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1. Nyt siden sidst (eendringslog)

Tabel 1 - Nyt siden version 1.0

Kapitel Afsnit Beskrivelse af &ndring

Titel

2. Anbefalinger Praecisering af anbefaling: Klinisk mammografi:
Mammografi med minimum en MLO af
symptomatiske bryst foretages altid

Ny anbefaling Ultra Low-dose pet-ct kan anvendes i
udredning hvis indiceret

Ny anbefaling: lodkorn kan anlaegges i aksil;
korttidsiodkorn i bryst op til uge 32

Ny anbefaling: Postoperativ understgttende
behandling

Ny anbefaling: Carboplatin kan anbefales i saerlige
tilfeelde

Ny anbefaling: Dexrazoxan kan formentlig anvendes
ved ekstravasation af antracyklin

Nyt afsnit om anbefalinger post -partum
inkluderende anbefalinger om amning, hud-mod-hud
kontakt

Fjernet: Anbefaling om kardiologisk opfglgning af
barnet efter antracyklineksposition

Patientveerdier- og Nyt: Patientrepraesentant har indgaet i skrivegruppen,
preeferencer hvilket har resulteret i veerdifulde tilfgjelser
5. Referencer Opdaterede
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2. Anbefalinger (centrale budskaber)

Anbefalingernes styrke er graderet efter Oxford Levels of Evidence. En A-anbefaling bygger pa
evidens af hgj kvalitet og udtrykker hgj sikkerhed i anbefalingen. En D-anbefaling bygger pa evidens
af lav kvalitet og udtrykker lav sikkerhed i anbefalingen.

Primaer udredning, planlaegning og multidisciplinger anbefaling
af behandling

1.

Gravide med en suspekt knude i bryst henvises i pakkeforlgb til de diagnostiske afdelinger pa
samme vis som ikke-gravide, dog med anmaerkning om graviditet og gestationsuge (D)

2. Udredning varetages af de diagnostiske afdelinger. Der foretages klinisk mammaografi, som bestar
af klinisk undersggelse, minimum en MLO af symptomatiske bryst, ultralydsskanning og evt.
grovnalsbiopsi (C)

Yderligere undersggelser foretages ved indikation og i samarbejde med obstetriker

3. Gravide med brystkreeft skal behandles pa hgit specialiseret afdeling for obstetrik pa hhv. Arhus
Universitetshospital, Odense Universitetshospital eller Rigshospitalet i samarbejde med klinisk
onkologi og relevante specialer. Udredning og behandling foregar i et samarbejde mellem
obstetrik, klinisk onkologi, diagnostisk radiologi, brystkirurgi og andre specialer med MDT som det
centrale omdrejningspunkt (D)

4. MDT anbefaler behandling pa baggrund af gestationsalder, tumorudbredning og
tumorkarakteristika (C)

5. Radgivning og beslutning om kreeftbehandling under graviditet eller alternativt: Afbrydelse af
svangerskab varetages i samarbejde mellem patient, obstetriker og onkolog (D). Overordnet
anbefales bevarelse af graviditeten til fulde 37 uger, og samtidig kreeftbehandling pabegyndt efter
1. trimester — dvs. GA 15 (C)

6. Veelges abort, fortszettes behandling iht. DBCG’s generelle retningslinjer for udredning og
behandling af brystkraeft (B)

Diagnostik

7. Ved behov for diagnostisk udredning afvejes hensynet til patient og foster (D)

8. Primaer udredning bestar af ultralyd af mammae, ved suspicio suppleret med mammografi (B)

9. Ultralyd og MR (uden kontrast) af andre organer end mammae er 1. valgs undersggelse til gravide
og uden risiko for fosteret, men forudseetter at den kliniske problemstilling kan afklares ved den
valgte modalitet (B)

10. Rentgen af thorax kan foretages (C)

11. Kontrastforsteerket MR-mammografi anbefales ikke til gravide (B)

12. Ultra lavdosis PET/CT kan anvendes, ved mistanke om avanceret sygdom (C)
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Kirurgi

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

Valg mellem mastektomi og brystbevarende operation afhaenger af hvor langt patienten er i
graviditeten (D)

Ved SN procedure frarddes anvendelse af farvestof f.eks. Methylenblat eller patent blue, hvorimod
man kan anvende tracer med technetium-99m (C)

Ved operation efter GA 20, skal patienten lejres 15-20 grader i ve sideleje(C)

Markering af primaertumor i bryst fgr start pa NACT skal foretages med clips eller coil. Markering i
bryst med langtids lodkorn frarades ved neoadjuverende kemoterapi; ved primaer operation kan
korttidsiodkorn benyttes med max 2 ugers liggetid fra GA 26, og 1 uge efter GA 32. Markering af
aksil kan foretages med iodkorn (C)

Primaer rekonstruktion er mulig, men der er fa data (D)

Overvagning af fosteret under kirurgi (CTG/hjertelyd med Doptone) anses ikke for at veere
ngdvendig (D)

Postoperativ understgttende behandling kan gives som til ikke- gravide (D)

Onkologisk Behandling

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

20.

30.

31.

32.

Efter 1. trimester falger anbefaling af (neo)adjuverende kemoterapi DBCG’s generelle
retningslinjer for kemoterapi fraset ved HER2-pos sygdom og ER neg/HER-2 normal sygdom (B)

Behandlingen kan gives adjuverende eller neoadjuverende (B)
Kemoterapi doseres efter den aktuelle veegt under graviditetsforlgbet (D)

Neoadjuverende anbefales 4 serier CE, evt. dose dense med veekstfaktorstotte, efterfulgt af 4
serier paclitaxel (C)

Adjuverende anbefales 3 serier CE efterfulgt af 3 serier paclitaxel (C)
Carboplatin anbefales ikke generelt, men kan anvendes i seerlige tilfeelde (D)

Tamoxifen bgr ikke gives under graviditet (D); men bgr, hvis indiceret, gives efter afsluttet
graviditet til patienter med hormonreceptor positive tumorer iht DBCG's retningslinjer (A)

Aromatase-heemmer behandling er ikke relevant hos gravide (D)

HER-2-targeteret terapi bar ikke gives (neo)adjuverende til gravide (D); men bgr, hvis indiceret,
gives efter afsluttet graviditet til patienter med HER-2 positive tumorer (A)

Immun-terapi bgr ikke gives under graviditet pga. manglende viden om bivirkninger (D)

Stralebehandling anbefales ikke under graviditet (D), men anbefales i henhold DBCG'’s
retningslinier efter afslutning af graviditeten og (B)

Understattende behandling til gravide gives som hovedregel modificeret i forhold til de
eksisterende generelle anbefalinger til ikke-gravide iht anbefalet liste (D)

Antibiotika kan anvendes som til ikke-gravide (D)
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33. GCSF kan anvendes til forebyggelse af febril neutropeni (D)

34. Anafylaktoid reaktion /allergisk reaktion pa taxan eller anden kemoterapi behandles iht saedvanlige
lokale retningslinjer (D)

35. Ved ekstravasation af antracyklin kan dexrazoxan formentlig anvendes (D)

Obstetrisk anbefaling og opfalgning

36. Den gravide bgr folges regelmeessigt i obstetrisk regi mhp radgivning, tilveekstscanning og
planlaegning af fadsel under det onkologiske behandlingsforlgb (D)

37. Bevarelse af graviditet og fadsel til termin (=37 gestationsuge) anbefales sa vidt muligt (C)

38. Seerlig opmaerksomhed pa radgivning ved debut af brystkraeft tidligt i 1. trimester iseer ved
ufavorabel histologi og bekymring for udsaettelse af systemisk behandling til efter uge 14 (D)

39. Det optimale tidspunkt for fadsel planlaegges i samarbejde med onkologer, og neonatologer
inddrages ved behov. Tidspunktet afheenger bl.a. af behov for postpartum onkologisk behandling
(Her-2 rettet behandling, stralebehandling antihormon mv) (D)

40. Kemoterapi afpasses, mhp undgaelse af marvsuppression hos barnet peripartum (D)
41. Fedselsmade planlaegges pa vanlig obstetrisk indikation, og sa vidt muligt vaginalt (D)

42. Placenta bar undersgges for metastaser (D)

Forholdsregler post -partum for mor og barn ved fortsat
behandling:

43. Amning frarades under kemoterapi og til kemoterapien er udskilt (ca. 3 dage efter sidste
behandling) (C). Ved stort anske om amning kan evt. tilkobles en ammeradgiver

44. Amning under stralebehandling frarades (D)

45. Hud mod hud kontakt med barnet under kemoterapi anbefales, hvis huden er intakt og uden
infektion (D)

46. Muga anbefales ikke. | stedet bgr udfgres EKKO (D)

47. ULD EPT/CT kan anvendes uden restriktioner ift barnet efterfalgende (C)

Neonatal/Paediatrisk opfalgning

48. Neonatal opfelgning falger lokale retningslinjer (D)

49. Ved fadsel teet pa kemoterapi overvejes screening for haematologisk toksicitet, evt. samtidigt med
blodprgve til PKU (D)

50. Peediatrisk opfalgning af barn, eksponeret for kemoterapi in utero tyder ikke pa kardiologiske,
neurologiske, kognitive eller andre deficits (C) men pga sparsomme data anbefales opfelgning (C)
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Psyko-social statte til patient og familie

51. Der ber sikres psyko-social stgtte til patient og familie (D)

Gravide kvinder med udbredt brystkraeft

52. Udredning og behandling ma foretages individuelt (D)
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3. Introduktion

Brystkreeft er den naest- hyppigste form for kraeft under graviditet og udger ca. 40%.(1). Incidensen
opggres meget variabelt fra 1 ud af 2-3000 til 1 ud af 10.000 graviditeter(1-5). Generelt er alderen ved
forste graviditet stigende, og da incidensen af brystkraeft i den fertile alder stiger, ma det forventes, at
andelen af patienter, der far pavist brystkreeft under en graviditet, ogsa vil veere stigende.

| Danmark er den alders standardiserede incidensrate pa 27,2 af 100.000 graviditeter svarende 20-25
tilfeelde arligt, da aborter er inkluderet(1).

De fleste undersggelser af brystkraeft hos gravide bygger pa sma patientserier, med deraf fglgende
usikkerhed omkring resultater og konklusioner. | sagens natur foreligger der ingen randomiserede
undersggelser, og kun fa prospektive undersagelser. Den foreliggende viden baserer sig derfor pa
retrospektive opgerelser, systematiske reviews, data fra gravide med cancer generelt, ekstrapolering
fra ikke-gravide og internationale konsensus rapporter og guidelines(6, 7), og evidensniveauet er
beskedent Mange anbefalinger i naervaerende retningslinje er evidensniveau D, og beror pa god,
klinisk praksis. Nyt er medtaget praksisnaere anbefalinger efter samrad med patientrepreesentant, pa
omrader, hvor der har veeret behov for praecisering.

| tidlige studier er brystkreeft i graviditet ofte defineret som cancer opstaet i graviditeten eller 1 ar efter,
PABC (Pregnancy-Associated Breast Cancer). Man anbefaler nu denne opdeling forladt, til fordel den
mere eksakte terminologi, PrBC( Breast Cancer during Pregnancy)(7, 8).

