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1. Anbefalinger (Quick guide) 

Patienter, der er kandidater til helbredende behandling 

1. mpMR prostata beskrives systematisk ud fra PIRADS version 2.1 (B). 

2. mpMR anbefales ikke som et screeningsværktøj for alle patienter, men anbefales 

altid før biopsi (A). 

3. Patienter, der er kandidater til helbredende behandling: Biopsi af prostata bør 
baseres på mpMR forudgået af to forhøjede PSA‐værdier samt rektaleksploration 

med palpation af prostata (B). 

Ved biopsinaive mænd 

4. Ved mpMR PI‐RADS ≤ 3 og samtidig fravær af klinisk mistanke om prostatacancer 
kan biopsi udelades. Dog bør PI‐RADS 3 ved PSA‐densitet > 0,15 biopteres (B).  

5. Ved mpMR PI‐RADS ≤ 3 og fortsat klinisk mistanke om prostatacancer kan 
afhængigt af situationen følges med PSA, senere MR eller TRUS og systematiske 

biopsier (B). 

6. mpMR positive læsioner (PI‐RADS ≥ 4) bør biopteres målrettet med 2‐4 nåle (A). 

Ved patienter med tidligere negativ systematisk biopsi uden mpMR 

7. Ved benigne biopsifund, men opretholdt kræftmistanke, bør der udføres mpMR (A) 

8. Ved rebioptering efter tidligere negative systematiske biopsier bør der foretages 
målrettet biopsi af evt. MR‐læsioner PI‐RADS ≥ 4 (B). 

9. Ved PI‐RADS ≥ 4 suppleres kun med target biopsi (B). 

10. Ved fortsat klinisk mistanke om prostatacancer efter benign biopsi af PI‐RADS ≥ 4 
læsion kan man følge med PSA, MR eller TRUS og biopsier (B). 

Ved stadieinddeling 

11. Alle risikogrupper; brug ikke CT eller UL til T‐staging (A). 
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12. Ved lavrisiko PC; Udfør ikke N‐ eller M‐staging (A). 

13. Ved intermediærrisiko PC (ISUP ≥ III, Gleason > 3+4) anvendes mpMR til lokal T‐
staging (B). 

14. Ved intermediærrisiko (ISUP ≥ III, Gleason > 3+4) anvendes som minimum 
knogleskintigrafi og CT/MR af abdomen/bækken som metastasescreening (A). 

15. For lymfeknuder < 15 mm er risikoen for metastaser minimal, ved lymfeknuder> 15 
mm anbefales biopsi, alternativt PSMA PET/CT til at be‐ eller afkræfte metastaser 

(B). 

Opfølgning efter kurativt intenderet behandling 

16. Udfør kun billeddiagnostik hvis det får behandlingsmæssig konsekvens (A). 

17. Udfør ikke rutinemæssig knogleskintigrafi eller anden billeddiagnostik til 
asymptomatiske patienter uden tegn på biokemisk recidiv (A). 

18. Såfremt der er knoglesmerter eller andre symptomer på recidiv, så kan re‐staging 
overvejes, uanset PSA niveau. Billeddiagnostik udføres som ved biokemisk recidiv, 

ikke de‐novo staging (A). 

Opfølgning af ADT behandling 

19. Udfør ikke rutine billeddiagnostik til stabile, asymptomatiske patienter (A). 

Biokemisk (PSA) recidiv efter radikal prostatektomi 

20. Udfør kun billeddiagnostik ved recidiv hvis det har behandlingsmæssig 
konsekvens (A). 

21. Udfør PSMA PET/CT når PSA > 0.2 ng/mL, såfremt det har behandlingsmæssig 
konsekvens (B). 

22. Ved PSA ≥ 1 ng/mL, hvor PSMA PET/CT ikke er tilgængeligt kan man bruge cholin 
PET/CT (B). 
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Biokemisk recidiv efter stråleterapi 

23. Udfør mpMR for at lokalisere lokalt recidiv og guide biopsitagning hos patienter, 
hvor salvage terapi er indiceret (A). 

24. Udfør PSMA PET/CT (eller cholin PET/CT, hvis PSMA ikke er tilgængeligt) for at 
udelukke metastasering til lymfeknuder eller fjernmetastaser hos patienter, som er 

kandidater til salvage terapi (B). 

Opfølgning af patienter med mCRPC 

25. Kontrol af tumor, lymfeknuder og bløddelsmetastaser anbefales udført med 
anatomisk billeddannende metoder (CT/MR) (A). 

26. Kontrol af knoglemetastaser anbefales udført med knogleskintigrafi (A). 

27. Responsmonitorering bør standardiseres med brug af RECIST (CT/MR) og PCWG‐
kriterier (knogleskintigrafi) (A). 
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2. Introduktion
 
Denne retningslinje omhandler patienter, under udredning for prostatacancer og patienter der er diagnosticeret 
med prostatacancer. Baggrunden er at billeddiagnostik er en hjørnesten ved ethvert stadie i 
prostatacancerdiagnostik og - behandling, lige fra nydiagnosticerede patienter, patienter med biokemisk 
recidiv og til patienter med metastatisk og/eller kastrationsresistent sygdom.  
 

Formål 

Det overordnede formål med retningslinjen er at understøtte en evidensbaseret kræftindsats af høj og ensartet 
kvalitet på tværs af Danmark. Det konkrete formål med retningslinjen er at sikre ensartet billeddiagnostisk 
udredning og derigennem ensartede behandlingsmuligheder. 
 

Patientgruppe

Denne retningslinje er gældende for alle patienter med prostatacancer, i alle faser af canceren fra ubehandlet 
til kastrationsresistent.  
 

Målgruppe for brug af retningslinjen 
Denne retningslinje skal primært understøtte det kliniske arbejde og udviklingen af den kliniske kvalitet, hvorfor 
målgruppen er urologer, uro-onkologer, nuklearmedicinere, kliniske fysiologer, radiologer, patologer samt 
praktiserende læger, som er involveret i behandling og opfølgning af patientgruppen. 
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3. Grundlag

Patienter, der er kandidater til helbredende behandling 

1. mpMR prostata beskrives systematisk ud fra PIRADS version 2.1 (B). 

