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1. Anbefalinger (Quick guide)

Definition og diagnostiske kriterier

Solitaert plasmacytom

1. Diagnosen skal stilles ved biopsi fra tumor, med pavisning af klonale plasmaceller
(A)

2. Helkrops MR og/eller PET/CT skal udferes for at udelukke multiple forandringer
(A)

3. Knoglemarvsundersogelse (aspirat og biopsi) med morfologisk og flowcytometrisk
undersogelse skal udferes for at udelukke en underliggende myelomatose (A)

4. Blodprevescreening skal udferes for at udelukke tilstedevaerende CRAB kriterier:
forhojet calcium, nyresvigt og anami, som indikerer behandlingskraevende
myelomatose (A)

Prognose
5. Prognostika med betydning pa diagnosetidspunktet:

a. Solitert plasmacytom lokaliseret til knogle (SBP) versus solitaert
ekstramedullaert plasmacytom (EMP) (B)

b. Abnorm fri let kaede ratio (tFLC) versus normal rFLC (B)
c¢. BMPC <10% versus ingen klonale pc i marven (B)

d. Opnaelse af komplet remission (B)

Behandling
Solitaert plasmacytom

Straleterapi

6. Behandlingen af solitert plasmacytom er definitiv kurativt anlagt stralebehandling
med en dosis pa 35-40 Gy ved SBP<5 cm og 40-50 Gy ved SBP>5 cm. Ved EMP 40-50
Gy (B)
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7. Det vurderes pa baggrund af ekspertkonsensus og praksiserfaring, at man ved fund
af 2 osteolytiske forandringer kan overveje at give strdlebehandling mod begge
safremt stralefeltet ikke bliver for stort (D)

Kirurgi

8. Kirurgi kan veaere nedvendig ved truende tvarsnit, truende fraktur eller pavist
fraktur i vaegtbarende knogle (C)

9. Sdfremt der er foretaget kirurgisk fjernelse, kan kurativt anlagt strdlebehandling
anvendes ved inkomplet kirurgi (D)

Kemoterapi

10. Der er ikke belag for adjuverende systemisk anti-myelom behandling (C)

Pallierende behandling af myelomatose

Palliativ stralebehandling

11. Ved truende tversnit, safremt der ikke er et kirurgisk tilbud, opnas der god
smertepalliation og lokal kontrol ved palliativ strdlebehandling (B).

12. Efter operation, kan der vare indikation for palliativ postoperativ strdlebehandling

(B)

13. Stralebehandling kan gives som ren smertepalliation med fa fraktioner (1-10
fraktioner) (A)

14. Ved storre omrader eller ved tvarsnit anbefales 30 Gy i 10-15 fraktioner mhp. at
opnad leengerevarende lokalkontrol (B)

Responsevaluering og opfelgning

Solitert plasmacytom

15. Der skal laves slutevaluerende billeddiagnostik efter endt straleterapi til afklaring
af respons (A)

16. Det vurderes pa baggrund af ekspertkonsensus og praksiserfaring, at alle patienter
med solitert plasmacytom ber felges pa grund af hej risiko for relaps (D)
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17. Det vurderes pa baggrund af ekspertkonsensus og praksiserfaring, at det hos alle
patienter bar overvejes, om de vil have gavn af henvisning til kommunal
genoptrening og/eller rehabilitering efter endt behandling. Safremt, der er
leengerevarende smerter kan henvisning til specialiseret smerteteam overvejes (D)

Relaps og refrakteer sygdom

Solitert plasmacytom

18. Ved mistanke om relaps, skal der foretages fornyet diagnostisk udredning, som
beskrevet i diagnoseafsnittet (A)

19. Ved forsat lokaliseret sygdom kan patienten pa ny behandles med kurativt anlagt
stralebehandling, sifremt sygdommen viser sig med ny lokalisation (A)

20. Ved lokalt recidiv kan kurativ strdlebehandling ikke gentages, alternative
behandlingsformer er kirurgi, kryoablation og systemisk anti-myelombehandling
(D)

21. Ved progression til myelomatose skal de nationale retningslinjer for behandling af
nydiagnosticeret myelomatose folges, jf “Myelomatose: Primaer behandling ikke
HDT-kandidat” og "Myelomatose: Primaer behandling kandidat til HDT” (A)
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2. Introduktion

Soliteert plasmacytom

Soliteert plasmacytom er en sjeelden praesentation af plasmacelleneoplasi og udger ca 6 % af de maligne
plasmacellesygdomme (1).

Soliteert plasmacytom karakteriseres ved lokaliseret veekst af klonale plasmaceller, enten udgaende fra knogle
eller som en blgddelstumor uden tegn pa systemisk sygdom.

