26 % sammenlignet med 10 ¥
kontrolgruppen, der kun fik stralebehandling. | den opdaterede analyse kunne man vise, at konkomita
behandling gav langtidsoverlevelse for veesentligt flere patienter paarisoweztbeel$8[10 % vs.

2 %. Studiet viste endvidere, at der var en stor, klinisk relevant forskel i tid til progression hos grupper
havde faet kombinationsbehandling sammenlignet med kontrolgruppen. Dette er vaesentligt, idet prog
af tumor ié&jnen ofte medfarer intraktable symptomer inklusive personlighedsaendringer, der nedsaette
patientens livskvalitet. Noget tilsvarende er rapporteret i et lille, faseldbhiskestned 110 patienter
(49)[14, hvor der blev pavist @énsdverlevelsé 4,2 % hos patienter, der var behandlet med

konkomitant og adjuverende temozolomid, hvorimod ingen legetdezftgruppe, der fik postoperativ
st@lebehandling alene.

Resultaterne af et fase Itlaanseret studie viser at tdfeegmor treating fields (TTP) til adjuverende
temozolomid kan forlaenge overlevelsen med 4.9 50id}i®atienterne er blevet selekteret pga.
randomisering farst efter afsluttet stralebehandling med konkomittant temozolomid. Selektionsbias ga
fortolkningen og implemteringen lditersvanskeli@il, 52[1al).

Et randomiseret fase Il studie med 140 patienter med glioblastoma MGMT methyleret, hvor halvdelen
lomustine sammen med temozolomid viste en ggning af median OS fis@hdaddadeen med
temozolomid til 48 maneldenustinreemorlomid armen. Men studiet var lille og heematologisk toksicitet
var meget hyppigere i lomustimezolomid armen, hvilket resulterede i, at flere patienter ikke kunne
gennemfgre de 6 adjuverende &3)@M.
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| en undergrupp@&200 patient€s4)[2d relateredman aktiviteten af enzymét,n@ethylguanifzNA
metyltransferase (MGMT) med det kliniske forlgb. MGMT fjerner alky@gikypgudran®@, og dermed
nedsaettes aktiviteten af alkylerende stoffer. Man-faadtyati@velsen hos patienter med metyleret
MGMT var 46 % sammenlignet me@teaverievelsé@plot 13,8 % hos patienter med umetyleret MGMT.

Firestudier har ligeledes vist, at enatpsisgog/eller flere behandlinger med temozologiietikke
bedre overlevelse eller tid til progresstan1d.

Rationale:

Medbaggrundovenstaende litteraturgennenhgamigr tilbydes postoperafilebehandling 60 Gy
konkommitant temozolomid efterfulgt af 6 serie adjuverende temozolomid, da man har set en forbedre
OS sammenlignet med stralebehandling alene. Vurderingen af den enkelte patient, komorbiditet, perft
status og prognoseigtig far ggtart af ovennaevnte behandling.

Patienteover 70 &g stralebehandling

| cochranenetaanalys€B8)[14 hvorder indgik2 RCT med 1818 patientdonadleat finde den

optimale (mest effektigenindst toksiske) behandling for eeldre patienter §augméed
nydiagnosticeret GBM. De undeeffaitien af 60 Gy over 30 behandangaenlignet med
hypofraktionemgtalebehandlihngnholdsvis 34 Gy over 10 behandlinger, 40 Gy ovetlitfgeebgr85
Gy over 10 behandliregetemozolomid bade givet karitartng som singel behandRegultaterne
viste at konkomittant kemoradiotfendygidedebadeOS(HR 0.67, 95% Cl 60580)og PFSHR 0.5 95%
Cl10410.61sammenlignet megpdraktionerastralebehandlitig376)(1a)Hypofraktionering kan saledes
veere en alternativ mulighed hos patienter med kontesttesetet. Prognostiske faktorer for denne
udwedgelse erax hgj alder og ringe performanceg&ajish.

Hos zeldre over 70 ar kan MGMT veere en hjeelp tilafusdbenglingsvalg. Dette er f.eks. viSOBNOA
studiet, hvor patienter med MGMT metylering behandlet med temozolomid havde lsengere overlevelse
mdr. versus 4.8 mdr. ved stralebeh#&®@]i6gjl. Hvorimd aeldre med umetyleret MGMT har bedre

effekt af stralebehandling end temozolom(@al6af 4.

Patienter med performante 3

Patienter med performance stdtag hvor der kun er tagétiopsier palativ behand{ ofte den
optimale lgsnirgteroid behandling til at nedsaette det tumorale gdenregéeptiaktbehandling kan
veere gode palliative tiltag, sa patientens livskvdiierestiliede

Rationale

Pa baggrund af ovenstaende littgesmemgang lpatienter over 70 ar med glioblé3tdrildtype

WHQgrad4, samt astrocytom Hidt grad,4o0m ergod performance statd®)(@g uden betydelig
komorbiditetlbydestralebehandlingkonkomitant temozolgsudher erbedre behatingendenten
temozolomid eller stralebehandling alene

Dog bgr MGMT status overvejes, da patienter over 70 ar med methyleret MGMT kan tilbydes temozol
med forbedret overlevelse
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Astrocytom IDH muteret WHO qgrad 3

43. Bar tilbydes postoperativ stralebehan dling 59,4 Gy over 33 fraktioner efterfulgt af
12 serier adjuverende temozolomid ( A).

Litteratur og evidensgennemgang
Den postoperative stralebehandling af patienter med anaplastisk astrocytomer er baseret pa studier,
ogsa er indgaet patientergtiedlastom.

EORTC fase Il (CATNON) undersggelsen inkluderede 745 patienter med anaplastisk gliom uden 1p1
deletion, men bade med IDHmut eller IDHvildtype. De blev randomiseret til fire grupper: stralebehand
alene, eller stralebehandling nmédrkitant temozolomid, eller strdlebehandling sammen med 12 serier
adjuverende temozolomid, eller stralebehandling med bade konkomitant og 12 serier adjuverende
temozolom{@3)[14. En interimsanalyse har fagelesi, at de to grupper med adjuverende temozolomid
har opnaet forbedret progressionsfri overlevelse og samlet total overametsestere!Sen blev

forbedret fra 44 % til 56 %. Senere opfalgning pa &inEtei 20 konkommitant terooudlikke

forbedneOS signifikaBiérs OS var 53% versus 50% for de patienter, som ikke havde faet konkommitan
temozolom{@4)[114.

NOAO4 studiet, hvor der indgik 318 patienter (bade 1ogdstigzyieer), blev de randomiseret til
adjuverende stralebehandling versus adjuverende kemoterapi med enten PCV (procarbazin, lomustin
vincristin) eller temozolovted.progression eller toxi@tetossover tilladStudiet viste, at
behandlingernantige effektive bade med hensyn til progression fri overlevelse samt total overlevelse.
Patienterne fik mere heematologisk toxicitet grad Il og IV, flere neuropatier samt transaminasestigning
PCWbehandlingforhold tiémozolomid.

Rationale

Korklusionen udfra ovenstaendepdatienter mestrocytomédHmueretWHO grader, at dbar
behandles med stralebehandling og 12 serie adjuverende tetacdetidonimedrer PFS og OS
signifikant i forhold til strdlebehandling alene.

Oligodend rogliom IDH muteret og 1p19q co-deleteret WHO grad 3

44. Ber tilbydes postoperativ stralebehandling 59,4 Gy over 33 fraktioner efterfulgt af 6
serier PCV (lomustin, procarbazin, vincristin)  (A).

Litteratur og evidensgennemgang
Guideline ASEENQ(65)[1a]og & cochrane review fra 2864 1a] konkludererdfra teandomiserede
fase Ill undersggelser, udfart af EORTC o@RIBDEIprieenget overlevelse for patienték, der
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kemoterapi med procarbazin, lomustin og vincriggigirfiREVed deres primaere stralebeh@|sg)
[14. Effektemfkemoterapi var arefhaengig af, om det blest far eller efter stralebehandling.

EORTC26951 studiet, hvori der indgik 368 patienter, undersggte effekten af seks serier adjuverende |
givet umiddelbart efter den primaere stralebefe@dlihg

RTOG9402 studiet, hvori der indgik 288patindersggte effekten af fire serier neoadjuverende PCV
givet umiddelbart far den primaere stralebefwdflbhgBegge studier viste signifikant gget

progressionsfri overlevelse; men ikke forleemyetrketalse sammenlignet med stralebehandling alene i
den farste opgere{gé, 72)1b]Ved anden opggrelse med en betydelig lsengere opfalgning periode har
begge disse studie¥, 68)1bjpavist en betydelig forlaenget overlevelse ved at supplere stralebehandling
med kemoterapi med P&)imetDesuden viste studierne @&iSvar stegrst i den undergruppe, der

havde cdeletion af 1p19¢ORTC269%t media®S ikk naet endnu versus 112 RIDG940dste
enmediaiOS pa 14,7 ar versus 26d@rligere analy§és)[2b)viste, at effekten er starst i den

undergruppe, der ligeledes har muteret IDH (fortrinsvis [iditive fo

NOAO4 er et randomiseret og sekventielt studie, som ogsa blev vurderet i cochran®4eviewet. NOA
undersggte stralebehandling wersngolomid versus PCV. Resultaterne viste, at kemoterapi alene ikke ¢
overlegen i forhold til straletdeayg hverken i forhold til PFS eller OS. Ved anden opgarelse med leenge
opfalgning blev der pavist, at en subgruppe af patientenntexcbtdl 1p/19gdedeteret anaplastiske
oligodendrogliomer havde lszengere PFS og OS.

En svaghed ved alle treistuat, at patienterne blev randomiseret uden kendskab til biomarkgrer sdsom
IDH, MGMT og 1p/tedeletion. Farst efter resultaterne pa PFS og OS var opgjort, blev der lavet
supplerende undersggelser pa biomarkgrer. Dette har resulterebsydbelige@DEL (anaplastiske
oligodendrogliomer 1ptd&lgteret) og CATNON (anaplastisk astrocytomer), hvor patienterne blev opdel
efter histologi og biomarkgarer.

CODEI(74)[1b]er et prospektivt randomiseretifestudie for patienter diagnosticeret med 1p/19q
codeleteret anaplastiske oligodendrogliomer, som undersggte effekten af stralebehandling versus
stralebehandling konkomittant og adjuverende temozolomid versus temozolomid alene. Der blev i alt
randomiset 36 patienter med 12 i hveP&igvakortere Temozolomid alerexsus stradehandling

HR =3.12; 95%1C26, 7.69; P=0.014ndervejs i studiet kangtids resulateterne fra EORTC og RTOG
ogdeviste en betydeligere leengere PFS og OS nimthatdlimg og P@¢rfoblev sudiedesignet

aendretil stralebehandlimgPCV versus stralebehandbingmozolommlisse resultater foreligger ikke
endnu.

Det er ogsa vigtigt at se pa, hvilke konsekvenser stralebehandling og kemotextigntesy ganae p

bliver langtidsoverlevere; hvordan klarer de sig kognitivt og hvordan er deres livskvalitet. Et systemisk
(75)[14 har set pa kognitive funktion samt livskvaliteéefiemhandlingrsus ingestralebehandling

eller forskellige typestedlebehandlifay gliom patienter (undtaget @Blithum 2 ar efter diagnosen.
Stralebehandlikgn muligvis forveerre den kognitive funktion hos langtidsoverlevere, men graden er
forvaerring er uklar. Der er ogsa uklarhed, hvorvidt kemoterapien giver kognitive langtidsbivirkninger.
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Rationale

Med baggrdri ovenstaende litteraturgennemgang anbefaldes, at patienter med oligoHiematrogliom
1p/19ecodeletergfrad 3ilbydes stralebehanling og PCV, da det resulterer i betydligere laengere PFS og
OS. Om PCV gives far eller efter stralebehandlgrgrenendPatienternes kognitive funktion samt
livskvalitet kan forveerres efter stralebehandling, men graden af forveerringen er uklar.

Astrocytom IDH muteret WHO grad 2 , og Oligodendrogliom [IDH muteret og 1p/19q co-
deleteret WHO grad 2, som er makroradika It opereret eller ikke makroradikalt opereret
uden symptomer

45. Anbefales observation (B).

Astrocytom IDH muteret WHO grad 2 , og Oligodendrogliom [IDH muteret og 1p/19q co-
deleteret WHO grad 2 , som har resttumor med symptomer eller progredierende
inoperabel tu mor eller vurderet hgjrisiko for progression

46. Tilbydes postoperativ stralebehandling 50,4 Gy over 28 fraktioner efterfulgt af 6
serier PCV (lomustin, procarbazin, vinkristin) ( A).

Litteratur og evidensgennemgang

Stralebehandling

Stralebehandling titdaals gliomer er gennemgéetochrane revi€is)[14. Konklusionen er, at

postoperativ stralebehandling @ger den progression frie overlevelse for de patienter, som ikke er maki
opereret. Hvorimod de patienter, som er makroradikal opb&saatetsarden efterbehandling.

Rationalet for stralebehandling er blevet undersgagt i flere studier, hvor man har pavist, at der er indika
denne behandlifty, 78)14. Den progressionsfrie pefm8er versus 3.4 BiR, 0,595% CI 0.45 t

0.77war laengere hos patienter, der gennemgik savel operation som stralebehandling, end hos patient
udelukkende fik kirurgisk behandling, men overlevelsen var den samme i(Get/ge \EraEerar

HR0.97; 95% CI 0.71 til 1.8¥#)nge patienter i denskiebehandlede gruppe fitestehandling ved

senere progression efter deagmikirurgiske behandling. Frekvensen af malign transformation er ens ve
de to behandlswirategieng deer fortsat uafklaret, om livskvali@tékes af behandlingefoeudsat

at patienten har stabil sygdom, og der kan gennemfgres en sikker opfalgning, anbefales det derfor at
med stralebehandling indtil progression.

Pabasis af oveasvnte dathar EORTC fart at konstruere en prognostisk profil med mulighed for at
identificere lavrisikg hgjrisikopatienter. Alder over 4@eurologiske deficit grimastrocsar histologi,
sterste tumordiameter over 6 cm og tumor, der krydservaidilaifesngige prognostiske faktorer, der
var associersteddarlig overlevel§®, 80[2H. Hajrisikopatienter bgar i seerlig grad kontrolleres med
henblik dpevt. sdebehandling ved recidiv.
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Stdledosis emderggt i to randomiserede studier ved sammenlgjantpeddosigsGy)og Iy
stdledosi$60Gy) (81, 82]14. Disse studier viste, at forskedligdsisis ikke havde nogen efieldp
samlede overtdse eller progressionsfrie overlevelse. Higeresitrvar associeret med mere udtalt
stidlenekrose og neurotoksisitet end standdBR)jdsis

| de randomiserede studier er der opnaet sygdomskbnigphfrsdtbdoser imellem 45 og 54 Gy. Det
anbefales, atd@#behandling gennemfares som konform behandling med 50,4 Gy over 28 gange med f
ugentlige behandlinger. For patienter, der har hgj alder og ringe performancestatus, kan hypofraktione
konfom stralebehandlgrvejes; f.eksed 34 Gy over 10 fraktioner.

Et review fra cochrane lilfv&ny1g har vurderet langtids bivirkning i form af neurokognitive (hukommelse
koncentration, kommunikation og teenkehastigheden) skade ved stralebehandling med eller uden ken
Konklusion er, at evidenseretwokognitive skade patlsigger usikker, ogsa nar der gives kemoterapi
adjuverende. Dog pointeres det, at der muligvis er en gget risiko for neurokognitiv skade ved stralebel
men det kan ogsa skyldesgsisgn af tumor.

Adjuverende kemojera

Metaanalyse fra EANO/@8BamiGuidelinfrfa ASCENO(46)[1alkonkluderer, at stralebehandling og
efterfalgende kemoterapi med PCV gger bade den progressionsfrie overleostsgevg|sgrblata
versus 7.8 ar)

RTO®802updaté84)1bjsameet randomiseret fase Ill s{@8i)flbvist at stralebehandling masdytaf
adjuverende kemoterapi med&givie kan forleenge sygdomskontrol og samlet overlevelse veesentligt.
Saledes blevds overlevelse forleenget fra 64 % til 73 YarogvEdlevelse forleenget fra 41 % til 62 %.

Forelgbig opgarelse af et randohiasell studiEORT@egi(86)[14, tyder ikkedat kemoterapi
alene med temozolomid kan give bedre sygdomskoréiehemahstiing hos patienter mjediko
lavgradsgliom.

Et review fra 20@8Y)[14 har vurderet effekten af stralebehandling med enten adjuverende TZM eller P(
Konklusionen er, at patienter med IDH muteret gliom og god PS, er OS lebeteanmiithgtody PCV
versus stralebehandling og TZM. Dog kan TZM anvendesrdenssjat PCV er for toksisk.

Rationale

Det anbefales derfor, at patienter, som er diagnostasireicytech |BHuteret graziog

oligodendrogliom @dteret og 1q caleleteret grag Renvises til postoperativ stralebehandling,

safremt de har resttumor, som medfagrer symptomer, der ikke kan handteres medicinsk, eller hvis de |
progredierende ildgerabel tumdiypen af stradlebehandling, proton vs fotoesviltda onkologiske

afdeling.
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Dogkandergives kemoterapi PCV eller TZM alene for at unduyfustréde kognitive skader, men
forelgblige data tyder pa, at man gar pa kompromis med OS. Derfor bgr der gives stralebehandling oc
adjuverende PCV fargrder meastrocytom IBHuteret grad 2 og oligodendrogliemu@ket og

1p/10q cdeleteret grad 2

Progression af hgjgrads gliomer
47. Patienten bgr vurderes mht. re -operation (B).

48. Patienten bgr vurderes til behandling med temozolomid, lomustin eller
bevacizumab evt. i kombination med irinotecan (B).

Litteratur og evidensgennemgang

Alkylerende kemoterapi med lomustin eller reinduktion af temozolomidZstudbersagh iviser at
begge behandlinger er lige efféktivdneder progressionsdriexelser er ca-4% % for lomustine og
lignede er fundet med temozol(@RjBOfLY.

EORTC 26101 fase Il statkelkombinationen af lomustin og bevacgiverdbrleenget progreséion
overlevelsd.@ mdr versus 1.5 mHR 0.49; 95% CI 0.39 til 0.61; P >edlyger ikden samlede
overlevelse sammenlignet med enkeltstof IMtanggmatienter i gruppen, der primeert fik enkeltstof
lomustin, fik dog bevacizumab ved progkéssibar.benandlingen med bevacizumab responsrater pa
omkring 30 #88)[14. Tilsvarende er set i to randomiseret fase 2 studier med bevacizumab og irinotecar
versus bevacizun{@b,89)[14. Studierneiser, at der begreenset effekt pa overlevelse; men signifikant
forleenget progressionsfri overlevelse. Samtidig reeaéaremiadymptom kontrol saimégen steroid
besparende eff¢@@ 91)14.

Tumorprogression kan veere korreleret til sveer neurologisk skade, hvorfor tumorkontrol er veesentlig f
patientens livskvalitet. Det initiale respons pa behandling med bevacizumab er desuden korreleret til <
overlevels@®2)24.

| Cochranmetaanalyg®3)[1a] var formalet airdereyderligerbehandlirsgiltagved
progression/tilbagefald efter &tgppet. De inkluderedi2 studiehvoraB4studier var randomiseret
og 8 ikke randomiseret med i alt 5236 pMietitaDS var fra 5.5 mdr. til 12.6 mdr. og mediar PFS
fra 1.5 mdr til 4.2 mdr. Konklusionenkeanpatations behandlisgarmenlignet med lomustine som
monoterapi ikke forbedrede OS vaesentligt, men ofte gav starre risiko for bivirkninger.

Rationale

Patienter med progression af hgjgrads gliometdres med henblik pa behandling med temozolomid,
lomustine eller bevacizumab, da tumorkontrol er vaesentlig for patientens livskvalitet.
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Dader ikke foreliggmrerbevisendwidensor behandlinggtienter med progression af hgjgrads, gliomer
bar dissepatientetilbyde®ehandling i protokolleret studier og evt. vurderes med henblik pa genomisk
prdilering, hvis performance status tillader det.

Progression af lavgrads gliomer

49. Patienten bgr vurderes m hp operation (B).
50. Patienten bgr vurderes m hp onk ologisk behandling (B).

Litteratur og evidensgennemgang

Der er pavist effekt af behandling medltmid ved oligodendrogliai@eprogredierer efter PCV
regimg94)[1d. Ved behandling med temozolomidieasepaned l@rads gliomer kan der opnas god
sygdomskontrol og kontrol af epilepsi hos 50 % af (@&E8Eide

Et randomiseret fase Il s{@8ild med beacizumab versus bevacizumab og temodal til progresion eller
tilbagefald af gliom grad lll uden 1p/19gdedetioniste ikke signifikant forskel pa OS eller PFS.

Rationale

Konklusionen er at der bgr overvejes behandling medep@kokeliaived progresan hos patienter
medavgradgyliom

Ependymom WHO grad 1 oq 2, makroradikalt opereret:

51. Anbefales observation (D).

Ependymom WHO grad 1 oq 2, ikke makroradikalt opereret:

52. MR -skanning af kraniospinalaksen skal foreligge og hvis denne skanning  er
negativ for tumor -seeding, bar der udfgres cerebrospinalveeskeundersggelse for
tumorceller (C).

53. Re-operation af resttumor bgr overvejes hvis fgrste operation ikke har veeret
tilfredsstillende (C).

54. Anbefales postoperativ stralebehandling 54 -59,4 Gy over 30-33 behandlinger (C).

Ependymom WHO grad 3 uden spinal metastasering:

55. Anbefales postoperativ stralebehandling 54-59,4 Gy over 33 behandlinger (B).
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Ependymom WHO grad 3 med spinal metastasering:

56. Anbefales postoperativ strdlebehandling med 36 Gy over 20 beha ndlinger mod hele
kraniospinalaksen, der suppleres op til 50,4 Gy over 28 behandlinger mod spinale
metastaser og 59,4 Gy over 33 behandlinger mod det cerebrale tumoromrade (B).

Ependymom WHO grad 3 med progression efter stralebehandling

57. Kan tilbydes kemot erapi behandling (D).
58. Kan i sjeeldne tilfaelde tilbydes rebestraling ved langt sygdomsfrit interval (D).

Litteratur og evidensgennemgang

Ependymomer er sjeeldne, og der findes ingen klinisk kontrollerede, randomiserede undersggelser, hy
er vanskeligt give retningslinjer for optimadirkikgisk behandling. Et retrospektivt studie af VEHO grad
ependymom i voksne har vist at 5 og 10 ars overlevelsen er 8adérogti@leltehandlibeg vigtigste
prognostiske faktorer for overlevelsenorangrecé status, makroradikal fiernieiseoabg
tumorlokalisation@@0)2h.

Ependymomer inddeles i to grupper, leamgadgmomer (WHO dre8l og anaplastiske ependymomer
(WHO gra8). Ependymomer kan spredes via cerebrospinalveesken, og iseer de anaplastiske tumorer h
spredningspotentialediiroaksen. Derfor er det afggrende med supplerende diagnostik, inden der tages
endelig beslutning om efterbehafidlihgl0424. Den supplerende diagnostik bgr som minimum veere i
form af MBkanning af neaksen, og hvis denne skanning er negativ feed¢dmgr bar der udfares
cerebrospinalvaeskeundersggelse for tunibOdeley.

Stralebehandling
Postoperativ stralebehandling for ependyn®er gratersagt i et prospektivt og to retrospektive studier
som konkludemgrpostoperativadabehandling ager overlevelsed40%24.

Et prospektivt studie med 48 patienter, hvor alle blev opereret medsftdeiaddemditingr 10 ars
overlevelsen 47 % og refi@gesoverlevelse 42 %. Studiet viste en gkahko&bbg lille risiko for spinal
seeding103)24. Yderligere to sma retrospektive ¢éh@diei 0924 viser, at postoperativ
stralebehandling skal gives til ependym@sagnaépendymom ¢2atm ikke er makroradikal opereret,
hvorved-®g 1@rs overlevelsen gges henhotdgtigs og 55 %.

Den postoperaitralebehanaddj ved ependymom dgtagsbm er makroradikal opereret er omdiskuteret.

To retrospektive stud®0, 10621, hvor ependymomer @hlkv inkluderet viste ingen effekt af
postoperativ stralebehandling pagsiogréi overlevelse eller total overlevelse.
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Dog viste en subgruppe analyse i et det ene studie, at ependyZnowoedgraitke var makroradikal
operation og som modtog postoperativ stralebehandling havde bedre progression fri dverlevelse og to
overlevels@ 35)3d.

Rebestraling ved recidiv

De fleste er lokale, men ca. 10 % er spinale. Ved lokalrecidiver er fgrstevalg reoperation. Rebestraling
form af normofraktioneret, hypofrakfisteeeetaktisk eller proton behandling respass. To

retrospektive studied7, 1082 med henholdsvis 38 og&8liatriskgatienter med recidiv af

ependymom, blev genbestralet med 54-&yg.0Merlevelsen var 81 %, dog med @get neurokognitiv
tolksicitet. Rebestraling med protoner er forsggt i et lille studie pa 20 patienter. Der blev givet en media
pa 50,4 GyRBE. 3 ars overlevelsen var 78 Y%esgipndi overlevelse var PR 2b]

Kemoteapi

| de tilfeelde, hvor patienten tidligere har faet stralebehandling, kan der gives kemoterapi. Flere
kemoterapeutika er aktive enten givet som enkeltstof eller i kombination. Responsraten er dog meget
(1620 %), og der eksisterer ikke prospektidtomiserede studier. Det kan overvejes at give en
kombination af carboplatin, etoposid og vincristin, som giver rimelige, klinisenstatente resp

Temozolomid kan ogséa veere en mulighed, dog er de flest studier rappostepetrsoriEioksdt

retrospektivt studie med 18 patienter med recidiv af ependoydrhgadoatienterne tidligere var
behandlet med operation og stralebehandling, blev behandlet med temozolomid. Studiet viste progres
overlevelse pa 9 nuly.samlet evievelse pa 30 nitit0)3H.

Etprospektivase Il stud{@11)2bjmed 50 patientaeed recidiv af ependyr{gmad 1,,23 og spinéik
behandlingned laadosis tmozolomidg lapatiniBelardling var vel toleresemtidigplevede
patienternat deres smerter og sygoelaieret symptomer bemindskeiMedian PFS var 7,9 mdr
(95% Cl: 5,42,2%6-0g 12 mdrs PFS var 55% og 38%.

Rationale

Med baggrund i aneevnet litteraturgennemgang bgr patienter med epend@nidwe grakioradikal
opereret og anaplastisk ependymoBstilizades postoperativ stralebehandling, da der ses en betydelig
signifikans padg 16ars overlevelse.

Patientveerdier og ¢ preeferencer
Bedgmt ud fra klinisk erfaring vurderes hver patient individuelt, og de fleste vil i udgangspunktet falge
angivne.

Rationale

Der henvisesEIRNGretningslinj202L (1)[1a] som er suppleret med gkakbetragtninger, der har
tilpasset anbefalingerne til danske forhold.
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Bemaerkninger og overvejelser
Ingen seerlige bemaerkninger

Steroid behandling

59. Patienter bgr behandles med hgjdosis steroid ved kliniske symptomer eller hvor
billeddiagnostik har vist ma sseeffekt (A).

60. Steroidbehandling bar ikke gives profylaktisk under stralebehandling, men kan gives
ved symptomer pa forhgijet intrakranielt tryk og ved steroidre  sponsiv neurologisk
deficit (C).

61. Ved hypofraktioneret stralebehandling kan der gives kortvarig p  rofylaktisk
steroidbehandling (C).

62. Steroid kan have en funktion som symptomatisk behandling i det palliative forlgb.
Epilepsi eller let hovedpine, som kan behandles sufficient med hhv. antiepileptika
eller hAndkgbsanalgetika, bar ikke i sig  selv behandles med steroid (D).

63. Der bar screenes for risikofaktorer (osteoporose, diabetes mellitus, gastrit/ulcus) og der
bar handles i forhold til disse efter de geelden de nationale retningslinjer (C) .

64. Steroidbehandling aftrappes sa hurtigt som muligt til lavest mulig
vedligeholdelsesdosis evt. seponering for at undga bivirkninger (A)

Litteratur og evidensgennemgang
Steroidbehandling med glukokortikoider (GK) reducerer hjernegdem, der er forarsaget af tumorer, hvil
veeret veldokumenteret siden slutningen 950241 )4, 2h]

Princippet for al behandling med GK er at opna og vedligeholde en tilfredsstillende klinisk effekt ved b
den lavest mulige dosis i den kortest mulige tid. Der skal stiles maat ateapicentkd minimal
mineralokortikoid effekt af hensyn til bivirkningsprofilen.

Steroidbehandling bgr anvendes fra diagnosetidspunktet og nedtrapning vil ofte kunne pabegyndes
umiddelbart postoperativt. En del patienter vil have behov fmidbebainstiéng, evt. med forbigdende
agning af dosis, under et stralebehandlingsforlgb.

