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Forord

Behandling af basalecelle karcinomer (BCC) varetages af flere specialer: dermatologer, plastikkirurger,
oftalmologer og onkologer samt alment praktiserende leeger og i specielle tilfeelde gre-naese-hals-leeger.
Behandlingerne varetages bade i hospitalsregi samt ved privat praktiserende speciallaeger.

Denne varetagelse af BCC ved flere specialer og i bade primeer- og sekundaersektor muligger en bred
variation i behandlingsvalg, tilpasset individuelle patienthensyn. Dette i kombination med at BCC adskiller sig
fra @vrige cancertyper ved sin langsomme vaekst, minimale risiko for metastasering, heterogenitet i bade
patientgruppe og tumortype med undertyper af varierende recidiv-risiko, samt betydelig variation i morbiditet,
nedvendigger en multifacetteret behandlingspalette for BCC. Det afspejles ogsa i denne guidelines
anbefalinger.

De topikale og destruktive behandlinger varetages stort set udelukkende af dermatologer, mens straleterapi og
behandling med systemiske laegemidler kun finder sted i onkologisk regi. @jennaere tumorer med involvering
af gjenrande og tarekanaler varetages ofte i oftalmologisk hospitalsregi, eller i plastikkirurgisk regi, mens @re-
naese-hals-laeger varetager kirurgisk behandling af udvalgte BCC i greregionen. De kirurgiske behandlinger il
BCC varetages af plastikkirurger og dermatologer, bade i primeer-og sekundaersektoren med en vis geografisk
variation. De store, komplicerede kirurgiske excisioner, varetages udelukkende i plastikkirurgisk regi, mens
intraoperativ margenkontrol bade varetages af plastikkirurger og dermatologer, men ved brug af forskellige
teknikker. Endelig varetages diagnostik- og kontroldelen af BCC primeert af dermatologer, som handterer "den
kronisk syge hudkreeftpatient”, der typisk preesenterer sig med multiple tumorer og aktinisk degenereret hud.

Ovenstaende kompleksitet afspejles i anbefalingerne for behandling i denne retningslinje.

Retningslinjen (version 1.0) er udarbejdet af en stor tveerdisciplinger arbejdsgruppe med bred repraesentation
fra specialer, herunder dermatologer, plastikkirurger, patologer, oftalmologer og onkologer. | alt 13
specialleeger har bidraget i afslutningsfasen af aktuelle arbejdsproces, der blev initieret Q1 2024. Der har
veeret afholdt i alt 11 feelles mader og desuden et betydeligt antal mader i mindre arbejdsgrupper med henblik
pa udarbejdelse af evidens for samtlige behandlingsinterventioner. Der har vaeret fulgt en to-faset
arbejdsproces med farst i) identifikation af evidens for specifikke interventioner, dernzest ii) dreftelser af
anbefalinger for BCC undertyper.

Ved ovenstaende arbejdsproces er opnaet at kortleegge nuvaerende praksis pa omradet.

Arbejdsgruppen har veeret enige om, sa vidt muligt at anvende den nyligt opdaterede europeeiske guideline for
BCC (1) (EADO, European Association of Dermato-Oncology) som udgangspunkt for danske anbefalinger.
Aktuelle retningslinje fremkommer med feelles, tvaerfaglige anbefalinger for easy to treat/lav-risiko BCC og for
lokalt avanceret/metastaserende BCC. For difficult to treat/hgj-risiko BCC er der udarbejdet forelabige
speciale-specifikke anbefalinger. Specialerne dermatologi, plastikkirurgi og onkologi har givet tilsagn til
fremadrettet kvalitetssikring af egne procedurer, sa der indenfor de naeste 5 ar ogsa kan udarbejdes feelles,
tveerfaglige anbefalinger for difficult to treat/ hgjrisiko-BCC. Den fremadrettede proces for kvalitetssikring



foreslas ved struktureret rammesatning med inddragelse af medlemmer fra aktuelle arbejdsgruppe med
henblik pa at sikre kontinuitet og fremdrift.

| retningslinjen er udarbejdet et overordnet skema, der i overbliksform preesenterer resultatet af
arbejdsgruppens proces. Henvisende klinikere kan orientere sig i specialespecifikke behandlingsstrategier og
hermed viderehenvise til rette speciale athaengigt af individuelle patientkarakteristika og preeference. Dette vil
givetvis medvirke til optimerede patientforlgb.

| overensstemmelse med DMCG-modellen for retningslinjearbejde anbefales en opdatering om 5 ar, hvor nye
specialespecifikke kvalitetsdata vil kunne danne grundlag for udarbejdelse af nationale, tvaerfaglige
anbefalinger med henblik pa at sikre ensartet og optimal behandling for patienter med alle former for BCC.



Tabel 1 - Resultat af arbejdsgruppens proces med overblik over anbefalet
behandlingsstrategi: Tvaerfaglige anbefalinger angives for Easy to treat / Lavrisiko BCC
samt Lokalt avanceret / metastaserende BCC. Monofaglige, specialespecifikke
anbefalinger angives for Difficult to treat / Hgjrisiko BCC*. sBCC: Superficielt BCC. nBCC:

Nodulaert BCC.

Easyto treat/
lavrisiko BCC

sBCC BCC pa
ikke-kritiske
omrader

Destruktive Standard kirurgi
behandlinger med 3-4 mm fast
- Curettage margen
- Kryoterapi
Topikal Destruktive
- Imiquimod - Curettage
-5FU - Kryoterapi
-PDT
Topikal
behandling
(KUNnBCC)
- Imiquimod

-5FU
-PDT




H-zonei ansigtet.

Figur 1 - Figur 1. lllustrerer ansigtets H-zone. Figuren er kopieret fra artikel
“Basalcellekarcinom”, UFL, 2016



1. Anbefalinger (Quick guide)

Behandling — Topikale farmakologiske behandlinger

Imiquimod

1. Imiquimod kan anvendes til behandling af mindre superficielle basalcellekarcinomer,
nar destruktive behandlingsmodaliteter (kryoterapi eller curettage) ikke vurderedes
hensigtsmaessigt for patienten (B)

2. Imiquimod kan anvendes til behandling af mindre nodulzere basalcellekarcinomer, nar
patienten ikke vurderes kandidat til kirurgisk intervention (B) eller til destruktive
behandlinger (kryoterapi eller curettage) (D)

5-Flourouracil (5-FU)

3. 5-Flourouracil kan anvendes som behandling af mindre superficielle
basalcellekarcinomer, nar Imiquimod eller destruktive behandlingsmodaliteter
(kryoterapi/curettage) ikke vurderes hensigtsmaessigt for patienten (B)

4. 5-Flourouracil kan anvendes til supercifielle basalcellekarcinomer i lavrisiko omrader
(D)
Fotodynamisk terapi (PDT)

5. Fotodynamisk terapi kan anvendes som behandling af mindre superficielle
basalcellekarcinomer, nar patienten ikke taler Imiquimod (B) eller destruktive
behandlingsmodaliteter (kryoterapi eller curettage) ikke vurderes hensigtsmaessigt for
patienten (A)

6. Fotodynamisk terapi kan anvendes med brug af bade methylaminolevulinat (MAL) og
5-aminolevulinsyre (ALA) (A)

7. Fotodynamisk terapi bgr anvendes som topikal behandling hos patienter, hvor
compliance er en udfordring (D)

Behandling — Destruktive behandlinger

Kryoterapi

8. Behandling med kryoterapi kan anvendes til behandling af mindre superficielle
basalcellekarcinomer (A) og betragtes ligeveerdig til curettage (B)



9. Behandling med kryoterapi kan anvendes, nar der gnskes hurtig behandling af mindre
superficielle basalcellekarcinomer, hvor kosmetisk resultat er mindre vigtig (D)

10. Ved behandling med kryoterapi bgr der gives minimum 2 frys-tg cykli (A)

Curettage og elkaustik

11. Behandling med curettage og elkaustik bgr anvendes som behandling af mindre
superficielle basalecellekarcinomer, nar patienten gnsker hurtig fjernelse af BCC, hvor
kosmetisk resultat er mindre betydende (D)

12. Behandling med curettage og elkaustik kan anvendes til mindre nodulzere
basalcellekarcinomer i ansigtet, nar patienten ikke vurderes egnet til kirurgi (A)

13. Ved behandling med curettage og elkaustik bgr der gives minimum 2 behandlings-cykli
(D)

14. Behandling med curettage bgr suppleres med elkaustik (A)

Excision

15. Excision er fgrstevalgsbehandling til BCC i hovedhals-omradet (A). Det primaere
formal er fjernelse af tumor i sin helhed og herefter bevarelse af funktion og optimalt
kosmetisk resultat.

16. Excision af BCC kan udfgres med standard excision med fast margen og postoperativ
histologisk undersggelse af tumorvaevet eller med peroperativ margenkontrol. Valget
afhanger af tumorlokalisation, stgrrelse, histologisk subtype samt gvrige
patientfaktorer, herunder alder og komorbiditet (D)

Stralebehandling

17. Primaer stralebehandling af basalcellekarcinom (fraset sSBCC) bgr anvendes til
patienter, som ikke kan gennemfgre eller ikke gnsker kirurgisk behandling (A)

18. Primzer stralebehandling af basalcellekarcinomer (fraset sSBCC) kan anvendes i
tilfaelde, hvor Kirurgi vil veere forbundet med vaesentlige kosmetiske eller funktionelle
sequelae (D)

19. Primzer stralebehandling af basalcellekarcinomer (fraset SBCC) bgr anbefales, hvis
kirurgi/anzestesi er kontraindiceret (D), og hvis gvrige topikale og destruktive
behandlinger ikke skgnnes tilstraekkelige (A)



2. Introduktion

Basalcelle karcinom (BCC) er den hyppigste cancerform bade i Danmark og globalt med en markant stigende
incidens (2). 1 2022 blev der registreret 16198 nye tilfeelde af BCC i Danmark (3), men antal behandlede BCC,
estimeres til at veere 3 gange hgjere, da mange patienter udvikler flere tumorer, og da en del behandles
udelukkende pa det kliniske billede (4). | seneste arsrapport fra Hudkreeftdatabasen, hvor data baseres pa
indberetninger fra praktiserende dermatologer, er der behandlet 35.000 patienter med BCC pa et ar (5).
Risikoen for BCC stiger med @get alder, og i takt med fortsat stigende gennemsnitslevealder har vi formentlig
ikke naet incidens-toppen. Livstidsrisikoen for udvikling af BCC hos personer med lys hudtype estimeres til
30% (6) og danskernes livstidsrisiko for at udvikle hudkreeft estimeres til 22%. Udover alder er UV-eksponering
den primeere risiko for udvikling af BCC, hvor bade den kumulerede UV-eksponering samt hgj-intens
udseettelse er medvirkende risikofaktorer. Tidligere straleterapi,

seaerligt Bucky-terapi spiller desuden en rolle for udvikling af BCC (6).

BCC antages at udga fra stamcellerne i harfolliklerne og er langt oftest sporadisk udviklede tumorer. Aktivering
af sonic-hedgehog (SHH) signaleringsvejen er central for patogenesen, hvor ca. 90% af BCC skyldes mutation
med inaktivering af PTCH1, mens ca. 10% skyldes mutation med aktivering af SMO (7). Blandt de sjeeldne

sygdomme med genetisk preedisposition til BCC findes Gorlins syndrom, hvor germline mutation i PTCH1 eller
mere sjeeldent, PTCH2, SMO, og SUFU blandt andet praedisponerer til udvikling af multiple BCC fra ung alder

(8).

BCC kan forekomme naesten overalt pa kroppen, men szerligt pa soludsatte omrader (fraset handrygge) med
starstedelen lokaliseret til hoved-hals-regionen. Det kliniske billede varierer, men ofte praesenteres et langsomt
udviklet sar, der ikke vil hele. Den kliniske praesentation afspejler delvis de histologiske subtyper. Af disse
udger det noduleere BCC (nBCC) 50-70%. Det kendetegnes ved en perlemorsagtig nodulaer tumor med
teleangiektasier og central ulceration. Den superficielle form (sBCC) (ca 15%) ses som en veldefineret,
erytemates, let skeellende forandring og findes oftest pa truncus og ekstremiteter. De resterende 15-35%
bestar af tumorer med et mere aggressivt veekstmanster og @get risiko for veekst i dybden. Disse betegnes
infiltrativ, skleroserende og mikronoduleaere tumorer, hvor det er foreslaet at disse 3 histologiske undertyper
sammenlagges under betegnelsen infiltrativ BCC (9). Klinisk ses disse tumorer ofte diffust afgreensede og
med arvaevslignende forandring.

