Retningslinier for kontrol og behandling af non-melanem hudkraeft og

1

forstadier hertil hos organtransplanterede patienter

Beskrivelse af problemer

I Danmark er ca. 2000 mennesker organtransplanterede og antallet gges med ca.
250 patienter pr. ir. Organtransplanterede patienter lever generelt lengere og
lengere efter transplantationen og non-melanom hudkraft (NMSC) hos disse
patienter er et stigende problem. I lande sammenlignelige med Danmark ses 20 &r
efter transplantation NMSC hos op til 40 % af de organtransplanterede. Hos
organtransplanterede patienter er hyppigheden af spinocellulart karcinom (SCC)
sget i forhold til basalcelle carcinom (BCC), séledes at ratio imellem de to
tumorformer, som normalt er <1, bliver >1. SCC alene er gget 65 til 250 gange,
mens hyppigheden af BCC er gget 10 gange i forhold til baggrundsbefolkningen.
SCC er dermed den hyppigste form af NMSC hos organtransplanterede og er
typisk mere aggressiv med sterre tendens til recidiv og metastasering end hos .
baggrundsbefolkningen.

Hyppigheden af hudkreft stiger med lzengden af den immunsupprimerende
behandling, dog séledes at jo aldre man er pa transplantationstidspunktet jo
tidligere ses NMSC. Risikofaktorer for NMSC hos organtransplanterede patienter
er sol-eksponering, graden og lengden af den immunsupprimerende behandling

og HPV infektion.

Forekomsten af Kaposi sarkom, melanom og Iymfom samt af anogenitale
carcinomer er ogsé eget betydeligt i forhold til den raske befolkning.

Hos organtransplanterede ses ligeledes hyppigt keratoser, verrucae vulgaris og
preemaligne lidelser 1 form af aktiniske keratoser, Bowens sygdom og

keratoakantomer.

Forebyggelse
Overhyppigheden af hudkraft skyldes nedsat immun-overvigning. Hos den

immunkompetente fjernes premalignt transformerede celler af immunsystemet,
mens dette ikke sker 1 samme grad hos den organtransplanterede patient 1
immunosuppressiv behandling. Patogenesen ved hudkraft er som hos andre
patienter, dvs. den skyldes primart ultraviolet lys, serligt UV-B lys, der
forérsager karakteristiske DNA brud og dannelse af thymidin dimere, der leder til
’mis-read”. UV-A lys spiller dog ogsé en rolle gennem yderligere
immunsuppression 1 huden og frisattelse af frie radikaler, som indirekte medforer

DNA skader.
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Det er den samlede mangde UV-lys gennem tilvaerelsen sivel for som efter
transplantationen, der spiller en rolle. Der er siledes gode muligheder for mélrettet
profylakse.

Lysere hudtyper er mere falsomme end merkere hudtyper, men generelt mé der
rades til minimering af UV eksponering gennem fuldsteendig opher med solarier
og aktiv soldyrkning. I sommerhalvéret ber patienterne rides il at anvende
taetvaevet lgstsiddende tgj, en hat med skygge og solcremer (med sdvel UV-A som
UV-B filter) til ikke pakladte hudomrader.

Human papilloma vira (HPV) er velkendte onkogener ved udvikling af
livmoderhalskraft. Flere typer virus er onkogene i huden. Kondylomer og vorter
hos organtransplanterede er desuden ofte udbredte, kosmetisk generende og
vanskelige at behandle. Intensiv ambulant behandling er derfor ofte ngdvendig, og
indbefatter tillige hyppigt en kombination af flere mulige behandlinger. Effekten
af de nye vacciner mod human papilloma virus hos patienter, som er
organtransplanterede er endnu ikke undersogt.

Desuden spiller type og dosis af den immunsupprimerende behandling en vigtig
rolle. Nefrologer og andre lager, der varetager den immun-suppressive behandling
vil ofte kunne forsgge, at minimere den immunsuppressive behandling bl.a. af
hensyn til cancer-risikoen.