2. mpMR anbefales ikke som et screeningsværktøj for alle patienter, men anbefales 
altid før biopsi (A). 

3. Patienter, der er kandidater til helbredende behandling: Biopsi af prostata bør 
baseres på mpMR forudgået af to forhøjede PSA‐værdier samt rektaleksploration 

med palpation af prostata (B). 

 
Litteratur og evidensgennemgang 

Litteraturlisten i EAU Prostate Cancer Guidelines - 2019 ligger til grund for anbefalingerne. Se yderligere 
information om studierne og deres karaktér i EAU Prostate Cancer Guideline 2019, afsnit 5.2 - 5.4, kap 5 
Diagnostic evaluation (1). 
 
Ad anbefaling 1) Multiparametrisk magnetisk resonans skanning (mpMR) af prostata kræver erfaring for at 
opnå tilstrækkelig billedkvalitet, korrekt evaluering og struktureret rapportering (2). For detaljeret beskrivelse af 
de tekniske- og beskrivelsesmæssige parametre henvises til MR prostata guideline fra Dansk Uroradiologisk 
Selskab, som kan ses på deres hjemmeside her fra foråret 2020. Der er udarbejdet et scoringssystem, 
Prostate Imaging Reporting and Data System (PI-RADS), til brug for kortfattet, præcis og struktureret 
rapportering af fund fra mpMR af prostata. Systemet er stadig under udvikling, men fuldt accepteret og 
anvendes systematisk i hele verdenen (3, 4). Ensartede beskrivelser af høj kvalitet er afgørende for et godt 
klinisk forløb. Sensitivitet (%) for diagnosticering af prostatacancer (PC) med mpMR varierer med Gleason 
score og størrelsen på canceren opgjort ud fra prostatektomi præparater (5)(Tabel 1). 
 

Tabel 1: Sensitivitet af prostatacancer ud fra Gleason score og tumorstørrelse. 

 Tumorstørrelse (ml) 

Gleason 

score 
< 0.5 0.5-2 > 2 

GS 6 21-29% 43-54% 67-75% 

GS 7 63% 82-88% 97% 

GS >7 80% 93% 100% 
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Ad anbefaling 2) Kun patienter der er kandidater til helbredende behandling skal tilbydes mpMR Prostata. 
Ad anbefaling 3) Da PSA af årsager foruden kræft kan være højere end grænseværdien, med mulighed for at 
falde herunder igen, anbefales en værdi i den typiske gråzone (3-10 ng/ml) sikret ved en efterfølgende måling. 
Giver PSA-undersøgelserne indikation for yderligere udredning udføres der optimalt en mpMR (2, 6-17).  
 
Patientværdier og – præferencer 

Et nylig Cochrane review har fastslået, at mpMR har en samlet sensitivitet på 0,70 (95% CI: 0,59-0,80) og en 
samlet specificitet på 0,27 (95% CI: 0,19-0,37) til at detektere ISUP grad I (8). Derfor anbefales mpMR ikke 
som et screeningsværktøj for alle patienter, men kun for patienter, som kan tilbydes behandling. 
 
I et systematisk review, der inkluderede både biopsi-naive patienter og patienter med tidligere negative 
biopsier og brugte et cut-off på PI-RADS >3, kunne 30% (95% CI: 23-38) af alle biopsiprocedurer have været 
undgået, men ville have overset 11% (95% CI: 6-18)) af alle ISUP grad II cancer (8). Ved en tærskelværdi på 
PI-RADS >4 ville man have undgået 59% (95% CI: 43-78) af alle biopsiprocedurer, mens man overser 28% 
(95% CI: 14-48) af ISUP grad 2 cancere (8).  
 

Rationale 
En præ-biopsi mpMR bruges på 2 måder: 
 
Strategi 1: mpMR med henblik på at forbedre opsporingen af klinisk signifikant PC (csPC) (18-21). Med denne 
strategi kan man tilføje MR vejledte biopsier (MR-TBx) til de systematiske biopsier ved positiv mpMR og 
systematiske biopsier vil blive foretaget hos alle patienter med negativ mpMR. Prostata MR skanningsstudiet 
PROMIS sammenlignede mpMR-guidede og TRUS-guidede systematiske biopsier hos 576 biopsi-naive 
mænd (12). Til opsporing af csPC eller cancer core length (CCL) viste resultaterne fra PROMIS, at mpMR 
havde en væsentlig højere følsomhed end TRUS: Ved diagnostik af csPC (GS ≥ 4+3 eller CCL ≥ 6 mm) viste 
mpMR en signifikant højere sensitivitet end TRUS (93% [95% CI: 88-96] vs. 48% [95% CI: 42-55], p<0,0001). 
MR vejledte biopsier kan opnås ved kognitiv vejledning, US/MR-fusion software eller direkte i MR-skanneren. I 
PRECISION- og 4M-studierne var detektionsraten af klinisk ubetydelig PC signifikant lavere i gruppen med 
mpMR-guidede biopsier (9%) sammenlignet med standard systematiske biopsier (22%), p <0,001 for 
PRECISION og 14% mod 25% (p <0,001) for 4M-studiet) (15, 17). I MRI-FIRST-forsøget påviste mpMR-
guidede biopsier ligeledes signifikant færre patienter med klinisk ubetydelig PC (defineret som ISUP grad I og 
maksimal kræftlængde <6 mm) end systematisk biopsi (5,6% mod 19,5%, p <0,0001) (16).  
 
Strategi 2: mpMR som triage-test før biopsi, også kaldet ”MR pathway”. Ved denne strategi vil mpMR-guidede 
biopsier kun blive foretaget ved positiv mpMR. Det diagnostiske udbytte og antallet af biopsiprocedurer, der 
potentielt undgås ved brug af ”MR pathway”, afhænger af den PI-RADS-tærskel, der bruges til at definere 
positiv mp-MR.  
 
