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Nyt siden sidst (eendringslog)

Retningslinjen er kritisk gennemlaest og opdateret. Der er foretaget ny litteratursggning og
litteraturgennemgang. Der er tilfgjet nye anbefalinger vedrgrende follow-up. Retningslinjer er kritisk
gennemlgest af arbejdsgruppen og anbefalinger samt indhold er vurderet geeldende. Forfatterlisten er
opdateret og der er foretaget andring af versionsnummer, faglig- og administrativ godkendelsesdato samt

dato for revision.

Der henvises til bilag 2 for tidligere versioners sendringslog.

Nyt siden version 2.2

Retningslinjeafsnit

Beskrivelse af eendring

Titel

Titlen zendres til "Pallierende stralebehandling af patienter med
lungekreeft’

Tidligere: "Pallierende stralebehandling af lungekreeft”

Anbefalinger

Anbefaling nr. 3 er eendret til: 3. "Patienter med lungekreeft og
hjernemetastaser kan vurderes med henblik pa enten stereotaktisk
stralebehandling eller helhjernebestraling (A). Kirurgi af cerebrale
metastaser kan overvejes for udvalgte patienter med NSCLC (C).”

Anbefaling nr. 4 er tilfgjet: 4 "Patienter med lungekreeft og
symptomgivende knoglemetastaser (A), blgddelsmetastaser (C) eller
subkutane metastaser (C) kan vurderes med henblik pa palliativ
stralebehandling af symptomgivende lzesion(er). Stereotaksi af
knoglemetastaser eller andre enkelte metastatiske leesioner kan
overvejes for udvalgte patienter (C).”

Anbefaling nr. 5 er tilfgjet: 5. "Patienter med lungekreeft og medullaert
tveersnitsyndrom skal vurderes akut med henblik pa palliativ
stralebehandling hvis kirurgi ikke er muligt (A).”

Anbefaling nr. 6 er tilfgjet: 6. "Palliativ genbestraling kan overvejes hvis
symptomlindring er opnaet ved tidligere behandling, der er gaet over 3-6
maneder fra sidste stralebehandling, constraints kan overholdes for
risikoorganer pa trods af overlap med tidligere stralebehandling og hvis
genbestraling findes klinisk relevant (C).”

Anbefaling nr. 7 er tilfgjet: 7. "Patienter med potentiale for yderligere
behandling kan tilbydes kontrolforlgb efter endt palliativ
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stralebehandling jf. kliniske retningslinjer for opfelgning efter behandling
for lungekreeft (1).”

Litteratur- og

Grundlag og evidensgennemgang er kritisk gennemlaest og opdateret.

evidensgennemgang

Patientpraeferencer- og veerdier | Tilfgjet.

Rationale Tilfgjet.

Bemazerkninger og overvejelser | Tilfgjet.

Referencer Opdateret.

Litteratursegning Der er foretaget ny litteratursggning og litteraturgennemgang.
Litteraturgennemgang Der er foretaget ny litteratursagning og litteraturgennemgang.
Behov for yderligere forskning Beskrevet.

Forfattere og habilitet Opdateret.

Bilag Opdateret.
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1. Anbefalinger (Quick guide)

Palliativ thorakal stralebehandling af patienter med
symptomgivende lungekraeft

1. Patienter med uhelbredelig lungekraft kan vurderes med henblik pa thorakal
pallierende stralebehandling som symptomlindrende behandling (A)

Palliativ thorakal stralebehandling af asymptomatiske patienter
med lungekreeft uden eller med begraenset ekstrathorakal
metastasering

2. Patienter med uhelbredelig asymptomatisk lungekraft uden eller med begraenset
ekstrathorakal metastasering kan vurderes med henblik pa thorakal pallierende

strilebehandling som livsforlengende behandling (A)

Palliativ stralebehandling af hjernemetastaser ved lungekraeft

3. Patienter med lungekraeft og hjernemetastaser kan vurderes med henblik pa enten
stereotaktisk strdlebehandling eller helhjernebestriling (A). Kirurgi af cerebral(e)
metastase(r) kan overvejes for udvalgte patienter med NSCLC (C).

Symptomlindrende palliativ stralebehandling af ekstrathorakal
sygdom ved lungekreeft

4. Patienter med lungekraft og symptomgivende knoglemetastaser (A),
bleddelsmetastaser (C) eller subkutane metastaser (C) kan vurderes med henblik pa
palliativ strdlebehandling af symptomgivende laesion(er). Stereotaksi af
knoglemetastaser eller andre enkelte metastatiske laesioner kan overvejes for

udvalgte patienter (B)

5. Patienter med lungekraft og medullaert tversnitsyndrom skal vurderes akut med
henblik pa palliativ strdlebehandling hvis kirurgi ikke er muligt (A)
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Palliativ genbestralebehandling

6. Palliativ genbestrdling kan overvejes hvis symptomlindring er opnaet ved tidligere
behandling, der er gdet over 3-6 maneder fra sidste strdlebehandling, constraints kan
overholdes for risikoorganer pa trods af overlap med tidligere strilebehandling og

hvis genbestrdling findes klinisk relevant (C)
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2. Introduktion

Denne retningslinje omhandler pallierende stralebehandling af patienter med enten ikke-smacellet lungekraeft
(NSCLC) eller smacellet lungekreeft (SCLC).

Pallierende stralebehandling kan have to formal. Enten gives behandlingen med symptomlindrende sigte eller
livsforleengende sigte. Symptomlindring for patienter med lungekreeft kan opnas for dyspng forarsaget af
obstruerende processer, irritationshoste pa grund af endobronkiale processer, haeemoptyse, vena cava superior
(v. cava sup.) syndrom, smertegivende leesioner, knoglemetastaser, subkutane metastaser og medulleert
tveersnitssyndrom mm. Patienter med hjernemetastaser kan opna symptomlindring af palliativ stralebehandling
med forbehold for bivirkninger og senfalger af den cerebrale stralebehandling.

