Huvud- och
halscancer

Nationellt vardprogram

2024-05-07 Version: 3.1

SNi7% REGIONALA

%%, o CANCERCENTRUM
“anv 1 SAMUERKAN




REGIONALA CANCERCENTRUM

Innehallsforteckning

= T o1 =1 SO 10
Sammanfattning..........cccooii——— 10
Kapitel 2 ... e 12
1 1= o ' 11 3 T O 12
2.1 Vardprogrammets giltighetsomrade..............................l 13
2.2  Foérandringar jamfort med tidigare version............ccccoviciiiiieeeeeeenn. 13
2.3  Standardiserat vardforlopp ........ccooeeeeiiiiiii 14
2.4 LagStOd ....ccooe e 14
2.5  Evidensgradering ......cccccooiiiiiiiiiiii e 16
2.6  Begreppsforklaringar och forkortningar ...........ccccccoeiiiiiiiiiiiieennnnenn. 16
Kapitel 3 ... e 19
Mal med vardprogrammet.............ccccocreiririrrrrrcrrc 19
= T o1 = 1 OO 20
Bakgrund och orsaker...........ccccccininnn s 20
4.1 EPIdeMIOIOF «eeeeeeeieiiiiiiiiiiieiiieee e 20
411 AIAEr OCR KON, 20
S 1 (=Y oo 1= O 23
4.3 PrOgnOS ...cooieeiiiieee e 27
4.4  Etiologi, riskfaktorer och prevention.............cccccoiiiiieiiiiiiiiiieen e, 29
441 RISKIAKIOIEI ... e e e e e e e e 29
4.4.2 Premaligna forandringar.............ooiiiiiiiiiiie et 32
B.4.3 KOSE ooeiiciiite et 33
45 Prevention ... e 33
= T o 11 =1 I P 35
RS T o3 (=T o T Vo SO 35
= T o 1 L= I P 36
ArFHIGREL.......c.eeceeceeeeeieceeee et e eae e s saessesse e e s ssesaesseesesssessesaessesssennnns 36



REGIONALA CANCERCENTRUM

= T o 1 = I PP 37
Symtom och tidig utredning .........cccovvmmiii e ——— 37
7.1 Symtom och kliniska fynd vid huvud- och halscancer-..................... 37
7.1.1  Symtom som bor féranleda misstanke 0m CanCer............ccooccvvieieeeieecciiiieee e 37
7.2 Ingang till standardiserat vardforlopp...........cccceeiiiiiiiiiiiiiieeeees 39
= T o1 =1 I P 40
[ 1= T [ 4 Lo X=3 4| SO 40
8.1 Utredning enligt standardiserat vardforlopp ..., 40
8.1.1  Vardkedjan vid utredning och behandling av patienter med huvud- och halscancer ...

................................................................................................................................ 40
8.2  Uredning ..o e 42
8.2.1  KIinisk diagnostiK ........o.eeeieeiiie e 42
8.2.2 Cytologisk och histologisk diagnoStiK ..............ceeeeiiiiiiiiiiie e 43
8.2.3 Radiologisk diagnOStiK..........euveiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieiiee e 46
8.3 Diagnosbesked ... 51
8.4  Omvardnad och rehabilitering ..................ccccc 52
= T o1 =1 1 P 53
Kategorisering av tumoren ... e 53
9.1  Patologins roll i den diagnostiska processen..........ccccooeeeevveeeiinnnnn.. 53
9.2  Anvisningar for provtagarens hantering av provet ..............ccc......... 55
9.3  Anamnestisk remissinformation...................ccccc 56
9.4  Kilassificering av tumoOren .............oeeeiiiiiiiiiiiiee e 56
9.4.1  Sentinel Node diagnOStiK..........c.eiiiiiiiiiiiiie e 56
= T o 1 =1 P 58
Multidisciplindr konferens ... 58
6= T o 1 =1 e B P 59
Primar behandling ........coooveeciiirrreccer e 59
11,1 Valav behandling.........coooiiiiiiiiiiiiiiiiiiieee 59
11.2  Kirurgisk behandling.............oooiiiiiiiiiiiiiiiie 59
11.2.1  Kirurgisk behandling av primartumOren .............ccoooiiiiiiiiie e e e 60
11.2.2  Kirurgisk behandling av halSen............cooiiiiiriiiii e 60
11.2.3 Omvardnad och rehabilitering efter kirurgisk behandling...........cccccooieniiiiiinnnn 62
11.3  Onkologisk behandling.........cccooooiiiiiiiiii e 63
11.3.1  SHrAIDEhaNdIiNg.......ceiiiiiie e 63
11.3.2 Biverkningar vid onkologisk behandling.............c.ccoooiiiiiiiiiiiiie e 69
11.3.3  Medicinsk tumorbehandling .........cc.cveiiiiiiiii e 69




REGIONALA CANCERCENTRUM

11.3.4 Omvardnad och rehabilitering vid biverkningar av onkologisk behandling .............. 74
= T o T3 =1 e PP 75
Behandling av aterfall................ 75
12.1  Kirurgisk behandling vid aterfall.............cccooiii 75
1211 KUrativ intention ......ooo et e e e e e e e e 75
12.1.2  Palliativ intention..... ..o o a e 75
12.2 Onkologisk behandling vid aterfall..................coovvvivieiiiiiiiiiiiiiiiiinnns 75
12.2.1 Stralbehandling vid &terfall .............cooiiiiiiii e 75
12.2.2 REDESIAINING ....eviiiiiii it e e e e e e e e e e e e e et braeeaaeeeaaees 76
12.2.3 Medicinsk tumdérbehandling vid aterfall..............ccccooiiiiiiiie e 76
= T o 1 =1 1 P 77
Understodjande VArd.............criiricccrcrr s 77
G T B =g =T 3 7= T o o T 77
Kapitel 14.... . e 78
Palliativ vard och insatser..........cccccciiiiiccccieerreee e 78
= T o1 =1 I PP 79
Omvardnad och rehabilitering.........cccccooiiriiiriiiiiirrr e, 79
15.1  KontaktSjuKSKOterska ............ooeveviiiiiiiiiiiiiiiiiiiee 79
(R /[ IRV Z= 14 [ o] =1 o PR 80
15.3  Aktiva Overlamningar...........ooeviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieieeiiie e 80
15.4 Loépande cancerrehabilitering .............ccceeeiiiiiiiiiiiiii e, 81
15.4.1 Regelbunden behovsbeddmning for patienter och narstdende ............cccooveeenen 81
15.4.2 Grundlaggande och specialiserad rehabilitering.............ccccooviiiinii i 81
15.5 Specifik omvardnad och rehabilitering vid huvud- och halscancer..82
ST TR B =1 0o 1V T PSSR 82
15.5.2 INULFIHION .ot e st e et e e e et e e et e e e snnees 82
15.5.3  DYSTAGi. . uttiiiiiiie it 84
SRR S 1 - 1y - USSR 87
RS TSI N 1= T g F= 1= Vo = PSP 87
15.5.6 MUNNGIEDESVAT ......coiiiiiiiiie e e 88
15.5.7 Smak- och [UKHOrANdriNGar..........oviiiiiiiiiie e 91
15.5.8 Hudreaktion vid onkologisk behandling ...........cccccooiiiiiiiiiiii e 91
15.5.9 Maligna tUMOISAT.......cciiiiieie ettt e e e et e e e e e e et e e e e e e s sentbaaeeaaeeeanees 92
15.5.10 ROst- 0Ch talpAVErKan............oooiiiiiiiiiiie et e e 92
T5.5.170 THISIMUS ...ttt e e e ettt e e e e e s nebe et eaa e e e anntbeeeaaaeasaansnnneaaaeaaaannes 94
15.5.12 TraK@OSOMI ... ...ttt e e e e et e e e e e e e e nnneeeeaaeeeannas 95
15.5.13 LambaKIirUrgi........ooeiiiiiiiiiii et e e e e aa e e e 95
15.5.14 FACIAlISPAIES .....uvviiiieiiiiiiieee ettt e ettt e e e e e et e e e e e e st e e e e e e e s sentbaaeeaaeeeannnes 96
15.5.15 Stortblodning (Blow-outblOdNiNg)........eeveiiiiiiiiiiiec e 96



REGIONALA CANCERCENTRUM

15.5.16 LYMIOUEM ...t e e et e e e e e e st e e e e e e e sennbaaeeaaeeeannes 97
15.5.17 Nedsatt skulderfunKtion ............ccoiiiiiiiii e 97
15.5.18 OSteoradiOnNEKIOS ...ttt e e e e e et e e e e e e e e e eeeaaeeeaneas 98
15.5.19 FAlIQUE. ....oiiiiiii e 98
15.5.20 SexX 0Ch SAMIEVNAQ ......ooiiiiiiiiiiiie et 99
15.5.21 PsSyKos0Ciala @SPeKIET .........coiiiiiiiiiiiie et 929
Kapitel 16......... et e 101
EQENVAId ... e 101
16.1  Nationella riktinjer..........oovvoiiiiiii e, 101
16.2  LeVNadSVanOr .......c.uiiiiiiii et aaans 101
L B Y/ F= 1 V7= T Lo PRSPPI 101
16.2.2 ROKNING .eeeiitiiitie ettt ettt e et e e teeebe e e teeeabeeeabeesbeeenseeenneeans 101
LG T2 T | o PSRRI 102
16.2.4 FySiSK @KEVItEL ......eeiiiiiiiiiiiee e 102
16.3 Komplementar och alternativ medicin............cccccceiiiiiiiiniiiiccenn. 103
= T o 11 =1 e 1 OOt 104
(8T oY o] o | 11 3T OOt 104
17.1  Mal med uppfOliNINGEN .......coviiiiii e 104

17.2 Fornyad behovsbeddmning for rehabilitering och levnadsvanor... 105

17.3 Sjalvrapportering av symtom ..........cooviiiiiiiiiiiiicce e, 106
17.4  Kontroll av aterfall ...........oeeeiiiieieiie e 106
LR T N g 1 2 106
17.6  Avslut @av uppfOliNING .....oeveeiiiiiiiiiiieieee e 106
17.7 Livslang symtomkontroll efter avslutad uppfoljning....................... 106
17.8 Bakgrund och evidenslage ..........cooevvvviiiiiiiiiiecce e 107
Kapitel 18.......eee 108
NivVAStrUKtUIering......ccooiiieeieieceie e 108
Kapitel 19.... .o e e 110
(D= T [ LoX=To [ U] o o -1 SOt 110
B TR T =T o oY= o Y 110
19,11 OVEISIKE ..eeeeeeeeee ettt ettt e et eeae e e ere e 110
19.1.2  SYMIEOM it e st e s e e 113
LS TR I B U Yo [ oo To [PPSR 113
19.1.4 Behandling.......c..oueiiiiiiiiieiee e e e e e aaaaan 114
19.1.5  UPPFOINING. ....veevviieeiieteiseeie ettt 15
19.1.6  PrOGNOS ...ceiiiiiie ittt ettt ettt e et e e et s e e e e 115




REGIONALA CANCERCENTRUM

19.2  MUNNGIECANCET ... 117
19.2.1  OVEISIKE ...eeeeeeeeee ettt ettt et et et e e te e ere e 17
19.2.2  SYMEOM oottt e e e e e e et e e e e e e e st r e e e e e e e e eaanrraaaaaeean 121
LRSI B U Yo | o] oo [PPSR 121
19.2.4 BehandliNg.......ccoouuiiiiiiiie e 123
19.2.5  UPPTOINING....eiiitieirieiiie ettt et e et e et eeb e e e steasbeeenseeeneeans 125
TO.2.6  PrOQNOS ...coiieiiiiteei ettt e e e ettt e e e e e e e e e e e e e e — e e e e e e e aaanrraaaaaaaan 125
T9.3  TUNQGCANCET ...cviteiii et 127
19.3.1 OVEISIKL ...ttt en ettt ee et een et neneas 127
19.3.2 Behandling.......c..uueiiiiiiii e a e aaaeaan 127
19.3.3  UPPIOINING....eiitieitieiiie ettt et e et et e et e e e nbeeebeeenseeeaeeans 128
19.3.4  PrOGNOS ..ottt ettt e e et e e et n e e e e e e 129
19.4 Gingivalcancer i mandibel eller maxilla............c..ccccooeeeeiiienn. 130
19.4.1 OVEISIKE ..ottt et e et e et e eae e 130
19.4.2 Behandling.......cc.uueiiiiiiiiiieiie e e e e aaaaeaan 131
19.4.3  UPPIOINING. ...t e e e e e e e e e e e s e e e e e e e r e aaaaeaan 133
19,414 PrOGNOS ...ceiiiiiie ettt ettt ettt et ettt e e e e et e e et e e e e e e e e e re e 133
19.5 MUNbOENCANCEN ..o 135
19.5.1  OVEISIKE ...eeeeeeeeee ettt ettt e et eeae e s ere e 135
19.5.2 BehandIliNg......cocoiiiiiiiiiiie e 135
19.5.3  UPPIOINING. ... e e e e e e e s e e e e e e e e aaaae s 136
TO.5.4  PrOQNOS ...coiiiiiiiieeeee ettt e e e e ettt e e e e e e et e e e e e e e e st r e e e e e e e aaanrraaaaaeaan 136
19.6  BUCKAICANCET ... 138
19.6.1 OVEISIKL ...ttt ee ettt ee et eee e nenens 138
19.6.2 BehandliNg......cocooiiiiiiiiiieit e e 138
19.6.3  UPPTOLNING....eiitieitieiiie ettt ettt e e e et eebe e e nbeasnbeeenseeeneeans 139
TO.6.4  PrOGNOS ...coiieiiiiieeeeee ettt e e e e e ettt e e e e e e et e e e e e e e et — e e e e e e e aaarrraaaaaaaan 139
19.7 Cancer i harda goOmMmMEN.............cevviiiiiiiiiiiiiiiiiieiiiieeeeee e, 141
1971 OVEISIKL ...ttt e ettt s et eee et nenens 141
19.7.2 Behandling.......c.coueiiiiiiiiiie e a e e aaaaeaan 141
19.7.3  UPPTOINING. . .eiitieitie ittt e et e eb e e e steeebeeenseeeneeans 142
TO.7.4  PrOGNOS ...ceiiiiiie ittt ettt ettt e e e e et e s et e e s e e e e nene e e e e nr e e e 143
19.8 Ovrig cancer i MUNNAIAN ............ccoveie i 144
19.8.1  OVEISIKE ...eeeeeeeeeee ettt ettt e et et e eaeete e ere e 144
19.8.2 BehandliNg.........uuuiiiiiiiiiiieiee e e e aaaeaan 144
19.8.3 UPPIOINING. ...t e e e e e e e e e e s e e e e e e e n e aaaaeaan 144
19.8.4  PrOGNOS ..ottt ittt ettt et e e et e e e e e 145
19.9  OrofaryNXCanCEer.........cc.uuuiiiiiiie i 146
19.9.1  OVEISIKE ...eeeeeeeeee ettt ettt et eete et neae et e ene e 146
19.9.2  SYMIEOM .ttt e e e 151
19.9.3  ULrEANING ..o e e e e e e e e e e e e e e e e e e eaaaeaan 152
19.9.4 Behandling.......c.uueiiiiiiiiiie e a e e e aaaaeaan 153
19.9.5  UPPTOINING....eiiitie it iiie ettt et e et eeb e e e nbeasbeeenreeeneeans 155
19.9.6  PrOGNOS ...coiiuiiiie ittt ettt et e e e e e e 155
19.10 NaSOfaryNXCANCEN .........ccuvuuiiiiieieieece e 157
19.10.1 OVEISIKE ...eeeeeeeeee ettt ettt e et e et e et e eaeete e ereeaens 157
T9.10.2 SYMEOM i e et e e e e e e st e e e e e e e e st e e e eaaeeesannsreeaaaeean 160



REGIONALA CANCERCENTRUM

19.10.3 ULrEANING ..ottt e e e e e e e e e e e e e e st r e e e e e e e eennrreeaaaeean 160
19.10.4 BEhANAIING.......c.euiiiiiiei e e e e e e e e e e e e e aaaeean 161
19.10.5 UPPFOINING. ..ottt ettt et et e st e saeesbe e e eneeeneesneesneeaneennas 163
19.10.6 PrOGNOS ..ottt ettt ettt e et et e e et e e s e e e e e e e e 163
19.11 HypofaryNXCaNCEr .........covvuiiiiiieeiieece e 165
19,111 OVEISIKE ..ee ettt ettt et eete et eeaeete e ere e 165
LS T IV 411 (o o I PSSP 168
LS T R L U Yo [ oo To [PPSR 168
19.11.4 BENANAING. ......eeiieieeee ettt ettt ettt et esaeesbeeneeeneeeneesneesaeeaneannas 169
T SR U oY ) ][0T o T T USRS 169
LS T G T o T T T PSP 170
19,12 LaryNXCANCET ...uuuuiieeeeieeettee e e e e e e et e e 171
19121 OVEISIKL ...ttt n ettt n e ene e nenens 171
T9.12.2 SYMEOM oot e et e e e e e e et e e e e e e e e e st aeeeeaaeeesannnreeaaeeean 177
19.12.3 ULrEANING ..ttt e et e e et e e st e e e e enne e e 177
19.12.4 BENANAING. ......eeeieieeeeie ettt e ettt e e e esae e beeneeeneeeneesneesaeeaneannas 178
19.12.5 Behandlingsutvardering och rehabilitering.............ccccccoviiiiiiiiiiiii e 181
19.12.6 UPPTIOINING. ...ttt e e e e e e e e e e st e e e e e e eennrraeeaaeean 182
19.12.7 PrOGNOS ..ottt ittt ettt e e e e et e e et e s e e e e nere e e e e nre e e 183
19.13 SpPOttkOrtelCANCET ......ceviiiiiiiiiiieeee e 185
19.13.1 OVEISIKE ..eeeeeeee ettt ettt e et et e te e eaeetennereeaens 185
19.13.2 SYMIEOM ..ttt et e e et e e s e e e e e e 191
T9.13.3 ULrEANING ..ot e e e e et e e e e e e e st ae e e e e e e e eeanr e aaaaeaan 191
19.13.4 BEhaNAIING......cc.eeiieiiiee et e e a e e e e e e aaeaan 192
(LT R T SR U oY o) o] 10T o T TSRS 194
19.13.6 PrOGNOS ..ottt ettt e et e s et s e e e e e 195
19.14 Nas- och bih&lecancer............ccooiiiiiiiiiiie e 197
19.14.1 OVEISIKE ...ceeeeeeeee ettt ettt et e et e ae e eaeete e ere e 197
TO.14.2 SYMEOM oot e e ettt e e e e e e et e e e e e e e ee st aeeeeaeeeesasnsseeaaaeean 202
T9.14.3 ULTEANING ..ottt e e e e e e s e e e e e e e st e e e eaeeeesannnreeeaaeean 203
19.14.4 BENANAING. ......eeieeeieiee ettt ettt et et e eeeesaeebeeneeeneeeneeeneeaeeeaneennas 204
(TR B SR W oY ) ][0T o T TSRS 207
TO.14.8 PrOGNOS ..coiieiiitieee ettt e e e e et e e e e e e e st e e e e e e e eesataaaeeaaeeesannsreeaaaeaan 208
19.15 Lymfkortelmetastas pa halsen med okand primartumaor, CUP-HH
(Cancer of Unknown Primary - Head and Neck)...............cc......... 210
19.15.1 OVEISIKE ..ceeeeeeeeeee ettt ettt et e e teete e eaeete e ere e 210
19.15.2 ULrEANING ..ot e e e e et e e e e e e st ba e e e e e e e eennrreeaaaeean 213
19.15.3 BEhANAIING.......eiiieiiiee e a e e aaaeaan 214
19.15.4 UPPFOINING. ... eeeiee ettt ettt e e e e esaeebeeneeemeeeneesneeseeeaneennas 215
19.15.5 PrOGNOS ..ottt ettt et e et s e e e 215
Kapitel 20.........cooeeecie s e 217
Kvalitetsregister.........ccooviiiiiiniii 217
20.1 Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR).217
20.1.1  INKIUSIONSKIEIIET . ... ettt s e e e e e 218
20.1.2 EXKIUSIONSKIEIIET ... .ttt e e e e e e e e e 218
20.1.3 Rekommenderad logistik for att rapportera in till registret...........ccccoiiiiiiine 218