Bemærkninger og overvejelser 
Dette kapitel omhandler alene billeddiagnostik udført på specialafdeling (radiologi og/eller nuklearmedicin) og 
omfatter således ikke undersøgelser som ultralyd udført på urologisk afdeling. 
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mpMR Prostata kræver minimum en 3T MR skanner og dedikerede, specialuddannede radiologer. Da en 
landsdækkende implementering af en primær diagnostisk mpMR er ressourcekrævende med hensyn til såvel 
kapacitet som kompetence, vil implementeringen forventes at ske gradvist under udfasning af TRUS med den 
systematiske biopsistrategi med 10-12 TRUS vejledte grovnålsbiopsier, som standard for den diagnostiske 
procedure. 

Ved biopsinaive mænd 

4. Ved mpMR PI‐RADS ≤ 3 og samtidig fravær af klinisk mistanke om prostatacancer 
kan biopsi udelades. Dog bør PI‐RADS 3 ved PSA‐densitet > 0,15 biopteres (B).  

5. Ved mpMR PI‐RADS ≤ 3 og fortsat klinisk mistanke om prostatacancer kan 
afhængigt af situationen følges med PSA, senere MR eller TRUS og systematiske 

biopsier (B). 

6. mpMR positive læsioner (PI‐RADS ≥ 4) bør biopteres målrettet med 2‐4 nåle (A). 

Ved patienter med tidligere negativ systematisk biopsi uden mpMR 

7. Ved benigne biopsifund, men opretholdt kræftmistanke, bør der udføres mpMR (A) 

8. Ved rebioptering efter tidligere negative systematiske biopsier bør der foretages 
målrettet biopsi af evt. MR‐læsioner PI‐RADS ≥ 4 (B). 

9. Ved PI‐RADS ≥ 4 suppleres kun med target biopsi (B). 

10. Ved fortsat klinisk mistanke om prostatacancer efter benign biopsi af PI‐RADS ≥ 4 
læsion kan man følge med PSA, MR eller TRUS og biopsier (B). 

 
Litteratur og evidensgennemgang 

Litteraturlisten i EAU Prostate Cancer Guidelines - 2019 ligger til grund for anbefalingerne. Se yderligere 
information om studierne og deres karaktér i EAU Prostate Cancer Guideline 2019, afsnit 5.2 - 5.4, kap 5 
Diagnostic evaluation (1). 
 
Ad anbefaling 4) Da MR hos ca. 5 % risikerer at overse en lille klinisk signifikant cancer, kan patienten baseret 
på en individuel vurdering afsluttes uden yderligere eller følges med. PSA med henblik på en re-skanning ved 
evt. senere PSA stigning  (12, 17). Dog bør PI-RADS 3 ved samtidig PSA-densitet > 0,15 biopteres, da 
risikoen for cancer herved er øget (22). 
 
Ad anbefaling 5) Da 3-5 % af disse patienter, vil have en lille klinisk signifikant højrisiko cancer, kan patienten 
baseret på en individuel vurdering følges med PSA, senere fornyet mpMR eller TRUS og biopsi (12, 17). 
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Ad anbefaling 6) Ved tilstedeværelse af mpMR positive læsioner (PI-RADS ≥ 4) anbefales det som 
udgangspunktet at de målrettede biopsier ikke suppleres med systematiske biopsier (11).  Herved reduceres 
såvel risikoen for at påvise de udfordrende kliniske insignifikante læsioner, og dermed en betydelig 
overdiagnosticering, såvel som risikoen for potentiel letal biopsirelateret sepsis (2, 7-17). Dette er en afvigelse 
fra EAU Guidelines 2019, hvor de målrettede biopsier anbefales suppleret med systematiske biopsier. 
Anbefaling 3 udgør ligesom 5 og 8 et dansk konsensusbaseret forbehold i forhold til EAU Prostate Cancer 
Guidelines, hvor de målrettede biopsier generelt anbefales suppleret med et komplet sæt (6, 7, 23) 
systematiske biopsier, for derved at kunne identificere yderligere nogle få procent små klinisk signifikante 
cancere. Konsekvensen herfor i form af overdiagnosticering og biopsirelaterede komplikationer anses omvendt 
så stor, at den sammenholdt med den eksisterende litteratur (2, 7-17) samlet set findes uacceptabel. Den 
seneste litteratur udgør ud over fem større reviews (8-11), her i blandt et systematisk Cochrane Review og 
Metaanalyse (8), seks prospektive komparativ-studier med >3.500 patienter (2, 12-16) samt et nyt 
randomiseret multicenterstudie med 500 patienter (17). 
 
Ad anbefaling 7) mpMR er i modsætning til TRUS vist pålidelig til at detektere prostatacancer. Ud over 
lokalisation kan læsionerne risiko scores (PIRADS-score). Ved rebiopsi forud gået af initialt benignt biopsifund, 
foretages nye prostatabiopsier forud gået af mpMR af prostata men ikke systematiske biopsier eller TUR-P 
(24).  
 
Ad anbefaling 8) Som i anbefaling 5 anbefales rebioptering efter tidligere negative systematiske biopsier. Ved 
MR-læsioner PI-RADS ≥ 4, bør der foretaget målrettet prøvetagning. Hvis den kliniske mistanke om 
prostatacancer opretholdes til trods for benigne målrettede biopsier, kan man udrede/følge patienten som i 
henhold til anbefaling 5. 
 
Ad anbefaling 9) Da tumorerne typisk optræder multifokalt og deres lokalisation endvidere kan have betydning 
for behandlingsvalget, er det helt afgørende, at man efterfølgende har mulighed for at kunne få overblik over 
sygdommens nøjagtige lokalisation. Det er herudover afgørende vigtigt, at vævsprøverne håndteres, vurderes 
og afrapporteres korrekt og ensartet (25). 
 
Ad anbefaling 10) Da 3-5 % af disse patienter, vil have en lille klinisk signifikant højrisiko cancer, kan patienten 
baseret på en individuel vurdering følges med PSA, senere MR eller TRUS og biopsi (12, 17). 
 