Baseret pa et systematisk review af 13 randomiserede studier kan der konkluderes at ved asymptomatiske
patienter med lungekreeft, i god performance status med en forventet restlevetid pa mere end 6 maneder og
med begraenset eller uden ekstrathorakal metastasering, kan der forventes livsforleengende effekt af
pallierende thorakal stralebehandling sv.t. biologiske effektive doser (BED) pa minimum 35 Gray (Gy), dog
med forbehold for risiko for @sofagus-relateret toksicitet. Derfor anbefales at palliativ thorakal stralebehandling
af asymptomatiske patienter i god almentilstand overvejes, hvis ikke der er muligheder for systemisk
behandling.

Udvalgte patienter kan behandles med palliativ genbestraling hvis det findes klinisk relevant.

Formal

Det overordnede formal med retningslinjen er at understette en evidensbaseret kreeftindsats af hgj og ensartet
kvalitet pa tveers af Danmark. Lungekraeft er en hastigt fremadskridende sygdom og er som regel aggressiv
med hurtig fordoblingstid. Fer stralebehandling planleegges, bar der foreligge tilstraekkelige vurdering af
patientens almentilstand og en vurdering af forventet restlevetid, saledes at patienten kan na at fa gavn af
stralebehandlingen. Det konkrete formal er at sikre at patienter, der er diagnosticeret med dissemineret
lungekreeft, far en optimal pallierende stralebehandling.

Patientgruppe

Denne kliniske retningslinje vedrgrer patienter med SCLC eller NSCLC, hvor kurativ behandling ikke er mulig,
men hvor pallierende stralebehandling kan komme pa tale.

Malgruppe for brug af retningslinjen
Denne retningslinje skal primaert understgtte det kliniske arbejde og udviklingen af den kliniske kvalitet, hvorfor
den primaere malgruppe er klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle der med behandler lungekraeft.
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3. Grundlag

Palliativ thorakal stralebehandling af patienter med
symptomgivende lungekraeft

1. Patienter med uhelbredelig lungekraeft kan vurderes med henblik pa thorakal
pallierende strdlebehandling som symptomlindrende behandling (A)

Litteratur og evidensgennemgang

Ved symptomgivende lungekrzeft, kan pallierende thorakal stralebehandling benyttes hos patienter med lokale
symptomer som dyspng forarsaget af obstruerende processer, irritationshoste pa grund af endobronkiale
processer, haemoptyse, smertegivende thorakale Izesioner, eller v. cava sup. syndrom. Malet for den
pallierende thorakal stralebehandling er at opna symptomlindring.

Ved symptomlindring alene benyttes typisk relative kortvarige regimer: 25 Gy / 5 Fraktioner (F) eller 20 Gy / 4
F. Lindring af symptomer opnas hos 67% af patienter med varighed pa 2-3 maneder (2). Heemoptyse ser ud til
at veere bedst og mest effektivt lindret af stralebehandling sv.t. hos 72 - 97%. Hoste, thorakale smerter og
andengd lindres i mindre grad (tabel 1). Der afventes resultater af et pagaende randomiseret studie (PARAT),
der undersgger effekten af palliativ thorakal stralebehandling ved 20 Gy / 4 F overfor 30 Gy / 10 F.

Effekten af stralebehandling for v. cava sup. syndrom er sveer at vurdere, da det typisk er et
eksklusionskriterium for deltagelse i randomiserede studier. | et systematisk review af 46 studier, oplevede
60% af patienterne med NSCLC lindring af symptomer af v. cava sup. syndrom efter stralebehandling men
19% af dem oplevede tilbagefald af symptomerne. Bemaerkelsesveerdigt, var stent anleeggelse yderst effektivt
med 95% symptomlindring ved NSCLC, dog med forbehold for at studierne ikke var randomiserede og de
fleste var retrospektive (3). Ved SCLC er kemoterapi farste behandlingsvalg ved v. cava sup. syndrom
medmindre hurtig symptomlindring ikke kan forventes ved brug af kemoterapi (reinduktion af 1. linje beh. eller
2. linje beh. ved progression).

Patienter i PS = 3 var inkluderet i 2 studier (4, 5) men 19% naede aldrig den farste opfalgning uden
specificeringen af patienternes PS (4) imens i det andet studie var 1 ars overlevelse 10.9-19.6% (5). Dermed,
da der er tale om en meget lille gruppe af patienter, kan man ikke anbefale at patienter i PS > 2 kan forvente
symptomlindring af palliativ thorakal stralebehandling da opfalgning og effekten i den subgruppe af patienter er
mangelfuldt beskrevet.