Den kliniske manifestation er heterogen, med forskelligartede symptomer afhaengig af lokalisation, typisk er
smerter, fraktur eller en udfyldning svarende til den primaere beliggenhed af tumoren.

| langt de fleste tilfeelde (70%) opstar plasmacytomet i relation til knogle, som en Iytisk lzesion med eller uden
blgddelskomponent; plasmacytom lokaliseret til knogle (solitary plasmacytoma of bone, SPB). Lokalisationen
er typisk svarende til den rgde knoglemarv, med hyppigste lokalisation i vertebrae, pelvis, costae og femur.
Sjeeldnere ses soliteert plasmacytom lokaliseret ekstramedulleert (ekstraossast) (extramedullary
plasmacytoma, EMP), det vil sige med lokalisation svarende til bladdele, typisk lokaliseret i hoved og hals
region (sinus, naso- og oropharynx), gastrointestinalkanal og lunger) og uden kontakt til knogle (2).

Incidensen af soliteert plasmacytom er 0,2/100.000 maend og 0,1/100.000 kvinder (3).

Den mediane alder pa diagnosetidspunktet er 60 ar (1), og altsa noget lavere end de 71 ar som er
medianalderen for patienter, der diagnosticeres med myelomatose.

Solitert plasmacytom er potentielt helbredeligt med kurativt anlagt radioterapi, dog oplever ca 50% med SPB
0g 30% med EMP udvikling til myelomatose inden for en 10 ars periode efter den initiale diagnose (4).

Pallierende stralebehandling af myelomatose

70-80% af myelomatose patienter har osteolytiske knogle laesioner pa diagnosetidspunktet, ofte med vaekst ud
i det omgivende blgddelsveev. Symptomer kan manifestere sig som knoglesmerter, patologiske frakturer eller
neurologiske udfald. Myelomatose patienter har en hgj grad af symptomer, der kan nedseette deres livskvalitet,
herunder smerter (5).

Palliativ stralebehandling med fa fraktioner, typiske 1-10, kan gives som smertepalliation, mod truende
tumortryk og for at opna lokalkontrol samt postoperativt, efter palliativ kirurgi (5).

Formal

Det overordnede formal med retningslinjen er at understette en evidensbaseret udredning og behandling af
hgj og ensartet kvalitet af patienter med soliteert plasmacytom, pa tvaers af Danmark samt kort beskrive
indikationen for palliativ stralebehandling ved dissemineret myelomatose.



Klinisk Retningslinje | Kraeft DMSG

Patientgruppe

Alle patienter, som udredes og behandles for soliteert plasmacytom og patienter med myelomatose, hvor der
er indikation for palliativ stralebehandling.

Malgruppe for brug af retningslinjen

Denne retningslinje skal primaert understette det kliniske arbejde og udviklingen af den kliniske kvalitet, hvorfor
den primaere malgruppe er klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsvaesen.
Retningslinjen er primeert malrettet hospitalslaeger, mere specifikt haematologer, der udreder og behandler
patienter med plasmacelleneoplasi, samt onkologer, der beskaeftiger sig med straleterapi.
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3. Grundlag

Definition og diagnostiske kriterier

Solitaert plasmacytom

1. Diagnosen skal stilles ved biopsi fra tumor, med pavisning af klonale plasmaceller
(A)

2. Helkrops MR og/eller PET/CT skal udferes for at udelukke multiple forandringer
(A)

3. Knoglemarvsundersogelse (aspirat og biopsi) med morfologisk og flowcytometrisk
undersogelse skal udferes for at udelukke en underliggende myelomatose (A)

4. Blodprevescreening skal udferes for at udelukke tilstedevaerende CRAB kriterier:
forhojet calcium, nyresvigt og anami, som indikerer behandlingskraevende
myelomatose (A)

Litteratur og evidensgennemgang

SPB er defineret som en enkelt lytisk laesion, med pavist infiltration af monoklonale plasmaceller, med eller
uden bladdelskomponent, mens EMP er en tumor bestaende af monoklonale plasmaceller uden kontakt il
knogle.

Soliteert plasmacytom kan veere med eller uden minimal marvinfiltration af klonale plasmaceller pa mindre end
10%. Men der ma selvsagt ikke veaere symptomatisk (behandlingskreevende) myelomatose, svarende til CRAB
kriterierne: anaemi, nyreinsufficiens pa baggrund af plasmacelleneoplasi, hyperkalkaemi eller andre lytiske
knoglefoci eller SLiM-CRAB: = 60% klonale plasmaceller i knoglemarven, iFLC/uUFLC ratio = 100 (fordrer iFLC
> 100 mg/l), U-MK = 200 mg/degn eller/og > 1 fokal forandring pa MR (6).

Diagnosen baserer sig pa en biopsi af tumor med histologisk og immunhistokemisk pavisning af
tilstedeveerelsen af et homogent infiltrat af monoklonale plasmaceller, typisk udtrykt CD138 og/eller CD38.
Monoklonalitet bekreeftes ved kappa/lambda letkaede restriktion. Den vigtigste differential diagnose star overfor
at skelne mellem solitzert plasmacytom og behandlingskreevende myelomatose. @vrige differential
diagnostiske overvejelser kan veere i forhold til B-celle lymfomer med plasma celle uddifferentiering
(lymfoplasmacyteert lymfom og marginal zone lymfom) samt reaktive tilstande, herunder kronisk osteomyelit

(7).