Patientværdier og – præferencer 

Patienterne vurderes individuelt med henblik på indikationen for at gennemgå en systematisk 
diagnostiskudredning under et kræftpakkeforløb. Evaluering af sundhedsstatus og forventet levetid udgør en 
vigtig parameter i den kliniske beslutning herom. Bioptering kan lede til alvorlige bivirkninger og senfølger. Alt 
imens risikoen for overdiagnosticering og deraf afledt overbehandling er udtalt, risikerer ældre mænd samtidigt 
at blive underbehandlet. 
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Rationale 

Da aktuelt over 8.000 mænd årligt udredes på mistanke om prostatacancer, er det afgørende, at man nationalt 
griber dette systematisk og ensartet an. Samtidig udfordres såvel tidlig opsporing og diagnosticering af en 
række forhold, som taler imod såvel aktiv opsporing som behandling af en stor patientandel. Danske patienter 
angiver sig frustrerede over det dobbelte budskab om vigtigheden af tidlig diagnose og samtidig risikoen for 
overdiagnosticering (26). Det anses for væsentligt, at der arbejdes aktivt for en reduktion af den 
diagnosticerede andel af patienter med klinisk insignifikant cancer samt antallet af biopsirelaterede 
komplikationer. Der er samtidig håb om, at en mere effektiv diagnostisk procedure vil kunne åbne muligheden 
for en fremtidig meningsfuld aktiv tidlig opsporing. 
 

Bemærkninger og overvejelser 

Udover sygdommens yderst forskelligartede kliniske potentiale udfordres PSA-testen samt strategi for tidlig 
opsporing og udredning af, at sygdommen ofte optræder multifokalt og heterogent. Ligesom et tumornegativt 
biopsifund ikke udelukker kræftsygdom, er et tumorpositivt biopsifund ikke nogen éntydig sikkerhed for 
afklaring af sygdommens aktuelle aggressivitet eller potentiale. Det er således afgørende, at der foretages en 
ensartet sufficient diagnostisk udredning, hvor der biopteres billedvejledt og målrettet med så få nåle som 
muligt. Da bioptering af prostata er såvel ubehagelig samt forbundet med risiko for livstruende sepsis, er det 
vigtigt at undersøgelsen foretages under relevant profylaktisk antibiotisk behandling. 
 

Ved stadieinddeling 

11. Alle risikogrupper; brug ikke CT eller UL til T‐staging (A). 

12. Ved lavrisiko PC; Udfør ikke N‐ eller M‐staging (A). 

13. Ved intermediærrisiko PC (ISUP ≥ III, Gleason > 3+4) anvendes mpMR til lokal T‐
staging (B). 

14. Ved intermediærrisiko (ISUP ≥ III, Gleason > 3+4) anvendes som minimum 
knogleskintigrafi og CT/MR af abdomen/bækken som metastasescreening (A). 

15. For lymfeknuder < 15 mm er risikoen for metastaser minimal, ved lymfeknuder> 15 
mm anbefales biopsi, alternativt PSMA PET/CT til at be‐ eller afkræfte metastaser 

(B). 

Opfølgning efter kurativt intenderet behandling 

16. Udfør kun billeddiagnostik hvis det får behandlingsmæssig konsekvens (A). 
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17. Udfør ikke rutinemæssig knogleskintigrafi eller anden billeddiagnostik til 
asymptomatiske patienter uden tegn på biokemisk recidiv (A). 

18. Såfremt der er knoglesmerter eller andre symptomer på recidiv, så kan re‐staging 
overvejes, uanset PSA niveau. Billeddiagnostik udføres som ved biokemisk recidiv, 

ikke de‐novo staging (A). 

Opfølgning af ADT behandling 

19. Udfør ikke rutine billeddiagnostik til stabile, asymptomatiske patienter (A). 

Litteratur og evidensgennemgang 

Litteraturlisten i EAU Prostate Cancer Guidelines - 2019 ligger til grund for anbefalingerne. Se yderligere 
information om studierne og deres karaktér i EAU Prostate Cancer Guideline 2019, afsnit 5.2 - 5.4, kap 5 
Diagnostic evaluation (1). 
 
Ad anbefaling 11 og 12) EAU anbefaler stadieinddeling med billeddiagnostik ud fra risikovurdering. Således 
frarådes fx N- og M-staging ved EAU-lav-risiko sygdom og EAU-intermediær-risiko med ISUP grad ≤ II 
(overvejende Gleason 3 vækstmønster), mens billeddiagnostisk stadieinddeling anbefales ved øvrige 
risikogrupper. Nedenfor er angivet hvordan stadieinddeling anbefales udført hos de patienter, hvor det er 
indiceret (1). 
 
Ad anbefaling 13) mpMR kan være nyttig ved intermediær/høj-risiko PC til vurdering af ekstraprostatisk vækst 
og invasion i vesiklerne før operation. Begrænsningen består i påvisning af fokal, mikroskopisk invasion, idet 
nøjagtigheden (accuracy) af mpMR stiger med invasionsdybden og ligger i omegnen af 60-98% (27-32). 
 
Ad anbefaling 14) EAU anbefaler som minimum anatomisk billeddannende modaliteter (CT og MRI) af 
abdomen og bækken til påvisning af lymfeknudemetastaser til trods for, at hverken CT eller MRI er særligt 
velegnede til dette. Et systematisk review og metaanalyse (hvor 15 mm var brugt som cut off for at erklære en 
lymfeknude patologisk ved billeddiagnostik) viste, en sensitivitet omkring 40% (42% for CT og 39% for MR) når 
patologi var facitliste (33). Den pauvre sensitivitet er kombineret med en positive prædiktive værdi for CT på 
32%  (34). Anvendes f.eks. CT til at udelukke patienter med lymfeknuder >10 mm fra kurativ behandling, vil 2 
af 3 sådanne patienter være uden lymfeknudemetastaser.  
PET/CT-scanning med 11C- eller 18F-cholin har marginalt højere sensitivitet end CT og MR til at påvise 
lymfeknudemetastaser. Et systematisk review fra 2013 viste sensitivitet på 49% og specificitet på 95% (35). I 
direkte sammenlignende, små studier har cholin-PET dog sammenlignelige diagnostiske egenskaber som 
både CT og diffusions-vægtet MR (36).   
 