Pa baggrund af de farnaevnte randomiserede undersggelser og systematisk reviews omkring pallierende
thorakal stralebehandling vurderes evidensgrundlaget til at vaere niveau la i henhold til Oxford 2009 og
anbefalingen graderes til styrke A. Samlet bliver styrken af evidensgrundlaget for anbefalingerne vedragrende
pallierende thorakal stralebehandling til lungekraeftpatienter af styrke A.
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Tabel 1 Symptomlindring af palliativ stralebehandling af patienter med NSCLC behandlet i starre prospektive
randomiserede studier. (MRC - Medical Research Council; NR — not reported, M (-) — ikke metastatisk; PS —
performance status). Baseret pa Kepka et al. (6)

Studie (arstal), | Inkluderede Dosis Respons rater (%)
[ref.] patienter (n) Haemoptyse | Hoste | Thorakale | Dyspng
smerter
369 17 Gyl 2F /1w
('\g{C (990, | Ueget il kurativ | 30 Gy /10 F /5w | 81-86 5665 | 7580 | 57-66
stralebeh. 27 Gy/6F/5w
MRC (1992), | 233 17 Gyl 2F /1w
8) Dérig PS Gy 1F 7275 4856 | 5972 | 4143
MRC (1996), | 509 17 Gyl 2F /1w
9) GodPS.M() | 39Gy/13F /5w |0 3648 1 50-58 ] 3746
152
Nestle (2000), | 32 Gy/16 F /10w
o) Stade Il g 50 Gy 30F (5w | 092 6980 | 7476 | NR
minimal” st. [V
17Gy/2F /1w
(SZ%%T;UZT) gf; ellleany | 42Gy/15F /5w | 8090 20 NR 40
! g 50 Gy / 25 F / 5w
. 100
ar)”dge (2009), | egnet il kurativ ‘:’8 gy; 10: LYY 5158 | 84 NR
stralebeh., PS 0-3 y
Senkus- 100
Konefka lkke operabel fg gy ;g Ej ?x 86 51 83 60
(2005), (12) | NSCLC y
297
g)amer (2009), 1 ke operabel st. ?g gy ; ;OFF/ /15\13" 89-91 6162 | 4856 | 11-14
lll og IV, PS 3-4 y

For stralebehandlingsteknikker ved pallierende stralebehandling se venligst bilag 1.

Palliativ thorakal stralebehandling af asymptomatiske patienter

med lungekraeft uden eller med begraenset ekstrathorakal

metastasering

2. Patienter med uhelbredelig asymptomatisk lungekraeft uden eller med begraenset

ekstrathorakal metastasering kan vurderes med henblik pa thorakal pallierende

strdlebehandling som livsforlengende behandling (A)
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Litteratur og evidensgennemgang

Ved asymptomatiske patienter med lungekreeft i god performance status med en forventet restlevetid pa mere
end 6 maneder og med begraenset eller uden ekstrathorakal metastasering, kan der forventes livsforlaengende
effekt af pallierende thorakal stralebehandling. | et review af 13 randomiserede studier, pavises
overlevelsesgevinst hvis stralebehandling gives sv.t. BED af 35 Gy, dog med risiko for gsofagus-relateret
toksicitet. Derfor anbefales at palliativ thorakal stralebehandling af asymptomatiske patienter overvejes i BED
> 35 Gy hvis ikke der er muligheder for systemisk behandling (2, 13). Palliativ thorakal stralebehandling sv.t.
BED < 35 Gy af asymptomatiske patienter kunne ikke pavise forsinkelse af symptomer og kan derfor ikke
bruges for at forebygge thorakal symptomudvikling (14). Asymptomatiske patienter i PS 2-4 kan ikke forventes
at have gavn af palliativ thorakal stralebehandling (13).

| et Cochrane review pavises ingen evidens for at flere fraktioner er bedre end fa i forhold til 1 ars overlevelse
eller symptomlindring, selvom der er flere randomiserede studier, der viser signifikant aget overlevelse efter
hgjere straledoser (13). Dette med forbehold for at der ikke er foretaget vurdering af BED men kun antal
fraktioner. Derudover er fleste af studierne fra far immunterapi og targeteret behandling er introduceret som
standardbehandlingstilbud.

Livsforleengende stralebehandling kreever stgrre BED dosis end for at opna symptomlindring. Det er
nedvendigt, at den starste del af tumorbyrden skal kunne inkluderes i stralefeltet. | et randomiseret studie
mellem induktion kemoterapi (Cisplatin / vinorelbin x 2 efterfulgt af 30 Gy / 10 F) versus pallierende
stralebehandling alene (30 Gy / 10 F), var der lzengere overlevelse (12.9 mdr. vs 9 mdr.) ved palliativ
kemoradioterapi (15).

| et systematisk review med i alt 3.473 patienter var den mediane overlevelse gget med ca. 2 maneder il
fordel for samlet hgjere straledosis med BED > 35 Gy sv.t. 30 Gy / 10 F eller 20-25 Gy / 4-5 F sv.t. den
absolutte overlevelsesgevinst pa 4.8% pa 1 ar (26.5 vs 21.7% af 1 ars OS) (2). Man skal dog veere
opmeerksom pa, at risikoen for senfglger stiger med stigende dosis per fraktion ved overlevelse > 1-2 ar, og
det bar teenkes ind i valget af fraktionering.

Patienter med enten begreenset sygdom (de-novo eller induceret oligometastatisk sygdom) eller isoleret
progression (oligoprogression) kan have gavn af palliativ stralebehandling mod asymptomatisk(e) lzesion(er).
Alternativt, kan stereotaksi, kirurgi eller ablation overvejes da nye forskningsresultater tyder pa, at nogle
patienter kan fa forlzenget progressionsfri overlevelse ved aggressiv lokalbehandling af oligometastaser (16,
17), Effekten pa overlevelse, symptomer og livskvalitet er ikke klarlagt. Der henvises til separat dokument om
oligometastatisk lungekraeft, som forventes publiceret i 2026.

Pa baggrund af de farnaevnte randomiserede undersagelser og systematisk reviews omkring pallierende
thorakal stralebehandling vurderes evidensgrundlaget til at vaere niveau la i henhold til Oxford 2009 og
anbefalingen graderes til styrke A. Samlet bliver styrken af evidensgrundlaget for anbefalingerne vedrgrende
pallierende thorakal stralebehandling til lungekraeftpatienter af styrke A.