Billeddiagnostik er et vigtigt element i den videre udredning af den sygdomsmaessige udbredelse.
Hovedformalet med helkrops billeddiagnostik er at udelukke andre lytiske lzesioner og/eller bladdelstumorer.
Helkrops MR (eller som minimum MR-columna og baekken) og PET/CT har begge hgj sensitivitet og
specificitet i at finde bade diffus og fokal knoglemarvsinfiltation. Hvis der er behov for at veelge mellem de to
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modaliteter, bar MR foretreekkes ved SPB, idet MR har hgjere sensitivitet for diffus infiltration af knoglemarven,
mens PET/CT bar foretraekkes ved EMP for at udelukke andre blgddelsleesioner (8) [1a].

Udover ovenstaende skal der tages blodprave primaert med henblik pa differential diagnostiske forhold:
haemoglobin, ery-MCV, retikulocyttal, leukocyttal, leukocyttype, trombocyttal, ioniseret calcium, kreatinin,
carbamid, urat, natrium, kalium, albumin, LDH, beta-2-mikroglobulin, c-reaktivt protein, immunglobulin A, G og
M, serum M-komponent (MK) (serum protein elektroforese med immunfixation) samt serum frie lette kaeder og
urin-M-komponent og urin-protein.

Der skal udfgres knoglemarvsundersggelse med aspiration og biopsi med morfologisk undersagelse og
eventuelt flowcytometri hos alle patienter, for at sikre at de ikke opfylder kriterierne for myelomatose, det vil
sige = 10% klonale plasmaceller, da det har betydning for behandling og opfelgning. Safremt, der pavises
klonale plasmaceller anbefales det desuden at lave fluorescens in situ hybridisering(FISH) (9)[2b].

Safremt FISH ikke kan udfgres pa marvaspirat pga manglende eller minimal marvinfiltration, og det har klinisk
betydning, kan man overveje frisk biopsi fra blgddelskomponent af tumor hvor materialet blendes og anvendes
til cytospin med hendblik pa FISH og det sikres med morfologi eller flowcytometrisk undersggelse, at
materialet er repreesentativt [D].

Tabel 1. Diagnostiske kriterier for solitaert plasmacytom

Klonale plasma celler i Billeddiagnostik* SLiM-CRAB/CRAB**
knoglemarv
SBP Nej, negativ flowcytometri Ingen gvrige laesioner, MR Nej
uden marvfortreengende
lsesioner
EMP Nej, negativ flowcytometri Ingen gvrige laesioner, MR Nej
uden marvfortreengende
leesioner
SP med minimal Positiv flowcytometri eller < Ingen @vrige leesioner, MR Nej
marvinvolvering 10% klonale plasma celler uden marvfortreengende
laesioner
Myelomatose = 10% klonale plasma celler | > 1 laesion eller abnormt MR | Tilstede
signal

*Billeddiagnostik med helkrops MR og/eller PET/CT
**SLiM-CRAB/CRAB: definitorisk for behandlingskraevende myelomatose
SBP: soliteert plasmacytom udgaende fra knogle; EMP: ekstramedullzert plasmacytom; SP: soliteert plasmacytom

Prognose
5. Prognostika med betydning pa diagnosetidspunktet:

a. Solitert plasmacytom lokaliseret til knogle (SBP) versus solitaert
ekstramedullaert plasmacytom (EMP) (B)

b. Abnorm fri let kaede ratio (tFLC) versus normal rFLC (B)

10
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c¢. BMPC <10% versus ingen klonale pc i marven (B)
d. Opnaelse af komplet remission (B)

Litteratur og evidensgennemgang
Mange patienter vil opleve relaps, enten i form af en ny soliteer proces eller som udvikling af
behandlingskraevende myelomatose.

| et nyligt publiceret, retrospektivt studie med over 175 graeske patienter fulgt over en 30 arig periode, ses
ganske lang median OS pa henholdsvis 18,7 og 21,2 ar for SBP og EMP. Der bemeerkes dog stor forskel pa
den mediane myelomatose frie overlevelse (MMMFS), saledes pa 122 maneder for SBP, mens den ikke er
naet for EMP (not reached, NR). Alder og progression til myelomatose var betydende faktorer for OS, alder <
60 predikterede en veesentlig leengere OS end patienter = 60 ar. Opnaelse af komplet remission (CR) var den
mest betydende faktor for progressionsfri overlevelse. Abnorm fri letkeede ratio (rFLC) var den mest betydende
faktor i forhold til progression til myelomatose, mMMMFS var 78 maneder for patienter med abnorm rFLC og NR
for patienter med normal rFLC. 10 ars MMFS var henholdsvis 52% og 83%. En del patienter havde modtaget
systemisk behandling, hvilket bemeerkes ikke at have nogen betydning for bedre overlevelse eller udvikling til
myelomatose, 5 ars MMFS var henholdsvis 70% for patienter behandlet med systemisk behandling alene eller
sammen med radioterapi versus 67% for patienter, der kun modtog radioterapi (10)[2b].