Denne retningslinje omhandler kun tidlig brystkraeft diagnosticeret under graviditet.

De senere ar er der kommet resultater fra sterre patientserier. Her rapporteres at onkologisk
behandling er farbar under graviditet, og at det skal forega i et multidisciplinaert regi, og under
hensyntagen til patientpraeferencer, gestationsalder, tumorbiologi og -stadie(6).

Reviews og case-control studier har vist sammenlignelig sygdomsfri- og samlet overlevelse mellem
ikke- gravide og gravide brystkraeft patienter. | et dansk registerstudiemed 156 kvinder med brystkreeft
i graviditet, sammenlignet med 11.100 ikke-gravide kvinder med brystkraeft, fandt man darligere
overlevelse de 2 farste ar efter brystkraeftdiagnosen efter korrektion for stadieforskel og forskel i
biologi, men ganske fa fik kemoterapi under graviditeten, og saledes skyldes den darlige overlevelse
formentlig insufficient behandling(9).

Kemoterapi er kontraindiceret i farste trimester, idet der er rapporteret misdannelser pa op til 20% ved
eksponering under organogenesen, mens kreeftbehandling efter farste trimester ikke har vist gget
forekomst af misdannelser sammenlignet med baggrundsbefolkningen(3, 7, 10-15). Der er fundet en
let aget forekomst af lav fadselsvaegt, Small for Gestationel Age (SGA), isaer hvis kemoterapi startes
for graviditetsuge 15(14, 16), og gget behov for neonatal intensiv behandling, dette ofte som felge af
preematuritet. | tidlige patientserier var preematuritet ofte iatrogent induceret, inden man havde data
pa sikkerheden i at give kemoterapi under graviditet(17-20).

Indikation for onkologisk behandling i 1- trimester — dvs. fgr uge 14 vil altid vaere en samlet afvejning
af risiko for mor og barn, men behandling kan gives hvis det er indiceret - i ngje samrad mellem
patient, obstetriker, og onkolog, f.eks. ved debut af brystkreeft i hgjt stadie.

Siden 2005 har man i et internationalt registersamarbejde, INCIP, International Network on Cancer,
Infertility and Pregnancy (21) indsamlet data pa gravide med cancer. Her har man registreret
onkologisk og obstetrisk behandling, maternelt og fgtalt udkomme, og registrerer paediatrisk
opfglgning for at kunne forbedre behandling og anbefalinger(21-24).
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| regi af Incip er der etableret Advisory Boards med case-baseret radgivning pa kraeft i graviditeten, og
en dansk pendant er etableret i 2024(25-27).

INCIP har gennemfgrt et deskriptivt cohorte studie pa 1170 gravide patienter med kraeft, indsamlet
over 20 ar, heraf fik 779 behandling under graviditet(23). En stigende andel af de gravide fik
kemoterapi i perioden. Man fandt en gget andel af gennemfgrte graviditeter og faldende frekvens af
aborter, men ogsa indikationer pa en gget frekvens af komplikationer hos nyfadte, hvis mgdre havde
faet kemoterapi; vaesentligst lav fadselsveegt - Small for Gestational Age (SGA), som isezer skyldes
preematuritet og pa den baggrund behov for neonatal intensiv behandling. Man anbefaler derfor at
behandling af gravide patienter med brystkreeft foregar pa hospitaler med hgijt specialiseret
obstetrik(28).

Analogt hermed har Sundhedsstyrelse i specialeplanen for gynaekologi og obstetrik anbefalet, at
behandling af gravide med aktiv kreeftsygdom varetages pa hgjt specialiserede obstetriske afdelinger i
teet samarbejde med klinisk onkologi og andre relevante specialer pa Rigshospitalet, Aarhus
Universitetshospital, og OUH Odense Universitetshospital(29).

| praksis skal radgivning og behandling af patienten forega i et multidisciplinaert regi i taet samarbejde.
Det anbefales at kontakte relevante obstetriker pa fadestedet (AUH, OUH eller RH) tidligt, nar
diagnosen stilles, og at obstetriker involveres ved MDT konference(22). | anbefaling af behandling og
radgivning om valg indgar aktuelt trimester og sygdomsstadie. Patienten bgr informeres om de
forskellige behandlingsmuligheder og mulige konsekvenser for bade mor og barn under hensyn til om
graviditeten gennemfares eller afbrydes. Patienten skal radgives fuldt, om hvad onkologisk behandling
under graviditet indebeerer. Hvis relevant i forhold den kliniske situation og gestationsalder, skal
patienten ogsa radgives om muligheden for at afbryde svangerskabet(30, 31).

| et studie inkluderende 71 patienter med kraeft i graviditeten fandt man, at 28% valgte at afbryde
svangerskabet. Median gestationsalder ved abort var 9 uger mod 22 uger, hos dem, der valgte at
gennemfgre. Abortraten var lavest hos dem med brystkraeft(32).

Veelger patienten at gennemfgre graviditeten, vurderes patienten af obstetriker inden start pa
onkologisk behandling mhp. radgivning, skanning af fostret og planlaegning af opfalgning med
tilveekstskanninger, klinisk kontrol og planleegning af fedsel i det onkologiske behandlingsforlgb(22,
33).

Hovedprioriteten er kurativ behandling af patienten. Retningslinjer for kreeftbehandling falger derfor
guidelines for ikke-gravide under hensyntagen til gestationsalder pa diagnosetidspunkt og forventet
termin.

Patienten skal radgives om, at det oftest er muligt at gennemfgre svangerskabet med relevant
kraeftbehandling uden risiko for fosteret.

Formal

Det overordnede formal med denne retningslinje er at understatte en evidensbaseret indsats af hgj og
ensartet kvalitet pa tvaers af Danmark.

Retningslinjen skal understgtte en evidensbaseret kreeftindsats af hgj og ensartet kvalitet pa tveers af
Danmark, hvorved gravide kvinder med brystkraeft sikres en optimal udredning og behandling.

Patientgruppe

Retningslinjen er gaeldende for kvinder, der under graviditet far pavist tidlig brystkraeft.
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Malgruppe for brug af retningslinjen

Denne retningslinje skal primeert understgtte det kliniske arbejde og udviklingen af den kliniske
kvalitet, hvorfor den primaere malgruppe er klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske
sundhedsveesen.

Retningslinjen skal styrke det tvaerfaglige samarbejde om den specielle patientgruppe, og sikre at
behandling sker ensartet nationalt, og i henhold til sundhedsstyrelsens specialeplan.
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4. Evidensgrundlag

Primaer udredning, planlaegning og multidisciplinger anbefaling
af behandling

1. Gravide med en suspekt knude i bryst henvises i pakkeforlgb til de diagnostiske afdelinger pa
samme vis som ikke-gravide, dog med anmeerkning om graviditet og gestationsuge (D)

2. Udredning varetages af de diagnostiske afdelinger. Der foretages klinisk mammografi, som bestar
af klinisk undersggelse, minimum en MLO af symptomatiske bryst, ultralydsskanning og evt.
grovnalsbiopsi (C)

Yderligere undersggelser foretages ved indikation og i samarbejde med obstetriker.

3. Gravide med brystkraeft skal behandles pa hgijt specialiseret afdeling for obstetrik pa hhv. Arhus
Universitetshospital, Odense Universitetshospital eller Rigshospitalet i samarbejde med klinisk
onkologi og relevante specialer. Udredning og behandling foregar i et samarbejde mellem
obstetrik, klinisk onkologi, diagnostisk radiologi, brystkirurgi og andre specialer med MDT som det
centrale omdrejningspunkt (D)

4. MDT anbefaler behandling pa baggrund af gestationsalder, tumorudbredning og
tumorkarakteristika (C)

5. Radgivning og beslutning om kreeftbehandling under graviditet eller alternativt: Afbrydelse af
svangerskab varetages i samarbejde mellem patient, obstetriker og onkolog (D). Overordnet
anbefales bevarelse af graviditeten til fulde 37 uger, og samtidig kreeftbehandling pabegyndt efter
1. trimester — dvs. GA 15 (C)

6. Veelges abort, fortsaettes behandling iht. DBCG’s generelle retningslinjer for udredning og
behandling af brystkraeft (B)

Ad anbefaling 1-6
Litteratur og evidensgennemgang

Anbefalingerne bygger pa patientserier, case-control undersggelser, nationale og internationale
retningslinjer og konsensusanbefalinger. Evidenslevel C og D. Hvor der henvises til DBCGs
retningslinjer er evidens level A og B.

Oftest er det patienten selv, der tilfeeldigt finder en tumor i brystet under graviditeten, og patienten
udredes pa lokal diagnostisk afdeling. Pga. graviditetsforandringer i brystet findes brystkreeften ofte
relativt sent i forlgbet. Jf. mindre patientserier er en ugm knude det farste tegn pa brystkraeft hos 80 —
95% af de gravide kvinder(2, 6, 7).

En case-kontrol undersggelse har vist, at sensitiviteten af mammografi er noget ringere (78-90%)
under graviditet, medens sensitiviteten af ultralydsundersagelse er bevaret. Der udfgres som
minimum en mammografi med MLO af det afficerede bryst , ogved mistanke om malignitet suppleres
med bilaterale mammografioptagelser mhp. vurdering af evt. mikroforkalkninger, multifokale eller
bilaterale tumorer. Straledosis til fosteret ved mammografi er meget beskeden, 0,001-0,01 mSyv, sv.t
ca.7 ugers baggrundsstraling, og brug af mammografi er sikker under graviditet (34). Det er vigtigt at
undga forsinket diagnostik.
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Ved bekraeftet brystkraeftdiagnose hos en gravid henvises patienten til hgjt specialiseret obstetrisk
afdeling og tilhgrende onkologi jf. specialeplan for obstetrik og pakkeforlgb for brystkreeft(29, 35), og
patienten radgives om muligheder for bevarelse af graviditeten under samtidig kreeftbehandling.

Guidelines fra ASCO, ESMO, NCCN og INCIP anbefaler alle behandling centraliseret pa steder med
ekspertise, og behandling i et multidisciplinaert regi(36, 37, 38,22).

| sagens natur ligger der ingen randomiserede undersggelser, hvorfor den foreliggende viden baserer
sig pa retrospektive opggrelser, systematiske reviews, data fra patienter med cancer i graviditet
generelt, ekstrapolering fra forlgb for ikke gravide, og internationale konsensus rapporter.

| Incip databasen er der prospektivt indsamlet data fra over 2500 kvinder med kreeft i graviditeten, som
efterhanden udgar et stort erfaringsgrundlag(21).