68Ga PSMA PET/CT har været anvendt i en række studier til lymfeknudestaging (37-39). For nuværende 
findes 17 studier med histologi som reference. Alle studier fraset et enkelt har vist diagnostisk performance for 
68Ga PSMA PET/CT, der overgår den kendte sensitivitet på ca. 40% for CT/MRI. I et antal studier forligger der 
komparative data med 68Ga PSMA PET/CT versus CT/MRI, inkl. DW-MRI (40-42). Disse studier har alle vist 
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signifikant bedret diagnostik akkuratesse af 68Ga PSMA PET/CT versus CT/MRI. En metaanalyse fra februar 
2019 viste en vægtet sensitivitet på 77% og specificitet på 97% sammenlignet med lymfeknude histologi på 
patientniveau og en sensitivitet på 75% og specificitet på 99% på læsionsniveau (43). EAU anbefaler dog 
fortsat ikke PSMA PET/CT til staging og angiver, at betydningen af at påvise mindre lymfeknudemetastaser 
ikke er belyst at gavne patientbehandlingen.  
 
Er der udført en PSMA PET/CT til lymfeknudestaging, så kan vanlig knogleskintigrafi udelades grundet 
signifikant bedre diagnostisk akkuratesse med PSMA PET/CT til diagnosticering af knoglemetastaser (44, 45).  
 
Til diagnostik af knoglemetastaser anbefaler EAU knogleskintigrafi. Sensitivitet ved knogleskintigrafi er ca. 85-
90% for detektion af knoglemetastaser ved PC på patientniveau, mens specificiteten er ca. 75-80% (46-48). 
Inkonklusive fund på en planar knogleskintigrafi bør udredes med supplerende billeddiagnostik, fx med 
knogleskintigrafi optaget med roterende gammakamera kombineret med lav-dosis CT (SPECT/CT). 
SPECT/CT bedrer specificiteten ud fra optimeret anatomisk lokalisation af læsionerne fra ca. 75% til over 90%  
(49, 50). I få sammenlignende studier er diffusionsvægtet sekvens MR fundet mere sensitivt og specifikt end 
knogleskintigrafi (51, 52). 18F-fluorid (NaF) PET/CT og cholin (18F eller 11C mærket) PET/CT er generelt 
mere sensitive og specifikke end knogleskintigrafi (53-55) til påvisning af knoglemetastaser. Der er ikke 
dokumenteret gavn af NaF PET versus knogleskintigrafi med SPECT/CT ved stadieinddeling af PC (56-58).  
 
Ad anbefaling 15) På baggrund af ovenstående anbefaler DAPROCA derfor følgende: For patienter, hvor 
kurativ strålebehandling for PC påtænkes, anbefales supplerende diagnostik med histologisk undersøgelse af 
lymfeknuder >15 mm alternativt kan man bruge en PSMA PET/CT inden stillingtagen til endeligt 
behandlingstilbud til patienten.  
 
En lang række studier har undersøgt værdien af gallium-68 mærket prostata-specifik membran antigen (68Ga 
PSMA) PET/CT til påvisning af cancer såvel som T-staging med patologi som reference (27, 59-62). 
Kombineret 68Ga PSMA PET/mpMR er PET og mpMR overlegen i en række nyere studier, ligesom 68Ga 
PSMA PET/CT er mulig hos patienter med kontraindikationer for MRI (28-32, 63). Kombineret 68Ga PSMA 
PET/mpMR anvendes rutinemæssigt flere steder i udlandet, fx Munchen. Flere steder i Danmark har man 
udstyret til at udføre 68Ga-PSMA PET/mpMR, men det er endnu ikke indført som rutine og er ikke pt. 
anbefalet af EAU. Der har været en interesse i at udvikle 18F-mærkede PSMA ligander, da det vil give 
mulighed for at producere sporstoffer i større skala, med længere halveringstid og en mere favorabel 
clearance fra blodbanen, som ikke er via urinvejene. Flere 18F-mærkede ligander har været undersøgt (f.eks. 
18F-DCFBC og 18F-DCFPyL), men den bedst undersøgte og mest brugte er 18F-PSMA-1007 liganden. 
PSMA-1007 har også mulighed for at binde 177Lu, hvorved den også kan bruges terapeutisk. Der foreligger 
kun få retrospektive studier med 18F-PSMA-1007, men data indikerer at detektionsraten er helt på niveau med 
68Ga PSMA (64-66). Et enkelt studie har lavet en direkte sammenligning af 68Ga-PSMA med 18F PSMA-
1007 hos 102 patienter og fandt at detektionsraten var ens for de to ligander, mens antallet af benigne 
læsioner med PSMA-optagelse var 5 gange højere med18F PSMA-1077-liganden end med 68Ga-PSMA (245 
vs. 52 læsioner) (67). 
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Ad anbefaling 16-19) Rutinemæssig billeddiagnostik ved stabile, asymptomatiske patienter anbefales ikke af 
EAU. Der er ikke vist at være nogen gevinst ved billeddiagnostik af patienter uden tegn på biokemisk recidiv 
(1).  
 

Patientværdier og – præferencer 
Brug af NaF PET/CT giver mulighed for højere undersøgelseskapacitet, og kortere tidsforbrug for den enkelte 
patient end knogleskintigrafi (med/uden SPECT/CT). Ligesom man ved brug af PSMA PET/CT vil have 
mulighed for at nøjes med én undersøgelse i form af (one-stop-shop) hvilket vil være tidssparende for 
patienten. 
 

Bemærkninger og overvejelser 

EAU anbefaler fortsat knogleskintigrafi til M-staging. DAPROCA adskiller sig fra EAU ved specifikt at 
anerkende SPECT/CT til primært at bedre specificiteten ved knogleskintigrafi samt anvendelse af NaF PET/CT 
til M-staging ud fra et ønske om optimeret diagnostisk akkuratesse, høj kapacitet og bedret patient kompliance 
(68). Er PSMA- eller cholin PET/CT anvendt til N-staging, så kan en separat M-staging med knogleskintigrafi 
udelades (44, 45).   