BCC vokser primeert lokalt med meget lav risiko for metastasering (0,003-0,5%) (10) og meget lav mortalitet.
BCC kan dog vokse lokalt invasivt og destruere underliggende veev, hvilket medfarer betydelig morbiditet. Ved
korrekt behandling af BCC er risikoen for recidiv lav. Der er dog stor risiko for udvikling af nye tumorer szerligt
indenfor de farste 3-5 ar efter farste BCC, hvor helt op til 30-50% af patienterne udvikler et nyt BCC (11, 12).

Formal
Det overordnede formal med retningslinjen er at understgtte en evidensbaseret kreeftindsats af hgj og ensartet
kvalitet pa tveers af Danmark.
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Patientgruppe
Retningslinjens malgruppe er patienter med primeer eller recidiv basalcellekarcinom (BCC).

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.
Vejledningen er seerligt relevant for sundhedsprofessionelle indenfor dermatologi, plastikkirurgi, klinisk
onkologi, oftalmologi, patologi, are-naese-hals samt alment praktiserende laeger, der varetager undersggelse,
henvisning og behandling af patienter med BCC.
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3. Grundlag

Patologi/Diagnostik ved histologisk undersggelse

Litteratur og evidensgennemgang

Den patoanatomiske undersggelse af BCC, skal foruden at stille diagnosen ogsa vurdere tilstedevaerelsen af
evt. hgjrisikofaktorer og om muligt indgrebets radikalitet. Evidensen for afsnittet tager hovedsageligt
udgangspunkt i internationale anbefalinger fra WHO (4th edition, 2018 og 5th edition, 2023) og internationale
guidelines (13, 14).

For patologen er det vigtigt, at der oplyses om relevante kliniske informationer, herunder:
- Kilinisk diagnose (BCC og evt. relevante differentialdiagnoser)
- Anamnestiske oplysninger, herunder specielt
o Tidligere biopsi/indgreb i omradet
o Mistanke om recidiv
o Risikofaktorer (genetisk mutation, immunsuppression, brandskade, stralebehandling, traume)
- Tumors lokalisation og stgrrelse (diameter i mm)
- Type af praeparat: curettage, tangentiel ekscision, stansebiopsi, ekscision og indgrebets art:
o Diagnostisk inscisions/intralzesionelt materiale eller
o Ekscisionsmateriale / curettage med intenderet kurativt sigte

Udskaring og praeparering
Makroskopisk handtering af veevet

Ved diagnostisk materiale opmales vavet i 3 dimensioner angivet i millimeter (mm), og totalindstabes oftest.
Formalet med undersg@gelse er en histologisk diagnose, mens radikalitet sjeeldent kan vurderes.

Ved ekscisionsmateriale opmales vaevet i 3 dimensioner angivet i mm. | tilfeelde hvor der ses makroskopisk
tumor, males denne ift. starste diameter og udmaling af afstand til neermeste resektionsrand.

Vaevet opskaeres og vurderes makroskopisk og der udtages relevante snit. Ved uskarpt afgreenset tumor,
makroskopisk usikker radikalitet eller re-resektater af tidligere behandlet BCC, bar der udtages flere snit, evt.
totalindstebning af materialet. Som minimum tages centralt tvaersnit og veevsspidser.

Undersagelsen primeere formal er at sikre diagnose, og hvis muligt, indgrebets radikalitet. Curettagemateriale
foretaget som led i intenderet kurativ behandling, vil oftest handteres som diagnostisk materiale, og her kan
radikalitet sjeeldent vurderes.

Mikroskopi - tumortype og andre prognostiske faktorer

Der er flere morfologiske typer med distinkte kliniske og histologiske fund, men med sammenlignelig
epidemiologi og atiologi, og alle typer bestar af epiteliale ger, opbygget af basaloide celler med
hyperkromatiske kerner og sparsomt cytoplasma. Pa baggrund af risiko for sygdomsrecidiv er BCC tumor-
subtyper inddelt i lav- og hgjrisko typer, jvf WHO. BCC med flere vaekstmgnstre/tumortyper er dog meget
almindelige (op til 43%), og ber klassificeres ud fra det vaekstmanster med hgjest risiko for recidiv.
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Modificeret tabel fra med WHO lav og hgjrisiko for recidiv af BCC ud fra histopatologiske faktorer

Morfologiske fund Lav risiko for recidiv Hajere risiko for recidiv

Histopatologisk subtype Superficiel, noduleer, Mikronoduleer, infiltrativ, morfeiform,
fibroepitelial, infundibulocystisk | basoskvamas og BCC med
sarkomatoid uddifferentiering

Perineural-og karinvasion Nej Ja

Dybdevaekst udenfor dermis Nej Ja

Ud over BCC-tumortype bar, hvis tilstede, @vrige hajrisikofaktorer naevnes. Disse faktorer omfatter
dybdevaekst udenfor dermis (involvering af dybereliggende strukturer end dermis, f.eks. subcultis,
skeletmuskulatur, brusk mfl.)samt nerve- og karindveekst. \led nerveindvaekst bar nervegrenens diameter
angives (>0,1 mm) og om en eller flere nervegrene er involveret.

Mikroskopi - afrapportering

Den mikroskopiske beskrivelse bar indeholde.

Diagnose og histologisk subtype. | excisionsmateriale angives mest aggressive vaekstmanster.

Huvis tilstede angives hgijrisikofaktorer (dybdeveekst udenfor dermis, nerveindveekst og/eller karinvasion).
Resektionsforhold (kun ved excisionsmateriale)

Mikroskopi - kodning

Tumortype
Ud over relevant T- og P-kode bar materialet kodes sa praecist som muligt i respektive BCC tumortype, dog

kan diagnostisk materiale ngjes med at kodes som "basocellulzert karcinom, M80903” og hvis subtypen
kendes sa kodes denne (https://medinfo.dk/sks/brows.php).

Er materialet ikke fuldt diagnostisk kan "basocelluleert karcinom, OBS PRO” veelges. Er der tale om recidiv, ber
koder med tumortype ™, recidiv” anvendes.

Hajrisikofaktorer kodes kun hvis tilstede

- Nerveindveekst pavist, M09431
- Karindvaekst pavist, M09420

Resektionsrande vurderes ved ekscisionsmateriale, og anfares som veaerende

- Resektionsrande frie, M09400
- Resektionsrande ikke frie, M09401
- Resektionsrande kan ikke vurderes, M09402

| de meget sjeeldne tilfelde hvor BCC metastaserer, bruges koden metastase, efterfulgt af respektive BCC
tumortype.
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Diagnostik ved dermatoskopi og non-invasive hudskanninger

Litteratur og evidensgennemgang

Dermatoskopiske kriterier til diagnostik af BCC er veletablerede og indgar som standard procedure til at
understatte den kliniske diagnostik af BCC.

Non-invasive hudskanninger til diagnostik af BCC er i dag tilgeengelige med OCT (optical coherence
tomography), LC-OCT (line-field confocal-OCT) og RCM (reflectance confocal microscopy). | EADO guideline
indgar hudskanninger som en mulighed for at @ge den diagnostiske sikkerhed ved vanskeligt erkendelige
BCC, hvilket ogsa er en mulighed i Danmark. Arbejdsgruppen har drgftet, at non-invasive hudskanninger kan
anvendes pa optional basis til lav-risiko BCC og seerligt fordelagtigt ved patienter med multiple tumorer.

Behandling — Topikale farmakologiske behandlinger

Der findes en lang reekke topikale medicinske behandlinger samt destruktive behandlinger til BCC, hvor det
overordnet geelder, at disse er velegnede til behandling af histologisk non-aggressive tumores pa truncus og
ekstremiteter og som alternativ til patienter med mindre BCC i hgj-og middelrisiko omrader, hvor patienten ikke
vurderes kandidat til kirurgisk excision eller straleterapi.

Det er vigtigt at holde sig for gje, at den histologiske undertype af BCC er af blandet undertype i ca. 30-40% af
tilfeeldene, hvorfor sma diagnostiske stansebiopsier ikke ngdvendigvis er repraesentative for hele tumors
histologi, hvor der ved endelig diagnostik af et excisionspreeparat ofte findes en mere aggressiv histologisk
komponent (15).

Imiquimod

1. Imiquimod kan anvendes til behandling af mindre superficielle basalcellekarcinomer, nar
destruktive behandlingsmodaliteter (kryoterapi eller curettage) ikke vurderedes
hensigtsmaessigt for patienten (B)

2. Imiquimod kan anvendes til behandling af mindre nodulsere basalcellekarcinomer, nar
patienten ikke vurderes kandidat til kirurgisk intervention (B) eller til destruktive
behandlinger (kryoterapi eller curettage) (D)

Litteratur og evidensgennemgang

Imiquimod er en Toll-like receptor-7 agonist (TLR7), en immunrespons modulator, der stimulerer dannelse af
cytokiner. Imiquimod er indregistreret til behandling af SBCC i Danmark. Doseringsforslag er 6 ugers
behandling 5 gange ugentligt.

Behandling af BCC med Imiquimod baserer sig samlet pa 5 studier, herunder tre RCT og 2 kohortestudier.
Overordnet vurderes evidensstyrken til B*.

| tre RCT med head-to-head sammenligning af PDT/Imiquimod/5-FU med 5 ars follow-up pa knap 300 sBCC
fandtes Imiquimod superiort til bade 5-FU og PDT med 3-ars recidiv-rater pa 23,4% vs 34,2% og 5-ars
recidivrater pa 34,2% vs 46% ved sammenligning af Imiquimod med 5-FU. Ved sammenligning af Imiquimod
med PDT til behandling af sSBCC fandtes 3-ars recidiv pa hhv 22,8% vs 51,6% og ved 5-ars opfglgning var der
recidiv i 28,6% af tumores behandlet med Imiquimod sammenlignet med 68,8% af tumores behandlet med
PDT. Kosmetiske blev behandlingsmetoderne vurderet ligevaerdige (16-18).
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Kirurgisk intervention er sammenlignet med Imiquimod til behandling af lavrisiko SBCC og nBCC i to studier,
hvor kirurgisk excision fandtes superiort med complete clearance pa kirurgisk intervention efter hhv 3 og 5 ar
pa omkring 98% hvor Imiquimod ligger pa 84% og 82,5%. Der var ingen forskel pa kosmesis, og Imiquimod
blev pa denne baggrund vurderet som godt alternativt til kirurgi til lavrisiko BCC (19). | et systematisk review
fra 2020, fandtes der recidiv efter behandling af nBCC med Imiquimod i op mod 26% af tilfeeldene efter 5 ar
(20). | et systematisk review fra 2009 med 15 studier pa sBCC og 11 studier pa nBCC og 1 studie
omhandlende infiltrativt BCC, blev den samlede konklusion, at Imiquimod begraenses til sma BCC <2 cm i
diameter pa lav-risiko lokalisationer for at minimere recidiv-risiko (21).

5-Flourouracil (5-FU)

3. 5-Flourouracil kan anvendes som behandling af mindre superficielle basalcellekarcinomer,
nar Imiquimod eller destruktive behandlingsmodaliteter (kryoterapi/curettage) ikke
vurderes hensigtsmaessigt for patienten (B)

4. 5-Flourouracil kan anvendes til supercifielle basalcellekarcinomer i lavrisiko omrader (D)

Litteratur og evidensgennemgang

5-Flourouracil (5-FU) er en pyrimidin-analog, en antineoplastisk antimetabolit, der via binding til thymidylat
syntase medfarer haemning af thymidin syntesen. Dette medfarer defekt i DNA-replikation farende il
apoptose.

5-FU er ikke indregistreret til behandling af BCC i Danmark, og der findes derfor ikke et specifikt
behandlingsregime herfor. | de inkluderede studier, der danner baggrund for anbefalingerne, er
behandlingsvarigheden varierende fra 4-12 uger med 2 gange daglig applikation. | Danmark anvendes i dag
preeparatet Tolak (4% FU), men de fleste studier omhandler brugen af Efudix (5% FU).