For stralebehandlingsteknikker og fraktioneringsregimer ved pallierende stralebehandling se venligst bilag 1.
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Patientveerdier og — preeferencer

Patienter der behandles med palliativ thorakal stralebehandling tilhgrer ofte en patientgruppe der har brug for
symptomlindring og ikke ngdvendigvis findes egnet til systemisk antineoplastisk behandling. Der bar for den
enkelte patient laegges veegt pa afvejning af forventet effekt versus bivirkninger, patienten tidsforbrug i forhold
til antal af fraktioner og toksicitet ved stralebehandlingen.

Rationale

Anbefalingerne omkring pallierende thorakal stralebehandling er evidensbaseret og bygger pa internationale
retningslinjer for palliativ stralebehandling af symptomgivende lungekreeft.

Bemeerkninger og overvejelser

Der sker en kontinuerlig udvikling indenfor palliativ stralebehandling med mere avanceret straleteknik og viden
om tolerabilitet og effektivitet. Samtidig sker der en betydelig udvikling i den individualiserede
patientbehandling ved oligometastatisk sygdom, og derfor forventes vedvarende behov for opdateringer af
vejledningen i takt af ny evidens indenfor omradet.

Palliativ stralebehandling af hjernemetastaser ved lungekraeft

3. Patienter med lungekraft og hjernemetastaser kan vurderes med henblik pa enten
stereotaktisk stralebehandling eller helhjernebestraling (A). Kirurgi af cerebral(e)

metastase(r) kan overvejes for udvalgte patienter med NSCLC (C).

Litteratur og evidensgennemgang

Omkring 15-20% af patienter med NSCLC debuterer med hjernemetastase og op til 40% udvikler
hjernemetastaser i Igbet af deres sygdom (18). For patienter med SCLC, har op til 25% hjernemetastaser ved
diagnosen og 50-80% udvikler cerebral spredning i forlgbet (19, 20). Patienter med cerebrale symptomgivende
metastaser af NSCLC kan behandles med enten stereotaksi (SBRT) med 27 Gy / 3 F, 20 Gy / 1 F eller
helhjernestralebehandling (WBRT) med enten 30 Gy / 10 F eller 20 Gy / (4)-5 F (19-22). Den mediane
overlevelse efter WBRT af patienter med multiple hjernemetastaser ligger pa 3-6 maneder, med 10-15% af
patienter i live efter 1 ar (21, 23). Valg mellem SBRT og WBRT baseres pa antal og starrelse af
hjernemetastaser. Der henvises til nationale kliniske retningslinjer for behandling af hjernemetastaser (24).

| et review af 10 randomiserede studier, der sammenligner 30 Gy / 10 F med 20 Gy / 4-5 F, er der ikke fundet
overlevelsesgevinst ved 30 Gy / 10 F. Derfor ber valg af dosis og fraktionering vaere individuelt og baseret pa
patient almentilstand og chancer for systemisk behandling (21). Der blev ikke fundet overlevelsesgevinst i et
randomiseret, non-inferiority studie (QUARTZ), der sammenlignede palliativ stralebehandling med 20 Gy /5 F
som helhjernebestraling med best supportive care (BSC) (25). | studiet var der dog inkluderet patienter med
hjernemetastaser som ikke var egnet til SBRT og > 60% af patienterne var i PS = 2. Studiet var lavet far
immunterapi og TKI geraen. Derfor kan WBRT undlades hos patienter i darlig PS og uden muligheder for

10
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systemisk behandling (fig. 1). Lavere BED dosis end sv.t. 20 Gy / (4)-5 F af WBRT kan ikke anbefales, da det
ikke medfarer klinisk gavn eller overlevelsesgevinst (21).

Ved solitzere eller fa hjernemetastaser af NSCLC kan operation eller stereotaksi overvejes, forudsat at det er
teknisk muligt og patienten er i en almentilstand, der tillader det (24). Postoperativ stralebehandling efter
cerebral metastasektomi skal overvejes, enten i form af SBRT eller alternativt WBRT, hvis SBRT teknisk ikke
er muligt. Postoperativ stralebehandling @ger lokalkontrollen (WBRT: fra 27% til 59 %; SBRT: fra 19% til 31%)
men forleenger ikke overlevelse sammenlignet med kirurgi alene (23, 26). SBRT er blevet den nye standard for
behandling af patienter med begraenset CNS spredning, da prospektive undersggelser har afslgret, at tilfgjelse
af WBRT til SBRT ikke forbedrer OS vaesentligt men @ger risiko for komplikationer (21).

For patienter med cerebrale metastaser og onkogen-dreven NSCLC kan stralebehandling overvejes i tilfeelde
af behandlingssvigt pa targeteret behandling (23). Targeteret behandling betragtes som farste valg, da mange
nyere stoffer krydser blod-hjerne barrieren (23). Inmunterapi har ogsa en vis effekt i hjernen, nar der ikke er
behov for prednisolon.

Patienter med asymptomatiske cerebrale metastaser har som regel ikke gavn af palliativ stralebehandling up-
front hvis systemisk behandling kan opstartes, og det forventes at krydse blod-hjerne barrieren (18, 23) (fig. 1).
Patienter med cerebrale metastaser af SCLC kan tilbydes helhjernebestraling, men systemisk behandling bar
overvejes som fgrste behandlingsvalg da ekstrakranial sygdomskontrol ofte prioriteres (23). Der foreligger kun
gamle data som viser forventelig cerebral effekt af platinum-etoposid behandling i 53% af patienter med
hjernemetastaser (27). Derfor kan up-front systemisk behandling vaere bedre valg end cerebral
stralebehandling ved nydiagnosticeret SCLC. Ved diagnosticering af multiple hjernemetastaser senere i
forlgbet tilbydes helhjernebestraling til patienter med forventet overlevelse > 3 maneder, hvor der ikke er givet
profylaktisk cerebral stralebehandling (PCl). En metaanalyse med 9 retrospektive studier som inkluderede i alt
1638 patienter med SCLC med fa hjernemetastaser viste en signifikant gevinst hos udvalgte patienter. 6- og
12- mdrs overlevelsen var 67% vs. 57% og 39% vs 29% ved SBRT overfor WBRT. Desuden fandtes 12 mdrs
lokal kontrol raten pa 93% ved stereotaksi (28). SBRT og / eller kirurgi benyttes almindeligvis sjeeldent il
patienter med SCLC (fig. 1).