Et andet studie med 147 patienter, behandlet pa Mayo Clinic i Rochester mellem 2005 og 2022, viste en
median OS pa 15,2 ar og altsa noget kortere end for den graeske kohorte. Her fandt de at minimal
knoglemarvs involvering var betydende for sygdomsfrihed, med tid til sygdom pa 15,7 versus 79 maneder for
patienter med henholdsvis minimal knoglemarvsinvolvering versus uden, og OS pa 123,5 mdr versus NR.
Median MMFS var 18,7 vs 152,7 mdr. De fandt ogsa at abnorm rFLC var associeret med kortere tid til
progression. Tilstedevaerende MK blev ikke fundet at have indflydelse pa progressionsraten eller tid til
progression. Endelig beskriver de signifikant bedre median sygdomsfri overlevelse for patienter med EMP end
SBP (NR vs 26,2 mdr) (1)[2b].

Der er over arene pavist flere prognostiske faktorer, der enten er tilstede pa diagnosetidspunktet eller ses
under opfglgning.

Der synes at veere enighed om at SPB udviser vaesentlig starre tendens til relaps og udvikling til
behandlingskraevende myelomatose end EMP (1, 10, 11)[2b].

De fleste studier peger ogsa pa minimal knoglemarvsinvolvering som et darligt prognostisk tegn.
Tilstedeveerelse af aberrante klonale plasmaceller ved flowcytometri, med sensitivitet pa 10+, viser hgjere
risiko for progression til myelomatose ved 26 maneder: 70% versus 6-12% nar der ikke er klonale plasmaceller
i marven (1, 12, 13)[2b].

Gennemgaende i studierne findes ogsa at abnorm baseline rFLC (<0,26 eller > 1,65) er en darlig prognostisk
faktor (2)[2b].

Cytogenetisk analyse af plasmacytomet eller klonale plasmaceller i knoglemarven, med FISH viser de samme
forandringer, som ses ved myelomatose (9, 14)[2b]. Hvorvidt de kendte hgjrisiko forandringer fra myelomatose

11
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har indflydelse pa prognosen er undersagt i en mindre population, hvor tilstedeveerelsen af del(17p), gainfamp
1q, t(4;14), 1(14;16) og t(14;20) viste hgjere relaps rater og kortere tid til progression (9)[2b].

Der er enighed om at tilstedeveerelse af MK pa diagnosetidspunktet er uden betydning. Flere undersagelser
peger imidlertid pa at safremt MK persisterer i mere end 1 ar efterendt behandling er det udtryk for en ugunstig
prognose, for eksempel har Wilder et al, undersggt 60 patienter med SBP og fandt at vedvarende MK efter 1
ar, var den eneste adverse prognotiske faktor, med 10 ars PFS pa 29% hos patienter med MK overfor 91%
hos de patienter, der ikke havde tilstedeveerende MK efter 1 ar (15)[2b]. | det graeske studie (10) er det ikke
naevnt og Mayo studiet (1) finder ikke nogen gget risiko forbundet med vedvarende tilstedeveerende MK.

Endelig har enkelte studier peget pa alder, plasmacytomets sterrelse og straledosis som mulige faktorer af
betydning for sygdomsfri overlevelse, der synes dog ikke at vaere konsistente forhold omkring disse faktorer.

En forsigtig konklusion pa ovenstaende er, at de faktorer, der har starst betydning for lang overlevelse uden
relaps er:

e opnaelse af komplet remission

e normal baseline rFLC

e ingen tilstedeveerende klonale plasmaceller i knoglemarven, incl flowcytometrisk undersagelse
e plasmacytom uden relation til knogle

Behandling
Solitaert plasmacytom

Straleterapi

6. Behandlingen af solitert plasmacytom er definitiv kurativt anlagt strdlebehandling
med en dosis pa 35-40 Gy ved SBP<5 cm og 40-50 Gy ved SBP>5 cm. Ved EMP 40-50
Gy (B)

7. Det vurderes pa baggrund af ekspertkonsensus og praksiserfaring, at man ved fund
af 2 osteolytiske forandringer kan overveje at give stralebehandling mod begge
safremt stralefeltet ikke bliver for stort (D)

Kirurgi

8. Kirurgi kan veaere nedvendig ved truende tvarsnit, truende fraktur eller pavist
fraktur i veegtbaerende knogle (C)

9. Sdfremt der er foretaget kirurgisk fjernelse, kan kurativt anlagt strdlebehandling
anvendes ved inkomplet kirurgi (D)

12
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Kemoterapi

10. Der er ikke belaeg for adjuverende systemisk anti-myelom behandling (C)

Pallierende behandling af myelomatose

Palliativ strdlebehandling

11. Ved truende tversnit, sifremt der ikke er et kirurgisk tilbud, opnas der god
smertepalliation og lokal kontrol ved palliativ strdlebehandling (B).