Behandling af BCC med 5-FU baserer sig samlet pa fem studier, herunder tre RCT (Randomised Controlled
Trial), der inkluderer samme patientpopulation til forskellige opfalgningstider, og 2 kohortestudier.
Den samlede evidensstyrke vurderes til B* for de tre RCT og C* for kohortestudierne.

| de tre RCT pa knap 300 sBCC sammenlignes behandlingseffekten af 5-FU med hhv. MAL-PDT og Imiquimod
med opfelgningstid op til 5 ar. Ved sammenligning af 5-FU og MAL-PDT fandtes 3-ars recidiv pa hhv. 34,2%
vs. 52,4% og 5-ars recidiv pa 46% vs. 68,6%. Begge behandlinger medfarte hgj, ligevaerdig kosmetisk
tilfredshed, mens PDT var mere smertefuldt. Ved sammenligning af 5-FU med Imiquimod fandtes 3-ars
recidivrater pa 34,2% vs. 23,4% og 5-ars recidivrater pa 46% og 34,2% (16-18). 5-FU har samme
bivirkningsprofil som Imiquimod fraset influenzalignende symptomer (16).

| et retrospektivt kohortestudie hvor behandlingseffekten af 5-FU sammenlignes med kirurgiske og destruktive
behandlingsmodaliteter til SBCC med median opfglgningstid pa 41 maneder, fandtes recidivrater pa 12,5% for
5-FU og 5,2% for kirurgiske/destruktive behandlinger (22). | et andet kohortestudie hvor 5-FU blev pafart 2
gange daglig til behandling af sBCC pa truncus/ekstremiteter i op til 12 uger fandtes 90% cure-rate ved
histologisk vurdering efter excision af det behandlede BCC (23).
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Fotodynamisk terapi (PDT)

5. Fotodynamisk terapi kan anvendes som behandling af mindre superficielle
basalcellekarcinomer, nar patienten ikke taler Imiquimod (B) eller destruktive
behandlingsmodaliteter (kryoterapi eller curettage) ikke vurderes hensigtsmaessigt for
patienten (A)

6. Fotodynamisk terapi kan anvendes med brug af bade methylaminolevulinat (MAL) og 5-
aminolevulinsyre (ALA) (A)

7. Fotodynamisk terapi bgr anvendes som topikal behandling hos patienter, hvor compliance
er en udfordring (D)

Litteratur og evidensgennemgang

Ved konventionel PDT-behandling pafares methylaminolevulinat (MAL) creme eller 5-aminolevulinsyre (ALA)
gel som absorberes i huden, hvorefter de maligne celler omdanner MAL/ALA til det fototoksiske stof
protoporfyrin [Xa. Behandlingsomradet bestrales efter ca. 3 timer med radt lys, hvorved der dannes frie
radikaler, som destruerer de maligne celler ved en fototoksisk reaktion. Behandlingen foretages x 2 med en til
to ugers interval og varetages af laege/sygeplejerske.

Behandling af BCC med PDT baserer sig pa et review fra 2024, der inkluderer 18 RCT, heraf 8 udelukkende
med sBCC, 7 kun med nBCC, to med inklusion af begge undertyper og ét studie, hvor subtyper ikke er
specificeret (24). Studiet har steerke metodiske elementer, men ogsa svagheder, seerligt relateret til
heterogenitet og sma studiepopulationer og samlet vurderes den metodiske kvalitet af studiet som moderat.

Det samlede evidensgrundlag tillader en anbefalingsstyrke pa B.

PDT og superficielt BCC (sBCC)

Behandling af sSBCC med PDT er vurdereti 10 RCT, hvor vurdering af recidiv primeert blev vurderet klinisk.
Follow-up var mellem 1,5 maneder og 5 ar. De studier der har sammenlignet ALA med MAL PDT, har fundet
de to metoder ligeveerdige (25, 26). Ved sammenligning af PDT med Imiquimod og 5-FU til behandling af
sBCC, fandtes Imiquimod at vaere mere effektivt end bade PDT og 5-FU med en sandsynlighed for at veere
tumorfri efter 5 ar pa 62,7% efter PDT sammenlignet med 80,5% ved Imiquimod og 70% ved behandling med
5-FU (17).

Sammenligning af PDT og konventionel excision til behandling af SBCC <20 mm viste recidiv efter 3 ar pa
9,3% sammenlignet med 0% efter konventionel excision (27). Sammenlignelige resultater af PDT og
kryoterapi til SBCC er fundet i et andet studie, med recidivrater pa hhv 22% (PDT) og 20 % (kryoterapi) efter 5
ar (28). PDT vurderes superiort itht kosmese sammenlignet med kryoterapi, ligesom PDT-behandling medfarer
kortere sarheling.

PDT og nodulzrt BCC (nBCC)

Ni studier har evalueret behandling af PDT til nBCC (24). | tre af de 9 studier, er PDT sammenlignet med
konventionel excision, hvor der er follow-up varierende mellem 3 og 60 maneder. | et studie med 171 nBCC
randomiseret til PDT med forudgaende debulking eller konventionel excision, fandtes efter 60 maneders
opfelgning recidiv i 27% af tilfeelde behandlet med PDT mod 2,3% efter excision (29).

| et andet studie blev der pavist recidivrater pa 24% vs 4% for hhv PDT og kirurgi til behandling af nBCC efter
5 ars follow-up (30), mens et tredje studie viste at efter 1 ar, var 17% flere noduleere tumorer effektivt
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behandlet ved kirurgi sammenlignet med PDT, trods flere patienter i PDT-gruppen fik re-PDT efter 3 maneder,
hvis tegn pa recidiv/rest-tumor (31).

Behandling — Destruktive behandlinger

Kryoterapi

8. Behandling med kryoterapi kan anvendes til behandling af mindre superficielle
basalcellekarcinomer (A) og betragtes ligeveerdig til curettage (B)

9. Behandling med kryoterapi kan anvendes, nar der gnskes hurtig behandling af mindre
superficielle basalcellekarcinomer, hvor kosmetisk resultat er mindre vigtig (D)

10. Ved behandling med kryoterapi bgr der gives minimum 2 frys-tg cykli (A)

Litteratur og evidensgennemgang
Behandling med kryoterapi gares ved brug af flydende kvaelstof, hvilket forarsager kuldeinduceret nekrose.
Det er en hurtig og billig behandlingsmodalitet, men optimal behandling kraever operatarerfaring.

Behandling omhandlende kryoterapi baserer sig pa 4 studier, heraf 3 RCT og et systematisk review af
prospektive kohortestudier, som ogsa inkluderer et af de 3 RCT.

Samlet vurderes anbefalingsstyrken at veere B trods RCT, da det ikke er muligt at lave blindede studier, og da
flere af studierne har kort follow-up og sma studiepopulationer.

| et RCT hvor kryoterapi sammenlignes med curettage til behandling af sma sBCC pa truncus/ekstremiteter,
fandtes klinisk cure-rate pa hhv. 100% og 95,7% efter 1 ar (32). Sarhelingsperioden var kortere efter curettage
sammenlignet med kryoterapi (32). Sammenlignelige resultater af kryoterapi og PDT til sSBCC er fundet i et
andet studie, med recidivrater pa hhv 20% (kryoterapi) og 22% (PDT) efter 5 ar (28). Generelt er det
kosmetiske resultat acceptabelt efter kryoterapi, men efterlader ofte hypopigmenterede ar og er inferigrt
sammenlignet med PDT, ligesom kryoterapi medfgrer markant langsommere sarheling sammenlignet med
curettage og PDT.

Der foreligger studier der paviser acceptabel effekt af kryoterapi til sma tumores i ansigtet, dog geelder at de
fleste studier kombinerer kryoterapi med curettage/debulking, ligesom recidiv i de fleste studier udelukkende
vurderes klinisk og ikke histologisk (33). Endelig har de fleste af de inkluderede studier kun 1 ars opfelgning
(34), hvilket ikke er tilstraekkeligt itht. vurdering af evt. recidiv.

Der anvendes forskellige behandlingsprotokoller i de forskellige studier, men de fleste benytter minimum to
frys-ta cykli (34). Et enkelt studie har sammenlignet én frys-ta cyklus med to cykli, hvor recidivraten af
behandlede BCC i ansigt fandtes markant hgjere efter kun en enkelt frys-ta cyklus sammenlignet med to cykli
(35)[1b].

Curettage og elkaustik
11. Behandling med curettage og elkaustik bgr anvendes som behandling af mindre

superficielle basalecellekarcinomer, nar patienten gnsker hurtig fjernelse af BCC, hvor
kosmetisk resultat er mindre betydende (D)
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12. Behandling med curettage og elkaustik kan anvendes til mindre nodulzere
basalcellekarcinomer i ansigtet, nar patienten ikke vurderes egnet til kirurgi (A)

13. Ved behandling med curettage og elkaustik bgr der gives minimum 2 behandlings-cykli
(D)

14. Behandling med curettage bgr suppleres med elkaustik (A)

Litteratur og evidensgennemgang
Behandling med curettage og elkaustik foretages ved brug af en currette, hvor man fierner tumorvaevet og
efterfalgende breender det curetterede omrader (curettage+elkaustik x1 svarer til én behandlingscyklus).

Behandling omhandlende curettage+elkaustik baserer sig samlet pa 6 studier publiceret i perioden 1991-2022.
De inkluderede studier er primaert RCT og retrospektive kohortestudier der sammenligner recidivrisiko for
curettage+elkaustik med kryoterapi og med excision med fast margen til behandling af lavrisiko BCC (sBCC
og nBCC). Fzlles for de RCT er, at de er af lav kvalitet bl.a. grundet kort follow-up og sma studie-populationer,
hvorfor anbefalingsgraden nedgraderes til B.

Curettage og elkaustik er en effektiv behandling med lav recidiv-rate ved behandling af sma tumores (<6 mm i
diameter) og ved lav-risiko histologi. | et retrospektivt kohorte-studie med 257 patienter med primaer sBCC
eller nBCC fandtes lav recidivrisiko efter 4-5 behandlingscykli af sma BCC. Det kosmetiske resultat var
generelt godt, men efterlader ofte hypopigmenterede ar, og fandtes mindre acceptabelt pa naese og ved leeber
(36). Et retrospektivt studie fra UK pa 155 BCC hos 113 patienter fandt overall recidiv pa 11% efter 5 ar, hgjest
i ansigt. Studiet er dog af lav kvalitet, da recidiver kun blev registreret, hvis patienterne selv henvendte sig pa
mistanke (37). Et Brasiliansk prospektivt studie har sammenlignet curettage og elkaustik med standard
excision (margen ikke oplyst) il behandling af sma (max 9 mm @), primeere, lavrisiko BCC pa krop og i ansigt
uden for H-zones og fandt begge grupper fri for recidiv efter 1 ar (38). | et RCT med 5-ars opfalgning pa
primaer sBCC og nBCC <2 cm i ansigt fandtes recidiv pa hhv 19,6% efter curettage og 8,4% efter excision
med 3 mm margen (39). Der findes ingen international konsensus om antal af cykli. De fleste studier anvender
2-3 behandlingscykli, dog anvendte Rodriguez-Vigil et al. 4-5 cykli, uden andring af recidivraten (36). Et
mindre studie har ved sammenligning af curettage med og uden elkaustik fundet @get recidivrate ved
curettage alene (40). Det understreges generelt at effektraten af curettage og elkaustik er operatar-afhaengig.
Rodriguez-Virgil et al. (36) samt Silverman et al. (41) konkluderer, at curettage og elkaustik har gget
recidivrate sammenlignet med standardexcision. Sa laenge tumor var lille <6 mm og lav-risiko histologi (sBCC,
nBCC), fandtes acceptabel recidivrate i alle anatomiske regioner. Stigende starrelse og hgj- og
middelrisikoomrader @ger recidivraten.

Ved sammenligning af kryoterapi med curettage+elkaustik, fandtes ikke signifikant forskel mellem de to
behandlingsmodaliteter ved behandling af lavrisiko BCC i lav-risiko-omrader (32). Curettage+elkaustik
sammenholdt med curettage alene medfarer signifikant mindre recidivrisiko (40).

Nyeste data fra den danske hudkreeftsdatabase 2023/2024 viser, at curettage udfares pa ca. 60% af alle
lavrisiko-BCC i Danmark. Der er lavet opfalgning pa ca. 70% af disse patienter, hvor der kun fandtes recidiv
hos 2%. Opfelgningen streekker sig dog kun op til 15 maneder, hvilket forelgbigt begraenser anvendeligheden
af disse data.