Som sekunder og tertizer hudkreeft-profylakse kan @ndrin £ 1 Immun-suppressiv
behandling fra calcineurin-inhibitor til m-TOR inhibitor overvejes. Det skal dog
understreges, at sidstnzevnte anbefaling ikke hviler pa kontrollerede undersggelser,

men primert pa dyreforseg.

Studier med dosering pd mindst 25 mg acitretin hos organtransplanterede antyder
en beskyttende effekt p4 udvikling af SCC. Der er dog rapporter, der ogsa viser at
antallet af SCC stiger kort tid efter opher med acitretin behandling, séledes det
samlede antal af SCC forbliver uandret. Ved en evt. behandling ma man séledes
forvente enten livslang eller i det mindste meget langvarig behandling for at opn4
en brugbar virkning. Eventuel behandling ber konfereres med mediciner.

Det er uafklaret om profylaktisk fotodynamisk behandling (dvs. for forstadier
opstar) eller behandling med stoffet imiquimod er effektive i forebyggelsen af
hudkreft hos transplanterede.

. Kontrol
Kontrol af organtransplanterede patienter med ber ske pd et sted, hvor der er et

formaliseret samarbejde mellem dermatologen, leegen, der styrer den
immunsupprimerende behandling og avrige behandlere af NMSC (primaert



onkologer og plastikkirurger). Af hensyn til at opna tilstreekkeligt
erfaringsgrundlag ber der pa hver klinisk enhed falges mindst 25 transplanterede.

Hyppigheden af kontrol ber individualiseres efter nedenstdende retningslinjer
athengig patienternes risiko

a. Feor udvikling af NMSC uden aktiniske forandringer,
kontrol mindst én gang arligt

b. Efter forste tilfeelde af NMSC og/eller aktiniske forandringer
kontrol mindst hver 3.-6. méned

c. Kontrol af genitalforandringer
Mindst €n gang arligt, men hyppigere hos pt. med tidl.
Bowen/Bowenoid papulose/ Queyrats erytroplasi. Kvinder ber have
foretaget cervix cytskrab mindst én gang érligt, - hyppigere ved
celleforandringer.

. Behandling af aktiniske keratoser og non-melanom hudkrzaeft

Behandling af pracancroser hos immunsupprimerede ber veere mere aggressiv end
hos immunkompetente. Der er langt sterre hyppighed for transformering til
cancere. Eksempelvis ber carcinoma in situ forandringer behandles mere
aggressivt med excision svarende til et tidligt SCC.

For behandling af NMSC henvises til guidelines for behandling af NMSC, hvor
man specielt skal vare opmaerksom pé, at alle tumorer hos immunsupprimerede,
er hgjrisiko tumorer og skal behandles med behandlingsmodaliteter, der giver
hejeste sikkerhed for radikalitet.

I tilfelde med de svareste grader af aktiniske skader med multiple SCC eller ved
SCC med metastatisk sygdom begr man kontakte mediciner for @ndring eller evt.
seponering af den immunosuppressive behandling.

Der kan vere specielle forholdsregler hos organtransplanterede ved anvendelse af
imiquimod og rentgen

Imiquimod

Ber anvendes med forsigtighed til organtransplanterede, studier tyder dog p4, at
behandlingen er sikker uden risiko for graft afstedning hos pt. i stabil fase af deres
organtransplantation. Imiquimod ber kun anvendes pa et areal optil 100 cm? pr



gang. Hvis der er kendte problemer med graften ber anvendelsen af cremen hos
organtransplanterede ske efter samrdd med mediciner.

Rontgen

Rentgenbehandling af tumorer hos immunsupprimerede giver teoretisk set gget
risiko for udvikling af cancer i behandlede omrader, men det er i praksis yderst
sjzldent set. Der er derfor ikke kontraindikation for anvendelse af rentgen, men
man ber i de enkelte tilfaelde overveje om der er andre ligevardige
behandlingsmuligheder.

5. Risiko for andre krzeftformer som felge af organtransplantation
Incidensen af Kaposis Sarcom 500 gange sterre hos transplanterede patienter end
hos raske. 45 % af organtransplanterede har organinvolvering, som er associeret
med en darlig prognose.