REGIONALA CANCERCENTRUM

20.2 Cancerregistret ..o 218
[ T o 11 (=Y e 220
Kvalitetsindikatorer och malnivaer...........ccccceiieiiiiriiccceee s 220
Kapitel 22..........oooerr e ——————————————— 221
Referenser....... i —————— 221
Kapitel 23........ 251
Forslag pa fordjupning........ccccccooeeriiiinmemecseee e 251
Kapitel 24..........ooo o ——————— 254
VardprogramgrupPPen ........cceeeeeeeeeeeeemmemmmmmmmmnnnsnnsnnnnnsssssssssssssssssssssssssnnes 254
241 Vardprogramgruppens sammansattning ..........ccccceeeeeiiiiiiiiiinenenn. 254
24.2 Vardprogramgruppens medlemmar..............ccccceeeiiiiiiieieiieeeeee, 254
24.3 Adjungerade forfattare..........ccccceeeiiiiiiiiiiii e, 255
24.4 Patientforetradare ... 257
24.5 Stodjande funktioner ... 257
24.6 Tidigare medlemmar i vardprogramgruppen............cceeeeeeeeeeeeeennnn. 257
24.7 Jav och andra bindningar..............ccoooviiiiiiii e, 258
24.8 Vardprogrammets forankring...........cccccovvieeieiieiiieiiiice e, 258
Bilaga 1. 261
Tekniska rekommendationer vid radiologisk utredning..................... 261
Datortomografi (DT) av huvud, hals och thorax.................cooovviiiiinn. 261
Magnetisk resonanstomografi (MRT) ........cccoooiiiiiiiiiiiie e, 262
PET-CT (Positronemissionstomografi-CT) ..............uuuueemiiiiiiiiiiiiiiiiiiinnns 263
Portvaktskortelskintigrafi (Sentinel node) ..o 263
Kontrastmedel: ...........eei 264
REFEIENSEN ..o 264
Bilaga 2. 266
Kvalitetsdokument for patologi ..........cccceeiiiiiiciiniccccs 266
Utsk@rningsanvisniNgar.............coiiii i e 266
N aE= 1= PP 266
PD-L1-immunhistokemi i huvud- och halsskivepitelcancer (HNSCC)...........c.ccocoruriurrunrenee 267



REGIONALA CANCERCENTRUM

Information i remissens svarsdel................ooeiiiiiiiiiiiiiiiiiiiis 269
Makroskopisk DESKIIVNING........cciiiiiiiiii e 270
MiKroSKOPIUHALANAE ......coie it e e e e e reeeas 270
Koder och beteckningar............ccoooi i 270
Bilaga 3...... oo e 271
Bedomning av allmantillstandet (performance status)...................... 271
Bilaga 4. 272
Kortfattad preparatdversikt vid medicinsk tumérbehandling............ 272
S]] F- Vo = < OOt 274
Behandlingar under utveckling ..........ccccociiiiiiiinnininnnnns 274
EleKtroKemMOterapi.......cooee i 274
REFEIENSEN ... 275
Bilaga 6........ccooeeeeeeccir et 276
Sarskilt tandvardsbidrag och F-tandvard ............cccociiiiiiiiiniccieeennn. 276
SarsKilt tandvardsbidrag ..o 276

F-tandvard vid vissa langvariga sjukdomar eller funktionsnedsattning ....276




REGIONALA CANCERCENTRUM

KAPITEL 1
Sammanfattning

Huvud- och halscancer (HH-cancer) idr ett samlingsbegrepp for tumorer i lapp,
munhila, svalg, struphuvud, nidsa och bihalor, spottkortlar samt lymfkortel-
metastas pa halsen med okind primirtumér (CUP-HH). Incidensen av
HH-cancer har 6kat med 42 % sedan 2008, och det 4r HPV-inducerade

tumorer i orofarynx som Okar snabbast.

Det forsta nationella vardprogrammet for HH-cancer 1 Sverige publicerades
2015 och har nu reviderats en andra gang. Arbetet dr genomfort pa uppdrag av

Regionala cancercentrum 1 samverkan.

Viardprogrammet ar uppdelat i en allmidn del och en tumérspecifik del. Den
allminna delen beskriver allmingiltiga principer vid HH-cancer. Den innefattar
bland annat etiologi, riskfaktorer, symtom, allmdnna principer f6r diagnostik,
behandling, omvirdnad och rehabilitering. I den tumorspecifika delen
beskriver vi mer detaljerat det som ir viktigt for respektive diagnosgrupp, till

exempel incidens, symtom, utredning, behandling och prognos.

Inom varje diagnosgrupp finns det undergrupper med tumorer som skiljer sig
at i vaxtsitt samt risk for spridning. Eftersom det inte finns tillrickligt med
studier pa undergruppsniva dr evidensgradering vansklig och tillrickligt med
underlag saknas. Mot bakgrund av de aktuella studierna har gruppen enats om
grundliggande behandlingsstrategier inom varje diagnosgrupp. I texten hin-
visar vi till de studier som haft betydelse f6r vara stillningstaganden. Dar det
inte funnits vetenskapligt underlag f6r vilken behandlingsmetod som ger biést

resultat har vi angett alternativ.

Eftersom diagnosgrupperna ar sma ar det extra viktigt att tumorklassificeringen
ar optimal och darfor redovisas klassifikationen for varje diagnosgrupp enligt
UICC, TNM classification of malignant tumours, 8th edition, 2017.

Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR) har varit en
viktig forutsittning for arbetet med vardprogrammet, och vi har anvint data

fran registret ndr vi redovisat ledtider, incidens och prognos.
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Standardiserat vardforlopp (SVF) f6r HH-cancer inférdes i januari 2015. Enligt
SVF ir den maximala tiden fran remissankomst till behandlingsrekommenda-
tion pa multidisciplinir konferens (MDK) 18 dagar, och fran behandlingsbeslut
till kirurgisk behandling 12 dagar respektive 20 dagar f6r onkologisk behand-
ling. Den kirurgiska behandlingen utfors pa universitetssjukhusen, medan stral-
behandlingen dven ges pa en del linssjukhus. Effektivitet 1 vardprocessen ar
viktig for att kunna forbattra véra resultat och sedan SVF inférdes har led-

tiderna minskat.

Sedan foregaende revision har en uppdatering genomforts avseende indika-
tionen for immunterapi som nu ar ett nytt alternativ vid forsta linjens palliativa
behandling, enligt NT-radets rekommendation maj 2020.

I denna version har samtliga kapitel uppdaterats och kapitlet avseende nis-
bihdletumorer har utvidgats och inkluderar nu slemhinnemelanom 1
nisa/bihdla och olfactoriusneuroblastom. Den histopatologiska informationen

har uppdaterats och uttkats i flera kapitel.

I denna revision har en del mindre férindringar inf6rts utan nagra storre
skillnader i kostnad. De flesta dr sidana som successivt genomforts i den
kliniska vardagen, till exempel har indikationen f6r PET-CT utvidgats som en
del i utredning och upptdljning av vissa tumorlokaler. Vid konkomitant
behandling vid orofaryngeal cancer foreslas karboplatin som férstahands-

alternativ i stallet for cetuximab, om kontraindikationer foreligger for cisplatin.

Sentinel node har inférts pa vissa universitetssjukhus vid utredning av NO hals 1
stillet f6r diagnostisk kortelutrymning vid cancer i munhala. Sentinel node
bed6ms vara en siker och kostnadseffektiv metod for att hitta ockult

metastasering.
Utveckling av robotkirurgin fortsitter vid tumoérer som ar svaratkomliga.

Eftersom incidensen 6kar f6r HH-cancer beh&vs en 6kad kapacitet f6r utred-
ning, behandling och rehabilitering av dessa patienter. Likasa behover led-
tiderna férkortas ytterligare samt kompetensen hos personalen uppritthallas

kontinuerligt.
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KAPITEL 2
Inledning

Huvud- och halscancer (HH-cancer) idr ett samlingsbegrepp for tumorer i lapp,
munhila, svalg, struphuvud, nidsa och bihalor, spottkortlar samt lymfkortel-
metastas pa halsen med okind primirtumér (CUP-HH). Inom vatje grupp
finns det undergrupper som skiljer sig at i vixtsatt, risk for spridning, prognos
och behandling. Det giller till exempel cancer i munhalan som delas in i 5 olika
tumorlokaler (tunga, tandkott, munbotten, harda gommen, kindslemhinnan),

var och en med en unik kod enligt den svenska versionen av ICD-10 [1].

Tumoérerna indelas 1 9 diagnosgrupper enligt ICD-10-klassifikationen och
samma indelning giller f6r Svenskt kvalitetsregister f6r huvud- och halscancer
(SweHNCR):

Lappcancer

Munhilecancer

Orofarynxcancer (cancer i mellansvalget)
Nasofarynxcancer (cancer i nassvalget)
Hypofarynxcancer (cancer i nedre svalget)
Larynxcancer (cancer 1 struphuvudet)
Spottkortelcancer

Nis- och bihdlecancer (inkluderar cancer i mellanérat)

e e A R

Lymfkoértelmetastas pa halsen med okdnd primartumér, CUP-HH

Det forsta nationella vardprogrammet for HH-cancer publicerades 2015, och
har reviderats under 2019.

Vardprogrammet ar uppdelat 1 en allmin del som giller f6r all HH-cancer och
en tumorspecifik del, som beskriver diagnosgrupperna i separata avsnitt. For
varje diagnosgrupp beskrivs anatomi, epidemiologi, symtom, utredning,

behandling, uppfoljning och prognos.

Svenska kvalitetsregistret f6r huvud- och halscancer (SweHNCR) startade 2008
och anvands for att ta fram data som underlag 1 vardprogramsarbetet. Sedan
registret introducerades 2008 har antalet fall av HH-cancer 6kat med 42 %.
Det dr framfor allt orofarynxcancer som 6kar snabbt och majoriteten av fallen

ar HPV-inducerade. I kvalitetsregistret finns data om aktuella behandlings-
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metoder, aterfall och éverlevnad. I och med arbetet med vardprogram och
kvalitetsregister har ett starkt professionellt natverk skapats som successivt

analyserar registerdata i syfte att férbéttra varden for patienter med HH-cancer.

21 Vardprogrammets giltighetsomrade

Virdprogramgruppen har tillsammans med de adjungerade forfattarna i olika
arbetsgrupper tagit fram forslag pa revidering av innehallet och text till

vardprogrammet. Avstimning och diskussion har skett via méten samt e-post.

Virdprogrammet ar faststillt av Regionala cancercentrum i samverkan
2024-05-07. Beslut om implementering tas i1 respektive region i enlighet med
overenskomna rutiner. Stédjande Regionalt cancercentrum ir Regionalt

cancercentrum Vast.

Tabell 1. Tidigare versioner

Datum Beskrivning av forandring

2015-08-25 | Version 1.0 faststalld av Regionala cancercentrum i samverkan

2019-02-05 | Version 2.0 faststalld av Regionala cancercentrum i samverkan

2021-10-05 | Version 2.1. Revidering av maxdos for Lidokain i kapitel 11.6.2.

2022-01-14 | Version 2.2. Revidering av mediantiden i kapitel 3 for Ledtid fran
remissankomst till behandlingsbeslut. Mal: medianvarde 23 dagar.

2022-09-13 | Version 2.3. Komplettering avseende immunterapi som nytt
alternativ vid forsta linjens palliativa behandling.

Avser en behandlingsindikation som prévats och rekommenderats
av NT-radet i maj 2020. | praktiken har samtliga regioner sedan
dess handlagt dessa patienter i linje med nu uppdaterad
vardprogramstext

2023-11-14 | Version 3.0 faststalld av Regionala cancercentrum i samverkan

Tidigare vardprogram publiceras inte men kan begiras ut frin Regionala

cancercentrum, info(@cancercentrum.se.

2.2 Forandringar jamfort med tidigare version

I denna version av vardprogrammet justerades process- och

resultatindikatorer samt malnivaer for kvalitetsindikatorer i kapitel 21.

I version 3.0 uppdaterades samtliga kapitel. UICC version 7 hade utgitt och
enbart version 8 redovisas nu. De figurer som redovisas baserat pa data frin

kvalitetsregistret visar emellertid tumérstadium enligt UICC version 7.
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Den histopatologiska informationen uppdaterades och utokades i flera kapitel,

se avsnitt 19.13 Spottkortelcancer, avsnitt 19.14 Nis- och bihalecancer samt

kapitel 8 Diagnostik och kapitel 9 Tumérklassifikation.

I nis-bihalekapitlet tillkom tva histopatologiska tumdorer, slemhinnemelanom
och olfactoriusneuroblastom, varav slemhinnemelanomen ingar 1

kvalitetsregistret.

I revisionen inférdes en del mindre férindringar utan ndgra storre skillnader i
kostnad. De flesta ar sidana som successivt genomforts i den kliniska

vardagen.

Indikationen f6r PET-CT utvidgades som en del i utredning och uppféljning

av vissa tumorlokaler.

Karboplatin ersatte cetuximab som forstahandsalternativ vid konkomitant
behandling av orofaryngeal cancer nir kontraindikationer foreligger f6r

cisplatin.

Sentinel node har inférts pa vissa universitetssjukhus vid utredning av NO hals
som ett alternativ till diagnostisk koértelutrymning vid cancer i munhala.
Sentinel node bedoms vara en siker och kostnadseffektiv metod for att hitta

ockult metastasering.

2.3 Standardiserat vardforlopp

For huvud- och halscancer finns ett standardiserat vardférlopp framtaget,
gallande fran och med 2015. SVF vardforlopp har reviderats samtidigt med

revisionen av det aktuella vardprogrammet.

Det finns ingen konflikt mellan innehallet i vardprogrammet och det standardi-
serade vardforloppet. Virdforloppet beskriver vad som ska géras medan vard-
programmet utvecklar hur, samt vilken evidensgrund som finns for atgirderna

1 det standardiserade vardférloppet.

Det standardiserade vardforloppet finns delvis integrerat med texten i vard-

programmet men kan ocksa ldsas 1 sin helhet i Kunskapsbanken.

24 Lagstod

Virdens skyldigheter regleras bland annat 1 hilso- och sjukvardslagen
(2017:30). Den anger att malet med hilso- och sjukvarden dr en god hilsa och
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en vard pa lika villkor f6r hela befolkningen samt att halso- och sjukvards-
verksamhet ska bedrivas sa att kraven pa en god vard uppfylls. God vard
definieras enligt Socialstyrelsen som kunskapsbaserad, andamalsenlig, siker,
patientfokuserad, effektiv och jamlik. Primarvarden har, sedan juni 2021, ett
sarskilt ansvar att tillhandahalla férebyggande insatser utifran saval befolk-
ningens behov som patientens individuella behov och férutsattningar (13 kap).
Viardprogrammet ger rekommendationer f6r hur varden ska utféras for att
uppfylla dessa kriterier. Dessa rekommendationer bor darfor i visentliga delar
foljas for att man ska kunna anse att sjukvarden lever upp till hilso- och

sjukvardslagen.

Patientlagen (2014:821 3 kap) anger att vardgivaren ska erbjuda patienten

anpassad information om bland annat diagnosen, mojliga alternativ for vard,
risk f6r biverkningar och forvintade vintetider samt information om méjlig-
heten att sjalv vilja mellan likvirdiga behandlingar. Patienten har ocksa ritt att
fa information om metoder for att f6rebygga sjukdom och skada (3 kap. 1 §).
Viardgivaren ska enligt samma lag erbjuda fast vardkontakt samt information
om mojlighet till ny medicinsk bedémning, dven inom annan region. Vard-
givaren ska dven informera patienten om regionens elektroniska system for
listning av patienter hos utférare. Vardgivaren ska ocksa informera om méjlig-
heten att vilja vardgivare 1 hela landet inom allmin och specialiserad 6ppen-
vard. Enligt det sd kallade patientrérlighetsdirektivet ska vardgivaren ocksa
informera om patientens rittighet att inom hela EU/EES vilja och fi
ersittning for sadan vard som motsvarar vad som skulle kunna erbjudas i
Sverige. Praktisk information om detta, till exempel hur och nir ersittning

betalas ut, finns hos Forsikringskassan.

Enligt vardgarantin (2010:349) har vardgivaren en skyldighet att erbjuda
patienter kontakt samt atgarder inom vissa tider. De standardiserade vard-
torlopp som Regionala cancercentrum (RCC) har tagit fram och som
regionerna har beslutat att f6lja anger kortare vintetider som dock inte dr en

del av vardgarantin.

I hilso- och sjukvardslagen anges ocksa att hilso- och sjukvarden har sirskilda
skyldigheter att beakta barn som anhériga och ge dem information, rad och

stod (5 kap. 7 §).
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2.5 Evidensgradering

Huvud- och halscancer omfattar 9 diagnosgrupper som i sin tur ar uppdelade
pa manga undergrupper, till exempel cancer i munhélan innefattar 5 under-
grupper. Vidare varierar dessa undergruppers biologi sasom vaxtsatt, risk for
spridning, aggressivitet och prognos. Vid till exempel nis-/bihdlecancer, som
ar en ovanlig diagnos, finns cirka 12 olika histopatologiska diagnoser och vid
cancer 1 spottkortlarna cirka 20 histopatologiska diagnoser. Undergrupperna ar
dérfér sma och det ar svart att fa tillrickligt stora grupper att studera. De flesta

studier baseras pa sammanslagna grupper vilket gor dem vanskliga att ut-

virdera och evidensgradera for enskilda diagnoser.