Case-kontrol studier har vist tendens til mere fremskredent (advanced) stadie af brystkraeft pa
diagnosetidspunkt hos gravide og en stgrre andel med dobbelt-negativ brystkraeft sammenlignet med
ikke-gravide kontroller, men stadie for stadie er der ikke set pavirkning af overlevelsen (39-41) [3b].

| et nyligt dansk registerstudie i perioden 1973-2016 over 156 gravide kvinder med brystkraeft,
sammenlignet med 11,100 ikke-gravide med brystkreeft i alderen 15-44 ar, sas en overdedelighed
med hazard ratio pa 2,28 i de 2 fgrste ar efter diagnosen. Efter korrektion for tumorstadie faldt HR ftil
1,62. Efter 2 ar var dedeligheden sammenlignelig. Der er kun behandlingsdata pa fa patienter, og
kemoterapi blev farst introduceret i 2004. Det er muligt, at den ringere overlevelse de farste 2 ar i
studiet skyldes delay i start pa kemoterapi (9) [2c].

| et norsk kohortestudie har man ikke fundet pavirkning af den cancerspecifikke overlevelse hos
patienter med cancer i graviditet (42). | et belgisk-tysk cohortestudie pa brystkraeftpatienter med hhv
331 cases og 865 kontroller, fandt man sammenlignelig total overlevelse hos kvinder med brystkraeft i
graviditet sammenlignet med ikke-gravide kontroller (11). Senest er disse resultater bekraeftet i et
case-kontrolstudie, udgaet fra INCIP-projektet med 662 kvinder, der fik kemoterapi for brystkreeft
under graviditet, sammenlignet med 2081 ikke-gravide kvinder, der ogsa fik kemoterapi for brystkreeft.
Ogsa her fandt man sammenlignelig sygdomsfri og total overlevelse mellem gravide og kontroller,
igen understgttende anbefalingen om give kemoterapi under graviditet (39), mens et hollandsk studie
har vist ringere outcome hos kvinder behandlet i 2. og 3. trimester sammenlignet med kontrolgruppe
(43) [2b].

Der er tiltagende data pa sikkerheden ved at give kemoterapi under graviditet (39).

Patientveerdier og —praeferencer

At fa brystkraeft diagnosticeret under graviditet, er forbundet med betydelig psykisk belastning og
komplekse beslutninger for den gravide kvinde og hendes partner. Det kan opleves som gleeden ved
graviditeten star i skyggen af brystkraeften.

Ved diagnosticering af brystkraeft under graviditet skal der derfor tidligt ivaerkseettes et velkoordineret,
multidisciplingert forlab med udgangspunkt i bade et sundhedsfagligt og et patient- og
pargrendeperspektiv. Forlgbet indebaerer den samtidige bekymring for maternelt sygdomsforlgb,
behandling og prognose samt hensynet til det ufgdte barn. Ved diagnose i fgrste trimester skal der
desuden sikres sezerlig opmaerksomhed pa de etiske og personlige overvejelser relateret til
graviditetens fortsaettelse.

Patienten og partneren skal modtage ensartet, evidensbaseret og sammenhasngende information,
herunder tydeligggrelse af bade eksisterende viden og kendte vidensbegraensninger. Informationen
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skal gives pa en made sa parret understottes i at treeffe informerede beslutninger uden ungadig tvivl
eller usikkerhed.

Forlgbet skal varetages af et fast tvaerfagligt team bestadende af onkologiske og obstetriske laeger,
sygeplejersker og jordemoder med seerlig erfaring i graviditetsassocieret brystkraeft. Det kan anbefales
at der tilknyttes en fast jordemoder med ansvar for kontinuitet, koordination og lgbende statte gennem
graviditets- og behandlingsforlgbet.

Der skal anleegges en helhedsorienteret indsats, hvor der sikres rettidig adgang til psykologisk,
fysioterapeutisk og socialradgiverfaglig statte samt opmaerksomhed pa familiens samlede situation,
herunder eventuelle sgskende. Forlgbet skal fremsta stringent, sammenhaengende og praeget af
feelles ansvar, sa kvinden og partneren oplever en samlet, professionel og omsorgsfuld indsats pa
tveers af involverede specialer.

Rationale

Retningslinjen skal sikre, at visitation, radgivning og behandling af gravide med brystkraeft foregar ved
forud definerede arbejdsgange og samarbejdspartnere, og pa bedst mulige grundlag og ensartet i hele
Danmark.

Sundhedsgkonomiske konsekvenser ved enkelte anbefalinger

Skennes implementeringen af anbefaling 1-6 at medfgre sendringer i ressourceforbrug eller
driftsbudget (arbejdsgange, personaletid, apparatur mv.) i forhold til nuvaerende praksis?

Nej Ja [] Ved ikke []

Diagnostik
7. Ved behov for diagnostisk udredning afvejes hensynet til patient og foster (D)
8. Primaer udredning bestar af ultralyd af mammae, ved suspicio suppleret med mammografi (B)

9. Ultralyd og MR (uden kontrast) af andre organer end mammae er 1. valgs undersggelse til gravide
og uden risiko for fosteret, men forudseetter at den kliniske problemstilling kan afklares ved den
valgte modalitet (B)

10. Rentgen af thorax kan foretages (C)
11. Kontrastforsteerket MR-mammografi anbefales ikke til gravide (B)

12. Ultra lavdosis PET/CT kan anvendes ved mistanke om avanceret sygdom(C)

Ad anbefaling 7-12
Litteratur og evidensgennemgang

Anbefalingerne baserer sig pa 4 nationale og internationale vejledninger og 1 oversigtsartikel.

Risikoen for fatal eksposition for ioniserende straling ma afvejes mod risikoen for insufficient
diagnostik af den gravide patient ved at undlade den relevante billediagnostik(31).
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Er en undersggelse indiceret, skal den ikke undlades pga. graviditet.
Risikoen for fosteret er sterst i 1. trimester indtil uge 8.

The American College of Radiology (ACR) anbefaler ultralydsundersggelse af mammae som forste
valg ved palpabel tumor eller andre symptomer fra mamma. Hvis der ved ultralydsundersggelsen
findes suspekte forandringer, kan mammografi, evt. inklusiv tomosyntese veere indiceret. Mammografi
er ikke kontraindiceret hos gravide(44). Den fgtale dosis ved en 4-billede- mammografi er < 0,03mGy.

Der er ikke pavist teratogen effekt pavist ved en dosis pa < 50mGy.

Sundhedsstyrelsen angiver en teerskelveerdi p4 100-200 mSv, og DSOG anfgrer at straledosis <
100mGy efter gestationsalder 4 ikke er skadelig (45, 46)v b. Der er en begreenset indikation for
avanceret mammaradiologi hos gravide. Det er velkendt at intravengs indgift af Gadolineum passerer
placenta og gar ind i den fgetale cirkulation. Der er potentielt en risiko for dissociation af frie, toksiske
gadolineumioner, og der foreligger begreensede data vedr. sikkerhed. Desuden er der fysiologisk aget
vaskularitet i brystet under graviditet, hvilket nedsaetter sensitiviteten af dynamisk kontrastforstaerket
MR-mammografi, og MR anbefales derfor ikke til gravide. Biopsi anbefales ved enhver suspekt
forandring, og kvinden ma informeres om muligheden for fistler og bladning(44).

The American College of Obstetricians and Gynecologists har i ACOG Committee Opinion nr. 723
udstukket retningslinjer for billeddiagnostik under graviditet(47), hvori greensedoser for ioniserende
straling i relation til gestationsalder fremgar. Dette er vejledende ved valg af billedmodalitet til en
gravid [5].

Tyske fysikere har i 2020 opdateret radiobiologiske beregninger og anbefalinger(48).

Alm billeddiagnostik som rgntgen af thorax medferer generelt en beskeden straledosis til fostret og
medfgrer ikke risiko for fosterskade. | Tabel 3 i (47) angives estimeret straledosis til foster ved de mest
almindelige diagnostiske undersggelser.

Tabel 3: Eksempler pa fosterdosis ved billeddiagnostiske undersegelser. Fosterdosis < 100 mSv
anses ikke for skadeligt ved gestationsalder > 4 + 0

Type undersggelse Fosterdosis (mSv)*

Lav-dosis undersggelser

Rtg af columna cervikalis <0.001
Mammografi 0.001-0.01
Rtg af thorax 0.0005-0.01

Lav-til moderat-dosis undersggelser

Rtg
Abdominal 0.1-0.3
Columna lumbalis 1.0-101
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CT

Cerebrum eller columna cervikalis 1.0-10

Thorax eller pulmonal angiografi 0.01-0.66

Nuklear medicin

Lav-dosis perfusions-skintigrafi 0.1-0.5
Renografi (Technetium-99m, 80 MBq) <0.6
Technetium-99m knogle skintigrafi 4-5

Hgj-dosis undersggelse

Abdominal CT 1.3-35
Bzekken CT 10-50
8FDG PET/CT hel-krops skintigrafi 10-50

*fatal eksponering varierer med gestationsalder, kvindens kropsbygning samt eksakte
undersggelsesparametre

Helkrops MR (uden kontrast) kan anvendes, men et case-kontrol studie med eksposition for MR med
gadoliniumkontrast in utero har vist gget forekomst af reumatologiske og inflammatoriske sygdomme
hos begrn, hvorfor brug af gadolinium kontrast frarades(49, 50).

Rtg af thorax kan anvendes(49, 51).

Man har tidligere anbefalet abdominal blyafskaermning for at skane fosteret ved radiologisk
undersggelse. Ekspositionsdosis ved moderne radiologiske teknikker er blevet mindre, og MonteCarlo
simuleringer har vist, at blyafskaermning medfgrer starre dosis til fosteret fra spredt straling og det
anbefales derfor ikke laengere(52).

NCCN guidelines anbefaler udredning med rtg af thorax, UL af abdomen ved mistanke om
levermetastaser, og MR af columna uden kontrast ved mistanke om knoglemetastaser (38) [5].

| Danmark undlades nu rgntgen af thorax som led i almindelig udredning pga. ringe diagnostisk
sensitivitet.

Casestudier har vist meget lav stralings eksposition ved anvendelse af Ultralavdosis PET/CT (53,
54), (1/10 af konventionel PET-CT) og det anbefales nu som den foretrukne modalitet ved behov for
staging hos gravide.

Patientveerdier og —praeferencer

loniserende straling til gravide er forbundet med risiko for fosteret og stor eengstelse hos den gravide.
Viden om den reelle risiko for fosteret og nedvendigheden af pateenkt undersagelse er af stor
vigtighed.
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Rationale

Beskrivelse af anbefalede undersggelsesmodaliteter, og ekspositionsrisiko for fosteret ved forskellige
undersagelser, bidrager til sikkerhed i behandlingen og forbedrer radgivningen af den gravide.

Sundhedsgkonomiske konsekvenser ved enkelte anbefalinger

ULD PET/CT er ny anbefaling til staging af den gravide med brystkraeft. Undersggelsen udfgres kun
nar der er begrundet mistanke om avanceret sygdom og patientantallet er meget lille. Korrekt staging
er afgegrende for behandlingsvalg og radgivning,

Samlet vurderes at konsekvenserne vil vaere ubetydelige.

Skennes implementeringen af anbefaling 7-12 at medfgre sendringer i ressourceforbrug eller
driftsbudget (arbejdsgange, personaletid, apparatur mv.) i forhold til nuvaerende praksis?