Ved progression af tumor, hvorved gdemdannelse pa ny kan forarsage fokale neurologiske udfald og/

symptomer pa forhgjet intrakranielt tryk, er genoptapetiateioig eller agning af eksisterende dosis
ofte ngdvendig.
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Den kliniske effekt af steroidbehandling er mestuéaitmptomer pa forhgjet intrakranielt tryk i form af
hovedpine, kvalme, opkastninger eller bevidsthedssvaekkelse, mearslegehsfekt pa fokale

udfald safremt disse er forarsaget af peritumoralt adem. Effekten er starst overfor nylig opstaede sym
forhold til symptomer, som har veeret til stede i laghtferé 1igiPb]

Patienter, som ikke oplever fokal neurologisk bedrinigedféerd®tg, har oftest tumorer, som vokser ind i
elokvente omrader med funktionel destruktion til falge, og ikke reversible symptomer forarsaget af
hjernegdem.

Epilepsi og hovedpine giat bg fremmest behandles med relevant medicin mod de respektive sympton
og ikke per automatik med steroid eller ggning af steroiddosis hos en patient, som allerede er i
steroidbehandling. Forvaerring af hovedpine eller gget frekvens af epligidisieratifalvervejelser

om baggrunden herfor, inklusiv overvejelsecamireg mhp afklaring af eventuel forveerring af
peritumoralt gdem der ville kunne foranledige berettiget og midlertidig @gning af steroidbehandling elle
genoptag af en allersgponeret behandling.

Valg af preeparat og dosis

Der foreligger ingen dokumentation for, at man bgr foretrgekpaaGikem for et andet, hvad angar
klinisk neurologisk effekt. Den mineralokortikoide effekt bar undgas, hvorfor netopliéexamethason
prednisolon almindeligvis foretrgdki@i0)2a]

| en eeldre, randomiseret undersggelse med patienter med hjernemetastaser paviste man, at behandli
4 mg dexamethason (svarende til ca. 25 nsglpredrar ligesa effektivt som 16 mg dexamethason
(svarende til ca. 100 mg prednigbikdrfpa) Ikke desto mindre har der i Danmark vaeret tradition for at
give den hgje dosis. Der anvenddssdoitar pa 18.25) mg methylprednisolori300ng prednisolon)

eller eekvipotente doser af andre preeparater. | et omfattende review fra 2019 fandt Jessurun et al ikke
for anbefaling af dosis, behandlingsvarighed og aftrapningsregime der ov@ramses for expert
opinior{122)5]

| anbefalinger fra Congress of Neurological Surgeons finder ikke evidens for mere detaljerede anbefal
end lavest mulig dosis i kortest mulig tid, dog undgrindiviguelle patientfortidad)3]

Efter operationen kan dosis ofte reduceres, eller behandlingen helt aftrappes.

Der er pagaende studier om steroidbesparende farmaka til anvendelse ved pedtienerBiskgr
preeparater inkluderer bl.a. bevacizumab (Av4stir?9H]Der foreligger endnu ingen konklusioner eller
evidensbaserede anbefalinger vedrgreistieroiole farmaka med dette behandlingsmal.

Aftrapning af steroidbehandling

Steroidbehandling bgr aftrappes sa snart og sa hurtigt som muligt, og man bgr stile mod enten sepon
eller den lavest mulige vedligeholdelsesdosis. GK's virkning pa hjerneadem aftager efter fa maneders
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behandling, fornkg pga. nedregulering afegB&ptoren. Langtidsbivirkningerne er betydende og der er
hgj evidens for, at vedvarende behandling kan have negativ indflydelse pa overlevelsen hos gliompati
(126, 127pb]

Ved stgrre tumorrest og/eller gdem tilstraeber man, for at undga en hurtig klinisk forveerring, langsomn
aftrapning, eventuelt med dosisreduktion pa 25 % pr-L@engllpreginisolon hver fierde dag eller
ugentligt.

Hvis en patient i aftrapnirg$fer far tiltagende hovedpine, synsforstyrrelser, meget forleengede
sgvnperioder etc., bgr prednidokia gges til det niveau, hvor patienten sidst var uden de pagaeldende
symptomer.

Aftrapning kan medfgre tre hovedtyper af symptomer:

1. Forveerringidbrvejen bestaende neurologiske udfald.

2. Pseudoreumatisme med artralgier og myalgi. Kreever meget langsom nedtrapning.

3. Binyrebarkinsufficiens. Viser sig ved traethed, hudpigmentering, veegttab, hovedpine og evt. feber. /
binyrebarkinsufficiensrepotentiel livstruende tilstand, som kan udvikles i lgbet af timer til dage og er
preeget af kvalme, opkastninger, hypotension, hypoglykeemi og evt. kollaps. Akut binyrebarkinsufficier
behandles intravengst med kortisoldrop og dette er en endspecialxjgbgave.

Aftrapningen bgr altid foretages individuelt tilpasset under teet klinisk observation for forveerring i tilsta
Efter ekstensiv tumorresektion og hos patienter med begraenset hjernegdem bgr steroidbehandlingen
aftrappes mest muligeinfbr B uger med dosisreduktion pa 50 % hver fierde dag til laghst eller
muligeredligeholdelsesdosis. Der er sparsom evidens for entydige retningslinjer for, hvorledes aftrapni
bar finde sted og hvor hyitigt, 119, 124, 1p8)

Planen for aftrapning og eventuel vedligeholdelsesdosis skal anfgres i journalen og i epikrisen.
Patienter, som udskrives til hjemmet, skal instrueres mundtligt og skriftligt i aftrapningsplanen.
Safremt patienteredlyttes til anden afdeling eller udskrives til postoperativ stradlebehandling, bar det
forinden overvejes, om behandlingen skal seponeres eller blot justeres inden pabegyndelse af
stralebehandlingen.

Bivirkninger ved steroidbehandling og handtisseg af d

Bivirkninger er afhaengige af dosis og varighed af behandlingen og er efteghamtitidg @kiger)

beskedne, men kan dog efter leengere tids behandling veere alvorlige.

Der foreligger ikke evidens for, at dosisstgrrelse og varighgithgehedrakorreleret til risiko for udvikling
af binyrebarkinsufficigt29)3a]
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Endokrine bivirkninger

Der induceres ofte hyperglykaemi evt. diabetes mellitus (DM), eller en bestdende DM kan destabilisere
blive vanskelig at behandle. Sadanne tilfeelde bar overvejes konfereret med endokrinolog, og ngdvent
af glukokortikoidbehandlingen genovervejes. Der anbefales rutinemlélkogef diea farste tid efter
behandlingsstart. Cushing synamseakved leengere tids behandling.

Gastrointestinale bivirkninger

Gkbehandling kan forarsage gastritis eller ulcus duodeni/ventriculi.

| Danmark er der tradition for rutinemaessigt at pabegynde konkomitant behanefirsgpaeat 6oBPI
patienterhgjdosis GK behandling, uagtet den forventede behandlings varighed.

Der er fa studier pa omradet men en vis konsensus om det rimelige i at overveje at supplere med PPI
blokker¢130132)4]

Dette geelderespelt ved samtidig behandling med NSAID eller hos seerlige risikopatienter. Et starre rev
fra 2017 er der ikke fundet absolut indikation for syrepumpehsemmendeB§Beindling

Muskuloskeletale bivirlering

Muskelatrofi er en ikke sjeelden bivirkning, der er afhaengig af dosis og beha(illithgs84pghed
Signifikant reduceret QoL og reduceret fysioterapeutisk treenbarhed er beskrevet hosedncerpatienter
myopatiske bivirkninger til leengere tids steriodbehandling. Ogsa advers effekt pa respirationsmuskula
beskrevetl34137)4]}

Osteoporose

En alvorlig langtidsbivirkning ved steroidbehanldogpessistaed deraf falgende risiko for frakturer
(138)2a] Ved laengerevarende steroidbehandling bar man overveje forebyggende behandling. Af sam
grund er der ogsa for at imgdekomme denne bivirkning tradition i Danmark for at pabegynde tilskud at
Dvitamin hos patienter der saettes i h@Hdsehandling.

De anbefalede stoffer evi2Bnin + calcium, jf. Leegemiddelkataloget. Hvis patienten udseettes for
fysiologisk stress (infektion, operation), kan det vaere ngdvendigt forbigdende at @ge dosis, specielt h
patienter, der er i lavdosislutimgn Bisfosfonater anvendes ikke rutineveddsigtvarig
hgjdosisbehandl{ig9)2al]

Psykiske bivirkninger

Steroidnduceret opstemthed og sgvadyeses ofte, og i enkelte tilfeelde kan det udvikle sig til egentlige
psykoser. Evidensen pa omradet er sparsom. Behandling med stemningsstabiliserende laegemidler el
antipsykotika har vist at kunne have effekt nar seponering eller aftrapréngnetiteelikkékke aendrer

den psykiske tilstq4td0, 141Bb]

Infektionstendens

Som hos andre immundepleterede patienter kan opportunistiske infektioner ses. Der er ikke evidens f
anbefale rutinemaessigeening eller at give profylaktisk behandling for at imgdega denne bivirkning; me
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dette kan overvejes hos udvalgte risikopatienter hvor langtidsbehandling med GK an$&4Zpr ngdvendi
[1b]

Patientveerdier og ¢ preeferencer
Bedeomt ud fra klinisk erfaring vurderes hver patient individuelt, og de fleste vil i udgangspunktet falge
angivne.

Rationale

Patienter bgr behandles med hgjdosis steroid ved kliniske symptomer ellgnbstk bilestdia

udbredt masseeffekt. Steroidbehanldingen bar gives i laleessd karigst mulig tid. Adjuverende
behandhg under henvisning til det anyanaeparatbivirkningsprofil, dosis og behandlingsvarighed samt

infdividuelle patientforhold

Bemaerkninger og overvejelser
Ingen seerlige bemaerkninger.

Epilepsi

65. Hel eller delvis antiepileptisk effekt kan opnas ved neurokirurgisk behandling
med reduktion af tumorbyrde (A).

66. Der bar ikke gives profylaktisk antiepileptisk behandling (A)
67. Der bgr startes behandling med antiepi leptika efter farste anfald (A).

68. Ved stigende anfaldsfrekvens eller eendring af anfaldssemiologi skal
tumorprogression mistaenkes og der bgr yderligere udredes (A).

69. Valg af preeparat bar baseres pa preeparatets forventede effekt og bivirkningsprofil
hos den enkelte patient. Mulig interaktion med samtidig kemoterapi og anden
behandling ber indga i overvejelserne o m praeparatvalg (A).

70. Den antiepileptiske behandling bar varetages af neurologisk specialleege i
samarbejde med neurokirurg og onkolog (D)

Lit teratur og evidensgennemgang

Omkring 4 % af alle tilfeelde af epilepsi skyldes hjernetumorer mens epilepsi o@bs26laf hos 30
patienterne med gliomer. Incidensen og sveerhedsgraden af epilepsien samt anfaldssemiologien afhae
bade af gliomets Idatibn og af tumors histologiske karakteristika. Generelt er lavgradsgliomer mere
epileptogene end hgjgradsgliomer. Incidensen ved lavgradsgliodteognéd hgjgradsgliomer noget
laverg143, 144)Tumorened IDHnutation er fundet associeret med hgjere anfalddiddifita)s
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Epileptogene gliomer har direkte eller indirekte kortikal involvering og er lokaliserét4igyajentorielt
[2b] Omkring 30 % af gliompatienterne debuterer med et epileptisk anfald og hyppigst ved
lavgradsgliomerfigl5, 150, 1855)2a] Forklaringen pa hvorfor lavgradsgliomer er mereegileptog

end hgjgradsgliomer antages at veere, at lavgradsgliomerne vokser langsommere og derfor over laeng
udvikler epileptogene forandringer i synapser og receptorer i og omkring tumor, mens hgjgradsgliome
sig for hurtigt til at kunne na édeidisse forandringer. Epilepsi ved hgjgradsgliomerne antages i stedet a
veere forarsaget af tryk, gdem, inflammation eller nekrose i det kortikale peritumorale veev, hvilket und
af at epilepsi ved lavgradsgliomerne ofte og i hvert faltid leeigeeneste symptom, mens
hgjgradsgliomerne i reglen er ledsaget af andre og mere dominerende neurolodiskeé, sytiptomer

150, 15460)2b]

Den gliomrelaterede epilepsi klassificeres som @tkediaationsrelateret) epilepsi, der klinisk
manifesterer sig som fokale anfald med eller uden bevidsthedspavirkning og med eller uden sekundae
generalisering. Status epilepticus optraeder relativt sjeeldent, men kan dog, som ved andre epilepsier t
af staerkt irritative fokale cerbrale processer, ses bade som debutsymptom og senere i forlgbet.

Prognosen for anfaldsfrined postoperativt beror pd massen af efterladt tumorveev, tumors histologiske
karakteristika, tumors lokalisation, patientaldetipastjps@unktet, varigheden af den gliomrelaterede

epilepsi og anfaldstyp&0, 161b]

Der er manglende fyldestggrende viden om, hvorfor nogle patienter responderer pa antiepileptisk beh
mens andreahanfaldsgennembrud til trods for relevant bdhdbdlng, 1454)2b]

Hos mellem en tredjedel og en fjerdel af alle patienter med gliomrelateret epilepsi er epilepsien medic
behandlingsrefrakteerdpgien hos patienter med lavgradsgliomer pweepkenadet at veere medicinsk
behandlingsrefrakteer hos 50 % og postoperati8blRésB@ns epilepsien ved hgjgradsgliomer fandtes

at veere medicinsk behandlingsrefrakteer preeoperativt hos $étabigtgussds %(145)4]

Andringer i anfaldssemiologi eller forringet anfakdsk@ateolidtryk for tumorprogression, hvorfor
fremskyndet kontrolskanning vil vaere p@ikigei&gpb]

Behandling

Tidlig makroradikal fjernelse af tumor eftienfikigiogisk behandling bedrer prognosen for anfaldsfrihed.
Strukturel (lokalisationsrelateret) epilepsi pa baggrund af cerebralhdidicireskdfteraktabel.

Behandling med antiepileptika er indiceret hos alle patienter med hjernetumorer, som har haft et epile
anfald og startes efter det 1. anfald, da risikoen for fornyede anfald er stor. Behandling med antiepilep
patientesom ikke har haft anfald er derimod ikke afita<fplet

Efter makroradikal fiernelse af tumor og ved fortsat behandlingsresistent epilepsi oviervejes mulighed
epilepsikirur(g8, 166, 16[Da]

Valg af antiepileptika afheenger af effekt og preeparatets bivirkningsprofil, patientens komorbiditet og
medicininteraktioE68170)2a]
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Enzyminducerende antiepilepékaavirkeytokrom p450 komplekset (Phenytoin, Carbamazepin,
Oxcarbazepin, Fenobarbital og Primidon) bgr undgas da virkningen af en raekke kemoterapeutika og
glukokortikosteroider kan nedsaettes og en eventuel knoglemarvspavirkning KBs2pdfehseves

[2a]

Forsigtighed i preeparatvalg skal udvises ved langvarig og hgjdosis behandling af patienter med
nyreinsufficiens og leverinsufficiens.

Levetiracetam er et hyppigt anvendt 1.valgs antiepileptikum, ogsinvexdeipenet epilepsi men kan
veere mindre velegnet til patienter med psykiatriske symptomer eller disposition herfor, enten i form af
comorbiditet eller ud fra gliomets topografiske beliggenhed.

| en metaanlyse er der fundet indikation pandlifgimed valproat ved hgjgradsgliomer er forbundet med
forleenget overlevg|$@é3)2a] Ved brug af valproat skal der udvises opmeerksomhed, da preeparatet
potentielt kan have knoglemarvstoksisk effekt ognuegiiesopatiske bivirkninger.

Enkelte studier har vist effekt pa anfaldsfrekvensen og overall survival ved antiepileptisk behandling n
Lacosamid, men evidensen p& omradet er §pa4$om

Et norsk registerstudie med 1263 GBM patienter kunne ikke pavise forskel i overall survival ved
sammenligning af patidridiehandling med Carbamazepin, Valproat, Lamotrigin, Levetiracetam, Phenytc
Oxcarbazep{t75)2b]

Status epilepticus (SE) behandles som SE ved andre epilepsiformer under hensyn til ovenstdende
anbefalingenoi muligt omfang at undga enzyminducerende preeparater.

Ved epilepsi forarsaget af lavgradsgliom og hvor konventionel antiepileptisk behandling ikke er tilstreel
der evidens for, at anvendelse af Temozolomid kan medfgre naer eller koragl@énthrdsfrin

Behandling med Temozolomid hos denne patientgruppe er dog ikke vist at forhindre tumorprogressiol
patienter med darlig histopatologisk prdgi8)8é.

Perampanel, Briviracetam og Lacosamid er isntroistudier vist at haversdplastisk effekt men en
eventuel lignende effekt in vivo er ikk¢1y€ly$8Q0%]

Seponering af antiepileptika

Sepamering af antiepileptika kan overvejes ved lavgradsgliehharsétefaRisfrined, men risikoen for
anfaldsrecidiv er betyd@b®)2b] Der er ikke evidens for entydig anbefaling af anfaldsfri
behandlingsvarighed ved lavgradsgliom.

Seponering af antiepileptika hos patienter med epilepsi f hgjgradsgliomer er sjeeldent relevant. Vedval
behandling ved hgjgradsgliomer i termiraalfasgen indiceret og antiepileptika som kan administreres i
sonde, intravengst eller rektalt kan derfor veere at foretreekke. Bade Levetiracetam, Valproat og Lacos
disse egenskaber. Lacosamid og Levetiracetam er endvidere kasuistidkubaskaeveingtreres

subkutant og kan derfor have plads i det palliative f@tigb, tilBge]
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Karekort
Ved epilepsi bar der Igbende tages faglig stilling til evnen til at fare motorkeeetégy jvi. Styrels
Patientsikkerheds gaeldende retningslinje for karekort.

Patientveerdier og ¢ preeferencer
Bedeomt ud fra klinisk erfaring vurderes hver patient individuelt, og de fleste vil i udgangspunktet falge
angivne.

Rationale
Der henvises til EANOng#stinjen, som er suppleret med praktiske betragtninger, der har tilpasset
anbefalingerne til danske forhold.

Bemeaerkninger og overvejelser
Ingen seerlige bemaerkninger.

Neurorehabilitering

71. Vurdering af rehabiliteringsbehov bgr padbegyndes praeoperat ivt hos patienter med
gliom (C).

72. Alle patienter, som udskrives til hjiemmet fra specialafdeling med fysiske eller
kognitive deficits bar vurderes tveerfagligt inden udskrivelse med henblik pa
behov for videre genoptraening (C) .

73. Der bar lgbende sikres behovsvurdering og justering af genoptraeningsplaner ved
aendringer i tilstanden (C) .

74. Alle patienter med gliom bar tilknyttes specialambulatorium pa lokal neurologisk
afdeling med henblik pa forankring af forlgb og rehabiliteringsindsats (C)

75. Bade patienter og pargrende bgr inddrages i den videre plan for
rehabiliteringsindsatsen (C) .

76. Der bgar tidligt i forlgbet etableres et tveerfagligt samarbejde med
specialambulatorium, egen laege, hjerneskadekoordinator, den kommunale
hjemmepleje, fysioterapi og ergoterapi for at sikre et s ammenhangende
hjern eskaderehabiliteringsforlagb (B).

Litteratur og evidensgennemgang

Rehabilitering af patienter med gliom

Patienter med kreeft i hjernen og faglger efter operation for dette har ofte funktionsevnenedseettelser, s
omfatter savel motoriskssgsk, sproglig og kognitiv funktionsevne som problemomrader af psykisk, soc
og eksistentiel karakter.
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Rehabiliteringsindsatsen bgr derfor inkludere alle rehabiliteringsaspekter og specifikt rettes mod moto
funktion (gang, awg handfunktionemtale funktioner (sprog, hukommelse, opmaerksomhed, overordned
kognitive funktioner, falelsesfunktioner, adfeerd og perception), kropsfunktionetgagsfagi, bleere
funktioner, udholdenhed og cirkulation), sansefunktioner (syn, hgrelse, luggssotastilbegssans,

smerter samt vestibulaere funktioner) og daglige aktiviteter og deltagelse (egenomsorg, daglig livsfare
mobilitet, evne til at fare motorkaretgj, kommunikation, leering og anvendelse af viden, uddannelse,
erhvervsmaessig beskaefegabciale relationer samt fritidsliv).

Formalet med rehabilitering af patienter med intrakranielt gliom er, at opna og vedligeholde bedst mull
funktionsevne med henblik pa at gge patientens livskvalitet, uafheengighed og selvbestemmelse. Det .
at pabegynde indsatsen sa tidligt i forlabet som muligt. Der skal derfor foreligge en initial individuel og
tveerfaglig vurdering, som gentages i behandlingsforlgbet efter behov ved gendring i funktionsniveau e
oplevelse af symptomer. Vurderingernegtandé&g for, hvilke indsatser der bgr iveerksaettes og
efterfglgende fastleegges i en tvaerfaglig plan for den enkelte patient.

Tveerfaglig teamindsats

Patienter med gliom profiterer af en specialiseret, tveerfaglig neurorehabiliteringsindssdsni samme grad
patienter med traumatisk hjerneskade eller g8pEX&[3b] Den aktuelle evidens for
rehabiliteringsindsatsen er lav til moderat. Rehabiliteringsindsatsen baseres derfor forelgbig pa et san
ove patientens preemorbide funktionsniveau, funktionsniveauet postoperativt, langtidsprognosen og fa
ressourcer, behov, praeferencer og forstaelse for syd@6a8e§a] Den specialiserede

neurorehabiliteg varetages af et tveerfagligt team, der som regel involverer leeger, sygeplejersker,
fysioterapeuter, ergoterapeuter, talepsedagog, neuropsykolog, socialradgi&86gl8si;kbboy

191)NA] Indsatsen berganiseres i et teet koordineret interdisciplinaert samarbejde med inkludering af
relevante faggrupper pa relevante tidsi@KtRehabiliteringsbehovet hos patienter med gliom vil, i kraft
af sygdommens maigg kroniske natur, erfaringsmeaessigt aendre sig over tid.

Rehabiliteringsindsatsen bgr starte tidligt i(f@Rzd&X3IBb] Den initiale vurdering og planleegning af

den specialiserede genoptraening bai foréddelbar forlaengelse af den primaere diagnostik og operation
Allerede preeoperativt kan det forventede behov for rehabilitering vurderes hos en del patienter og en
plan for den postoperative indsats draftes med patienten og de pargrende.

Patenter bgr umiddelbart efter operationen have vurderet eller revurderet deres rehabiliteringsbehov,
under indlaeggelse og efter udskrivelse.

Ved udskrivelsen udarbejdes der en genoptreeningsplan, der indeholder beskrivelse af patientens hab
og &«tuelle funktionsevne, inklusive mentale og sproglige funktionsomrader, til at danne grundlag for
kommunens videre planlaegning af rehabiliteringsindsatsen.

Under den videre ambulante behandling og opfalgning skal kontinuerlig revurderingdbrega i takt med
sygdommen progredierer.

Det er en tveerfaglig neurologisk specialopgave at varetage vurdering og justering af genoptraeningspl
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Overordnet set bar alt leegefagligt personale, der er i kontakt med gliompatienter udvise opmaerksomr
aendringer i pattens helbredsmaessige tilstand og samlede situation, der matte ngdvendiggare justerin
rehabiliteringsindsatsen.

For at sikre det tvaersektorielle samarbejde inddrages patientens egen leege, hjerneskadekoordinator
patientens hjemkommune, den komrgsioddedpi og ergoterapi samt den kommunale hjemmepleje i
udskrivningsforlgbet. Rehabiliteringsindsatsen bar planleegges og prioriteres i samarbejde og forstael
patienten og de pargreiidd)

Fysisk treening

Kun fa studier har undersggt den funktionelle genoptraening indekédogienroAlle patienter med

behov for fysisk genoptraening bgr have udarbejdet genoptraeningsplan (til kommunalt eller specialise
afheengig af sveerhedsgraden af feaktienedseettelsen). Desuden informeres patienter om vigtigheden .
at opretholde bedst mulige funktionsniveau ved selvtraening og @9enasEpig

Kognitiv treening
Kognitiv dysfunktion har stor negativibg for patientens livskvalitet, og der er pavist positiv effekt af
malrettet kognitiv rehabilitering over for kognitive gener og mea@r2e2yiéd

Vurdering af kognitiv dysfunktion er degfaf@agtitiv dysfunktion kan skyldes selve tumoren, men ogsa
veere relateret til symptomatisk epilepsi, smerter og behandlingen herfor, psykologiske krisereaktioner
som falger af den onkologiske behandling. Vurdering af det fortlgbende ktmgmtisbebbaler hos

alle gliompatienter aktueltquuesiativt men hos patienter hvor tumor involverer elokvente omrader eller
frontotemporalregioner og hvor der planlsegges vagen kirurgi med mapping er praeoperativt vurdering
vigtighe@03)5] | to mindre studier med hhv 38 og 58 patienter fandtes der effekt af malrettet kognitiv
rehabillitering af gliompatié2dd; 2098b] Et starre review std@s)2alfandt det vanskelig at vurdere
entydig og komparativ effekt af kognitiv rehabilitering mellem studier men konkluderede at patienter b:
gliom men ogsa andre typer af hjernetumorer havde gavn af biitgritig refpat bade patienter og
paragrende oplevede stor gavn af et formelt kognitivt rehabiliteringstilbud.

Psykosocial stgtte

Betydende depression forekommer hos ca. hver tredje gliompaiéentisa®ehos patienter med
invaliderende fysiske likap{206210)4] Der er hyppigt tale om et symptomkompleks bestaende af
egentlige depressive symptomer, kognitive og affektive forstyrrelser som direkte fglge af tumoren, hjel
og stralebehandling, kiiiger af steroidbehandlingen og eventuelle antiepileptika samt krisereaktion ud
af erkendelsen af den meget alvorlige somatiske sygdom. Depression er hos patienter med gliom vist
forringe bade livskvalitet og overl&Els11pa]

Der vil i rehabiliteringsfasen derfor ofte veere behov for psykologisk bistand til patienten og de pararer
stgtte og radgivning i relation til den dystre prognose, de varige fysiske og mentale funktimststab og ikk
personlighedsaendringerne. Behandling med antidepressiva kan blive ngdvendig men kan sjeeldent st
den samlede behandling og behovet for medicinsk behandling af depression hos denne patientgruppe
bero pa taet monitore(2iR)5]
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Antidepressivas indflydelse pa tumorbiologi og pa effekten af Temozolamid og dermed potentielt pa
prognosen er aktuelt mangelfuldt(Bély/sp13, 2140

Det er velkendt, at amiidssiva kan nedsaette krampetaghsklkeet kraever opmaerksomhed ved opstart
af behandling hos gliompatienter med epileptogene tumores.

Ofte er de sociale konsekvenser af sygdommen dramatistey g keatiepleve stigmatis€rBg)

215)4] Der ber derfor tidligt i forlgbet etableres kontakt til en socialradgiver med henblik pa statte og
radgivning i forbindelse med eendret tilknytning til arbejdsmarkedet, sygemelding, pensionsansagning
ansggning om udhietabf privat sygeforsikring, spgrgsmal vedrgrende forsikring i forbindelse med kritis
sygdom, boligeendringer og eventuelt boligskifte.

Patientveerdier og ¢ preeferencer
Bedeomt ud fra klinisk erfaring vurderes hver patient individuelt, og dgdfegtpuwiilkitet falge det
angivne.

Rationale
Der henvises til EANO retningslinjen, som er suppleret med prahingle lddraar tilpasset
anbefalingerne til danske forhold.

Bemaerkninger og overvejelser
Ingen seerlige bemaerkninger

Neuropalliation

77. Den pallierende indsats bar forlgbe integreret med rehabiliteringsindsatsen (D)

78. Patient og paragrende bar informeres om forventelige progredierende symptomer i
terminalfasen, ogsa ud fra tumors beliggenhed i hjernen (D)

79. Somatiske fglgesymptomer og psykosoc iale problemstillinger bgr adresseres og
handteres (B).

80. Der bar veere et kontinuerligt hgijt informationsniveau til patient og paragrende og
denne information bgr rettidigt involvere samtale om end  -of-life -overvejelser og
gnsker (D).

Litteratur og evidensgenn emgang

Det anbefales, at der samtidig med tidligt indseettereteabéitecing informeres, stattes og radgives i
forhold til de begraensninger, som de kognitive og fysiske forstyrrelser matte medfare. Information om
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lokale muligheder for palliditavg bar foreleegges patienter med hgjgradsgliom og deres pargrende tidligl
forlobef216)5]

Palliation har til formal at lindre patientens symptomer og de problemer af bade fysisk, psykisk, social
eksistentiel art, der for bade patienten og de paramnaeler med livstruende sygdom, med henblik pa
at fremme livskvaliteten igennem hele patientforlgbet. Den palliative indsats ved malignt gliom bgr sal
behov indseettes tidligt i sygdomsforlgbet og integreres med rehabilite(Rig&addjaiskrsatsen
koncentreres i den tidlige fase om de fysiske tab og et oftest uopretteligt tab af erhvervsevne og socia
forhold til familie, venner og tidligere arbejdskollegaer.

