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1. Anbefalinger (Quick guide)

Primeer udredning, planleegning og multidisciplineer anbefaling af

behandling

1.

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

Udredning varetages af de diagnostiske afdelinger med klinisk undersogelse,
ultralydsscanning og grovnalsbiopsi, og ved malignitetsmistanke suppleres med
mammografi (C)

Yderligere undersogelser foretages ved indikation og i samarbejde med obstetriker.

Gravide med brystkraeft skal behandles pa hejt 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)

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

Raddgivning og beslutning om kraftbehandling 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 kraeftbehandling pabegyndt efter 1. trimester — dvs GA 15 (C)

Vlges abort, fortsettes behandling iht. DBCG’s generelle retningslinjer for
udredning og behandling af brystkraeft (B)

Diagnostik

7.

8.

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

Ultralyd og MR af andre organer end mammae (uden kontrast) er 1. valgs
undersogelse til gravide og uden risiko for fosteret, men forudsatter at den
kliniske problemstilling kan afklares ved den valgte modalitet (B)
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10.

11.

Rontgen af thorax kan foretages (C)

Kontrastforsteerket MR-mammografi anbefales ikke til gravide (B)

Kirurgi

12.

13.

14.

15.

16.

17.

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

Ved SN procedure frarddes anvendelse af farvestof f.eks. Methylenblit eller patient
blue, hvorimod man kan anvende tracer (C)

Patienten skal efter 20. uge lejres i ve sideleje, 15-20 grader (C)

Markering af primartumor og evt. lymfeknuder for start pa NACT skal foretages
med clips. Iodkorn markering frarddes. Coil kan benyttes (D)

Primaer rekonstruktion er muligt, men fa data (D)

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

Onkologisk Behandling: Kemoterapi

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

Onkologisk behandling af brystkraft hos gravide i 1. trimester tilrades ikke (C)

Efter 1. trimester folger anbefaling af (neo)adjuverende kemoterapi DBCG’s
generelle retningslinjer for kemoterapi (B)

Efter 1. trimester folger anbefaling af (neo)adjuverende kemoterapi DBCG's
generelle retningslinjer fraset ved HER2-pos sygdom (B)

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

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

Adjuverende anbefales 3 serier CE efterfulgt af 3 serier paclitaxel (C)

Carboplatin anbefales ikke (D)
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Onkologisk Behandling: Endokrin terapi, HER2- rettet behandling
og Immunterapi

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

27. Aromatase-ha@mmer behandling er ikke relevant hos gravide (D)

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

29. Immun-terapi ber ikke gives under graviditet pga. manglende viden om

bivirkninger (D)

Onkologisk Behandling: Stralebehandling

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

31. Amning frarddes, hvis strdlebehandling er indiceret efter fedsel (D

Onkologisk Behandling: Understottende behandling

32. Understottende behandling til gravide gives som hovedregel modificeret i forhold
til de eksisterende generelle anbefalinger til ikke-gravide (D)

33. Antibiotika kan anvendes som til ikke-gravide (D)
34. GCSF kan anvendes til forebyggelse af febril neutropeni (D)
35. Understottende behandling inkl kvalmebehandling gives iht anbefalet liste (D)

36. Anafylaktoid reaktion /allergisk reaktion pa taxan eller anden kemoterapi
behandles iht seedvanlige lokale retningslinjer (D)
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Obstetrisk anbefaling og opfelgning

37.

38.

39.

40.

41.

42,

43.

44.

Den gravide bor folges regelmaessigt i obstetrisk regi mhp radgivning,
tilvaekstscanning og planlagning af fedsel under det onkologiske
behandlingsforleb (D)

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

Serlig opmarksomhed pa radgivning ved debut af brystkraeft tidligt i 1. trimester
iseer ved ufavorabel histologi og bekymring for udsattelse af systemisk behandling
til efter uge 14 (D)

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

Kemoterapi afpasses, mhp undgdelse af marvsuppression peripartum (D)

Fodselsmade planlaegges pa vanlig obstetrisk indikation, og sa vidt muligt vaginalt
(D)

Placenta ber undersages for metastaser (D)

Amning frarddes under kemoterapi og til kemoterapien er udskilt (C)

Neonatal/Peaediatrisk opfelgning

45.

46.

47.

48.

Neonatal opfelgning felger lokale retningslinjer (D)

Ved fodsel taet pa kemoterapi overvejes screening for hamatologisk toksicitet, evt
samtidigt med blodpreve til PKU (D)

Hvis eksposition for antracyclin: Overvej screening for cardiotoksicitet (D)

Padiatrisk opfelgning af bern, eksponeret for kemoterapi in utero tyder ikke pa
kognitive eller andre deficits (C) men pga sparsomme data anbefales opfelgning
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Psyko-social stette til patient og familie

49. Der bor sikres psyko-social stotte til patient og familie (D)

Gravide kvinder med udbredt brystkraeft

50. Individualiseret udredning og behandling (D)
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2. Introduktion

Brystkreeft er den naest- hyppigste form for kreeft 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 fgrste graviditet
stigende, og da incidensen af brystkreeft 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 unders@gelser af brystkraeft hos gravide bygger pa sma patientserier, med deraf falgende usikkerhed
omkring resultater og konklusioner. | sagens natur foreligger der ingen randomiserede undersggelser, og kun
fa prospektive undersggelser. Den foreliggende viden baserer sig derfor pa retrospektive opgarelser,
systematiske reviews, data fra gravide med cancer generelt, ekstrapolering fra ikke-gravide og internationale
konsensus rapporter. (6,7). | tidlige studier er brystkreaeft 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 brystkreeft diagnosticeret under graviditet.