Nej [] Ja Ved ikke []

Ved ja, angiv da anbefalingens nr.: 12

Kirurgi

13. Valg mellem mastektomi og brystbevarende operation afhaenger af hvor langt patienten er i
graviditeten (D)

14. Ved SN-procedure frarades anvendelse af farvestof f.eks. Methylenblat eller patent blue, hvorimod
man kan anvende tracer med technetium-99m (C)

15. Ved operation efter GA 20, skal patienten lejres 15-20 grader i ve sideleje (C)

16. Markering af primaertumor i bryst fgr start pa NACT skal foretages med clips eller coil. Markering i
bryst med langtids lodkorn frarades ved neoadjuverende kemoterapi; ved primaer operation kan
korttidsiodkorn benyttes med max 2 ugers liggetid fra GA 26, og 1 uge efter GA 32. Markering af
aksil kan foretages med iodkorn (C)

17. Primeer rekonstruktion er mulig, men der er fa data (D)

18. Overvagning af fosteret under kirurgi (CTG/hjertelyd med Doptone) anses ikke for at vaere
ngdvendig (D)

19. Postoperativ understgttende behandling kan gives som til ikke-gravide (D)

Ad anbefaling 13-19
Litteratur og evidensgennemgang

Anbefalinger bygger pa retrospektive case- kontrolunders@gelser, registerunders@gelser,
feasibilityundersggelser og simulationsstudier. Evidens level 2b - 4Generelt skal den gravide kvinde
med brystkraeft behandles efter de gaeldende kirurgiske retningslinjer. Saledes afhaenger den
kirurgiske behandling af sygdomsstadium og kvindens praeferencer.

Anbefaling om kirurgi falger generelt DBCG's retningslinjer, (B), dog seerlige anbefalinger ovenfor (D)
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Ud over tumorstgrrelse, multifokalitet, mikroforkalkning mv. som hos ikke-gravide — afhaenger
indikation for brystbevarende operation af gestations alder, og om stralebehandling sikkert kan
udskydes til efter fadsel. Et studie med 30 patienter, der fik foretaget brystbevarende operation med
delayed stralebehandling efter fadsel viste, at det kunne foregéd ukompliceret for mor og barn(55).
Tidligt i 1. trimester, hvor man endnu ikke kan give kemoterapi, bar anbefaling vaere mastektomi(39-
44).

Ved indikation for neoadjuverende kemoterapi efterfulgt af brystbevarende operation anbefales ikke
markering af primaertumor med iodkorn, men i stedet anlaeggelse af coil. Et simulationsstudie af
beregnet dosis til foster afhaengigt af gestationsuge, viser eksponering under 100 mSv ved
anlaeggelse af iodkorn i op til 2 uger efter uge 26, mens dosis til fosteret nar samme vaerdi pa 1 uge
efter GA 32 pga kortere bryst/foster afstand pa dette tidspunkt. Kortvarig presoperativ
iodkornanlaeggelse kan derfor anvendes i bryst. Simulation af dosis til foster ved anleeggelse af
iodkorn i aksil viste beskeden ekstra dosis pa 0.512 mSv, hvorfor iodkornmarkering i aksil vurderes
sikkert(56, 57). | en opdateret matematisk modellering af de samme data nedjusteres den kalkulerede
absorberet dosis til foster til maksimalt 1.6 mGy, hvilket er langt under den anbefalede teerskelvaerdi
pa 100 mGy (57). Pga. usikker over leengden af eksponering ved neoadjuverende kemoterapi,
anbefales anlaeggelse af langtidsiodkorn i bryst dog fortsat ikke.

Studier har vist, at sentinel node operation hos gravide kan gennemfgres med samme sikkerhed som
hos ikke gravide(58-65).

Beregninger af den strdlemaengde, et foster udsaettes for ved sentinel node diagnostik, har vist at
dette problem er negligeabelt.

En undersggelse af straledosis malt pa kirurgens finger og mave har vist, at stralingsmeengden er sa
beskeden, at gravide kvinder gerne ma have omgang med brystkreeftpatienter, der modtager sentinel
node diagnostik(66).

Sma patientserier, hvor man har anvendt dobbelt tracer- teknik til SN med anvendelse af bade
technetium og methylenblat, har vist at dette er ukompliceret, men forsigtighed ved anvendelse af
methylenblat anbefales pga risiko for anafylaksi hos patienten. Methylenblat er i klinisk praksis aflgst
af Patent Blu, men dette anvendes heller ikke til gravide, da konsekvensen af en anafylaktisk reaktion
kan veere alvorlig.

Kvinder, der skal have foretaget mastektomi, kan ifglge mindre patientserier fa foretaget
implantatbaseret primaer rekonstruktion, men evidensen er beskeden(67-69).

| Dansk Selskab for Obstetrik og Gynaekologi, DSOG’s retningslinje: Non-obstetrisk kirurgi under
graviditet, anbefales ikke at overvage foster/barn under operation(70).

| stedet anbefales at kgre CTG/lytte med doptone praeoperativt, samt tilbyde CTG/doptone efter
operation

Ved kirurgi skal kvinden fra gestationsuge 20 lejres i 15-20 graders venstre sideleje(22, 46).

Postoperativ understgttende behandling med analgetika og antiemetika gives som til ikke- gravide.
Gravide med brystkraeft (71)

Ber om muligt fremga af operationsplan, da patienten er indlagt i kirurgisk afdeling uden ekspertise i
behandling af gravide

Patientveerdier og —praeferencer
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Viden om, hvilken type kirurgisk indgreb der er sikker og anbefalet under graviditet, er afgarende for
patientens tillid og tryghed til behandlingsforlabet. Det pree-, peri- og postoperative forlab skal tydeligt
formidles til kvinden og evt. partner/pargrende.

Kvindens oplevelse af tryghed styrkes yderligere, nar der foreligger en klar, foruddefineret
sammenhaengende plan for analgetisk og antiemetisk behandling under og efter indlaeggelsen samt
klare og entydige retningslinjer for det postoperative forlgb, herunder evt. fysiske begraensninger.

Under indlaeggelsen ber der vaere obstetrisk tilsyn, med henblik pd monitorering af graviditeten og
handtering af eventuelle obstetriske problemstillinger. Det tvaerfaglige samarbejde skal understgtte
oplevelsen af sammenheaeng, kontinuitet og tryghed, saledes at kvinden og hendes partner oplever, at
der bliver taget hand om det samlede forlgb; gravid og kraeftramt.

Rationale

Beskrivelse af anbefalede operationsmetoder bidrager til sikkerhed i behandlingen og forbedrer
radgivningen af den gravide.

Sundhedsgkonomiske konsekvenser ved enkelte anbefalinger

Skennes implementeringen af anbefaling 13-19 at medfgre aendringer i ressourceforbrug eller
driftsbudget (arbejdsgange, personaletid, apparatur mv.) i forhold til nuvaerende praksis?

Nej Ja [] Ved ikke []

Praktiske overvejelser

Anbefaling om postoperativ lindring er udspecificeret, fordi det erfaringsmaessigt kan vaere vanskeligt
for personale at handtere en postoperativ gravid patient pa en afdeling, der normalt ikke handterer
gravide

Onkologisk Behandling

20. Efter 1. trimester fglger anbefaling af (neo)adjuverende kemoterapi DBCG's generelle
retningslinjer for kemoterapi fraset ved HER2-pos sygdom og ER neg/HER-2 normal sygdom (B)

21. Behandlingen kan gives adjuverende eller neoadjuverende (B)
22. Kemoterapi doseres efter den aktuelle vaegt under graviditetsforlgbet (D)

23. Neoadjuverende anbefales 4 serier CE, evt. dose dense med vaekstfaktorstgtte, efterfulgt af 4
serier paclitaxel (C)

24. Adjuverende anbefales 3 serier CE efterfulgt af 3 serier paclitaxel (C)
25. Carboplatin anbefales ikke generelt, men kan anvendes i seerlige tilfeelde (D)

26. Tamoxifen bar ikke gives under graviditet (D); men begr, hvis indiceret, gives efter afsluttet
graviditet til patienter med hormonreceptor positive tumorer iht DBCG's retningslinjer (A)

27. Aromatase-haammer behandling er ikke relevant hos gravide (D)

28. HER-2-targeteret terapi bar ikke gives (neo)adjuverende til gravide (D); men bgr, hvis indiceret,
gives efter afsluttet graviditet til patienter med HER-2 positive tumorer (A)
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29. Immun-terapi bar ikke gives under graviditet pga. manglende viden om bivirkninger (D)

30. Stralebehandling anbefales ikke under graviditet (D), men anbefales i henhold DBCG’s
retningslinier efter afslutning af graviditeten og (B)

31. Understettende behandling til gravide gives som hovedregel modificeret i forhold til de
eksisterende generelle anbefalinger til ikke-gravide iht anbefalet liste (D)

32. Antibiotika kan anvendes som til ikke-gravide (D)
33. GCSF kan anvendes til forebyggelse af febril neutropeni (D)

34. Anafylaktoid reaktion /allergisk reaktion pa taxan eller anden kemoterapi behandles iht seedvanlige
lokale retningslinjer (D)

35. Ved ekstravasation af antracyklin kan dexrazoxan formentlig anvendes (D)

Ad anbefaling 20-35
Litteratur og evidensgennemgang

Givet den lave incidens af cancer i graviditet og fravaer af randomiserede studier, er evidensniveauet
beskedent. Hovedparten af evidensen stammer fra starre databaser over gravide behandlet for kreeft,
suppleret med case- kontrol opgarelser, reviews, observationelle studier, kasuistikker, metaanalyser
pa heterogene populationer. Evidensniveau 2b-5.

Kemoterapi

Ad anbefaling 20-25
Litteratur og evidensgennemgang

Der er tiltagende datamasngde pa mulighed for at gennemfare og sikkerheden ved at give kemoterapi
under graviditet(5, 22, 23, 39, 60, 72).

| det farst trimester under organogenesen, er risikoen for fatal skade og teratogen effekt starst, og
kemoterapi frarades generelt.

| en opgearelse over 755 kvinder der modtog kemoterapi under graviditet, fandt man starre
malformationer i fosteret hos 21%, hvis kvinden modtog kemoterapi i 1. trimester, mens risikoen var
pa niveau med baggrundsbefolkningen, hvis kemoterapi startede efter 1. trimester (15) [2b].

Data tyder pa, at start pa kemoterapi i uge 13-14 medfaerer lidt @get risiko for intrauterin
vaeksthaemning, hvorfor man hvis muligt anbefaler at udskyde start pa behandling til efter uge 14(73).

Medfgrer udskydelse af kemoterapi til uge 15 en forveerring af prognosen for patienten vil behandling
altid vaere en samlet afvejning af risiko for mor og barn, og behandling kan gives, hvis det er indiceret.