Patienter med cerebréilenger adskiller sig fra andre patientgrupper, ogsa i den palliative fase, ved at dis
patienter udover at have en terminal cancersygdom ogsa udviser progredierende neurologiske
udfaldssymptomer.

Tumorens anatomiske lokalisation spiller en afgeréardgpeh og omfanget af neurologisk skade. Den

af patient og pargrende oplevede livskvalitet synes at veere afhaengig af tumorlokalisationen. Tumorlo
i hgjre hemisfeere synes at medfgre ringere livskvalitet end tumorlokalisation i ne220¢4jemisfae
Forhgijet intrakranielt tryk samt falger efter stralebehandling mod hjernen kan medfare encephalopatis
symptomer og omfanget af kognitive sequelae fra behandlingen alene kan veere betydelige.

Patieter med afasi vil udover de typiske palliative indsatsomrader, der ogsa findes hos patienter med
cancertyper, have seerlige behov og medfare seerlige udfordringer for plejepersonale/paragrende, ogsa
terminale fase. De kommunikative problerdegrumffitimal varetagelse af psykosociale/andelige
problemstillinger.

Den specifikke palliative indsats i forbindelse med krzeft i hjernen malrettes de varierende grader af ke
forstyrrelser, personlighedsforstyrrelser, den patologiske trakth@dhagrdeter forekommer, fra

normale reaktioner som tristhed over tilpagnbedastningsreaktioner til depression, terminalt delir og
varierende grader af panikangst. Optimeret symptombehandling og hgjt informationsniveau samt
imadekommelse af pdtay pargrende gnske om, hvor og hvordan den afsluttende palliative fase skal
foregd, er af stor betydning for den oplevede kvalitet af pafieréffsHobet

Hospice

Over de seneste ar er der kommet w@gtbleed pa gliom patienters behov for hospiceophold. Dette har
ikke altid veeret tilfeeldet, da mange gliompatienter ikke opfylder de klassiske krav for hospicebehandli
Smerter behgver ikke veere udtalte og angst samt andelige kriser kan vadrearaitekeligesa

patienter med fremskredne neurologiske deficit som afasi og/eller kognitive forstyrrelser. Bade hospic
og udkgrende palliative teams fra hospice og palliative hospitalsafdelinger kan inddrages hos terminal
gliompatienter. Optimeyatgombehandling og hgjt informationsniveau samt imgdekommelse af patient
paragrendes gnske om, hvor og hvordan den afsluttende palliative fase skal forega er af stor betydning
oplevede kvalitet af patientforlabet. Her bar mulighederreifatd#osipiftormationen.

Smerter

Hovepine er et hyppigt symptom i den palliative fase af et gliomforlgb. Hovedpinen er ofte betinget af
deraf forhgjet intrakielt tryk. Der er evidenst cerebralt gdem kan forsgges behandlet i den palliati

fase med sterditR1, 124B]og safremt hovedpine ikke er forarsaget af gget ICP anbefales opioder. Ved
manglende effekt kan bevazizumab fqfiszatjd$
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Epilepsi

Anbefalinger famtiepileptisk behandling ved maligne gliomer er saerskilt omHadipitEpilepsi

Op mod 90 % af patienter med cerebrale gliomer far epileptiske anfald pa et tidspunkt i deres sygdom
Trods fraveer af epilepsi i de tidlige faser opleveefieegrdald som sygdommen skrider frem.

Epilepsi karsig selv vaere meget angstprovokerende, isaer nar anfaldskontrollen ofte bliver mere vansk
terminalfasen. Den palliative indsats over for den behandlingsrefrakteere epilepsi udgerest f#rst og fre
information, radgivning og undervisning af patienter og de pargrende ledsaget af hyppig kontrol og op
af den medikamentelle behandling pa en neurologisk afdeling.

Er der opnaet rimelig anfaldskontrol pa et eller flere AED tidigdveri died tilstreebes at fortseette med
dette praeparat livslangt. Vanskeligheder med oral administration af lsegemidler i terminalfasen gor at
preeparater der udover peroral dosering ogsa kan administreres iv, sc eller rektalt ofte ma foretraekkes
(valproatevetiracetam, lacosamid).

Supplerende behandling i terminalfasen, bade fast anfaldsforbyggende og akut anfaldsbrydende kan :
form af benzodiazepiner, hvoraf der er bedst evidens for anvendelsen af diazepam (sc/iv/im, rect) og
Midazolam (sc/iv/indgalgival()L76, 221, 22[2)

Vengs tromboemboli (VTE)

Ogsa hos patienter med malignt gliom er risikoen for VTE forgget som det fysiske funktionsniveau aft:
patienten bliver bundet til karestol/seglidgerioder. Ligeledes har selve cancersygdommen indflydelst
pa funktionen af koagulationssystemet med mulig @get tendens til tromboemboliske falger. Studier ha
indikeret op til 40% risiko for vengs tromboemboli hos gliq@2Bak24Rio]og risikoen for VTE er

hos gliompatienter generelt hgjere end ved mange andre (22&Epttyper

| overvejelserne om opstart af profylaktisk behandling re@dpepaiten skal risikoen for intrakraniel
blgdning i tumor tagestragtning. Der er hgj eviteril€H hos gliompatienter i profylaktisk behandling
mod VTE og profyl&klishandling er ikke anbefalet[@@56)

Profylaktisk behandling med Heparin hos oppegaende patienter kan pa det foreliggende evidensnives
anbefales. Manifest VTE behandles i henhold til geeldende nationale retningslinjer herfor, under hensy
til neevnte ggede blgdningsrisiko i(R25pP2¢gp]

Treethed/Fatigue

Hurtig treetbarhed og en treethed, som ikke kan afhjeelpes med sgvn/hvile, ogsa kaldet fatigue er et
dominerende symptom hos en stor del af patienterne med hjernekraeft og et af de mest betydende syr
i forhold til patienternes oplevelse af forsikgaitéfd 88, 22230)4] Der er ikke evidens for, at denne
fatigue kan afhjeelpes medikam@8te|23NA]

Depression

Forekomsten af depression er vell@nmdhatfasen hos cancerpatienter uanset tumedkaksagon.

Hos gliompatienter er der gget forekomst af affektive symptomer, der er delvist aftheengig af tumors Iol
i hjernen. Dette geelder isaer for tumorer beliggende i frontallappesngeg\tarende det limbiske

system.
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Ved klinisk depressive patienter med malignt gliom i terminalfasen er der evidens grad-B for effekt af r
farmakologiske interventi@®3)J2a] Der er dog grund tilraage, at antidepressiva i SSRI eller TCA
gruppen kan have effekt som farmakologisk bédaafing

Delir

Risikoen for delir i terminalfasen er gget hos patienter med intrakranielle gliomer sammenholdt med al
cancertyper. Dette skylde®ts direkte virkning pa hgjere cerebrale funktioner men ogsa falger efter
stralebehandling og bivirkninger til steroidbehandling.

Safremt en delirgs tilstand ikke kan brydesfeeahakmlogisk intervention (ved bl.a. dagnrytmeregulering
og medicinsaring i det omfang dette er muligt) hvilket er §aB8f8lajkan farmakologisk behandling

med Haloperidol edanzapin forsgg@86)1b] Disse antipsykotika ma anses for ligeveerdige hvad angar
effek(237)2b]

Anvendelse af Benzodiazepiner har tillige en plads i delirbgdanhdiéngamtidig opnas savel en
anxiolytisk som antiepileptisk effekt herved.

Kognitive forstyrrelser

Forstyrrelser i kognition spiller sammen med hurtig udlagireisgiog en afgagrende rolle for oplevelsen

af darlig livskvalitet i terminalfasen. Der er ikke nogen guldstandard for, hvordan symptomerne afhjeel|
er der ikke fundet evidens for at medikamentel behandling har effekt og dette kanadiesf(26lhie anbef
Der er imidlertid naeppe tvivl om, at tidlig tvaerfaglig indsats og samtidig statte og radgivning til patient
paragrende er afgarende.

Patientveerdier og ¢ preeferencer

Bedeomt ud fra klinisk erfaring vurderes hver patient individesti, i delffangspunktet falge det
angivne.

Rationale

Der henvises til EANO retningslinjen, som er suppleret med praktiske betragtninger, der har tilpasset

anbefalingerne til danske forhold.

Bemaerkninger og overvejelser
Ingen seerlige bemaerkninger

Karekort

For gruppe 2-kategorierne gaelder:

81. Ved hgjgradsgliomer gives varigt karselsforbud (D)
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82. Ved lavgradsgliomer med samtidig nydiagnosticeret epilepsi gives karselsforbud
indtil mindst 10 ars anfaldsfrihed uden medicinsk behandling med antiepileptika
er opnaet (D).

For gruppe 1-kategorierne gaelder :

83. Ved gliomsygdom gives 12 maneders karselsforbud ved tumorrelateret
nydiagnosticeret epilepsi, hvoraf minimum de seneste seks maneder skal vaere med
anfaldsforebyggende behandling. Far karselsforbuddet kan ophaeves, skal der
foreligge fornyet vurdering af patientens fgreregnethed for at vurdere, om der er
tilkommet betydende fysiske og kognitive symptomer (D)

84. Der gives seks maneders kgrselsforbud ved recidiv af anfald. Far karselsforbuddet kan
ophaeves, skal der foreligge fornyet vurdering af patientens fgreregnethed for at
vurdere, om der er tilkommet betydende fys iske og kognitive symptomer (D).

85. Pabud om karselsforbud skal jour nalfares (D).

86. Initial og kontinuerlig vurdering af fareregnethed i forhold til motoriske o g kognitive
symptomer og eventu el epileptisk anfaldssygdom (D).

87. Ved behov og mindste tvivl anbefales supplerende neuropsykologisk vurdering og evt.
vejledende helbred smaessig kgretest (D).

88. Huvis det vurderes, at patienten ikke er indstillet pa at overholde d et lsegelige
karselsforbud, informeres patienten om, og der sgges indhentet samtykke forud for, at
der foretages anmeldelse til Styrelsen for patientsikkerhed (D).

Litteratur og evidensgennemgang

Anbefalingerne baseres pa geeldende dansk |024iv2@8) 239NA Anbefalingerne er sdledes

fortolkning af lovtekst i et klinisk perspektiv, og evidensgraderes derfor ud fra ekspertvurdering som gr
Flere studier baseret pa spgrgeskemaundersggelser blaedtbetumndlingsansvar eller bergring med
hjernetumorpatienter viser udbredt mangel pa ensrettethed i anbefalingerne af fareregnethed hos den
patientgrup240243)NA]

Patienter med intrakranielle gliomgitdndade kognitive og fysiske symptomer. En stor andel af patienter
lider ogsa af epilepsi pa baggrund af tumor, og dette kan i sig selv yderligere forveerre de kognitive sy

udover at epilepsien er en abenlys selvsteendig risikofaktor ieafitceedsel

Disse, ofte bade blivende og i de fleste tilfeelde progredierende symptomer gar, at voksne gliompatien
egnethed til at fare motorkgretgj skal vurderes lgbende. Dansk sundhedslov vurderes deekkende pa c
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Retninginjerne for fareretrex ved epilepsi er klare. Ved motoriske og/eller kognitive symptomer kan
vurderingen i det enkelte tilfeelde veere mere vanskelig: Regelret neuropsykologisk test kan blive ngdv
vurderingen ligesom en objektiv neurologisk undersggelse bahieddd astbulante kontroller nar
spgrgsmalet om feggrethed skal besvares.

Vurdering af fgreregnethed

| oVejledning om hel bredskrav til kBrekorto S
oDer bRr som udgangs sforbuld ved koghisivt ebedfgsisk pavirknimglafg e | i g
funktionsevnen (eksempelvis svimmelhed; bidairime/aegeapparatsproblemer), hvis det bliver vurderet,
at tilstanden medfarer en risiko for trafiksikkerheden.

Ved multipel sklerose, Parkinsons sygstoofiadyyotonika og andre progressive neurologiske
sygdomme, skal spgrgsmalet om fareregnetheden vurderes ud fra det samlede symptombilledes fysis
sansemaessige og kognitive dysfunktioner. Hvis patienten har nedsat funktionsevne, kan a@ér veere bel
starte en kgrekortsag som neermere beskrevet i kapitel 2.4. Sagen vil herefter blive forelagt en bilinsp
med henblik pa, at der eventuelt vil blive stillet krav om specialindretning af karetgjet. Der kan ogsa ve
behov for en vejledende helbredsgniesetest (VHK), hvis der er symptomer pa kognitiv pavirkning, som
sa fald bgr beskrives bedst muligt i den karekortattest, der skal udfyldes ved start af24gtekortsagen”
[NA]

| Bekendtgarelse om kgrekort BEKair8186/2017 anfgres:

OFor ansBgere eller fRrere, der |lider af neur
symptomer, kan kagrekort kun udstedes, fornyes eller bevares efter en lsegelig udtalelse. Hvor andet ik
angivet, skal udtalelaégives af en speciallaege i neurologi. Er der risiko for, at sygdommen forveerres,
udstedes, fornyes eller bevares kgrekortet med vilkar om individuelt fastsat tidsbegraensning. | denne
forbindelse skal lsegen i sin vurdering tage hgjde for risikdiry faf delvunktionsmeessige

neurologiske udfald, der skyldes sygdomme, traumer eller operationer i centralnervesystemet eller i d
perifere nervesystem, hvilket kan medfgre kognitive udfald eller funktionsudfald, herunder pavirkning :
motoriske ogsensb s ke funkti oner245|MAh| ance o0og koordinat
| tidligere udgave af Sundhedsstyrelsens vejledfirg8vE] a f 1 0/ \led de@ @dbjelkdivea nf B r
neurologiske undersggelse bgr der samtidig udfgres kognitive tests, for at sikre, at betydegde udtraetr
opmaerksomhedsproblemer, manglende overblik og deammekraft samt svigtende evne til besvarelse a
konplekse opgaver identificeres. Ved behov kan neuropsykologisk vurdering og evt. vejledende

hel bredsmbssi g46]RAJet est anbefal eso

Generelt geelder det, at patienter med en fremadskridende sygdomstilstand kun kan f& udstedt karekc
kgretilladelse meitkar om individuelt fastsat tidsbegraamedihgnblik pa lgbendeuadere, om
ansggeren/fareren fortsat uden risiko kan fgre motordrevet karetgj.

For gruppekKategorierrekal der nedleeggelse af 12 maneders kgrselsforbud ved samtidig nydiagnostice
epilepsi. Mindst de seneste seks maneder skal veere med ayéaldiédnebgadling for end karsel kan
genoptages. Motorkgrsel kan genoptages herefter under forudseetning af, at der ikke har veeret epilep
anfald i periodeag at der ikke er tilkommet betydende motoriske og kognitivetbyispgtamide er

givet atiepileptisk behandling kan karsel farst genoptages efter 2 ar uden yderligere anfald.
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Ved recidiv af anfald nedleegges seks maneders karselsforbud. Motorkarsel kan genoptages herefter
forudseetning af, at der ikke har veeret epileptiske ardaltagpatider ikke er tikommet betydende
motoriske og kognitive symptomer.

Fareregnetheden hos patienter uden epilepsi vurderes individuelt ud fra graden af kognitive og fysiske
symptomer der matte forhindre sikker faring af motorkaretg;.

For grupp2kategorierrenbefales nedlaeggelse af varigt karselsforbud ved hgjgradsgliomer. Ved
lavgradsgliomer med samtidig nydiagnosticeret epilepsi skal der gives karselsforbud indtil mindst 10 &
anfaldsfrihed uden medicinsk behandling med antiepilepéika er opn

Andre transportmidler

Patienter der i fritidier erhvervsgjemed har fgrerbevis til sejlads eller luftfart er ikke lovgivningsmaessic
inkluderet i VEJ nr 9693 af 31/07/2017.

For certifikat til sejlads gares individuel vurdering. Fait eentikasmaessig sejlads anbefales forbud

som for karekort til bil, gruppe 2.

For flycertifikat gives totalt forbud ved enhver neurologisk sygdom medfgrende udfald pa bevidsthed,
eller motorisk formaen.

Der henvises desuden til individoleiealnger og vejledninger fra hhv Sgfartsstyrelsen og
Luftfartsstyrelsen samt at disse instanser og embedslaegen altid inddrages i vurderingen ved tvivlsspge

Laegens handlepligt

Det er den leege, der i sin faglige virksomhed vurderer, dthgkianttare motorkaretaj pa betryggende
vis, der har handlepligten. Hvis laegen er overbevist om, at patienten er indstillet pa at efterkomme det
leegelige karselsforbud, skal lsegen ikke foretage sig yderligere. Kgrselsforbuddet skal journalfgres. D
laegdige karselsforbud kan veere for en begraenset periode eller permanent. Safremt en laege vurderer
patient ikke agter af overholde et givent karselsforbud har lsegen pligt, jvfr Autorisationslovens 844, at
indberette dette til Styrelsen for Patiein¢sikkeer skal altid sgges indhentet informeret samtykke hertil, jvi
Sundhedslovens § 43, stR4Z]NA]

Autorisationslovens § 44 giver ikke leegen mulighed for, uden patientens samtykke, at videregive
helbredsoplysninger til andiesgyrelsen for Patientsikkerhed (embedslaegeins(248§Ney})

Der henvises desudemiiv.sundhed.(249]NA]

Karekortkategorier og grupper

Gruppe 1: A Motorcykel (knallert, lille/mellem/stor motorcykel)
B Personbil

B/E Stort pahaengsitaj

TM Traktor og motorredskab

Gruppe 2: C Lastbil (lille/stor)

D Bus (lille/stor)
CE/DE Stort pahaengskaretgi til lastbil og bus
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Udvidelser: Kgrekort til erhvervsmaessig personbefordring: erhverv B (Taxa) og erhverv D(Bus) og
godkendelse som kasrelr.

Patientveerdier og ¢ preeferencer
Bedeomt ud fra klinisk erfaring vurderes hver patient individuelt, og de fleste vil i udgangspunktet falge
angivne.

Rationale

Der henvises til EANO retningslinjen, som er suppleret med praktiske dettzgttipgseset
anbefalingerne til danske forhold.

Bemaerkninger og overvejelser

Ingen seerlige bemaerkninger.

Opfalgningsforlab

89. Alle patienter med gliom bgr tilbydes livsla  ng neuro -onkologisk kontrol (A).

90. Hyppigheden af den efterfglgende opfalgning bgr  afhaenge af gliomgrad,
symptomatologi, behandling, comorbiditet, funktionsniveau og behov (D)

91. Opfelgningsforlgbet bar varetages af et multidisciplinaert neuroonkologisk team
(neurolog, neurokirurg, neuroradiolog og onkolog) (C)

92. Der bgar ikke udfgres rutine maessig MR-skanning ved pavirket funktionsniveau
(PS>2), og hvor neurokirurgiske og onkologiske be handlingstilbud er opbrugte (D).

93. Der bar tilbydes abent forlab péa lokal neurologisk afdeling for alle pa  tienter med
hgjgradsgliomer (D).

94. Forlgbskoordinationen bgr fastleegges i regionale samarbejdsaftaler (D) .

Litteratur og evidensgennemgang
Der foreligger meget sparsom videnskabelig litteratur om opfglgning/kontrol af patienter, der er behan
gliom(48, 25@52)2a]

Opfalgning bar ved gliomer iseer fokusere pa:
1 at kontrollere, om der er opstaet komplikationer i forbindelse med behandlingen
1 at opspore tidlige tegn pa progression
1 at kontrollere, om den givne behandling har haft den tilsigtede virkning
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1 at konbllere, og evt. justere den understgttende behandling (steroid, antiepileptika, analgetika,
antiemetika)

T at vurdere mulighederne for yderligere behandling

1 at afdaekke og justere behov for indsatser i forhold til rehabilitering og palliatibkraefienfor save
som hjerneskadghabilitering

1 at sikre/fglge op pa information af patient og pararende

1 at understgtte patient og familie psykosocialt

1 at hjeelpe med at planleegge den terminale fase

Patientforlgb

Opfelgningsforlgbet varetages af et nplitiskscteam (MDT), der er karakteriseret ved et teet formaliseret
samarbejde mellem de neurologiske, neurokirurgiske og neuroradiologiske afdelinger samt de onkolo
funktioner. Ved behov suppleres MDT teamet af neuropatologisk og/eller klihcskskukiektion. De
overordnede indsatser i opfalgningsprogrammet for hjernekraeft omfatter lgbende multidisciplinger vur:
afklaring af behandlingstiltag individuelt tilpasset patientens samlede kliniske, fysiske og psykosociale
inkl. etz komorbiditet.

Da patienter med kreeft i hjernen er ramt af en betydelig og i forlgbet tiltagende kompleks symptombyr
relateret til bAde sygdommen og behandlingen er der behov for vedvarende opfalgningsindsats fra di
er stillet og herefterdingt.

Patienterne vil sdledes kunne have opfalgningsforlgb pa mere end én specialafdeling samtidig og bar
entydig forlgbskoordination via samarbejdsaftaler mellem de involverede afdelinger:

1. Neurokirurgiske og onkologiske afdelingertadgr dk@m ngdvendige behandlingsmaessige konsekvens
af en given observation.

2. Neurologiske afdelinger, hvor patienterne kan rehabiliteres, pallieres og modtage understgttende
behandling i bred forstand, enten ambulant eller under indlaeggelse.

Tidsforlgb

| det falgende beskrives tidspunkter, hvor en standardpatient skal kontrolleres klinisk og billeddiagnos
det aktive kirurgiske og onkologiske behandlingsforlgb er afsluttet. Opfalgningsforlgbet bar imidlertid
individuelt tilpasses den @nkakient.

Patienter med WHO grad | og grad Il gliomer
1 KontreMRskanning samt klinisk kontrol tre maneder efter biopsi/operation eller tre maneder eftt
erkendt tumor uden primaert operativt tilbud.
1 KontreMRskanning og klinisk kontid fhaneddwerefter. Hyppigere ved prognostisk ugunstige
molekylaerbiologiske karakteristika eller eendring af symptomer.
1 Efterfglgende kontrol afheenger af resultatet af ovenrskantengRhvis der ikke er nogen
vaekst eller klinisk progression, foretagesstt@nnygger meel8 mdrs. mellemrum.
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1 Ved progression tages der stilling til fornyet udredning inkluderende neurokirurgisk og onkologi
vurdering.

Patienter med WHO grad Il og grad IV gliomer

1 Kontrol MBcanning og klinisk kontrol tre maneddskftet atralebehandling eller kemoterapi.
Nar den onkologiske behandling er slut, har onkologen en samtale med patienten og de parare
forlgbet af behandlingen, den aktuelle status og planen for kontrol i efterforlgbet.

7 MRscanning og klinisk lairitonkologisk/neurologisk regi-madéders mellemrum. Herefter
foretages der MRanning og klinisk laegekontrol ¥zan8ned hos en onkolog, neurokirurg
og/eller neurolog i henhold til interne samarbejdsaftaler for forlgbskoordinkiiderekeaiDT
de enkelte regioner.

1 Alle patienter med hgjgradsgliomer bar have et abent forlgb pa neurologisk afdeling og kan frit
henvises pa mistanke om sygdomsprogression.

1 Kontrol MBcanning udfgres kun, hvis der er behandlingsmaessige konsekvenser.

Patienter opereret for progression

T Tidlig postoperativ-sKanning (< 72 timer), excl. ved biopsi, eller hvor der er tale om lavgradsglic

T Tidlig klinisk kontrol: Samtale om patologisvar. Det videre behandlingstilbud og prognosen disk
relationltpatientens almene tilstand, og hvis relevant medgives tid til samtale om videre behand
pa onkologisk afdeling.

T Yderligere kontrol afheenger af valg af behandling.

1 For alle patienter, bade lavgoadsajgradsgliomer bar tilbixdasriglinisk aurologisk
opfalgning og stette. Patienterne bar tilbydes tveerfaglig behovsvurdering i hele forlgbet afhaen:
individuelle behov betinget af syngg@pilepsibyrde samt psykosocial belastning i gvrigt.

For bade 1.gangpererede patienter og pati@pereret/behandlet for progression planlaegges opfalgende
ambulante forlgb i henhold til interne samarbejdsaftaler for forlabskoordinkioferekicér Dde
enkelte regioner.

Patienter, der ikke modtager kirurgisk og/eller onkologisgg behandli

Afhaengig af patientens praemorbide funktionsniveau, patientens egne gnsker om behandlinsniveau s:
vurdering af tumors operabilitet forekommer der patientforlgb der ikke involverer kirurgisk og/eller onk
behandling.

Det er i disse forlglstaf vigtighed, at lokal neurologisk afdeling inddrages fra diagnosetidspunktet for at
individuelt tilpasset opfglgning kan planlaegges. Typisk vil dette primaert dreje sig om kontrol af behant
med antiepileptika og steriod, koordinering af ptjatiog tehabiliteringindsats og sikring af optimalt
informationsniveau for bade patient og pargrende.

Patientveerdier og ¢ praeferencer

Bedeomt ud fra klinisk erfaring vurderes hver patient individuelt, og de fleste vil i udgangspunktet fglge
angive.

Skabelon v. 9.2.1 65



KI'ini sk Retningslinje JOKrbft DNOG

Rationale

Der henvises til EANO retningslinjen, som er suppleret med prahingle ddraar tilpasset
anbefalingerne til danske forhold.

Bemeaerkninger og overvejelser
Ingen seerlige bemaerkninger.
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5. Metode

DNOGG6s retningslinje for behandling af iGntr ak
Retningslinjen er fortrinsvis en adaptation af EANO retningslingipfdegitamed en systematisk
litteratursggning, med tilpasning til danske forhold og konsensus imellem de fire centre der behandler
hjernetumorer i Danmark.

Litteratursggni ng

Primeert baseret pa litteratur angivet i den europeeiske refakig€ligft gliom, ependymom og
palliation. Hertil er der lsystematisk litteragning, samt gjort anvendelse af kendt (ibi&agjur

Litteraturgennemgang

Retninglinja er forfattet af bestyrelsen for DNOG som har gennemgaet litteraturen. Repraesentanter fr:
specialeMette Schulz, Charlotte Haddawid Schei&milie Lund Larsen, Mette Hjgrringgaard Madsen

har sammen med hver deres faggruppe fra bestygetteprimaerditteraturgennemgamgen for

deres eget omradf®rmandsskabBe(é Laursen og Steinbjgrn Hareekoordineret og revideret
feerdigtRetningslinjen er gennemgaet og godkendt af bestyrelsen for DNOG

Formulering af anbefalinger
Primedt adapteret fra EAR@L retningslinjer. Formuleringer er afvejet i forhold til evidens efter drgftelse
DNOG.

Interessentinvolvering
Retningslgrne er udarbejdet uden involvering af 3. part

Hgaring og godkendelse

Retningslinjen er i forholdhigklpraksis og kvalitetsindikatorer lgbende diskuteret i DNOG. Baseret pa d
har retningslinjegruppen i DNOG lavet litteraturgennemgang og drgftet aendringer med den gvrige be:
Anbefalingerne er gennemgaet og godkendt af DNOG. Retninkjstiviaretd hagring hos 3. part.
Retningslinjen er tilsidst godkendt af DI$@k3edgriatet for Kliniske Retningslinjer pa Kraeftomradet

Anbefalinger , der udlgser betydelig merudgift
Ingen noteret.

Behov for yderligere forskning

Generelt er progeoasalvorlig for patienter med hjernetumor, hvorfor der isaer er behov for forskning i nye
behandlingsmuligheder, der forbedrer overlevelsen. Patienterne lidemrioigelsederarbejdsevne,

samt kognitive og sociale feerdigfédearende er deteget ressourcetungt ommietibetydelige
behandlingsudgifter omfattende komplicerede hjerneoperationer, avanceret stralebebdiuiing og dyr
men ogshetydelige omkostninger til rehabilitering og i andre tilfeelde tunge plejekraevende forlgb
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Samfadsmaessigt er der derfor ogsa gode perspektiver i at holde et stort forskningsmaessigt fokus pa
omrader.