Samlet findes moderat god evidens for anvendelse af curettage+elkaustik i lav-risiko omrader og lav-risiko
subtyper og som alternativ til patienter med mindre BCC i hgj-og middelrisiko omrader, hvor patienten ikke
vurderes kandidat til kirurgisk excision.
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Excision

15. Excision er fgrstevalgsbehandling til BCC i hovedhals-omradet (A). Det primzaere formal
er fjernelse af tumor i sin helhed og herefter bevarelse af funktion og optimalt kosmetisk
resultat.

16. Excision af BCC kan udfgres med standard excision med fast margen og postoperativ
histologisk undersggelse af tumorvaevet eller med peroperativ margenkontrol. Valget
afhznger af tumorlokalisation, stgrrelse, histologisk subtype samt gvrige patientfaktorer,
herunder alder og komorbiditet (D)

Excision er veldokumenteret som den primzere behandling af basalcellekarcinom i hoved-hals-omradet. Der er
hgj evidens for, at excision giver den bedste kontrol af sygdommen og minimerer risikoen for recidiv, hvorfor
anbefalingen om excision som fgrstevalg gives med anbefalingsstyrke A. Malsatningen er ikke alene radikal
fiernelse af tumor, men ogsa bevarelse af funktion og et tilfredsstillende kosmetisk resultat, hvilket har seerlig
betydning i hoved-hals-omradet.

Der findes forskellige kirurgiske teknikker, herunder standard excision med fastlagt margen og peroperativ
margenkontrol. Evidensgrundlaget for valg mellem disse teknikker er mere begreenset og varierer afhaengigt af
tumortype, lokalisation og patientkarakteristika. Her spiller klinisk erfaring og ekspertvurdering en vaesentlig
rolle, hvorfor anbefalingen gives anbefalingsstyrke D (Konsensus). Valget bar derfor individualiseres og
afvejes i forhold til patientens samlede situation, inkl. Alder og komorbiditet.

Excision med fast margen (uden margenkontrol)

Litteratur og evidensgennemgang

Ved excision med fast margen, indtegnes den synlige tumor samt en vaevsbreemme med makroskopisk sundt
vaev omkring, hvor stgrrelsen pa margen afhaenger af lokalisation, histologisk subtype, afgraensning og
speciale (se behandlingsskema). Efter excision sendes praeparatet til histologisk vurdering mhp verifikation af
diagnose samt vurdering af radikalitet. Excisionen skal som minimum inddrage en breemme af gverste
subcutis, og nogle tilfeelde dybere afhaengigt af klinisk vurdering af tumors dybde. Ved operation i hoved-
halsomradet anbefales suturmarkering af preeparatet. Operationsdefekten kan herefter lukkes med direkte
lukning, sekundeer opheling, eller fuld-eller delhudstransplantat. | udvalgte tilfeelde kan lapplastik tilbydes trods
manglende margenkontrol.

Opgarelse over antal inkomplet exciderede BCC ved postoperativ histologisk unders@ggelse for BCC excideret
med kurativt sigte er det bedste mal for effekt af kirurgisk excision uden margenkontrol og i overensstemmelse
med real-world praksis. Dette da man ved udferelse af studier, hvor man ved sammenligning af kirurgisk
excision hhv. med og uden margenkontrol af etiske grunde er ngdsaget il at re-excidere de tumores der
postoperativt udkommer med inkomplet margen histologisk. Dvs., at man ved opgarelse af recidiv-rater efter
en arreekke ikke sammenligninger én excision med fast margen med excision med margenkontrol, men
sammenligner excision efter (sikker) opnaelse af frie rande, (hvor der i flere tilfeelde var behov for re-excision)
med excision med margenkontrol. Dette illustreres godt i et hollandsk RCT, hvor recidiv-frekvens af primaer og
recidiv-BCC efter 5 ar randomiseret til hhv. Mohs kirurgi og standard kirurgi (uden margen-kontrol) med 3 mm
margen er sammenlignet for patienter med tumorer, som var 1 cm eller stgrre og med hgjrisiko histologi/
lokalitet. Der fandtes kun signifikant forskel i recidivraten ved recidiv-BCC, men 18% af de inkluderede BCC
opereret med kirurgi uden margenkontrol var ved histologisk unders@gelse inkomplet excideret, hvorfor de
blev reopereret (42).

19



Dvs sammenligningen er reelt ikke Mohs vs excision uden margenkontrol, men kirurgi med intraoperativ
versus postoperativ margenkontrol.

En meningsfuld sammenligning er saledes antal BCC med ikke frie rande efter excision med fast margen. |
ovenfor naevnte studie, var dette 18%. Et amerikansk prospektivt studie har undersggt dette som direkte
outcome; forekomst af ikke-frie rande efter excision med hhv 1, 2 og 3 mm margen af sma (<1 cm),
velafgraensede, noduleere, primeer BCC. Ud af 134 sma, primeer BCC i ansigtet, var der gennemsnitligt ikke-
frie rande i 20,1% af tilfeeldene (43). Ved tumorer pa naese og periokulzert var der inkomplet margen i hhv 26
0g 33%. Der anbefales derfor en minimumsmargen pa 4 mm ved excision med fast margen ved excision af
sma, primaer BCC i ansigt.

Dette stemmer overens med danske data, hvor et studie under udarbejdelse viser, at 20% af BCC excideret
uden margenkontrol er med rest-tumor/ikke-frie rande (ikke-publicerede data).

| eksisterende internationale guidelines for excision uden margenkontrol, anbefales generelt en margen pa 4-5
mm til tumorer der vurderes med lav risiko for recidiv, mens der anbefales en fast margen pa minimum 5 mm
og flere studier/guidelines anbefaler margen pa 10 mm til tumorer med hgj risiko for recidiv (1, 44-46)

Excision med margenkontrol

Litteratur og evidensgennemgang

Der findes forskellige kirurgiske teknikker til excision med margenkontrol til behandling af BCC. Den i
litteraturen mest velbeskrevne er Mohs kirurgi, som i Danmark foretages pa dermatologisk afdeling pa
Bispebjerg Hospital og Aarhus Universitetshospital.

Pa plastikkirurgiske afdelinger laves intraoperativ partiel frysemikroskopi og 3D histologi.

Mohs kirurgi

Litteratur og evidensgennemgang

Mohs kirurgi er en kirurgisk teknik, der benyttes af dermatologer til fiernelse af hudkreeft, herunder karcinomer
og melanomer. Metoden er internationalt anerkendt og benyttes i mange europaeiske lande, inklusive Norge,
Sverige, Holland, Tyskland, Frankrig samt i USA. | Danmark bruges metoden udelukkende til excision af BCC,
hvor diagnosen forud er stillet ved patolog pa histologisk materiale fra en biopsi. Ved Mohs kirurgi, der foregar
i lokalanaestesi foretages der intra-operativ margenkontrol med visualisering af hele resektionsranden, dvs
excisionskanten samt bunden. Den synlige tumor excideres med en smal tumormargen, hvilket tillades
grundet den peroperative histologiske visualisering af hele preeparatets margen. Randen af preeparatet
markeres med forskellige farver bleek til hjeelp ved orientering, flades ud pa objektglas, fryses og indstabes.
Under proceduren udformes en Mohs-fil, hvor defekten er optegnet og blaekmarkering af tumor er markeret.
Der skeeres horisontale snit fra tumorbunden, sa hele tumorperiferien-og bunden visualiseres (i modsaetning til
vertikale snit af dele af tumoren ved standard-excision). Proceduren gentages indtil frit veev. Lukningen af
defekten foretages hvis muligt side-to-side, men lapplastik kan tvangfrit benyttes, da der er sikret frie rande
intraoperativt. Metoden egner sig saledes seerligt til excision af BCC, hvor tumor er vanskelig at afgreense
klinisk, i tilfeelde med mere aggressiv histologi, og anatomiske lokalisationer i ansigtet, hvor der er begraenset
overskydende veev (47).

20



De inkluderede studier er primaert internationale guidelines, RCT (48, 49) og observationelle kohortestudier,
der sammenligner recidivrisiko efter Mohs kirurgi med excision med fast margen til behandling af hgjrisiko
BCC. Styrker ved studierne er deres design, hvor der er hgj intern validitet, stor patientpopulation og direkte
sammenligning med andre kirurgiske metoder. |kke alle RCT inkluderer langtidsopfalgning (>5ar), og de
observationelle studier kan preeges af selektionsbias, hvorfor anbefalingsstyrke nedgraderes til B.

Der foreligger guidelines pa brug af Mohs kirurgi fra EADO1 (feelles Europeeisk guideline), England (45),
Tyskland (44), USA (14), Sverige (46) og Holland (50). Alle guidelines, fraset den svenske, anbefaler Mohs
kirurgi eller standard excision med minimum 5 mm margen til BCC i ansigtet i tilfeelde af mindst ét hgjrisiko-
kriterie: lokalisation i ansigtets H-zone, darligt afgreenset tumor, recidiv-tumor eller aggressiv histologi. Den
svenske guideline anbefaler tilstedevaerelse af to kriterier.

To RCT publiceret i Lancet i hhv. 2004 og 2008 sammenligner konventionel excision med Mohs kirurgi for
primeer BCC (pBCC) og recidiv BCC (rBCC) efter hhv 30 mdr og 5 ar. Efter 30 maneder fandtes recidiv hos
3% efter standard excision mod 2% efter Mohs kirurgi, saledes ingen signifikant forskel i trad med
konklusionen fra et Cohchrane-review fra 2020 (Thomsen J et al. Cochrane 2020). Afgarende er dog, at hvis
der efter standard excision fandtes ikke-frie rande ved histologi, blev der re-excideret, hvilket var tilfeeldet for
18%. For rBCC fandtes signifikant forskel ml. standard excision og Mohs kirurgi med 3% recidiv efter standard
excision og 0% recidiv efter Mohs kirurgi (49). Efter 5 ars opfelgning fandtes recidiv hos 4,1% af pBCC
behandlet med standard excision og hos 2,5% efter Mohs kirurgi, mens recidiv-raten for rBCC var hhv 12,1 og
2,4% (48). Et observationelt kohortestudier med 5 ars opfalgning efter Mohs kirurgi for pBCC og rBCC med
inklusion af 3370 patienter viser 5-ars recidiv efter Mohs kirurgi pa 1,4% for pBCC og 4% for rBCC (51). Et
systematisk review og metaanalyse fra 2023 fra JEADV med inklusion af bade BCC og planocellulaere
karcinomer finder moderat evidens for Mohs kirurgi veerende superiort til konventionel kirurgi baseret pa de to
RCT fra Lancet og lav evidens for Mohs kirurgi veerende superiort til konventionel kirurgi baseret pa de ikke-
RCT (Lacerde PN et al. JEADV 2023: Efficacy of micrographic surgery versus conventional excision in
reducing recurrence for basal cell carcinoma...). Som skitseret under afsnittet excision uden margenkontrol, er
den mest meningsfulde vurdering af effekten for Mohs kirurgi antal BCC med ikke frie rande efter excision med
fast margen. Udover de to tidligere naevnte studier, hvor der fandtes ikke frie-rande i 20-33% af tilfeeldene efter
excision med fast margen (42, 43) er der ved de naevnte RCT udover recidivfrekvens ogsa inkluderet
hyppigheden af ikke-frie rande efter standard excision. Dette er fundet hos 18% af primeer BCC og hos 32% af
recidiv-BCC. Dvs for disse er der behov for re-operation.

En karakteristik af kliniske fund blandt patienter opereret med Mohs kirurgi med inklusion af 11127 patienter er
opgjort i et prospektivt multicenter studie. Det viste, at 40% af tumores sad pa naesen, 31% havde infiltrativ
vaeksttype, og recidivtumorerne (recidiv efter anden behandling end Mohs) var starre, der var behov for flere
operationsrunder, ligesom der var starre slut-operationsdefekt (52).