Alle former for cytotoksisk terapi, der anvendes ved brystkraeft, har en teratogen effekt. Den
teratogene effekt er dog hovedsagelig begraenset til 1. trimester(73), medens risikoen tilsyneladende
er meget begreenset i 2. og 3. trimester(74-78).
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En relativ lille del af kemoterapien gar over placenta til fosteret, nar det drejer sig om epirubicin,
cyklofosfamid og paclitaxel(74). Der er ikke holdepunkter for at kemoterapi @ger risikoen for
abort/praeterm fgdsel ved sammenligning med baggrundsbefolkningen (12) [3a]. Der er heller ikke vist
en gget forekomst af misdannelser eller pavirkning af kognitive feerdigheder hos bgrn der i 2. og 3.
trimester har veeret udsat for kemoterapi(12-14, 60, 75, 78, 79).

Et lille patologi-relateret studie af placenta hos kvinder der modtog kemoterapi i graviditet fra 2.
trimester, gav mistanke om underudvikling af placenta, men studiet er ikke konklusivt pga mangel pa
kontroller. Hos 1 patient, der modtog kemoterapi i 1. trimester sas pavirkning af trophoblast, og
kongenital malformation(80).

| et lille prospektivt case-kontrol studie med 25 kraeftpatienter og 66 kontroller fandt man tegn pa DNA-
skade i placenta, som kunne forklare fgtal vaekstretardering. Veekstretarderingen var mere udtalt ved
tidligere start og leengere eksponering, men pga materialets stgrrelse er fundet ikke konklusivt(81).

| flere studier er rapporteret lav fadselsvaegt hos nyfadte eksponeret for kemoterapi in utero, men
fundet er biased, idet der ikke er taget hgjde for gestationsalder. latrogen praeterm forlgsning er langt
hyppigere hos gravide med brystkraeft end hos baggrundsbefolkningen. Preematuritet er forbundet
med risiko for morbiditet hos barnet, hvorfor der stiles mod gennemfarelse af graviditet til fulde 37
uger, dvs til maturt barn. Pga let @get risiko for intrauterin vaekstretardering ber kvinden fglges med
tilveekstscanninger hver 3. uge fra uge 27.

Det anbefales generelt at gravide falger standard anbefalinger for kemoterapi til ikke-gravide med
ngdvendige modifikationer(60). Antracyklin baseret kemoterapi er bedst dokumenteret og anses som
standard, nar kemoterapi er indiceret i forbindelse med graviditet. Det af DBCG anbefalede regime
(EC)blandt de internationalt accepterede regimer(60). Der synes ikke at veere cardiotoksiske
bivirkninger af EC hos barnet efter op til 18 ars opfelgning efter intrauterin eksponering(79).

Taxan kan anvendes under graviditet.

| en oversigt fra 2013 over 16 kasuistikker, i alt 50 cases med patienter der under graviditet havde
modtaget paclitaxel (12 graviditeter), docetaxel (15 graviditeter) eller begge taxaner (2 graviditeter)
fandt man 90 % ukomplicerede fgdsler med normale bgrn, median GA ved fgdsel var 35.9 uger og
medianvaegten 2380 g. | en anden patientserie fik 14 gravide enten docetaxel (9 patienter) eller
paclitaxel (5 patienter)(60). Et retrospektivt studie inkluderende 26 kvinder, der fik taxan, og 18 der
ogsa fik GCSF i graviditeten kunne ikke vise forskel i outcome hos mor eller barn, sammenlignet med
kontroller, der ikke fik kemoterapi(82). Haan et al. publicerede et studie pa 1170 patienter, heraf 462
med brystkraeft, hvor multivariat analyse viste ikke-signifikant aget risiko for Small for Gestational Age,
og for indlaeggelse pa neonatal afdeling i forbindelse med fadsel, men ingen gget risiko for
misdannelser, hvis barnet havde vaeret udsat for taxaner i 2. eller 3.Trimester (23) (lIc). | et nyligt
abstract med et systematisk review over taxan givet til gravide sas gget forekomst af komplikationer
med preeterm fadsel, intrauterin vaeksthaemning, men patientantallet er lille(83). Samlet er der ingen
holdepunkter for at taxaner gger risikoen for misdannelser, idet det kun passer placenta i ringe grad.
Ugentlig paclitaxel er mindre toksisk(23, 77, 78, 84), hvorfor kombinationen af 3 serier
cyklofosfamid/epirubicin efterfulgt af 3 serier ugentlig paclitaxel foretraekkes frem for 6 serier
cyklofosfamid/docetaxel, nar behandlingen gives adjuverende.

Hvis behandlingen gives neoadjuverende, anbefales 8 serier, idet behandling af den gravide sa vidt
muligt skal fglge retningslinjer for den ikke- gravide.

| et studie har man fundet taxanmetabolitter i meconium i 8/23 prgver. Betydningen heraf er uvis(85).
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Data pa Dose Dense EC har vist, at det er gennemfgrligt med samtidig brug af vaekstfaktor, og kan
anvendes(82, 86), om end data er begraensede.

Der er data pa sikkerheden ved platinbehandling til gravide med gynaekologisk cancer(87, 88), men
der er begraenset viden om langtidsbivirkninger(20), og platinbehandling er muligvis associeret med
lav fadselsvaegt

Carboplatin anvendes i Danmark kun til neoadjuverende behandling af patienter med dobbelt-negativ
brystkreeft(89). En metaanalyse har pavist overlevelsesgevinst, men gget toksicitet med anaemi og
neutropeni(90), hvilket ikke er hensigtsmaessigt hos den gravide. Carboplatin anbefales ikke
rutinemaessigt, man kan anvendes hvis indiceret i regime som til ikke-gravide (D).

Metotrexat medfarer en risiko for savel abort som misdannelser og er derfor kontraindiceret under
graviditet(6).

Farmakokinetiske studier tyder pa @get clearance af kemoterapi — isaer paclitaxel - under graviditet,
med nedsat AUC og heraf felgende risiko for underdosering. Dette understreger betydningen af at
dosere kemoterapi efter aktuel vaegt, og at der ikke er indikation for aendringer i anbefalet dosis
safremt man dosisregulerer efter dette(6, 74).

For at mindske risikoen for myelosuppression omkring fgdslen og efterfalgende blgdning og infektion
hos mor og barn, bar kemoterapi planleegges, sa sidste behandling gives 2-3 uger fer fadsel (ved EC)
og 1 uge for fadsel ved paclitaxel(72, 74, 77, 78, 84, 91).

Er behandlingen givet neoadjuverende bgr fadslen igangsaettes fra uge 37+0 (60).

Resterer der planlagt kemoterapi eller HER2-targeteret behandling -bgr fadslen igangsaettes fra uge
37+0.

Endokrin terapi, HER2- rettet behandling og Immunterapi

Ad anbefaling 26-29

Litteratur og evidensgennemgang

Der er kasuistiske meddelelser om medfgdte misdannelser efter brug af tamoxifen under graviditet
(92). Langtidseffekten af eksposition for tamoxifen in utero er ukendt, men eksposition for
diethylstilbestrol har medfgrt en gget risiko for gynaekologisk cancer. Den ringe viden og store
usikkerhed bgar fgre til, at behandling med tamoxifen udskydes til efter graviditetens afslutning. |
praksis er dette ikke noget problem, idet patienterne i 2. og 3. trimester modtager kemoterapi, og
behandling med tamoxifen anbefales generelt udskudt til efter afsluttet kemoterapi (92, 93).

| et case-noncase pharmacovigilance studie fandt man overrepraesentation af oligohydramnion,
misdannelser i luftveje og neonatal nyreinsufficiens hos 328 kvinder, der havde faet HER2- rettet
behandling i graviditeten, sammenlignet med 3230 kvinder, der havde faet anden cancerbehandling i
graviditeten (94).

Et systematisk review og metaanalyse finder 22 cases, hvor man har givet trastuzumab under
graviditet; 2 af disse i 1. trimester (95). Komplikation opstod hos 56% af de nyfadte, heraf
anhydramnios hos 68% og respiratorisk distress hos 30%. 4 bgrn dgde [3a]
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Et andet overview finder 30 patienter, 32 fostre, eksponeret for trastuzumab under graviditet. Ogsa her
ses oligohydramnios eller anhydramnios hos knapt 60% og ogsa her er risikoen er starst nar
trastuzumab gives i 2. eller 3. trimester (formentlig overlap af kohorter).

75% af barn eksponeret for trastuzumab i 1. trimester er raske ved fadsel, mens det geelder 42 % ved
eksposition i 2. og 3. trimester (96).

Man har forsagt prospektiv registrering af kvinder, der frivilligt modtog trastuzumab under graviditet i
MotHER, men umiddelbart findes ingen opggrelser (97).

| Hera studiet blev 16 kvinder gravide under behandling med trastuzumab. 4 aborterede spontant,
mens 9 kvinder gennemfarte graviditeten og fgdte normale bgrn. 1 patient der blev behandlet med
lapatinib havde en ukompliceret graviditet og fedte et normalt barn. Der er ingen langtidsopfelgning.

Adjuverende HER2-targeteret behandling frarades derfor under graviditet.

| EBCTCG meta-analysen publiceret i 2021 var adjuverende trastuzumab ikke signifikant mere effektiv
nar den blev givet samtidigt med kemoterapi end nar den blev givet efter afsluttet kemoterapi
Adjuverende trastuzumab kan derfor udsaettes til efter afsluttet graviditet (98).

Der findes ikke tilstraekkelige data til anbefaling af immunterapi.

En oversigtsartikel (99) gennemgar hidtidig evidens, men der er ikke data til klinisk anbefaling. Et
case-studie har identificeret 9 cases med kvinder der blev gravide under immunterapi, resulterende i 2
afbrydelser, 1 preeterm fadsel og 6 normale fadsler, men med kort opfalgning. Alle ophgrte med
immunterapi ved pavist graviditet (100). Dyreeksperimentelle studier med bl.a. aber har vist aget
antal aborter, dgdfadte og praemature fadsler.

Stralebehandling

Ad anbefaling 30

Litteratur og evidensgennemgang

Gravide kvinder ekskluderes fra kliniske undersagelser, og selv i retrospektive opggrelser er antallet
af patienter for lille til, at der kan drages valide konklusioner. Behandlingen af gravide kvinder med
brystkraeft baseres derfor alene pa generalisering af evidens fra undersggelser hos ikke-gravide
brystkreeftpatienter. Risikoen for kraeft i barnealderen forgges ifalge kohorteundersggelser ved
eksposition for ioniserende straling in utero i forbindelse med diagnostiske procedurer. En tilsvarende
effekt er observeret hos overlevende efter atombomber, og har fart til generel anbefaling af, at in utero
eksposition for ioniserende straling bar undgas. Det er derimod uafklaret, om in utero eksposition for
ioniserende straling ogsa gger risikoen for kreeft i voksenalderen. Hos en gravid kvinde farer
stralebehandling af brystet i 1. trimester til, at fosteret far en dosis pa mellem 0,04 og 0,15 Gy mod
cirka 2 Gy i slutningen af graviditeten(101). Teerskelveerdi for teratogen effekt er sat til 100mGy (100
mSv).