Forfattere
Denne retningslinje er forfattet af bestyrelsen for DNOG:

Neurokirurgi
1 René Laursen, overlaege, Neurokirurgisk Afdeling, Aalisdegdtospital

1 Mette Schulz*, overlaege, Neurokirurgisk Afdeling, Odense Universitetshospital
1 Jane SkjgtRasmussen, overleege, Neurokirurgisk Afdeling, Rigshospitalet
1 Saren Cortnum, overlaege, Neurokirurgisk Afdeling, Aarhus Universitetshospital

Onkologi
1 Charlotte Haslund*, overleege, Onkologisk Afdeling, Aalborg Universitetshospital

1 Benedikte Hasselbammerleege, Onkologisk Afdeling, Rigshospitalet

1 Slavka Lukacova, overlaege, Onkologisk Afdeling, Aarhus Universitetshospital

1 Steinbjgrn Hansen, overlaagiplBgisk Afdeling, Odense Universitetshospital

Dansk Center for Partikelterapi

1 Aida Mubjoverleege, Onkologisk Afdeling, Rigshospitalet

Patologi

1 David Schéieoverlaege, Patologiafdelingen Neuro Team, Rigshospitalet

1 Benedicte Parm Ulhgi, overleege, Hemlogisk Afdeling, Aarhus Universitetshospital

1 Jeanette Krogh Petersarerleegéfdeling for Klinisk Patologi, Odense Universitetshospital

f Marianne Schmidt Ettrup, overlaege, Patologisk Institut, Alborg Universitetshospital
Neurologi

1 Emilie Lund Laursemerleege, Neurologisk Afdeling, Rigshospitalet

1 Birthe Krogh Rasmussen, overleege, Neurologisk Afdeling, Nordsjeellands Hospital i Hillergd
1 Dagmar Beiasverleege, Neurologisk Afd€ldense Universitetshospital

1 Ditte Harboe Danielseverlaege, NeurashgAfdeling, Aarhus Universitetshospital

Radiologi og nuklarmedicin

1 Mette Hjgrringgaard Madsen*, overleege, Neuroradiologisk Afdeling, Aarhus Universitetshospital
1 lan Law, overleege, Klinik for Klinisk Fysiologisk, Nuklearmedicin og PET, Rigshospitalet

1 Vibde André Larsawverleegdyeuroradiologisk Afdeling, Radiologisk Afdeling, Rigshospitalet

*Repraesenteret defiaggruppe fra bestyrelsgarbejdelse af litteratursggning og koordinering.
Ingen forfattere har anmeldt interesseinvolvering diaoleédirider i denne retning$lmjeletaljerede
samarbejdsrelationer henvises til Leegemiddelstyrelsens hjemmeside:
laegemiddelstyrelsen.dk/da/godkendelse/sundheddiikrsdniess-virksomheder/listeter
tilknytninghvirksomheder/apotekiregersygeplejerskegtandlaeger
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6. Monitorerin g

Standarder og indikatorer
Med afseet i retningslinjen er der udarbejdet kliniske kvalitetderdikatotereres i regi af Dansk-Neuro
Onkologisk Register (DNOR)

Plan for audit og feedback
Styregruppen for DNOR holder arlighquesultaterna IDNOR draftes lgbende i bestyrelsen for DNOG.
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7. Bilag

Bilag 1+ Sggestrateqi

Primeert baseret pa litteratur angivet i den europeaeiske retningslitfiglBaN@@Mhdymom og
palliatiorhttps://www.eano.eu/publicationgjaatshnes/
Hertil er der lawsistematidkteratismgning, samt gjort anvendelse af kendt litteratur.

SggestrengRadiologi:

((glioblastoma) OR (gliomas)) AND ((recommendation OR recomRendatasasOOR systematic
reviews OR systematic review OR guidelines OR guideline OR meta analysis) AND (MRl OR Magneti
Resonance Imaging OR "Magnetic Resonance Imaging“[Mesh] OR Neuroimaging OR "Neuroimaging
Filters: from 2010/1/1

SggestrengPET:

(Positrofemission Tomography) AND (((glioblastoma) OR (gliomas)) AND ((recommendation OR
recommendations OR consensus OR systematic reviews OR systematic review OR guidelines OR gu
OR meta analysis) AND (MRI OR Magnetic Resonance Imagmgti©OResbnance Imaging“[Mesh]

OR Neuroimaging OR "Neuroimaging“[Mesh])))

SggestrenigSteroid

((glioma OR glioblastoma OR brain tumor OR brain tumour OR cerebral metastases) AND (oedema C
edema) AND (steroid OR steroids OR dexamethasone ORIidlG¢ corticosteroids OR

prednisolone)) AND (recommendation OR recommendations OR consensus OR review OR reviews C
systematic reviews OR systematic review OR guidelines OR guideline OR meta analysis)

SggestrenigEpilepsi

((glioma OR astrocytoma ORtbmaor OR brain tumour) AND (epilepsy)) AND (recommendation OR
recommendations OR consensus OR review OR reviews OR systematic reviews OR systematic revie
guidelines OR guideline OR meta analysis)

Date 2020101 to 20201-06

SggestrenigKgrekort

((glioma OR brain tumor OR brain tumour) AND (automobile OR fitness to drive)) AND (consensus OF
guideline OR guidelines OR recommendations OR recommendation)

Date 2010101 to 2020601

Laes "Sggeprotok@liomer”

Laes "Sggeprotok@pendenymoas”
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Search: (((((((((("GEdpesh]) OR (glioma*[Text Word])) OR (astrocytoma*[Tex
OR (oligodendroglioma*[Text Word])) OR (ganglioglioma*[Text Word])) OR
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("radiotherapy" [Subheading])) OR ((((((((((((((((("Antineoplastic Agents"[Mesh]
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(dexamethasone[Text Word] OR prednisolone[Text Word] OR methylprednisol
Word])) OR ((IDH mutant*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*
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Review"[Publication Type] OR "Systematic Reviews as Topic"[Mesh] OR syst
"MetaAnalysis as Topic"[Mesh] OR-Avatgsis" [Publication Type] OR
metaanalys*[Title] OR raatdys*[Té]))) AND (("2010/01/01"[BrRtblication] :
"3000"[DatePublication])) Filters: Danish, English, Norwegian, Swedish

258

#45

Search: (((((((((("Glioma"[Mesh]) OR (glioma*[Text Word])) OR (astrocytoma*[
OR (oligodendroglioma*[Text Wdrdyp@glioglioma*[Text Word])) OR
(oligoastrocytoma*[Text Word])) OR (xanthoastrocytoma*[Text Word])) OR
(astroblastoma*[Text Word])) AND ((((("Radiotherapy”[Mesh]) OR (radiotheray
OR radiosurg*[Text Word])) OR (radiat*[Text Word] Ofxtrédibatf])) OR
("radiotherapy" [Subheading])) OR ((((((((((((((((("Antineoplastic Agents"[Mesh]
("Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (temozolom
OR TMZ[Text Word] OR Temodal[Text Word] OR Temodar[Text Wdal{[TeR T¢

Word] OR Temcad*[Text Word] OR chemotherap*[Text Word] OR procarbazir

263
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OR Lomustine[Text Word] OR CCNU[Text Word] OR vincristine[Text Word] O
Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word])) OR
("ChemoradiothergMesh])) OR (radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[Te
OR ("Immunotherapy”[Mesh])) OR (immunotherap*[Text Word])) OR ("Steroid
(dexamethasone[Text Word] OR prednisolone[Text Word] OR methylpredniso
Word])) OR ((IDH mutaext{Word]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*[Text
OR ((IDH wildtype*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase wildtype*[Text
(chemotherap*[Text Word])) OR (nitrosoureas[Text Word])) OR (Bevacizumal
OR ((VEGF[Text Woad) (vascular endothelial growth factor*[Text Word]))) OR
(avastin[Text Word] OR antiangiogenic[Text Wordh@iRgertic[Text Word])) OR
(angiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Text Word])))) AND (("Systematic
Review"[Publication Type] OR "SystemigiesRes Topic"[Mesh] OR systematic[s
"MetaAnalysis as Topic"[Mesh] OR-Avatgsis" [Publication Type] OR
metaanalys*[Title] OR raatdys*[Title]))) AND (("2010/01/01"Hbétecation] :
"3000"[DatePublication]))

#h4

Search: (((((((@lioma"[Mesh]) OR (glioma*[Text Word])) OR (astrocytoma*[Tex
OR (oligodendroglioma*[Text Word])) OR (ganglioglioma*[Text Word])) OR
(oligoastrocytoma*[Text Word])) OR (xanthoastrocytoma*[Text Word])) OR
(astroblastoma*[Text Word])) AND ((¢{ti&aghy"[Mesh]) OR (radiotherap*[Text \
OR radiosurg*[Text Word])) OR (radiat*[Text Word] OR irradiat*[ Text Word]))
("radiotherapy" [Subheading])) OR ((((((((((((((((("Antineoplastic Agents"[Mesh]
("Antineoplastic Combined ChemotherapysHidixsig)) OR (temozolomide[Text
OR TMZ[Text Word] OR Temodal[Text Word] OR Temodar[Text Word] OR Tg
Word] OR Temcad*[Text Word] OR chemotherap*[Text Word] OR procarbazir
OR Lomustine[Text Word] OR CCNU[Text Word] O Mx¢Ngtnd] OR PCV[Tex
Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word])) OR
("Chemoradiotherapy"[Mesh])) OR (radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*
OR ("Immunotherapy”[Mesh])) OR (immunotherap*[Text Word])) OR ("Stemid
(dexamethasone[Text Word] OR prednisolone[Text Word] OR methylpredniso
Word])) OR ((IDH mutant*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*
OR ((IDH wildtype*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase wildtype*[Text
(chemotherap*[Text Word])) OR (nitrosoureas[Text Word])) OR (Bevacizumal]
OR ((VEGF[Text Word]) OR (vascular endothelial growth factor*[Text Word]))
(avastin[Text Word] OR antiangiogenic[Text Wordih@iegentic[Text Word])) OR
(angigenesis[Text Word] AND inhibit*[Text Word])))) AND (("Systematic
Review"[Publication Type] OR "Systematic Reviews as Topic"[Mesh] OR syst
"MetaAnalysis as Topic"[Mesh] OR-Avatgsis" [Publication Type] OR
metaanalys*[Title] OR raatlyyTitle]))

320

#43

Search("Systematic Review"[Publication Type] OR "Systematic Reviews as T¢
OR systematic[sb] OR "Matdysis as Topic"[Mesh] OR-Aatgsis" [Publication
Type] OR metaanalys*[Title] ORamedtes*[Title])

260,407

#42

Search: (((((((("Glioma"[Mesh]) OR (glioma*[Text Word])) OR (astrocytoma*[T¢
(oligodendroglioma*[Text Word])) OR (ganglioglioma*[Text Word])) OR
(oligoastrocytoma*[Text Word])) OR (xanthoastrocytoma*[Text Word])) OR
(astroblastoma*[Text Woli]]D ((((("Radiotherapy"[Mesh]) OR (radiotherap*[Te
OR radiosurg*[Text Word])) OR (radiat*[Text Word] OR irradiat*[ Text Word]))
("radiotherapy" [Subheading])) OR ((((((((((((((((("Antineoplastic Agents"[Mesh]
("Antineoplastic Combined Cheraply Protocols"[Mesh])) OR (temozolomide[Te
OR TMZ[Text Word] OR Temodal[Text Word] OR Temodar[Text Word] OR T¢
Word] OR Temcad*[Text Word] OR chemotherap*[Text Word] OR procarbazir
OR Lomustine[Text Word] OR CCNU[TexR\ardristine[Text Word] OR PCV[T|
Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word])) OR
("Chemoradiotherapy"[Mesh])) OR (radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*
OR ("Immunotherapy"”[Mesh])) OR (immunotherap*[Text Woraji <RI €Bihy OF

(dexamethasone[Text Word] OR prednisolone[Text Word] OR methylpredniso

37,396
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Word])) OR ((IDH mutant*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*
OR ((IDH wildtype*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenasexivildoydh))TOR
(chemotherap*[Text Word])) OR (nitrosoureas[Text Word])) OR (Bevacizumal
OR ((VEGF[Text Word]) OR (vascular endothelial growth factor*[Text Word]))
(avastin[Text Word] OR antiangiogenic[Text Wordh@Rgartic[Text i))) OR
(angiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Text Word])))

#41

Search: (((("Radiotherapy"[Mesh]) OR (radiotherap*[Text Word] OR radiosurg
OR (radiat*[Text Word] OR irradiat*[Text Word])) OR ("radiotherapy" [Subhea
(@ Antineoplastic Agents"[Mesh]) OR ("Antineoplastic Combined Ch
Protocols"[Mesh])) OR (temozolomide[Text Word] OR TMZ[Text Word] OR Te
Word] OR Temodar[Text Word] OR Temodal[Text Word] OR Temcad*[Text W
chemotherap*[T&brd] OR procarbazine[Text Word] OR Lomustine[Text Word
CCNU[Text Word] OR vincristing[Text Word] OR PCV[Text Word] OR cisplatil
Word] OR carboplatinum[Text Word])) OR ("Chemoradiotherapy"[Mesh])) OR
(radiochemo*[Text Word] OR chemoradiod[dgxtOR ("Immunotherapy”[Mesh]))
(immunotherap*[Text Word])) OR ("Steroids"[Mesh])) OR (dexamethasone[Te
prednisolone[Text Word] OR methylprednisolone[Text Word])) OR ((IDH muta
OR (isocitrate dehydrogenase mutant*[Teyj @Rrf{]DH wildtype*[Text Word]) Q
(isocitrate dehydrogenase wildtype*[Text Word]))) OR (chemotherap*[Text W
(nitrosoureas[Text Word])) OR (Bevacizumab[Text Word])) OR ((VEGF[Text V|
(vascular endothelial growth factor*[Text Wo(d})as@iRText Word] OR
antiangiogenic[Text Word] Ofaragitigenic[Text Word])) OR (angiogenesis[Text
AND inhibit*[Text Word]))

2,790,01¢

#40

Search{((((((((((((((("Antineoplastic Agents)[MBstTAntineoplastic Combined
Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (temozolomide[Text Word] OR TMZ[Te
Temodal[Text Word] OR Temodar[Text Word] OR Temodal[Text Word] OR Té¢
Word] OR chemotherap*[Text Word] OR procarbazine[Text Wostih€Rexd \Wor
OR CCNU[Text Word] OR vincristine[Text Word] OR PCV[Text Word] OR cisf
Word] OR carboplatinum[Text Word])) OR ("Chemoradiotherapy"[Mesh])) OR
(radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[Text Word])) OR ("Immunotherapy|
(immunotherap*[Text Word])) OR ("Steroids"[Mesh])) OR (dexamethasone[Te
prednisolone[Text Word] OR methylprednisolone[Text Word])) OR ((IDH muta
OR (isocitrate dehydrogenase mutant*[Text Word]))) OR ((IDH wildtype*[Text
(isocitrate dehydrogenase wildtype*[Text Word]))) OR (chemotherap*[Text Wa
(nitrosoureas[Text Word])) OR (Bevacizumab[Text Word])) OR ((VEGF[Text V|
(vascular endothelial growth factor*[Text Word]))) OR (avastin[Text Word] OR
antiangiogenigxt Word] OR amigiogenic[Text Word])) OR (angiogenesis[Text
AND inhibit*[Text Word])

2,031,841

#39

Searchangiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Text Word]

#38

Searchavastin[Text Word] OR antiangiogenic[Text WordimgRgetic[Text Word]

#37

Search(VEGF[Text Word]) OR (vascular endothelial growth factor*[Text Word]

#36

SearchBevacizumab[Text Word]

#35

Searchnitrosoureas[Text Word]

#34

Searchchemotherap*[Text Word]

#33

Search(IDH wildtype*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase wildtype*[Te
(IDH wiltype*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogergpe*jililekt Word])

#32

Search(IDH mutant*[Text Word]) OR (isodetgtdrogenase mutant*[Text Word])
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28%28%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D%29+OR+%28radiotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiosurg%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D%29%29+OR+%28%28%28%28%22Neurosurgical+Procedures%22%5BMesh%5D%29+OR+%28%22Neurosurgery%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22surgery%22+%5BSubheading%5D%29%29+OR+%28surge%2A%5BText+Word%5D+OR+surgi%2A%5BText+Word%5D+OR+neurosurg%2A%5BText+Word%5D+OR+craniotom%2A%5BText+Word%5D+OR+resect%2A%5BText+Word%5D+OR+EOR%5BText+Word%5D+OR+intraoperative%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D%29+OR+%28%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28temozolomide%5BText+Word%5D+OR+TMZ%5BText+Word%5D+OR+Temodal%5BText+Word%5D+OR+Temodar%5BText+Word%5D+OR+Temodal%5BText+Word%5D+OR+Temcad%2A%5BText+Word%5D+OR+chemotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+procarbazine%5BText+Word%5D+OR+Lomustine%5BText+Word%5D+OR+CCNU%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+PCV%5BText+Word%5D+OR+cisplatinum%5BText+Word%5D+OR+carboplatinum%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Chemoradiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28radiochemo%2A%5BText+Word%5D+OR+chemoradio%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Immunotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28immunotherap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Steroids%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28dexamethasone%5BText+Word%5D+OR+prednisolone%5BText+Word%5D+OR+methylprednisolone%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28IDH+mutant%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+mutant%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28IDH+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28chemotherap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28nitrosoureas%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28Bevacizumab%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28VEGF%5BText+Word%5D%29+OR+%28vascular+endothelial+growth+factor%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28avastin%5BText+Word%5D+OR+antiangiogenic%5BText+Word%5D+OR
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D%29+OR+%28%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28temozolomide%5BText+Word%5D+OR+TMZ%5BText+Word%5D+OR+Temodal%5BText+Word%5D+OR+Temodar%5BText+Word%5D+OR+Temodal%5BText+Word%5D+OR+Temcad%2A%5BText+Word%5D+OR+chemotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+procarbazine%5BText+Word%5D+OR+Lomustine%5BText+Word%5D+OR+CCNU%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+PCV%5BText+Word%5D+OR+cisplatinum%5BText+Word%5D+OR+carboplatinum%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Chemoradiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28radiochemo%2A%5BText+Word%5D+OR+chemoradio%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Immunotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28immunotherap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Steroids%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28dexamethasone%5BText+Word%5D+OR+prednisolone%5BText+Word%5D+OR+methylprednisolone%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28IDH+mutant%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+mutant%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28IDH+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28chemotherap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28nitrosoureas%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28Bevacizumab%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28VEGF%5BText+Word%5D%29+OR+%28vascular+endothelial+growth+factor%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28avastin%5BText+Word%5D+OR+antiangiogenic%5BText+Word%5D+OR+anti-angiogenic%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28angiogenesis%5BText+Word%5D+AND+inhibit%2A%5BText+Word%5D%29&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=angiogenesis%5BText+Word%5D+AND+inhibit%2A%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=avastin%5BText+Word%5D+OR+antiangiogenic%5BText+Word%5D+OR+anti-angiogenic%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28VEGF%5BText+Word%5D%29+OR+%28vascular+endothelial+growth+factor%2A%5BText+Word%5D%29&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Bevacizumab%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=nitrosoureas%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=chemotherap%2A%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28IDH+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28IDH+mutant%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+mutant%2A%5BText+Word%5D%29&sort=relevance&size=100&ac=no

KI'ini sk Retningslinje JOKrbft DNOG
#31 Searchdexamethasone[Text WORIprednisolone[Text Word] OR 136,932
methylprednisolone[Text Word]
#30 Search!'Steroids"[Mesh] 853,931
#29 Searchmmunotherap*[Text Word] 114,687
#28 Search’!Immunotherapy”[Mesh] 274,880
#27 Searchradiochemo*[Text Word] OR chemoratiMygiaix 32,777
#26 SearchChemoradiotherapy"[Mesh] 14,567
#25 Searchtemozolomide[Text Word] OR TMZ[Text Word] OR Temodal[Text Worg 505,927
Temodar[Text Word] OR Temodal[Text Word] OR Temcad*[Text Word] OR
chemotherap*[Text Word] OR procarbaziégidd OR Lomustine[Text Word] OR
CCNU[Text Word] OR vincristine[Text Word] OR PCV[Text Word] OR cisplatir
Word] OR carboplatinum[Text Word]
#24 Search’Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh] 139,689
#23 Search:Antineoplastic Agents"[Mesh] 416,935
#21 Search{(("Radiotherapy"[Mesh]) OR (radiotherap*[Text Word] OR radiosurg*[T 916,647
OR (radiat*[Text Word] OR irradiat*[Text Word])) OR ("radiotherapy" [Subhea
#13 Searchradidierapy" [Subheading] 190,937
#12 Searchradiat*[Text Word] OR irradiat*[Text Word] 744,275
#11 Searchradiotherap*[Text Word] OR radiosurg*[Text Word] 336,054
#10 Search'Radiotherapy"[Mesh] 185,077
#9 Search{(((((("Glioma"[Mesh]) OR (g[ibexa*Vord])) OR (astrocytoma*[Text Worg 103,949
(oligodendroglioma*[Text Word])) OR (ganglioglioma*[Text Word])) OR
(oligoastrocytoma*[Text Word])) OR (xanthoastrocytoma*[Text Word])) OR
(astroblastoma*[Text Word])
#8 Searchastroblastoma*[Text Word] 172
#7 Searchxanthoastrocytoma*[Text Word] 561
#6 Searcholigoastrocytoma*[Text Word] 981
#5 Searchganglioglioma*[Text Word] 1,633
#4 Searcholigodendroglioma*[Text Word] 5,603
#3 Searchastrocytoma*[Text Word] 22,117
#2 Searchglioma*[Text Word] 65,366
#1 Search'Glioma"[Mesh] 83,034
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=dexamethasone%5BText+Word%5D+OR+prednisolone%5BText+Word%5D+OR+methylprednisolone%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Steroids%22%5BMesh%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=immunotherap%2A%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Immunotherapy%22%5BMesh%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=radiochemo%2A%5BText+Word%5D+OR+chemoradio%2A%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Chemoradiotherapy%22%5BMesh%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=temozolomide%5BText+Word%5D+OR+TMZ%5BText+Word%5D+OR+Temodal%5BText+Word%5D+OR+Temodar%5BText+Word%5D+OR+Temodal%5BText+Word%5D+OR+Temcad%2A%5BText+Word%5D+OR+chemotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+procarbazine%5BText+Word%5D+OR+Lomustine%5BText+Word%5D+OR+CCNU%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+PCV%5BText+Word%5D+OR+cisplatinum%5BText+Word%5D+OR+carboplatinum%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D%29+OR+%28radiotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiosurg%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D%29&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=radiotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiosurg%2A%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28%28%28%28%22Glioma%22%5BMesh%5D%29+OR+%28glioma%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28astrocytoma%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28oligodendroglioma%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28ganglioglioma%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28oligoastrocytoma%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28xanthoastrocytoma%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28astroblastoma%2A%5BText+Word%5D%29&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=astroblastoma%2A%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=xanthoastrocytoma%2A%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=oligoastrocytoma%2A%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=ganglioglioma%2A%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=oligodendroglioma%2A%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=astrocytoma%2A%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=glioma%2A%5BText+Word%5D&sort=relevance&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Glioma%22%5BMesh%5D&sort=relevance&size=100&ac=no

KI i sk Retningslinje OJOKrbft DNOG
Embase
No. Query Results
#36 #35AND (‘article'/it GiRticle in press'/it @&Riew'/it) 1731
#35 #28AND#32AND20L02020]/py AND ([danish]/linfe@dlish]/lim QRorwegian]/lim | 3003
OR[swedish]/lim)
#34 #28AND#32AND[20162020]/py 3044
#33 #28AND#32 3665
#32 #290R#300R#31 1403815
#31 ((systematioRmethod*) NEAR/3 1273432
(reviewORoverviewdRstudyOR studie®©Rsearch©Rapproach*)):ti,ab,de
#30 'meta analy*:ti,ab,de'@Baanaly*'ti,ab,de @Rtaanaly*:ti,ab,de 303555
#29 'systematic review'/expr@&a analysis'/exp 352531
#28 #3AND#27 81276
#27 #8OR#26 5082462
#26 #9OR#100R#110R#120R#130R#140R#150R#160R#17TOR#180R#190R%# | 3965553
200R#210R#220R#230R#240R#25
#25 angiogenesfNDinhibit* 82638
#24 avastiORantiangiogen@R'anti angiogenic' 51261
#23 vegfOR'vascular endothelial gndattor*' 123175
#22 bevacizumab 59328
#21 nitrosoureas 1141
#20 chemotherap* 960752
#19 'idh wild typedR'isocitrate dehydrogenase wild type*' 618
#18 'idh wildtype®dR'isocitrate dehydrogenase wildtype*' 417
#17 'idh mutan®R'isocitate dehydrogenase mutant*' 967
#16 dexamethaso@Rprednisolof@Rmethylprednisolone 373200
#15 'steroid'/exp 1619205
#14 immunotherap* 226133
#13 'immunotherapy'/exp 217402
#12 radiochem@Rchemoradio* 66446
#11 ‘chemoradiotherapy'/exp 52082
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#10 temozolomid@RtmzORtemoda®RtemodaDRtemcad®Rchemothera@Rprocarb| 1023763
azineORlomustin®RccnuORvincristin®RpcvORcisplatinui®Rcarboplatinum
#9 ‘antineoplastic agent'/exp 2337978
#8 #4OR#50R#6OR#7 1538676
#7 radiotherapy:Ink 340145
#6 radiatORirradiat* 1221784
#5 radiothera@Rradiosurg* 637442
#4 ‘radiotherapy'/exp 564335
#3 #10R#2 161453
#2 glioma®Rastrocytom&Roligodendroglion@Rgangliogliom®Roligoastrocytomal 118695

ORxanthoastramma®ORastroblastoma*
#1 ‘glioma'/exp 138112
Cochrane
ID Search Hits
#1 MeSH descriptor: [Glioma] explode all trees 1165
#2 (glioma* OR astrocytoma* OR oligodendroglioma* OR ganglioglioma* OR olig 1970
OR xanthoastrocytoma* OR ksdtoima*):ti,ab,kw
#3 #1 OR #2 2472
#4 MeSH descriptor: [Radiotherapy] explode all trees 6051
#5 MeSH descriptor: [] explode all trees and with qualifier(s): [reittherapy 8146
#6 (radiotherap* OR radiosurg*):ti,ab,kw 32286
#7 (radiat* ORradiat*):ti,ab,kw 32689
#8 (253#7) 49727
#9 MeSH descriptor: [Antineoplastic Agents] explode all trees 12027
#10 MeSH descriptor: [Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols] explod| 13644
#11 (temozolomide OR tmz OR temodar OR temodal OR temcad* OR chemothery 77241
procarbazine OR lomustine OR ccnu OR vincristine OR pcv OR cisplatinum ¢
carboplatinum):ti,ab,kw
#12 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy] explode all trees 897
#13 (radiochemidR chemoradio*):ti,ab,kw 6669
#14 MeSH descriptor: [Immunotherapy] explode all trees 7883
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#15 (immunotherap*):ti,ab,kw 9826
#16 MeSH descriptor: [Steroids] explode all trees 58156
#17 (dexamethasone OR prednisolone OR methylprednisolone):ti,ab,kw 2164
#18 (isocitrate dehydrogenase wild type OR isocitrate dehydrogenase wild types):| 12
#19 (isocitrate dehydrogenase wildtype OR isocitrate dehydrogenase wildtypes):ti| 16
#20 (idh NEXT (mutant* OR wildtype* OR wild type OR wilibtypes)):ti, 32
#21 (chemotherap* OR nitrosoureas):ti,ab,kw 74512
#22 (bevacizumab OR vegf OR vascular endothelial growth NEXT factor* OR ava| 14051
antiangiogenic OR anti NEXT angiogenic OR (angiogenesis AND inhibit*) OR
irinotecan):ti,ab,kw
#23 {OR #8t22} 167384
#24 #8 OR #23 195573
#25 #3 AND #24 with Cochrane Library publication date Between Jan 2010 and D| 14
Cochrane Reviews
Bi Anaplastisk oligodendrogliom
Database Interface Resultat Dato
PubMed PubMed.gov 15 20.08.2020
Embase Embae.com 75 20.08.2020
Cochrane Library Wiley 3 20.08.2020
| alt 93
PubMed
Search Query Results
#51 Search: (((("Oligodendroglioma“[Mesh]) OR (oligodendroglioma*[Text Word] OR oligoast| 15

Word)) AD (((((CC(C(C((("drug therapy" [Subheading]) OR ("Antineoplastic Agents"[Mesh]
("Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (chemotherap*[Text W
mutant*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*[TeRt({MRkI}j)dDype*[Text Wo
OR (isocitrate dehydrogenase wildtype*[Text Word]) ORy/pEF @itdWord]) OR (isocitrate
dehydrogenase wilde*[Text Word]))) OR (antineoplastic agent*[Text Word])) OR
("Immunotherapy”[Mesh])) OR ("Chemoradifithesih])y'OR (immunotherap*[Text Word] OR
radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[Text Word])) OR (temozolomide[Text Word] O
nitrosoureas[Text Word] OR procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR vinct

OR PCV[Text Word] OR cispléifiaxnWord] OR carboplatinum[Text Word])) OR (Bevacizui
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Word])) OR ("Steroids"[Mesh])) OR (steroid*[Text Word])) AND ((("radiotherapy" [Subheg
("Radiotherapy"[Mesh])) OR (radiotherap*[Text Word] OR radiat*[Text Word] OR irpadiat*
OR ((("Combined Modality Therapy"[Mesh]) OR (combined modality therap*[Text Word])
treatment*[Text Word]))) OR ((((((((("Chromosomes, Human, Pair 1"[Mesh]) OR ("Chrom
Pair 19"[Mesh])) OR (chromosome 1[Text Word] O8wirtefibsxt Word])) OR ("DNA Mutat
Analysis"[Mesh])) OR ("Genotype"[Mesh])) OR ("Loss of Heterozygosity"[Mesh])) OR (los
heterozygosity[Text Word])) OR ("Genetic Markers"[Mesh])) OR (genetic marker*[Text W|
(("Systematic Review"[Ptigitdaype] OR "Systematic Reviews as Topic"[Mesh] OR systermr
"MetaAnalysis as Topic"[Mesh] OR-Avatgsis" [Publication Type] OR metaanalys*[Title] Of
analys*[Title]))) AND (("2010/01/01fatecation] : "3000"[D&teblication]port by: Publicatior|
Date