Patienter med hjernemetastatisk SCLC udgjorde kun en lille andel af populationen (8-10%) i CASPIAN- og
IMpower133-studierne (29, 30). | subgruppeanalyserne var der en vis usikkerhed omkring
overlevelseseffekten i denne lille undergruppe. Desuden var handteringen af hjernemetastaser forskellig
mellem studierne: | IMpower133 var behandling af hjernemetastaser pakreaevet for opstart af systemisk
behandling, mens det i CASPIAN-studiet ikke var et krav hos asymptomatiske patienter. Pa grund af det
begraensede antal patienter med hjernemetastaser i disse studier er det vanskeligt at drage sikre konklusioner
eller komme med konkrete behandlingsanbefalinger hvad angar behandling af hjernemetastaser og
immunterapi for denne gruppe.

Steroid behandling er indiceret ved cerebrale symptomer og kan startes alene pa mistanken om cerebrale
metastaser. Ved fokale udfald anbefales f.eks. Prednisolon 25 mg dagligt, men ved tryksymptomer kan der
vaere behov for 50-100 mg (24). Hajere dosis > 100 mg er sjeeldent ngdvendigt.
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Bivirkninger til cerebral stralebehandling deles i akutte inden for 3 maneder efter stralebehandling og sene
bivirkninger. Akutte bivirkninger kan veere hovedpine, svimmelhed, kvalme, opkastninger og hartab mens sene
bivirkninger kan veere nedsatte kognitive evner samt permanent hartab. Steroid kan forbygge i en vis grad
akutte bivirkninger og kan anbefales forud for WBRT, og evt. SBRT.
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Figur 1 Forslag til behandlingsalgoritme for cerebrale metastaser af lungekreeft.
*Stralebehandling kan overvejes initialt for systemisk behandling ved udvalgte asymptomatiske patienter, f.eks. ved
oligometastatisk CNS spredning eller far immunterapi hvis indiceret.

Pa baggrund af de farnaevnte randomiserede undersggelser og systematisk reviews omkring stralebehandling
af cerebrale metastaser vurderes evidensgrundlaget til at veere niveau la i henhold til Oxford 2009 og
anbefalingen graderes til styrke A. Desuden foreligger national klinisk retningslinje omkring hjernebestraling af
hjernemetastaser med forskellige regimer. Der forligger ingen randomiserede studier der sammenligner
cerebral metastasektomi versus stereotaksi. Derfor, samlet bliver styrken af evidensgrundlaget for
anbefalingerne vedrgrende cerebral stralebehandling af patienter med lungekreeft af styrke A men B for kirurgi.

Symptomlindrende palliativ stralebehandling af ekstrathorakal
sygdom ved lungekraeft

4. Patienter med lungekraft og symptomgivende knoglemetastaser (A),
bleddelsmetastaser (C) eller subkutane metastaser (C) kan vurderes med henblik pa

palliativ strdlebehandling af symptomgivende laesion(er). Stereotaksi af
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knoglemetastaser eller andre metastatiske lasioner kan overvejes for udvalgte

patienter (B).

5. Patienter med lungekraft og medullaert tversnitsyndrom skal vurderes akut med

henblik pa palliativ strdlebehandling hvis ikke kirurgi er muligt (A)

Litteratur og evidensgennemgang

Ad anbefaling 4: Knoglemetastaser

Knoglemetastaser ses hyppigt hos patienter med dissemineret lungekreeft. Det har markant indvirkning pa
prognosen og er associeret med bade darligere overlevelse samt livskvaliteten. Cirka 20-30 % af patienterne
med NSCLC har knoglemetastaser ved diagnosen, og 35-60 % vil udvikle dem i lgbet af sygdomsforlabet (31).
Palliativ stralebehandling er standard behandling ved symptomatiske knoglemetastaser. En enkelt fraktion har
samme effektivitet som flere fraktioner som smertepalliation ved den ukomplicerede knoglemetastase (uden
patologisk fraktur eller medulla pavirkning) (32). Smertelindring forekommer typisk inden for 1-2 uger hos ca.
70 % af patienterne (33). Her anvendes 8 Gy / 1 F. Ved den komplicerede knoglemetastase med fraktur eller
bladdelskomponent anvendes fraktioneret stralebehandling, fx 20-25 Gy / 4-5 F. Alternativt 30 Gy / 10 F (34).
Stereotaktisk stralebehandling af knoglemetastaser (eller andre metastatiske leesioner) kan overvejes for
udvalgte patienter, specielt ved oligometastatisk lungekreeft eller oligoprogression (395, 36). Der henvises til
separat dokument om oligometastatisk lungekreeft, som forventes publiceret i 2026.

Ad anbefaling 4: Bloddelsmetastaser og subkutane metastaser

Patienter med blgddelsmetastaser eller subkutane metastaser har generelt en darlig prognose. Palliativ
stralebehandling kan overvejes ved symptomgivende laesioner. Typisk gives 20 Gy / 4 F. Der foreligger meta-
analyse, men ingen randomiserede studier der underbygger traditionen for at behandle subkutane eller
bleddelsmetastaser med stralebehandling (37). Der er dog en udbredt tradition at stralebehandling kan
tilbydes men det er veaesentligt at forholde sig til dosis og fraktionering versus den forventede effekt samt om
det drejer sig om genbestraling, af hensyn til risiko for bivirkninger og senfglger.