Virdprogramgruppen har darfor beslutat att gora litteraturhanvisningar med

referenser pa sedvanligt sitt. Nir vi tar stillning till strategier f6r handlaggning

eller behandling sa dr det grundat pa vira stillningstaganden som expertgrupp.

2.6 Begreppsforklaringar och forkortningar

Tabell 2. Begreppsforklaringar och forkortningar

5-Fu 5-fluorouracil

Adjuvant Onkologisk behandling som ges efter den primara
behandlingen

BMI Body Mass Index (Vikt i kg/langden i meter i kvadrat)

CBCT Cone Beam CT

CuP Cancer of Unknown Primary (cancer med okand
primartumaor)

CUP-HH Lymfkortelmetastas pa halsen med okand primartumor

DNA Deoxiribonukleinsyra, det kemiska @mne som bar genetisk
information

DT/CT Datortomografi, Computed Tomography

EBV Epstein-Barr-Virus

EGFR Epidermal Growth Factor Receptor

FDG Fluorodeoxyglucose

FFPE Formalinfixerad parafinbaddad

FNAC/FNP Finnalsaspirationscytologi/finnalspunktion

Gy Gray

HH-cancer Huvud- och halscancer
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HPV Humant papillomvirus

i.v Intravends

IMRT Intensity Modulated Radiation Therapy

INCA Informationsnatverk for cancervarden

KVAST Kvalitets- och standardiseringskommittén (diagnostiskt
styrdokument for patologi)

MDK Multidisciplinar konferens

MHCF Mun- och Halscancerférbundet

Metakrona Tumorer som uppkommer > 6 manader pa olika

tumorer lokalisationer

MRT Magnetisk resonanstomografi

NGT Nasogastrisk sond (nasogastric tube)

Neoadjuvant Onkologisk behandling som ges innan den primara
behandlingen

NOS Ospecificerad (Not otherwise specified)

NSF Nefrogen systematisk fibros

ONB Olfactoriusneuroblastom

PAD Patologisk anatomisk diagnos

PAL Patientansvarig lakare

Panendoskopi Undersdkning av nasa, mun, svalg, struphuvud, luftvagar
och matstrupe under narkos

PCR Polymeras Chain Reaction (polymeraskedjereaktion)

PEG Perkutan endoskopisk gastrostomi

PET-CT Positron Emmision Tomography-Computed Tomography

PF Cisplatin och 5-fluorouracil i kombination

PPI Protonpumpshammare

Px Provexcision

RCC Regionalt cancercentrum

Recidiv Aterfall

Residual Kvarvarande tumar, resttumor

Salvage Kirurgi som utférs da den primara behandlingen inte haft
avsedd effekt eller vid &terfall

SCC Skivepitelcancer
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SIB Simultan Integrerad Boost (stralbehandlingsteknik)
SNAC Sinonasalt adenokarcinom

SNUC Sinonasal oidentifierad cancer

Synkrona Samtidigt forekommande tumérer inom 6 manader
tumorer

TORS Transoral robotkirurgi

UiCcC International Union against Cancer

WHO World Health Organization

ONH Oron-, nés- och hals (till exempel -mottagning/-klinik)
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KAPITEL 3
Mal med vardprogrammet

Detta dr det tredje nationella vardprogrammet f6r huvud- och halscancer (HH-
cancer). Det 6vergripande malet ér att sprida kunskapen om HH-cancer 1
Sverige, bidra till bittre och mer enhetlig vard samt ge riktlinjer for utredning,
behandling, uppféljning och rehabilitering. Vidare att ge patienter och
nirstaiende en mojlighet till 6kad information, 6ka samarbetet mellan de
discipliner som deltar i utredning, behandling och rehabilitering och ge stod at

de personalkategorier som kommer i kontakt med dessa patienter.

Vardprogrammet ar dven till for att stimulera forskning och utveckling samt ge

underlag for forbittring i det preventiva arbetet f6r HH-cancerpatienterna.

Den nationella cancerstrategin staller krav pa utveckling och forbattring av
HH-cancersjukvarden. Man strivar efter att forbittra 6verlevnaden och
omvardnaden generellt samt ge mer jamlik vard inom landet. For att klara detta
behovs god kompetens och vird av hég kvalitet, god tillginglighet inom
utredande och behandlande enheter, kontinuerlig uppdatering av avancerad
teknologi samt fungerande stodteam. All personal som arbetar med patienter

med HH-cancer bor fa kontinuerlig utbildning inom omradet.

For kvalitetsindikatorer och malnivaer, se Kapitel 21. Dessa beror ledtider,

olika processmatt samt 6verlevnad.
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KAPITEL 4
Bakgrund och orsaker

4.1 Epidemiologi

Den totala cancerincidensen okar i Sverige och 4dr nu 6ver 60 000 fall per ar.
Detta giller dven HH-cancer som 6kade med cirka 500 fall (40 %) ar
2008-2021.

Ar 2021 rapporterades 1 706 nya fall till SweHNCR och tickningen gentemot
Socialstyrelsens cancerregister var 98 %. Andelen nya HH-cancerfall utgjorde

cirka 2,6 % av den totala cancerincidensen (figur 1) [2].

I Sverige liksom 1 6vriga Norden ar HH-cancer en relativt ovanlig cancerform
men globalt sett dr den en mycket betydande sjukdomsgrupp. I vistvirlden ér
HH-cancer den 5—6:e vanligaste cancertypen och i utvecklingslinderna den

2-3:e vanligaste.

Figur 1. Antal anmalda fall till SweHNCR per diagnosar, 2008—2021.
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4.1.1 Alder och kén

Huvud- och halscancer innefattar 9 diagnosgrupper som sinsemellan dr mycket

olika nir det giller incidens och kénsférdelning. De 2 vanligaste grupperna ir
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munhalecancer och orofarynxcancer med cirka 480 respektive 510 fall per ar.
Larynxcancer med cirka 175 fall per ér dr den tredje vanligaste.

Nasofarynxcancer dr en ovanlig diagnos med cirka 30 fall per ar.

Orofarynxcancer (cancer i mandlarna, tungbasen och 6vriga delar av mellan-
svalget) dr den diagnosgrupp inom HH-cancer som 6kar mest, likasa en av de
cancerdiagnoser som Okar snabbast i Sverige. Under perioden 2008-2021
Okade antal fall med cirka 7 % per ar och riknat i antal fall ir detta mer dn

hilften av den totala 6kningen av HH-cancer.

Antalet HH-cancerfall per lokalisation och kén som finns registrerade i
SweHNCR till och med ar 2021 visas i figur 2.

Figur 2. Antal fall per lokalisation och kon, registrerade i SweHNCR 2008-
2021.
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Munhalecancer och spottkortelcancer forkommer nistan lika ofta hos kvinnor
(48 %) som hos min (52 %). Tungcancer har 6kat hos yngre individer (< 40

ar) utan kinda riskfaktorer, vilket uppmirksammats dven internationellt [3-0].

Spottkortelcancer drabbar dven barn och unga. Narmare 15 % ar yngre an
40 ar [7].

Konsfordelningen for lappcancer och nas-bihalecancer ar cirka 60 % for min
och 40 % for kvinnor. For 6vriga diagnosgrupper ér det stor 6vervikt f6r méin

och detta dr mest uttalat vid larynxcancer, 82 % man och 18 % kvinnor (fig. 3).
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Figur 3. Procentuell konsfordelning per lokalisation, registrerade i SweHNCR
2008-2021.
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Alder vid diagnos varierar mellan grupperna. Lippcancer drabbar éldre
patienter (median 75 dr) medan patienter med nasofarynxcancer och oro-
farynxcancer har en medianalder kring 60 ar. For 6vriga diagnosgrupper ér
medianaldern 65-70 ar (figur 4).

Cancer 1 munhalan och cancer i orofarynx ligger nagra centimeter fran varan-
dra och utsitts fér samma etiologiska agens. Att det finns skillnader mellan
kénen och ilder f6r dessa lokaler indikerar att det 4nda finns olikheter bland -
annat avseende etiologi och tumoérbiologi. Mian med munhalecancer ér i snitt

4,8 ar dldre 4n min med orofarynxcancer. For kvinnor ér skillnaden drygt 8 ar.
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Figur 4. Alder vid diagnos per lokalisation och kén, SweHNCR 2008-2021,
25 %, 50 % och 75 % percentiler.
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4.2 Trender

Sedan 2008 har antalet fall av huvud- och halscancer i Sverige 6kat med 42 %
(genomsnitt 2,8 %/4ar). Den aldersstandardiserade 6kningen 2008-2021 it

2 fall per 100 000 invanare f6r kvinnor och 2 fall per 100 000 invéanare f6r méin
for all huvud- och halscancer (figur 5).
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Figur 5. Aldersstandardiserad incidens fér huvud- och halscancer anmald till
SweHNCR 2008-2021. Standardisering gjord med aldersfordelningen i
Sverige ar 2000.
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Incidensokningen varierar f6r de olika diagnosgrupperna. Hir redovisar vi
incidensokningen for de tre storsta grupperna munhile-, orofarynx- och
larynxcancer. Fér munhalecancer finns en viss 6kning f6r bade man och

kvinnor per 100 000 invanare (figur 6).
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Figur 6. Aldersstandardiserad incidens for munhalecancer anmald till
SweHNCR 2008-2021. Standardisering gjord med aldersférdelningen i
Sverige ar 2000.
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Den aldersrelaterade incidensen for orofarynxcancer f6r min har 6kat med

2 fall per 100 000 vilket motsvarar nastan den totala 6kningen for all huvud-
och halscancer f6r man. For kvinnor har det inte skett nagon 6kning (figur 7).
Okningen beror pa HPV-relaterad skivepitelcancer i tonsill och tungbas [8, 9]
samtidigt som tumorer som inte ar relaterade till HPV minskar [10]. Rokning
och 1 viss man alkohol édr andra enskilda och synergistiskt verksamma risk-

faktorer.

Okningen av HPV-relaterade tumérer ses i hela vistvirlden [11] och forefaller
kopplad till den del av orofarynx som bir lymfatisk vivnad. HPV pavisas i
40-90 % av cancerfallen i tonsill och tungbas, men i Gvrig orofarynx (mjuka
gommen, uvula, svalgets bakvigg, vallecula) bara i ungefir 10 % av fallen [12].
HPV-typ 16 dominerar, men dven andra hogrisktyper dr vanliga.
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Figur 7. Aldersstandardiserad incidens fér orofarynxcancer anmald till
SweHNCR 2008-2021. Standardisering gjord med aldersférdelningen i
Sverige ar 2000.
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Nasofarynxcancer dr en annan tumorform som ocksa ofta kan kopplas till
virus, Epstein-Barr-virus (EBV). Tumoérformen dr ovanlig i Sverige och
incidensen i vast ligger under 1 nytt fall per 100 000 invanare och ar. Men 1
vissa delar av virlden, till exempel s6dra Kina, dr nasofarynxcancer en
endemisk sjukdom med 25-50 nya fall per 100 000 invanare och ir.
Sydostasien, norra Afrika och inuiter 4r omraden och grupper med en incidens
pa cirka 5-15 per 100 000 och ar [13].

For larynxcancer ér incidensen i stort oférindrad bade f6r mén och kvinnor
(figur 8).
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Figur 8. Aldersstandardiserad incidens for larynxcancer anmald till
SweHNCR 2008-2021. Standardisering gjord med aldersférdelningen i
Sverige ar 2000.
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4.3 Prognos

Den relativa 5-drsoverlevnaden for all huvud- och halscancer f6r hela tids-
perioden 2008-2021 var 68 % (95 % KI: 67-69 %). Den observerade 5-ars-
overlevnaden var 60 % (59—60 %).

Overlevnadssiffror for hela gruppen HH-cancer ska tolkas med forsiktighet.
Det ir 9 olika diagnosgrupper som lidggs samman och det sker férandringar i
incidensen mellan grupperna. Under perioden ses till exempel en kraftigt 6kad
incidens av orofarynxcancer, som ofta upptacks i sent stadium men dnda har

en relativt god prognos.

Relativ 6verlevnad per diagnosgrupp redovisas i figur 9 och 10 och tabell 3.
Lappcancer och spottkortelcancer har bist relativ 5-arséverlevnad (91 % resp.
74 %). Munhilecancer och nis- och bihélecancer har 62 % resp. 54 %.
Overlevnaden fér orofarynxcancer ir 72 %, fér nasofarynxcancer 72 %,
larynxcancer 67 % samt vid malign kortel pa halsen 66 %. Overlevnaden for
hypofarynxcancer ir ligst, 27 %. Kurvorna speglar vil hur prognosen paverkas
av tidig upptackt (lippcancer), lokalisation, samsjuklighet (hypofarynxcancer),
observationstid och olika tumérbiologi (spottkortelcancer dar till exempel

adenoid cystisk cancer ger sena fjarrmetastaser).
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Figur 9. Relativ 6verlevnad for cancer i lapp, munhala, ndsa/bihala och
spottkortlar rapporterade till SweHNCR for diagnosaren 2008-2021.
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Figur 10. Relativ 6verlevnad fér cancer i orofarynx, nasofarynx, hypofarynx,

larynx och malign kortel pa hals rapporterade till SweHNCR for
diagnosaren 2008—-2021.
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Tabell 3. Relativ 5-arsoverlevnad for huvud- och halscancer per lokalisation,
2008-2021

Lokalisation 5ar 95 % konfidensintervall
Lapp 91,2 % 88,3-94,1
Munhala 62,3 % 60,7-64,0
Nasa/bihala 53,8 % 50,0-57,9
Spottkortlar 74,4 % 71,5-77,4
Orofarynx 72,3 % 70,9-73,8
Nasofarynx 724 % 67,7-77,3
Hypofarynx 26,5 % 23,3-30,3
Larynx 67,2 % 64,8-69,7
Malign kortel hals 65,8 % 61,7-70,1

4.4 Etiologi, riskfaktorer och prevention

Skivepitelcancer utgér 80-90 % av all HH-cancer i Sverige (SweHNCR:

86,5 %, 2008-2021) och ir en “livsstilscancer” som ofta dr kopplad till tobak
och alkohol. De globala skillnaderna i cancerférekomst mellan olika omraden,
incidensskillnader mellan konen, tumdorernas lokalisation, typ etc. kan till stor
del forklaras av skillnader i anvindande av olika droger och intag av olika fédo-
amnen, miljopaverkan inkl. yrkesmissig paverkan, UV-ljus samt virus (HPV,
EBV). I manga fall finns ingen kind etiologisk faktor men inverkan av milj6-

och livsstilsfaktorer dr stor och det finns stora mojligheter till prevention.

4.4.1 Riskfaktorer

Vid HH-cancer finns ett flertal kanda riskfaktorer:

e tobak

e alkohol

e alkohol och rokning i kombination
e dilig munhailsa

e hogrisk-HPV

e damm fran ddeltrd

e joniserande stralning

e premaligna forandringar.
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4411 Tobak

4.4.1.1.1 Rbkning

De cancerframkallande dmnena i tobak dr framfor allt polyaromatiska kolviten,
till exempel benzpyren och nitrosaminer, som finns i bade réktobak och rokfri
tobak och har en dos—responseffekt. R6ktobak kan delas upp i ljus och mérk

tobak, dir den karcinogena effekten anses ligre for den ljusa an den morka.

Debutiélder for rokning dr av betydelse: tidig debut medfér hégre risk for
HH-cancer. I en svensk fall-kontrollstudie var risk6kningen mer kopplad till
durationen 4n intensiteten. Risken for skivepitelcancer avtar efter rékstopp och
efter cirka 20 ar finns det ingen 6kad risk [14, 15].

4.4.1.1.2 Passiv rékning

Passiv rokning har inte konklusivt kunnat bindas till cancerutveckling i huvud-
och halsregionen. En kritisk granskning av epidemiologiska data talar anda for
att det finns ett samband mellan passiv rokning och risk for sinonasal cancer,
dir riskékningen ar dosberoende relaterad till exponeringen och dar risk-

okningen for de kraftigast exponerade uppgar till 2,5-5,7 ganger [16].

4.4.1.1.3 Snus

Svenskt, vatt snus har i flera svenska fall-kontrollstudier inte visats ge 6kad risk
tor HH-cancer [15, 17]. Begreppet snus ticker dock ett stort spektrum av
produkter fran torrt snus for inhalation till olika typer av vitt snus, och det ar
vil dokumenterat att halterna av karcinogena nitrosaminer 1 snustobak varierar
kraftigt mellan olika linder beroende pa tobakens olika berednings- och
lagringsférhallanden. International Agency for Research on Cancer IARC) har

bedomt att snus ar en riskfaktor f6r munhilecancetr.

4.41.2 Alkohol

Alkohol ir en oberoende etiologisk faktor for skivepitelcancer och ger en
synergistisk riskokning tillsammans med tobak [18, 19]. Alkoholens karcino-

gena effekt antas vara relaterad till:

e induktion av enzymer som aktiverar karcinogener

¢ himning av DNA-reparation

e immunsuppression (himning av immunsystemet)

e nutritionella bristtillstind associerade med alkoholbruk

e slemhinneskada som 6kar penetrationen av karcinogener.
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4.41.3 Alkohol och rékning i kombination

Var 0r sig ger rokning och alkohol risk6kningar (jJamfort med icke-
exponerade) med dosberoende, relativa risker (RR) upp till cirka x 3 f6r
alkohol och x 8-9 for rékning. Tillsammans verkar alkohol och réktobak dock
inte additivt utan synergistiskt (multiplikativt) och kan ge 6kningar av den

relativa risken pa x 15-24, beroende pa tumérlokalisation [20].

4.41.4 Dalig munhilsa

Flera olika fall-kontrollstudier har visat att dalig munhilsa dr en oberoende

riskfaktor f6r skivepitelcancer i munhala och svalg [21].

4.41.5 Hogrisk-HPV

Hogrisk-HPV, HPV typ 16, ir sedan 2007 en erkind riskfaktor f6r orofarynx-
cancer enligt International Agency for Research on Cancer (IARC).

Prevalensen 1 Sverige av oralt férekommande HPV (foretridesvis HPV 16), ir
9,3 % hos ungdomar som s6kt pa ungdomsmottagning [22]. I senare studier,
efter genomférandet av vaccinationsprogrammet mot HPV {6r flickor, har
prevalensen visat sig vara ligre (1,8 %) [23]. I en svensk normalbefolkning som
ar aldersmatchad mot patienter med oral-orofaryngeal cancer ar prevalensen av
hégrisk-HPV <1 % [24].

En studie av patienter som genomgick tonsillektomi pa grund av kronisk
tonsillit eller obstruktiva problem, visar att 10 % av fallen var barare av HPV
varav hilften hade hogrisk HPV. Samtliga tonsillpreparat var dock fria fran
HPV. Studien visar férekomst av hogrisk-HPV 1 munskoljvitska dven hos en
vaccinerad population [25]. HPV av olika typer férekommer saledes normalt i
munhalan hos befolkningen, men HPV-inducerad cancer i munhalan dr ovanlig
och star till exempel inte f6r den 6kning av tungcancer som ses hos unga, icke-
rékande individer [20]. Betydelsen av HPV-birarskap ér oklar och birarskapets
koppling till orofarynxcancer likasa.