#50

Search: ((("Oligodendroglioma"[Mesh]) OR (oligodendroglioma*[Text Word] OR oligoastr
Word)) AND ((((((((((((((((("drug therapy" [Subheading]) OR ("Antineoplastic Agents"[Mes
("Antineoplastic Combibkdmotherapy Protocols"[Mesh])) OR (chemotherap*[Text Word])
mutant*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*[Text Word]))) OR ((IDH wildt
OR (isocitrate dehydrogenase wildtype*[Text Word]) OR/gEF @it ord]R Qsocitrate
dehydrogenase wilde*[Text Word]))) OR (antineoplastic agent*[Text Word])) OR
("Immunotherapy”[Mesh])) OR ("Chemoradiotherapy'[Mesh])) OR (immunotherap*[Text \
radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[Text Word])) OR (temoxblomijdeRr ext
nitrosoureas[Text Word] OR procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR vinct
OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word])) OR (Be
Word])) OR ("Steroids"[Mesh])) OR (steroidifdgxtAWD ((("radiotherapy” [Subheading]) OR
("Radiotherapy”[Mesh])) OR (radiotherap*[Text Word] OR radiat*[Text Word] OR irradiat*
OR ((("Combined Modality Therapy"[Mesh]) OR (combined modality therap*[Text Word])
treatmentFext Word]))) OR ((((((((("Chromosomes, Human, Pair 1"[Mesh]) OR ("Chromos
Pair 19"[Mesh])) OR (chromosome 1[Text Word] OR chromosome 19[Text Word])) OR ("
Analysis"[Mesh])) OR ("Genotype"[Mesh])) OR ("Loss of Heterohyg @Ry ([dsssof
heterozygosity[Text Word])) OR ("Genetic Markers"[Mesh])) OR (genetic marker*[Text W,|
(("Systematic Review"[Publication Type] OR "Systematic Reviews as Topic"'[Mesh] OR s
"MetaAnalysis as Topic"[Mesh] OR-Avigigsis" [Publication Type] OR metaanalys*[Title} OR
analys*[Title])) Sort by: Publication Date

21

#49

Search({"Systematic Review"[Publication Type] OR "Systematic Reviews as Topic"[Mesh]
systematic[sb] OR "Matalysis as Topic"[Mesh] OR-Aatgsis" [Publication Type] OR
metaanalys*[Title] OR raatdys*[Title]) Sort by: Publication Date

1,793,28]

#48

Search(("Oligodendroglioma"[Mesh]) OR (oligodendroglioma*[Text Word] OR oligoastroc
Word)) AND (((((C((C(((((((("drug thisapkitading]) OR ("Antineoplastic Agents"[Mesh])) OR
("Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (chemotherap*[Text W
mutant*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*[Text Word]))) OR ((IDH wildt
OR(isocitrate dehydrogenase wildtype*[Text Word]) ORypeHMeid Word]) OR (isocitrate
dehydrogenase wilde*[Text Word]))) OR (antineoplastic agent*[Text Word])) OR
("Immunotherapy”[Mesh])) OR ("Chemoradiotherapy'[Mesh])) OR (immunotitgi@p[Text \
radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[Text Word])) OR (temozolomide[Text Word] O
nitrosoureas[Text Word] OR procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR vinc
OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carbop\atimdiji)| G#Xt(Bevacizumab[ T
Word])) OR ("Steroids"[Mesh])) OR (steroid*[Text Word])) AND ((("radiotherapy" [Subhea
("Radiotherapy"[Mesh])) OR (radiotherap*[Text Word] OR radiat*[Text Word] OR irradiat®
OR ((("Combined ModalityaphgiiMesh]) OR (combined modality therap*[Text Word])) OR
treatment*[Text Word]))) OR ((((((((("Chromosomes, Human, Pair 1"[Mesh]) OR ("Chrom
Pair 19"[Mesh])) OR (chromosome 1[Text Word] OR chromosome 19[Text Word]Xjdd&l ("
Analysis"[Mesh])) OR ("Genotype"[Mesh])) OR ("Loss of Heterozygosity"[Mesh])) OR (los
heterozygosity[Text Word])) OR ("Genetic Markers"[Mesh])) OR (genetic mark&S#fText W|
by:Publication Date

1,542

#47

Searchf((((((((((((((("drug therapy" [Subheading]) OR ("Antineoplastic Agents"[Mesh])) OR

("Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (chemotherap*[Text W
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22drug+therapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28chemotherap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28IDH+mutant%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+mutant%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28IDH+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28IDH+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28antineoplastic+agent%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Immunotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Chemoradiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28immunotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiochemo%2A%5BText+Word%5D+OR+chemoradio%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28temozolomide%5BText+Word%5D+OR+nitrosoureas%5BText+Word%5D+OR+procarbazine%5BText+Word%5D+OR+lomustine%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+PCV%5BText+Word%5D+OR+cisplatinum%5BText+Word%5D+OR+carboplatinum%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28Bevacizumab%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Steroids%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28steroid%2A%5BText+Word%5D%29%29+AND+%28%28%28%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28radiotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28%28%22Combined+Modality+Therapy%22%5BMesh%5D%29+OR+%28combined+modality+therap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28multimodal+treatment%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22Chromosomes%2C+Human%2C+Pair+1%22%5BMesh%5D%29+OR+%28%22Chromosomes%2C+Human%2C+Pair+19%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28chromosome+1%5BText+Word%5D+OR+chromosome+19%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22DNA+Mutational+Analysis%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Genotype%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Loss+of+Heterozygosity%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28loss+of+heterozygosity%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Genetic+Markers%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28genetic+marker%2A%255
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mutant*[Text Word]) OR (isocitrate dehgdeogritant*[Text Word]))) OR ((IDH wildtype*[Te
OR (isocitrate dehydrogenase wildtype*[Text Word]) ORy/piEF @itdWord]) OR (isocitrate
dehydrogenase wilde*[Text Word]))) OR (antineoplastic agent*[Text Word])) OR
("Immunotherapy"[NEsOR ("Chemoradiotherapy”[Mesh])) OR (immunotherap*[Text Word
radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[Text Word])) OR (temozolomide[Text Word] O
nitrosoureas[Text Word] OR procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR vinct
OR ZV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word])) OR (Bev
Word])) OR ("Steroids"[Mesh])) OR (steroid*[Text Word])) AND ((("radiotherapy" [Subhea
("Radiotherapy"[Mesh])) OR (radiotherap*[Text Word] OR radidittPRextr&diat*[Text Word])
OR ((("Combined Modality Therapy"[Mesh]) OR (combined modality therap*[Text Word])
treatment*[Text Word]))) OR ((((((((("Chromosomes, Human, Pair 1"[Mesh]) OR ("Chrom
Pair 19"[Mesh])) OR (chsome 1[Text Word] OR chromosome 19[Text Word])) OR ("DNA
Analysis"[Mesh])) OR ("Genotype"[Mesh])) OR ("Loss of Heterozygosity"[Mesh])) OR (los
heterozygosity[Text Word])) OR ("Genetic Markers"[Mesh])) OR (genetic mark8offText W|
by. Publication Date
#46 Search{((((((("Chromosomes, Human, Pair 1"[Mesh]) OR ("Chromosomes, Human, Pair 1 538,060
(chromosome 1[Text Word] OR chromosome 19[Text Word])) OR ("DAitaMsitt{itesh])) C
("Genotype"[Mesh])) OR ("Loss of Heterozygosity"[Mesh])) OR (loss of heterozygosity[T€
("Genetic Markers"[Mesh])) OR (genetic marker*[T&ritgRi]plication Date
#45 Searchgenetic marker*[Text Wood{ byPublication Date 68,812
#44 Search!Genetic Markers"[Mé&&it} byMost Recent 55,639
#43 Searchloss of heterozygosity[Text \SortbyPublication Date 13,636
#42 Search'Loss of Heterozygosity"[MisthpyMost Recent 32,228
#41 Search!Genotype"[MesBprt byMost Recent 409,672
#40 Search'DNA Mutational Analysis"[MeshbyMost Recent 60,020
#39 Searchchromosome 1[Text Word] OR chromosome 19[TeattWPdplication Date 9,238
#38 Search!Chromosomes, Human, Pair 19"BteshjMost Recent 3,687
#37 Search!Chromosomes, Human, Pair 1"[8esblMost Recent 7,506
#36 Search((((((((((((((("drug therapy" [Subheading]) DBofkastic Agents"[Mesh])) OR ("Antineq 386,870
Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (chemotherap*[Text Word])) OR ((IDH
Word]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*[Text Word]))) OR ((IDH wildtype*[Text Wo
dehydrogesa wildtype*[Text Word]) OR (IDtypetfiText Word]) OR (isocitrate dehydrogena
type*[Text Word]))) OR (antineoplastic agent*[Text Word])) OR ("Immunotherapy"[Mesh]
("Chemoradiotherapy"[Mesh])) OR (immunotherap*[Text Word] OR rativohdh@R Tex
chemoradio*[Text Word])) OR (temozolomide[Text Word] OR nitrosoureas[Text Word] O
procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR vincristine[Text Word] OR PCV[T
cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word])) OR {Beeatiziamd)) OR
("Steroids"[Mesh])) OR (steroid*[Text Word])) AND ((("radiotherapy" [Subheading]) OR
("Radiotherapy"[Mesh])) OR (radiotherap*[Text Word] OR radiat*[Text Word] OR irradiat*
OR ((("Combined Modality Therapy"[Mesh]) ORd(cawdkility therap*[Text Word])) OR (mult
treatment*[Text Wor@pit byPublication Date
#35 Search(("Combined Modality Therapy"[Mesh]) OR (combinetienapfqlityxt Word])) OR 265,351
(multimodal treatment*[Text V&and pyPublication Date
#33 Searchmultimodal treatment*[Text \SortbyPublication Date 3,660
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Genetic+Markers%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=loss+of+heterozygosity%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Loss+of+Heterozygosity%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Genotype%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22DNA+Mutational+Analysis%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=chromosome+1%5BText+Word%5D+OR+chromosome+19%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Chromosomes%2C+Human%2C+Pair+19%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Chromosomes%2C+Human%2C+Pair+1%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22drug+therapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28chemotherap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28IDH+mutant%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+mutant%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28IDH+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28IDH+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28antineoplastic+agent%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Immunotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Chemoradiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28immunotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiochemo%2A%5BText+Word%5D+OR+chemoradio%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28temozolomide%5BText+Word%5D+OR+nitrosoureas%5BText+Word%5D+OR+procarbazine%5BText+Word%5D+OR+lomustine%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+PCV%5BText+Word%5D+OR+cisplatinum%5BText+Word%5D+OR+carboplatinum%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28Bevacizumab%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Steroids%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28steroid%2A%5BText+Word%5D%29%29+AND+%28%28%28%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28radiotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28%28%22Combined+Modality+Therapy%22%5BMesh%5D%29+OR+%28combined+modality+therap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28multimodal+treatment%2A%5BText+Word%5D%29%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%22Combined+Modality+Therapy%22%5BMesh%5D%29+OR+%28combined+modality+therap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28multimodal+treatment%2A%5BText+Word%5D%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=multimodal+treatment%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no

Kl ni sk Retningslinje OKrbft DNOG

#32 Searchcombined modality therap*[Text SdordbyPublication Date 175,247

#31 Search!Combined Modalityerapy"[Meshdrt byMost Recent 262,573

#30 Search{((((((((((((("drug therapy" [Subheading]) OR ("Antineoplastic Agents"fvieabppl@fi¢ 196,672
Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (chemotherap*[Text Word])) OR ((IDH
Word]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*[Text Word]))) OR ((IDH wildtype*[Text Wo
dehydrogenase wildtype*[Text Word]) ORdigte*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogena
type*[Text Word]))) OR (antineoplastic agent*[Text Word])) OR ("Immunotherapy"”[Mesh]
("Chemoradiotherapy"[Mesh])) OR (immunotherap*[Text Word] OR radiochemo*[Text W(¢
chemoradio*[Text WQrdR (temozolomide[Text Word] OR nitrosoureas[Text Word] OR
procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR vincristine[Text Word] OR PCV[T
cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word])) OR (Bevacizumab[Text Word]))
("Steroids"[di])) OR (steroid*[Text Word])) AND ((("radiotherapy" [Subheading]) OR
("Radiotherapy"[Mesh])) OR (radiotherap*[Text Word] OR radiat*[Text Word] OR irradiat?
Word])Port byPublication Date

#29 Search{("radiotherapy” [Subheading]) OR ("Radiotherapy”[Mesh])) OR (radiotherap*[Text 914,708
radiat*[Text Word] OR irradiat*[ Tedf)S@eot byPublication Date

#28 Searchradiotherap*[Text Word] OR radiat*[Text Word] OR irradiat*$bexby®aidication Datg 902,543

#27 Search'Radiotherapy"[MeShit byPublication Date 185,075

#26 Search’radiotherapy" [Subheadod] byPublication Date 190,932

#25 Search((((((((((((("drug therapy" [Subheading]nfe¢Phastic Agents"[Mesh])) OR ("Antineo] 3,692,84¢
Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (chemotherap*[Text Word])) OR ((IDH
Word]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*[Text Word]))) OR ((IDH wildtype*[Text Wo
dehydrogese wildtype*[Text Word]) OR (IEtpet|dext Word]) OR (isocitrate dehydrogena
type*[Text Word]))) OR (antineoplastic agent*[Text Word])) OR ("Immunotherapy"[Mesh]
("Chemoradiotherapy"[Mesh])) OR (immunotherap*[Text Word] OR eadiidétrefinGRT
chemoradio*[Text Word])) OR (temozolomide[Text Word] OR nitrosoureas[Text Word] O
procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR vincristine[Text Word] OR PCV[T
cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word])) ORgB@eti¥viord])) OR
("Steroids"[Mesh])) OR (steroid*[TextSgdrdjfPublication Date

#24 Searchsteroid*[Text Wogdjrt byPublication Date 331,993

#23 Search:Steroids"[Mesgrt byPublication Date 853,926

#19 SearchBevacizumab[Text W8t} byPublication Date 18,070

#17 Searchtemozolomide[Text Word] OR nitrosoureas|[Text Word] OR procarbazine[Text Wor 51,205
lomustine[Text Word] OR vincristine[Text Word] OR PCV[Text Word] ORtiafoadihOR[Te
carboplatinum[Text W8t byPublication Date

#15 Searchmmunotherap*[Text Word] OR radiochemo*[Text Word] OR chemorad8difiText Wq 146,693
by:Publication Date

#14 Search'Chemoradiotherapy"[M8sh] byPublication Date 14,567

#11 Search'Immunotherapy"[Me3it byPublication Date 274,878

#10 Searchantineoplastic agent*[Text \BordpyPublication Date 342,208

#9 Search(IDH wildtypyd ext Word]) OR (isocitrate dehydrogenase wildtype*[Text Word]} OR | 492

type*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogergge*jiliekt Wor8Prt byPublication Date
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=combined+modality+therap%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Combined+Modality+Therapy%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22drug+therapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28chemotherap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28IDH+mutant%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+mutant%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28IDH+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28IDH+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28antineoplastic+agent%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Immunotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Chemoradiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28immunotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiochemo%2A%5BText+Word%5D+OR+chemoradio%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28temozolomide%5BText+Word%5D+OR+nitrosoureas%5BText+Word%5D+OR+procarbazine%5BText+Word%5D+OR+lomustine%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+PCV%5BText+Word%5D+OR+cisplatinum%5BText+Word%5D+OR+carboplatinum%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28Bevacizumab%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Steroids%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28steroid%2A%5BText+Word%5D%29%29+AND+%28%28%28%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28radiotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D%29%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28radiotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=radiotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22drug+therapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28chemotherap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28IDH+mutant%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+mutant%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28IDH+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28IDH+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28antineoplastic+agent%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Immunotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Chemoradiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28immunotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiochemo%2A%5BText+Word%5D+OR+chemoradio%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28temozolomide%5BText+Word%5D+OR+nitrosoureas%5BText+Word%5D+OR+procarbazine%5BText+Word%5D+OR+lomustine%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+PCV%5BText+Word%5D+OR+cisplatinum%5BText+Word%5D+OR+carboplatinum%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28Bevacizumab%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Steroids%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28steroid%2A%5BText+Word%5D%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=steroid%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Steroids%22%5BMesh%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Bevacizumab%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=temozolomide%5BText+Word%5D+OR+nitrosoureas%5BText+Word%5D+OR+procarbazine%5BText+Word%5D+OR+lomustine%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+PCV%5BText+Word%5D+OR+cisplatinum%5BText+Word%5D+OR+carboplatinum%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=immunotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiochemo%2A%5BText+Word%5D+OR+chemoradio%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Chemoradiotherapy%22%5BMesh%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Immunotherapy%22%5BMesh%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=antineoplastic+agent%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28IDH+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28IDH+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29&sort=pubdate&size=100&ac=no

Kl'ini sk Retningslinje OKrbft DNOG
#8 Search({IDH mutant*[Text Word]) OR (isabéthgtdrogenase mutant*[Text VBortdpyPublication| 477
Date
#7 Searchchemotherap*[Text W@dit byPublication Date 484,736
#6 Search’Antineoplastic Combined Chemotherapy Protoc@sliMgBlplicationaie 139,689
#5 Search'Antineoplastic Agents"[Mgstt]byPublication Date 416,933
#4 Searchdrug therapy" [Subheadngd] byPublication Date 2,217,13¢
#3 Search("Oligodendroglioma"“[Mesh]) OR (oligodendroglioma*[Text Word] OR oligoastrocy| 5,862
WordBort byPublication Date

#2 Searcholigodendroglioma*[Text Word] OR oligoastrocytoma*Baxtoyardlication Date 5,862
#1 SearchOligodendroglioma"[M8sif byPublication Date 3,596
Embase

No. Query Results
#45 #44 AND (‘article'/it OR 'article in press'/it OR 'review'/it) 75
#44 #38 AND #42 AND ([danish]/lim OR [english)/lim OR [norwegian]/lim OR [swedishk]/lin] 133

2020]/py
#43 #38 AND #42 184
#42 #39 OR #40 OR #41 1404170
#41 ((systematic OR method*) NEAR/3 (review* OR overview* OR study OR studies OR § 1273764
approach®*)):ti,ab,de

#40 'meta analy*':ti,ab,de OR “aredéy/*':ti,ab,de OR metaanaly*:ti,ab,de 303655
#39 'systematic review'/exp OR 'meta analysis'/exp 352663
#38 #3AND#37 3188
#37 #260R#36 1100924
#36 #27T0OR#280R#290R#300R#310R#320R#330R#340R#35 557837
#35 ‘genetic marker* 71491
#34 ‘genetic marker'/exp 100255
#33 'heterozygiy loss' 14475
#32 'heterozygosity loss'/de 14463
#31 ‘genotype'/exp 444393
#30 ‘dna mutational analysis'/de 1608
#29 ‘chromosomeQ@R'chromosome 19' 17321
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28IDH+mutant%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+mutant%2A%5BText+Word%5D%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=chemotherap%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22drug+therapy%22+%5BSubheading%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%22Oligodendroglioma%22%5BMesh%5D%29+OR+%28oligodendroglioma%2A%5BText+Word%5D+OR+oligoastrocytoma%2A%5BText+Word%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=oligodendroglioma%2A%5BText+Word%5D+OR+oligoastrocytoma%2A%5BText+Word&sort=pubdate&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Oligodendroglioma%22%5BMesh%5D&sort=pubdate&size=100

K Il sk Retningslinje OKrbft DNOG
#28 ‘chromosome 19'/de 4052
#27 ‘chromosome 1'/de 8773
#26 #210R#25 548161
#25 #220R#230R#24 75491
#24 'multimodal treatment*' 5523
#23 ‘combined modality therap* 3598
#22 'multimodality cancer therapy'/de 69022
#21 #16AND#20 502964
#20 #170R#180R#19 1521321
#19 radiothera@RradiatORirradiat* 1503153
#18 'radiotherapy'/exp 564526
#17 ‘radiotherapy':Ink 340260
#16 #A40OR#50R#6 OR#7OR#80OR#9OR#100R#110R#120R#130R#140R#15 6389426
#15 'steroid*' 459793
#14 ‘steroid'/exp 1619587
#13 temozolomid2Rnitrosourea@Rprocarbazin@Rlomustin®©Rvincristin®RpcvORcisplatinum 206188
ORcarboplatinu®Rbevacizumab
#12 immunothera@RradiochemothergpRchemoradiotherap* 290092
#11 ‘chemoradiotherapy'/exp 52107
#10 'immunotherapy'/exp 217537
#9 ‘antineoplastic agent*' 31049
#8 'idh wildtype®dR'isocitrate dehydrogenase wild®Rédh wildype*OR'isocitrate 1010
dehydrogenase wilde*'
#7 'idh mutan®R'isocitrate dehydrogenase mutant*' 968
#6 chemotherap* 961113
#5 ‘antineoplastic agent'/exp 2338772
#4 ‘drug therapy":Ink 3938308
#3 #10R#2 10356
#2 oligodendroglion@Roligoastrocytoma* 10356
#1 ‘'oligodendroglioma’/de 8508
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KI i Il sk Retningslinje OKrbft DNOG
Cochrane
ID Search Hits
#1 MeSH descriptor: [Oligodendroglioma] explode all trees 60
#2 (oligodendroglioma* OR adigocytoma*):ti,ab,kw 200
#3 #1 or #2 200
#4 MeSH descriptor: [] explode all trees and with qualifier(s): [dDltherapy 199266
#5 MeSH descriptor: [Antineoplastic Agents] explode all trees 11976
#6 (chemotherap*):ti,ab,kw 74207
#7 (idh NEXT (rraunt* OR wildtype* OR wild type OR wild types)):ti,ab,kw 32
#8 (isocitrate dehydrogenase wildtype OR isocitrate dehydrogenase wildtypes):ti,ab,kw | 16
#9 (isocitrate dehydrogenase wild type OR isocitrate dehydrogenase wild types):ti,ab,kw| 12
#10 (antinedpstic NEXT agent*):ti,ab,kw 10642
#11 MeSH descriptor: [Immunotherapy] explode all trees 7856
#12 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy] explode all trees 878
#13 (immunotherap* OR radiochemotherap* OR chemoradiotherap*):ti,ab,kw 16189
#14 (temozolomid2R nitrosoureas OR procarbazine OR lomustine OR vincristine OR pcv ( 12963
cisplatinum OR carboplatinum OR bevacizumab):ti,ab,kw
#15 MeSH descriptor: [Steroids] explode all trees 58001
#16 (steroid*):ti,ab,kw 30559
#17 (253#16) 322243
#18 MeSH descriptor: [] explode all trees and with qualifier(s): [reitgtherapy 8125
#19 MeSH descriptor: [Radiotherapy] explode all trees 6019
#20 (radiotherap* OR radiat* OR irradiat*):ti,ab,kw 49230
#21 {OR #1820} 49443
#22 #17 AND #21 22956
#23 MeSH descriptor: [Combined Modality Therapy] explode all trees 21340
#24 (combined modality NEXT therap*):ti,ab,kw 15515
#25 (multimodal NEXT treatment*):ti,ab,kw 416
#26 (254#25) 22117
#27 #22 OR #26 40282
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#28 MeSH descriptor: [Chromosomes, Human, Pair 1] explode all trees 18
#29 MeSH descriptor: [Chromosomes, Human, Pair 19] explode all trees 15
#30 (chromosome 1 OR chromosome 19):ti,ab,kw 1365
#31 MeSH descriptor: [DNA Mutational Analysis] explode all trees 223
#32 MeSH descriptor: [Genotype] explode all trees 4426
#33 MeSH descriptor: [Loss of Heterozygosity] explode all trees 82
#34 loss of heterozygosity 151
#35 MeSH descriptor: [&#mMarkers] explode all trees 271
#36 (genetic NEXT marker*):ti,ab,kw 1626
#37 (255#36) 7409
#38 #27 OR #37 47654
#39 #3 AND #38 with Cochrane Library publication date Between Jan 2010 and Den2020 3

Reviews
Ci Anaplastisk astrocytom
Database Interface Resultat Dato

PubMed PubMed.gov 76 20.08.2020
Embase Embase.com 627 20.08.2020
Cochrane Library Wiley 5 21.08.2020
| alt 708

PubMed
Search Query Results
#18 Search: (((("AstrocytomahiPeOR (astrocytoma*[Text Word] OR oligoastrocytoma*[Tex| 76

AND (((CCCccee("drug therapy" [subheading]) OR ("Antineoplastic Agents"[Mesh]
("Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (chemotherap*[Tex
((IDHMutant*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*[Text Word]))) OR ((I
wildtype*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase wildtype*[Text Wordiy@R[TI&x¢ w
Word]) OR (isocitrate dehydrogenasgw/i[dext Word]))) OR (antineoplpestit[ Text Word]
OR ("Immunotherapy"”[Mesh])) OR ("Chemoradiotherapy”[Mesh])) OR (immunotherap
radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[Text Word])) OR (temozolomide[Text Word
nitrosoureas[Text Word] OR procarbazine[Text Word] @R kxhuétird] OR vincristine[Te
Word] OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word]
(Bevacizumab[Text Word])) OR ("Steroids"[Mesh])) OR (steroid*[Text Word])) OR ((V
OR (vascular endothelial growth fastiovtdrel]))) OR (avastin[Text Word] OR antiangiog

Word] OR asthgiogenic[Text Word])) OR (angiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Text
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((("radiotherapy" [Subheading]) OR ("Radiotherapy"[Mesh])) OR (radiotherap*[Text W|
radiat*[TexWord] OR irradiat*[Text Word]))) OR ((("Combined Modality Therapy"[Mesh
(combined modality therap*[Text Word])) OR (multimodal treatment*[Text Word]))) OR
((((((((("chromosomes, Human, Pair 1"[Mesh]) OR ("Chromosomes, Human, Pair 19"
(chronosome 1[Text Word] OR chromosome 19[Text Word])) OR ("DNA Mutational Ar
OR ("Genotype"[Mesh])) OR ("Loss of Heterozygosity"[Mesh])) OR (loss of heterozyg
Word])) OR ("Genetic Markers"[Mesh])) OR (genetic marker*[Text \((tBghienratid
Review"[Publication Type] OR "Systematic Reviews as Topic"[Mesh] OR systematic|[s
Analysis as Topic"[Mesh] OR-Matgsis" [Publication Type] OR metaanalys*[Title] OR
analys*[Title]))) AND (("2010/01/0t"Hbéateation]'3000"[Datd’ublication])) Sort by:
Publication Date

#17

Search: ((("Astrocytoma"[Mesh]) OR (astrocytoma*[Text Word] OR oligoastrocytoma*
AND ((((CCCC(cii(("drug therapy" [Subheading]) OR ("Antineoplastic Agents"[Mesh]
("Artineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (chemotherap*[Text
((IDH mutant*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*[Text Word]))) OR (
wildtype*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase wildtype*[Text Woldiy @R[ &t w
Word]) OR (isocitrate dehydrogenasgw/i[dext Word]))) OR (antineoplastic agent*[Tex{
OR ("Immunotherapy”[Mesh])) OR ("Chemoradiotherapy”[Mesh])) OR (immunotherap,
radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[TexDR/¢etf)pzolomide[Text Word] OR
nitrosoureas[Text Word] OR procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR v/
Word] OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word]
(Bevacizumab[Text Word])) OR ("Steroidy'[Megbkieroid*[Text Word])) OR ((VEGF[Tex
OR (vascular endothelial growth factor*[Text Word]))) OR (avastin[Text Word] OR ant|
Word] OR asangiogenic[Text Word])) OR (angiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Text
((("raditherapy” [Subheading]) OR ("Radiotherapy"[Mesh])) OR (radiotherap*[Text Wo
radiat*[Text Word] OR irradiat*[Text Word]))) OR ((("Combined Modality Therapy"[Me
(combined modality therap*[Text Word])) OR (multimodal treatment*[Text Word]))) OR
((((("chromosomes, Human, Pair 1"[Mesh]) OR ("Chromosomes, Human, Pair 19"
(chromosome 1[Text Word] OR chromosome 19[Text Word])) OR ("DNA Mutational A
OR ("Genotype"[Mesh])) OR ("Loss of Heterozygosity"[Mesh])) GRodggesifyieext
Word])) OR ("Genetic Markers"[Mesh])) OR (genetic marker*[Text Word])))) AND (("S
Review"[Publication Type] OR "Systematic Reviews as Topic"[Mesh] OR systematic|[g
Analysis as Topic"[Mesh] OR-Aetgsis" [Publicafigipe] OR metaanalys*[Title] OR metg
analys*[Title])) Sort by: Publication Date