Ad anbefaling 5: Metastatisk medullaert tvaersnitsyndrom

Det randomiserede kontrollerede forsag med kirurgi og stralebehandling versus stralebehandling alene
understgatter operation hos udvalgte patienter med solide tumorer (84% v 57%; P =.001) (38). Andelen af
patienter, der bevarede deres gangfunktion, var starre hos de der fik en up-front operation end de, der alene
fik stralebehandling (62% v 19%; P = .01). En efterfalgende retrospektiv matchet-par analyse af 324 patienter,
opereret efterfulgt af stralebehandling versus stralebehandling alene, var uden forskel i gangfunktion (69% v
69%; P =.99). Patienter uden gangfunktion genvandt gangfunktionen i 30% efter kirurgi og stralebehandling
versus 26% efter stralebehandling alene (P =.96) (39). Der er kritik af begge studier. Det prospektive studie
inkluderede 101 hgjselekterede patienter over 10 ar (38). | det retrospektive studie havde en stor gruppe af
patienter meget stralefalsomme cancere (39). Yderligere studier er ngdvendige for at identificere de patienter,
der vil profilere af kirurgi efterfulgt af stralebehandling. En oversigtsartikel fra 2025 konkluderer at patienter
med symptomatisk medulleert tvaersnitssyndrom vil profilere af up-front kirurgi efterfulgt af stralebehandling.
Ved asymptomatisk tvaersnits syndrom ved stralefalsomme tumores er up-front stralebehandling af foretraekke
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(40). For udvalgte patienter med metastatisk medullaert tvaersnitssyndrom og lungekraeft fandtes overlevelses
gevinst ved kirurgi hos de patienter med spredning til faerrest hvirvier og mindst organinvolvering (41).

Effekten af forskellige fraktioneringer af stralebehandling alene for medulleert tveersnit har veeret undersagt: 8
Gy/1F,20Gy/5F,30Gy/10F, 45 Gy/15F, og 40 Gy / 20 F. Lungecancer patienter udgjorde 18%. Der
var ingen forskel pa motorisk funktionsforbedring eller gang funktion. Lokal progression efter 2 ar sas
hyppigere ved korte straleforlgb versus 10 og flere fraktioner (P < 0.001): 24 % til 26 % (8 Gy /1 F og 20 Gy /
5F)og 7 % til 14 % (henholdsvis 40 Gy / 20 F, 45 Gy /15 F og 30 Gy / 10 F) (39).

Disse resultater blev bekreeftet i en prospektiv undersggelse af 265 patienter (42), der tyder pa, at kortere
stralebehandling (f.eks. 8 Gy / 1 F) kan anvendes til patienter med kort forventet restlevetid (f.eks. < 6 mdr.),
mens leengere forlgb (f.eks. 30 Gy / 10 F) bar overvejes for patienter med laengerevarende forventet levetid.
SCORAD III studiet, et non-inferiority randomiseret kontrolleret forseg med 8 Gy / 1 F versus 20 Gy / 5 F mod
medulleert tvaersnit understettede ogsa brugen af enkelt-fraktion hos patienter med en darlig prognose (43,
44). Der var en median overlevelse pa 3 maneder.

| Patchell’'s et al studiet (38) brugte man 30 Gy / 10 F til den postoperative stralebehandling. Blandt patienter
med en darlig prognose (f.eks. mindre end 6 maneder), bar feerre fraktioner overvejes.

Patientveerdier og — preaeferencer

Patienter med lungekreeft, der behandles med cerebral stralebehandling eller palliativ stralebehandling mod
ekstrathorakale laesioner, tilhgrer en patientgruppe i metastatisk stadie og med darlig prognose. Patientens
praeferencer og muligheder for systemisk behandling ber spille en betydelig rolle for behandlingsplanen.
Metastatisk medulleert tveersnit er en alvorlig manifestation af lungekreeft, der kraever hurtig udredning og
behandling. Efter palliativ stralebehandling skal kontrolforlgbet individualiseres og for patienter, hvor der ikke
ses muligheder for yderligere behandling, kan den undlades (1).

Rationale

Anbefalingerne omkring palliativ stralebehandling af hjernemetastaser og medulleert tvaersnitsyndrom er
evidensbaseret og bygger pa internationale retningslinjer og fa kliniske studier. Palliativ stralebehandling af
andre metastatiske ekstra-thorakale lzesioner er underbygget af staerk evidens og der er derfor vaesentligt at
leegge veegt pa afvejning af forventet effekt af sadan stralebehandling versus behandlingstoksicitet og
patientens praeferencer.

Bemarkninger og overvejelser

Der forventes at der kommer til at foreligge steerkere evidens for stereotaksi af metastatiske laesioner, iseer i
oligometastatisk sygdom. Inden da, anbefales at man vurderer situationen individuelt af hensyn il risici for
bivirkninger og toksicitet og der forventes at der bliver behov for opdateringen af retningslinjen.
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Palliativ genbestralebehandling

6. Palliativ genbestrdling kan overvejes hvis symptomlindring er opndet ved tidligere
behandling, der er gdet over 3-6 maneder fra sidste strdlebehandling, constraints kan
overholdes for risikoorganer pa trods af overlap med tidligere strilebehandling og

hvis genbestrdling findes klinisk relevant (C)

Litteratur og evidensgennemgang

Palliativ genbestraling kan vaere relevant at tilbyde til patienter, der ved tidligere palliativ stralebehandling har
oplevet betydelig symptomlindring og fortsat er i almentilstand til at opleve gavn af genbestraling (45). Ved
genbestraling skal dosis til risikoorganer veere acceptabel og der skal foreligge betydelige chancer for
symptomlindring. Planleegningen af genbestraling skal altid tage hensyn til dosis til medulla og behov for mulig
genbestraling i fremtiden. Der foreligger ingen evidens for palliativ genbestraling men det betragtes som en
klinisk acceptabel situation. Der er behov for kliniske studier der undersager relevant dosis af palliativ
genbestraling, fraktionering og kliniske effekt.