Malignt melanom er 1-2 X hyppigere hos organtransplanterede. Behandling er
som hos ikke-transplanterede.

6. Samarbejde med de andre behandlende afdelinger
Optimal diagnostik og behandling af non-melanom hudkraeft hos
organtransplanterede hgjrisiko-patienter nedvendigger et veletableret tvarfagligt
samarbejde mellem dermatologer, plastikkirurger, onkologer samt nefrologer,
cardiologer, lungemedicinere og gastroenterologer athangig af transplanteret
organ. Herved sikres patienterne koordinerede patientforleb, der tager
udgangspunkt i optimale behandlingsregimer indenfor de forskellige specialer.

7. Udarbejdelse af patientfolder

Se bilag 1.



Patientinformation

PAS PA SOLEN

Information til organtransplanterede patienter

Erfaringer har vist, at organtransplanterede patienter har en aget risiko for at udvikle
hudkreeft i forhold til befolkningen som helhed.

Denne ggede risiko omfatter alle typer af hudkreeft, men gaelder iszer de almindelige
former for hudkreeft (basal celle kraeft og plade celle kreeft). Nogen typer af hudkrasft
optreeder op til 100 gange hyppigere hos organtransplanterede patienter og udvikles 20-30
ar tidligere sammenlignet med ikke organtransplanterede personer.

Den ggede risiko for hudkreeft skyldes den immundeempende behandling, der gives til alle,
der far foretaget en organtransplantation. Behandlingen gives for at forhindre at det nye
organ afstedes, og kan derfor ikke undvaeres. P& grund af medicinen er immunsystemet
ikke i stand til at udbedre skader i huden fremkaldt af sollys, og behandlingen kan pa
denne made vaere medvirkende til, at patienter udvikler hudkrasft.

For at nedseette risikoen for at udvikle hudkresft, skal du vaere opmaerksom pa felgende:

1.

SOLEN
Undga solskoldning! Specielt midt pa dagen mellem 12-15, hvor ca. halvdelen af den

skadelige straling fra solen kommer.

SOLARIER
Anvend aldrig solarier! De ER kreeftfremkaldende uanset rartype.

SOLBESKYTTELSE
Skygge, t@j og en bredskygget hat, der skygger for grerne er den bedste

solbeskyttelse.

SOLCREMER
Hvis du ikke kan undgé solen, ber du anvende solcreme med en beskyttelsesfaktor 20

eller derover. Solcremer skal beskytte bAde mod UVA- og UVB-lys. Solcremen smeres
pa i et meget tykt lag og pasmering gentages hyppigt. Fra april til oktober anbefales det
at bruge solcreme i ansigt pa alle solrige dage. HUSK at smare grer og lseber!

SELVBRUNER
Hvis du gnsker at vaere brun, bgr du anvende selvbruner. Men husk, at selvbruner ikke

beskytter mod solen.

SELVUNDERSGGELSE
Undersgg din hud regelmaessigt — fa nogen til at se pa din ryg! Veer seerlig opmaerksom

pa sma sar, der ikke heler eller nye knuder i huden.

Det er aldrig for sent at beskytte sig mod solskader.



Hjzelp til forebyggelse af hudkrasft

Hudlzegen tilbyder en arlig undersggelse af din hud efter organtransplantation. Hvis du i
mellemtiden er i tvivl, er du velkommen til at kontakte hudleegen og aftale tid til en

undersggelse.

Hvis du allerede har faet konstateret hudkreeft, vil hudlaegen gerne kontrollere din hud hver
3.-6. maned.

Hvis du har faet konstateret hudkraft

Hudkraeft hos organtransplanterede patienter behandles ofte med kirurgi. Derudover
findes flere forskellige medicinske behandlinger. Ofte kan forstadier til hudkraeft og tidlige
stadier af hudkraeft behandles med en creme eller lignende med et godt kosmetisk

resultat.

| nogen tilfaelde vil man kunne andre eller reducere den immunhaemmende behandling.
Dette vil forega i samarbejde med din stamafdeling.