90

#16

Search: ("Systematic Review"[Publication Type] OR "Systematic Reviews as Topic"[M
systematic[sb] OR "Ma&talysis as Topic"[Mesh] OR-Aatgsis" [Publicatibype] OR
metaanalys*[Title] OR raatdys*[Title]) Sort by: Publication Date

#15

Search{("Astrocytoma“[Mesh]) OR (astrocytoma*[Text Word] OR oligoastrocytoma*[T
AND (((CCCCccccccccccc(("drug therapy” [Subheading]) OR (‘tnAgeopsagvesh])) OR
("Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (chemotherap*[Tex
((IDH mutant*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*[Text Word]))) OR (
wildtype*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogeyyeeY eidtWord]) OR (IDHypét[Text
Word]) OR (isocitrate dehydrogenasgwi[dext Word]))) OR (antineoplastic agent*[Tex{
OR ("Immunotherapy“[Mesh])) OR ("Chemoradiotherapy"[Mesh])) OR (immunotherap
radiochemo*[Text W@#&]chemoradio*[Text Word])) OR (temozolomide[Text Word] OR
nitrosoureas[Text Word] OR procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR v/
Word] OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word]
(Bevacizumab[Texird])) OR ("Steroids"[Mesh])) OR (steroid*[Text Word])) OR ((VEGH
OR (vascular endothelial growth factor*[Text Word]))) OR (avastin[Text Word] OR ant
Word] OR asathgiogenic[Text Word])) OR (angiogenesis[Text Word] [t i) ANE
((("radiotherapy" [Subheading]) OR ("Radiotherapy"[Mesh])) OR (radiotherap*[Text W|
radiat*[Text Word] OR irradiat*[Text Word]))) OR ((("Combined Modality Therapy"[Me
(combined modality therap*[Text Word])) OR (multimedatffext Word]))) OR
((((((((("chromosomes, Human, Pair 1"[Mesh]) OR ("Chromosomes, Human, Pair 19"
(chromosome 1[Text Word] OR chromosome 19[Text Word])) OR ("DNA Mutational A

8,580
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28%28%22Controlled+Clinical+Trial%22%5BPublication+Type%5D+OR+%22Controlled+Clinical+Trials+as+Topic%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%28%28random%2A%5BText+Word%5D+OR+controlled%5BText+Word%5D+OR+crossover%5BText+Word%5D+OR+cross-over%5BText+Word%5D+OR+blind%2A%5BText+Word%5D+OR+mask%2A%5BText+Word%5D%29%29+AND+%28trial%5BText+Word%5D+OR+trials%5BText+Word%5D+OR+study%5BText+Word%5D+OR+studies%5BText+Word%5D+OR+analys%2A%5BText+Word%5D+OR+analyz%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+rct%5BText+Word%5D%29+OR+%28%28%28singl%2A%5BText+Word%5D+OR+doubl%2A%5BText+Word%5D+OR+tripl%2A%5BText+Word%5D%29%29+AND+%28blind%5BText+Word%5D+OR+mask%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+placebo%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%22Astrocytoma%22%5BMesh%5D%29+OR+%28astrocytoma%2A%5BText+Word%5D+OR+oligoastrocytoma%2A%5BText+Word%5D%29%29+AND+%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22drug+therapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28chemotherap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28IDH+mutant%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+mutant%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28IDH+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28IDH+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28antineoplastic+agent%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Immunotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Chemoradiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28immunotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiochemo%2A%5BText+Word%5D+OR+chemoradio%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28temozolomide%5BText+Word%5D+OR+nitrosoureas%5BText+Word%5D+OR+procarbazine%5BText+Word%5D+OR+lomustine%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+PCV%5BText+Word%5D+OR+cisplatinum%5BText+Word%5D+OR+carboplatinum%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28Bevacizumab%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Steroids%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28steroid%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28VEGF%5BText+Word%5D%29+OR+%28vascular+endothelial+growth+factor%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28avastin%5BText+Word%5D+OR+antiangiogenic%5BText+Word%5D+OR+anti-angiogenic%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28angiogenesis%5BText+Word%5D+AND+inhibit%2A%5BText+Word%5D%29%29+AND+%28%28%28%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28radiotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28%28%22Combined+Modality+Therapy%22%5BMesh%5D%29+OR+%28combined+modality+therap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28multimodal+treatment%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22Chromosomes%2C+Human%2C+Pair+1%22

Kl

n
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OR ("Genotype"[Mesh])) OR ("Loss of Hetaytigsh])) OR (loss of heterozygosity[Text
Word])) OR ("Genetic Markers"[Mesh])) OR (genetic marker*[ Bt Widrdiijgation Date

#14

Search{((((C(CCdrug therapy" [SubgpaaR ("Antineoplastic Agents"[Mesh])) OR
("Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (chemotherap*[Tex
((IDH mutant*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*[Text Word]))) OR (
wildtype*[Text Word]) OR (igeditehydrogenase wildtype*[Text Word]) OR (}pet{viekt
Word]) OR (isocitrate dehydrogenasgw/i[dext Word]))) OR (antineoplastic agent*[Tex{
OR ("Immunotherapy"”[Mesh])) OR ("Chemoradiotherapy”[Mesh])) OR (immunotherap
radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[Text Word])) OR (temozolomide[Text Word
nitrosoureas[Text Word] OR procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR v/
Word] OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinu@R ext Word]
(Bevacizumab[Text Word])) OR ("Steroids"[Mesh])) OR (steroid*[Text Word])) OR ((V
OR (vascular endothelial growth factor*[Text Word]))) OR (avastin[Text Word] OR ant
Word] OR assngiogenic[Text Word])) OR (angiogene¢dgprd] AND inhibit*[Text Word)]))
((("radiotherapy" [Subheading]) OR ("Radiotherapy"[Mesh])) OR (radiotherap*[Text W|
radiat*[Text Word] OR irradiat*[Text Word]))) OR ((("Combined Modality Therapy"[Me
(combined modality therap*[Texp)MoRI(multimodal treatment*[Text Word]))) OR
((((((((("Chromosomes, Human, Pair 1"[Mesh]) OR ("Chromosomes, Human, Pair 19"
(chromosome 1[Text Word] OR chromosome 19[Text Word])) OR ("DNA Mutational A
OR ("Genotype"[Mesh])('0&ss of Heterozygosity"[Mesh])) OR (loss of heterozygosity[
Word])) OR ("Genetic Markers"[Mesh])) OR (genetic marker*[$ext WPutbfjration Date

#13

Search{((((((("Chromosa@nkluman, Pair 1"[Mesh]) OR ("Chromosomes, Human, Pair 1
OR (chromosome 1[Text Word] OR chromosome 19[Text Word])) OR ("DNA Mutation
Analysis"[Mesh])) OR ("Genotype"[Mesh])) OR ("Loss of Heterozygosity"[Mesh])) OR
heterozygosity[Texird])) OR ("Genetic Markers"[Mesh])) OR (genetic marker*[Festt W(
by:Publication Date

#12

Search{((((((((((((((((("drug therapy" [Subheading]) OR ("Antineoplastic Agents'[Mesh]
("Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (chemotherap*[Text
((IDH mutant*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*[Text Word]))) OR (
wildtype*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase wildtype*[Text Weildly @R[ (&}t
Word]) OR (isocitrate dehydrogenasgwi[dext Word]))) OR (antineoplastic agent*[Tex{
OR ("Immunotherapy”[Mesh])) OR ("Chemoradiotherapy”[Mesh])) OR (immunotherap,
radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[ TgxOR ¢teinozolomide[Text Word] OR
nitrosoureas[Text Word] OR procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR v|
Word] OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word]
(Bevacizumab[Text Word])) OR ("Steroid3) [®Rgsteroid*[Text Word])) OR ((VEGF[Tex
OR (vascular endothelial growth factor*[Text Word]))) OR (avastin[Text Word] OR ant|
Word] OR asangiogenic[Text Word])) OR (angiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Text
((("radbtherapy" [Subheading]) OR ("Radiotherapy"[Mesh])) OR (radiotherap*[Text Wqg
radiat*[Text Word] OR irradiat*[Text Word]))) OR ((("Combined Modality Therapy"[Me
(combined modality therap*[Text Word])) OR (multimodal treatment§oetay \Robdipation
Date

w
o]
[o¢]
o]
N
»

#11

Search(("Combined Modality Therapy"[Mesh]) OR (combined modality therap*[Text W
(multimodal treatmentt{ VWard]port byPublication Date

)
(o)}
a1
N
\‘
(o]

#10

Search{((((((C(((drug therapy" [Subheading]) OR ("Antineoplastic Agents"[Mesh])
("Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (chemotherap*[Tex
((IDH mutant*[Text Word]) OR (isocitsateogehase mutant*[Text Word]))) OR ((IDH

wildtype*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase wildtype*[Text Wordly @R[t w
Word]) OR (isocitrate dehydrogenasgw/i[dext Word]))) OR (antineoplastic agent*[Text
OR ("Immunotheygplesh])) OR ("Chemoradiotherapy"[Mesh])) OR (immunotherap*[Te
radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[Text Word])) OR (temozolomide[Text Word
nitrosoureas[Text Word] OR procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR v/
Wordl OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word])

=
©
o0
»
(2}
o
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22drug+therapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28chemotherap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28IDH+mutant%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+mutant%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28IDH+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28IDH+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28antineoplastic+agent%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Immunotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Chemoradiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28immunotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiochemo%2A%5BText+Word%5D+OR+chemoradio%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28temozolomide%5BText+Word%5D+OR+nitrosoureas%5BText+Word%5D+OR+procarbazine%5BText+Word%5D+OR+lomustine%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+PCV%5BText+Word%5D+OR+cisplatinum%5BText+Word%5D+OR+carboplatinum%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28Bevacizumab%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Steroids%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28steroid%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28VEGF%5BText+Word%5D%29+OR+%28vascular+endothelial+growth+factor%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28avastin%5BText+Word%5D+OR+antiangiogenic%5BText+Word%5D+OR+anti-angiogenic%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28angiogenesis%5BText+Word%5D+AND+inhibit%2A%5BText+Word%5D%29%29+AND+%28%28%28%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28radiotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28%28%22Combined+Modality+Therapy%22%5BMesh%5D%29+OR+%28combined+modality+therap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28multimodal+treatment%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22Chromosomes%2C+Human%2C+Pair+1%22%5BMesh%5D%29+OR+%28%22Chromosomes%2C+Human%2C+Pair+19%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28chromosome+1%5BText+Word%5D+OR+chromosome+19
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28%28%28%28%28%22Chromosomes%2C+Human%2C+Pair+1%22%5BMesh%5D%29+OR+%28%22Chromosomes%2C+Human%2C+Pair+19%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28chromosome+1%5BText+Word%5D+OR+chromosome+19%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22DNA+Mutational+Analysis%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Genotype%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Loss+of+Heterozygosity%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28loss+of+heterozygosity%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Genetic+Markers%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28genetic+marker%2A%5BText+Word%5D%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22drug+therapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28chemotherap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28IDH+mutant%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+mutant%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28IDH+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28IDH+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28antineoplastic+agent%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Immunotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Chemoradiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28immunotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiochemo%2A%5BText+Word%5D+OR+chemoradio%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28temozolomide%5BText+Word%5D+OR+nitrosoureas%5BText+Word%5D+OR+procarbazine%5BText+Word%5D+OR+lomustine%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+PCV%5BText+Word%5D+OR+cisplatinum%5BText+Word%5D+OR+carboplatinum%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28Bevacizumab%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Steroids%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28steroid%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28VEGF%5BText+Word%5D%29+OR+%28vascular+endothelial+growth+factor%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28avastin%5BText+Word%5D+OR+antiangiogenic%5BText+Word%5D+OR+anti-angiogenic%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28angiogenesis%5BText+Word%5D+AND+inhibit%2A%5BText+Word%5D%29%29+AND+%28%28%28%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28radiotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28%28%22Combined+Modality+Therapy%22%5BMesh%5D%29+OR+%28combined+modality+therap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28multimodal+treatment%2A%5BText+Word%5D%29%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%22Combined+Modality+Therapy%22%5BMesh%5D%29+OR+%28combined+modality+therap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28multimodal+treatment%2A%5BText+Word%5D%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22drug+therapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28chemotherap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28IDH+mutant%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+mutant%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28IDH+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28IDH+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28antineoplastic+agent%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Immunotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Chemoradiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28immunotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiochemo%2A%5BText+Word%5D+OR+chemoradio%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28temozolomide%5BText+Word%5D+OR+nitrosoureas%5BText+Word%5D+OR+procarbazine%5BText+Word%5D+OR+lomustine%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+PCV%5BText+Word%5D+OR+cisplatinum%5BText+Word%5D+OR+carboplatinum%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28Bevacizumab%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Steroids%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28steroid%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28VEGF%5BText+Word%5D%29+OR+%28vascular+endothelial+growth+factor%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28avastin%5BText+Word%5D+OR+antiangiogenic%5BText+Word%5D+OR+anti-angiogenic%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28angiogenesis%5BText+Word%5D+AND+inhibit%2A%5BText+Word%5D%29%29+AND+%28%28%28%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28radiotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D%29%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
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(Bevacizumab[Text Word])) OR ("Steroids"[Mesh])) OR (steroid*[Text Word])) OR ((V
OR (vascular endothelial growth factor*[Text Word]))) OR (avastin[ TaxtiAkgrog&rc[Te
Word] OR asathgiogenic[Text Word])) OR (angiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Text
((("radiotherapy" [Subheading]) OR ("Radiotherapy"[Mesh])) OR (radiotherap*[Text W|
radiat*[Text Word] OR irradiat*[ Text Banij))Publication Date

#9 Search(("radiotherapy” [Sulitirg]) OR ("Radiotherapy”[Mesh])) OR (radiotherap*[Text 914,931
radiat*[Text Word] OR irradiat*[ Text SéordéhPublication Date

#8 Search{((((((((((((((("drug therapy" [Subheading]) OR ("Antineoplastic Agents"[Mesh]))| 3,773,462
("Antineplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (chemotherap*[Text
((IDH mutant*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*[Text Word]))) OR (
wildtype*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase wildtype*[Text Wordiy @R[ Text w
Word]) OR (isocitrate dehydrogenasgw/i[dext Word]))) OR (antineoplastic agent*[Tex{
OR ("Immunotherapy”[Mesh])) OR ("Chemoradiotherapy"[Mesh])) OR (immunotherap
radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[Text WtedjpzORmide[Text Word] OR
nitrosoureas[Text Word] OR procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR v/
Word] OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word]
(Bevacizumab[Text Word])) OR ("Steroids"[MReEtérodd*[Text Word])) OR ((VEGF[Text
OR (vascular endothelial growth factor*[Text Word]))) OR (avastin[Text Word] OR ant
Word] OR asstngiogenic[Text Word])) OR (angiogenesis[Text Word] AND inhibitS@rext
by:Publicabin Date

#7 Searchangiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Tegof dmgublication Date 60,018

#6 Searchavastin[Text Word] OR antiangiogenic[Text Worejrgigetic[Text W@dit 23,662
by:Publication Date

#5 Search(VEGF[Text Word]) OR (vascular endothelial growth factor*Benttyfut]ication | 95,275
Date

#4 Search{(((((((((((("drug therapy" [Subheading]) OR ("Antineoplastic Agents"[Mesh])) O| 3,694,217

("Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (chemotherap*[Tex
((IDH mutant*[T&Xord]) OR (isocitrate dehydrogenase mutant*[Text Word]))) OR ((IDH
wildtype*[Text Word]) OR (isocitrate dehydrogenase wildtype*[Text Wordiy @R[ et w
Word]) OR (isocitrate dehydrogenaggw/i[dext Word]))) OR (antineoplastic agemsfagy
OR ("Immunotherapy"“[Mesh])) OR ("Chemoradiotherapy"[Mesh])) OR (immunotherap
radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[Text Word])) OR (temozolomide[Text Word
nitrosoureas[Text Word] OR procarbazine[Text Word] OR lomustin®R extdhistine[Text
Word] OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word]
(Bevacizumab[Text Word])) OR ("Steroids"[Mesh])) OR (steroid$debthyohdifation Dat

#3 Search("Astrocytoma"[Mesh]) OR (astrocytoma*[Text Word] @Rybtigwe$t ext WoStit | 43,399
by:Publication Date
#2 Seach:astrocytoma*[Text Word] OR oligoastrocytoma*[ TeattWgPdplication Date 22,328
#1 Search'Astrocytoma“[MeSigft byMost Recent 36,618
Embase
No. Query Results
#45 #44AND (‘article'/it GiRticle in press'/it @&iew'/it) 627
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28radiotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22drug+therapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28chemotherap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28IDH+mutant%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+mutant%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28IDH+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28IDH+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28antineoplastic+agent%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Immunotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Chemoradiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28immunotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiochemo%2A%5BText+Word%5D+OR+chemoradio%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28temozolomide%5BText+Word%5D+OR+nitrosoureas%5BText+Word%5D+OR+procarbazine%5BText+Word%5D+OR+lomustine%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+PCV%5BText+Word%5D+OR+cisplatinum%5BText+Word%5D+OR+carboplatinum%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28Bevacizumab%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Steroids%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28steroid%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28VEGF%5BText+Word%5D%29+OR+%28vascular+endothelial+growth+factor%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28avastin%5BText+Word%5D+OR+antiangiogenic%5BText+Word%5D+OR+anti-angiogenic%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28angiogenesis%5BText+Word%5D+AND+inhibit%2A%5BText+Word%5D%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=angiogenesis%5BText+Word%5D+AND+inhibit%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=avastin%5BText+Word%5D+OR+antiangiogenic%5BText+Word%5D+OR+anti-angiogenic%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28VEGF%5BText+Word%5D%29+OR+%28vascular+endothelial+growth+factor%2A%5BText+Word%5D%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22drug+therapy%22+%5BSubheading%5D%29+OR+%28%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28chemotherap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%28IDH+mutant%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+mutant%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28%28IDH+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wildtype%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28IDH+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29+OR+%28isocitrate+dehydrogenase+wild-type%2A%5BText+Word%5D%29%29%29+OR+%28antineoplastic+agent%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Immunotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Chemoradiotherapy%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28immunotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiochemo%2A%5BText+Word%5D+OR+chemoradio%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28temozolomide%5BText+Word%5D+OR+nitrosoureas%5BText+Word%5D+OR+procarbazine%5BText+Word%5D+OR+lomustine%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+PCV%5BText+Word%5D+OR+cisplatinum%5BText+Word%5D+OR+carboplatinum%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28Bevacizumab%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Steroids%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28steroid%2A%5BText+Word%5D%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%22Astrocytoma%22%5BMesh%5D%29+OR+%28astrocytoma%2A%5BText+Word%5D+OR+oligoastrocytoma%2A%5BText+Word%5D%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=astrocytoma%2A%5BText+Word%5D+OR+oligoastrocytoma%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Astrocytoma%22%5BMesh%5D&size=100

KI'ini sk Retningslinje JOKrbft DNOG

#44 #38 AND#42AND ([danish]/lim {@Rglish]/lim QRorwegian]/lim @fvedish]/lim) AD10 1084
2020]/py
#43 #38AND#42 1326
#42 #390R#400R#41 1404170
#41 ((systematioRmethod*) NEAR/3 1273764
(reviewORoverviewdRstudyORstudie®©®Rsearch©Rapproach*)):ti,ab,de

#40 'meta analy*':ti,ab,de'@Btaanaly*':ti,ab,de @Rtaanaly*:ti,ab,de 303655
#39 'systematic review'/exproda analysis'/exp 352663
#38 #3AND#37 23846
#37 #260R#36 1104526
#36 #270R#280R#290R#300R#31OR#320R#330R#340R#35 558052
#35 ‘genetic marker* 71534
#34 ‘genetic marker'/exp 100312
#33 'heterozygosity loss' 14479
#32 'heterozygosity loss'/de 14467
#31 ‘genotype'/exp 444551
#30 ‘dna mutational analysis'/de 1612
#29 ‘chromosuoe 10R'chromosome 19' 17323
#28 ‘chromosome 19'/de 4053
#27 ‘chromosome 1'/de 8774
#26 #210R#25 551624
#25 #220R#230R#24 75499
#24 'multimodal treatment*' 5523
#23 ‘combined modality therap*' 3599
#22 'multimodality cancer therapy'/d 69030
#21 #16AND#20 506432
#20 #170R#180R#19 1521828
#19 radiotheraRradiatORirradiat* 1503650
#18 'radiotherapy'/exp 564694
#17 ‘radiotherapy':Ink 340373
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#16 #4OR#50R#6 OR#7OR#80OR#9OR#100R#110R#120R#130R#140R#15 6485662
#15 'steroid*' 459907
#14 'steroid'/exp 1619958
#13 temozolomid@Rnitrosourea@@Rprocarbazim@Rlomustin®Rvincristin®@RpcvORcisplatinun] 378215
ORcarboplatinu@RbevacizumabRvegfOR'vascular endothelial growth
factor*ORavasti ORantiangiogen2R'antiangiogeni©R (angiogenesislDinhibit*)
#12 immunothera@Rradiochemother@pRchemoradiotherap* 290285
#11 ‘chemoradiotherapy'/exp 52133
#10 'immunotherapy'/exp 217670
#9 ‘antineoplastic agent* 310574
#8 'idh wildtype®dR'isocitrate dehydrogenase wild@Reédh wildype*OR'isocitrate 1012
dehydrogenase wilde*'
#7 'idh mutan®R'isocitrate dehydrogenase mutant*' 968
#6 chemotherap* 961404
#5 ‘antineoplastic agent'/exp 2339528
#4 'drug therapy':Ink 3939397
#3 #1OR#2 90596
#2 astrocytom&Roligoastrocytoma* 33297
#1 ‘astrocytoma'/exp 85151
Cochrane
ID Search Hits
#1 MeSH descriptor: [Astrocytoma] explode all trees 708
#2 (astrocytoma* OR oligoastrocytoma®*):ti,ab,kw 558
#3 #1 or #2 1070
#4 MeSH descriptor: [] explode all trees and with qualifier(s): [dld]therapy 199266
#5 MeSH descriptor: [Antineoplastic Agents] explode all trees 11976
#6 (chemotherap*):ti,ab,kw 74207
#7 (idh NEXT (mutant* OR wildtype* Qpai@R wild types)):ti,ab,kw 32
#8 (isocitrate dehydrogenase wildtype OR isocitrate dehydrogenase wildtypes):ti,ab,kw | 16
#9 (isocitrate dehydrogenase wild type OR isocitrate dehydrogenase wild types):ti,ab,kw| 12
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#10 (antineoplastic NEXT agent*kii,ab, 10642
#11 MeSH descriptor: [Immunotherapy] explode all trees 7856
#12 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy] explode all trees 878
#13 (immunotherap* OR radiochemotherap* OR chemoradiotherap*):ti,ab,kw 16189
#14 (temozolomide OR nitrosoureas ORbprimalOR lomustine OR vincristine OR pcv OR | 12963

cisplatinum OR carboplatinum OR bevacizumab):ti,ab,kw
#15 MeSH descriptor: [Steroids] explode all trees 58001
#16 (steroid*):ti,ab,kw 30560
#17 (253#16) 322243
#18 MeSH descriptor: [] explode all trees and with qualifier(s): [reldiOtherapy 8125
#19 MeSH descriptor: [Radiotherapy] explode all trees 6019
#20 (radiotherap* OR radiat* OR irradiat*):ti,ab,kw 49230
#21 {OR #1820} 49443
#22 #17 AND #21 229%
#23 MeSH descriptor: [Combined Modality Therapy] explode all trees 21340
#24 (combined modality NEXT therap*):ti,ab,kw 15515
#25 (multimodal NEXT treatment*):ti,ab,kw 416
#26 (254#25) 22117
#27 #22 OR #26 40282
#28 MeSH descriptor: [Chromosomes, Human, Pair 1] explode all trees 18
#29 MeSH descriptor: [Chromosomes, Human, Pair 19] explode all trees 15
#30 (chromosome 1 OR chromosome 19):ti,ab,kw 1365
#31 MeSH descriptfiDNA Mutational Analysis] explode all trees 223
#32 MeSH descriptor: [Genotype] explode all trees 4426
#33 MeSH descriptor: [Loss of Heterozygosity] explode all trees 82
#34 loss of heterozygosity 151
#35 MeSH descriptor: [Genetic Markers] exjteds all 271
#36 (genetic NEXT marker*):ti,ab,kw 1626
#37 (255#36) 7409
#38 #27 OR #37 47451
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#39 #3 AND #38 with Cochrane Library publication date Between Jan 2010 and Dec 2020 5
Reviews
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Di Glidlastom

Database Interface Resultat Dato
PubMed PubMed.gov 160 23.08.2020
Embase Embase.com 1115 23.08.2020
Cochrane Library Wiley 11 23.08.2020
| alt 1286
PubMed
Search Query Results

#25 Search: (((("Glioblastoma"[Mesh]) OR (glioblastomad] @Rt &8tocyt*[Text Word])) ANL 160
(((((((((((('Radiotherapy"[Mesh])) OR ("radiotherapy” [Subheading])) OR (radiotheral
OR radiat*[Text Word] OR irradiat*[ Text Word])) OR ("Antineoplastic Agents"[Mesh])
("Antineoplastic Combined Chenmthna@ocols"[Mesh])) OR (temozolomide[Text Word
TMZ[Text Word] OR temodal[Text Word] OR temodar[Text Word] OR temcad*[Text
chemotherap*[Text Word] OR procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR
Word] OR vincristine[Text \@dPCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR
carboplatinum[Text Word])) OR (bevacizumab[Text Word] OR vegf[Text Word] OR v
endothelial growth factor*[Text Word] OR avastin[Text Word] OR antiangiogenic[Tex
angiogenic[Text Word] &@fgipgenesis[Text Word] AND inhibit*[Text Word]) OR irinote(
Word])) OR ("Chemoradiotherapy"[Mesh])) OR (radiochemo*[Text Word] OR chemor
Word])) OR ("Immunotherapy”[Mesh])) OR (immunotherap*[Text Word])) OR ("Steroi
(dexamétasone[Text Word] OR prednisolone[Text Word] OR methylprednisolone[Tex
(("Systematic Review"[Publication Type] OR "Systematic Reviews as Topic"[Mesh] C
OR "Meténalysis as Topic"[Mesh] OR-Aatgsis" [Publication Typeh@Ranalys*[Title] ¢
metaanalys*[Title]))) AND ((*2010/01/01Hatecation] : "3000"[D&teblication])) Sort by:
Publication Date

#24 Search: ((("Glioblastoma"[Mesh]) OR (glioblastoma*[Text Word] OR astrocyt*[Text W 186
(((((((((((((Radiotherapy"[Mesh])) OR ("radiotherapy" [Subheading])) OR (radiotherap?
OR radiat*[Text Word] OR irradiat*[Text Word])) OR ("Antineoplastic Agents"[Mesh])
("Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (temozoldh@de[Te
TMZ[Text Word] OR temodal[Text Word] OR temodar[Text Word] OR temcad*[Text
chemotherap*[Text Word] OR procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR
Word] OR vincristine[Text Word] OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR
carboplatinum[Text Word])) OR (bevacizumab[Text Word] OR vegf[Text Word] OR v
endothelial growth factor*[Text Word] OR avastin[Text Word] OR antiangiogenic[Tex
angiogenic[Text Word] OR (angiogenesis[Text Word] AND inhibjtRekinMaacn[Text
Word])) OR ("Chemoradiotherapy”[Mesh])) OR (radiochemo*[Text Word] OR chemor
Word])) OR ("Immunotherapy”[Mesh])) OR (immunotherap*[Text Word])) OR ("Steroi
(dexamethasone[Text Word] OR prednisolone[TextMéhyj&dnisolone[Text Word]))
(("Systematic Review"[Publication Type] OR "Systematic Reviews as Topic"[Mesh] G
OR "Meténalysis as Topic"[Mesh] OR-Avatgsis" [Publication Type] OR metaanalys*[]
metaanalys*[Title])) iBby: Publication Date

#23 Search: ("Systematic Review"[Publication Type] OR "Systematic Reviews as Topic"[l 260,778
systematic[sb] OR "Matalysis as Topic"[Mesh] OR-Matgsis" [Publication Type] OR
metaanalys*[Title] OR raatdys*[Title]p& by: Publication Date
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#22

Search: (("Glioblastoma"[Mesh]) OR (glioblastoma*[Text Word] OR astrocyt*[Text W
(((((((((((('Radiotherapy"[Mesh])) OR ("radiotherapy" [Subheading])) OR (radiothera
OR radiat*[Text Word] Giiat*[Text Word])) OR ("Antineoplastic Agents"[Mesh])) OR

("Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (temozolomide[Tex
TMZ[Text Word] OR temodal[Text Word] OR temodar[Text Word] OR temcad*[Text

chemotherap*[Text WOR]procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR CC
Word] OR vincristine[Text Word] OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR
carboplatinum[Text Word])) OR (bevacizumab[Text Word] OR vegf[Text Word] OR v
endothelial growth factert{Word] OR avastin[Text Word] OR antiangiogenic[Text Wor
angiogenic[Text Word] OR (angiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Text Word]) OR iri
Word])) OR ("Chemoradiotherapy"[Mesh])) OR (radiochemo*[Text Word] OR chemor
Word)) OR ("Immunotherapy"[Mesh])) OR (immunotherap*[Text Word])) OR ("Steroid
(dexamethasone[Text Word] OR prednisolone[Text Word] OR methylprednisolone[T¢
by: Publication Date