De senere ar er der kommet resultater fra starre patientserier. Man rapporterer her, at onkologisk behandling
er farbar under graviditet, og at det skal forega i et multidisciplinzert regi, og under hensyntagen til
patientpreeferencer, gestationsalder, tumorbiologi og -stadie (6).

Reviews og case-control studier har vist sammenlignelig sygdomsfri- og samlet overlevelse mellem ikke-
gravide og gravide brystkreeft patienter. | et dansk registerstudie med 156 kvinder med brystkreeft i graviditet,
sammenlignet med 11.100 ikke-gravide kvinder med brystkreeft, fandt man darligere overlevelse de 2 farste ar
efter brystkreeftdiagnosen 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).

Undersagelser viser, at kreeftbehandling under graviditeten ikke @ger forekomsten af fosterded og
misdannelser, sammenlignet med raske. (3,7,10-14). Der er fundet en let @get forekomst af lav fadselsveegt,
small for gestationel age (SGA), iseer hvis kemoterapi startes far graviditetsuge 15 (15), og @get behov for
neonatal intensiv behandling, oftest pga iatrogen preematuritet (16)Indikation for onkologisk behandling far
uge 15 vil altid veere 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 (17) indsamlet data pa gravide med cancer. Her har man registreret onkologisk og obstetrisk
behandling, maternelt og fatalt udkomme, og registrerer paediatrisk opfalgning for at kunne forbedre
behandling og anbefalinger (18,19).

INCIP har gennemfert et deskriptivt cohorte studie pa 1170 gravide patienter med kreeft, indsamlet over 20 ar,
heraf fik 779 behandling under graviditet (19). En stigende andel af de gravide fik kemoterapi i perioden. Man
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fandt en @get andel af gennemfarte graviditeter og faldende frekvens af aborter, men ogsa indikationer pa en
gget frekvens af komplikationer hos babyer, hvis madre havde faet kemoterapi; vaesentligst lav fedselsvaegt -
Small for Gestational Age (SGA), som iszer skyldes preematuritet og pa den baggrund behov for neonatal
intensiv behandling. Man anbefaler derfor at behandling af gravide cancerpatienter foregar pa hospitaler med
hgjst specialiseret obstetrik (20)

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 (21).

| praksis skal radgivning og behandling af patienten forega i et multidisciplineert regi i teet samarbejde. Det
anbefales at kontakte relevante obstetriker pa fadestedet (AUH, OUH eller RH) tidligt nar diagnosen stilles, og
at obstetriker involveres ved MDT konference (18). | anbefaling af behandling og radgivning om valg indgar
aktuelt trimester og sygdomsstadie.

Patienten ber informeres om de forskellige behandlingsmuligheder og mulige konsekvenser for bade mor og
barn under hensyn til om graviditeten gennemfares eller aforydes. Patienten skal radgives fuldt om hvad
onkologisk behandling under graviditet indebaerer. Hvis relevant i forhold den kliniske situation og
gestationsalder, skal patienten ogsa radgives om muligheden for at afbryde svangerskabet (22,23).

| et studie inkluderende 71 patienter med kreeft 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 gennemfare.
Abortraten var lavest hos dem med brystkreeft (24).

Veelger patienten at gennemfare graviditeten, vurderes patienten af obstetriker inden start pa onkologisk
behandling mhp. radgivning, skanning af fostret og planleegning af opfalgning med tilvaekstskanninger, klinisk
kontrol og planleegning af fadsel i det onkologiske behandlingsforlgb (18,25).

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 gennemfare svangerskabet med relevant kraeftbehandling
uden risiko for fosteret.

Formal

Det overordnede formal med retningslinjen er at understette en evidensbaseret kreeftindsats af hgj og ensartet
kvalitet pa tveers af Danmark.

Formalet med retningslinjen for behandling af gravide kvinder med pavist brystkreeft er at sikre en optimal
udredning og behandling af disse patienter.

Patientgruppe
Retningslinjen er gaeldende for gravide kvinder der under graviditeten far pavist tidlig brystkreeft.
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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 i det danske sundhedsveaesen.
Retningslinjen skal styrke det tveaerfaglige samarbejde om den specielle patientgruppe, og sikre at behandling
sker ensartet nationalt, og i henhold til sundhedsstyrelsens specialeplan.

10
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3. Grundlag

Primeer udredning, planleegning og multidisciplineer anbefaling af

behandling

1.

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

Udredning varetages af de diagnostiske afdelinger med klinisk undersogelse,
ultralydsscanning og grovnalsbiopsi, og ved malignitetsmistanke suppleres med
mammografi (C)

Yderligere undersogelser foretages ved indikation og i samarbejde med obstetriker

Gravide med brystkraeft skal behandles pa hejt 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)

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

Raddgivning og beslutning om kraftbehandling 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 kraeftbehandling pabegyndt efter 1. trimester — dvs GA 15 (C)

Vlges abort, fortsettes behandling iht. DBCG’s generelle retningslinjer for
udredning og behandling af brystkraeft (B)

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 evidenslevel A
og B.

11
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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 brystkraeften 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. Ved 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 mSy, sv.t til ca.7 ugers
baggrundsstraling, og brug af mammografi er sikker under graviditet (26). Det er vigtigt at undga forsinket
diagnostik.

Ved bekreeftet brystkreeftdiagnose hos en gravid henvises patienten til hgjt specialiseret obstetrisk afdeling og
tilharende onkologi jf specialeplan for obstetrik og pakkeforlab for brystkreeft (21,27), 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 multidisciplingert regi (18,23,28,29).