Biokemisk (PSA) recidiv efter radikal prostatektomi 

20. Udfør kun billeddiagnostik ved recidiv hvis det har behandlingsmæssig 
konsekvens (A). 

21. Udfør PSMA PET/CT når PSA > 0.2 ng/mL, såfremt det har behandlingsmæssig 
konsekvens (B). 

22. Ved PSA ≥ 1 ng/mL, hvor PSMA PET/CT ikke er tilgængeligt kan man bruge cholin 
PET/CT (B). 

Litteratur og evidensgennemgang 

Litteraturlisten i EAU Prostate Cancer Guidelines - 2019 ligger til grund for anbefalingerne. Se yderligere 
information om studierne og deres karaktér i EAU Prostate Cancer Guideline 2019, afsnit 5.2 - 5.4, kap 5 
Diagnostic evaluation (1). 
 
Ad anbefaling 20-22) Patienter med PSA stigning fra umålelig efter radikal prostatektomi kan behandles med 
salvage strålebehandling (SRT). SRT bør gives tidligt (PSA ≤0,5 ng/mL). I Danmark betragtes PSA på 0,2 
ng/mL som indikation for at overveje SRT (se kapitlet om behandling af PSA-recidiv efter radikal 
prostatektomi). 
 
Lokalt recidiv: TRUS er uegnet til at vurdere recidiv, mens mpMR, PSMA PET/CT og cholin PET/CT kan 
anvendes til påvisning af lokalt recidiv. mpMR har højest evidens i form af histologisk verifikation (69).   
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Lymfeknuderecidiv: Cholin (11C eller 18F) PET/CT har vist gode resultater (70, 71), men er i de sidste år 
overhalet af PSMA PET/CT. Meget store (nogle med mere end 1000 patienter) retrospektive serier (72-74) 
såvel som flere prospektive studier (75-77) har vist sig at PSMA er cholin PET/CT overlegent, inkl. i direkte 
sammenligninger (76, 78-80). Cholin PET/CT er generelt ikke følsom nok til at detektere recidiv på et 
tidspunkt, hvor det har behandlingsmæssig konsekvens (PSA under 0,5 – 1 ng/mL). Såvel 68Ga PSMA som 
18F PSMA PET/CT har vist gode diagnostiske egenskaber ved selv meget lave PSA værdier, f.eks. påviselig 
tumorvæv hos 46 - 58% af patienterne med PSA mellem 0,2 og 0,5 ng/mL (64, 65, 72, 73). I et direkte 
sammenlignende, prospektivt forsøg påvistes metastase-suspekte læsioner hos 50% med 68Ga PSMA 
PET/CT versus 13% med cholin PET/CT ved PSA <0,5 ng/mL (76). Der forligger flere systematiske reviews 
med 68Ga PSMA PET/CT (39, 81, 82). Et prospektivt studie med 164 patienter med biokemisk recidiv efter 
radikal prostatektomi, har vist at patienter med en negativ 68Ga PSMA PET/CT, eller hvor der udelukkende 
påvises sygdom i prostatalejet, har en signifikant højere succesrate efter salvage strålebehandling uafhængigt 
at PSA-niveau (83). 
 
Fjernmetastaser: En række studier har vist, at knogleskintigrafi synes uden værdi til lokalisation af 
knoglemetastaser hos asymptomatiske patienter med biokemisk recidiv med PSA <10 ng/ml, PSA 
fordoblingstid >6 måneder og PSA hastighed <0,5 ng/ml/måned. Cholin PET/CT er mere sensitivt end 
knogleskintigrafi ved recidiv (71); Et enkelt studie har vist multiple knoglemetastaser hos patienter med en 
enkelt læsion på knogleskintigrafi (84), samt metastaser hos 15% blandt patienter med negativ 
knogleskintigrafi [73]. NaF PET/CT, der ligesom knogleskintigrafi afbilleder osteoblastaktivitet, har generelt 
sammenlignelig diagnostisk performance som cholin PET (53, 55). 68Ga PSMA PET/CT er meget mere 
sensitivt til knoglemetastaser end knogleskintigrafi ved biokemisk recidiv (44, 45, 55, 85).   
 

Patientværdier og – præferencer 

Undersøgelse med PSMA-PET/CT vil oftest kun være indiceret hos patienter, der er kandidater til kurativt 
intenderet salvage terapi.  
 

Rationale 
PSMA PET/CT må foretrækkes til opsporing af recidiv, da detektionsraten er signifikant højere end Cholin 
PET/CT ved lave PSA-værdier, hvor det giver mening at udføre salvage behandling. PSMA PET/CT er 
tilgængelig i samtlige Regioner i Danmark. 

Biokemisk recidiv efter stråleterapi 

23. Udfør mpMR for at lokalisere lokalt recidiv og guide biopsitagning hos patienter, 
hvor salvage terapi er indiceret (A). 

24. Udfør PSMA PET/CT (eller cholin PET/CT, hvis PSMA ikke er tilgængeligt) for at 
udelukke metastasering til lymfeknuder eller fjernmetastaser hos patienter, som er 

kandidater til salvage terapi (B). 
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Litteratur og evidensgennemgang 

Litteraturlisten i EAU Prostate Cancer Guidelines - 2019 ligger til grund for anbefalingerne. Se yderligere 
information om studierne og deres karaktér i EAU Prostate Cancer Guideline 2019, afsnit 5.2 - 5.4, kap 5 
Diagnostic evaluation (1). 
 
Ad anbefaling 23) Det anbefales at mpMR udføres før biopsi og at der udføres mpMR-guidede biopsier ved PI-
RADS ≥ 4. I øvrigt Samme som ved anbefaling 6. 
Ad anbefaling 24) Som nævnt under biokemisk recidiv efter radikal prostatektomi foreligger der en lang række 
studier, der har vist at PSMA-PET/CT er Cholin- og andre ligander overlegen, når det kommer til biokemisk 
recidiv. Dog er hovedparten af studierne foretaget i blandede cohorter af patienter, der har modtaget enten 
radikal prostatektomi eller strålebehandling. Særligt et prospektivt studie med mere end 600 patienter (både 
prostatektomi-patienter og strålebehandlede patienter) har vist at PSMA PET/CT har en høj detektionsrate og 
en PPV>0.90 for detektion af biokemsik recidiv selv ved lave PSA-værdier. 
Hvorvidt brugen af PSMA PET/CT før salvage behandling efter kurativt intenderet strålebehandling bedrer 
resultaterne er ikke undersøgt. 
 