27,018

#21

Search: ((((((((((("Radiotherapy" [N H{]Ypdiotherapy" [Subheading])) OR (radiotheral
Word] OR radiat*[Text Word] OR irradiat*[Text Word])) OR ("Antineoplastic Agents"[N
("Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (temozolomide[Tex
TMZ[Text Word] @Rodal[Text Word] OR temodar[Text Word] OR temcad*[Text Wor
chemotherap*[Text Word] OR procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR
Word] OR vincristine[Text Word] OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR
carboplatinum[Text #JQrOR (bevacizumab[Text Word] OR vegf[Text Word] OR vascu
endothelial growth factor*[Text Word] OR avastin[Text Word] OR antiangiogenic[Tex
angiogenic[Text Word] OR (angiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Text Word]) OR iri
Wad])) OR ("Chemoradiotherapy”[Mesh])) OR (radiochemo*[Text Word] OR chemorg
Word])) OR ("Immunotherapy”[Mesh])) OR (immunotherap*[Text Word])) OR ("Steroi
(dexamethasone[Text Word] OR prednisolone[Text Word] OR methylpre'driasd]pSejiT¢
by: Publication Date

2,789,58¢

#20

Searchdexamethasone[Text Word] OR prednisolone[Text Word] OR methylprednisol
WordPBort byPublication Date

=
w
(2]
[(e]
~
6]

#19

Search:Steroids"[Mes®grt byMost Recent

[00)
ul
N
o
\l
[y

#18

Searchmmunotherap*[Text Wsod] byPublication Date

'—\
'—\
S
\I

:

N

#17

Search!Immunotherapy"[Meatit byMost Recent

N
\‘
al
o
N
(631

#16

Searchtadiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[TeboMvioyEliblication Date

w
N
(o]
=
[os]

#15

Search!Chemoradiotherapy"[M8&sh] byMost Recent

'—\
S

:

~

#14

Searchbevacizumab[Text Word] OR vegf[Text Word] OR vascular endothelial growth
Word] OR avastin[Text Word] OR antiangiogenic[Text WendyjiogeaitiText Word] OR
(angiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Text Word]) OR irinotechaprektyMiblication
Date

=
(¢
N
(0]
(o2}
(o2}

#13

Searchtemozolomide[Text Word] OR TMZ[Text Word] OR temodal[Text Word] OR te
Wod] OR temcad*[Text Word] OR chemotherap*[Text Word] OR procarbazine[Text V
lomustine[Text Word] OR CCNU[Text Word] OR vincristine[Text Word] OR PCV[Tex
cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[TeoMiayBliblication Date

a1l
o
o
=
~
©

#12

Search'Antineoplastic Combined Chemotherapy Protoc@siftviebtgst Recent

=
w
O
~
©
~

#11

Search’Antineoplastic Agents"[M&sti]byMost Recent

N
'—\
\l
'—\
al
©

#10

Searchradiotherap*[Text Word] OR radiat*[Text Word] OR irradiat*$bexby®aidication
Date

©
o
N
o]
w
»
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=dexamethasone%5BText+Word%5D+OR+prednisolone%5BText+Word%5D+OR+methylprednisolone%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Steroids%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=immunotherap%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Immunotherapy%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=radiochemo%2A%5BText+Word%5D+OR+chemoradio%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Chemoradiotherapy%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=bevacizumab%5BText+Word%5D+OR+vegf%5BText+Word%5D+OR+vascular+endothelial+growth+factor%2A%5BText+Word%5D+OR+avastin%5BText+Word%5D+OR+antiangiogenic%5BText+Word%5D+OR+anti-angiogenic%5BText+Word%5D+OR+%28angiogenesis%5BText+Word%5D+AND+inhibit%2A%5BText+Word%5D%29+OR+irinotecan%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=temozolomide%5BText+Word%5D+OR+TMZ%5BText+Word%5D+OR+temodal%5BText+Word%5D+OR+temodar%5BText+Word%5D+OR+temcad%2A%5BText+Word%5D+OR+chemotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+procarbazine%5BText+Word%5D+OR+lomustine%5BText+Word%5D+OR+CCNU%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+PCV%5BText+Word%5D+OR+cisplatinum%5BText+Word%5D+OR+carboplatinum%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=radiotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
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#9 Search’radiotherapy" [Subheadod] byMost Recent 190,967
#8 Search’Radiotherapy"[MeSh}t byMost Recent 185,141
#3 Search("Glioblastoma"[Mesh]) OR (glioblgStext&Yord] OR astrocyt*[Text \8ortl]) 117,196
by:Publication Date
#2 Searchglioblastoma*[Text Word] OR astrocyt*[TesoWbs@ublication Date 117,196
#1 Search!Globlastoma"[Me$grt byMost Recent 25,190
Embase
No. Query Results
#24 #23AND (‘article'/it QRRicle in press'/it G&iew'/it) 1115
#23 #17 AND#21AND[20162020]/py 2003
#22 #17AND#21 2364
#21 #180R#190R#20 1405173
#20 ((systematioRmethod*) NEAR/3 1273764
(reviewORoverviewdRstudyORstudie®©Rsearch©Rapproach*)):ti,ab,de
#19 'meta analy*:ti,ab,de'@Baanaly*ti,ab,de ORetaanaly*:ti,ab,de 303655
#18 'systematic review'/exproda analysis'/exp 352663
#17 #3AND#16 57908
#16 #4OR#50R#6OR#7OR#80OR#9OR#100R#110R#120R#130R#140R#15 4726017
#15 dexamethaso@Rprednisolorf@Rmetlylprednisolone 373390
#14 'steroid'/exp 1619958
#13 'immunotherapy'/exp 217670
#12 radiochem@Rchemoradio* 66506
#11 ‘chemoradiotherapy'/exp 52133
#10 bevacizumabRvegfOR'vascular endothelial growth f@@RaastiORantiangiogen@R'anti | 260633
angiogeni©R (angiogenesiblDinhibit*) ORinotecan
#9 temozolomid@RtmzORtemodaDRtemoda®Rtemcad®Rchemothera@Rprocarbazi@R | 1024460
lomustin®RccnuORvincristin®RpcvORcisplatinu®Rcarboplatinum
#8 ‘antineplastic agent'/exp 2339528
#7 ‘chemotherapy'/exp 657958
#6 radiotherap*:ti,ab @Riat*:ti,ab QRRadiat*:ti,ab 886189
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%22Glioblastoma%22%5BMesh%5D%29+OR+%28glioblastoma%2A%5BText+Word%5D+OR+astrocyt%2A%5BText+Word%5D%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=glioblastoma%2A%5BText+Word%5D+OR+astrocyt%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Glioblastoma%22%5BMesh%5D&size=100
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#5 'radiotherapy':Ink 340373
#4 'radiotherapy'/exp 564694
#3 #1OR#2 160892
#2 glioblastoma*:ti,ab &focyt*:ti,ab 14285
#1 ‘glioblastoma’/de 68060
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Cochrane
ID Search Hits
#1 MeSH descriptor: [Glioblastoma] explode all trees 624
#2 (glioblastoma* OR astrocyt*):ti,ab,kw 2403
#3 #1 OR #2 2403
#4 MeSH descriptor: [Radiotherapy] explode all trees 6051
#5 MeSH desiptor: [] explode all trees and with qualifier(s): [radiBfferapy 8146
#6 (radiotherap* OR radiat* OR irradiat*):ti,ab,kw 49392
#7 MeSH descriptor: [Antineoplastic Agents] explode all trees 12027
#8 MeSH descriptor: [Antineoplastic Combinedh&apmerotocols] explode all trees 13644
#9 (temozolomide OR tmz OR temodal OR temodar OR temcad* OR chemotherap* OR | 77241
lomustine OR ccnu OR vincristine OR pcv OR cisplatinum OR carboplatinum):ti,ab,kw
#10 (bevacizumab OR vegf ORulasendothelial growth NEXT factor* OR avastin OR antiar] 14051
OR anti NEXT angiogenic OR (angiogenesis AND inhibit*) OR irinotecan):ti,ab,kw
#11 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy] explode all trees 897
#12 (radiochemo* OR chemoradio*)wi,ab,k 6669
#13 MeSH descriptor: [Immunotherapy] explode all trees 7883
#14 (immunotherap*):ti,ab,kw 9826
#15 MeSH descriptor: [Steroids] explode all trees 58156
#16 (dexamethasone OR prednisolone OR methylprednisolone):ti,ab,kw 21604
#17 (253#16) 195450
#18 #3 and #17 with Cochrane Library publication date Between Jan 2010 and Dec 2020, 11
Reviews
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Ei Aldre glioblastoma

Database Interface Resultat Dato
PubMed PubMed.gov 39 23.08.2020
Embase Embae.com 286 23.08.2020
Cochrane Library Wiley 4 23.08.2020
| alt 329
PubMed

Search Query Results
#33 Search: ((((("Glioblastoma"[Mesh]) OR (glioblastoma*[Text Word] OR astrocyt*[Text W 39

(((((((((((('Radiotherapy"[Mesh])) OR ("radigSarapgting])) OR (radiotherap*[Text Wo
radiat*[Text Word] OR irradiat*[Text Word])) OR ("Antineoplastic Agents"[Mesh])) OR
Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (temozolomide[Text Word] OR TMZ]
temodal[Text WoaRR temodar[Text Word] OR temcad*[Text Word] OR chemotherap*[T|
procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR CCNU[Text Word] OR vincristi
OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum|[Text Word])) OR
(bevacizum@lext Word] OR vegf[Text Word] OR vascular endothelial growth factor*[Te
avastin[Text Word] OR antiangiogenic[Text WordingRgatic[Text Word] OR
(angiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Text Word]) OR irinotecan[Text Word])) OR
("Chemoraatherapy"[Mesh])) OR (radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[Text Word
("Immunotherapy”[Mesh])) OR (immunotherap*[Text Word])) OR ("Steroids"[Mesh])) O
(dexamethasone[Text Word] OR prednisolone[Text Word] OR methylprednisolone[Tex
(((Aged"[Mesh]) OR (aged*[Title/Abstract] OR old[Title/Abstract] OR olde*[Title/Abstra
ageing*[Title/Abstract] OR geriatric*[Title/Abstract])) OR (elder*[Title/Abstract] OR ovel
60[Title/Abstract] OR over 65[Title/Abstract] OR over 70[Title/Abetr@6fT@IB/Abstract] O
over 85[Title/Abstract] OR 60 year*[Title/Abstract] OR 65 year*[Title/Abstract] OR 70
year*[Title/Abstract] OR 80 year*[Title/Abstract] OR 85 year*[Title/Abstract]))) AND (("S
Review"[Publication Type] OR "SystemigvesRes Topic"[Mesh] OR systematic[sb] OR "M
Analysis as Topic"[Mesh] OR-Aratgsis" [Publication Type] OR metaanalys*[Title] OR n
analys*[Title]))) AND (("2010/01/0t"Hbatecation] : "3000"[D&teblication])) Sort by:
Publication Date

#32

Search: (((("Glioblastoma"[Mesh]) OR (glioblastoma*[Text Word] OR astrocyt*[Text W
(((((((((((('Radiotherapy"[Mesh])) OR ("radiotherapy" [Subheading])) OR (radiotherap?
radiat*[Text Word] OR irradiat*[ Text Word]))i@dgléstic Agents"[Mesh])) OR ("Antineop
Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (temozolomide[Text Word] OR TMZ]
temodal[Text Word] OR temodar[Text Word] OR temcad*[Text Word] OR chemotheraj
procarbazine[Text WoRl]@nustine[Text Word] OR CCNU[Text Word] OR vincristine[Té
OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word])) OR
(bevacizumab[Text Word] OR vegf[Text Word] OR vascular endothelial growth factor*||
avastin[Text W) OR antiangiogenic[Text Word] @Rgogienic[Text Word] OR
(angiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Text Word]) OR irinotecan[Text Word])) OR
("Chemoradiotherapy"[Mesh])) OR (radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[Text W(q
("Immunotherapy”[M@<BR (immunotherap*[Text Word])) OR ("Steroids"[Mesh])) OR
(dexamethasone[Text Word] OR prednisolone[Text Word] OR methylprednisolone[Tex
((("Aged"[Mesh]) OR (aged*[Title/Abstract] OR old[Title/Abstract] OR olde*[Title/Abstrg
ageing*[fle/Abstract] OR geriatric*[Title/Abstract])) OR (elder[Title/Abstract] OR over 6
OR over 65[Title/Abstract] OR over 70[Title/Abstract] OR over 80[Title/Abstract] OR o\
85[Title/Abstract] OR 60 year*[Title/Abstract] OR 65 yearaf¥|t@RARBS year*[Title/Abstrag

Skabelon v. 9.2.1

114




KIl'ini sk Retningslinje OJOKrbft DNOG

OR 80 year*[Title/Abstract] OR 85 year*[Title/Abstract]))) AND (("Systematic Review"[}
OR "Systematic Reviews as Topic"[Mesh] OR systematic[sBjmaisislagmTopic"[Mesh] C
"MetaAnalysis" [Publicen Type] OR metaanalys*[Title] ORmabts*[Title])) Sort by: Publica
Date

#31 Search: ("Systematic Review"[Publication Type] OR "Systematic Reviews as Topic"[M| 260,778
systematic[sb] OR "M&talysis as Topic"[Mesh] OR-Aatgsis" [Pulation Type] OR
metaanalys*[Title] OR raatdys*[Title]) Sort by: Publication Date

#30 Search: ((("Glioblastoma"[Mesh]) OR (glioblastoma*[Text Word] OR astrocyt*[Text Wo 6,534
(((((((((((('Radiotherapy"[Mesh])) OR ("radiotherapy" ghytbiegdidiotherap*[Text Word
radiat*[Text Word] OR irradiat*[Text Word])) OR ("Antineoplastic Agents"[Mesh])) OR
Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (temozolomide[Text Word] OR TMZ]
temodal[Text Word] OR terfiaeldrWWord] OR temcad*[Text Word] OR chemotherap*[Tex
procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR CCNU[Text Word] OR vincristi
OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word])) OR
(bevacizumab[Text WWaR vegf[Text Word] OR vascular endothelial growth factor*[Text
avastin[Text Word] OR antiangiogenic[Text WordinQRgentic[Text Word] OR
(angiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Text Word]) OR irinotecan[Text Word])) OR
("Chemoradiotherajg@$h])) OR (radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[Text Word])
("Immunotherapy"”[Mesh])) OR (immunotherap*[Text Word])) OR ("Steroids"[Mesh])) O
(dexamethasone[Text Word] OR prednisolone[Text Word] OR methylprednisolone[Tex
((("Aged"[Me3IQR (aged*[Title/Abstract] OR old[Title/Abstract] OR olde*[Title/Abstract]
ageing*[Title/Abstract] OR geriatric*[Title/Abstract])) OR (elder*[Title/Abstract] OR ovel
60[Title/Abstract] OR over 65[Title/Abstract] OR over 70[Title/Abstract}|@Rstea@POR
over 85[Title/Abstract] OR 60 year*[Title/Abstract] OR 65 year*[Title/Abstract] OR 70
year*[Title/Abstract] OR 80 year*[Title/Abstract] OR 85 year*[Title/Abstract])) Sort by: H

#29 Search(("Aged"[Mesh]) OR (agdt#fAbstract] OR old[Title/Abstract] OR olde*[Title/Abstr| 4,576,911
ageing*[Title/Abstract] OR geriatric*[Title/Abstract])) OR (elder*[Title/Abstract] OR ovel
60[Title/Abstract] OR over 65[Title/Abstract] OR over 70[Title/Abstract] OR over 8RTitl
over 85[Title/Abstract] OR 60 year*[Title/Abstract] OR 65 year*[Title/Abstract] OR 70

year*[Title/Abstract] OR 80 year*[Title/Abstract] OR 85 year*[Ti8efAbgkabtigation Date

#28 Searchelder*[Title/Abstract] OR over 60[Title/Abstract] OR over 65[Title/Abstract] OR d 265,512
70[Title/Abstract] OR over 80[Title/Abstractt 88fTatke/Abstract] OR 60 year*[Title/Abstra
65 year*[Title/Abstract] OR 70 year*[Title/Abstract] OR 80 year*[Title/Abstract] OR 85
year*[Title/Abstra®jrt byPublication Date

#27 Searchaged*[Title/Abstract] OR old[Title/Abstract] OR olde*[Title/Abstract] OR ageing*| 1,937,628
OR gerisic*[Title/Abstrastrt byPublication Date

#25 Search:Aged"[MesBprt byMost Recent 3,112,211

#22 Search: (("Glioblastoma"[Mesh]) OR (glioblastoivefid] OR astrocyt*[Text Word])) AND | 27,018
(((((((((((("Radiotherapy"[Mesh])) OR ("radiotherapy” [Subheading])) OR (radiotherap?
radiat*[Text Word] OR irradiat*[ Text Word])) OR ("Antineoplastic Agents"[Mesh])) OR
Combined Chetherapy Protocols"[Mesh])) OR (temozolomide[Text Word] OR TMZ[Te
temodal[Text Word] OR temodar[Text Word] OR temcad*[Text Word] OR chemotheraj
procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR CCNU[Text Word] ORWaordiisti
OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum[Text Word])) OR
(bevacizumab[Text Word] OR vegf[Text Word] OR vascular endothelial growth factor*||
avastin[Text Word] OR antiangiogenic[Text WordinQRgaic[Text WdDiR
(angiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Text Word]) OR irinotecan[Text Word])) OR
("Chemoradiotherapy"[Mesh])) OR (radiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[Text W(q
("Immunotherapy"[Mesh])) OR (immunotherap*[Text Word])) OR ("Steroids"[Mesh])) O
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=elder%5BTitle%2FAbstract%5D+OR+over+60%5BTitle%2FAbstract%5D+OR+over+65%5BTitle%2FAbstract%5D+OR+over+70%5BTitle%2FAbstract%5D+OR+over+80%5BTitle%2FAbstract%5D+OR+over85%5BTitle%2FAbstract%5D+OR+60+year%2A%5BTitle%2FAbstract%5D+OR+65+year%2A%5BTitle%2FAbstract%5D+OR+70+year%2A%5BTitle%2FAbstract%5D+OR+80+year%2A%5BTitle%2FAbstract%5D+OR+85+year%2A%5BTitle%2FAbstract%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=aged%2A%5BTitle%2FAbstract%5D+OR+old%5BTitle%2FAbstract%5D+OR+olde%2A%5BTitle%2FAbstract%5D+OR+ageing%2A%5BTitle%2FAbstract%5D+OR+geriatric%2A%5BTitle%2FAbstract%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Aged%22%5BMesh%5D&size=100
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(dexamethasone[Text Word] OR prednisolone[Text Word] OR methylprednisolone[Tex
by: Publication Date
#21 Search: ((((((((((((("Radiotherapy"[Mesh])) OR ("radiotherapy” [Subheading])) OR (radi{ 2,789,588
Word] OR radiat*[Text Wordjr&ai*[Text Word])) OR ("Antineoplastic Agents"[Mesh]))
("Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (temozolomide[Text
TMZ[Text Word] OR temodal[Text Word] OR temodar[Text Word] OR temcad*[Text W|
chemotherap*[Text W@®R procarbazine[Text Word] OR lomustine[Text Word] OR CCN
Word] OR vincristine[Text Word] OR PCV[Text Word] OR cisplatinum[Text Word] OR
carboplatinum[Text Word])) OR (bevacizumab[Text Word] OR vegf[Text Word] OR vag
growth factgifext Word] OR avastin[Text Word] OR antiangiogenic[Text Word] OR anti
angiogenic[Text Word] OR (angiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Text Word]) OR irin
Word])) OR ("Chemoradiotherapy"[Mesh])) OR (radiochemo*[Text Word] OR chemdya
OR ("Immunotherapy"”[Mesh])) OR (immunotherap*[Text Word])) OR ("Steroids"[Mesh]
(dexamethasone[Text Word] OR prednisolone[Text Word] OR methylprednisolone[Tex
Publication Date
#20 Searchdexamethasone[Text Word] @Ripotone[Text Word] OR methylprednisolone[TexX 136,975
WordPBort byPublication Date
#19 Search:Steroids"[Mes®grt byMost Recent 854,071
#18 Searchimmunotherap*[Text Wsodi byPublication Date 114,792
#17 Search'!Immunotherapy"[Me3irt byMost Recent 275,025
#16 Searchtadiochemo*[Text Word] OR chemoradio*[TeXoMioyEliblication Date 32,818
#15 Searb:"Chemoradiotherapy"[M8eH] byMost Recent 14,607
#14 Searchbevacizumab[Text Word] OR vegf[Text Word] OR vascular endothelig[Beatvth f{ 152,866
Word] OR avastin[Text Word] OR antiangiogenic[Text WendyjiogeaitiText Word] OR
(angiogenesis[Text Word] AND inhibit*[Text Word]) OR irinotecagfrekyMibtajation Dat
#13 Searchtemozolomide[Text Word] OR TMZ[Text Word] OR temodal[Text Word] OR tern 506,179
Word] OR temcad*[Text Word] OR chemotherap*[Text Word] OR procarbazine[Text W
lomustie[Text Word] OR CCNU[Text Word] OR vincristine[Text Word] OR PCV[Text W
cisplatinum[Text Word] OR carboplatinum|[TebMiyEblication Date
#12 Search:Antineoplastic Combined Chemotherapy Protoc@slfiMbeitgst Recent 139,797
#11 Search’Antineoplastic Agents"[M&sti]byMost Recent 417,159
#10 Searchradiotherap*[Text Word] OR radiat*[Text Word] OR irradiat*$bexby®aidication | 902,836
Date
#9 Search’radiotherapy" [Subheadod] byMost Recent 190,967
#8 Search'Radiotherapy"[MeShtt byMost Reent 185,141
#3 Search("Glioblastoma“[Mesh]) OR (glioblastoma*[Text Word] OR astrocytS{drext Word]] 117,196
by:Publication Date
#2 Searchglioblastoma*[Text Word] OR astrocyt*[TesoWbsdublication Date 117,196
#1 Search'Glioblastoma'[MeSh}t byMost Recent 25,190
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=dexamethasone%5BText+Word%5D+OR+prednisolone%5BText+Word%5D+OR+methylprednisolone%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Steroids%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=immunotherap%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Immunotherapy%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=radiochemo%2A%5BText+Word%5D+OR+chemoradio%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Chemoradiotherapy%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=bevacizumab%5BText+Word%5D+OR+vegf%5BText+Word%5D+OR+vascular+endothelial+growth+factor%2A%5BText+Word%5D+OR+avastin%5BText+Word%5D+OR+antiangiogenic%5BText+Word%5D+OR+anti-angiogenic%5BText+Word%5D+OR+%28angiogenesis%5BText+Word%5D+AND+inhibit%2A%5BText+Word%5D%29+OR+irinotecan%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=temozolomide%5BText+Word%5D+OR+TMZ%5BText+Word%5D+OR+temodal%5BText+Word%5D+OR+temodar%5BText+Word%5D+OR+temcad%2A%5BText+Word%5D+OR+chemotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+procarbazine%5BText+Word%5D+OR+lomustine%5BText+Word%5D+OR+CCNU%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+PCV%5BText+Word%5D+OR+cisplatinum%5BText+Word%5D+OR+carboplatinum%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=radiotherap%2A%5BText+Word%5D+OR+radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D&size=100
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%22Glioblastoma%22%5BMesh%5D%29+OR+%28glioblastoma%2A%5BText+Word%5D+OR+astrocyt%2A%5BText+Word%5D%29&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=glioblastoma%2A%5BText+Word%5D+OR+astrocyt%2A%5BText+Word%5D&sort=pubdate&size=100&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Glioblastoma%22%5BMesh%5D&size=100
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Embase
No. Query Results
#29 #28AND (‘article'/it GiRticle in press'/it @&iew'/it) 286
#28 #22AND#26AND[20162020]/py 454
#27 #22ANDH26 542
#26 #230R#240R#25 1405173
#5 ((systemat®Rmethod*) NEAR/3 1273764
(review®RoverviewdRstudyORstudie®©Rsearch©Rapproach*)):ti,ab,de
#24 'meta analy*':ti,ab,de'@Btaanaly*':ti,ab,de @Rtaanaly*:ti,ab,de 303655
#23 'systematic review'/exproda analysis'fex 352663
#22 #17AND#21 10440
#21 #180R#190R#20 5332303
#20 elder*:ti,ab OBver 60'ti,ab Gdver 65"ti,ab Qver 70"ti,ab Odver 80'":ti,ab Q¥¥ver 85"ti,ab| 668552
OR'60 year*ti,ab GF% year*'ti,ab OR year*ti,ab year*aib OR85 year*'ti,ab
#19 aged:ti,ab Oftd*:ti,ab O&geing*:ti,ab Q@feriatric*:ti,ab 2694052
#18 ‘aged'/exp 3101102
#17 #3AND#16 82982
#16 #40OR#50R#6 OR#7OR#80R#9OR#100R#110R#120R#130R#140R#15 4726017
#15 dexamétason®Rprednisolorf@Rmethylprednisolone 373390
#14 'steroid'/exp 1619958
#13 'immunotherapy'/exp 217670
#12 radiochem@Rchemoradio* 66506
#11 ‘chemoradiotherapy'/exp 52133
#10 bevacizumabRvegfOR'vascular endothelial growth faafayastiODRantiangiogen@R'anti | 260633
angiogeni©R (angiogenesiblDinhibit*) ORinotecan
#9 temozolomid@RtmzORtemodaDRtemoda®Rtemcad®Rchemothera@Rprocarbazi@R | 1024460
lomustin®RccnuORvincristin®RpcvORcisplatinu®Rcartoplatinum
#8 ‘antineoplastic agent'/exp 2339528
#7 ‘chemotherapy'/exp 657958
#6 radiotherap*:ti,ab @Riat*:ti,ab QRRadiat*:ti,ab 886189
#5 'radiotherapy":Ink 340373
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#4 'radiotherapy'/exp 564694
#3 #1OR#2 160892
#2 glioblastortiai,ab ORstrocyt*:ti,ab 142085
#1 'glioblastoma’/de 68060
Cochrane
ID Search Hits
#1 MeSH descriptor: [Glioblastoma] explode all trees | 624
#2 (glioblastoma* OR astrocyt*):ti,ab,kw 2403
#3 #1 OR #2 2403
#4 MeSH descriptor: [Radiotheraggtiexqll trees 6051
#5 MeSH descriptor: [] explode all trees and with qualifi¢ 8146
[radiotherapyRT]
#6 (radiotherap* OR radiat* OR irradiat*):ti,ab,kw 49392
#7 MeSH descriptor: [Antineoplastic Agents] explode all 12027
#8 MeSH desptbr: [Antineoplastic Combined Chemothe 13644
Protocols] explode all trees
#9 (temozolomide OR tmz OR temodal OR temodar OR 77241
OR chemotherap* OR procarbazine OR lomustine O
OR vincristine OR pcv OR cisplatinum OR
carboplatinum):ti,ab,kw
#10 (bevacizumab OR vegf OR vascular endothelial groyy 14051
factor* OR avastin OR antiangiogenic OR anti NEXT|
angiogenic OR (angiogenesis AND inhibit*) OR
irinotecan):ti,ab,kw
#11 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy] explode all ty 897
#12 (radiochemo* OR chemoradio*):ti,ab,kw 6669
#13 MeSH descriptor: [Immunotherapy] explode all trees| 7883
#14 (immunotherap*):ti,ab,kw 9826
#15 MeSH descriptor: [Steroids] explode all trees 58156
#16 (dexamethasone OR prednisolone OR 21604
methylpredsolone):ti,ab,kw
#17 (253#16) 195450
#18 #3 and #17 1916
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#19

MeSH descriptor: [Aged] explode all trees

204070

#20

(aged OR old* OR ageing* OR geriatric* OR elder*):] 565169

#21

((60 OR 65 OR OR 80 OR 85) NEXT year*):ti,ab,kw| 67019

#22

(over NEXT (60 OR 65 OR 70 OR 80 OR 85)):ti,ab,k 4623

#23

(256#22)

578883

#24

Jan 2010 and Dec 20ACCochrane Reviews

#18 and #23 with Cochrane Library publication date | 4

PubMed

Search

#24

#23

#22

#21

SggehistorieEpendymomas

Query

Search{(("Ependymoma”“[Mesh]) OR (ependymom*[Text Word])) AND
((((("Radiotherapy"[Mesh]) OR (radiotherap*[Text Word])) OR (radiat*[Te»
irradiat*[Text Word)R} (“radiotherapy" [Subheading])) OR (((((((((("Antineo|
Agents"[Mesh]) OR ("Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"|
(proton*[Text Word])) OR ("Craniospinal Irradiation"[Mesh])) OR ("Etopos
OR ("Vincristine"[Mesh])f"CRclophosphamide”[Mesh])) OR
("Temozolomide"[Mesh])) OR ("Carboplatin"[Mesh])) OR (etoposid*[Text
vincristine[Text Word] OR cyclophosphamid*[Text Word] OR platin deriva
Word] OR temozolomid*[Text Word] OR carboplatin*[ Text D/¢8})3)e lstic
Review"[Publication Type] OR "Systematic Reviews as Topic"[Mesh] OR
systematic[sb] OR "Matalysis as Topic"'[Mesh] OR-Matgsis" [Publication
Type] OR metaanalys*[Title] ORameadtes*[Title])