Ved palliativ genbestraling efter tidligere kurativ stralebehandling er der behov for at vurdere overlap fra
tidligere stralefelt og risici for bivirkninger samt senfalger versus klinisk forventet gavn for patienten.
Indikationen skal overvejes ngje og anbefales ikke at bruges alene som livsforleengende ved asymptomatiske
patienter.

Patientveerdier og — preeferencer

Patienter, der genbestrales, tilhagrer ofte en patientgruppe med behov for palliation af sygdomssymptomer.
Derfor bar patientens praeferencer og muligheder for systemisk behandling spille en rolle for
behandlingsplanen og palliativ genbestraling kan kun overvejes hvis ikke potentielle bivirkninger eller
senfalger overstiger den forventede klinisk gavn af genbestralingen.

Rationale

Anbefalingerne omkring palliativ genbestraling er ikke evidensbaseret og bygger pa den kliniske tradition og fa
kliniske retrospektive studier. Det er derfor vaesentligt at leegge veegt pa afvejning af forventet effekt af en
sadan stralebehandling versus toksicitet, chancer for klinisk gavn af palliativ genbestraling og patientens
preeferencer.

Bemerkninger og overvejelser

Der forventes at der kommer til at foreligge staerkere evidens for palliativ genbestraling, iseer i oligoprogressiv
sygdom. Der forventes ogsa at der bliver behov for opdateringen af retningslinjen.
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5. Metode

Litteratursegning

Til denne retningslinje version 3.0 er der foretaget litteratursa@gning (se s@gestreng nedenunder). Ved tidligere
versioner er der kun sggt ad hoc. | litteratursggningen blev en raekke sggeord kombineret og der blev sat
nogle limits pa segningerne. Der er sggt pa PubMed den 27. februar 2025. Ud over sggningen pa PubMed

er der ogsa foretaget en handsagning af internationale guidelines pa engelsk.

Limits

Tidsbegreensning 1980- 2025

Sprog: Dansk, engelsk

Design: RCT

Populationen Interventionen Sammenlignings Outcomes
intervention

Lung cancer Palliative radiation Surgery Effectiveness
Non-small cell lung therapy OR Complications
cancer/NSCLC Palliative radiotherapy Radiation therapy Side effects
Small cell lung Radiotherapy Adverse events
cancer/NSCLC OR Risks
Cerebral metastasis Whole brain radiation Outcomes
Brain metastases therapy Follow-up
Metastatic spinal cord Stereotactic radiation
compression therapy
Soft tissue metastases
Bone metastases

Litteraturgennemgang

Litteraturen er gennemgaet af Weronika M. Szejniuk og Charlotte Kristiansen. Der er inkluderede
randomiserede fase Il og Ill studier og guidelines publiceret pa dansk og engelsk. Evidensen var vurderet efter
styrke og evidensgrundlaget i henhold til Oxford 2009.

Formulering af anbefalinger

Anbefalingerne er blevet formuleret af kliniske eksperter i retningslinjegruppen, og har taget udgangspunkt i
internationale guidelines samt tidligere version af kliniske retningslinjer for palliativ stralebehandling af
lungekreeft.

Interessentinvolvering

Udover medlemmerne af DOLG og kliniske eksperter har der ikke vaeret interessentinvolvering i udarbejdelsen
af retningslinjen.
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Horing

Opdateringen og formuleringen af retningslinjen var udfert af kliniske eksperter fra DOLG. Udarbejdet forslag
blev forelagt DOLG medlemmer som har fungeret som forfatterkollegie. Efter modtagelse af revisionsforslag er
disse blevet redigeret ind i den bestaende tekst af Weronika M. Szejniuk og Charlotte Kristiansen, og
efterfelgende gennemgaet af ovl. Marianne Marquard Knap. Nedenfor er oplistet forfatterkollegiet bag den
aktuelle revisionsversion.

Godkendelse

Faglig godkendelse:

Retningslinjen har veeret i hgring internt i DLCG og er godkendt af den faglige baggrundsgruppe — DOLG.
Administrativ godkendelse:

6.november 2025.

Anbefalinger, der udleser betydelig merudgift
De aktuelle anbefalinger udlgser ikke ekstraudgifter i sundhedsvaesenet.

Behov for yderligere forskning
Der pagar kliniske studier i DOLG regi og der er behov for yderligere forskning i indikationen til flere aspekter
af palliativ stralebehandling af lungekreeft.

Forfattere og habilitet
o Weronika M. Szejniuk, overlaege, PhD, klinisk lektor, Klinik Kirurgi og Kreeftbehandling, Onkologisk
afdeling, Aalborg Universitetshospital. Ingen interessekonflikter.
e Charlotte Kristiansen, overlaege. Onkologisk afdeling, Sygehus Lillebzelt, Vejle. Ingen
interessekonflikter.