Rationale 
I tilfælde, hvor salvage behandling er muligt, bør der bruges PSMA PET/CT mhp. den mest præcise 
beskrivelse af recidivet inden stillingtagen til behandling. 

Opfølgning af patienter med mCRPC 

25. Kontrol af tumor, lymfeknuder og bløddelsmetastaser anbefales udført med 
anatomisk billeddannende metoder (CT/MR) (A). 

26. Kontrol af knoglemetastaser anbefales udført med knogleskintigrafi (A). 

27. Responsmonitorering bør standardiseres med brug af RECIST (CT/MR) og PCWG‐
kriterier (knogleskintigrafi) (A). 

Litteratur og evidensgennemgang 

Litteraturlisten i EAU Prostate Cancer Guidelines - 2019 ligger til grund for anbefalingerne. Se yderligere 
information om studierne og deres karaktér i EAU Prostate Cancer Guideline 2019, afsnit 5.2 - 5.4, kap 5 
Diagnostic evaluation (1). 
 
Ad anbefaling 25-27) Måling af sygdom sker overvejende med anatomisk billeddannende teknikker (primært 
CT og MRI) i henhold til RECIST 1.1 kriterier (86). Kriterier for vurdering af PET-skanning under terapi er 
publicerede (PERCIST) og kan ligeledes anvendes på solide tumorer (87). Knoglemetastaser er generelt ikke 
målbare med anatomisk billeddannende metoder. I stedet anbefales det, at man evaluerer knoglemetastaser 
med planar knogleskintigrafi. Ved brug af Prostata Cancer Working Group (PWCG) kriterier hvor man 
evaluerer antal af nye læsioner under en given behandling ud fra 2+2 reglen, nu i version 3 (88), kan man 
differentiere mellem progression og non-progression. PCWG-3 vurdering er klinisk valideret og associeret med 
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overlevelse i en lang række studier. Desuden indgår PCWG-3 kriterierne i en lang række kliniske studier hos 
patienter med metastatisk prostatacancer.  
 

Rationale 

Der foreligger aktuelt kun evidens for at bruge PCWG-kriterierne på knogleskintigrafi. 
 

Bemærkninger og overvejelser 

Udvikling af PET sporstoffer og mpMR til vurdering af knoglemetastaser sker med hastige skridt (85, 89), men 
der forligger kun sporadisk validering af disse nye teknologier mod kliniske relevante fund som tid til 
progression eller overlevelse. Anvendelse af fx PCWG kriterier med teknikker, som ikke er udviklet til metoden, 
kan give forskellig klassifikation af progression/non-progression, i forbindelse med respons på terapi undersøgt 
med NaF PET/CT sammenlignet med knogleskintigrafi (50). 
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5. Metode
 

Retningslinjen er adapteret fra EAU Prostate Cancer Guidelines – 2019 (1). De europæiske anbefalinger er 
nøje overvejet i en dansk kontekst. EAU guidelines anbefalinger vedr. brug af mpMR er således adapteret 
med et nationalt ønske om at anvende mpMR forud for biopsi og derved nedsætte mængden af unødvendige 
nålebiopsier markant i Danmark. 
 

Litteratursøgning 

Der henvises til EAU Prostate Cancer Guideline version 2019, afsnit 2: Methods og 5: Diagnostic Evaluation. 
Herudover er der foretaget systematisk søgning af brugen af PSMA til lymfeknudestaging PubMed: (lymph 
node metastasis OR staging) AND (positron emission tomography OR PET) AND (prostate specific membrane 
antigen OR psma) AND (prostate malignancy OR prostatic carcinoma OR prostate cancer OR prostatic 
neoplasm) samt knoglemetastaser: (bone metastasis OR staging) AND (positron emission tomography OR 
PET) AND (prostate specific membrane antigen OR psma) AND (prostate malignancy OR prostatic carcinoma 
OR prostate cancer OR prostatic neoplasm). 

Litteraturgennemgang 

Litteraturgennemgangen og evidensgraderingen er adapteret fra EAU Prostate Cancer Guidelines – 2019 (1).  
 

Formulering af anbefalinger

DAPROCA lægger sine retningslinjer op ad EAU guidelines, baseret på en overvejende overensstemmelse 
mellem danske forhold og de europæiske anbefalinger, dog således, at der er taget højde for eventuelle 
forskelle begrundet i nationale forhold. Med overgangen til en nationalt koordineret retningslinje for alle 
cancersygdomme i 2019, har en arbejdsgruppe under DAPROCA udarbejdet denne retningslinje med afsæt i 
Retningslinjesekretariatets vejledninger og metoder.  
 
DAPROCA adskiller sig fra EAU´s anbefaling ved ikke at anbefale systematiske biopsier ved patienter med 
PSA-stigning og tidligere negativ systematisk biopsi samt ved patienter i active surveillance. 
 
Interessentinvolvering

Retningslinjerne er udarbejdet uden involvering af 3. part. 
 

Høring og godkendelse

DAPROCA medlemmer har foretaget review og kommenteret retningslinjen, hvorefter den i plenum er 
gennemgået med henblik på endelig godkendelse. Retningslinjen har været i høring i DCCC med henblik på 
vurdering af anbefalinger, der udløser betydelig merudgift. 
 

Anbefalinger, der udløser betydelig merudgift

Implementering af anbefalingerne 3-10 forventes at udløser betydelig merudgift. Da en landsdækkende 
implementering af en primær mpMR er ressourcekrævende med hensyn til såvel kapacitet som kvalifikationer, 
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må implementeringen af den nye modalitet forventes at skulle ske gradvist under udfasning af TRUS med den 
systematiske biopsistrategi med 10-12 transrektal TRUS vejledte grovnålsbiopsier. Dog vil en unødvendig lang 
overgangsperiode, ikke mindst af patienthensynet, skønnes uhensigtsmæssig. 
 