Hovedbidraget kommer som spredt straling via moderens vaev, medens kun et meget lille bidrag
kommer direkte fra acceleratoren. Der er publiceret flere kasuistikker, omhandlende normale bgrn fadt
af madre, der har modtaget stralebehandling. Risikoen for kreeft er dog foraget med 6,57 arlige
tilfeelde for hver 0,01 Gy givet til 10.000 bagrn. Stralebehandling af brystkraeft gives ikke under
graviditet, men udsaettes til efter fadslen(6, 45, 102).
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Simulationsstudier tyder pa, at pencil-beam proton stralebehandling sammenlignet med
fotonstralebehandling medfarer mindre eksposition af fosteret afheaengigt af gestationsuge, men der er
ikke data til anbefaling(103, 104).

Understgttende behandling

Litteratur og evidensgennemgang
Ad anbefaling 31-35

Understgttende behandling anvendes som til ikke-gravide modificeret efter anbefalinger i
produktresumeer og Janusinfo(33, 105).

Antibiotika til behandling af febril neutropeni falger de generelle anbefalinger. Saledes kan pip/tazo og
meropenem anvendes. | guidelines fra 2012 anbefales det at veere tilbageholdende ved anvendelsen
af gentamycin, men det skal anvendes, hvis det er ngdvendigt(106).

Brug af G-CSF under graviditet anses for at vaere ukompliceret ved kronisk neutropeni hos gravide
(107) og der er i flere patientserier ikke observeret komplikationer hos mor eller barn hos gravide der
modtog G-CSF i forbindelse med onkologisk behandling(82, 108).

Kvalmeregime under graviditet:

Der er ringe eller ingen erfaring med brug af antimetika, der kun anvendes ved kemoterapi hos
gravide.

Behandling af akut kvalme, e Meclozin
e Metoclopramide
- Praeparater kan anvendes: e Mirtazapin
¢ Ondansetron
e Prednisolon
e Prochlorperazin
e Promethazin
Behandling af senkvalme eller e Olanzapin
gennembrudskvalme e Prednisolon
- preeparater kan anvendes:
Praeparater, der ikke bgr anvendes pga pavist e Akynzeo
teratogen effekt i dyreforsgg eller savner data e Aprepitant: Kategori B-praeparat. Ingen
ift. gravide: teratogen effekt i dyrefors@g. Mangler
erfaringer fra gravide.
Domperidon: kategori B-praeparat
Granisetron: Kategori B-preeparat.
Mangler erfaring fra gravide.
e Metopimazin
e Palonosotron: Kategori B-praeparat.
Mangler erfaring fra gravide

Internationalt er der konsensus om at metoclopramide, 5-HT3- antagonister, H1-, H2 antagonister, PPI
og corticosteroider kan anvendes i henhold til generelle retningslinjer for understgttende
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behandling(60). Da methylprednisolon og hydrocortison metaboliseres ekstensivt i placenta bgr de
foretraekkes frem for dexa/betamethason.

Accidentel ekstravasation af epirubicin er en alvorlig komplikation til kemoterapi, og kan behandles
med dexraxozan (Savene ®).

Der er ingen data pa anvendelsen af dexrazoxan til gravide. Dexrazoxan er en topoisomerase II-
hammer med antineoplastisk aktivitet, og kan formentlig anvendes til gravide pa lige fod med andre
kemoterapeutika hvis indiceret.

En bivirkning er marvsuppression, og man bar derfor kontrollere for toksicitet. Tillaeg af GCSF kan
overvejes.

Patientveerdier og —praeferencer

Viden om, hvilken type brystkreeft, kvinden er diagnosticeret med, samt hvilken behandling der er
sikker og anbefalet under graviditet, er afggrende for kvindens tillid og tryghed i behandlingsforigbet.
Denne viden skal formidles klart og ensartet med henblik pa at skabe forudsigelighed og reducere
usikkerhed.

Der ber ligeledes tydeligt formidles symptomer, forbehold og anbefalinger, som kvinden skal veere
opmeerksom pa, under behandlingen. For at understatte tryghed i graviditeten ber der tilbydes CTG
kontrol efter hver afsluttet kemoterapibehandling.

Rationale

Der er lagt vaegt pa at anbefalinger ligger sa teet op ad anbefalinger til ikke-gravide som muligt, og kun
afviger, nar det er ngdvendigt af fatale hensyn.

Beskrivelse af anbefalede behandlinger — ogsa hvor der er beskeden evidens, men er udtryk for
ekspertvurdering - bidrager til sikkerhed i behandlingen og forbedrer radgivningen af den gravide

Sundhedsgkonomiske konsekvenser ved enkelte anbefalinger

Anbefaling om brug af dexrazoxan er ny, men da patientantallet er meget lille, vil det ikke have
okonomiske konsekvenser. Behandlingen er allerede i klinisk brug til ikke-gravide

Skennes implementeringen af anbefaling 20-35 at medfgre aendringer i ressourceforbrug eller
driftsbudget (arbejdsgange, personaletid, apparatur mv.) i forhold til nuvaerende praksis?

Nej Ja [] Ved ikke []

Obstetrisk anbefaling og opfalgning

36. Den gravide ber falges regelmaessigt i obstetrisk regi mhp radgivning, tilvaekstscanning og
planlaegning af fadsel under det onkologiske behandlingsforlgb (D)

37. Bevarelse af graviditet og fadsel til termin (=37 gestationsuge) anbefales sa vidt muligt (C)

38. Seerlig opmaerksomhed pa radgivning ved debut af brystkraeft tidligt i 1. trimester iszer ved
ufavorabel histologi og bekymring for udsaettelse af systemisk behandling til efter uge 14 (D)
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39. Det optimale tidspunkt for fadsel planlaegges i samarbejde med onkologer, og neonatologer
inddrages ved behov. Tidspunktet afheenger bl.a. af behov for postpartum onkologisk behandling
(Her-2 rettet behandling, stralebehandling antihormon mv) (D)

40. Kemoterapi afpasses, mhp undgaelse af marvsuppression hos barnet peripartum (D)
41. Fedselsmade planlaegges pa vanlig obstetrisk indikation, og sa vidt muligt vaginalt (D)

42. Placenta bgr undersgges for metastaser (D)

Ad anbefaling 36-42

Litteratur og evidensgennemgang

Anbefalingerne bygger pa 2 registerstudier, 1 metaanalyse, case-control studier og patientserier
evidensniveau 2B-5I et nordisk registerstudie uden behandlingsdata sas aget risiko for dadfadsel og
SGA hos bgrn af madre, der fik konstateret kreeft under graviditet (12) hvilket kunne relateres til
preematuritet og som oftest iatrogen for tidlig forlasning.

20 ars registerdata fra INCIP, har vist, at behandling til gravide cancerpatienter- veesentligst
kemoterapi - blev foraget med 10% for hvert 5. kalenderar. | samme periode sas 4% flere
levendefadte, og 9% feerre igangsaetninger af fgdsel (23) [2C]

Hyppige obstetriske komplikationer til kemoterapi under graviditet var prasterm fadsel, ofte iatrogen,
tidlig vandafgang eller SGA. Behov for neonatal intensiv behandling (NICU) sas ogsa hyppigere, med
sterre risiko ved preematuritet, og tendens til gget risiko hvis moderen havde modtaget paclitaxel (23)
[2c].

En metaanalyse har set pa risikoen for praeterm fgdsel, lav fadselsvaegt, haj fadselsvaegt, Small and
Large for Gestational Age, lav 5 min Apgar score, fgdselsdefekter og neonatal dgd hos nyfadte i 9953
graviditeter pavirket af maternel cancer. Man fandt @get risiko for praematuritet og lav fadselsvaegt
(109).

Et canadisk case-kontrolstudie har pavist gget risiko for neonatal morbiditet og mortalitet, men var ofte
relateret til praeterm fgdsel (110). Den obstetriske opfalgning retter sig derfor imod vurdering af
fostertilveekst, bevarelse af graviditeten lazengst muligt, og planlaegning af fadselsforlgb, samt
psykosocial stgtte af familiedannelsen (39, 111).

Ved diagnose tidligt i 1. trimester er tveerfaglig radgivning seerlig vigtig, med vurdering af bade
maternelle og fatale risici og med inddragelse af medicinske, etiske, psykologisk og evt. religigse
aspekter (112). Afslutning af graviditeten ser ikke ud til at bedre prognosen (113).

Baseret pa en mindre patientserie, hvor man fandt neutropeni hos 33 procent af nyfgdte, hvis madre
var behandlet for leukaemi i graviditeten, har man anbefalet pausering med kemoterapi fra uge
34(114). | en retrospektiv patientserie pa 135 nyfgdte, sas neutropeni ved fgdslen hos 7 %, med den
hgjeste risiko ved kemoterapi givet 22-28 dage fgr fedslen. Ingen bgrn udviklede sepsis. Man fandt en
ikke-statistisk signifikant trend mod lavere incidens, hvis moderen var behandlet med vaekstfaktor
(115). Man anbefaler fortsat ophgr med kemoterapi 1- 3 uge far planlagt fadsel afhaengigt af
kemoterapiregime, ogsa for at mindske risikoen for ophobning af kemoterapi i den nyfadte (116, 117).

Fadslen bar om muligt forega vaginalt (112).
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Fadselsmade baseres hovedsagligt pa obstetrisk indikation. S& vidt mulig anbefales vaginal fgdsel,
idet man her finder reduceret blodtab, nedsat perioperativ risiko, nedsat risiko for infektion, kortere
behov for hospitalisering, og bedre bevarelse af fremtidig fertilitet (116, 117).

Placenta sendes efter fgdslen til histopatologisk undersagelse mhp. detektion af placenta metastaser
(fremsendes som cancerpakke). Maternelle metastaser til placenta er hyppigst beskrevet hos
patienter med malignt melanom, lungekreeft og brystkreeft (118-120). Risikoen for metastaser og
frekvensen heraf er dog uvis, da undersggelse af placenta er inkonsistent. Metastaser vil oftest vaere
detekterbare makroskopisk, men forandringerne kan vaere diskrete, og det tilrades i tillaeg til vanlig
placentaunders@gelse i henhold til lokal instruks, at der udtages 10-15 randomsnit fra
placentaparenkymet.

Patientveerdier og —praeferencer

Viden om at barnet har det godt, og har bedst af at blive fadt ved fulde 37 graviditetsuger, er en
forudseetning for at patienten kan acceptere kreeftbehandlingen. Regelmeessig obstetrisk opfalgning
og vurdering af fosterets tilstand og vaekst er forudsaetningen for, at den gravide kan bevare
graviditeten lzengst muligt, og giver mulighed for at planleegge f@dslen og drage omsorg for mor og
barn.

Rationale

Data pa neonatale komplikationer har vist at praeterm fadsel er en af de starste risikofaktorer, hvilket
har affedt anbefalingen om at bevaring af graviditet til fulde 37 uger. Beskrivelse af dette samt gvrige
obstetriske anbefaling om eks. amning forbedrer radgivningen af den gravide.

Sundhedsgkonomiske konsekvenser ved enkelte anbefalinger

Skennes implementeringen af anbefaling 36-42 at medfgre aendringer i ressourceforbrug eller
driftsbudget (arbejdsgange, personaletid, apparatur mv.) i forhold til nuvaerende praksis?