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

Case-kontrol studier har vist tendens til mere avanceret stadie af brystkreeft pa diagnosetidspunkt hos gravide
og en starre andel med dobbelt-negativ brystkraeft sammenlignet med ikke-gravide kontroller, men stadie for
stadie er der ikke set pavirkning af overlevelsen (30-32) [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 overdgdelighed med hazard ratio pa 2,28 i
de 2 farste ar efter diagnosen. Efter korrektion for tumorstadie faldt HR til 1,62. Efter 2 ar var dadeligheden
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 (33). | et belgisk-tysk cohortestudie pa brystkreeftpatienter med hhv 331 cases og 865
kontroller, fandt man sammenlignelig total overlevelse hos kvinder med brystkreeft i graviditet sammenlignet
med ikke-gravide kontroller (11). Senest er disse resultater bekreeftet i et case-kontrol studie 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 (30), mens et hollandsk studie har vist ringere outcome hos kvinder behandlet i 2. og 3. trimester
sammenlignet med kontrolgruppe (34) [2b].

Der er tiltagende data pa sikkerheden ved at give kemoterapi under graviditet (30).

12
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Patientveerdier og — preeferencer

Kvinder(par) der under graviditet far pavist brystkreeft, bringes afhaengigt af gestations-alder pa
diagnosetidspunkt i et vanskeligt dilemma mellem at skulle vaelge abort eller gennemfgre graviditeten og
samtidigt modtage kreeftbehandling, med den usikkerhed for pavirkning af det kommende barn samt
bekymringer for langtidsvirkninger bade for dem selv, familien og barnet.

Der er derfor vigtigt at planleegge det bedst mulige multidisciplinaere forlgb, sa patienten (parret) bibringes den
viden - og manglende viden - der foreligger, saledes at de kan treeffe den bedst mulige beslutning.

Rationale
Retningslinjen skal tilsikre, 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.

Bemeerkninger og overvejelser
Ej anfart.

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

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

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

Litteratur og evidensgennemgang
Risikoen for fatal eksposition for ioniserende straling ma afvejes mod risikoen for insufficient diagnostik af den
gravide patient ved at undlade den relevante billediagnostik.(23)

Er en undersagelse indiceret, skal den ikke undlades pga graviditet.
Risikoen for fosteret er starst i 1. trimester indtil uge 8.

The American College of Radiology (ACR) anbefaler ultralydsundersggelse af mammae som farste valg ved
palpabel tumor eller andre symptomer fra mamma. Hvis der ved ultralydsunders@gelsen findes suspekte
forandringer, kan mammografi, evt. inclusive tomosyntese veere indiceret. Mammografi er ikke kontraindiceret
hos gravide (35). Den fatale dosis ved en 4-billedes mammografi er < 0,03mGy.
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Der er ikke pavist teratogen effekt pavist ved en dosis pa < 50mGy.

Sundhedsstyrelsen angiver en teerskelveerdi pa 100-200 mSv, og DSOG anfarer at straledosis < 100mGy
efter gestationsalder 4 ikke er skadelig (36,37). Der er en begraenset 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
limiterede data vedr. safety. Desuden er der fysiologisk @get vaskularitet i brystet under graviditet, hvilket
nedseetter sensitiviteten af dynamisk kontrastforsteerket MR-mammografi, og MR anbefales derfor ikke til
gravide. Biopsi anbefales ved enhver suspekt forandring, og kvinden ma informeres om muligheden for fistler
og blagdning (35).

The American College of Obstetricians and Gynecologists har i ACOG Committee Opinion nr. 723 udstukket
retningslinjer for billeddiagnostik under graviditet.(38), hvori greensedoser for ioniserende straling i relation til
gestationsalder fremgar. Dette er vejledende ved valg af billedmodalitet il en gravid [5].

Tyske fysikere har i 2020 opdateret radiobiologiske beregninger og anbefalinger (39) .

Alm billeddiagnostik som rgntgen af thorax medfgrer generelt en beskeden straledosis il fostret og medfarer
ikke risiko for fosterskade. | Tabel 3 i (38) angives estimeret straledosis til foster ved de mest almindelige
diagnostiske undersggelser.

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

Type undersggelse Fosterdosis (mSv)*

Lav-dosis undersagelser

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
CT

Cerebrum eller columna cervikalis 1.0-10
Thorax eller pulmonal angiografi 0.01-0.66

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

Hej-dosis undersogelse

Abdominal CT 1.3-35
Baekken CT 10-50
18FDG PET/CT hel-krops skintigrafi 10-50

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

Helkrops MR(uden kontrast) kan anvendes (40)
Rtg af thorax kan anvendes (40,41)

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 (29) [5].

| Danmark undlader man nu rgntgen af thorax som almindelig udredning pga ringe diagnostisk sensitivitet.

Nye lavdosis PET/CT er under afprgvning, og kan formentligt anvendes med betydeligt lavere
eksponeringsrisiko (1/10 af konventionel PET-CT) end hidtil, men anbefalinger foreligger endnu ikke.

Patientveerdier og — praeferencer
loniserende straling til gravide er forbundet med risiko for fosteret og stor sengstelse hos den gravide. Viden
om den reelle risiko for fosteret og ngdvendigheden af pateenkt undersagelse er af stor vigtighed.

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

Bemeerkninger og overvejelser
Ej anfart.