Intraoperativ partiel frysemikroskopi

Litteratur og evidensgennemgang

Den hyppigst anvendte metode til margenkontrol i plastikkirurgisk regi er intraoperativ frysemikroskopi, hvor
der laves fryseundersggelse af udvalgte vertikale margener og bundmargin intraoperativt skaret vertikalt i
samarbejde med patologer. Et dansk retrospektivt studie fra 2023 med inklusion af 521 patienter med BCC
fandt fri margen efter farste runde med intraoperativ partiel frysemikroskopi pa 72,2%. For BCC med mere
aggressiv histologisk subtype var der frie rande efter farste runde i 60-64% af tilfeeldene. Recidivraten efter 12
maneder var 4,5% (53). Der foreligger i gvrigt sparsom litteratur pa denne metode.
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3D histologi

Litteratur og evidensgennemgang

En anden metode til opnaelse af margenkontrol er 3D-histologi, som foretages pa udvalgte plastikkirurgiske
afdelinger, hvor teknikken er tilpasset som beskrevet i en case-serie inkluderende 3 patienter (54). Ved den
tilpassede 3D teknik, der foretages i lokal-anzestesi med intraoperativ margenkontrol, benyttes en
dobbeltbladet skalpel til excision af en cirkulaer kirurgisk margen omkring hele tumor, hvorefter en enkelt-
bladet skalpel benyttes til excision af tumor. Begge farves og fryses med kryostat, hvorefter der skeeres
histopatologiske slides, som umiddelbart undersgges af en patolog. Bade siderande og bundflade vurderes
saledes af patologen peroperativt.

Et studie har sammenlignet recidivrater og re-excisionsrater efter postoperativ 3D histologi med standard
histologi efter excision af BCC i ansigtet. Ved standard histologi fandtes rest-tumor hos 21% og 8,4%
recidiverede efter 2,2 ar (median). | 3D histologi-gruppen fandtes rest-tumor, og dermed behov for re-excision i
39% af tilfeeldene med signifikant mindre recidivrate pa 3,5% recidiv efter 2,8 ar (median) (55) som udtryk for
falsk-negativ margen ved standard histologisk undersggelse. Dette er pa linje med resultater fra et prospektivt
randomiseret studie, hvor 3D histologi sammenlignes med standard vertikal opskeering af tumor, hvor der
blandt 553 BCC fandtes positiv tumor margen i 22% efter standard mikroskopi og i 43% af tilfeelde i 3D
mikroskopigruppen (56) som udtryk for, at 3D mikroskopien visualiserer hele preeparatet og derfor i langt
hgjere grad detekterer evt rest-tumor. Excision med 3D histologi har ved opfelgning pa 5 ar vist lav recidivrate
pa 3% (57, 58).

En dansk, sammenlignende undersggelse af intraoperativ konventionel frys kontra 3D-frys er under
udarbejdelse. De forelgbige data er lovende og kan med fordel indarbejdes i en kommende opdatering af
retningslinjen.

Stralebehandling

17. Primzer stralebehandling af basalcellekarcinom (fraset sSBCC) bgr anvendes til patienter,
som ikke kan gennemfgre eller ikke gnsker kirurgisk behandling (A)

18. Primaer stralebehandling af basalcellekarcinomer (fraset sSBCC) kan anvendes i tilfzelde,
hvor kirurgi vil vaere forbundet med vasentlige kosmetiske eller funktionelle sequelae (D)

19. Primeer stralebehandling af basalcellekarcinomer (fraset sSBCC) bgr anbefales, hvis
kirurgi/anzestesi er kontraindiceret (D), og hvis gvrige topikale og destruktive
behandlinger ikke skgnnes tilstraekkelige (A)

Litteratur og evidensgennemgang

Straleterapi til behandling af BCC varetages i onkologisk regi. Lav kilovolt rentgenbestraling af sma BCC gives
fortrinsvis som 51Gy/17 fraktioner, seerligt ved behandling i ansigtet. Ved darlig almen tilstand, mindre fokus pa
kosmetisk outcome eller andre lokalisationer end ansigt kan 45Gy/10 fraktioner anvendes.

Som udgangspunkt bruges en samlet lateral margen pa 5-10 mm omkring tumor,

Behandling omfattende straleterapi til primaert BCC omfatter primeert retrospektive studier og case reports
samt et Cochrane review, hvor der er inkluderet 3 eeldre RCT. Flere af studierne omhandler bade BCC samt
planocellulzere karcinomer. Generelt er evidensen for straleterapi begraenset, og der er behov for RCT, hvor
recidivraten samt kosmetisk udfald efter minimum 5 ars opfelgning gares op (59).
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Den samlede anbefalingsstyrke vurderes til at veere C.

Stralebehandling er et alternativ til kirurgisk excision af BCC, og kan betragtes som primaer behandling hos
patienter, der ikke er kandidater til kirurgi (f.eks. grundet lokal fremskreden sygdom, svaer komorbiditet, eller
hos de patienter der afslar kirurgi) eller i seerlige tilfeelde, hvor kirurgi skannes vanskelig grundet
tumorlokalisation og starrelse. Der foreligger et enkelt studie fra 1997, hvor 347 patienter med primeert BCC af
blandet subtype i ansigtet blev randomiseret til hhv standard kirurgisk excision (174) eller radioterapi (173),
herunder 12% til standard radioterapi. Ved 4-ars follow-up, fandtes recidiv i 0,7% i kirurgigruppen og i 7,5% i
radioterapigruppen. Det kosmetiske resultat fandtes bedre efter kirurgi end efter straleterapi (60). Et aldre
prospektivt RCT har sammenlignet radioterapi med kryoterapi til behandling af BCC i ansigtet (subtype ikke
opgivet) hos 93 patienter, hvor 2-ars recidiv var hhv 4% vs 39% (61). Blandt retrospektive opgerelser med
follow-up fra 3-10 ar findes recidivrater pa 6-14% (62-65), og for lokal avanceret BCC komplet respons pa 70%
efter middel follow-up pa 40 mdr. (66).

Risikoen for at udvikle sekundzert karcinom som fglge af straleterapi er ubetydelig ved brug af passende
straledoser, men skal dog overvejes hos yngre patienter, ligesom det kosmetiske udfald pa leengere sigt skal
haves in mente. Ogsa her er evidensen sparsom, men et danske studie under udarbejdelse peger pa hgj
tilfredshed med kosmese hos 97% (67). Langtidsdata pa dette studie afventer. For en mere detaljeret
baggrund om straleterapi til behandling af BCC henvises til "Retningslinjer for onkologisk behandling af
nonmelanom hudcancer”.

Adjuverende topikal behandling ved BCC uden radikalitet efter
Kirurgi

Topikal behandling til rest-tumorer efter excision, hvor der ikke er frie rande, kan overvejes i tilfeelde, hvor der
udelukkende resterer sBCC efter histologisk undersagelse. Generelt er der sparsom evidens pa omradet,
hvorfor der ikke kan laves entydige anbefalinger herfor. Der findes mindre studier/case-reports pa supplerende
topikal behandling for Imiquimod, PDT og 5-FU.

Overordnet anbefales der ikke topikal behandling forud for excision med eller uden margenkontrol. Selvom
stagrre tumorer teoretisk kan behandles mindre med topikal behandling forud for excision, vil der veere en risiko
for subklinisk rest med spredte tumorger (68).

| tilfeelde, hvor der efter excision af tumor med blandet histologi, og hvor der ved kirurgi med margenkontrol
kun resterer superficiel komponent, eller hvor der efter konventionel excision ikke er frie rande, og hvor rest-
tumor er af superficiel undertype, kan supplerende topikal medicinsk behandling overvejes.

Imiquimod som supplement til kirurgi ved rest-tumor af sBCC

Litteratur og evidensgennemgang

Der foreligger en case-report serie med 3 patienter med stgrre BCC, hvor der efter initiel Mohs kirurgi til
fiernelse af den dybe og histologisk aggressive komponent, blev efterladt en superficiel komponent til
behandling med Imiquimod. Imiquimod blev startet 3 uger efter lukning af defekten med daglig behandling i 6
uger til det opererede omrade og mindst 1 cm margen omkring. Ved opfelgning fra 20-34 maneder, fandtes
ikke recidiv (69).
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PDT som supplement til kirurgi ved rest-tumor af sSBCC

Litteratur og evidensgennemgang

Efterbehandling med PDT til rest-tumor af histologisk SBCC er beskrevet i en case-report med 4 BCC initialt
behandlet med Mohs kirurgi til den histologisk aggressive del af tumor. Ved opfglgning efter 13-27 maneder
fandtes ikke tegn pa recidiv (70). Fordele ved PDT som supplerende behandling af rest-tumor er, at det
udferes af leege/sygeplejerske, hvorfor compliance og preecision af behandling (preecis anatomisk lokalisation
og omradets stgrrelse) optimeres.

5-FU som supplement til kirurgi ved rest-tumor af SBCC

Litteratur og evidensgennemgang

Et retrospektivt studie pa 109 BCC behandlet med Mohs kirurgi initialt og med adjuverende terapi med 5-FU il
behandling af resterende superficiel komponent viste recidiv i 3,7% af tilfzeldene ved median opfelgning efter
27 maneder. Artiklen er meget kortfattet og behandlingsregimet med 5-FU er ikke beskrevet detaljeret (71).

Lokalt avanceret og metastaserende BCC

Litteratur og evidensgennemgang

Ved lokalt avanceret BCC forstas BCC uden metastasering, men hvor tumor vurderes ikke at veere mulig at
behandle med kirurgi eller stralebehandling grundet starrelse, lokalisation, multiple tumores eller invasion i
underliggende vaev. Ved lokal avanceret BCC bar suppleres med relevant billeddiagnostisk udredning efter
beslutning pa MDT-konference.

Systemiske behandlinger til lokalt avanceret og metastaserende BCC

Litteratur og evidensgennemgang

Systemiske behandlinger til lokalt avanceret (IlaBCC) og metastaserende BCC (mBCC) varetages i onkologisk
regi. Herunder findes en kort oversigt. For yderligere information henvises der til "Onkologisk Guideline til
behandling af karcinomer”.

Hedgehog-inhibitorer

Litteratur og evidensgennemgang

Hedgehog-inhibitorer (HHI) virker via binding til det transmembrane protein Smoothened (SMO). Hermed
haemmes blandt andet aktivering og nukleer translokation af transkriptionsfaktoren GLI (Glioma-associated
Oncogene), involveret i tumormedierende signalering via Hedgehog pathwayen. | Danmark findes der to
godkendte HHI (Vismodegib og Sonedigib) til behandling af laBCC og mBCC, hvor kirurgi eller straleterapi
ikke skannes egnet. Begge behandlinger gives som daglig tabletbehandling og fortsaettes til resistens/
sygdomsprogression eller uacceptable bivirkninger.

Et fase-I studie fra 2009 inkluderende 33 patienter med [aBCC eller mBCC viste responsrater pa 58% ved
behandling med Vismodegib. Opfalgningsstudier for Vismodegib og Sonedigib har vist objektivt respons hos
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43% af patienter behandlet med Vismodegib (41% partielt respons og 2% komplet respons) (72) og respons
hos 56% af patienter behandlet med Sonidegib (73), heraf 12% med komplet respons og 44% partiel respons.
De to preeparater har samme bivirkningsprofil i form af muskelspasmer, alopeci, smagsforstyrrelser, treethed
samt kvalme. Der er ikke lavet head-to-head studier pa de to HHI, men farmakokinetikken er meget ens, og
indirekte sammenligninger tyder pa ligeveerdig effekt.

PD1-hseemmer

Litteratur og evidensgennemgang

PD1-haemmeren Cemiplimab blev i 2021 godkendt til patienter med 1aBCC og mBCC som 2. linjebehandling til
patienter der er progredieret pa eller har intolerable bivirkninger til HHI. | et studie pa 84 patienter med 1aBCC
fandtes respons hos 31% blandt patienter med [aBCC, heraf 6% med komplet respons (74).

Cemiplimab gives som |V administration hver 3 uge indtil sygdomsprogression eller intolerable bivirkninger.
Hyppigste bivirkninger er traethed, klge, anaemi og nedsat appetit, mens immunrelaterede bivirkninger sas hos
25%.

Patientvaerdier og — preferencer

Ligesom BCC er en mangefacetteret tumor, er patienterne med BCC ogsa forskellige. Som beskrevet
indledningsvist, er behandlingspaletten bred, og dette sammenholdes med patientpraeferencer. Mens nogle
patienter prioriteter hurtig behandling over risiko for recidiv, er det for andre afggrende at vide, at tumor er
fiernet med lavest mulig risiko for recidiv. Kosmetiske hensyn veegter generelt hgjt ved behandling af tumorer i
ansigtet. Alder og komorbiditet skal desuden medtaenkes ved behandlingsvalg.

Rationale

Rationalet for herveerende anbefaling er at sikre effektiv og sikker behandling af den meget store
patientgruppe med BCC, igesom det har veeret vigtigt at beskrive eksisterende litteratur pa omradet og
kompleksiteten i behandlingsvalg. Vi har ligeledes haft for gje, at leeger, der behandler BCC, ikke skal tvinges
ind i en last behandlingsalgoritme, men at patient og leege sammen treeffer afgerelse om rette behandling.
Dette afspejles i mange af denne retningslinjes anbefalinger i form af "kan”.