4.4.1.6 Andra riskfaktorer

Damm vid industriell hantering av ddeltrd dr férknippad med en f6rhéjd risk

att utveckla adenokarcinom i sinus etmoidale (silbenscellerna).
Joniserande stralning (> 15 Gy) 6kar risken for spottkortelcancer.

Epstein-Barr-virus (EBV) ir associerat med odifferentierad nasofarynxcancer

men den exakta rollen som EBV spelar i cancerutvecklingen ér inte kind.
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Solexponering 6kar risken for skivepitelcancer pa lipp, och lippcancer ses

oftare hos utomhusarbetande yrkesgrupper.

Sett 1 perspektivet “markoér f0r risk f6r cancerutveckling” kan férekomsten av
HH-cancer i sig betraktas som en klar riskfaktor. Mellan 2 och 10 % av
patienterna med en nydiagnostiserad skivepitelcancer uppvisar en samtidig,
eller upptickt inom 6 manader (synkron), skivepitelcancer pa en annan plats an
indextumoren, i munhaila, svalg, esofagus eller luftvigar. Risken att senare
utveckla en ny, oberoende skivepitelcancer (metakron) uppskattas till 3 % per
ir [24, 27, 28],

4.4.2 Premaligna forandringar

De vanligaste premaligna lesionerna i munhalan dr leukoplaki och erytroplaki.
Diagnostiken av dessa ar klinisk. Leukoplaki definieras som en vitaktig

torindring i slemhinnan, och erytroplaki dr motsvarande klarréd forindring.

Man skiljer mellan tva olika typer av leukoplakier, homogena och icke-
homogena. De icke-homogena, antingen med varierande tjocklek eller
utseende (nodulart, verruciformt) eller med inslag av erytroplaki, har 6kad risk
tor malign transformation [29]. Detsamma giller homogena leukoplakier storre
in 200 mm® Prevalensen av leukoplaki i Sverige rapporteras vara 3,6 % [30]
och frekvensen malign transformation ligger pa 3,6—-8,9 % (Skandinavien) [31,
32]. Orsaker till leukoplaki anses vara r6kning, alkohol, kronisk inflammation
och irritation fran karierade bett, missanpassade proteser och dalig munhygien.
En del studier har emellertid visat hogre risk fo6r malign transformering av

leukoplakier hos icke-rékare och kvinnor.

Slemhinneférandringarnas lokalisation i munhalan spelar dven en roll i det att
leukoplakier 1 munbotten och pa tungranden eller lippen oftare utvecklas till

cancer.

Graden av dysplasi (litt, mattlig, grav) 1 en leukoplaki eller annan slemhinne-
lesion korrelerar daligt till risken och tidsperspektivet for att utveckla cancer.
Aven en litt dysplastisk férindring kan utvecklas till invasiv cancer, och en
grav dysplasi kan ga i regress. En del av svarigheten ligger i intra- och inter-
observatorvariation nir man bedémer graden av dysplasi. Férindringar med

mattlig respektive grav dysplasi bor excideras och kontrolleras.

Oral lichenplanus (OLP) ér en kroniskt inflammatorisk slemhinneférindring
som makroskopiskt karakteriseras av vitaktiga striae bilateralt framfor allt 1

buckala slemhinnan. Risken for cancerutveckling ur OLP ir 0,5-2 % 6ver 5 ars
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observation — oftare hos kvinnor och framfor allt vid férindringar pa tungan.
Det finns en 6kad risk for en andra primartumor (eller flera) efter cancer-
utveckling ur OLP [33].

Inverterat papillom eller transitional cell papillom ir en relativt ovanlig tumor
som uppstar i ndsans eller bihalornas respiratoriska epitel. Den kan ses i alla
aldrar, men ar vanligast 1 40- och 50-arsaldern. Den ar vanligare hos min dn
hos kvinnor (3:1). Etiologin ir okind men uppkomsten av inverterade
papillom har férknippats med HPV. Inverterade papillom 6vergir i 2—13 % av

fallen i cancer [34].

4.4.3 Kost

Minskad risk f6r cancer i munhala och svalg dr associerad med ett hogt intag av
frukt och gronsaker, da framfor allt vitaminerna C, A, E och fibrer [35, 36]. 1
flera stora studier har man sett en sinkning av incidensen vid hégt intag av
fédodmnen rika pa vitamin A och C. Kosttillskott med dessa substanser har

dock inte haft ndgon skyddande effekt hos riskgrupperna.

4.5 Prevention

Primir prevention dr férebyggande atgirder for att f6rhindra uppkomsten av
sjukdom, skada och psykiska eller sociala problem. Sekundir prevention ar
atgiarder som ska forhindra ett latent sjukdomstillstand att utvecklas till en
klinisk sjukdom, f6érhindra aterinsjuknande 1 en tidigare sjukdom, eller 1 ett
tidigt skede férhindra en negativ utveckling av fysiska, psykiska eller sociala

problem.

Den europeiska kodexen mot cancer lyfter fram 12 rad som kan minska risken

att drabbas av cancer.

Potentialen for prevention av HH-cancer ir stor. Relaterat till antalet livsstils-
orsakade huvud- och halscancerfall dr antalet yrkesorsakade tumorer litet. Den
huvudsakliga potentialen ligger 1 att paverka individuella, livsstilsrelaterade
faktorer, framfor allt rékning och alkohol. Patientféreningen Mun- och Hals-
cancerforbundet har erbjudit sig att delta 1 det preventiva arbetet lokalt, genom

till exempel foreldsningar i skolor.

For att tobaksrokningen ska minska maste manga aktorer samverka sisom
skola, patientorganisationer och olika hilsoinstanser. Tobaksprevention bor
bedrivas genom kampanjer, en aktiv tobakstillsyn och tobaksavvinjning inom

hilso- och sjukvarden.
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For den drabbade patientgruppen bor den behandlande likaren och annan
personal bedriva intensiv information om rékstopp, stodja rokavvinjning dven
med medicinska atgirder, och f6lja upp rékavvinjningen efter behandlingen,

inte minst for att minska risken for dterfall eller en “andra primartumor”.

Sedan 2010 erbjuds flickor i 10—12-arsaldern fri vaccination mot hogrisk-HPV
och fran och med hostterminen 2020 erbjuds bade flickor och pojkar f6dda
2009 och senare vaccination. Folkhilsomyndigheten har genomfért en
utredning som bland annat konstaterar att det inte finns nagon metod for
screening for att pavisa risk for orofarynxcancer (se avsnitt 4.4.1.5),

www.folkhalsomyndigheten.se/publicerat-material.
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KAPITEL 5
Screening

Det finns inget screeningprogram avseende huvud- och halscancer.
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KAPITEL 6

Arftlighet

Det finns i dagsliget inga evidens for drftlighet vid huvud- och halscancer.
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KAPITEL 7

Symtom och tidig
utredning

7.1 Symtom och kliniska fynd vid huvud- och
halscancer

Majoriteten (cirka 60 %) av alla nya fall av HH-cancer diagnostiseras med
avancerad tumorsjukdom, det vill siga 1 stadium III eller IV. En av forkla-
ringarna ér att sjukdomen initialt ofta ger vaga och banala symtom som till viss
del kan likna infektioner som “halsont” eller ”f6rkylning med bihalebesvir”.
En annan forklaring ar att sjukdomen 1 sig ar relativt ovanlig och att dessa
patienter dr svara att undersoka adekvat inom primirvarden. En viktig uppgift
for ONH-specialiteten dr dirfor att medverka till att gra sjukdomarnas sym-

tom mer kinda samt utbilda allmanlikare i var specifika undersokningsteknik.

Nigra typiska symtom ar heshet, ensidiga halssmartor som strilar upp mot 6rat
eller smirta fran sjilva tumérlokalen. Debutsymtom kan ocksa vara knuta pa
halsen utan andra symtom. Efterhand som tuméren vixer kan den paverka
vitala funktioner och ge svarigheter att svilja, andas och tala. Viktnedgang och

malnutrition hos dessa patienter ar vanligt.

En 6versikt av de vanligaste symtomen som bor foranleda cancermisstanke
anges nedan. Symtomen anges ocksa 1 relation till diagnosgrupp. En mer
detaljerad beskrivning av symtomen fér diagnosgrupperna ges i respektive

avsnitt.

7.1.1 Symtom som bor foranleda misstanke om cancer

Nedan beskrivna symtom giller f6r vuxna. Observera dock att spottkortel-

cancer och nasofarynxcancer férekommer ibland hos yngre personer.

e [orstorad lymfkortel eller knuta pa halsen utan infektion eller annan

torklaring
e Synlig eller palpabel tumor 1 ndsa, munhala eller svalg

e Sar i munhila, pa tunga eller lippar som inte liker (> 3 veckor)
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e Knuta i spottkortel

e Heshet sedan mer dn 3 veckor utan forbattring eller annan forklaring
e Sviljbesvir eller klumpkansla med smarta upp mot 6ronen

e Ensidig nytillkommen nastippa som inte vixlar sida

e Aterkommande blodig sekretion fran ndsan utan infektion eller annan

torklaring
e Ensidiga obehag eller smarta i halsen utan infektion eller annan férklaring

¢ Ensidig ser6s mediaotit (otosalpingit) utan infektion eller annan férklaring

Om patienten har ett eller flera av ovanstiende symtom ska remiss skickas till
ONH-klinik.

7.1.1.1  Symtom relaterade till respektive tumorliokal

Lappcancer

e Sair pad det lippréda som inte liker som forvintat

Munhilecancer
e Sir i munslemhinnan som inte liker som forvantat
e Synlig eller palpabel tumér i munhala eller svalg

e Ensidiga obehag eller smartor

Orofaryngeal cancer

e Synlig eller palpabel tumor 1 svalget

e Sir i svalget som inte laker som forvantat
e Ensidiga obehag eller smirtor i svalget

e Problem med att svilja

Nasofarynxcancer
e Serds mediaotit (otosalpingit) utan infektios forklaring hos vuxen
e Ensidig nistippa utan forklaring

e Blodig sekretion fran nisan

Larynx- och hypofarynxcancer
e Heshet i mer dn 3 veckor utan forklaring eller forbattring
e Problem med att svilja eller klumpkinsla med smirta upp mot 6ronen

e Stimbandspares utan annan férklaring

Nais- och bihdlecancer

e Blodig sekretion fran ndsan
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e Synlig tumér i ndsan

e Ensidig nistdppa utan forklaring

Spottkortelcancer
e Tumor i spottkortel
e Tillvixt av redan kidnd spottkorteltumor

e Tumor i spottkortel med facialispares

Lymfkoértelmetastas pa halsen med okidnd primartumér
e [orstorad lymfkortel eller resistens pa halsen utan infektion eller annan
torklaring

e [Lateral halscysta hos vuxen

7.2 Ingang till standardiserat vardforlopp

Standardiserat vardférlopp (SVF) f6r huvud- och halscancer inférdes 2015,

beskrivning av vardférloppet finns pa cancercentrum.se.
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KAPITEL 8

Diagnostik

8.1 Utredning enligt standardiserat
vardforlopp

Standardiserat vardforlopp (SVF) f6r huvud- och halscancer inférdes 2015,

beskrivning av vardférloppet finns pa cancercentrum.se.

Virdforloppet startas av ONH-likare som bedémer att det finns vilgrandad
misstanke om cancer (filterfunktionen) efter det att en klinisk undersokning ar
utférd. Nar SVF startas ska patienten erbjudas en snabb utredning inom
angivet antal kalenderdagar. Utredningen ska samordnas av koordinator eller
kontaktsjukskoterska. Ledtider for nationell uppfoljning av SVF f6r HH-cancer
beriknas frin forsta besok hos ONH-likare da vilgrundad misstanke fore-
ligger, till start av behandling. Ledtiderna delas upp beroende pa om det ar
kirurgisk eller onkologisk behandling som ér férsta behandling.

Malet dr att 80 % av patienterna ska kunna fa primir behandling inom angivna

kalenderdagar nedan:

Patientgrupp Fran Till Tid

Kirurgisk Valgrundad Start av 30 kalenderdagar
behandling misstanke behandling

Onkologisk Valgrundad Start av 38 kalenderdagar
behandling misstanke behandling

Ledtider f6r SVF, som registreras i sjukhusens patientadministrativa system,
toljs upp lokalt och centralt. Ledtiderna f6r SVF kan jamféras med mot-
svarande data som finns 1 kvalitetsregistret f6r HH-cancer (SweHNCR).

8.1.1 Vardkedjan vid utredning och behandling av
patienter med huvud- och halscancer

Tiden fran vilgrundad misstanke till diagnos och behandling ér en tid av stark
oro hos patient och nirstiende. Studier har pavisat att tumorer inom HH-

omradet kan férdubbla sin storlek pa i genomsnitt 96—99 dagar [37-39], och det
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finns ett tydligt samband mellan tumérstadium och 6verlevnad. Sa bade ur
patientens synvinkel och av tumorbiologiska skal, ar det 6nskvirt att ut-

redningstiden blir sa kort som moijligt.

Sedan kvalitetsregistret (SweHNCR) startade, har tiden for utredning fram till
behandlingsstart kunnat f6ljas pa savil nationell och regional som lokal niva.
Ar 2012 behévdes 32 dagar (median) for att utreda en patient frin remiss-
ankomst med misstinkt cancersjukdom fram till behandlingsbeslut. Det tog
sedan ytterligare 20 dagar (median) till att behandlingen startade. Motsvarande
ledtider fér 2016 var 25 respektive 18 dagar. Ar 2021 var ledtiden fran remiss-
ankomst till behandlingsbeslut 27 dagar i median och fran behandlingsbeslut
till start av behandling 15 dagar. Sedan registret startade har bade utrednings-
tiden och tiden fran behandlingsbeslut till det att behandlingen startar for-
bittrats med cirka 10 dagar. De sista aren dr det emellertid enbart tiden fran
MDK till start av behandling som har blivit kortare i landet, bade for start av
kirurgisk och onkologisk behandling.

Ledtiderna varierar for de olika regionerna i landet. Utvecklingen av ledtiderna
fran remissankomst till behandlingsstart for sjukvardsregionerna under
perioden 2016—-2021 presenteras 1 figur 11. Sedan SVF inférdes hosten 2015 sa

har ledtiderna minskat i hilften av regionerna.

Figur 11. Utveckling av ledtiden fran remissankomst till behandlingsstart per
sjukvardsregion under perioden 2016-2021, medianvarde och 80 %

percentil.
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8.2 Utredning

Vid misstinkt cancer inom huvud- och halsomradet ska patienten omgaende
remitteras till en ONH-klinik eller ONH-specialist f6r utredning. ONH-
kliniken kontaktas enligt lokala rutiner och remissen skickas omgaende f6r

bedémning.

Inom 5 kalenderdagar efter remissankomst ska patienten undersokas av en
ONH-specialist. Om vilgrundad misstanke om cancer foreligger ska SVF
startas. Utredningen bor f6lja vardprogrammet och vara genomford inom cirka

2 veckot.

Ofta bedrivs utredningen polikliniskt och behover koordineras (av koordinator
eller kontaktssjukskoterska) for att planerade undersokningar ska bli genom-
térda inom den beslutade tidsramen. Det ar ofta en férdel att den radiologiska
utredningen genomfoérs innan man tar vavnadsprov. Vid komplicerade ut-

redningar kan det vara effektivt att patienten utreds inneliggande.

Nir utredningen ar klar diskuteras patienten vid en multidisciplinar konferens
(MDK) som halls pa respektive universitetssjukhus minst en gang per vecka.

Denna ska genomféras inom 18 kalenderdagar fran start av SVF.

8.2.1 Kiinisk diagnostik

Det férsta métet med patienten sker oftast 1 primarvarden och det ar da viktigt
att vardcentralerna har utrustning for att géra en ordentlig 6ron-, nds- och
halsundersokning. Om det finns symtom eller undersckningsfynd som gor att
man misstinker cancer, se avsnitt 7.1 Symtom och kliniska fynd vid huvud-
och halscancer, bor patienten omgiende remitteras till en ONH-klinik for
stillningstagande till vidare utredning enligt standardiserat vardférlopp (SVE).
Pa remissen ska det tydligt anges att det finns misstanke om malignitet. Vid
tvekan bor den ansvariga likaren inom primarvarden konsultera en specialist
p4 en ONH-klinik.

Den férsta undersdkningen pA ONH-kliniken ska avgéra om patienten ska
utredas enligt standardiserat vardforlopp (valgrundad misstanke) eller inte. Pa
ONH-kliniken gors sedan en adekvat klinisk ONH-undersékning med skopi,
eventuellt cytologi och biopsi, vid behov planeras en fordjupad undersékning i

narkos.
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8.2.2 Cytologisk och histologisk diagnostik

8.2.2.1 Cytologi

Alla resistenser eller vivnadsforindringar som dr palpabla eller som kan iakttas
med ultraljud eller annan rontgenteknik ar tillgingliga f6r finnélsaspirations-
cytologisk diagnostik (FNAC). Den diagnostiska sensitiviteten och specifici-
teten beror mycket pa aspiratets och utstrykets kvalitet. Ultraljudsledd FNAC
(UL-FNAC) kan 6ka sannolikheten for ett diagnostiskt utbyte.

FNAC ir som regel tillforlitlig vad avser forekomsten av tumor, och kan skilja
mellan lymfkortel, spottkortel och skéldkortel och oftast mellan benigna och
maligna tillstand.

I vissa fall kan differentialdiagnostiken mellan olika maligna tumérer vara svar
och kriva stor erfarenhet vid bedémningen av finnalsaspiratet. Materialet kan
dven anvandas till annat 4n enbart morfologisk diagnos, till exempel immun-
cytokemi och in situ-hybridisering i cellblockpreparat, molekylar PCR eller

sekvensering, cytogenetik och cellfenotypning i flédescytometer.

Den rikliga floran av benigna och maligna spottkorteltumoérer gor att den
cytologiska diagnostiken kan vara svar. Vid tveksam initialt cytologisvar bor

man upprepa undersokningen.

Vid icke-diagnostisk cytologi bor mellannalsbiopsi Gvervigas.

8.2.2.2 Histologi

Provexcisioner kan goras med kalla skirande instrument och fixeras i 10 %
formalin eller skickas férskt, se avsnitt 9.2. Utskdrningsanvisningarna finns i
KVAST-dokumentet under fliken ONH-patologi.

8.2.2.3 Lymfkérteldiagnostik

Undvik i méjligaste man 6ppen biopsi av en misstinkt metastatisk lymfkortel.