12. Efter operation, kan der vare indikation for palliativ postoperativ strdlebehandling
(B)

13. Stralebehandling kan gives som ren smertepalliation med fa fraktioner (1-10
fraktioner) (A)

14. Ved storre omrader eller ved tveaersnit anbefales 30 Gy i 10-15 fraktioner mhp. at
opnad leengerevarende lokalkontrol (B)

Litteratur og evidensgennemgang

Den primeere behandling af soliteert plasmacytom er lokalt kurativt anlagt stralebehandling. Der er ikke udfart
store randomiserede fase Il studier for at kortleegge den optimale dosis ved stralebehandling. SP betragtes
som stralefglsomme tumores. Der er data pa god lokalkontrol pa 79-91% efter stralebehandling (11, 16). Et
stort multicenter studie (n=258) viste ikke dosis respons sammenhaeng ved doser hgjere end 30-35 Gy (11).
Pa trods af dette, er det almindelig praksis at anvende 40-45 Gy. Et retrospektivt studie viste lokal kontrol pa
94% ved doser > 40 Gy og 69% ved doser < 40 Gy (n=81) (17). Et mindre retrospektivt studie har
demonstreret at der ikke var forskel i lokalkontrol ved SBP < 5 ¢cm ved doser >35 Gy (18).

Ved mere bulky tumores (>5 ¢cm), bar dosis gges til 40-50 Gy.

Baseret pa retrospektive studier og konsensus blandt ILROG (Internation Lymphoma Radiation Oncology
Group) panelet, rekommenderes falgende guidelines for straledoser (5):

SBP<5 cm: total dosis 35-40 Gy (i 1,8-2 Gy’s fraktioner)
SBP>5 cm: total dosis pa 40-50 Gy (i 1,8-2 Gy’s fraktioner)

EMP: total dosis 40-50 Gy. Ved sma tumores, veldefinerede tumores eller efter operation, hvor der ikke er
sikker mikroskopisk radikalitet er 40 Gy acceptabel.

Target er seedvanligvis tumor med en relevant margen i forhold til subklinisk sygdom. Et seerligt omrade er
hoved-hals omradet, da der i op imod 25% af tilfeeldene kan veere lymfeknude involvering. Med moderne
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billeddiagnostik med MR og PET-CT anses det dog ikke lzengere ngdvendigt med elektiv lymfeknude
bestraling undtagen i seerlige tilfeelde, hvor der vurderes hgj risiko for lymfeknude involvering (5, 19).

Seedvanligvis er margen 0,5-3 cm inden for det relevante organ. 3 cm daekker, hvis det drejer sig om
ekstremitetsknogler. Drejer det sig om tumor i hovedhals regionen skal der vaere en margen pa 0,5-1 cm. Der
er ikke indikation for at inddrage hele knoglen ved store knogler. Hvis tumor sidder i en ryghvirvel er det
almindelig praksis at inddrage hele hvirvien som CTV (klinisk target volumen) (5).

Postoperativ stralebehandling mod tumorlejet er indiceret ved ikke radikal fiernelse.Operationsomradet i de
omgivende blgddele skal deekkes med rimelig margen pga. risiko for mikroskopisk udseed. Hvis der er indsat
osteosyntese materiale skal det overvejes om det skal vaere med i feltet grundet risiko for kirurgisk seeding af
tumorceller (5). Som udgangspunkt er kirurgi kun indiceret ved ustabil fraktur eller neurologiske udfald.

En meta-analyse har set pa 12 studier med i alt 527 patienter. 505 patienter (68,1%) fik stralebehandling alene
0g 237 (31,9%) fik alene kirurgi. Alle med diagnosen EMP. Gruppen med stralebehandling alene havde en
mindre risiko for at progrediere til MM sammenlignet med kirurgi alene samt en bedre 5 ars DFS (disease-free
survival) (20).

Pa nuveerende tidspunkt mangler der evidens for, om der skal suppleres med stralebehandling efter radikal
operation. De fleste retrospektive opgerelser viser bedre DFS efter stralebehandling alene sammenlignet med
kirurgi alene (5, 20). En retrospektiv opgarelse fra 2017 (n=1694) viste ved univariat analyse en bedre
overlevelse for yngre maend som fik kirurgi kombineret med stralebehandling (21). Det samme er fundet i en
anden retrospektiv opgarelse fra Kina (n=1275) (22). For patienter <45 ar sas en gevinst med lavere
progression til MM, diagnosticeret med SBP ved kombinationsbehandlingen.

Hverken NCCN eller ILROG (guidelines anbefaler postoperativ stralebehandling med mindre der ikke er sikker
radikalitet.

Initial kirurgi er indiceret safremt der er truende tveersnit, fraktur eller truende fraktur i veegtbaerende knogler
med behov for hurtig stabilisering (23).

Adjuverende systemisk behandling er kontroversiel og der findes ikke klare retningslinjer pa dette punkt. Der
er fa studier, typisk retrospektive og af eldre dato, som nok ma anses for obselet set i lyset af udviklingen
inden for behandling rettet mod neoplastiske plasmaceller (24, 25). | et af de nyere studier er Lenalidomid
givet i kombination med Dexamethason (RD), ogsa her er der tale om en retrospektiv undersggelse med 46
patienter (40 med SPB), alle modtog primeer stralebehandling, med 40-46 Gy. 96% opnaede lokal kontrol. 19
patienter modtog RD, beslutning om RD skete pa baggrund af behandlende leeges vurdering. Sammenligning
mellem de 2 grupper viste at feerre udviklede myelomatose i gruppen af RD behandlede (100 vs 77%), bedre
progressionsfri overlevelse (82 versus 48%). RD havde ikke indflydelse pa lokal sygdoms kontrol, tilkomst af
nyt plasmacytom eller pa OS (26)[3b].