Kirurgi

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

13. Ved SN procedure frarddes anvendelse af farvestof f.eks. Methylenblit eller patient
blue, hvorimod man kan anvende tracer (C)
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14. Patienten skal efter 20. uge lejres i ve sideleje, 15-20 grader (C)

15. Markering af primartumor og evt. lymfeknuder for start pa NACT skal foretages
med clips. Iodkorn markering frarddes. Coil kan benyttes (D)

16. Primeer rekonstruktion er muligt, men fa data (D)

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

Generelt skal den gravide kvinde med brystkreeft behandles efter de gaeldende kirurgiske retningslinjer.
Saledes afhaenger den kirurgiske behandling af sygdomsstadium og kvindens preeferencer.

Anbefaling om kirurgi felger generelt DBCG's retningslinjer, (B), dog seerlige anbefalinger ovenfor (D)

Litteratur og evidensgennemgang

Ud over tumorstarrelse, multifokalitet, mikroforkalkning mv. som hos ikke-gravide — afthaenger 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 forega ukompliceret for mor og barn (42). Tidligt i 1. trimester, hvor man endnu ikke kan
give kemoterapi, bgr anbefaling vaere mastektomi (39-44).

Studier har vist, at sentinel node operation hos gravide kan gennemfares med samme sikkerhed som hos ikke
gravide (43-50).

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

En undersagelse af straledosis malt pa kirurgens finger og mave har vist, at stralingsmaengden er sa
beskeden, at gravide kvinder gerne ma have omgang med brystkreeftpatienter, der modtager sentinel node
diagnostik (51).

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
primeer rekonstruktion men evidensen er beskeden (52-54).

| Dansk Selskab for Obstetrik og Gynaekologi, DSOG's retningslinje : Non-obstetrisk kirurgi under graviditet,
anbefales ikke at overvage foster/barn under operation.(55)

| stedet anbefales at kare CTG/lytte med doptone preeoperativt, samt tilbyde CTG/doptone efter operation
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Ved kirurgi skal kvinden fra gestationsuge 20 lejres i 15-20 graders venstre sideleje. (22,46)

Patientveerdier og — preeferencer
Viden om hvilken type operation, der er sikker, og kan anbefales gger tilliden til behandlingen.

Rationale

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

Bemeerkninger og overvejelser
Ej anfart.

Onkologisk Behandling: Kemoterapi
18. Onkologisk behandling af brystkraeft hos gravide i 1. trimester tilrddes ikke (C)

19. Efter 1. trimester folger anbefaling af (neo)adjuverende kemoterapi DBCG’s
generelle retningslinjer for kemoterapi (B)

20. Efter 1. trimester folger anbefaling af (neo)adjuverende kemoterapi DBCG’s
generelle retningslinjer fraset ved HER2-pos sygdom (B)

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

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

24. Adjuverende anbefales 3 serier CE efterfulgt af 3 serier paclitaxel (C)

25. Carboplatin anbefales ikke (D)

Litteratur og evidensgennemgang
Der er tiltagende data pa gennemfgarligheden og sikkerheden ved at give kemoterapi under graviditet
(5,18,19,30,56,57).

| det farst trimester under organogenesen, er risikoen for fatal skade og teratogen effekt starst, og kemoterapi
frarades generelt.
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| en opgarelse over 755 kvinder der modtog kemoterapi, fandt man starre malformationer hos fosteret hos
21%, hos de, der modtog kemoterapi i 1. trimester mens risikoen var pa niveau med baggrundsbefolkningen,
hvis kemoterapi startede efter 1. trimester (58) [2D].

Ved start pa kemoterapi i uge 13-14 er der tegn pa at intrauterin vaeksthaemning er lidt hyppigere ved at
begynde behandling pa dette tidspunkt, hvorfor man generelt anbefaler at udskyde start pa behandling til efter
uge 14.

Medfarer udskydelse af kemoterapi til uge 15 en forveerring af prognosen for patienten vil behandling altid
veere 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 brystkreeft, har en teratogen effekt. Den teratogene effekt
er dog hovedsagelig begraenset til 1. trimester (59), medens risikoen tilsyneladende er meget begreenset i 2.
og 3. trimester (60-64).

En relativ lille del af kemoterapien gar over placenta til fosteret, nar det drejer sig om epirubicin, cyklofosfamid
og paclitaxel (60). Der er ikke holdepunkter for at kemoterapi @ger risikoen for abort/praeterm fadsel ved
sammenligning med baggrundsbefolkningen (12). Der er heller ikke vist en gget forekomst af misdannelser
eller pavirkning af kognitive feerdigheder hos barn der i 2. og 3. trimester har veeret udsat for kemoterapi (12—
14,57,61,64,65).

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 congenital malformation
(misdannelser) (66).

| et lille prospektivt case-kontrol studie med 25 kreeftpatienter og 66 kontroller fandt man tegn pa DNA-skade i
placenta, som kunne forklare fatal veekstretardering. Veekstretarderingen var mere udtalt ved tidligere start og
leengere eksponering, men pga materialets starrelse er fundet ikke konklusivt (67).

| flere studier er rapporteret lav fadselsveegt hos nyfadte eksponeret for kemoterapi in utero, men fundet er
biased idet der ikke er taget hgjde for gestationsalder. latrogen preeterm forlgsning er langt hyppigere hos
gravide med mamma cancer 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.
P. gr. a. let gget risiko for intrauterin vaekstretardering bar kvinden fglges med tilvaekstscanninger hver 3. uge
fra uge 27.

Det anbefales generelt at gravide folger standard anbefalinger for kemoterapi til ikke-gravide med ngdvendige
modifikationer. (57) Antracyklin baseret kemoterapi er bedst dokumenteret og anses som standard nar
kemoterapi er indiceret i forbindelse med graviditet. De af DBCG anbefalede regimer (EC og CEF) er begge
iblandt de internationalt accepterede regimer (57). Da man generelt har forladt 5-Fluorouracil i de adjuverende
regimer, bar det heller ikke anvendes til gravide (57). Der synes ikke at vaere cardiotoksiske bivirkninger af EC
op til 18 ar efter intrauterin eksponering (68).