Nej Ja [] Ved ikke []

Praktiske overvejelser (valgfrit)

Ingen

Forholdsregler post -partum for mor og barn ved fortsat
behandling:

Amning

43. Amning frarddes under kemoterapi og til kemoterapien er udskilt (ca. 3 dage efter sidste
behandling) (C). Ved stort gnske om amning kan evt. tilkobles en ammeradgiver

44. Amning under stralebehandling frarades (D)
Taet kontakt/hud mod hud

45. Hud mod hud kontakt med barnet under kemoterapi anbefales, hvis huden er intakt og uden
infektion (D)

46. Muga anbefales ikke. | stedet ber udfgres EKKO (D)

47. ULD EPT/CT kan anvendes uden restriktioner ift barnet efterfalgende (C)
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Ad anbefaling 43-47
Litteratur og evidensgennemgang

Anbefalinger bygger pa 1 review, sma case-serier, internationale anbefalinger, og
ekspertanbefalinger, evidensniveau 3a-5

Amning

Kemoterapi i graviditeten kan muligvis pavirke maelkeproduktionen post partum, athaengigt af
starttidspunkt og antal serier givet under graviditeten (37).

Kemoterapi udskilles i modermaelken, og amning frarades generelt under fortsat kemoterapi, HER-2
rettet behandling og antihormon post-partum (117).

For paclitaxel er koncentrationen i modermaelk negligeabel efter 3-4 dage, hvorfor amning kan
etableres ved fgdslen og indtil evt. start pa adjuverende behandling (6, 72, 121, 122), ikke mindst for
at moderen kan etablere kontakt og give rameelk (33).

Man har undersggt koncentrationen af 5 forskellige kemoterapeutika i modermaelk efter kemoterapi,
og konkluderer at meengden er negligeabel 3 dage efter behandling. Hvis maelken pumpes ud og
kasseres 1-3 dage efter behandling kunne amning imellem cykler vaere en mulighed, hvis kvinden har
et stort gnske om det (123).

Metabolitter fra tamoxifen udskilles og akkumuleres over tid i modermaelk, hvorfor amning frarades
under tamoxifen (124, 125). Yderligere data foreligger ikke.

Afhaengigt af prognose kan tidspunkt for start pa tamoxifen udskydes, hvis en periode med amning er
et stort gnske.

Der er ingen data pa amning under stralebehandling.

Fissurer og infektion ses ofte i forbindelse med amning og @ger risikoen for mastitis, som er vanskelig
at behandle under radioterapi, ligesom brystets form og starrelse zendres under amning. Fortsat
amning/ ophgr med amning lige for strdlebehandling kan pavirke de volumetriske beregninger.
Amning tilrddes derfor ophart hos patienter, der skal i stralebehandling (126).

Der er kasuistiske meddelelser om kvinder, der har ammet fra det raske bryst under stralebehandling.
Hud mod hud kontakt

Betydning af teet hudkontakt til barnet er af stor vigtighed, men kan give bekymring for ugnsket
eksposition.

Der er ikke gode data, men generelt anbefales fra Incip:

Cytotoksika udskilles ikke gennem intakt hud eller sved i signifikante maengder, og risikoen for
overfgrsel af medicin er ekstrem lille, hvis moderen har intakt hud, og barn ikke udseettes for spild,
opkast, urin eller sarsekret indholdende metabolitter

Hud mod hud kontakt anses for sikkert for madre i kemoterapi under passende forholdsregler mod
infektion evt. efter individuel vurdering af onkolog og neonatolog.

Hvis moderen er klinisk stabil, afebril, og ikke alvorligt immunsupprimeret anses hud mod hud kontakt
under passende hygiejne som acceptabel og gavnlig. Den primaere risiko er infektion, ikke kemoterapi
eksposition.
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Hud mod hud/ taet kontakt efter klinisk fysiologiske undersggelse:

ULD PET/CT medfgrer negligeabel ekspositionsrisiko for barnet, hvorfor der ikke er restriktioner efter
undersggelsen, og den anbefales derfor benyttet hvis muligt.

Vurdering af hjertets pumpefunktion med Muga medfgrer beskeden straleeksposition for barnet. Da
det findes gode alternativer uden risiko (Ekko), anbefales denne undersggelse udfert i stedet af
stralehygiejniske arsager.

ULD PET/CT medferer negligeabel ekspositionsrisiko for barnet, hvorfor der ikke er restriktioner efter
undersggelsen, og den anbefales derfor benyttet hvis muligt.

Patientveerdier og —praeferencer

Forudsat at den onkologiske behandling tillader amning, skal der udvises saerlig opmaerksomhed pa,
at gget psykisk belastning, sygdomsrelateret stress samt eventuel igangsaettelse af fadslen kan
vanskeliggere bade etablering og opretholdelse af amning. Kvinden skal derfor tilbydes individuelt
tilpasset ammeradgivning ved en ammevejleder sa tidligt som muligt i forlgbet.

Information om amning skal gives klart, realistisk og i overensstemmelse med kvindens samlede
behandlingsplan og hun bgr understattes i at treeffe et informeret valg uden unadigt pres eller
oplevelse af skam, hvis amningen ikke lykkes.

Hvis kvinden har faet foretaget mastektomi pa ét bryst, skal hun informeres om, at der fortsat kan
vaere mulighed for amning fra det kontralaterale bryst, forudsat at den onkologiske behandling tillader
dette.

Rationale

Anbefaling om hud/hud kontakt er medtaget trods ringe evidens, da det kan nedsaette usikkerhed om
forholdsregler hos behandlere, og bidrage til tryghed for moderen.

Sundhedsgkonomiske konsekvenser ved enkelte anbefalinger

Skennes implementeringen af anbefaling 43-46 at medfgre aendringer i ressourceforbrug eller
driftsbudget (arbejdsgange, personaletid, apparatur mv.) i forhold til nuvaerende praksis?

Nej Ja [] Ved ikke []

Neonatal/Paediatrisk opfalgning

48. Neonatal opfelgning falger lokale retningslinjer (D)

49. Ved fadsel teet pa kemoterapi overvejes screening for haeamatologisk toksicitet, evt. samtidigt med
blodprgve til PKU (D)

50. Paediatrisk opfelgning af barn, eksponeret for kemoterapi in utero tyder ikke pa kardiologiske,
neurologiske, kognitive eller andre deficits (C) men pga sparsomme data anbefales opfalgning
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Ad anbefaling 48-50
Litteratur og evidensgennemgang

Anbefalingerne baseres pa mindre kohorteundersggelser og case-kontrolundersggelser og reviews,
Level 2b -5

Langtids opfelgning anbefales om muligt af bgrn, idet erfaringsgrundlag er usikkert og data
sparsomme(127).

Data stammer overvejende fra INCIP, og en del af publikationerne stammer fra den samme kohorte
med forskellige cancertyper, forskelligt fokus og opfalgningstid.

| et hollandsk nationalt kohorte studie med 96 1%z ar gamle bgrn, eksponeret for kemoterapi in utero
fandt man forsinket grovmotorisk udvikling hos 33% og forsinket finmotorik hos 17%, og anbefaler
derfor systematisk opfalgning (128).

| et Follow-Up studie, udgaet fra INCIP pa 57 bgrn og unge i op til 18 ar efter praenatal eksponering for
kemoterapi for haematologisk cancer, fandt man normal udvikling, bade hvad angik kognitive
feerdigheder, sprogudvikling, intelligens, hukommelse, og normal paediatrisk og neurologisk vurdering
(129).

Et andet studie, ogsa INCIP, med opfglgning af 70 bagrn fandt man ligeledes normal neurokognitiv
udvikling og normal hjertefunktion; men tendens til lavere neurokognitiv score hos for tidligt fedte barn
(79).

Et grundigere neurologisk case control studie fandt let pavirkning af eksekutorisk funktion hos 9- arige,
der var eksponeret for kemoterapi i fostertilstanden sammenlignet med matchede kontroller (130) .

Et review har gennemgaet 17 studier med langtidsopfelgning af den neurologiske udvikling hos barn
eksponeret for kemoterapi in utero. Man fandt her ingen pavirkning af den neurologisk udvikling, men
studierne er sma og heterogene, undersggelsesmetoderne variable, og der mangler en kontrolgruppe.
Man anbefaler guidelines for prospektiv langtidsopfalgning (131).

Langtidsopfalgning med EKG og EKKO af 81 bgrn, der var udsat for antracyklin i graviditeten pga.
hamatologisk cancer hos moderen har ikke pavist pavirkning af hjertefunktionen. Mean F.U. var 17
ar, og man er nu ophgrt med kardiologisk opfglgning efter antracyklin-eksposition (132).

Patientveerdier og —praeferencer

Bekymring for, om barnet kan veere blevet skadet som fglge af kemobehandling for brystkraeft under
graviditeten, fylder ofte meget hos kvinden og kan medfgre betydelig utryghed. Nar barnet tilbydes
systematisk opfalgning efter fadslen, kan dette bidrage til aget tryghed og mindske fglelsen af angst
for at overse symptomer eller problemstillinger — saerligt i en periode, hvor kvinden samtidig er i aktiv
behandling eller opfglgningsforlgb for sin egen sygdom. Hvis det ikke er muligt at fglge barnet, er det
vaesentlig med en klar og entydig formidling om den foreliggende evidens.

Sundhedsgkonomiske konsekvenser ved enkelte anbefalinger

Langvarig opfelgning af bgrn efter eksposition for kemoterapi in utero medfgrer merudgift, og
handteres forskelligt regionalt. Da bade patientantallet og erfaringsgrundlaget er lille, vurderes det
fortsat relevant. Der er ingen eendring i denne anbefaling ift tidligere udgaver

Skennes implementeringen af anbefaling 47-50 at medfgre aendringer i ressourceforbrug eller
driftsbudget (arbejdsgange, personaletid, apparatur mv.) i forhold til nuvaerende praksis?
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Nej Ja [] Ved ikke []

Psyko-social stgtte til patient og familie

51. Der ber sikres psyko-social stgtte til patient og familie (D)

Ad anbefaling 51
Litteratur og evidensgennemgang

Anbefalingerne baseret sig pa et review, et cohortestudie, og et kvalitativt studie. Evidensniveau 2b —
5.

At veere gravid og have kraeft pa4 samme tid er en stor psykosocial belastning for hele familien (133),
hvorfor der bar sikres familieorienteret statte til den gravide og far/medmor samt eventuelle sgskende.
Et multicenter spagrgeskema studie med patienter og partnere til belysning af anvendte coping
strategier til at handtere graviditet kompliceret med cancer viste bl.a at hgjere maternel alder var
forbundet med stgrre bekymring om sygdom og behandling (134).

Et systematisk review har identificeret 4 omrader, der isser medfarer psykologisk belastning og
bekymring hos madrene: Fosterets helbred; belastning over at tage sveere beslutninger om graviditet
- egne gnsker versus belastning der pafgres det ufgdte barn og mistede muligheder (eks amning,
fremtidig fertilitet), falelse af ikke at passe ind, at vaere isoleret i problemet og ikke at hgre til, og at
veere tynget af sveere beslutninger — ogsa i forhold til den gvrige familie  (135).Viden om
overstaende kan guide klinikere i radgivning af patient og pargrende.