Pa nuvaerende tidspunkt kan man kun konkludere, at yderligere undersggelser og meget gerne
randomiserede studier ville vaere kaerkomne i vurderingen af hvorvidt patienter med SP vil profitere af
adjuverende anti-myelom behandling.
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Pallierende stralebehandling af myelomatose
Medulleert tveersnit

Safremt der ikke er indikation for akut rygkirurgi, kan patienten dreftes med vagthavende onkolog mhp akut
stralebehandling. Der bar opstartes hgjdosis kortikosteroid (27).

Stralebehandling er en god behandling mod medulleert tvaersnit. En opgerelse af 238 patienter med
myelomatose viste respons rater pa 97% og lokal kontrol efter henholdsvis 1 og 2 ar pa 93 og 82%. Af
patienter, der ikke kunne ga ved diagnosetidpunktet, opnaede 64% af dem gangfunktion (28). Kun et enkelt
studie har sammenlignet kirurgi med operation plus stralebehandling, og det var i faver af kombinationen, dog
ikke hos myelomatose patienter (29). Et restrospektivt studie undersggte mellem 1 og 5 fraktioner overfor
mellem 10 og 20 fraktioner for medullzert tvaersnit blandt myelomatose patienter. Her var der ingen forskel
mellem om det var 10 eller 20 fraktioner, og dermed er konklusionen af 10 fraktioner er at foretraekke ved
medulleert tveersnit fremfor 5 og faerre fraktioner (30). Tooghalvtreds procent fik forberedt deres motoriske
funktion og ved 6 maneder var det 76% ved 10 og flere fraktioner i forhold til 54% ved 5 og faerre fraktioner
(30).

Smertelindrende palliativ stralebehandling

Et randomiseret studie med myelomatose patienter, sammenlignede 30 Gy pa 10 fraktioner med 8 Gy pa 1
fraktion blandt 101 patienter. Der var samme effekt pa smerter, 80% oplevede smertelindrende effekt (69%
komplet smertelindrende effekt), men forbedring af livskvalitet, malt ved QLQ-C30, var i faver af de 10
fraktioner (31).

Pa den baggrund er fglgende anbefalingen fra ILROG (5), at der behandles med 8 Gy pa 1 fraktion, 20 Gy pa
5 fraktioner eller 30 Gy pa 10 fraktioner nar det drejer sig om smertepalliation. 8 Gy pa 1 fraktion anbefales til
patienter med darlig almentilstand og kort forventet restlevetid.

Ved starre targets eller ved genbehandling, kan anvendes 20-30 Gy pa 10-15 fraktioner.
Ved epidural sygdom med medulleert tvaersnit anbefales 30 Gy pa 10 eller 15 fraktioner

Patienter med myelomatose lever leengere, da der er kommet nye systemiske behandlingstilbud. Palliativ
stralebehandling skal veelges med omtanke og med fokus pa at spare marvressourcer og organfunktioner. Det
betyder, at man bgr begreense omfanget af det bestralede omrade samt dosis til risikoorganer mest muligt. Til
patienter med meget lang forventet overlevelse (f.eks. patienter med nydiagnosticeret myelomatose, som er
kandidater til hgjdosisbehandling og stamcelletransplantation) kan overvejes behandling til 40 Gy pa 20
fraktioner hvis kritisk normalvaev bliver medbestralet (f.eks. medulla) for at opna leengst mulig lokalkontrol med
feerrest mulige senfelger. | og med at flere lever leengere tid med deres sygdom, vil der kunne komme et starre
behovet for lokal palliativ stralebehandling. Det er vigtigt at have fokus pa de leegemidler, der evt kombineres
med stralebehandling, for at undga uventede bivirkninger (30).
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Responsevaluering og opfelgning

Solitert plasmacytom

15. Der skal laves slutevaluerende billeddiagnostik efter endt straleterapi til afklaring
af respons (A)

16. Det vurderes pa baggrund af ekspertkonsensus og praksiserfaring, at alle patienter
med solitert plasmacytom ber felges pa grund af hej risiko for relaps (D)

17. Det vurderes pa baggrund af ekspertkonsensus og praksiserfaring, at det hos alle
patienter bar overvejes om de vil have gavn af henvisning til kommunal
genoptraning og/eller rehabilitering efterendt behandling. Safremt, der er
leengerevarende smerter kan henvisning til specialiseret smerteteam overvejes (D)

Litteratur og evidensgennemgang
Patienter bar falges efter stralebehandling for at registrere evt komplikationer til behandling og undersage for
relaps/refrakteer sygdom samt udvikling til behandlingskreevende myelomatose.