18



Klinisk Retningslinje | Kraeft DBCG

En nyere oversigt identificerede 16 arbejder omhandlende patienter der under graviditet havde modtaget
paclitaxel (12 graviditeter), docetaxel (15 graviditeter) eller begge taxaner (2 graviditeter) (62). En anden
patientserie , Loibl et al. har endvidere publiceret et arbejde hvor 14 patienter under graviditet har modtaget
docetaxel (9 patienter) eller paclitaxel (5 patienter) (57). 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 (69). Haan et al. publicerede et studie pa 1170 patienter,
heraf 462 med brystkreeft, hvor multivariat analyse viste ikke-signifikant @get risiko for Small for Gestational
Age, og for indlzeggelse pa neonatal afdeling i forbindelse med fadsel, men ingen @get risiko for misdannelser,
hvis barnet havde veeret udsat for taxaner i 2. eller 3. Trimester (19) (llc). | et nyligt abstract med et systematisk
review over taxan givet til gravide sas gget forekomst af komplikationer med preterm fadsel, intrauterin
vaeksthaemning, men patientantallet er lille (70). 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 (19,63,64,71),
hvorfor kombinationen af 3 serier cyklofosfamid/epirubicin efterfulgt af 3 serier ugentlig paclitaxel foretraekkes
frem for 6 serier cykofosfamid/docetaxel, nar behandlingen gives adjuverende.

| et studie har man fundet taxanmetabolitter i meconium i 8/23 praver. Betydningen heraf er uvis.(72)

Data pa Dose Dense EC har vist, at det er gennemfarligt med samtidig brug af veekstfaktor, og kan anvendes
(73), om end data er begraensede.

Platinbehandling synes associeret med lav fadselsveegt — og der er meget begreenset viden om
langtidsbivirkninger (61).

Metotrexat medfarer en risiko for savel abort som misdannelser og er derfor kontraindiceret under graviditet

(6).

Farmakokinetiske studier tyder pa gget clearance af kemoterapi — isaer paclitaxel - under graviditet, med
nedsat AUC og heraf fglgende risiko for underdosering. Dette understreger betydningen af at dosere
kemoterapi efter aktuel veegt, og at der ikke er indikation for @&ndringer i anbefalet dosis safremt man
dosisregulerer efter dette (6,60).

For at mindske risikoen for myelosuppression omkring fadslen og efterfalgende blgdning og infektion hos mor
og barn, bar kemoterapi planleegges, sa sidste behandling gives 2-3 uger far fadsel
(56,60,63,71,74,75).

Er behandlingen givet neoadjuverende ber fadslen igangseettes fra uge 37+0 (57).

Resterer der planlagt kemoterapi eller HER2-targeteret -ber fadslen igangseettes fra uge 37+0.

Patientveerdier og — preeferencer
Ej anfort.

Rationale
Ej anfart.
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Bemeerkninger og overvejelser
Ej anfart.

Onkologisk Behandling: Endokrin terapi, HER2- rettet behandling
og Immunterapi

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

27. Aromatase-he@mmer behandling er ikke relevant hos gravide (D)

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

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

Litteratur og evidensgennemgang

Der er kasuistiske meddelelser om medfadte misdannelser efter brug af tamoxifen under graviditet (76).
Langtidseffekten af eksposition for tamoxifen in utero er ukendt, men eksposition for diethylstilbestrol har
medfart en gget risiko for gynaekologisk cancer. Den ringe viden og store usikkerhed bar fare 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 (76,77).

Betydningen af brug af tamoxifen under amning er ukendt.

| 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 udseettes til efter afsluttet graviditet (78).

Administration af trastuzumab og lapatinib er rapporteret hos henholdsvis 18 og 1 gravid patient (37). 11 ud af
18 udviklede oligo -or anhydramnion og fire af disse barn dede af nyre- og lungeinsufficiens. Risikoen er stgrst
i 2. 0og 3. trimester, mens trastuzumab tilsyneladende er givet uden komplikationer til 75% (i alt 30 fostre) i 1.
trimester (79) . Man har forsagt prospektiv registrering af kvinder, der frivilligt modtog trastuzumab under
graviditeti MotHER, men umiddelbart findes ingen opgerelser (80).
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| Hera studiet blev 16 gravide under behandling og 4 fik spontan abort. 9 kvinder gennemfarte graviditeten og
fgdte normale bgrn. 1 patient der blev behandlet med lapatinib havde en ukompliceret graviditet og fadte et
normalt barn. Der er ingen langtidsopfelgning.

Adjuverende HER2-targeteret behandling frarades derfor under graviditet.
Betydningen af brug af HER2-targeteret behandling under amning er ukendt.

Der findes ikke tilstraekkelige data til anbefaling af immunterapi. En oversigtsartikel (81) gennemgar hidtidig
evidens, men der er ikke data til klinisk anbefaling. Dyreeksperimentelle studier med bl.a. aber har vist gget
antal aborter, dedfadte og preemature fadsler.

Patientveerdier og — preeferencer
Ej angivet.

Rationale
Ej anfart.

Bemarkninger og overvejelser
Ej anfart.