Kontrol og opfglgning

Litteratur og evidensgennemgang

Formalet med kontrolbes@g er tidlig detektion af recidiver samt screening for nye tumorer. Risikoen for at
udvikle recidiv eller sekundeer BCC er hgjest de farste 3-5 ar efter behandling af primaer tumor (11, 12).
Kontrolforlgb er desuden vigtige for det gode patientforlgb samt for kvalitetssikring af data, hvor parterne i
aktuelle guideline har forpligtet sig til fremadrettet kvalitetssikring med henblik pa opnaelse af bedre danske
data for behandling af BCC i Danmark. | aktuelle guideline er der ikke anbefalinger om kontrolforlgb. Der stiles
mod dette i en separat guideline.

Fremadrettet anbefaling

Litteratur og evidensgennemgang
Med den farste DMCG guideline for behandling af BCC, afspejles heterogeniteten i denne hudcancertype i de
mange behandlingsvalg og mange behandlende specialer med forskellig tilgang. Der er opnaet en falles
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anbefaling for easy-to-treat/lavrisiko tumorerne, og der er udarbejdet et overordnet skema, som henvisende
klinikere kan orientere sig i og hermed hjeelpes til videre henvisning til rette speciale afhaengigt af
patientkarakteristika og preeference. Dette vil forhabentlig medvirke til bedre patientforlgb. Fremadrettet har de
involverede parter i denne guideline forpligtet sig til indsamling af danske data pa behandling af BCC. | den
naeste version af denne guideline, er der desuden gnske om en mere systematisk gennemgang af litteraturen,
ligesom en gennemgang af de sundhedsgkonomiske data pa behandling af BCC bar afdaekkes.
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5. Metode

Litteratursggning

Litteraturen er fremsggt af forfattere allokeret til specifikke interventioner, hvor evidensgrundlaget er
udarbejdet i subgrupper. Der er sggt af forfatterne i Medline og Pubmed med inklusion af internationale
guidelines.

Litteraturgennemgang
Evidens-og litteraturen er udarbejdet som fglger:

* PDT: Kristine Pallesen
* 5-FU, Imiquimod, curettage og elkaustik, kryoterapi: Ann-Kathrine Rossau

* Kirurgi: Katrine Karmisholt, Trine Hagsberg, Kristine Pallesen, Line Breiting, Grethe Schmidt, Lisbet
Rosenkrantz Holmich, Anne Katrine Wiencke

* Straleterapi: Hanne Primdahl og Jesper Grau Eriksen
* Patologi: Nina Lgth Martensson

Formulering af anbefalinger

Evidensgrundlaget for samtlige interventioner har veeret fremlagt for hele arbejdsgruppen og dannet grundlag

for drgftelser omkring anbefalinger. De formulerede anbefalinger er fremkommet efter uddybende draftelser

ved gentagne mader, ligesom specialerne individuelt er adspurgt om deres villighed til at indga kompromiser.

Der er opnaet konsensus om anbefalinger for easy-to-treat/lav-risiko BCC og metastaserende/avanceret BCC.
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For difficult-to-treat/hgj-risiko BCC er opnaet afklaring af de individuelle specialers handtering af denne
subgruppe. Tveerfaglig konsensus for denne subgruppe af BCC er ikke opnaet.

Interessentinvolvering
Der har ikke veeret involvering af patienter, andre DMCG'er eller interessegrupper i arbejdet.

Behov for yderligere forskning og kvalitetssikring

Specialerne dermatologi, plastikkirurgi og onkologi har givet tilsagn til fremadrettet kvalitetssikring af egne
procedurer, sa der indenfor de naeste 5 ar kan udarbejdes faelles, tvaerfaglige anbefalinger for alle typer af
BCC.

Forfattere og habilitet

Formand for arbejdsgruppen:

Merete Haedersdal, dermatologi, Professor, overleege, dr Med, ph.d., Dermato-venerologisk, afdeling D/S,
Bispebjerg Frederiksberg Hospital.

Ingen interessekonflikter ift. anbefalingerne i denne retningslinje

Skribent pa retningslinjen:

Silje Haukali Omland, dermatologi, afdelingsleege, ph.d., Dermato-venerologisk afdeling D/S, Bispebjerg
Frederiksberg Hospital.

Ingen interessekonflikter ift anbefalingerne i denne retningslinje

Ann-Kathrine Rossau, dermatologi, Overlaege, Aalborg Hudafdeling, Aalborg

Ingen interessekonflikter ift. anbefalingerne i denne retningslinje

Anne Katrine Wiencke, oftalmologi, Overleege, Afdeling for @jensygdomme, Rigshospitalet, Glostrup

Ingen interessekonflikter ift. anbefalingerne i denne retningslinje

Grethe Schmidt, plastikkirurgi, Overlaege, Afdeling for Plastikkirurgi og Brandsarsbehandling, Rigshospitalet

Ingen interessekonflikter ift. anbefalingerne i denne retningslinje

Hanne Primdahl, onkologi, Overleege, ph.d, Kreeftafdelingen, Aarhus Universitetshospital

Ingen interessekonflikter ift. anbefalingerne i denne retningslinje

Jesper Grau Eriksen, onkologi, Overlaege, Professor, ph.d., Kreeftafdelingen, Aarhus Universitetshospital
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Ingen interessekonflikter ift. anbefalingerne i denne retningslinje

Katrine Elisabeth Karmisholt, dermatologi, overlaege, ph.d. Dermato-venerologisk, afdeling D/S, Bispebjerg
Frederiksberg Hospital.

Ingen interessekonflikter ift. anbefalingerne i denne retningslinje

Kristine Pallesen, dermatologi, dermatologisk specialleegepraksis, Hudklinikken i Assens

Ingen interessekonflikter ift. anbefalingerne i denne retningslinje

Line Breiting, plastikkirurgi, plastikkirurgisk specialleegepraksis, Breiting Plastikkirurgisk Klinik, Harsholm

Ingen interessekonflikter ift. anbefalingerne i denne retningslinje

Lisbet Rozenkrantz Holmich, plastikkirurgi, Overlaege, Professor, dr. med, Afdeling for Plastikkirurgi, Herlev-
Gentofte Hospital

Ingen interessekonflikter ift. anbefalingerne i denne retningslinje

Nina Lagth Martensson, patologisk anatomi og cytologi, Overlaege, Rigshospitalet — Diagnostisk Center

Ingen interessekonflikter ift. anbefalingerne i denne retningslinje

Trine Hagsberg, dermatologi, overlaege, ph.d., Afdeling for Hud-og Kenssygdomme, Aarhus
Universitetshospital, Skejby.

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
Opdatering af retningslinje planleegges om senest 5 ar, nar specialespecifikke kvalitetssikringsdata foreligger.

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

Bilag 1 — Evidenstabel: 5-FU
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DHG

Retningslinjens emnelftitel: BCC — 5 FU

Forfatter/ Ar Undersg | Unde | Intervention | Sammenligning | Patient- Resultate | Kommentarer
kilde gelses- r- s intervention | population | r
type/ sogel (outcome
design -sens )
kvalit
et ff.
AritsAHet | Lancet | RCT (1b) | 1b 5FU MAL PDT 272 (3ar), | 3yrs: RR 0,65 95%ClI
al oncol Vurd 226 (5ar) | recurrenc | 0,49-0,86
2013 eret sBCC e rate:
Photodynam mode 34,2% vs | RR 0,67 95%CI
ic therapy rat 52,4% 0,53-0,84
versus evide
topical nsgr Syrs Ingen sign forskel i
Imiquimod kun 1 recurrenc | kosmesis efter 1 ar
versus studi e risk
topical epr 46% vs | MAL PDT lidt mere
fluorouracil mélet 68,6% smertefuld
for treatment idspu
of superficial nkt
Roozeboom | J. RCT 1b IMQ 5-FU 291 (3ar), | 3yrs: RR 0,68, 95% CI
MH et al invest 250 (5ar) | Recurren | 0,47-0,99
derm Obs low risk ce rate
Three-year | 2016 nedgr sBCC 23,4% vs | RR: 0,62, 95% CI
follow-up aderi 34,2% 0,44-0,87
results of ng af
photodynam de tre yrs: Ingen sign forskel i
ic therapy RCT recurrenc | kosmesis
Vs. i e rate:
Imiquimod forhol 28,6% vs | @get smerte med
Vs d til 46% imiquimod RR 1,46
Fluorouracil pt (0,89, 2,38)
for the frafal
Jansen MH | J RCT 1b Info indeholdt i
etal invest ovenstaende.
derm Obs
Five-year 2018 nedgr
results of a aderi
randomized ng af
controlled de tre
trial RCT
comparing i
effectivenes forhol
s of d il
Groos K et Derm | Kohortest | B 5FU2x 29 pttmed | 90% cure | Gns behandl tid 10,5
al surg udie dgl i op til 31 rate. uger
2007 2b 12 uger biopsiverif
5% 5- .SBCC Kun mild erythem.
Fluorouracil
cream for Godt kosmetisk
the Obs outcome og meget
treatment of ville god patienttilfredshed
small nedgr
superficial adere
NealeHet | JAAD | Retrospe | B 5-FU Destructive 216sBCC | Recurr Mean FU 41 mdr
al 2021 | ktivt modalities rate
kohorte | 2b
Topical 5% 5-FU:
5- 12,5%
fluorouracil
Versus Obs Destruct:
procedural ville 5,2%
modalities nedgr
for adere
squamous tilc
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Bilag 2 — Evidenstabel: Imiquimod
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DHG