Jf. Habilitetspolitikken henvises til deklaration via Leegemiddelstyrelsens hjemmeside for detaljerede
samarbejdsrelationer; https://laegemiddelstyrelsen.dk/da/godkendelse/sundhedspersoners-tilknytning-til-
virksomheder/lister-over-tilknytning-til-virksomheder/apotekere -laeger,-sygeplejersker-og-tandlaeger

Plan for opdatering
Den naeste revision er planlagt til senest den 19. september 2030. Dette vil ske i DOLG regi.

Version af retningslinjeskabelon
Retningslinjen er udarbejdet i version 10 af skabelonen.
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6. Monitorering

Udvikling af kvaliteten pa dette omrade understettes af viden fra DLCG i regi af Regionernes Kliniske
Kvalitetsudviklingsprogram (RKKP), idet indikatorerne i databasen skal belyse relevante kliniske retningslinjer.
Den kliniske kvalitetsdatabases styregruppe har mandatet til at beslutte databasens indikatorseet, herunder
hvilke specifikke processer og resultater der monitoreres i databasen.
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7. Bilag

Bilag 1 — Stralebehandlingsteknik til pallierende thorakal stralebehandling

Symptomlindrende thorakal stralebehandling: Ved smertegivende proces, haemoptyse, strikturerende
processer: 20-25 Gy / 4-5 F. Undga hotspots i medulla spinalis.

Livsforlangende thorakal stralebehandling: Patienter i rimelig AT gives dosis sv.t. den biologiske effektive
doser (BED) pa minimum 35 Gray (Gy): 20-25 Gy / 4-5 F eller 30 Gy /10 F. Patienter, der ikke kan gennemfgare
en kurativ behandling, men er i god AT og hvor der @nskes bedre tumorkontrol kan tilbydes hgjdosis thorakal
palliativ stralebehandling eller behandling ad modum HERAN (inhomogen dosering 50-66 Gy / 24 F).

Target: Det veesentligste ved symptomatisk behandling er, at den symptomgivende tumormasse indeholdes i
felterne, og ikke n@dvendigvis at al tumorvaev medtages. Hvis der derimod skal opnas livsforlaengelse, skal
hele tumoromradet optimalt kunne daekkes med en margin pa 0,5-1 cm til feltkanterne.

Behandlingsteknik: Pallierende stralebehandling kan leveres enten med konventionelle statiske felter eller
med dynamiske felter (IMRT eller VMAT). Ved benyttelse af IMRT/VMAT teknik skal target og PTV indtegnes i
overensstemmelse med billedtagnings- og opsaetningsstrategi. Med IMRT og VMAT kan man opna mere
konforme planer, men pa bekostning af hgjere lunge dosis.

Dosis: Ved konventionel teknik, accepteres + 20% afvigelse i dosis hen over target, og maksimum 120% til
normalvaev. Der tages almindeligvis ikke hensyn til respirationsbevaegelser. Ved konform teknik skal target
deekke med 95%, dog 90% i rent lungeveev og maksimum dosis til normalveevet er 110%.

Bivirkninger: Generende akutte bivirkninger stammer hyppigst fra esophagus med synkebesveer.
Bivirkningen vaesentligst afheengig af feltstarrelse. Ved genbehandlinger over samme stykke af medulla er der
risiko for medulleer skade hvis levetiden overstiger 6 maneder. Man skal specielt veere opmaerksom pa, at der
typisk bruges store doser pr. fraktion. For patienter med kort restlevetid er risikoen for sene komplikationer
ringe, og frihedsgraden for stralebehandling dermed starre.
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Bilag 2 — ZAndringslog fra tidligere versioner

Nyt siden version 2.1

Retningslinjen er kritisk gennemlaest af arbejdsgruppen og anbefalinger og indhold er vurderet geeldende.

Forfatterlisten er opdateret og der er foretaget andring af versionsnummer, faglig- og administrativ
godkendelsesdato samt dato for revision. Reference nr. 1 er opdateret til nyeste version

Nyt siden version 2.0

Retningslinjen er kritisk gennemlaest af arbejdsgruppen og anbefalinger og indhold er vurderet geeldende.

Forfatterlisten er opdateret og der er foretaget eendring af versionsnummer, faglig- og administrativ
godkendelsesdato samt dato for revision.
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8. Om denne kliniske retningslinje

Denne kliniske retningslinje er udarbejdet i et samarbejde mellem Danske Multidisciplinaere Cancer Grupper
(DMCG.dk) og Sundhedsveesenets Kvalitetsinstitut. Indsatsen med retningslinjer er forsteerket i forbindelse
med Kreeftplan IV og har til formal at understette en evidensbaseret kreeftindsats af hgj og ensartet kvalitet i
Danmark. Det faglige indhold er udformet og godkendt af den for sygdommen relevante DMCG. Sekretariatet
for Kliniske Retningslinjer pa Kraeftomradet har foretaget en administrativ godkendelse af indholdet. Yderligere
information om kliniske retningslinjer pa kraeftomradet kan findes pa: www.dmcg.dk/kliniske-retningslinjer

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

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

Retningslinjen indeholder, ud over de centrale anbefalinger (kapitel 1 — quick guide), en beskrivelse af
grundlaget for anbefalingerne — herunder den tilgrundliggende evidens (kapitel 3), referencer (kapitel 4) og
anvendte metoder (kapitel 5).

Anbefalinger maerket A baserer sig pa steerkeste evidens og anbefalinger maerket D baserer sig pa svageste
evidens. 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:

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

Retningslinjeskabelonen er udarbejdet pa baggrund af internationale kvalitetskrav til udvikling af kliniske
retningslinjer som beskrevet af bade AGREE I, GRADE og RIGHT.

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

Denne retningslinje er udarbejdet med gkonomisk statte fra Sundhedsstyrelsen (Kreeftplan 1V) og
Sundhedsvaesenets Kvalitetsinstitut
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