Onkologisk Behandling: Stralebehandling

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

31. Amning frarddes, hvis stralebehandling er indiceret efter fadsel (D)

Litteratur og evidensgennemgang

Gravide kvinder ekskluderes fra kliniske undersagelser, og selv i retrospektive opgarelser er antallet af
patienter for lille til, at der kan drages valide konklusioner. Behandlingen af gravide kvinder med brystkreeft
baseres derfor alene pa generalisering af evidens fra undersggelser hos ikke-gravide brystkreeftpatienter.
Risikoen for kreeft 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 ber undgas.
Det er derimod uafklaret, om in utero eksposition for ioniserende straling ogsa @ger risikoen for kreeft i
voksenalderen. Hos en gravid kvinde farer stralebehandling af mamma 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 (82). Taerskelvaerdi for teratogen effekt
er sat til 100mGy (100 mSv). Mammografi ligger pa <0,01.

Hovedbidraget kommer som spredt straling via moderens veev, 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
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til 10.000 bgrn. Stralebehandling af brystkreeft gives ikke under graviditet, men udsaettes til efter fadslen
(6,36,83).

Fissurer og infektion ses ofte i forbindelse med amning, ligesom brystets form og sterrelse andres under
amning. Laktationen tilrades derfor afbrudt med medicinsk behandling umiddelbart efter fadslen hos patienter,
der skal i stralebehandling.

Der er dog kasuistiske meddelelser om barselskvinder, der har gnsket at amme fra det raske bryst under
stralebehandling

Patientveerdier og — preeferencer
Ej anfart.

Rationale
Ej anfart.

Bemeerkninger og overvejelser
Ej anfart.

Onkologisk Behandling: Understottende behandling

32. Understottende behandling til gravide gives som hovedregel modificeret i forhold
til de eksisterende generelle anbefalinger til ikke-gravide (D)

33. Antibiotika kan anvendes som til ikke-gravide (D)
34. GCSF kan anvendes til forebyggelse af febril neutropeni (D)
35. Understottende behandling inkl kvalmebehandling gives iht anbefalet liste (D)

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

Litteratur og evidensgennemgang

Understattende behandling anvendes som til ikke-gravide modificeret efter anbefalinger i produktresumeer og
Janusinfo (25,84).

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 (85).

Brug af G-CSF under graviditet anses for at vaere ukompliceret ved kronisk neutropeni hos gravide (86) og der
i flere patientserier ikke observeret komplikationer hos mor eller barn hos gravide der modtog G-CSF i
forbindelse med onkologisk behandling (69,87).
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Kvalmeregime under graviditet:

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

Meclozin
Metoclopramide
Mirtazapin
Ondansetron
Prednisolon
Prochlorperazin
Promethazin

Behandling af akut kvalme,

- Preeparater kan anvendes:

Behandling af senkvalme eller gennembrudskvalme e Olanzapin
e Prednisolon
- preeparater kan anvendes:

Praeparater, der ikke bgr anvendes pga pavist e Akynzeo
teratogen effekt i dyreforsgg eller savner data ift. « Aprepitant: Kategori B-preeparat. Ingen
gravide: teratogen effekt i dyreforsgg. Mangler

erfaringer fra gravide.

e Domperidon: kategori B-preeparat

« Granisetron: Kategori B-preeparat. Mangler
erfaring fra gravide.

e Metopimazin

o Palonosotron: Kategori B-preeparat. Mangler
erfaring fra gravide

Internationalt er der konsensus om at metoclopramide, , 5-HT3- antagonister, NK1 antagonister ,H1-,H2
antagonister, PPI og corticosteroider kan anvendes i henhold til generelle retningslinjer for understettende
behandling (57) Da methylprednisolon og hydrocortison metaboliseres ekstensivt i placenta bar de
foretraekkes frem for dexa/betamethason.

Patientveerdier og — preaeferencer

Kreeftbehandling under graviditet er forbundet med risiko for fosteret og stor eengstelse hos den gravide.
Formidling af eksisterende viden og den reelle risiko for fosteret og n@dvendigheden af pateenkt behandling er
af stor vigtighed

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

Bemeerkninger og overvejelser
Ej anfart.
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Obstetrisk anbefaling og opfelgning

37. Den gravide ber folges regelmaessigt i obstetrisk regi mhp radgivning,
tilvaekstscanning og planlagning af fedsel under det onkologiske
behandlingsforleb (D)

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

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

40. Det optimale tidspunkt for fedsel planlegges i samarbejde med onkologer, og
neonatologer inddrages ved behov. Tidspunktet afhanger bl.a. af behov for
postpartum onkologisk behandling (Her-2 rettet behandling, strdlebehandling
antihormon mv) (D)

41. Kemoterapi afpasses, mhp undgaelse af marvsuppression peripartum (D)

42. Fodselsmdde planlaegges pa vanlig obstetrisk indikation, og sa vidt muligt vaginalt
(D)

43. Placenta ber undersoges for metastaser (D)

44. Amning frarddes under kemoterapi og til kemoterapien er udskilt (C)

Litteratur og evidensgennemgang
| et nordisk registerstudie uden behandlingsdata sas @get risiko for dedfedsel og SGA hos bgrn af madre, der

fik konstateret kreeft under graviditet (12) hvilket kunne relateres til preematuritet som oftest iatrogen for tidlig
forlgsning.

20 ars registerdata fra INCIP, har vist, at behandling til gravide cancerpatienter- vaesentligst kemoterapi - blev
foraget med 10% for hvert 5. kalenderar. | samme periode sas 4% flere levendefadte, og 9% feerre
igangseetninger af fadsel.

Hyppige obstetriske komplikationer til kemoterapi under graviditet var preeterm fgdsel, ofte iatrogen, tidlig
vandafgang eller SGA. Behov for neonatal intensiv behandling (NICU) sas ogsa hyppigere, med starre risiko
ved preematuritet, og tendens til @get risiko hvis moderen havde modtaget paclitaxel. (19) [2c].