Retningslinjens emneftitel: BCC - Imiquimod

Forfatter/ Ar | Undersogels | Unde | Intervention | Sammenligning | Patient- Resultate | Kommentarer
kilde es-type/ r- s intervention | population | r
design sogel (outcome
-sens )
kvalit
et jf.
Roozeboom | J. | RCT 1b Imiquimod | MAL PDT 277 (34r) | 3yr: RR 0,44, 95% CI
MH et al inv 0g 228(5 | recurrenc | 0,32-0,66
est Vurd ar) low e risk
Three-year | der eret risk SBCC | 22,8% vs | RR 0,42, 95% CI
follow-up m mode (-ansigtog | 51,6% 0,31-0,57
results of 20 rat skalp),
photodynam | 16 evide 3+6yrFU | 5yrs: Ingen signifikant
ic therapy nsgr recurrenc | forskel i kosmesis
Vs. kun 1 e risk
Imiquimod studi 28,6% vs | Imigiumod: Oftere AE
Vs epr 68,8%
Fluorouracil malet Hyppigere early
forthe idspu treatment failure ved
Arits AH et La | RCT 1b Imiquimod | 5FU 291 (3ar), | 3yrs: RR 0,68, 95% CI
al nc 250 (5ar) | Recurren | 0,47-0,99
et -ii- low risk ce rate
Photodynam | on sBCC 23,4% vs | RR: 0,62, 95% CI
ic therapy col 34,2% 0,44-0,87
versus 20
topical 13 yrs: Ingen sign forskel i
Imiquimod recurrenc | kosmesis
versus e rate:
topical 28,6% vs | @get smerte med
fluorouracil 46% imiquimod RR 1,46
for treatment (0,89, 2,38
of superficial
Love WE et | Arc | Systreview | 1a 15 studier | 1 classA | Overall CR: 69% -
al h medialt | studie: 100% ved 5-7x ugentl.
der Studi 1482 81% CR | (1-2xdgl)
Topical m eter sBCC. efter
imiquimod 20 vurde 6-12
or 09 ret i Beh 1-2x | uger
fluorouracil lav dgl.15-15 | (minus Overall CR:52%-100%
therapy for risiko uger. Gns | highrisk) | ved 3x ugentl (1-2 x
basal and for follow up dgl)
squamous bias, 25mdr(6 | 1classB
cell herun ugertil5 | studie:
carcinom: a der ar) CR 69%
systematic velbe efter 5 ar
review skrev
et Overall CR: 50% -
inklus 100% ved 5-7 x gentl
lons 1classA | (1-2 x dgl)
0g 11 studier, | studie:
ekskl 438 CR76% | Overall CR:
usion nBCC, | efter6 | 42%-100% ved
skrite 5-15 uger, | uger 3xugentl (1-2 x dgl)
rier. gns 15 (minus
mdr FU high risk)
ved 5 x
ugentog | |ngen sammenhzeng i
42% ved | 1zange af behandling
3xugent | o9 CR
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Gollnick H et | Eur | Prospektivt | Vurd | Imiquimod 182ptt CR efter | 18 recidiv, 8 indenfor
al .J | kohorte (1b) | eret 12 uger: | 6mdr og 10 indenfor
der mode 163ptt 89,6% 12 mdr
Recurrence | m rat som var
rate of 20 kvalit CR ved 12 | Sustaine
superficial 08 et. ugersFU | d
basal cell Stor fulgtes5 | clearanc
carcinoma follow ar. e efter5
following up ar:
treatment grupp Dagl Kaplan-
with e. behandlin | Meier
imiquimod gi6uger | 84,5% og
5%: life table
conclusion 86,9%
AfA B vnar
ThomsonJ | Co | Metaanalyse | 1a Imiquimod | Kirurgi Kir: Kir: Imiquimod er et godt
etal chr alternativ til kirurgi i
an Vurd 3ar:401 | RR10,33 | behandlingen af
Intervention | e eret ptt (3,22-32, | lavrisiko sBCC
s for basal Da lav il 94) -
cell tab mode vurderet | Vurderet gget recidiv
carcinoma ae rat moderat | risiko ved IMQ ved 3
of the skin. | sys confi jvf og 5 &r sammenlignet
t denc GRADE | med excision, men
Re ein 5ar: 383 - gger chancen for godt
v the pt nedgrade | kosmetisk outcome (1
20 evide retda studie)
20 nce kun 1
grund studie og | Vurderet mindre
et bredt Cl | recidiv risiko ved 3 ar
mang sammenlignet med
e RR7,73 | MAL-PDT
sma (2,81-2,1
Huangcet |J Syst review | 2a 738 Overall 5RCT studier, 10
al cut nBCC. clinical prospektive,
me Studi CR
Topical d eter 77,4% Teet pa 100%
Imiquimod an vurde (6-100%) | clearance i sensitive
asa d reti , omrader (skalp,naese,
Treatment sur midd histologis | perioculeert, ansigt og
Option for g el k729% | hals/nakke)
Nodular 20 risiko (13-100
Basal Cell 20 for %)
Carcinoma: bias,
A herun Recurr Op mod 26% recidiv
Systematic der rate indenfor 5 ar - hgjeste
Review velbe 1,8% FU7ar
skrev
et Gns follow up dog kun
inklus 1 &riinkluderede
ions studier
09
ekskl
usion
skrite Hyppigste bivirkninger:
ner. Erythem (77,2%),
Dog crusting (50,5%), kloe
er (34,1%), emhed/
flere irritation (27,3%),
inklud ulceration (25,4%),
erede htirnina (99 40/
Bath-Hextall | La | RCT 1b SE Imiquimod 501ptt. 3ar:CR | Ikke sign forskel i
Fetal nc Lavrisiko cosmesis eller
et Vurd BCC (n/s) | SE: 98%, | bivirkninger. 5% IMQ
Surgical on eres imiquimo | ptt udgik pga bivirkn
excision col hgj d: 84% mod 2% i SE grp
versus 20 kvalit
Imiquimod 14 et Non inf
5% cream margin
for Nodulaer RR=0,87 | IMQ inferior til SE men
and et godt alternativ til
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Williams HC | J. | RCT 1b SE IMQ 401 ptt CR5yr | Fortseettelse pa bath
et al.Surgery | inv hextall.

vs 5% est SE:

Imiquimod der 97,7%

fornodular | m

and 20 IMQ:

superficial 17 82,5%

basal cell

* 5 arfollow-up pa head to head studie PDT/Imiquimod/5FU til sSBCC. Imiquimod findes superior til bade PDT og 5 FU
med recidiv risiko pa 22 og 28% efter hhv 3 0og 5 ar

*  Bath-Hextall F etal og William HC et al sammenligner kirurgisk intervention med Imiquimod til lavrisiko BCC - bade
noduleer og superficiel og finder kirurgisk intervention er bedst med complete clearance pa kirurgisk intervention efter
hhv 3 og 5 ar pa omk 98% hvor Imiquimod ligger pa 84% og 82,5%. Ingen forskel i kosmesis. Imiquimod vurderes
saledes godt alternativt til kirurgi til lavrisiko BCC

*  Etsystemisk review af Huang | et al i 2020 viser op mod 26% recidiv indenfor 5 r ved behandling af noduleere BCC.

*  Love WE et al anbefaler anvendelse af Imiquimod begraenses il lavrisiko BCC under 2 cm for at minimere recidiv risiko
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Bilag 3 — Evidenstabel: PDT
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Retningslinjens emneltitel: PDT

Forfatter/ kilde

Ar

Undersagels
es-type/
design

Unde
r_
sggel
-sens
kvalit
et jf.
Oxfor

Intervention

Sammenligning
s intervention

Patient-
population

Resultate
r
(outcome

)

Kommentarer

Koumprentzioti
setal.

Photodynamic
Therapy for
the Treatment
of Basal Cell
Carcinoma: A
Comprehensiv
e Review of
randomized
controlled
trials

20
24

Review

Evidens ud
fra RCTs
der
undersgger
effekten af
MAL PDT
og ALA
PDT
behandling
til BCC og
sammenlign
er med
andre
behandling
smulighede
r

Excision, 5-FU,
Kryoterapi, 5%
Imiquimod,
Laser

o Effekt
en af
MAL
PDT
0g
ALA
PDT
er
ens.
PDT
eren
god
behan
dling
ti
sBCC,
men
mindr
e
effekti
vt end
Imiqu
mod.
Samm
enhold
t med
excisi
oner
PDT
mindr
e
effekti
vt til
behan
dling
af
nBCC.

RAda
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Jansen et al. 20 | Randomiser | 1b MAL PDT 5% Imiquimod, | n=601 Sandsynl
18 | et studie 5-FU til ighed for
Five-Year behandling af at veere
Results of a J sBCC tumorfri
Randomized Inv efter 5 ar:
Controlled est 62.7%
Trial De beh med
Comparing rm MAL PDT
Effectiveness (95%
of confidenc
Photodynamic e interval
Therapy, [Ch
Topical 55.-69.2),
Imiquimod, 80.5%
and Topical 5- beh med
Fluorouracil in imiquimo
Patients with d (95%
Superficial Cl=74.0-
Basal Cell 85.6), og
Carcinoma 70.0%
beh med
5-FU
(95%
Cl=62.9-
76.0)
5%
imiquimo
der
superior
il bade
MAL PDT
Morton et al. 20 | Randomiser | 1b BF-200 ALA | MAL PDT n=281 Complete
18 | et studie PDT patienter | responde
med sBCC | refter 3
ognBCC | mdr:ALA
A randomized, blev PDT beh
multinational, | Br randomise | 93-4%
noninferiority, | J ret. MAL PDT
phase Il trial | De beh
to evaluate the | rm n=138 91-8%
safety and ato behandlet
efficacy of | med ALA | Recidiv
BF-200 PDT og efter 12
aminolaevulini n=143 mdr <
c acid gel vs. MALPDT | 10%
methyl

aminolaevulina
te cream in the
treatment of
nonaggressive
basal cell
carcinoma with
photodynamic
therapy
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Roozeboom 20 | Randomiser | 1b MAL PDT 5% Imiquimod, | n=601 Kumulati
MH et al. 16 | et studie 5-FU til patienter | ve
behandling af | randomise | sandsynli
Three-year J. sBCC ret til: ghed for
follow-up inv MAL-PDT | atveere
results of est (n=202), tumor fri
photodynamic | der imiquimod | efter 3 ar:
therapy vs. m (n=198), el | 58.0%
Imiquimod vs 5-FU (n= | efter
Fluorouracil for 201) MAL-
the treatment PDT beh
of superficial (95%
basal cell confidenc
carcinoma: a e interval
single-blind, [Ch
noninferiority, 47.8-66.9
randomised 9), 79.7%
controlled trial efter
imiquimo
d beh
(95% ClI
71.6-85.7
), og
68.2%
efter 5-
FU beh
(95% ClI
Szeimiesetal. | 20 | Randomiser | 1b MAL PDT Excision n=196 Clearenc
08 | etstudie erate
Study Group. efter 3
Aclinical study mdr’s
comparing JE follow
methyl AD up:
aminolevulinat | v/ 92.2%
e efter
photodynamic MAL-
therapy and PDT vs.
surgery in 99.2%
small efter
superficial excision.
basal cell
carcinoma Recidiv
(8-20 mm), ved 12
up. 9.3%
efter
MAL-
PDT beh
0g ingen
efter
excision.
Kosmetis
k
outcome:
92.8% |
MAL-
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Rhodes et al.

Five-year
follow-up of a
randomized,
prospective
trial of topical
methyl
aminolevulinat
e
photodynamic
therapy vs
surgery for
nodular basal
cell carcinoma

20
07

Arc
De

rm
ato

Randomiser
et studie

MAL PDT

Excision

n=97

5ars
follow-up:
recidiv i 7
(14%) af
49
|esioner
(95%
[Cl],
6%-27%)
behandle
t med
MAL PDT
vs 2 (4%)
i 52
|esioner
(95% Cl,
1%-13%)
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Bilag 4 — Evidenstabel: Kryopterapy
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Retningslinjens emneltitel: BCC - kryo

Forfatter/ Ar Undersgg | Unde | Intervention | Sammenligning | Patient- Resultate | Kommentarer
kilde elses- r- s intervention | population | r
type/ sogel (outcome
design -sens )
kvalit
et jf.
E.J.Backma | JEAD | RCT 1b Curettage | Cryo 228 low 1yr: 0% | Hurtigere heling ved
netal % Vurd risk sBCC, | recurr curettage
eres Mean cryo,
Curettage vs | 2022 mode diam 10,7 | 4,3% Non-inf blev ikke
cryosurgery rat til (5-19), curettage | pvist - Cl over 8,
for hoj primeert (beregnet graense
superficial kvalit trunk og 95% Cl: | udfra forventet 95%
basal cell et OE, 2/3 -12,3- clear curettage ifht
carcinomas. meend, 1,3 kryo)
Basset- Eur. J | Multicente | 1b MALPDT | Cryo 118 ptt CR efter | Bedre kosmetisk
Sequin Net | derm |, med 219 | 3md outcome ved PDT
al atol | Randomis | Vurd tumores
eret eret MAL Non inf behandling.
Topical 2008 som 3+5ar: PDT:
methyl mode 193 87,7%
aminolavulin rat tumores
ate kvalit Kryo:
photodynam et 88,6%
ic therapy
versus RR 1,14
cryotherapy (0,65-1,9
for 8
superficial
basal cell Recur
carcinoma: efter 5
a5 year ar
randnmized
Wang letal | Derm | Non 1b ALAPDT Cryo 88 ptt med | Recurr. Klinisk recurr.rate PDT
surg | blinded, 88 BCC rate 1yr: | kun 5% og 13% for
Photodynam | 2004 | randomise | Mode (bade kryo
ic therapy vs d, rat nBCCog | ALA
cryosurgery prospectiv | kvalit sBCC) PDT:
of basal cell ephase 3 | et. 25%
carcinomas: trial Kort
result of a opfal Cryo
phase llI gning 15%
clinical trial. .Fa
patie
nter.
God
rando
Kuflik EG Derm | Opgerelse | Lav | Cryo Ingen 3933 30 ars Ingen info om subtype
surg til BCCer overall
Cryosurgery | 2004 mode cure rate
for skin rat 98,6%
cancer: 30- kvalit
year et. 5 ar cure
Zane Cetal | Derm | RCT 1b CO2 laser | Cryoand 80sBCC | 3mdr FU | lkke signifikant forskel
surg surgery x3 i kosmetisk outcome
Pulsed CO2 | 2017 Mode CR: eller CR ved laser vs
laser rat Laser: cryo
ablation of kvalit 78,8%
superficial et.
basal cell of Kort Cryo
the limbs follow 85% Sign forskel kirurgi vs
and trunk: a up. cryollaser
comparative Lille

randnamizad

nt

47



Kokoszka A
etal

Evidence-
based
review of
use of
cryosurgery
in treatment
of BCC

Derm
surg
2003

Systemati
sk review
af
prospektiv
e
kohortestu
deir

Evide
nsniv
eau
2a

Mode
rat
kvalit
et -
revie
ws af
13
non
contr
olled
prosp
ektive
studi
erog
4
RCT.
Samtl

cryo

BCC<2
cm

Alle
lokalisatio
ner

Cure rate
3yr
>90%

2 frys - tg cykli

Hgj recidiv rate ved
kun 1 cyklus (20,6%)

*  God cure rate pa mindre BCC (<2 cm) ved lavrisiko BCC (sBCC+ nBCC) uagtet lokalisation

*  Cure rate sammenlignelig med curettage (Backmann EJ et al) og PDT (Basset-Seguin et al + Wang | et al). PDT dog
kosmetisk bedre resultat.