Afhzengig af relevante prognostiske faktor kan den kliniske kontrol variere, men som tommelfingerregel kan
falgende bruges: klinisk kontrol hver 4-6 md det farste ar efter endt behandling. Herefter 1 gang arligt, dog vil
teettere opfalgning veere at foretraekke hos nogle patienter med seerlig hgj risiko for relaps. | forbindelse med
den Kliniske kontrol vil der ligeledes veere behov for blodpraver (s-M-komponent, s-FLC, haematologi, kreatinin,
ioniseret calcium).

Billeddiagnostisk kontrol skal udfgres 3-4 maneder efter endt behandling. Ifalge den seneste anbefaling fra
IMWG anbefales derefter billeddiagnostik 1 gang arligt i 5 ar (8)[5]. Der ber benyttes samme billeddiagnostiske
teknik, som blev brugt til den initiale diagnostisk (PET/CT, MR). PET/CT er en mere sensitiv undersggelse end
MR til bestemmelse af behandlingsrespons. De bestralede omrader kan demonstrere lav tracer optag pa
grund af knogleremodellering. Mens vedvarende hgijt optag indikerer residual sygdom.

Der er ingen egentlig guideline til responsvurdering, men flere peger pa den kombinerede brug af respons
evaluering af solide tumorer (RECIST) sammen med Internationale Myeloma Working Group (IMWG) respons
kriterier for myelomatose (2, 32, 33)[9].

Nogle patienter vil i efterforlgbet af behandling have behov for genoptraening for at generhverve de
feerdigheder de havde forud for behandling for plasmacytomet. Disse patienter bgr henvises til kommunal
genoptreening. Ligeledes vil der veere patienter med smerter efter behandling, enten som fglge af
plasmacytomets lokalisation eller som fglge af behandlingen. Langt de fleste patienter vil kunne
smertedaekkes i et almindelig forleb hos egen leege, men safremt, der er mere kompleks smerteproblematik,
kan henvisning til et specialiseret smerteteam overvejes [5].
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Relaps og refraktaer sygdom

Solitert plasmacytom

18. Ved mistanke om relaps, skal der foretages fornyet diagnostisk udredning, som
beskrevet i diagnoseafsnittet (A)

19. Ved forsat lokaliseret sygdom kan patienten pa ny behandles med kurativt anlagt
strdlebehandling, sdfremt sygdommen viser sig med ny lokalisation (A)

20. Ved lokalt recidiv kan kurativ strdlebehandling ikke gentages, alternative
behandlingsformer er kirurgi, kryoablation og systemisk anti-myelombehandling
(D)

21. Ved progression til myelomatose skal de nationale retningslinjer for behandling af
nydiagnosticeret myelomatose folges, jf “Myelomatose: Primaer behandling ikke
HDT-kandidat” og "Myelomatose: Primaer behandling kandidat til HDT” (A)

Litteratur og evidensgennemgang
Ved relaps eller refraktaer sygdom er evidensgrundlaget sparsomt.

Der findes ingen konsensus pa dette omrade. Dels pga de hgje helbredelses rater, dels pga begreensede data
som er udfordringen ved disse sjeeldne tilstande.

Ved mistanke om relaps skal der foretages fornyet diagnostisk evaluering, svarende til udredning af primaer
sygdom, dette indbefatter ogsa ny biopsi af tumoren. Er der tilkommet CRAB kriterier, evt slim-CRAB skal
patienten behandles som havende behandlingskreevende myelomatose, hvilket indebaerer systemisk
medicinsk kreeftoehandling, jf retningslinjerne for "Myelomatose: Primaer behandling ikke HDT-kandidat” og
"Myelomatose: Primaer behandling kandidat HDT”.

Er plasmacytomet opstaet med en anden lokalisation, men fortsat kun med en enkelt lokalisation og uden tegn
til systemisk sygdom, kan denne pa ny behandles med stralebehandling, jf ovenstaende anbefaling af
stralebehandling mod solitzert plasmacytom.

Er der derimod tale om relaps eller refrakteer sygdom svarende til den primeere lokalitet, er der sparsomt med
behandlingsmuligheder.

Der er lavet en retrospektiv opgerelse over brugen af percutan cryoablation pa tveers af flere amerikanske
centre. 43 patienter, og 48 behandling, heraf 10 patienter med soliteert plasmacytom, resten som led i
myelomatose. | 29 af tilfeeldene, var der tidligere stralebehandlet mod plasmacytomet. Formalet med
behandlingen var en kombination af at fa lokal tumor kontrol, smertebehandling, at nedszette risikoen for
patologisk fraktur eller progression af fraktur. Median billedmaessig opfelgning pa patienterne var 4 ar, median
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klinisk opfalgning pa 7,1 ar. Af patienter behandlet for plasmacytom udviklede 10% lokalt recidiv og 30%
progredierede til myelomatose (23)[2a].