Vid metastas med okind primartumor (CUP-HH) med halslymfkortel-
utrymning som primir behandling, kan PAD ge indikation om primértumorens
lokalisation. Metastaser av HPV-associerad skivepitelcancer talar for, i forsta
hand, en primartumor i orofarynx [40]. Metastaser av icke-keratiniserande
skivepitelcancer bor immunfirgas f6r EBV-LMP (Epstein Barr Virus-Latent
Membrane Protein) for att utréna ursprung i nasofarynx, och ett negativt utfall
talar emot nasofarynx med 80 % sikerhet. Positiv p16-firgning kan indikera
HPV-genes (tonsill eller tungbas).
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Vid misstanke om lymfom skickas lymfkoértlar farskt och sterilt 1 koksaltlésning
vid korta transportvigar. Vid linga transporter bor man kyla ner preparatet pa
is, dock utan att frysa det. Farskheten dr viktig f6r eventuell flodescytometri

och molekylira studier.

8.2.2.4 Utlatandet

I patologens rapport bor f6ljande uppgifter vara belysta:

e Histopatologi.

e Differentieringsgrad.

e Storlek och utbredning av tumér.

e Djupvixt (depth of invasion, DOI)/invixt i muskulatur, ben, kitl, nerv.

e Radikalitet med minsta marginal till tumor i millimeter.

e Antalet undersokta lymfkortlar och antalet lymfkortlar med metastaser.
Neka eller bejaka periglandulir vixt eller extranodal extension (ENE).

e Resultatet av specialanalyser som kan vara av virde for behandling och
prognos.

e EHventuell malignitetsgradering.

8.2.2.5 Cell- och molekylaranalyser

Molekylarpatologisk diagnostik har kommit att spela en allt viktigare roll 1
diagnostiken av solida tumorer och f6r manga tumértyper krivs i dag en om-
fattande immunologisk och molekylargenetisk kartligegning. Ett flertal typer av
tumorer sasom spottkorteltumorer och skéldkorteltumorer, uppvisar tumor-

specifika genforindringar som ar diagnostiska.

Diirtill kan ibland den histopatologiska diagnosen behéva bekriftas med
immunhistokemisk analys for att sakerstilla tumortyp och avgora ursprungs-
cellstyp. Inom ONH-omradet dir skivepitelcancer dominerar anvinds darfor
markérer som visar pa ett epitelialt ursprung (exempelvis pan-cytokeratiner
som CKMF116, CK AE1/AE3 eller OSCAR), eller mer specifika markorer f6r
skivepitel (exempelvis CK5, p63, p40). Ofta kan andra markérer ligeas till f6r

att utesluta annat ursprung, till exempel vimentin, S100 och MelanA.

Den snabba utvecklingen inom molekylirgenetik har i dag gjort det maoijligt att
utféra fler och fler molekyldra analyser pa formalinfixerad, paraffininbaddad
(FFPE) tumorvivnad. till exempel dr det 1 dag mojligt att utifran firsk eller
FFPE-tumé6rvavnad isolera RNA, och med RT-PCR (reverse transcriptase
PCR) identifiera om det finns tumorspecifika, diagnostiska fusionsgener i
spottkorteltumérer. Den kinsliga PCR-tekniken gor det aven moijligt att utifran
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mycket sma tumérmangder identifiera fusionsgener i finnalspunktion fran
dessa tumortyper. Vidare kan man med FISH (fluorescens in situ-hybridi-
sering) pa snitt frain FFPE-material identifiera amplifierade onkogener sasom
till exempel ERBB2 (HER2/NEU) i spottkorteltumérer. Mutationsanalyser av
onkogener och tumérsuppressorgener sisom EGEFR och TP53 (tumor-

proteinet p53) kan utféras pa DNA isolerat frin FFPE-material.

8.2.2.6 EBV-diagnostik

Epstein-Barr-Virus (EBV) kan identifieras med ISH-teknik f6r EBER fran
FFPE-material [41-44]. Immunfirgning t6r LMP1 {6r pavisande av EBV anses
inte tillforlitligt. Inte heller pavisande av EBV-DNA med PCR-teknik, efter-
som enstaka EBV-positiva lymfocyter kan ge falskt positiva resultat.

8.2.2.7 HPV-diagnostik

Mukosala humana papillomvirus (HPV) infekterar slemhinneytor och kan delas
in 1 lagrisk- och hogrisktyper. I dagslaget finns 12 beskrivna hoégrisktyper som
anses carcinogena (HPV 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58 och 59) och
ytterligare ett par typer som anses vara mojliga carcinogena enligt IARC [45].
Inom huvudhalsomradet ses lagrisktyper inom exempelvis skivepitelspapillom i
larynx (vanligen HPV-6 och -11) medan hégrisktyper oftast ses i orofaryngeala
skivepitelskarcinom (vanligen HPV-16). Viruset byggs upp av ett cirkulart
dubbelstringat DNA som bland annat kodar f6r de virala onkogenerna E6 och
E7 samt viruskapsidproteinet L1 (vilket ingar i HPV-vaccinen). E6- och E7-
proteinerna interagerar med cellcykeln via p53 och pRb vilket leder till cell-
transformation. Inaktiveringen av pRb via onkoproteinet E7 leder till 6ver-

uttryck av pl6™"*-proteinet [46].

HPV-diagnostik ska inga i utredningar av primar cancer i Waldeyerska ringen
(tonsill, tungbas och epifarynx). Olika metoder kan anvindas f6r HPV-
diagnostik. Av havd har pavisandet av férekomst av mRNA kodande for det
virala onkoproteinet E6 i firskfruset material med PCR teknik ansetts som
”golden standard” i studier. Detta dr dock ytterligt sillan mojligt 1 kliniskt bruk

varfor en algoritm inkluderande bide 6veruttryck av p16™"™*

tumorsuppressor-
proteinet (p16) samt pavisande av viralt DNA fran LL1-regionen i virusets arvs-
massa med PCR teknik har presenterats [47]. Denna algoritm har visats ha hog
sensitivitet och specificitet och har dven validerats [48] och har historiskt an-
vants av flera [49], men dven ifrdgasatts av andra [50]. Fa randomiserande
kontrollerade studier har publicerats dir den prognostiska rollen av HPV i oro-

faryngeala karcinom har undersokts; flertalet retrospektiva studier féreligger
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dock. I en randomiserad studie fran 2010 sags en mycket god 6verens-
stimmelse mellan p16 6veruttryck och pavisandet av HPV DNA med in situ
hybridisering. Dessutom hade patienter med HPV-positiva orofaryngeala
tumorer, oberoende av testmetod, en signifikant bittre prognos (bade generell
och progressionsfri 6verlevnad) jamfort med patienter med HPV-negativa
tumorer. Man tror att p16 overuttryck fungerar bra som surrogatmarkor f6r
HPV [51]. I efterféljande studier har man anvant samma cut-off virde (>70 %)
och funnit att det fungerar bra [52].

Det finns studier som visar att mikroskopiska fynd (icke-keratiniserad tumér
med basaloitt utseende och ”pushing border”), kan indikera HPV-relation 1

orofaryngeala tumoérer, varfor detta kan uppmirksammas i svaret fran pato-
logen [53, 54].

8.2.3 Radiologisk diagnostik

Vid de flesta misstinkta maligna tumorer i 6ron-nisa-halsomridet gors en

radiologisk utredning for att:

e Detektera och kartligga primirtumoéren: dess storlek, lige, utbredning och
infiltration i omgivande strukturer. Radiologin har en sirskild potential att
avbilda férandringar som dr kliniskt svartillgédngliga saisom férandringar
beligna under intakt slemhinna eller i halsens djupa spatier.

e DPavisa regional metastasering till halsens lymfkortlar.

e Pavisa fjirrmetastasering och synkrona tumorer, framfér allt i thorax.

Metoderna for detta dr i forsta hand datortomografi (DT), magnetresonans-
tomografi (MRT), positronemissionstomografi med samtidig DT (PET-CT)
och ultraljud (UL) [55-57].

For tekniska rekommendationer vid radiologisk utredning, se bilaga 1,

Tekniska rekommendationer vid radiologisk utredning.

8.2.3.1 Datortomografi (DT)

Datortomografi dr en datorutriknad rontgenbild som med modern multi-
detektorteknik ger bilder i valfria plan med valbar snittjocklek. Den g6rs med
intravends kontrastmedelstillforsel och ar oftast forstahandsundersékning 1 en
radiologisk utredning av huvud- och halscancer (DT huvud-hals/thorax). Bild-
tagningen av huvud-halsdelen ska omfatta omradet frain och med frontalsinus
till och med aortabagen. En bildtagning ricker (eller tva vid tilligg av om-

vinklad serie eller serie 1 gapande) som efterat rekonstrueras till nya bilder i tre
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vinkelrita plan med valfri (oftast 2-3 mm) snittjocklek. Dirtill ska thorax

undersokas.

Cone beam-DT av ansiktsskelettet kan nagon gang 6vervigas for att bedéma

subtila skelettférandringar.

Fordelar:

e Metoden finns pai alla sjukhus, den idr oftast snabbt tillginglig och till ett
relativt lagt pris.

e Huvud, hals och thorax kan avbildas vid samma undersokning.

e Bildtagningen gir snabbt jaimfért med MRT, vilket ar en stor férdel for att
undvika rorelseoskirpa.

e DT-tunneln ir kortare och 6ppnare an vid MRT, vilket ger minimal risk for
klaustrofobi.

e Pacemaker, nervstimulatorer med mera utgdr ingen kontraindikation, till
skillnad fran vid MRT.

e Primirtumoren kan i flertalet fall kartliggas val. DT dr ocksd en bra metod
for att avbilda patologiska lymfkoértlar och maligna lungférindringar.

e Destruktion av ben och férkalkat larynxbrosk syns vil pa DT.

Nackdelar:

e Patienten fir joniserande stralning.

e Patienten far intravenost kontrastmedel, som belastar njurarna.

¢ Tandfyllningar och annan metall 1 kroppen ger utbredda artefakter som kan
skymma till exempel delar av munhdlan.

e Vivnadskontrasten dr ofta nigot simre dn pa MRT vilket delvis forsvarar
bedémningen av tumorkarakteristik och invaxt 1 omgivande strukturer, till
exempel tumorinvixt 1 icke-férkalkat larynxbrosk eller genom prevertebral
fascia. Invixt 1 skallbasen syns framfér allt som bendestruktion. Perineural
eller intrakraniell tumorvixt visualiseras daligt. Av dessa skil beh6vs ofta
kompletterande undersokning med MRT for kartliggning av primartumor-

omridet.

8.2.3.2 Magnetisk resonanstomografi (MRT)

Magnetisk resonanstomografi (MRT) dr en undersékning som gors 1 en stor
statisk elektromagnet, i vilken spolar genererar temporiara mindre filt. Bilden
ges av hur viteatomkirnor ror sig i de starka magnetfilten nir de stimuleras av

radiovigor.

47



REGIONALA CANCERCENTRUM

Fordelar:

e MRT ger mycket bra detaljupplésning av mjukdelarna, vilket dr en fordel 1
huvud- och halsomridet dir anatomin 4r komplicerad.

e Tandlagningar ger pa MRT mindre utbredda artefakter an pa DT.

e Metoden ger ingen joniserande stralning till patienten.

e MRT ir basta metod for att avbilda perineural tumérvaxt och tumoérens
relation till skallbas respektive dura (hjarnhinna).

e MRT kan anvindas for att avbilda tumdrinvasion i larynxbrosk.

Nackdelar:

e MRT ir mer tidskravande an DT. Detta gor att till exempel andning,
svaljning och pulsationer kan ge rorelseartefakter, sarskilt om
undersokningsomradet ér stort. MRT bor dirfor utféras som
kompletterande undersokning Gver ett begransat omrade, ofta
primartumoromradet.

e Bedomningen av halsens lymfkortelstationer ar inte lika bra med MRT som
med DT eller ultraljud, eftersom omradet ér stort och tar lang tid att
avbilda.

e MRT ir inte en limplig metod for att detektera lungmetastaser.

e MRT-tunneln ar lang och trang; vissa patienter far kinsla av klaustrofobi.

e Pacemaker, cochleaimplantat, medicinpumpar med mera kan utgora
kontraindikation mot MRT. For detaljer om MRT-sikerhet och olika

implantat hanvisas till webbplatsen www.mrisafety.com.

8.2.3.3 PET-CT

Metoden kombinerar positronemissionstomografi med DT och ir en hel-
kroppsundersokning. En positronemitterande radionuklid, vanligen 18-F
(fluorid) med 110 minuters halveringstid, kopplas till en biologisk markor vars
metabolism man vill studera. Vid de flesta kliniska PET-CT-unders6kningar
anvinds som markor sockeranalogen FDG (fluordeoxyglukos). Vivnads-
upptaget beror pa den metabola aktiviteten och upptaget ar inte tumor-
specifikt. PET avbildar FDG-fordelningen 1 kroppen medan samtidig DT med
diagnostisk kvalitet hjélper till att lokalisera FDG-upptag och differentiera

tumorvivnad fran postterapeutiska férandringar.

PET-CT kombinerar alltsa funktionell och anatomisk information. Metoden
kan dérfor savil identifiera tumoérer och metastaser i obehandlad vivnad som
detektera kvarvarande tumor eller recidiv i vavnad som uppvisar omfattande
postterapeutiska forindringar. De inflammatoriska foérindringar som uppstar
efter stralbehandling kan ibland leda till falskt positivt alternativt falskt negativt
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fynd pa PET-CT. Dirfor bor undersokningen utforas tidigast 12 veckor efter

avslutad stralbehandling, sd att postterapeutisk inflammation hunnit klinga av.

Fordelar:

e PET-CT ir anvindbar vid metastas pa halsen, for identifiering av
primartumor och stadieindelning.

e PET-CT kan anvindas for att stadieindela stora tumorer, T3/ T4, framfor
allt om omfattande kirurgi planeras.

e PET-CT kan anvindas f6r dosplanering av lokoregionalt avancerade
tumorer.

e PET-CT anvinds postterapeutiskt for att identifiera kvarvarande aktiv
tumorsjukdom och tidigt uppticka recidiv, vilket bér utforas tidigast
12 veckor efter avslutad behandling.

Nackdelar:

e Patienten fir en extra hog straldos eftersom positronstralande isotop
anvinds utéver rontgenstralning.

e Man behover oftast tillfora intravendst kontrastmedel, som belastar
njurarna.

e DPositronstrialande isotoper dr mycket kortlivade, vilket gér att PET-CT-
anvindningen kraver mycket logistik och dirfor inte ar tillganglig Gverallt.

e PET-CT ir inte anvindbart f6r att bedéma perineural tumorvixt, tumor-
invasion av dura (hjirnhinna), skallbas, brosk eller lymfangitis
karcinomatosa.

e Mindre dn 10 mm stora férindringar eller nekrotiska metastaser ar
svarvirderade och kan leda till falskt negativt fynd.

e Adenoidcystisk cancer och skéldkorteltumorer tar inte alltid upp FDG.

8.2.3.4 Ultraljud (UL)

Ultraljud anvinds for att detektera och kunna utféra en finnélscytologi
alternativt mellannalsbiopsi av metastaser i halsens lymfkortlar. Ultraljud ar
ocksa ett komplement om DT inte dr konklusiv. Unders6kningen bor utforas
efter granskning av tidigare DT eller MRT och vigledas av denna. Ultraljud
anvinds dven for visualisering av lesioner i ytliga delar av glandula parotis och
glandula submandibularis, och kan anvindas for att vigleda punktion av dessa

forindringar.
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8.2.3.5 Viktigt att notera om kontrastmedel

e Bade jodkontrastmedel vid DT och gadoliniumkontrastmedel vid MRT kan
paverka njurfunktionen negativt.

e Ange pa remissen om patienten har nedsatt njurfunktion, diabetes,
metforminbehandling, kontrastmedelsallergi samt aktuell medicinering.

e Vid kontraindikation mot i.v. kontrastmedel pa DT och MRT kan en MRT-
unders6kning utan i.v. kontrastmedel ofta detektera tumér bittre an DT.

e DT-kontrastmedel ska inte ges vid misstinkt tyreoideacancer dir radiojod-
behandling kan komma i fraga.

e [6r uppdaterade riktlinjer kring anvindning av kontrastmedel hanvisas till

Svensk Forening for Medicinsk Radiologis webbplats: www.sfmr.se.

8.2.3.6 Portvaktskortelskintigrafi (Sentinel node)

Portvaktskortelskintigrafi kartligger lymfatiskt avflode frain tumoéromradet och
portvaktskorteln dr definitionsmissigt den forsta lymftkorteln som dranerar
omradet fran primirtumoren. Det dr darfor basta stillet att selektivt leta efter
mikrometastasering. Vid skivepitelcancer i munhalan finns 6kad risk f6r mikro-
metastaser. Vid tidiga tumorstadium férekommer mikrometastaser eller

metastaser 1 30 % av fallen.

Metoden bor erbjudas patienter med peroralt resektabla T1 och T2 tumorer 1
munhdlan utan kliniskt pavisad spridning eftersom lymfavflédet frain munhalan

varierar [58].

8.2.3.6.1 Metodbeskrivning

Metoden innebdr peritumoral injektion av kolloid som mirkts med radioaktivt
teknetium for visualisering av drinagevagar och lokalisation av portvakts-
korteln. Dessutom anvinds en fluorescerande tracer som injiceras under
operationen pa samma sitt som isotopen for att littare identifiera portvakts-
korteln. Kombinationen av fluorescensen samt teknettuminmarkt kolloid
rekommenderas. Perituméral injektion utférs av ONH kirurg. Korrekt

injektionsteknik dr av hégsta vikt for att uppna palitliga resultat.

Portvaktskortlar definieras som de lymfkortlar som uppvisar fluorescens och

de lymfkortlar som dr radioaktiva.

For sikrare anatomisk lokalisation av portvaktskortlar i huvud- och hals-

regionen anvinds avbildning med Single Photon Emission Computed
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Tomography Computed Tomography (SPECT), tillsammans med dator-

tomografi (SPECT/DT), som ger en anatomisk korrelation till teknetium-

kolloidens férdelning.

Fordelar:

Metoden identifierar forsta lymfkortel i ofta varierande lymfavflode.

Metoden identifierar patienter som gynnas av selektiv lymfkortelutrymning

eller stralbehandling av lymfkortelstationer.
Portvaktskortelstatus 4r en stark prognostisk faktor.

Metoden har hog kianslighet och hégt negativ prediktivt varde.
Metoden ar kostnadseffektiv [59].

Nackdelar:

Undersokningen kartligger lymfatisk avflodesvig, men ger ingen informa-
tion om tumorspridning. Detta kriver histopatologisk analys av den/de
bortopetrerade lymfkorteln/lymfkortlarna.

Metoden ir inte lika bra for drinerande lymfkortlar lokaliserade 1 narheten
av modertumoren (till exempel i munbotten), till exempel i munbotten.

Patienten far en ldg straldos, dels fran den radioaktiva teknetiumkolloiden
och dels frin ligdos-DT:n som utférs i samband med SPECT/DT.