Den gravide kan anbefales opfalgning i team for sarbare gravide e.lign i obstetrisk regi.
Vejledning ved socialradgiver eksempelvis om barselsregler er ofte en hjzelp.

Tilgaengelige tilbud til ikke-gravide kraeftpatienter sa som traening, kan overvejes til den gravide,
baseret pa lokale muligheder.

Projekt Cancer i Graviditeten (CIP)

De gravide inviteres til at deltage i projekt udgaende fra Obstetrisk afdeling, Rigshospitalet, hvor data
vedrgrende kvindens behandling og opfalgning pa bgrnene indsamles til en nationale RedCap
database, samt til en internationale database INCIP (International Network on Cancer, Infertility and
Pregnancy https://www.cancerinpregnancy.org/).

Kreeftens Bekaempelse tilbyder mulighed for samtale med henblik pa forlgb for bade den gravide og
partner. Der tilbydes bade individuelle samtaler og par- eller familiesamtaler. Alle radgivningstilbud er
gratis(136). Specielt for gravide med kreeft tilbyder man mulighed for direkte kontakt til psykolog i
Kraeftens Bekaempelse mhp. let tilgang til hjeelp og hurtig koordinering. Se kontaktoplysninger under
forfatterliste.

Virtuelle muligheder:

o Kreeftens Bekaempelse, Cancer.dk. Generel information til gravide med kreeft, herunder
undersggelse, diagnostik og behandling af gravide med kraeft samt link til patientfortaellinger
(137).
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e Cancerforum.dk, gruppe for kvinder, der far en kraeftdiagnose under graviditet samt deres
partner (138). Gruppen er faciliteret af psykolog. Se forfatterliste.

e Mummy’s Star, Cancer Support in & around Pregnancy; Engelsk/irsk velgarende
organisation. Engelsk-sproget hjemmeside med personlige beretninger fra madre, der har
gennemgaet et kreeftforlgb under graviditeten eller er diagnosticeret med kreeft inden for 12
maneder efter fadsel (139).

Patientveerdier og —praeferencer

Det er abenlyst ngdvendigt at handtere de store psykologiske og sociale omkostninger, der er
forbundet med at f4 konstateret brystkraeft i et graviditetsforlgb. Psykologiske studier har bl.a.
papeget generel belastning, og bekymring for sikkerheden for barnet under behandling og patienter
giver udtryk for at veere helt alene i behandlingen. Brystkraeften konstateres midt i en sarbar situation i
forhold til familiedannelsen, hvorfor behovet for psykologisk og social stgtte er evident.

Sundhedsgkonomiske konsekvenser ved enkelte anbefalinger

Skennes implementeringen af anbefaling 51 at medfere aendringer i ressourceforbrug eller
driftsbudget (arbejdsgange, personaletid, apparatur mv.) i forhold til nuveerende praksis?

Nej Ja [] Ved ikke []

Gravide kvinder med udbredt brystkraeft

52. Udredning og behandling ma foretages individuelt og behandles ikke naermere i denne
retningslinje
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6. Metode

Den eksisterende retningslinje fra 2011 er blevet omskrevet og opdateret, isaer hvad angar
multidisciplineer tilgang. Retningslinjen er udarbejdet tvaerfagligt med inddragelse af brystkirurgi,
brystradiologi, onkologi, obstetrik, klinisk fysiologi og paediatri. Som noget nyt har en
patientrepraesentant deltaget i skrivegruppen med veaerdifulde bidrag bl.a. til patientperspektivet. Siden
sidste udgave er referencer blevet opdateret, og afsnit flyttet rundt.

Litteratursggning

Eksisterende litteraturliste fra 2011 har dannet grundlag. Der er lgbende foretaget sggning i pubmed,
Embase, Up to Date mv. og fundne referencer heri med s@geord som “"cancer in pregnancy” "breast
cancer in pregnancy”. Der er sggt i internationale guidelines som INCIP, ESMO, ASCO, og NCCN,
som i abstracts fra seneste konferencer, SABCS, ESMO, ASCO.

Fornyet litteraturs@gning med ovenstaende sggeord er foretaget med fa nye fund.

Der er lagt veegt pa starre dataseet i kohorter fra eks. INCIP.

Sundhedsgkonomiske konsekvenser

Udfyldes af Retningslinjefunktionen hvis relevant.
Retningslinjefunktionen beskriver grundlag og evt. evidens for de svar og data, som praesenteres i

evidensgrundlaget om sundhedsagkonomiske konsekvenser, og henviser til den udarbejdede analyse.

Formulering af anbefalinger

Anbefalinger har veeret til tvaerfaglig diskussion. En stor del baseres pa ekspertvurdering.
Retningslinjen har veeret i tvaerfaglig haring i skrivegruppen flere gange. Der har ikke veeret uenighed

Afvikling af ungdvendige behandlinger og procedurer

Kardiologisk opfalgning af barnet efter eksposition for antracyklin in utero anbefales ikke laengere
hvorfor denne anbefaling er udgaet

Interessentinvolvering

En patientrepraesentant har gennemgaet retningslinjen

Hgring

Retningslinjen er forfattet af en bred, tvaerfaglig skrivegruppe, som alle har kommenteret og bidraget
med aendringsforslag og kommenteret flere gange. Isaer er der lagt veegt pa forslag fra
patientrepraesentant. Skrivegruppen fremgar af forfatterlisten
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Godkendelse

Faglig godkendelse

Retningslinjen har veeret i hgring i underudvalgene i DBCG, korrektioner er blevet indarbejdet og
retningslinjen er efterfalgende godkendt i DBCGs retningslinjeudvalg

Administrativ godkendelse
21. september 2026.

Behov for yderligere forskning

Da brystkreeft hos gravide er sjaeldent forekommende, er evidens sparsom. Ny viden generes i starst
omfang via internationale samarbejder med patientdatabaser, der gradvist forbedrer evidensen

Forfattere og habilitet

Ulla Brix Tange, Klinisk Onkologi, Overlaege, Afdeling for Kraeftbehandling, Rigshospitalet
Interessekonflikter: Ingen

Erik Jacobsen, Klinisk Onkologi, Overleege, Sygehus Sgnderjylland.

Interessekonflikter: Ingen

Hanne Meldgaard, Klinisk Onkologi, Overlaege Aahus Universitetshospital
Interessekonflikter: ingen

Mette Saksg, Klinisk Onkologi, Specialleegelaege, Aarhus Universitetshospital
Interessekonflikter: ingen

Gro Maria Qvamme, Brystkirurgi, ledende overlaege, Afdelingen for Brystkirurgi Gentofte
Interessekonflikter: ingen

llse Vejborg, Radiologi, Cheflaege, Afdeling for Brystundersggelser, Gentofte
Interessekonflikter: Ingen

Lone Storgaard, Obstetrik, Overlaege, Obstetrisk Afdeling, Rigshospitalet
Interessekonflikter: Ingen

Birgitte Bruun Nielsen, Obstetrik, Overlaege, Obstetrisk Afdeling, Rigshospitalet
Interessekonflikter: Ingen

Berit Woetmann, Obstetrik, Overlaege, Obstetrisk Afdeling, Rigshospitalet
Interessekonflikter: Ingen

Eva Vadstrup, Klinisk Onkologi, Overleege, Afdeling for Kraeftbehandling, Rigshospitalet
Interessekonflikter: Ingen
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Interessekonflikter: Ingen
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Interessekonflikter: Ingen
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« Marie Laweetz, psykolog, Kreeftens Bekeempelse, Mariel@cancer.dk, tif 30382327
Interessekonflikter: Ingen
¢ Annika Loft Jakobsen, Overleege, Klinisk Fysiologi, Rigshospitalet

Interessekonflikter: Ingen

« Kristine Rydahl Nielsen, patientrepraesentant

Interessekonflikter: Ingen

Plan for opdatering

Retningslinjen skal vaere opdateret inden 5 ar.

Pa dette smalle omrade med fa patienter, generes der ikke hastigt ny viden, hvorfor opdatering hvert
2. ar er preematurt. DBCGs retningslinjeudvalg vil udstikke ansvarlig tovholder

Version af retningslinjeskabelon

Retningslinjen er udarbejdet i version 1.0 af SundK retningslinjeskabelonen.
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/. Monitorering

Den kliniske kvalitetsdatabases styregruppe har mandatet til at beslutte databasens indikatorsaet,
herunder hvilke specifikke processer og resultater der monitoreres i databasen.



8. Implementering



9. Bilag

Denne retningslinje har ingen bilag.



10. Om denne kliniske retningslinje

Denne kliniske retningslinje er udarbejdet med afsaet i aftale om, at Sundhedsveesenets
Kvalitetsinstitut skal understette udarbejdelsen af landsdaekkende kliniske retningslinjer i en raekke
faglige miljger, som en del af en styrket indsats for kliniske retningslinjer i Danmark. Formalet med
indsatsen er at sikre en evidensbaseret tilgang til behandling pa tveers af sundhedsvaesenet, for
derigennem at understette at patienter og borgere modtager behandling af hgj og ensartet kvalitet.
Retningslinjen er udformet af og til sundhedsprofessionelle miljger og godkendt af relevante faglige
selskaber. Den administrative godkendelse er foretaget af Retningslinjefunktionen under
Sundhedsvaesenets Kvalitetsinstitut.

Retningslinjen er tilteenkt klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsveaesen og
indeholder systematisk udarbejdede udsagn, der kan bruges som beslutningsstette af fagpersoner og
patienter i konkrete kliniske situationer.

De kliniske retningslinjer fungerer som faglig radgivning, og er ikke i sig selv juridisk bindende.

| den konkrete situation er det sundhedspersonalets faglige skgn, der afger den bedste tilgang for den
enkelte patient. Selv ved ngje overholdelse af anbefalingerne kan et succesfuldt behandlingsresultat
ikke garanteres. | nogle tilfeelde kan det vaere hensigtsmeessigt at vaelge en behandlingsmetode med
lavere evidensstyrke, hvis den vurderes at passe bedre til patientens individuelle behov. Selvom de
kliniske retningslinjer ikke er juridisk bindende, anvendes de f.eks. ved tilsyn samt klage- og
erstatningssager til vurdering af 'omhu og samvittighedsfuldhed'. Det er derfor hensigtsmaessigt at
dokumentere evt. afvigelser fra retningslinjeanbefalingerne i patientjournalen samt relevant
begrundelse for behandlingsvalg jf. reglerne om journalfgring. Laeseren bar ogsa vaere opmaerksom
pa lovgivning, bekendtgarelser, myndighedsvejledninger o.l. p4 omradet, da de ikke altid indgar i
retningslinjerne.

Retningslinjeskabelonen er udviklet i overensstemmelse med internationale kvalitetsstandarder som
fastlagt af AGREE Il, GRADE og RIGHT.

Denne retningslinje er udarbejdet med statte fra Sundhedsvaesenets Kvalitetsinstitut, der finansieres
af Danske Regioner.
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