Kasuistisk publikation fra graesk side viser, at hgjdosis behandling med autolog stamcellestgtte kan veere en
mulig behandling for patienter med relaps eller refrakteer sygdom. De beskriver 3 patienter, som alle
udelukkende modtog hgjdosis melfalan med stamcellestgtte, uden induktionsterapi. Alle opnaede komplet
respons, og lang sygdomsfri periode (34)[4].

| dansk kontekst har det veere almindelig praksis, at skifte til systemisk anti-myelom behandling, safremt der
ikke har kunnet opnas sygdomskontrol ved lokal, kurativt anlagt straleterapi og kirurgi. Der findes imidlertid
ikke nogen evidens i litteraturen for dette, og det baserer sig dermed udelukkende pa klinisk erfaring.

Patientveerdier og — preeferencer

Soliteert plasmacytom er oftest symptomatisk ved diagnosen. Behandling vil i mange tilfeelde fere til sygdoms-
og symptomfrihed, derfor er den kliniske erfaring, at langt de fleste patienter gnsker behandling efter
ovenstaende retningslinjer. Der findes ikke evidens pa omradet.

Rationale

Solitzert plasmacytom er en sjeelden tilstand. Dens stralefalsomhed er velkendt og der foreligger saledes ikke
nogen stor evidens for det mest centrale behandlingsprincip ved denne tilstand. Der er derudover omtalt de
sjeeldne situationer, hvor man far brug for andre behandlingsmodaliteter, her er evidensen endnu mere
sparsom.

Bemearkninger og overvejelser
Der er ingen seerlige bemaerkninger il dette punk.
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5. Metode

Litteratursegning
Der er foretaget litteratursagning i Pubmed pa falgende segeord: "plasmacytoma’, "diagnosis”, "treatment”,
"prognostic”, artikeltype: clinical trial, review, guideline. Der er efter gennemlaesning af disse artikler foretaget

yderligere opslag baseret pa referencer i artiklerne.

Litteraturgennemgang
Litteraturen er gennemgaet af farsteforfatteren, dog er litteraturen vedrgrende stralebehandling bade af
solitert plasmacytom og pallierende stralebehandling gennemgaet af andenforfatteren.

Der er meget fa kliniske studier pa omradet. Dem der foreligger er sma og overvejende retrospektive. Pa den
baggrund bygger retningslinjen pa reviews og ekspertvurderinger fra internationale grupper.

Evidensen er vurderet i relation til Oxford Levels of Evidence 2009 (Dansk version).

Formulering af anbefalinger
Anbefalingerne er primeert formuleret af farsteforfatteren, men godkendt af hele forfattergruppen.

Interessentinvolvering
Retningslinjen er udarbejdet i regi af DMSG, der har ikke veeret patienter involveret i udarbejdelsen.

Horing
Der har ikke veeret nogen haringsproces, fraset rundsendelse i skrivegruppen, i DALROG og i DMSG.

Godkendelse
Faglig godkendelse:
Retningslinjen er fremsendt til og godkendt af Dansk Myelomatose Studiegruppe (DMSG).

Administrativ godkendelse:
Administrativt godkendt af Retningslinjefunktionen i Sundhedsvaesnets Kvalitetsinstitut d. 17. december 2025

Anbefalinger, der udleser betydelig merudgift
Der vurderes ikke at vaere anbefalinger, der medfarer betydelige merudgifter.

Forfattere og habilitet
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Charlotte Toftmann Hansen, haematologi, overleege, Odense Universitetshospital, ingen interessekonflikter
Charlotte Kristiansen, onkologi, overlaege, Sygehus Lillebzelt, Vejle, ingen interessekonflikter

Hanne E. H. Maller, patologi, overleege, Odense Universitetshospital, ingen interessekonflikter

Emil Hermansen, haematologi, overleege, Rigshospitalet, ingen interessekonflikter

Jf. Habilitetspolitikken henvises til deklaration via Leegemiddelstyrelsens hjemmeside for detaljerede
samarbejdsrelationer: https:/laegemiddelstyrelsen.dk/da/godkendelse/tilknytning-0g-oekonomisk-stoette,-for-
fag-og-sundhedspersoner/offentliggjort-liste/liste-over-personer-der-modtager-oekonomisk-stoette-eller-har-
tilknytning-til-virksomheder/

Plan for opdatering
Der er planlagt opfalgning af denne retningslinje om 3 ar. Tovholder funktion varetages af DMSG bestyrelse.

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 Den Danske Myelomatose Database i regi af
Sundhedsvaesenets Kvalitetsinstitut, 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

Ingen bilag.

DMSG
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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 afggrende 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 foretreekke, 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
Sundhedsveaesenets Kvalitetsinstitut.
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http://www.dmcg.dk/kliniske-retningslinjer
http://www.dmcg.dk/siteassets/kliniske-retningslinjer---skabeloner-og-vejledninger/oxford-levels-of-evidence-2009_dansk.pdf
http://www.dmcg.dk/siteassets/kliniske-retningslinjer---skabeloner-og-vejledninger/oxford-levels-of-evidence-2009_dansk.pdf
https://www.agreetrust.org/wp-content/uploads/2017/12/AGREE-II-Users-Manual-and-23-item-Instrument-2009-Update-2017.pdf
https://www.gradeworkinggroup.org/
http://www.right-statement.org/
https://www.sst.dk/
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