8.3 Diagnosbesked

Rekommendation

e Patienter bor fa saklig information om sjukdomen, dess behandling och
forvintat resultat, sa att de kan gora ett grundat stillningstagande till den
behandling som erbjuds. Vid diagnosbeskedet bor behandlande likare
och kontaktsjukskoterska nirvara. Patienten uppmuntras att ha med
nérstiende.

e Diagnosbeskedet bor individanpassas da vardforloppet forbittras [60,
61].

e Patienter bor, efter behov, fa méjlighet till uppfoljande samtal som

upprepar och kompletterar informationen fran diagnosbeskedet.

Hallpunkter for diagnosbeskedet och uppféljande samtal:

Uppmana patienten att ha en nirstiende med sig. Den nirstaende har da
mojlighet att efter besoket komplettera med information som patienten inte

har uppfattat eller kunnat ta till sig.
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e Informera patienten om namn och kontaktuppgifter till kontaktsjuk-
skoterska.

e Uppritta ”Min vardplan” i samband med diagnosbeskedet eller sikerstall pa
annat sitt att patienten far savil skriftlig som muntlig information.

e Ge information om sjukdomen och behandlingen: férvintat sjukdoms-
torlopp, behandlingsméjligheter, komplikationer och tidsperspektiv.

¢ Ge information om ritten till ny medicinsk bedémning.

e Ge information om patientféreningar.

¢ Ge praktisk information, till exempel vardavdelning och rutiner kring
undersokningar och behandling.

e Ta upp paverkan pa arbetsférmagan. Informera om sjukskrivningsregler
enligt rekommendationer frin Socialstyrelsen samt om hégkostnadsskydd.

e Identifiera patientens sociala nitverk och sociala stoéd. Erbjud kontakt med
kurator vid behov.

e Bekrifta kinslor. Kénslor som att ’detta ar inte sant” och “’det hander inte
mig” bor bekriftas under samtalet.

e Vid krisreaktion: Hjalp patienten att uttrycka sina kinslor, oavsett vilka de
ar, genom att finnas till hands och lyssna. Kontakta kurator vid behov.

e Var uppmirksam pa sjalvmordstankar. Inom en vecka fran diagnosbeskedet
lI6per cancerpatienter en hogre risk for sjalvmord dn normalbefolkningen.
Sjukvérdspersonal kan felaktigt tro att det 4r riskabelt att ta upp tankar om
sjalvmord, medan patienterna ofta uppfattar det som en littnad att fa prata
om det.

e Vid uppfoljande samtal: Komplettera informationen fran diagnosbeskedet.
Be patienten att sjilv beritta vad han eller hon vet om diagnos och planerad

behandling. Komplettera direfter med ytterligare information.

8.4 Omvardnad och rehabilitering

For information om kontaktsjukskoterskans roll och uppgifter, aktiva over-
limningar, Min vardplan och 16pande cancerrehabilitering se avsnitt 15.1 —
15.4.

Virdpersonal ér enligt lag skyldiga att uppmairksamma nir det finns barn som
anhoriga, se avsnitt 2.4, Hilso- och sjukvardslag (2017:30) 5 kap 7 §.
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KAPITEL 9
Kategorisering av

tumoren

9.1 Patologins roll i den diagnostiska
processen

Syftet med den patologiska anatomiska diagnosen (PAD-svaret) dr att ge den
behandlande likaren histomorfologisk diagnos samt att subgruppera tuméren,
tor optimal behandling och prognostisering av patientens sjukdom. I regel
diagnostiseras och subklassificeras tumoren utifran histomorfologiska
karaktiristika, men for att stilla vissa diagnoser kravs att vissa immunbhisto-
kemiska alternativt tillsammans med att vissa molekyldra analyser utférs. Detta
vardprogram f6r huvud-halscancer omfattar skivepitelskarcinom och dess sub-
grupper samt maligna spottkorteltumorer, varfor en kortare redogorelse f6r

dessa diagnoser foljer enligt nedan.

Skivepitelskarcinomen dominerar de maligna tumérerna inom huvud-hals-
regionen och vanligen stills diagnosen via enbart en histologisk undersckning.
I vissa fall, for att sikerstilla diagnosen av ett karcinom, kompletteras diagnos-
tiken med att pavisa epiteliala markérer, sa som cytokeratiner i cytoplasma (till
exempel antikroppar riktade mot CK35 eller sa kallade pan-keratiner sisom
AE1/AE3 antikroppar och sd vidare) eller pavisandet av karcinomspecifika
kirnmarkorer, sisom p40 eller p63. De flesta skivepitelkarcinomers differen-
tieringsgrad bestims dven, vilket dr av vikt f6r prognosen, och tumérerna
indelas da som hogt, medelh6gt eller lagt differentierat karcinom. Vid denna
gradering tas hinsyn till formaga hos tuméren att bilda keratin samt cellernas

atypigrad och graderingen baseras endast pa histomorfologi.

I munhalan, hypofarynx, larynx och trakea indelas skivepitelskarcinomen
baserat pa deras histologiska utseende och hir ir det konventionella skiv-
epitelskarcinomet vanligast forekommande. De andra histologiska varianterna
av skivepitelkarcinom dr verrukost, basaloitt, papillirt, spolcelligt, adeoskva-
most, adenoitt samt lymfoepitelialt karcinom — och alla dessa klassificeras och

diagnosticeras genom histologisk undersokning.
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I svalget/orofarynx indelas skivepitelkarcinomen i humant papillomvirus
(HPV) relaterade och icke-HPV-relaterade karcinom. Det HPV-relaterade
karcinomet har oftast vid histomorfologisk undersékning ett basaloitt utseende
av icke-keratiniserande typ och vixer med s kallat “pushing border” i nasten.
Ett sidant vaixtmonster inger misstanke om HPV-association och diagnosen
faststills genom att man pavisar overuttryck av p16. Internationellt anvinds
endast pl6-6veruttryck for att definiera diagnosen och for vidare stadie-
indelning enligt senaste stadieindelningsmanualen (AJCC/UICC 8). Vi
rekommenderar dock att p16 analysen kompletteras med PCR-baserad HPV-
diagnostik, se avsnitt 8.2.2.7, eftersom pavisande av virus DNA har visat sig ha
prognostiskt virde. Endast HPV DNA analys utan p16-firgning utfors ej.
Differentieringsgraden hos HPV-relaterade karcinomet graderas inte, vilket

dock utfors hos den icke-HPV-relaterade karcinomet.

I epifarynx/nasofarynx indelas karcinomen baserat pa deras formaga att bilda
horn/keratin och tre undergrupper finns: Den vanligast férekommande it
icke-keratiniserande skivepitelcancer, som f6ljs av keratiniserande skivepitel-
cancer (dar differentieringsgraden dven graderas) samt slutligen basaloid skiv-
epitelcancer, vilken dr den mest sallsynta av dessa. En icke-keratiniserande
skivepitelcancer kan i sin tur vidare delas in 1 differentierad samt odifferen-
tierad subtyp, men denna vidare indelning saknar klinisk prognostisk betydelse.
Vad som ddremot ar av virde ar att Epstein-Barr virus (EBV) praktiskt taget
pavisar samtliga icke-keratiniserande nasofarynxkarcinom, se avsnitt 8.2.2.6
EBV-diagnostik.

I nis- och sinushalrum ér varianterna av karcinomen nagot mer varierade och
hir indelas skivepitelkarcinomen i keratiniserande karcinom, ickekeratinise-
rande karcinom, lymfoepitelialt karcinom samt i NUT-karcinom, SWI/SNF-
komplex-avsaknad sinonasalt karcinom, sinonasalt odifferentierad carcinom
(SNUC) och humant papillomvirus relaterat multifenotypiskt sinonasalt
karcinom (HMSK). Gemensamt for de fyra sistndmnda diagnoserna ér att
immunhistokemiska eller molekylara analyser krivs for att kunna stilla dessa
diagnoser. Vid NUT-karcinom behovs att man pavisar ett 6veruttryck i kirnan
av NUT-proteinet alternativt pavisar re-arrangemang i NUTM1-genen. Vid
SW1/SNF-komplex-avsaknad sinonasalt karcinom krivs att man kan med
immunhistokemi kan pavisa forlust av INI1- eller BRG1-proteinet. Vid SNUC,
som ir ett odifferentierat karcinom, krivs att man med immunhistokemi
utesluter andra differentialdiagnoser. Vid HMSK krivs att man pavisar fére-
komst av HPV, vilket vid denna diagnos sker med hjilp av bade immun-
histokemi (6veruttryck av p16) samt pavisande av hog-risk HPV (vanligen
HPV33) med PCR-analys, se avsnitt 8.2.2.7 HPV-diagnostik.
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Till sist erkdnns teratokarcinosarkom som en ovanlig malign sinonasal neoplasi
med blandad epitelial, mesemkymal och primitiva neuroektodermala kompo-
nenter. I utvalda fall kan man 6nska pavisa en fosterliknande klarcellig epitelial
komponent och med hjilp av immunhistokemi SMARCA4-f6tlust och/eller

nukledrt 3-catenin-uttryck.

Maligna spottkorteltumorer dr erkint svardiagnosticerade och varldshilso-
organisationen WHO erkinner i deras senaste tumorklassifikation (5:e upp-
lagan) hela 21 undergrupper av spottkorteltumoérer med varierande kliniskt
beteende och prognos. For att stilla korrekt diagnos krivs oftast att flera olika
analyser utfors i kombination. Diagnostiken vilar inte séllan pa en histomorfo-
logisk bedémning tillsammans med en immunhistokemisk panel samt
molekyliranalys som syftar till att pavisa diagnosspecifika fusionstranskript.
Avsikten med de immunhistokemiska analyserna ir ofta att pavisa huruvida
tumoren ar bi-fasiskt vixande eller ej samt om diagnosspecifika markérer

uttrycks.

9.2 Anvisningar for provtagarens hantering av
provet

Provexcisioner bor géras med kalla skirande instrument och fixeras i 10 %
formalin. Som huvudregel bor formalinméngden Gverstiga provmingden med
10 ganger f6r optimal fixering. Biopsierna hanteras forsiktigt for att undvika

klamartefakter.

Storre operationspreparat ska skickas i formalin uppnalat pa en korkplatta med
visentliga kanter markerade med nilar/suturer, och en detaljritning kan goras
pa remissen sa att patologen kan orientera sig efter relevanta strukturer och
marginaler. Halslymfkorteldissektioner ska noggrant orienteras. I idealfallet
orienterar opererande kirurg och patolog operationspreparatet tillsammans.
Utklippta sma preparat till exempel fran larynx bor orienteras pa ett liskpapper
for att sikerstilla att preparatets kanter inte rullas thop.

For en optimal radikalitetsbedomning foreslar vi att operatéren, om margina-
lerna dr sma efter att preparatet skurits ut, skar bort en tunn randzon fran ett
eller flera stillen dar marginalerna makroskopiskt kan ifragasittas. Varje sidan
”postoperativ biopsi” liggs 1 en sirskild burk med den enda fragan: Finns
tumor eller ¢j? Detta dr speciellt viktigt ndr preparatet inkluderar benvivnad da

det ofta dr svart att skdra ut bitar for en tillforlitlig radikalitetsbedémning.
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Preparatet eller tumoren bor inte skiras igenom och delar av tumor fér inte
avldgsnas. Vid avsteg fran dessa rutiner krivs samrad med handliggande

patolog.

Utskirningsanvisningarna finns i KVAST-dokumentet under fliken ONH-

patologi.

9.3 Anamnestisk remissinformation

I remisstexten stalld till patologen bér det framga:

e Frigestallning.

e Kort anamnes inkluderande riskfaktorer, drftlighet, annan relevant sjukdom
(sasom lichen), tidigare behandlad eller recidiverande tumor i omradet samt
tidigare ingrepp.

e Tumorbeskrivning inkluderande tumérlokalisation, utbredning och storlek
samt utveckling av tumér 6ver tid.

e Typ av preparat (resektat, biopsi) och vid biopsi ange lokal (till exempel
tumorens periferi etc.).

e Klinisk excisionsmarginal.

e Vid lymfkorteldiagnostik:

— Preoperativ diagnos
— Information om metastasutbredning (klinisk och radiologisk)

— Lokalisation samt om lymfkortel utgor sentinel node eller ej.

9.4 Klassificering av tumoren

Histomorfologisk undersokning utgor grunden for tumorklassifikation (se
avsnitt 9.1) och utgar ifran virldshilsoorganisationens tumérklassifikation
(WHO Classification of Head and Neck Tumours). I Cell- och molekylar-
analyser avsnitt 8.2.2.5 och 8.2.2.7, beskrivs bakgrund till kompletterande

analyser till den histomorfologiska diagnostiken, vilka utfors for att nairmare

klassificera tuméren och dess utbredning,

9.4.1 Sentinel node diagnostik

Sentinel node tekniken har tidigare visat sig kunna hitta ockulta metastaser
(NO) och inom huvud-halsomradet framfor allt vid munhélecancer. Olika
tekniker for att identifiera sentinel node (portvaktskortel) anvinds, se avsnitt
8.2.3.6. Vid bedémning av sentinel node pa patologlab skivas lymfkorteln 1
tunna skivor och lymfkérteln totalbdddas, se bilaga 2 Kvalitetsdokument f6r
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patologi . Lymfkérteln underséks med olika protokoll, det sa kallade SENT-
protokollet har anvints i tidigare studier. Kortfattat snittas hela lymfkorteln 1
150 um tjocka snitt och snitten undersks histomorfologiskt och med immun-
histokemisk analys. SENT-protokollet 4r omfattande varfor lokala surrogat-
alternativ ofta utarbetats. Sentinel node diagnostiken bér harmoniseras mellan
patologlabben i Sverige och SENT-protokollet bor tillimpas i storsta mojliga
utstrickning, se bilaga 2 Kvalitetsdokument f6r patologi.
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KAPITEL 10
Multidisciplinar
konferens

Nir utredningen ar klar diskuteras patienten vid en multidisciplinar konferens
(MDK) som halls pa respektive universitetssjukhus minst en gang per vecka.

Denna bor genomféras inom 18 kalenderdagar fran start av SVFE.

Syftet med konferensen ir att faststilla diagnos och tumorstadium samt
erbjuda patienten en optimal behandling. Konferensen ar multidisciplinir och
utformningen kan variera. I konferensen deltar ONH-specialist med tumér-
kirurgisk inriktning, onkolog med huvud- och halsinriktning, radiolog, patolog,
sjukhustandlikare, kontaktsjukskéterska samt vid behov andra inbjudna
specialister (till exempel kakkirurg, plastikkirurg, neurokirurg, kikprotetiker,
logoped eller dietist).

Under konferensen blir aktuella vivnadsprover och radiologiska under-
s6kningar demonstrerade och eftergranskade. Tumoéren TNM-klassificeras
enligt UICC [62] och patientens allminna tillstind bedéms enligt WHO:s

performance status, se bilaga 3 Bedomning av allmantillstandet (performance
status).

Efter diskussion fattas beslut om vilken behandling som patienten rekommen-

deras med vardprogrammet som underlag.

Behandlingen erbjuds patienten efter MDK, varefter en individuell vardplan

upprittas tillsammans med patienten och de nirstiende.
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KAPITEL 11
Primar behandling

HH-cancer ir en relativt ovanlig tumérform med olika lokalisationer som
kraver varierande behandlingstekniker. Den kirurgiska behandlingen ar 1
princip centraliserad till ONH-klinikerna vid landets universitetssjukhus,
medan den onkologiska behandlingen ibland 4ven sker pa andra sjukhus med

motsvarande kompetens.

I normalfallet, och enligt SVF, bor behandling starta inom 12 dagar efter
konferensen vid kirurgisk behandling eller inom 20 dagar vid onkologisk
behandling.

11.1 Val av behandling

Kirurgi och stralbehandling utgér basen for att behandla maligna tumérer 1
huvud- och halsomradet. Oftast ar behandlingen kurativt syftande (90 % enligt
SweHNCR). Primirbehandling och behandling vid recidiv skiljer sig at.

Kirurgi som enda behandling dr vanligare vid lipp- och munhalecancer medan
stralbehandling som enda behandling 4r vanligare vid cancer i svalget. Behand-
lingsvalet styrs av flera faktorer, men vanligen behandlas patienter med mindre
tumorer (stadium I-II) med antingen kirurgi eller stralbehandling medan
patienter med mer avancerade sjukdom (stadium III-IV) oftast far en kombi-
nationsbehandling. Avancerade tumoérer som inte bedéms resektabla behandlas
med stralbehandling, eventuellt 1 kombination med medicinsk tumorbehand-

ling.

11.2 Kirurgisk behandling

Vid alla kirurgiska ingrepp maste man bedéma moéjligheten att exstirpera
tumoren radikalt och risken for funktionsbortfall med paverkan pa livs-
kvaliteten, liksom om det beh6vs primar rekonstruktion. Andra avgorande
faktorer dr om patienten bedéms som operabel med avseende pa samsjuklighet
[63], f6rmaga att medverka postoperativt under likningsférlopp och rehabili-

tering,.
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11.2.1 Kirurgisk behandling av primartumoren

Vid operation av primirtuméren bor man oftast efterstrava en makroskopisk
marginal pa minst 10 mm. Detta kan innebira, till exempel vid operation av en
gingivomandibulir cancer eller munbottencancer, att en del av mandibeln
inkluderas (sa kallad ladresektion) 4ven om det inte finns tecken pé erosion
eller destruktion av skelett. Undantag fran ovanstiaende princip galler for
parotiskirurgi dir man utfér facialisbevarande kirurgi sa linge nerven inte ar
paverkad pre- eller peroperativt. Aven vid endoskopisk larynxkirurgi, sirskilt
med CO2-laser, dr kraven pa marginal betydligt mindre. Pa senare ar har robot-
kirurgi tillkommit som en behandlingsméjlighet £6r tumérlokaler med besvarlig
atkomlighet, till exempel orofarynxcancer och mindre marginaler anses vara
tillrdckliga dven har [64, 65].

Tumorreduktion med kirurgi (debulking surgery) dir man pa férhand vet att
det inte d4r mojligt att radikalt exstirpera tumoéren utfors endast 1 speciella fall.
Ett exempel kan vara endoskopiskt utford reduktion av exofytisk larynxcancer

for att undvika trakeotomi infor laryngektomi eller stralbehandling.

11.2.2 Kirurgisk behandling av halsen

11.2.2.1 Halslymfkortelutrymning

Halslymfkortelutrymning (neck dissection) kan ske 1 diagnostiskt syfte eller
som en del i behandlingen. Diagnostisk eller elektiv halskortelutrymning ar
vanligast vid orala tumérer da man funnit 20-25 % risk for regional ockult

metastasering trots en adekvat preoperativ utredning (cNO) [66, 67].

I litteraturen finns manga olika benimningar pa lymfkortelutrymning pa halsen
men helst bér man ange vilka nivaer pa halsen som utrymts och vilka struk-

turer som sparats [68].
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Figur 12. Nivaindelning av halsens lymfkortlar I-VI.