Den obstetriske opfalgning retter sig derfor imod vurdering af fostertilvaekst, bevarelse af graviditeten leengst
muligt, og planleegning af fedselsforlgb, samt psykosocial stgtte af familiedannelsen (30,88).
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Ved diagnose tidligt i 1. trimester er tveerfaglig radgivning seerlig vigtig, med vurdering af bade maternelle og
fgtale risici og med inddragelse af medicinske, etiske, psykologisk og evt religigse aspekter (89). Afslutning af
graviditeten ser ikke ud til at bedre prognosen (90).

Baseret pa en mindre patientserie, hvor man fandt neutropeni hos 33 procent af nyfadte, hvis madre var
behandlet for leukeemi i graviditeten, har man anbefalet pausering med kemoterapi fra uge 34 (91). | en
retrospektiv patientserie pa 135 nyfadte, sas neutropeni ved fadslen hos 7 %, med den hgjeste risiko ved
kemoterapi givet 22-28 dage far fadslen. Ingen bgrn udviklede sepsis. Man fandt en ikke-statistisk signifikant
trend mod lavere incidens, hvis moderen var behandlet med veekstfaktor (92) Man anbefaler fortsat ophgr med
kemoterapi 1- 3 uge fer planlagt fedsel athaengigt af kemoterapiregime, ogsa for at mindske risikoen for
ophobning af kemoterapi i den nyfadte (93,94).

Fadslen bar om muligt forega vaginalt (89).

Fedselsmade baseres hovedsagligt pa obstetrisk indikation. Sa 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 (93,94).

Placenta sendes efter fadslen il histopatologisk undersggelse mhp. detektion af placenta metastaser
(fremsendes som cancerpakke). Maternelle metastaser til placenta er hyppigst beskrevet hos patienter med
malignt melanom, lungekraeft og brystkreeft (95-97) Risikoen for metastaser og frekvensen heraf er dog uvis,
da undersggelse af placenta er inkonsistent. Metastaser vil oftest veere detekterbare makroskopisk, men
forandringerne kan veere diskrete, og det tilrades i tilleg til vanlig placentaundersggelse i henhold il lokal
instruks, at der udtages 10-15 randomsnit fra placentaparenkymet.

Kemoterapi udskilles i modermaelken, og amning frarades under fortsat kemoterapi, HER-2 rettet behandling
og antihormon post-partum (94).

For paclitaxel er koncentrationen i modermaelk negligeabel efter 3-4 dage, hvorfor amning kan etableres ved
fadslen og indtil evt start pa adjuverende behandling (6,56,98,99), ikke mindst for at moderen kan etablere
kontakt og give ramaelk (25).

Patientveerdier og — preaeferencer

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 kraeftbehandlingen. Regelmaessig obstetrisk opfalgning og vurdering af
fosterets tilstand og veekst er forudseetningen for at den gravide kan bevare graviditeten laengst muligt, og
giver mulighed for at planleegge fadslen 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 affgdt
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.
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Bemeerkninger og overvejelser
Ej anfart.

Neonatal/Peediatrisk opfelgning
45. Neonatal opfelgning felger lokale retningslinjer (D)

46. Ved fodsel tet pa kemoterapi overvejes screening for haematologisk toksicitet, evt
samtidigt med blodpreve til PKU (D)

47. Hvis eksposition for antracyclin: Overvej screening for cardiotoksicitet (D)

48. Pzdiatrisk opfelgning af bern, eksponeret for kemoterapi in utero tyder ikke pa
kognitive eller andre deficits (C) men pga sparsomme data anbefales opfelgning

Litteratur og evidensgennemgang
Langtidsopfelgning med EKG og EKKO af 81 bgrn, der var udsat for antracyklin i graviditeten pga
haematologisk cancer hos moderen har ikke pavist pavirkning af hjertefunktionen. Mean F.U. var 17 ar (100).

| et Follow-Up studie pa 57 barn og unge i op til 18 ar, der preaenatalt var eksponeret for kemoterapi for
hamatologisk cancer fandt man normal udvikling, bade hvad angik kognitive feerdigheder, sprogudvikling,
intelligens, hukommelse, og normal paediatrisk og neurologisk vurdering (101).

Et andet studie med opfelgning af 70 barn fandt man ligeledes normal neurokognitiv udvikling og normal
hjertefunktion; men tendens til lavere neurokognitiv score hos for tidligt fadte barn (65).

| et nyligt review har man gennemgaet 17 studier med langtidsopfalgning 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 langtidsopfelgning (102).

Patientveerdier og — preeferencer
Ej anfart.

Rationale
Ej anfart.

Bemerkninger og overvejelser
Ej anfert.
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Psyko-social stette til patient og familie

49. Der bor sikres psyko-social stette til patient og familie (D)

At veere gravid og have kreeft pa samme tid er en stor psykosocial belastning for hele familien (103), hvorfor
der bar sikres familieorienteret statte til den gravide og far/medmor samt eventuelle sgskende.

Den gravide kan anbefales opfalgning i team for sarbare gravide e.lign i obstetrisk regi.

Vejledning ved socialradgiver er ofte en hjeelp.

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 radgivningstiloud er gratis. (104)
Specielt for gravide med kreeft tilbyder man mulighed for direkte kontakt til psykolog i Kreeftens Bekeempelse
mhp. let tilgang til hjeelp og hurtig koordinering. Se kontaktoplysninger under forfatterliste.