*  Kryo medfarer markant langsommere heling sammenlignet med curettage og PDT

*  Forskelligt hvilke protokol der anvendes i studierne. Der bar gives minimum 2 frys-ta cykli (30 sek — 3 min tg) da

Kokoszka A et al konkluderede at en enkelt cyklus medfarte signifikant aget risiko for recidiv.

*  Wang | et al papeger markant forskel i klinisk og histologisk recidiv ved behandling med ALA PDT ifht Kryo efter 12

mdr. Ved PDT fandt man tegn til klinisk recidiv hos 5% men histologisk hos 25%, hvorimod klinisk vs histologisk recidiv

ved kryo var 13% vs 15%. Dette ber haves in mente hvis der behandles i hgjrisiko omrader

Der er god evidens for Kryo behandling. Det er et godt og billigt alternativ til de @vrige behandlingsmodaliteter ved lav risiko BCC,

men giver oftest et mindre peaent kosmetisk resultat.
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Bilag 5 — Evidenstabel: Curettage
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Retningslinjens emneltitel: BCC - curettage

Forfatter/ Ar | Undersegelse | Under | Intervention | Sammenlignings | Patient- Resultater | Kommentare
kilde s-type/design | - intervention population | (outcome) | r
sogel-
sens
kvalite
tjf.
E.J.Backman |J. | RCT 1b Curettage Cryo 97 ptt, >18 | 1yr: Non-inferior
netal EU ar,mean 70 | 95,7% vs | study
R Moder ar, 228 100% inkonklusivt
Curettage vs | Aca at Klinisk clearance | eftersom
cryosurgery | d kvalite sBCC rate nedre Cl var
for superficiel | Der t. Kort 5-20mm, 12% (sat til
basal cell m2 opfalg Low risk P=0,060 | 8% som
carcinomas: a | 022 ning (ml hals og nedre
Salmanpoor | 201 | RCT 1b Curettage + | Excision (SE) 55ptt (69 | Recurrenc | Bredt Cl
2 elkaustik BCC) mean | e 2yrs:
Vurde | (CE) Curettage alene | age 57,3 CE 8% vs
ret til (C) SE 8,3%
meget Primaert
lav nBCC face | RR 0,96
kvalite and scalp (0,15-6,28
tda )
der er
beskr
evet
rando CE 8% vs
miser C 20%
et
men RR 0,40
ikke (0,08 -
yderlig 1,97)
ere
inform
ation
om
BareaAet al Retrospektivt | 2b 155 BCC, Syr Ingen recurr
J. kohorte studie 133 ptt. recurr.rate | pa
Pla Lav overall: extremiteter
st kvalite 11%. og hals. 11%
5yearbasal | rec t.Meg pa truncus,
cell ons etfa 12% face
carcinoma tr detalie High risk,
recurrence aes r. 14% face low
rates treated | thet risk.
with curettage | sur
and cautery, a | ger
Fonsecalet |Inte | Aben 1b C+E kirurgi 119 BCC, Recurr. Observeret
al rnat | randomiseret 83 ptt - Rate 2 yr: | under
ion | studie Lav primaert 0% i COvVID-19
al noduleer og | begge grp | pandemien
jour pigmenteret hvorfor de
Curettage and | nal der ikke
electrocoagul | of havde
ation versus | der mulighed for
conventional | mat at komme il
surgery for olo 2 ars kontrol
treatmentof | gy anvendte 1

DRI DA RO |

ann

Are raculint
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Silverman MK | Der | Retrospektivt | 2b CE SE 2314BCC | 5ars Stigende
etal m kohortestudie recidiv starrelse,
sur Vurde Ikke risiko hgjrisiko
Recurrence o res beskrevet omrader
rates of onc moder subtype. Lavrisikoo | (neese, ala
treated basal | ol at mr uanset | nasi, NFL,
cell 199 kvalite diam: CE | hage, keebe,
carcinomas. | 1 t. 3,3% (SE | perioral,
Part 2: 1,5%) perioculer,
Curettage- gre), middel
electrodessic Middelrisi | risikoomréde
ation. ko (pree/
omr+<10 | postaurik,
mm: CE | malar
5,3% (SE | omrade,
2,7%) skalp og
pande) =
Middelrisi | @get recidiv
ko risiko. Alle
+>10mm: | BCC under 6
CE22,7% | mmkan
(SE 7,2%) | behandles
med minimal
Hejrisiko | risiko for
+<Bmm: recidiv
CE 4,5%
(QE 9 RO/\
Barlow JOet | JA | Retrospektivt | 2b Curettage 156 ptt, 302 | Recurr Lavest
al AD | kohortestudie uden BCC rate 5yr: | recidiv:
200 Vurde | elkaustik (Noduleer + | 3,97% naese, laebe,
Treatment of | 6 res superficiel) gre, gjenlag,
basal cell moder truncus og
carcinoma at extremiteter
with curettage kvalite
alone t
SHO: ikke
medtaget, da
dener
misvisende
grundet
Rodriguez_Vi | JA | Prospektivt 2b Curettage + 257 primeer | 5 ars Best case:
gil Tetal AD | klinisk studie elkaustik BCCi recurr
200 | —ikke Moder hgjrisiko+m | rate: Non RR
Recurrence 7 randomiseret | at iddelrisikoo 98,80
rates pf kvalite mr 1,20% (95%CI:97,4
arimary basal t (best %-100%)
cell case)
carcinoma in Worst case:
facial risk 53 missed | 20,60%
areas treated to FU (worst Non RR
with curettage case) 79,80%
and (95%Cl:

electrodesicc
ation

78,9%-79,9%
)

4-5 cykii

Ekskludered
e:
Infiltrerende,

filh A
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Kuijpersetal | Der | RCT Curettage + | SE C+C: 51 SE | 5-ars SHO har
mat elkaustik med 3 mm | recidiv: medtaget

Surgical ol margen: 49 dette

Excision Sur primeer C+C: studie.referet

versus g 19,6% til i Cochrane

Curettage 200 sBCC og review

plus 7 nBCC SE: 8,4%

Cryosurgery ansigt, <2

Curettage og elkaustik:

*  Standard: 2-3 cykli
*  Ingen international konsensus. | tidl guideline DDS vurderet moderat god evidens for anv til lav-risiko BCC.

*  Rodriguez-Virgil et al samt Silverman et al konkluderer at C+E kan anvendes i bade hgj, middel og lavrisiko omrader
sa leenge tumor er lavrisiko subtybe (nBCC, sBCC) og mindre end 6mm. Rodriguez-Virgil anvender 4-5 cykli.

*  Bareaet al, et nyere studie, konkluderer at recidivraten er lavest svt lavrisikoomrader, men studiet har kun sparsomme
oplysninger og vurderes af lav kvalitet

*  llavrisiko omréder ved lavrisiko subtyper kan C+E anvendes uagtet starrelse - dog anbefales starre BCC excideret

*  [Iflere artikler naevnes at man skal undgé curettage og elkaustik i omrader med terminal har grundet starre risiko for
recidiv, men der er ikke lavet studier der paviser det.

Alt i alt en moderat god evidens for anvendelse af curettage+elkaustik svt lav risiko omrader og lav risiko subtyper og som
alternativ til patienter med mindre BCC i hgj og middelrisiko omrader, hvor patienten ikke vurderes kandidat til kirurgisk excision

RCT studierne er af lav kvalitet hvorfor den samlede evidensstyrke vurderes til at vare B*

Udarbejdet af Ann-Kathrine Rossau
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Bilag 6 — Evidenstabel: Excision/kirugi
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DMCG: BCC Retningslinjens emnettitel: xxxx
BOX Forfatte | Ar | Under | Unde | Kommentar RKKP Interven | Sammen | Patien | Resultater Komment
EADO r/ kilde sggels | rseg tion lignings | t- (outcome) arer
es- el- interventi | popula
type/ | sens on tion
design | kvalit
etjf.
EXCISIO
NS-
Exc.afsta | Surgical | 198 | Kohort | B/2b | Formal: At undersege laterale | Over 7 Max Subtype?
nd margins | 7 estudi kirurgiske marginer for BCC | months subclinical
for e og ikke at kvantificere dybden | period extension 1-6 | Lokalitet?
basal af invasionen. 17 mm
cell BCC's
carcino Fint studie, der finder, at
ma maengden af normalt Well- Siger
udseende hud, der skal ofres | defined Ikke ikke
DJ for fuldsteendig at udrydde clinical signifikant noget om
Wolf, J tumoren mere end 95% af margins forskel recidivrat
AZitelli tiden er 4 mm for en
veldefinerede BCC'er, derer | % rBCC mellem
Arch 2 cm eller mindre i diameter. subclinical
Dermat extension
ol mellem
Subklini tumorstr 0-9
. 1987 Rekruttering igennem sk mm, 10-14
Mar;123 henvisninger til University of margin mm, 15-20
(3):340- Pittsburgh Department of malt mm
4. Dermatology Cutaneous
Surgery Unit. Over syv
maneder blev 117 BCC'er
inkluderet. OBS_seIekt_ionenb Alle Amargin 4
var begreenset il relativt sma mm - would
tumorer med veldefinerede tump rer
kliniske marginer og ingen e?(;]deér 2?:(;cated
tidligere behandlingshistorie. :/Iohz 98%, margin
Tumoren blev ekskluderet 3 mn’1 85%, 2
ved: any ambiguity in the mm 75% of
margins, discrepancy cases
between tactile and visual Bt
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Patientpopulation: hgj-risiko
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Primeert outcome er tid til
recidiv fordelt pa forskellige
MS teknikker.

Velgennemfart SR og MA.

Forfatternes konklusion i
forhold til outcome:

The results should be
interpreted with caution due
to the small number of RCTs
and controlled studies

with techniques other than
Mohs and the absence of
studies comparing different
MS techniques with each
other. Furthermore, the
heterogeneity of the included
studies may constitute a
limitation to be considered in
the analysis of the results
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Velgennemfart RCT studie.

Population med patienter
med BCC med en diameter
op til 30 mm. Primeert
outcome er lokalt recidiv.
OBS tumorer er ikke kun i H-
zonen.

OBS forskel i fordeling af kan
i tumorgruppe - inddelingen.
Kan det pavirke resultaterne?

Forfatternes konklusion:

It was shown in this
prospective, randomized,
controlled study that in a
follow-up period of 4.7 years
3D-histology led to a
significantly lower LR rate
than serial section histology.
More reoperations were
required to achieve RO
resection confirmed by 3D-
histology. 3D-histology is a
paraffin section-based
technique that can be easily
integrated into the standard
procedures of histology
laboratories and is
associated with a low rate of
local recurrence for BCCs.
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7. Om denne kliniske retningslinje

Denne kliniske retningslinje er udarbejdet i et samarbejde mellem Danske Multidisciplingere 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 Kreaeftomradet 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 sundhedsvaesen og
indeholder systematisk udarbejdede udsagn, der kan bruges som beslutningsstatte af fagpersoner og
patienter, nar de skal treeffe beslutning om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse i specifikke kliniske
situationer.

De kliniske retningslinjer pa kreeftomradet 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 afgagrende for
beslutningen om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse. Der er ingen garanti for et succesfuldt
behandlingsresultat, selvom sundhedspersoner fglger anbefalingerne. | visse tilfeelde kan en
behandlingsmetode med lavere evidensstyrke veere at foretraekke, fordi den passer bedre til patientens
situation.

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

Anbefalinger maerket A baserer sig pa steerkeste evidens og anbefalinger meerket 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 @nskede kapitler.

Retningslinjeskabelonen er udarbejdet pa baggrund af internationale kvalitetskrav til udvikling af kliniske
retningslinjer som beskrevet af bade AGREE Il, 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 stgtte fra Sundhedsstyrelsen (Kraeftplan V) og
Sundhedsvaesenets Kvalitetsinstitut.
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