AN

Bild hdmtad fran artikel GMS Curr Top Otorhinolaryngol Head Neck Surg 2012;11:Doc04 [69]

11.2.2.1.1 Utrymning av niva I, Il, lll, IV och V

Kortelutrymning utférs som en del i behandlingen vid pavisad regional
metastasering, vid regionala dterfall samt da den primira onkologiska behand-
lingen inte medfort total tumorregress. Radikal halskortelutrymning innebar
utrymning av ovanstdende nivaer och musculus sternocleido-mastoideus, vena
jugularis interna samt nervus accessorius. Numera utfors oftast en modifierad
radikal halslymfkértelutrymning, dir man opererar bort lymfkortelstationerna
men sparar si manga av de naimnda strukturerna som mojligt. Operationens
exakta utformning maste ofta justeras i férhallande till lymfkortelmetastasernas

lige och relation till omgivande vdvnad.

11.2.2.1.2 Utrymning av niva I, Il och Ill

Supraomohyoidal lymfkértelutrymning utfors antingen i diagnostiskt syfte da
det inte finns nigra kinda lymfkortelmetastaser vid diagnos (cNO), eller 1
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kurativt syfte vid begrinsad regional spridning till niva I-1I. En ytterligare
indikation ar vid rekonstruktion med fri vaskuldr lamba déa lymfkortelstationer
utryms for att friligga kirl for anastomosering. Ett alternativ till diagnostisk
halslymfkoértelutrymning vid oral cancer kan vara portvaktskortelkirurgi
(sentinel node diagnostik).

11.2.2.2 Salvagekirurgi

Salvagekirurgi tillimpas da den primira behandlingen inte gett tumérfrihet och
dir kompletterande kirurgisk behandling dar méjlig. Ett exempel pa salvage-

kirurgi ar laryngektomi vid residualtumor.

11.2.2.3 Rekonstruktion

Rekonstruktion utférs vid vivnadsdefekt eller funktionsbortfall. Infér en
rekonstruktion dr det viktigt att beddma moijligheten for inlakning av lamban,
vilken funktion som kan uppnas samt patientens méjlighet att medverka. Om

mojligt gors rekonstruktionen i samband med primiarkirurgin [70].

For att ersatta hud eller annan mjukviavnad kan man anvinda en lokal hud-
lamba, fullhuds- eller delhudstransplantat. Mer avancerad rekonstruktion gors
oftast i samarbete med plastikkirurg. Vid en storre defekt kan man anvinda en
stjalkad muskulokutan lamba (t.ex pectoralislamba) eller fri vaskuldr lamba (t.
ex radialislamba). Vid en fri vaskuldr lamba kopplas transplantaten till befintliga
kirl i ndromradet. I de fall som facialisnerven offras kan nervgraft (t.ex n.
suralis) anvindas for att om méjligt aterstalla facialisfunktionen. Vid
rekonstruktion av mandibel eller maxilla anvinds oftast fritt vaskulariserade
bentransplantat (t. ex fibula eller scapula) och dessa operationer gors oftast 1

samarbete med bade plastik- och kikkirurg.

I de fall rekonstruktion inte ar maojlig kan titanfixturer anvindas for att fasta
olika typer av epiteser exempelvis efter exstipation av nisa eller ytterora.
Gomplatta eller obturator kan anviandas efter resektion av gom och mellan-

ansikte.

11.2.3 Omvardnad och rehabilitering efter kirurgisk
behandling

Se avsnitt 15.5 Specifik omvardnad vid huvud- och halscancer.
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11.3 Onkologisk behandling

11.3.1 Stralbehandling

Den dominerande tumérformen 1 huvud- och halsomradet ar skivepitelcancer.
Den bedéms som mattligt stralkdnslig vilket betyder att stralbehandling maste

ges 1 sadan omfattning att normalvivnadstoleransen tangeras.

11.3.1.1 Dosnivaer

I vardprogrammet anges kurativa dosnivaer som den totala dosen given med
citka 2 Gy/fraktion, en fraktion per dag, 5 dagar per vecka, om inte annat
anges. En radikalt syftande behandling innebir i allméinhet dosnivaer pa 68—
70 Gy. Vid preoperativ stralbehandling anvands dosnivaer pa 46—70 Gy. For
postoperativ behandling ges 1 allmidnhet 60-70 Gy.

Den dosniva som anses kunna vara botande i omraden med férmodad mikro-
skopisk sjukdom kallas profylaktisk behandling. Profylaktisk stralbehandling
ges ofta mot lymfkortelstationer pa halsen om risk for spridning bedéms fére-
ligga. Doserna som da anvinds ar i storleksordningen 46-50 Gy och nagot
hogre 1 ndra anslutning till tumor eller 1 ett postoperativt omrade, cirka 60 Gy.
Liagre doser 4n 46-50 Gy till profylaktisk volym vid orofarynxcancer diskuteras

men anviands annu inte utanfor kliniska studier.

Saledes anvinds tva dosnivaer 1 vardprogrammet: “kurativ dos” och ”profy-
laktisk dos”.

11.3.1.2 Fraktionering

Cancerceller dr under vissa betingelser mer kinsliga for stralning 4n celler 1
normalvivnad, men detta ar langt ifran alltid fallet. Grunden till fraktionering,
det vill sdga uppdelning av straldosen i flera mindre doser, ar att celler 1
normalvivnad ofta har en effektivare reparation av subletala (skadande men
inte direkt dédande) cellskador dn tumorceller, sa skillnaden i antalet 6ver-
levande celler mellan vivnadstyperna Okar efter varje fraktion. Tillvixt av celler

(sd kallad repopulation) under behandlingen minskar effekten av behandlingen.

Sedan mycket linge har man empiriskt, och senare dven med experimentella
beligg, kommit fram till att en anvindbar och i allminhet tolererbar behand-
ling bestir av 2 Gy/fraktion till en total dos av 68-70 Gy under 7 veckor. En
torlingning av denna behandlingstid genom behandlingspauser ger snabbt
ogynnsamma resultat i friga om tumoérkontroll. Huvuddelen av méjlig repara-

tion i normalvivnad ér klar efter 6—8 timmar. Den vanligaste fraktioneringen,
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sa kallad konventionell fraktionering, ir 2 Gy dagligen 5 dagar per vecka. Det

innebir att en behandling tar 5-7 veckor beroende pa vilken dos som planeras.

11.3.1.2.1 Hyperfraktionering
Minskad dos per fraktion till < 1,8 Gy kallas hyperfraktionering. Det innebir

att normalvivnaden skonas forhallandevis mer 4n tumorvivnaden, men att fler
behandlingar maste ges for att komma upp i en adekvat totaldos. En daglig
behandling 6kar da den totala behandlingstiden, vilket dr en negativ prognos-
tisk faktor. Dirfor ges ofta tva dagliga behandlingar.

11.3.1.2.2 Hypofraktionering
Okad dos per fraktion till > 2,2 Gy kallas hypofraktionering. Det ger en

principiellt storre paverkan pa normalvivnaden men en forkortad behandlings-
tid, och tillimpas framfor allt vid palliativ behandling da den totala dosnivan

inte 4r s hog.

11.3.1.2.3 Accelererad fraktionering

Accelererad fraktionering innebir att man ger en storre dos per tidsenhet och
det kan teoretiskt dstadkommas genom 2-3 dagliga fraktioner, behandling

0—7 dagar per vecka eller genom hypofraktionering. Det dr relativt vanligt med
hyperfraktionerad accelererad behandling av HH-cancer.

11.3.1.3 Fraktioneringsscheman

11.3.1.3.1 Konventionell fraktionering

2 Gy ges 1 gang dagligen 5 dagar per vecka. Profylaktisk dos ar 46-50 Gy och i
postoperativt omrade 60 Gy. Kurativ dos dr 68—70 Gy. Total behandlingstid ar
0,5 veckor. Det ar viktigt att behandlingstiden inte blir f6rlingd.

11.3.1.3.2 DAHANCA-fraktionering (Danish Head and Neck Cancer Group)

Mattligt accelererat fraktioneringsschema med 2 Gy som ges 1-2 ger dagligen
med 6 behandlingar per vecka. Profylaktisk dos dr 46 Gy. Kurativ dos ar
68 Gy. Total behandlingstid 4r 5,5 veckor. Denna fraktionering ar mycket

anvind 1 Danmark och Norge och anvinds dven vid flera centra i Sverige.

11.3.1.3.3 Hypofraktionering
Ett exempel pa hypofraktionering ar 2,5 Gy 4-5 dagar per vecka. Ingen

profylaktisk dosniva anvinds och som kurativ dos betraktas dosnivan
57,5-62,5 Gy. Total behandlingstid ér drygt 6 veckor. Denna fraktionering kan
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anvindas till glottisk larynxcancer TINOMO och férutsitter sma tumér- och

behandlingsvolymer.

11.3.1.4 Fraktionering vid palliativ behandling

Denna behandling syftar till att lindra symtom och samtidigt innebdra sa lite
pafrestningar for patienten som mojligt. Detta giller bade biverkningar och
intrang 1 patientens oberoende och tid. Det finns fa studier som visar vilken

behandling som ger bist effekt i olika situationer.

Exempel pd behandlingar som anvinds och erfarenhetsmassigt visats kunna ge
god effekt dr

4 Gyx 5,3 Gyx 10,3 Gy x 15-18 samt 7 Gy x 3.

11.3.1.5 Praktiskt genomférande

Vid forsta bescket pa stralbehandlingsavdelningen tillverkas en fixationsmask
vars syfte dr att patienten ska ligga 1 samma ldge, och stilla, vid varje behand-

ling.

En datortomografi 1 behandlingslidge utférs och ibland dven andra under-
s6kningar som MRT eller PET-CT.

Efter dessa forberedelser definierar en likare de omraden som ska behandlas
och de riskorgan som man maste ta hansyn till, sa kallad targetinritning. Har-
efter planeras hur behandlingen ska anpassas till de definierade omridena med
hjilp av datoriserade dosplaneringssystem. Slutligen beslutar likaren till-
sammans med sjukskoterskor och sjukhustysiker vilken av de planer som fram-
stillts som ska anvindas. Den sammanlagda planeringstiden brukar vara

ungefir en vecka.

Sjilva straltiden sker under nagra minuter, men behandlingsbestket tar cirka
15—45 minuter. Patienten dr ensam i behandlingsrummet under behandlingen,

men mojlighet finns att kommunicera via kamera och mikrofon.

Patienten f6ljs under behandlingen av likare, sjukskoterska och vid behov

dietist och tandhygienist.

For att behandlingen ska kunna genomforas krivs att patienten kan samarbeta
och forsta vad som sker, vilket innebir att oroliga, foérvirrade eller dementa

patienter ibland inte kan behandlas.
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Malomradet for stralbehandlingen (target) definieras fran DT-bilderna enligt

foljande:
GTV Gross Tumor Volume
Réntgenologiskt eller kliniskt definierad tumoérvolym
CTV Clinical Target Volume
GTV plus misstankt mikroskopisk spridning
PTV Planning Target Volume
CTV plus marginal for rorelse och teknisk osakerhet
OR Organ at Risk
Riskorgan. Kritiska organ som har faststallda mal fér dosnivaer
PRV Planning Organ at Risk Volume
Riskorgan inklusive marginal fér osakerheter

11.3.1.6 Riskorgan

Vid stralbehandling av HH-cancer ska alltid riskorganen ritas in. De vanligaste
riskorganen anges nedan och deras motsvarande maxdoser (hard constraints)
respektive malnivaer (objectives). Vid definitionen av dessa har stor hinsyn
tagits till resultaten i den sa kallade QUANTEC-analysen som dven finns
sammanfattad i tabellform [71].

Nivierna nedan anger risknivaer for biverkan. Ibland maste en del nivier,
avseende medeldos, 6verskridas for att den dnskade tumoreffekten ska kunna

uppnis och i varje enskilt fall maste darfor en prioritering goras.

I Sverige har en enhetlig terminologi skapats som ir baserad pa en interna-
tionell nomenklatur och finns i sin helhet pa Stralsakerhetsmyndighetens

webbplats.

Riskorganen benimns dir pa engelska och skrivs enligt tabell 4.
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Tabell 4. Risknivaer for biverkan.

(Skdldkortel)

SpinalCord Maxdos konventionell fraktionering 50 Gy [72]
(Ryggmarg) Kraniell begransning — dens kraniella del
BrainStem D2 % <54 Gy [73]
(Hjarnstam) Kaudal begransning — dens kraniella del

Kraniellt sa langt man kan se hjarnstammen
Parotid R/L Malniva medeldos <25 Gy [74]
(Oronspottkortel) Om bara en parotis kan sparas <20 Gy
Submandibular R/L Malniva medeldos <39 Gy [75]
(Underkédksspottkortel)
Larynx Malniva medeldos <40 Gy
(Struphuvud)
OralCavity Malniva medeldos < 24 Gy
(Munhala)
PharynxConst Malniva medeldos <50 Gy
(Faryngeala konstriktorer)
Pharynx Malniva medeldos <50 Gy
(Svalg). konstriktor- och
tungbasvolymerna ligger i
farynxvolymen.
OpticNerve R/L Maxdos 54 Gy [76]
(Synnerv)
OpticChiasm Maxdos 54 Gy [76]
(Synnervskorsning)
Eye R/L Maxdos bakre 6gat 45 Gy
(Oga) Maxdos framre 6gat 30 Gy
Cochlea R/L Malniva maxdos <40 Gy [77]
(Innerdra) Om cisplatin konkomitant <10 Gy [78]
Thyroid Malniva medeldos <40 Gy

11.3.1.7 Behandlingstekniker

All stralbehandling syftar till att leverera den avsedda dosen till tuméren med sa

lag dos som mdijligt till den omgivande viavnaden. Av fysikaliska orsaker ir det

dock sillan moijligt att helt undvika att en betydande dos ocksa absorberas i

vivnad dir den inte dr 6nskvird eller till och med skadlig.
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11.3.1.7.1 Tekniker som ofta anvéands

Vanliga tekniker ar 3DCRT (3Dimensional Conformal Radiotherapy) och
IMRT (Intensity Modulated Radiotherapy). De olika typerna av IMRT som
forekommer 1 dag ar 1 huvudsak ”step-and-shoot”, dynamisk IMRT till
exempel VMAT (Volumetric Arc Therapy) och tomoterapi. De beskrivs inte

ndrmare i virdprogrammet.

11.3.1.7.2 SIB

Simultant integrerad boost forutsitter i allmédnhet IMRT-teknik. Det innebir
att man vid varje behandling ger ndgot olika straldos till olika volymer: hogst
dos till makroskopiska tumérer, nagot ligre dos till omraden med stor risk for
mikroskopisk spridning samt ytterligare nagot ligre dos till omraden med en

viss risk f6r mikroskopisk spridning i en “16kskalsmodell”.

Den f6r nidrvarande vanligaste doseringen ir profylaktisk dos 54,4 Gy

(1,6 Gy/fraktion) och kurativ dos 68 Gy (2 Gy/fraktion). Mojlighet finns ocksa
att ge ytterligare hogre dos mot ett litet omrade, till exempel 73,1 Gy

(2,15 Gy/fraktion).

11.3.1.7.3 Protonbehandling

Stralbehandling med protoner ger méjlighet att minska dosen till normal-
vivnader 1 vissa fall. Sedan augusti 2015 ir den nationellt drivna Skandion-
kliniken i Uppsala i funktion. Hittills har ett antal HH-cancerfall behandlats,
framfor allt rebestralningar, tidiga fall av tonsillcancer och vissa spottkortel-

tumorer.

11.3.1.8 Brakyterapi

Brakyterapi innebir att en stralkalla appliceras i tuméren (interstitiell stral-
behandling) eller intill den (intrakavitir eller intraluminal stralbehandling).
Detta kan ske som enda behandling vid mindre tumérer (exempelvis lipp) eller
som tilligg till extern stralbehandling vid stora tumoérer. Det kan ocksa ges
efter en profylaktisk dos f6r att minska biverkningar i normalvavnaden. Det ar
tekniskt tdnkbart att behandla tumérer i lipp, tunga, munbotten, kindslem-

hinna, tungbas, tonsill, ndsa samt nasofarynx.

Behandling med PDR (pulsad dosrat) ges under cirka 10-20 minuter varje till
varannan timme. Patienten vistas da i ett sarskilt stralskyddat patientrum, men
ar 1 ovrigt mobil. Cirka 10 Gy ges per dygn, vilket innebdr att behandlingen kan
ta 1-6 dygn beroende pa indikation och planerad dos. Vid HDR (hog dosrat)
ges hogre doser vid ett fatal tillfallen.
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Det finns inga randomiserade studier av effekten av brakyterapi, men samman-
stallningar fran enskilda centrum har visat god lokal kontroll, viss 6kad risk f6r
mjukvavnadsnekros och bennekros jamfort med extern stralbehandling men

mindre slemhinnepaverkan och muntorrhet.

Pa grund av bland annat utvecklingen inom extern stralbehandling har
anvindandet av brakyterapi f6r HH-cancer minskat i Sverige och anviands idag

framfor allt vid behandling av lippcancer.

11.3.2 Biverkningar vid onkologisk behandling

Biverkningar av stralbehandling indelas 1 akuta och sena. Akuta biverkningar
upptrader under eller omedelbart efter behandlingen och ér ofta reversibla.
Sena biverkningar kommer manader till ar efter behandlingen och ir ofta

irreversibla, se Kapitel 15 Omvardnad och rehabilitering.

11.3.2.1 Skoldkortel

Nir behandlingsvolymen inkluderar nedre delen av halsen finns en betydande
risk f6r hypotyreos, mellan 10-57 %. Flera olika troskelvirden har publicerats
[79]. Underfunktionen uppkommer vanligen tidigast efter ett ar och oftast smy-
gande. Risken f6r hypotyreos ar livsling och vid uppfoljning av dessa patienter
ska skoldkortelfunktionen kontrolleras arligen. Vid upprepade matningar med
torhojd TSH (tyreoideastimulerande hormon) men utan sinkta T4-virden

(tyroxin, skéldkortelhormon) ska man Gverviga substitutionsbehandling.

Efter strailbehandling av nasofarynxcancer bor man beakta risken f6r hypotys-

insufficiens, aven ling tid efter behandlingen.

11.3.3 Medicinsk tumorbehandling

Medicinsk tumérbehandling vid HH-cancer omfattar cytostatika och andra
likemedel. Andra likemedel i kliniskt bruk 4r immunterapi med nivolumab och
pembrolizumab, samt antikroppsbehandling med cetuximab som blockerar

aktivering av EGFR (Epidermal Growth Factor-receptorn).