Behov for yderligere forskning

Der er udsigt til at MR og PSMA-PET/CT får en større udbredelse i de kommende år, begge modaliteter 
medfører risiko for stage-migration, idet der er en forventning om at metoderne kan detektere metastaser 
tidligere. Inden indførsel af nye billeddiagnostiske modaliteter er det vigtigt at klarlægge følgevirkningerne. 
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 Astrid Petersen. Patolog. Overlæge, Patologiafdelingen, Aalborg Universitetshospital.  
 Peter Meidahl Petersen, Klinisk onkolog. Overlæge, Ph.d., Onkologisk afdeling, Rigshospitalet.  
 Mads Hvid Aaberg Poulsen, Urolog. Afdelingslæge, Ph.d., Urologisk afdeling, Odense 

Universitetshospital.  
 
Interessekonflikter: Hovedparten af forfatterne til denne retningslinje har haft samarbejde med 
medicinalfirmaer i 2019. Samarbejdet omfatter forsøgsprotokoller, undervisning, rejser og deltagelse i 
ekspertmøder i forskellige sammenhænge og med forskellige medicinalfirmaer. Det er vores opfattelse, at 
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aktiviteterne er bredt ud over alle potentielle interessenter og derfor ikke samlet set kan opfattes som en 
interessekonflikt. For detaljerede samarbejdsrelationer henvises til Lægemiddelstyrelsens hjemmeside: 
laegemiddelstyrelsen.dk/da/godkendelse/sundhedspersoners-tilknytning-til-virksomheder/lister-over-
tilknytning-til-virksomheder/apotekere,-læger,-sygeplejersker-og-tandlaeger. 

6. Monitorering 
 
På såvel nationalt, regionalt som afdelingsniveau i DAPROCAdata at følge udviklingen med speciel fokus på 
tidlig opsporing, forbedret overensstemmelse mellem klinisk og patologisk lokalstadie (cT vs. pT) og 
tumorgradering (Gleason score/ISUP grad) biopsier og præparat imellem. I databasens kvalitetsindikatorsæt 
indgår indlæggelseskrævende morbiditet efter biopsi. Overordnet overvåges for regionale kvalitetsforskelle. 
 
Den kommende implementering af diagnostik MR og målrettet biopsistrategi vil af ressourcemæssige årsager 
– økonomiske som kvalifikationsmæssige - forventes at ske gradvist under samtidig udfasning af den hidtidige 
TRUS med standardbiopsier. Implementeringen vil overvåges gennem egnede procesindikatorer i 
DAPROCAdata. Der er et stort fremtidigt behov for, at MR undersøgelsens PI-RADS score af forandringer i 
prostata, på samme vis som tumor graderingens Gleason score/ISUP grad vil blive kodet og herved kunne 
tilgås via f.eks. LRP3.  
 

Plan for audit og feedback 
Ud over en generel regional variation ved håndtering af diagnose og håndtering af lokaliseret prostatacancer 
samt morbiditet ved bioptering og operation følger DAPROCA-data allerede udviklingen af kvaliteten og evt. 
regionale variationer vedr. tumorstadie og patologi præ- og postoperativt. 
 

7. Bilag 
 
Bilag 1 – Søgestrategi 
EAUs søgning er at finde via: https://uroweb.org/wp-content/uploads/2019-EAU-EANM-ESTRO-ESUR-SIOG-
Prostate-Cancer-Search-Strategiesv2.pdf Søgningerne er foretaget i Medline, EMBASE og Cochrane Libraries 
og er foretaget i perioden 1. august 2019 – december 2019.  
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8. Om denne kliniske retningslinje 
 
Denne kliniske retningslinje er udarbejdet i et samarbejde mellem Danske Multidisciplinære Cancer Grupper 
(DMCG.dk) og Regionernes Kliniske Kvalitetsudviklingsprogram (RKKP). Indsatsen med retningslinjer er 
forstærket i forbindelse med Kræftplan IV og har til formål at understøtte en evidensbaseret kræftindsats af høj 
og ensartet kvalitet i Danmark. Det faglige indhold er udformet og godkendt af den for sygdommen relevante 
DMCG. Sekretariatet for Kliniske Retningslinjer på Kræftområdet har foretaget en administrativ godkendelse af 
indholdet. Yderligere information om kliniske retningslinjer på kræftområdet kan findes på: 
www.dmcg.dk/kliniske-retningslinjer 
 
Retningslinjen er målrettet klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsvæsen og 
indeholder systematisk udarbejdede udsagn, der kan bruges som beslutningsstøtte af fagpersoner og 
patienter, når de skal træffe beslutning om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse i specifikke kliniske 
situationer. 
 
De kliniske retningslinjer på kræftområdet har karakter af faglig rådgivning. Retningslinjerne er ikke juridisk 
bindende, og det vil altid være det faglige skøn i den konkrete kliniske situation, der er afgørende for 
beslutningen om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse. Der er ingen garanti for et succesfuldt 
behandlingsresultat, selvom sundhedspersoner følger anbefalingerne. I visse tilfælde kan en 
behandlingsmetode med lavere evidensstyrke være at foretrække, fordi den passer bedre til patientens 
situation. 
 
Retningslinjen indeholder, udover de centrale anbefalinger (kapitel 1), en beskrivelse af grundlaget for 
anbefalingerne – herunder den tilgrundliggende evidens (kapitel 3+4). Anbefalinger mærket A er stærkest, 
Anbefalinger mærket D er svagest. Yderligere information om styrke- og evidensvurderingen, der er 
udarbejdet efter ”Oxford Centre for Evidence-Based Medicine Levels of Evidence and Grades of 
Recommendations”, findes her: http://www.dmcg.dk/siteassets/kliniske-retningslinjer---skabeloner-og-
vejledninger/oxford-levels-of-evidence-2009_dansk.pdf  
Generelle oplysninger om bl.a. patientpopulationen (kapitel 2) og retningslinjens tilblivelse (kapitel 5) er også 
beskrevet i retningslinjen. Se indholdsfortegnelsen for sidehenvisning til de ønskede kapitler. 
 
For information om Sundhedsstyrelsens kræftpakker – beskrivelse af hele standardpatientforløbet med 
angivelse af krav til tidspunkter og indhold – se for det relevante sygdomsområde: https://www.sst.dk/   
 
Denne retningslinje er udarbejdet med økonomisk støtte fra Sundhedsstyrelsen (Kræftplan IV) og RKKP.
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