Search'SystematiReview"[Publication Type] OR "Systematic Reviews as
Topic"[Mesh] OR systematic[sb] ORAMStais as Topic"'[Mesh] OR-"Meta
Analysis" [Publication Type] OR metaanalys*[Titlep@&tysiéTatie]

Search{("Ependymoma"[Mesh]) OR (ependymom*[Text Word])) AND
((((("Radiotherapy"[Mesh]) OR (radiotherap*[Text Word])) OR (radiat*[Te»
irradiat*[Text Word])) OR ("radiotherapy" [Subheading])) ORngplestienti
Agents"[Mesh]) OR ("Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"|
(proton*[Text Word])) OR ("Craniospinal Irradiation"[Mesh])) OR ("Etopos
OR ("Vincristine"[Mesh])) OR ("Cyclophosphamide"[Mesh])) OR
("Temozolomide"[MBsBR ("Carboplatin“[Mesh])) OR (etoposid*[Text Wort
vincristine[Text Word] OR cyclophosphamid*[Text Word] OR platin deriva
Word] OR temozolomid*[Text Word] OR carboplatin*[Text Word])))

Search(((("Radiotherapy"[Mesh]) OR (radiothetay/§fd])) OR (radiat*[Text
Word] OR irradiat*[Text Word])) OR ("radiotherapy" [Subheading])) OR

(((C((((("Antineoplastic Agents"[Mesh]) OR ("Antineoplastic Combined Ch
Protocols"[Mesh])) OR (proton*[Text Word])) OR ("Craniospinali&sagiatior
OR ("Etoposide"[Mesh])) OR ("Vincristine"[Mesh])) OR ("Cyclophosphami
OR ("Temozolomide"[Mesh])) OR ("Carboplatin“[Mesh])) OR (etoposid*[T
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Systematic+Review%22%5BPublication+Type%5D+OR+%22Systematic+Reviews+as+Topic%22%5BMesh%5D+OR+systematic%5Bsb%5D+OR+%22Meta-Analysis+as+Topic%22%5BMesh%5D+OR+%22Meta-Analysis%22+%5BPublication+Type%5D+OR+metaanalys%2A%5BTitle%5D+OR+meta-analys%2A%5BTitle%5D&sort=relevance&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%22Ependymoma%22%5BMesh%5D%29+OR+%28ependymom%2A%5BText+Word%5D%29%29+AND+%28%28%28%28%28%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D%29+OR+%28radiotherap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D%29%29+OR+%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D%29+OR+%28%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28proton%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Craniospinal+Irradiation%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Etoposide%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Vincristine%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Cyclophosphamide%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Temozolomide%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Carboplatin%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28etoposid%2A%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+cyclophosphamid%2A%5BText+Word%5D+OR+platin+derivative%2A%5BText+Word%5D+OR+temozolomid%2A%5BText+Word%5D+OR+carboplatin%2A%5BText+Word%5D%29%29%29&sort=relevance&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%28%28%28%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D%29+OR+%28radiotherap%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28radiat%2A%5BText+Word%5D+OR+irradiat%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22radiotherapy%22+%5BSubheading%5D%29%29+OR+%28%28%28%28%28%28%28%28%28%28%22Antineoplastic+Agents%22%5BMesh%5D%29+OR+%28%22Antineoplastic+Combined+Chemotherapy+Protocols%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28proton%2A%5BText+Word%5D%29%29+OR+%28%22Craniospinal+Irradiation%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Etoposide%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Vincristine%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Cyclophosphamide%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Temozolomide%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28%22Carboplatin%22%5BMesh%5D%29%29+OR+%28etoposid%2A%5BText+Word%5D+OR+vincristine%5BText+Word%5D+OR+cyclophosphamid%2A%5BText+Word%5D+OR+platin+derivative%2A%5BText+Word%5D+OR+temozolomid%2A%5BText+Word%5D+OR+carboplatin%2A%5BText+Word%5D%29%29&sort=relevance&ac=no
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Query

vincristine[Text Word] OR cyclophosphamid*[Text Word] OR platin deriva
WordPR temozolomid*[Text Word] OR carboplatin*[Text Word]))

Search{(((((((("Amizoplastic Agents"[Mesh]) OR ("Antineoplastic Combinec
Chemotherapy Protocols"[Mesh])) OR (proton*[Text Word])) OR ("Cranio
Irradiation”[Mesh])) OR ("Etoposide"[Mesh])) OR ("Vincristine"[Mesh])) Ol
("Cyclophosphamide"[Mesh])) OR ("TemozolomijeORMECdrboplatin"[Mes
OR (etoposid*[Text Word] OR vincristine[Text Word] OR cyclophosphami
Word] OR platin derivative*[Text Word] OR temozolomid*[Text Word] OR
carboplatin*[Text Word])

Searchetoposid*[Text Word] OR vincristine[Text Word] OR cyclophosphal
Word] OR pla derivative*[Text Word] OR temozolomid*[Text Word] OR
carboplatin*[Text Word]

Search'Carboplatin"[MeSloft byMost Recent
Search'Temozolomide"[Me3bijt byMost Recent
Search:Cyclophosphamide"[M8shf byMost Recent
Search'Vincristine"[Me&drt byMost Recent
Search'Etoposide"[Me$drt byMost Recent

Search:Craniospinal Irradiation"[MesthbyMost Recent
Searchproton*[Text Word]

Search'Antineoplastic Combined Chemotherapy Protocols"[Mesh]
Search'Antineoplastic Agents"[Mesh]

Search{(("Radiotherapy"[Mesh]) OR (radiotherap*[Text Word])) OR (radia
Word] OR irradiat*[Text Word])) OR ("radiotherapy” [Subheading])

Search'radiotherapy" [Subheading]

Searchradiat*[Text Word] OR irradiat*[Text Word]
Searchradiotherap*[Text Word]

Search'Radiotherapy"[Mesh]

Search("Ependymoma"[Mesh]) OR (ependymom?*[Text Word])
Searchependymom*[Text Word]

Search:Ependymoma"[MeSajt byMost Recent
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https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=radiotherap%2A%5BText+Word%5D&sort=relevance&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%22Radiotherapy%22%5BMesh%5D&sort=relevance&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=%28%22Ependymoma%22%5BMesh%5D%29+OR+%28ependymom%2A%5BText+Word%5D%29&sort=relevance&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=ependymom%2A%5BText+Word%5D&sort=relevance&ac=no
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?sort=date&term=%22Ependymoma%22%5BMesh%5D

Kl

ni sk

Embase

No.

#27

#26

#25

#24

#23

#22

#21

#20

#19

#18

#17

#16

#15

#14

#13

#12

#11

#10

#9

#8

#7

#6

#5

#26AND (‘article'/it CRticle in press'/it @&view'/it)

#21ANDH#25

#220R#230R#24

((systematioRmehod*) NEAR/3
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Query

OKr bft

'meta analy*":ti,ab,de'@Btaanaly*':ti,ab,de @fetaanaly*:ti,ab,de

'systematic review'/exp'i@®a analysis'/exp

#3AND#20

#8OR#19

#IOOR#100R#110R#120R#130R#140R#150R#160R#170R#18

etoposid®Rvincristin®@RcyclophosphamidR'platin derivativ®Rtemozolomid@Rcarboplatin*

‘carboplatin'/de
‘temozolomide'/de
‘cyclophosphamide'/de
'vincristine'/de
‘etoposide'/de
‘craniospinal irradiation'/de
proton*

chemotherap*
‘antineoplastic agent'/exp
#4 OR#50R#6OR#7
radiotherapy:Ink
radiatORirradiat*

radiotherap*
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#4  'radiotherapy'/exp 572181
#3  #1OR#2 12263
#2 | ependymom* 11579
#1  'ependymoma'/exp 10892
Cochrane
ID Search Hits

#1 MeSH desiptor: [Ependymoma] explode all trees 24

#2 (ependymom?*):ti,ab,kw 92

#3 #1 OR #2 in Cochrane Reviews 0
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Bilag21 Anbefalet Mskanningsprotokol til primaer udredning og opfalgning

MRskanning af cerebrugstandargrotokaf252)

kontrast

Aksialt eller sagittalt,
skannet isotropisk

. Snittykkelse, .
Sekvens Snitplan Undersggelsesomrac
max mm

T2veegtet Sagittalt eller axialt | 4 Hele hjernen

T2 FLAIR Coronalt, axialt eller 3 4 Hele hjernen
Tlveegtet Aksialt eller saditta | 4 Hele hjernen

: |4
Tlveegtemed kontrast Aksialt/koronalt/sagitf Hele hjernen
eller 3D

DwW4 Aksialt 4 Hele hjernen

Evt. SWI Aksialt 45 Hele hjernen

Evt. TAveegtet 3D efter 0,51,5

Individelt

Evt. MRangiearterie(TOP

Aksialt

Evt MRangievengs
(fasekontrast)

Aksialt/sagittalt

DWI: diffusionsveegtet sek¥isdR: fluid attenuated inversion recovesyss#pitibility weighted

imaging

a) DWI: Der skelnes mellem neknatiskdg absces samt mellem tumor og iskeemi, celleteette tumorer ka

ogsa udvise diffusionsrestriktion.

b) SWI: susceptibility weighted imaging.(supplement til vurdering af tumorvaskularitet/blgdning og vur:

terapirespons ved behandling med agesegpdraeparater)
c) Skal deekke det relevante omrade.

MRskanning af spinalkanstandardprotokol

Sekvens Snitplan Snittykkelse, Undersggelsesomrag
max mm (FOV), cm

T1 efter kontrast Sagittalt 2-4 3050

T1 efter kontrast Aksialt i omrader med 4 1214

Evt. T2 Sagittalt/aksialt 34 3050
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Bilag 3¢ Indikation for hjerne PET ved gliomer

Folger retningslinjerne fra PET RANO gruppen og EANO d@}ppen

Preeoperativt:

(0]
(0]
(0]

(0]

o

Differentiering af neoplastaskke neoplastisk veev.

Tumorgraderif¢fEFET er bedst egnet, nar der udfgres dynamisk optagelse.
Tumorafgraensning f.eks. som led i operationsplanlaegning: Tumors afgreensning er vanli
starre end T1 MR efter kontrast, da det infiltrative koempdicentsdnere preecist.

Pavise optimale biopsistdugeste tumorgrad (sfmit): Denne indikation er mest egnet til
stgrre diffuse tumore med usikker kontrastopladning. Det mest aktive omrade udveelges
ved overfgrelse til neuronavigatoren.

Neuronagation: PET kan kombineres med MR som led i operationsplanlaegningen.

Postoperativt:

(0]
(0]
(0]

0
(259)

Prognosticerifgs7)
Straleterapi planlaegning: Afgreensning af resttumor postoperativt
Evaluering af behandlingsresponsiiR@ésaendringer i aktivt tumorveev
A Skelne respons/pseudores{Ris)
A Tumorafgraensning f.eks. som led i operationsplanlaegning for recidiv:
Skelne tumor recidivbghandlingsfalger

Forslag til PET protokol og beskrivé&e

PET skanning med2[1%Hluoroethyl-tyrosing[1SFFET)

M Forberedelse:

(0]
(0]
(0]

Faste i 4 timer
Injektion af 200 MBEFET, snittykkelse max 3 mkanstruktion med 5 mm Gauss filter.
Dynamisk optagelse i 40 min anbefales ved:

A Primeaer udredning: Tumottinmor~, gradering, biopsi optimering

A Malign transformation
Statisk optagelse i fra#@0nin efter injektion anbefales ved gvrige indikatiomagrog sam
med dynamisk optagelse

1 Billedbehandling:

(0]
(0]

Fusionering af PET til T1 og T2 veegtet MR
Udmaling af maximal aktivitet relative til et kortikal baggrundsareal (B) i kontralaterale ras
hemisfaere (Tmax/B) og biologisk tumor volumen (BTV) malt saré yduiEEFET

og 1.3 * B fl_CMET

i Beskrivelse

(0]

Kort indikation med angivelse af det kliniske spgrgsmal, tidligere behandling, og fund fra
patologi, MR og PET
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0 Beskrivelse af de udfgrte procedure
o Tolkning:
A Identifikation af aktivt tumorvaev
A Preed beskrivelse af de patologiske forandringer, deres normaliserede intensitet
(Tmax/B) og BTV, samt anatomiske lokalisation i relation pa MR
A Primeer udredning: Tmax/B > 1.6 indikerer aktivt {@6@yvaev
A Efter behatling:
1 Tmax/B < 2.0 indikerer reaktive forandringer
1 Tmax/B > 2.4 indikerer aktivt tum¢26£Vv262)
Tolkning udfgres i relation til sygehistorien og strukturelle forhold
Falsk gget optagelse kan ses veddslaitsgre anomalier og inflammation: MS,
stralefglger, infektion, infa6a)
o Ved sammenligning med tidligere undersggelser skal undersggalstsssatnbegvt.
aendringer, herunder i Tmax/B og BTV beskrives
Beskrivelsen afsluttes med en konklusion afheengigt o siepidisnsél, der kort sammenfatter
undersggelsesresultatet. Evt. usikkerhed i tolkningen skal fremgéa gerne suppleret med anbefalinger o
supplerende undersggelser i relevante tilfeelde.

> >
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Bilag 4 ¢ Radiologisk beskrivelse baseret pa RANO-kriterier

Standardisering af radiologisk beskrivelse, baseret p@ernationale RANG@iterier(9,10)
0 Preecis beskrivelse af patologiskdriogamerunder forandringe@mestomiske
lokalisation agibredelse.
o Malbar&ontrastopladende tumorer udmales i 2 vinkelrette pari€mm)
o Ikkemalbare laesioner beskrives (kontrastopladende tumor <10X10mm, T2 FLAIR laesion
o Ved opfalgende MRanninger skal man veere saerlig opmaerksom pa behandlingsfalger
f.eks. pseudoprogression og pseudorespons.
O Ved sammenligning med tidligere undersggelser skal undersggéidgssidd sgmnt
evt. eendringer beskrives. Man bar ikke kun seepasdiiRskanning; meiftid
evaluere M&kanningen i forhold til bassfialeingen.

Billeddiagnostiske definitioner baseret p4 RRiE&ierne:

1. Definition afdlbare laesioner
a. Malbare laesioner: Laesioner skal veere mindst 10 mm store i begge péehietaaden vin
diametre og veere synlige pa to eller flere aksiale snit. Mindre laesioner regibesedor ikke
b. Tumor omkring cyster og operationskaviteter
i. Cystiske laesioner regnes generelt for ikkemalbare, medmindre der er en noduleer, fol
komponent,dermale O 10 mm.
ii. Cyster og operationskaviteter skal ikke males og ikke indga i vurderingen af
behandlingsrespons.
c. Multiple lsesioner
i. Ved multiple leesioner males som minimum de to starste laesioner, og produkterne af
vinkelrette diametre adderes.
ii. Da det ofte kamere vanskeligt at male maligne gliomer praecist, kan man vaelge at mal
de fem starste laesioner, ogsa her adderes produkterne af de vinkelrette diametre.
iii. T2leesioner
1. Da der findes gliomer, der ikke lader op efter kontrast, enten fordi det er
lavgradsgliomesller pga. behandling med f.eks:Né&iBfere, bar solide
tumorkomponenter, der er uden kontrastopladning, men som kan afgreense
pa T2/TELAIR, ogsa beskrives.
2. Definition #kemalbare leesioner
d. Ikkemalbare laesioner er enten leesioner, der kuegaémdimension, lzesioner uden
veldefinerede greenser eller laesioner med en diameter under 10 mm. T2/FLAIR lzesionen
defineres altid som en ikke malbar leesion.
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RANGOKkriterier
Kriterium Komplet respons Partiel respons Stabil sygdom Progressiv sygdom
Tl-opladning Intet X phn <50% ,men<25% |x H3X:
T2FLAIR Stabil eller Stabil eller Stabil eller 3a
Nye laesioner Ingen Ingen Ingen Tilstede
Kortikosteroider Ingen Stabil eller Stabil eller Ikke relevant
Klinisk status Stabil ellef Stabil ellef Stabil eller3 Ta
Responskrav Alle opfyldt Alle opfyldt Alle opfyldt Et eller flere kriterier

T2FLAIR: Fluid attenuated inversion recovery {84Rvens); RANO: Response Assessment in

Neuro-Oncology

a) Progression hvis et af disse kriterier er tilstede

b) @get steroiddosis indebaerer ikke progression ved fraveer af bestaende klinisk forvaerring

$=regression? = progression.

For patienter, der deltager i protokollerede behandlingsforsgg, kan andre forhold veere geeldende.
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127




KIini sk

Retningslinje OJOKrbft DNOG

Kriterier for responsvurdering ud frdviR-skanning og kliniske parametre

Respons Kriterier
Krzever alle disse: Komplet fraveer af al KO malbar ogniékgar sygdom gennem
Komplet mindst 4 uger. Ingen nye leesioner. Usendret eller regression akikkessioner
synlige pa TELAIR. lgen steroidbehandlirfy Klinisk stabil eller forbedret. OBS:
respons

Patienter med ikkemalbar sygdom kan ikke have et komplet respons. Bedst muli

respons er stabil tilstand.

Partiel respons

Kres)dSNJ I £ €S RAAASY x pn 22 NBRdZlGA2Yy A
diametre fra alle malbare K{@esioner gennem mindst 4 uger. Ingen progression a
ikkemalbare leesioner. Ingen nye laesioner. Uzendret eller regression aKiRke
laesioner (synlige pd2-FLAIR) ved samme eller lavere steroiddosis sammenlignet
ved baselineskanning. Steroiddosis ma ikke veere stgrre end ved baselineskanni
Stabil eller forbedret Klinisk tilstand.

OBS: Patienter med ikkedlbar sygdom kan ikke have et partielt respoBedst

mulige respons er stabil tilstand.

Stabil sygdom

Kraever alle disse: Opfylder ikke betingelserne for komplet respons, partiel respo
eller progression. Uzendret ikk€Glaesioner (synlige pa T2LAIR) ved samme eller

lavere steroiddosis som ved $elineskanning.
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Progression

5SNJ SNJ LINPINBaaAz2zys ynaN of2d SaG F 7
summen af produkterne af de vinkelrette diametre fra alle malbardds§loner
sammenlignet med det mindste tumormal enten ved baseline (kkeregression)

eller ved bedste respons ved ugendret/ingen eller gget steroiddosis.

Signifikant progression i TLAIR, ikk&Olaesioner ved samme eller lavere
steroiddosis som ved baselineskanning eller ved bedste respons efter pabegynd
steroidbehamling, der ikke skyldes komorbide forhold (f.eks. sralebehandling,
demyelinisering, iskeemiske skader, infektion, kramper, postoperative sendringer

anden behandlingseffekt).

Enhver ny laesion. Utvetydig klinisk forveerring uden anden arsag end denl@ktuel
tumor (f.eks. kramper, medikamentelle bivirkninger, behandlingskomplikationer,

cerebrovaskulaere problemer, infektion m.m.) eller sendringer i steroiddosering.

KO: Kontrastopladende. a) Ud over fysiologisk erstatning.
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Bilag 5¢ Performance status (ECOQ
Score GraderindRef.(264, 26%)

0 Fuldt aktiv, i stand til at udfgre samme aktiviteter som fgr sygdommen uden begraensnin
(~ Karnofsky scorel®@D %)

1 Begraenset ved fysisk anstrengende aktivitepegéemde og i stand til at udfare arbejde
af let eller stillesiddende art, f.eks. lettere husarbejde, kontorarbejde.
(~ Karnofsky score8iin%)

2 Oppegaende og i stand til at klare sin personlige pleje, men ikke i stand til at udfare
arbejdsaktivitet€@ppe mere end 50 % af sine vagne timer.
(~ Karnofsky scoreg®0%)

3 Kun i stand til at klare begraenset personlig pleje, méa holde sengen eller sidde i en stol n
end 50 % af sine vagne timer.
(~ Karnofsky score480%)

4 Fuldstaendig invalidefan ikke klare nogen personlig pleje. Ma konstant holde sengen elle
sidde i en stol.
(~ Karnofsky score2l0%)

5 Dad.
(Karnofsky score 0 %)
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Bilag 6 ¢ Patologi diagnoser og WHO gradering

OKr bft

DNOG

Histologisk diagnose ICDO* SNOMEL CNS WHO grad
M-kode 1 2 3 4
Gliomer, glioneuronale tumorer og neuronale tumorer
Adult type diffuse gliomer
Astrocytom IDHnNuteret, grad 2 9400/3 94003 + W
AEYYYH]
Astrocytom IDHnNuteret, grad 3 9401/3 94003 + w
AYYYH
Astrocytom IDFmuteret, grad 4 9445/3 94003 + w
AEYYM4
Oligodendrogliom, IDH muteret og 1p/1@gdel, grad 2| 9450/3 94503 + ®
AEYYYH]
Oligodendrogliom, IDH muteret og 1p/1@gdel, grad 3| 9451/3 94503 + w
AYYYH
Glioblastom, IDHildtype 9440/3 94403 ®
Paediatrisktype diffuse lavgrads gliorar
Diffust astrocytom, MYReller MYBLAn y RNB (i W | 9421/1 942A1 |
Angiocentrisk gliom 9431/1 94311 | w
t 2f @Y2NF | AN R& y SdzNP 49413/0 941A0 |
Diffust lavgradsggliom, MAPKZ S 2 n Yy RNB U " |g9421/1 942B1 | NA
Paediarisk-type diffuse hgjgrads gliomer
Diffust midtlinegliom, H3 K2 y R NB (i 1 9385/3 93853 w
Diffust hemsifaerisk gliom, H3 G¥dzi S NB (0 1 | 9385/3 938C3 w
Diffust paediatrisk type hgjgrads gliom, #Bog IDHJ (i | 9385/3 938D3 w
InfantiltypeK SYA A FTnpNRA &1 3t A2YMNU|g3853 938E3 | NA
Velafgraensede astrocyteere gliomer
Pilocytisk astrocytoma 9421/1 94211 |
Hgjgrads astrocytom med piloide treek 9421/3* 942A3 | NA
Pleomorft xanthoastrocytom 9424/3 94243 W | W
Subependymalt keempecelle astggoma 9384/1 93841 | w
Kordoid gliom 9444/1 94441 w
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Astroblastom MN4) y R NB § & 9430/3 94303 | NA
Glioneuronale og neuronale tumorer
Gangliogliom 9505/1 95051 | W
Gangliocytom 9492/0 94920 | w
Desmoplastisk infantilt gangliogliom 9412/1 95050 |
Desmoplastisk infantilt astrocytom 9412/1 95050 |
Dysembryoplastisk neuroepitelial tumor 9413/0 94130 | ®
it lonewond umor edgoderdlon: |y | o |
Papilleer glioneuronal tumor 9509/1 | 950D1 | w
Rosetdannede glioneuronal tumor 9509/1 950C1 |
Myxoid glioneuronal tumdx 9509/1 950F1 |
Diffus leptomeningeal glioneuronal tumor 9509/3* 950A1 | NA
Multinodulzer og vakuoliserende neuronal tumor 9509/0* | 95090 |
Dysplastisk ceradlart gangliocytom 9493/0* | 94930 |
Centralt neurocytom 9506/1 95061 w
Ekstraventrikulaert neurocytom 9506/1 950G1 w
Cerebellart liponeurocytom 9506/1 950H1 w
Ependymomer
{ dzLIN} G Sy G 2NA St G SLISyR@Y749391/3 93913
Supratentorielt epeR& Y2 YS %£C¢ ! T dza|9396/3 93963 w
{ dzZLINF Sy G 2NA St (0 SLISYyRe@ Yd9396/3 939B3 w
c2aal LRadSNA2N SLISYRE Yid9391/3 939C3
c2aal LRaluGSNA2N) SLISyRe Y 4 9396/3 939D3 w
Fossa posterior ependymom grupp . 9396/3 939E3 W
{LAYlFfd SLISYyRe&Y2Y bh{n |93913 939F3
{LAYyIlIfd SLISYyRe&Y2Y:Z a,/ b |g3963 939G3 | NA
Myxopapilleert ependymom 9394/1 93941 W
Subependymom 9383/1 93831 W
*Nye IQDOS.Zkoder. o A o
W, YRNAY3 A (SNaferkoget 234 +F Sy GAREA

#Veer opmaerksom pa at de danske SNOMEKbNEr kan afvige fra IGD
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Bilag 7 Mulige radiologiske konklusioner ved postoperativ registrering i DNOR

Vedafgivelse af radiologisk konklusion pa deosidimerat\WRskanning (<72 timerreffgerationen)
hos patienter opereret for maligntgkairén af falgende tre termer anvendes:

1)

2)

3)

Ingen kontrasbpladende resttumor

Der ma gerne veaere en ensartet gracil opladning i kavitetens rand, som antages at veere
operationsfalger.

Ikkemalbar resttur

Denne term skal anvendes, hvis der er fokal kontrastopladende restveev, hvor én af de to diam
<10 mm; dvs. 8x6mm, 10x6mnMasvskal male fokale processer og undga at medinddrage
resektionskavitet og restcyster. Hvis der er flere heltoadsisiéie pkal de males hver for sig.

Hvis alle er under 10 mm eller hvis der er en smal opladningsrand i hele resektionskavitetens r
harer de ogsa til i denne kategori. Dette er for at prave at falge RANO gruppens anbefaling, hv
leesioner underdesne Br r el se anmd ibwes osomdeitk kues i kker he
i denne starrelse ma anses at veere behaeftet med en stor bade tolknings og maleusikkerhed. E
laesion pa 8x12 mm skal saledes beskrives, men registrerasasioan. ikvis darflere ikke
konfluerende leesioner der alle maler <10x10 mm, er der saledes fortsat ingen malbar resttumo
selvom det samlede tumorvolumen kan veere stort.

Malbar resttumor

| denne kategori angives alle patienter, hvor der er en kontrastopladende pesttun®1 O mm X
O10mm, som er synlig p=- 2 eller flere snit

Kirurgen indfgrer den anvendte term i skema til registeret. Dette fritager operatgren fra selv at skulle &
kategori og registreringen vil dermeddxiesebjektiv.
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8. Om denne kliniske retningslinje

Denndliniskeetningslinje er udarbejdet i et samarbejde mellem Danske Multidisciplinaere Cancer Grug
(DMCG.dk) og Regionernes Kliniske KvalitetsudviklingBKig)adsatsen med retningslatne

forsteerket i forbindelse med Kraeftplan 1V og har til formal at understatte en evidensbaseret kraeftinds:
og ensartet kvalitet i Danrbartkiaglige indhold er udforngidigendt af den for sygdommen relevante
DMCG. Sekretariatet for Kdiftgningslinjer pa Kraeftomradet har foretaget en administrativ godkendels
indholdet¢derligere information om kliniske retningslinjer pa kraeftomradet kan findes pa:
www.dmcdk/Kliniskeetnigslinjer

Retningslinjen er malrettet klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsvaesen o
indeholdesystematisk udarbejdede udsagnndemigges som beslutningsstette af fagpersoner og
patienter, nar de skal traeffe beslutning om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse i specifikke klir
situationer.

De kliniske retningslinjer pa kreeftomradet har karakter af faglig radgsiivijernBetnikke juridisk
bindende, og det vil altid veere det faglige skan i den konkrete kliniske situation, der er afggrende for
beslutningen om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse. Der er ingen garanti for et succesfuldt
behandlingsresultat, @@\sundhedspersoner falger anbefalingerne. | visse tilfeelde kan en
behandlingsmetode med lavere evidensstyrke veere at foretraekke, fordi den passer bedre til patienter
situation.

Retningslinjen indeholder, udover de centrale anbefpiiafjereh bskrivelse af grundlaget for
anbefalingeriiénerunder den tilgrundliggende evkagpitef+4). Abefalinger meerket A er steerkest,
Anbefalinger maerket Bvagestyderligere information om stggkevidensvurderingen, der er
udarbejdet efterO x Cemtredor Eviderfi@ased Medicine Levels of Evidence and Grades of

R e ¢ o0 mme npfiddeder:hitpm/snwow.dmcggiteassets/klinisietningslinieskabelonerg
vejledninger/oxféestelsofevidenc2009 dansk.pdf

Generelle oplysningebhmpatientpopulation&aiteR) ogetningslinjens tilblivékspiteb) er ogsa
beskrevet i retningslinjen. $®lidsfortegnelsen for sidehenvisning til de kagiiede

For information om Sundhedsstyrelsens kraéftpediidarelse af hele standardpatientforlgbet med
angivelse af krav til tidspunkter og indadlat darelevante sygdsamrade
https://www.sst.dk/

Denne retningslinje er udarbejdet med gkonomisk statte fra Sundhedsstyrelsen (Kf&&ftplan 1V) og R
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