Virtuelle muligheder:

o Kraeftens Bekaempelse, Cancer.dk. Generel information til gravide med kreeft, herunder
undersggelse, diagnostik og behandling af gravide med kraeft samt link til patientfortaellinger (105)

e Cancerforum.dk, gruppe for kvinder, der far en kreeftdiagnose under graviditet samt deres partner
(106). Gruppen er faciliteret af psykolog. Se forfatterliste.

e Mummy’s Star, Cancer Support in & around Pregnancy; Engelsk/irsk velgarende organisation.
Engelsk-sproget hiemmeside med personlige beretninger fra mgdre, der har gennemgaet et
kreeftforlgb under graviditeten eller er diagnosticeret med kreeft inden for 12 maneder efter fadsel
(107).

Gravide kvinder med udbredt brystkreeft
50. Individualiseret udredning og behandling (D)

Bade hensyn til mor og barn kan tale for behandling, men baseres pa individuel radgivning
Hos gravide med fiernmetastaser fra HER2 positiv brystkreeft bar evt. HER2 rettet behandling vurderes
individuelt og trastuzumab kan evt. under teet monitorering gives i kortere tid.

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 berene indsamles til en nationale RedCap database, samt
til en internationale database INCIP (International Network on Cancer, Infertility and Pregnancy
https://www.cancerinpregnancy.org/).
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5. Metode

Den eksisterende retningslinje fra 2011 er blevet omskrevet og opdateret, iseer hvad angar multidisciplinaer
tilgang. Retningslinjen er udarbejdet tvaerfagligt med inddragelse af brystkirurgi, brystradiologi, onkologi,
obstetrik .

Litteratursegning

Eksisterende litteraturliste fra 2011 har dannet grundlag. Der er lgbende foretaget segning i pubmed 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.

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

Formulering af anbefalinger
Anbefalinger har veeret til tveerfaglig diskussion. En stor del baseres pa ekspertvurdering

Interessentinvolvering
Afventer vurdering af DBCS's retningslinjeudvalg, hvori patientrepraesentanter indgar

Horing
Fremgar ovenfor

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:

13. marts 2023

Anbefalinger, der udleser betydelig merudgift
Ingen

Behov for yderligere forskning
Ingen
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Forfattere

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

e Erik Jacobsen, Klinisk Onkologi, Overlaege, Sygehus Senderjylland.
Interessekonflikter: Ingen

o Niels Kroman, Brystkirurgi, Professor, Afd. for Brystkirurgi, Gentofte
Interessekonflikter: Ingen

o Charlotte Lanng, Brystkirurgi, overleege, Afdeling for Brystkirurgi, Gentofte
Interessekonflikter: Ingen

e lIse Vejborg, Radiologi, Chefleege, Afdeling for Brystundersg@gelser, Gentofte
Interessekonflikter: Ingen

e Lone Storgaard, Obstetrik, Overleege, Obstetrisk Afdeling, Rigshospitalet
Interessekonflikter: Ingen

e Birgitte Bruun Nielsen, Obstetrik, Overleege, Obstetrisk Afdeling, Rigshospitalet
Interessekonflikter: Ingen

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

e Eva Vadstrup, Klinisk Onkologi, Overleege, Afdeling for Kraeftbehandling, Rigshospitalet
Interessekonflikter: Ingen

e Heidi Smedegaard, Neonatologi, Afdelingsleege
Afdeling for Intensiv behandling af nyfgdte og mindre barn, Rigshospitalet
Interessekonflikter: Ingen

e Bent Ejlertsen, Klinisk Onkologi, Professor, Afdeling for Kraeftbehandling, Rigshospitalet
Interessekonflikter: Ingen

e Emilie Flachs Middelhede, Forlgbskoordinater, Center for Kreeft og Organsygdomme, Rigshospitalet
Interessekonflikter: Ingen
Trine Tramm, Patologi, Overleege, Aarhus Universitetshospital
Interessekonflikter: Ingen

o Marie Lawaetz, psykolog, Kreeftens Bekeempelse, Mariel@cancer.dk, tif 30382327
Interessekonflikter: Ingen

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
Opdateres om to ar.

36


mailto:Mariel@cancer.dk
https://www.dmcg.dk/siteassets/forside/kliniske-retningslinjer/generel-information/habilitetspolitik_020621_v.1_0.pdf
https://laegemiddelstyrelsen.dk/da/godkendelse/sundhedspersoners-tilknytning-til-virksomheder/lister-over-tilknytning-til-virksomheder/apotekere,-laeger,-sygeplejersker-og-tandlaeger
https://laegemiddelstyrelsen.dk/da/godkendelse/sundhedspersoners-tilknytning-til-virksomheder/lister-over-tilknytning-til-virksomheder/apotekere,-laeger,-sygeplejersker-og-tandlaeger

Klinisk Retningslinje | Kraeft DBCG

Version af retningslinjeskabelon
Retningslinjen er udarbejdet i version 9.3 af skabelonen.

6. Monitorering

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

7. Bilag

Denne retningslinje har ingen bilag.
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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 Regionernes Kliniske Kvalitetsudviklingsprogram (RKKP). Indsatsen med retningslinjer er
forsteerket i forbindelse med Kreeftplan IV og har til formal at understatte en evidensbaseret kraeftindsats 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 kreeftomradet kan findes pa:
www.dmcg.dk/kliniske-retningslinjer

Retningslinjen er malrettet klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsveesen 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 veaere 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 fglger anbefalingerne. | visse tilfelde 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 meaerket 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 skonomisk statte fra Sundhedsstyrelsen (Krzeftplan 1V) og RKKP.
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