Pembrolizumab (Keytruda), nivolumab (Opdivo) och cemiplimab (Libtayo) ar
monoklonala antikroppar som blockerar T-cellernas PD1-receptorer
(Programmed cell Death protein 1). Detta gor att T-cellerna kan aktiveras och
angripa tumorceller, i stillet fr att bli inaktiverade av tumorernas PD-L1 och
PD-L2-ligander. (Cemiplimab anvinds vid hudcancer, se nationellt

vardprogram skivepitelcancer i huden.)
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Biverkningar vid immunterapi dr av helt annan art dn vid traditionell
cytostatikabehandling och har totalt sett lagre frekvens. De aktuella
biverkningarna dr av inflammatorisk art, sisom kolit med svar diarré och

pneumonit. Det ar viktigt att ha gedigen kunskap om dessa biverkningar for att

tidigt kunna upptiacka och behandla dem, se st6ddokument i kunskapsbanken.

Cetuximab (Erbitux) ges i singelbehandling eller i kombination med cytostatika
vid palliativ behandling, samt som alternativ till cisplatin vid konkomitant

cytostatika- och stralbehandling.

Nedan beskrivs principerna och kunskapsliget for kurativt och palliativt
syftande behandlingar vid skivepitelcancer, och f6r palliativ behandling vid
spottkortelcancer. Hos patienter 1 fertil alder ska risken for infertilitet efter
cytostatikabehandling diskuteras. Kontakt med reproduktionscentrum kan tas

tor nedfrysning av spermier och dgg.

Se bilaga 4 Kortfattad preparatéversikt vid medicinsk tumérbehandling

For behandlingsregimer, se Nationella regimbiblioteket.

11.3.3.1 Kurativt syftande behandling

Medicinsk tumorbehandling ges i samband med stralbehandling, med eller utan
kirurgi, vid lokoregionalt avancerad skivepitelcancer i stadium II-IV.
Behandling som foregar den huvudsakliga behandlingen kallas induktions-
behandling eller neoadjuvant behandling. Konkomitant innebar medicinsk
behandling under pigaende stralbehandling. Adjuvant medicinsk behandling
innebir behandling som ges efter den huvudsakliga behandlingen.

11.3.3.1.1 Induktionscytostatikabehandling.

For de flesta tumorgrupper ses ingen signifikant forbittring av 6verlevnad med
induktionsbehandling. Undantag dr avancerad nasofarynxcancer dir induktion
minskar risken for fjairrmetastaser och forbittrar 6verlevnaden. For stadium I11

—IV nasofarynxcancer rekommenderas i forsta hand cisplatin-gemcitabin [80].

Vid lokalt avancerad nis-bihalecancer anvinds neoadjuvant behandling ofta f6r

att mojliggora en rimlig lokal behandling.

Den mest anvinda neoadjuvanta regimen ér cisplatin och 5-FU. Nyare studier
indikerar att tilldgg av taxaner till cisplatin och 5-Fu forbittrar tumorrespons
och 5-arséverlevnad (77). Ett betydande problem ir att en relativt hog andel av

patienterna inte klarar av att fa den efterféljande planerade stralbehandlingen.
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11.3.3.1.2 Konkomitant cytostatika- och stralbehandling

I en metaanalys av randomiserade studier av patienter med lokoregionalt
avancerad skivepitelcancer i stadium II-IV som behandlades 1965-2016
(drygt 10 600 patienter) [81] visades en 6verlevnadsvinst pa 6,5 % (p < 0,0001)
tor gruppen som fick konkomitant cytostatika- och stralbehandling. 5-ars-
overlevnaden 6kade fran 27 % till 34 % jamfort med gruppen som endast fick
stralbehandling. Patienterna behandlades med olika fraktioneringar och
varierande cytostatika. Vid singelbehandling konkomitant med strilbehandling
var cisplatin mer effektivt dn icke-platinapreparat. Hos patienter 6ver 70 ar

pavisades ingen Gverlevnadsvinst.

I en subanalys pa huvudsakligen samma patientmaterial, sdgs olika grader av
effekt for olika tumérlokaler, med en signifikant 6verlevnadsvinst endast vid

orofarynx- och larynxcancer [82].

Vid konkomitant cytostatika- och stralbehandling ses en 6kning av akuta och
sena biverkningar, framfér allt dysfagi med langtidsberoende av PEG [83, 84].

For patienter med orofaryngeal och HPV-positiv sjukdom édr prognosen battre
jamfort med HPV-negativ. Positiv effekt med konkomitant cisplatin, jamfort
cetuximab, har visats 1 flera studier med patienter med HPV-positiv oro-

faryngeal cancer [85, 80].

Studier talar fOr att nasofarynxcancer ér kiansligare for cytostatikabehandling an
andra HH-cancrar. En metaanalys av Baujat [87] visar en absolut 6verlevnads-
vinst pa 6 % vid kombinationsbehandling, ocksa hir med den tydligaste

vinsten vid konkomitant behandling.

11.3.3.1.3 Dosering av cisplatin

Dosen av cisplatin pd 100 mg/m”en ging var 3:e vecka under en konven-
tionellt fraktionerad kurativ stralbehandling har kritiserats pa grund av sin
toxicitet. En stor andel patienter (cirka 40-50 %) har inte kunnat genomféra
den planerade behandlingen, vilket medfért avbrott i stralbehandlingen. Oto-

och nefrotoxicitet dr vanlig, liksom neurotoxicitet med perifera neuropatier.

Veckovis tillférd cisplatin 40 mg/m?, max 70 mg, ger mindre biverkningar och
anses ha lika hogt behandlingsvirde, férutsatt att den totala dosen ligger kring
200 mg/m’ [88-93].

Behandlingen ges intravendst, polikliniskt, med pre- och posthydrering under

ett antal timmar. Innan behandlingen ska njurfunktionen kontrolleras,
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clearanceundersdkning pa vid indikation. Horselfunktionen bor kontrolleras
med audiogram. Om specifika kontraindikationer finns mot cisplatin kan

karboplatin veckovis vara ett rimligt alternativ [94]. Se dven 11.3.3.1.5.

11.3.3.1.4 Strélbehandling med annan konkomitant medicinsk behandling

Konkomitant stralbehandling med EGFR-antikropp (cetuximab) har i en
multicenterstudie pa drygt 400 patienter visat en 6verlevnadsvinst kring 9 %
jamfort med enbart stralbehandling [95]. Vid en subanalys sdgs en signifikant
effekt enbart f6r orofaryngeala tumorer. EGFR-antikropp ges intravendst, med
en initial uppladdningsdos f6ljt av veckodoser. Allergiska reaktioner fore-
kommer och premedicinering krivs. Biverkningarna ar huvudsakligen kutana

med akneliknande utslag samt nagelbiaddsinfektioner och diarré.

Tva randomiserade studier jamférande cisplatin och cetuximab som kon-
komitant behandling vid HPV-associerad orofarynxcancer har visat battre
overlevnad och loko-regional kontroll for cisplatin [85, 86]. Den svenska
studien Artscan I1I visade ocksa battre lokoregional kontroll med cisplatin men
ingen signifikant skillnad 1 6verlevnad, sannolikt pa grund av att studien
stingdes 1 fortid [90]. Nagon tydlig férdel ur biverkningshinseende har inte

visats fOr nagot av preparaten.

Tva stora studier med konkomitant och adjuvant PD-L1-himning (avelumab)
som tillagg till kemoradioterapi med cisplatin visade ingen forbittring av

progressionsfri, eller total Gverlevnad [97, 98].

11.3.3.1.5 Postoperativ cytostatika- och stralbehandling samt
adjuvantcytostatikabehandling

Vid postoperativ konkomitant cytostatika- och stralbehandling med cisplatin

jamfort med stralbehandling, ses en 6kad lokal kontroll vid negativa prognos-

tiska faktorer sisom icke-radikal operation eller vid periglandulir vixt, varfor

det rekommenderas i dessa situationer [99]. Ren adjuvant cytostatikabehandling

efter radikal kirurgi eller stralbehandling har inte visat nagon dverlevnadsvinst.
11.3.3.2 Palliativ medicinsk tumoérbehandling

11.3.3.2.1 Palliativ behandling vid skivepitelcancer

Moijlig palliativ medicinsk behandling vid HH-cancer ér cytostatika, immun-
terapi och tyrosinkinashimning enbart eller 1 olika kombinationer. Vid val av
behandling ar det viktigt att ta hansyn till patientens allmintillstand, sam-
sjuklighet, symtom, tidigare behandling, patient preferenser och praktiska-
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logistiska 6verviganden. Malsdttningen med behandlingen kan vara symtom-
kontroll, férebygea forsimring, forbattra livskvalité samt 1 vissa fall livs-
torlingning. Medianéverlevnaden vid generaliserad skivepitelcancer i huvud-
och halsomradet dar 6—9 ménader. Enskilda patienter kan svara vil pa

medicinsk behandling och 6verleva ling tid.

Flera studier har visat att kombinationscytostatika ofta har battre effekt dn
behandling med singelpreparat [100]. Tidigare har man ansett internationellt att
”the golden standard” har varit det sa kallade “Extreme”-schemat, cytostatika-
behandling med 5-fluorouracil, cisplatin och EGFR-antikropp (cetuximab),
som pavisat forlaingd overlevnad [101]. Behandlingen ir dock férhallandevis
toxisk och resurskrivande. I Sverige anvinds ofta kombinationen karboplatin—
paclitaxel var tredje vecka. Evidensen for denna regim dr dock svagare, mindre

studier har visat jimférbar effekt mot cisplatin 5-fluorouracil [102].

Pembrolizumab har indikation som monoterapi eller i kombination med
platinabaserad kemoterapi i forsta linjen vid behandling av metastaserad eller
lokalt avancerad skivepitelcancer i huvud och hals, som inte kan behandlas
kurativt. Giller enbart tumoérer som uttrycker PD-L1 = 1 % enligt metoden
CPS. I den bakomliggande fas I1I studien (KEYNOTE 48) var den totala 6ver-
levnaden forlingd 2—3 manader jimfort med kombinationscytostatika med
cetuximab. Direkt jimférelse mellan pembrolizumab enbart, eller 1 kombina-
tion med cytostatika finns inte, men eftersom kombinationen gav ett snabbare

svar, kan den rekommenderas for patienter med stérre tumorborda.

Immunterapi med eller utan cytostatika far anses som férstahandsbehandling
tor patienter med PD-L1 = 1 % och utan kontraindikationer (autoimmuna
sjukdomar, transplanterade med flera). For 6vriga rekommenderas kombina-

tionscytostatika som férsta behandling.

Nivolumab och pembrolizumab ir godkint som singelbehandling vid palliativ
behandling av metastaserad och recidiverande HH-cancer av skivepiteltyp,
efter svikt pa platinainnehallande behandling. I den studie som lag till grund f6r
registrering av nivolumab sags en fordubbling av respons och drygt tva
manaders forlingning av mediandverlevnaden jimfort med singelcytostatika
samt battre livskvalité [103, 104]. F6r pembrolizumab 6kade medianover-
levnaden med drygt en manad, dock krivdes ett TPS score = 50 % [105].

Cemiplimab dr godkint for metastaserande eller lokalt avancerad skivepitel-
cancer i huden som inte limpar sig for kirurgi eller stralbehandling samt lokalt
avancerad basalcellscancer som progredierat pa Hedgehog-himmare, se

nationellt vardprogram f6r skivepitelcancer i huden.
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11.3.3.2.2 Palliativ behandling vid spottkértelcancer

Maligna spottkorteltumorer uppvisar generellt en lig grad av cytostatika-
kinslighet, ligre dn vid skivepitelcancer. Eftersom spottkortelcancer dr en
heterogen och ovanlig sjukdomsentitet finns dven fa prospektiva studier, och
fas 111 studier av palliativ medicinsk behandling saknas. Vid tidpunkten for
detta vardprograms faststallande saknas godkinda indikationer for flera av
preparaten nedan for spottkortelcancer, men de anvinds idag internationellt.
Inklusion 1 pagaende studier uppmuntras. 2021 publicerade ASCO riktlinjer for
medicinsk behandling av spottkortelcancer [106].

For en del av spottkortelcancrarna har behandlingsprediktiva genetiska
aberrationer rapporterats. For salivary duct cancer, mucoepidermoid cancer
och adenocarcinom NOS har behandling med human epidermal growth factor
receptor 2 (HER2)- och androgenreceptor-inriktade preparat visat goda
resultat i smd studier och/eller fallrapporter [107, 108]. Behandlingsprediktiva
rearrangemang dar likemedel finns har till exempel pavisats 1 neurotrophic
tyrosine receptor kinase (NTRK) (larotrektinib och entrektinib dr en behand-
lingsméjlighet) och rearranged during transfection (RET) generna [109-111].
Det ir dérfor viktigt att undersoka forekomst av behandlingsprediktiva gen-
forindringar for patienter med spottkortelcancer dir medicinsk palliativ
behandling kan bli aktuell.

Vid adenoidcystisk cancer har behandling med tyrosinkinashimmaren
lenvatinib visat 16 % responsfrekvens, med toxicitet, framfor allt hypertoni
och oral smirta. Behandling kan 6vervigas men bor inledas med ligre doser

jamfort med rekommendationen i FASS [112].

Naturalférloppet vid generaliserad spottkortelcancer kan vara langsamt, sarskilt
vid begransad metastasering, och det finns rapporter som talar for att lokalt

ablativ behandling kan vara av virde f6r denna patientkategori [113].

11.3.3.2.3 Palliativ behandling med elektrokemoterapi

I speciella fall kan palliativ behandling med elektrokemoterapi bli aktuell, se
bilaga 5 Behandlingar under utveckling.

11.3.4 Omvardnad och rehabilitering vid biverkningar av
onkologisk behandling

Se avsnitt 15.5 Specifik omvirdnad vid huvud- och halscancer.
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KAPITEL 12

Behandling av aterfall

Vid recidiv (aterfall) eller residualtumor ska patienten bedémas kliniskt med
avseende pa savil tumoérutbredning som allmintillstaind. Vid regionala lymf-
kortelaterfall b6r man dven utreda om det finns ett synkront lokalt recidiv eller

en ny primartumor.

Radiologisk utredning ska kartligga lokal och regional tumorforekomst samt
forekomst av eventuella fjarrmetastaser, varefter patienten ater diskuteras vid

en multidisciplindr konferens.

12.1 Kirurgisk behandling vid aterfall

12.1.1 Kurativ intention

Vid kirurgisk behandling av lokala recidiv eller residualtumorer dr det viktigt att
bed6éma om tumoren dr resektabel med tillracklig marginal, om primarslutning
ar moijlig, eller om rekonstruktion behovs samt om onkologisk behandling ir
ett alternativ. Vid fortsatt kirurgisk behandling bér man dven diskutera behovet
av postoperativ stralbehandling.

12.1.2 Palliativ intention

Kirurgi kan dven vara ett alternativ vid palliativ behandling, till exempel en
(begrinsad) halslymfkortelutrymning for att undvika hudgenombrott av tumor
hos en patient dir onkologiska alternativ ar uttomda. Fjarrmetastaser behandlas
sillan kirurgiskt men kan diskuteras i utvalda fall till exempel solitdr lung-

metastas vid spottkortelcancer.

12.2 Onkologisk behandling vid aterfall

12.2.1 Stralbehandling vid aterfall

For patienter som inte tidigare erhallit stralbehandling, giller samma
behandlingsprinciper som vid primir behandling, se avsnitt 11.3.1
Stralbehandling.
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12.2.2 Rebestralning

Om tumérutbredningen vid ett aterfall dr begrinsad eller om det finns en ny
primartumor i ett tidigare stralbehandlat omrade, kan rebestrilning vara en
kurativ eller palliativ mojlighet. Om det finns en kurativ intention boér man
kunna behandla till en dosniva som motsvarar atminstone 60 Gy. Ju lingre tid
som gatt sedan den tidigare stralbehandlingen, desto bittre forutsittningar
finns till en framgangsrik ny behandling. Man anser att det dr en férdel att det
gatt mer an 2 dr och att det dr nédvindigt att det gatt mer d4n 6 manader. Man
bor ocksa ta hinsyn till hur paverkade vivnaderna i omradet dr, det vill siga
tibros, atrofi och funktionsstorning. Malomradet bor vara sa litet som maoijligt
och man maste respektera toleransdosen f6r medulla (férlingda mirgen) i
aterfallssituationen [114]. Det finns ett nomogram for att berakna forut-
siattningarna for en lyckad rebestralning [115] och en genomford analys av

prognosen vid rebestralning [116].

12.2.3 Medicinsk tumoérbehandling vid aterfall

12.2.3.1 Kurativ intention

De patienter som inte tidigare erhallit radiokemoterapi kan erbjudas denna
behandling enligt tidigare beskrivna principer, se avsnitt 11.3.3. Enbart

medicinsk tumérbehandling bedéms inte som kurativ vid HH-cancer.

12.2.3.2 Palliativ intention

Se avsnitt 11.3.3.2 Palliativ medicinsk tumorbehandling.
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KAPITEL 13
Understodjande vard

13.1 Levnadsvanor

Patientens levnadsvanor (tobaksbruk, alkoholbruk, fysisk aktivitet och
matvanor) samt nutritionsstatus bor identifieras och bedémas regelbundet fran

diagnosbeskedet till uppféljning, se avsnitt 16.2.

I bedomningen bor inga om patientens ohilsosamma levnadsvanor har
betydelse for behandlingen, exempelvis negativ effekt eller interaktion med
medicinsk eller kirurgisk behandling. I bedomningen bér ocksa ingd om stod
att forindra levnadsvanorna bor utgéra en del av behandling och rehabilitering
samt om levnadsvanorna innebir en risk for aterinsjuknande eller insjuknande i

andra sjukdomar.

Patientens levnadsvanor och atgirder vid ohilsosamma levnadsvanor bor
dokumenteras i patientens journal enligt gillande rutin f6r dokumentation av

levnadsvanor i respektive region.

Se dven det nationella vardprogrammet fér cancerrehabilitering, kapitlet

Prehabilitering, Nationellt virdprogram vid ohélsosamma levnadsvanor —

prevention och behandling samt Nationellt kliniskt kunskapsstéd .
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KAPITEL 14
Palliativ vard och

insatser

Palliativ vard syftar till att forebygga och minska de fysiska, psykiska, sociala
och existentiella fljderna av en cancersjukdom och dess behandling.
Insatserna ska ge patienten och de nirstiende stod och forutsittningar att leva

ett sa bra liv som mojligt.

Se det nationella vardprogrammet f6r palliativ vard samt avsnitt 15.5 Specifik

omvardnad vid huvud- och halscancer.
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KAPITEL 15
Omvardnad och

rehabilitering

15.1 Kontaktsjukskoterska

Rekommendation:

Patienten har ritt till en fast virdkontakt. Kontaktsjukskoterskan kan vara

denna kontakt. Redan under utredningstiden nir det finns en stark

misstanke om allvarlig sjukdom ska en fast vardkontakt finnas.

Syftet med kontaktsjukskoterskan ar att forbittra information och kommunika-
tion mellan patient och vardenhet, att skapa tillginglighet, kontinuitet och
trygghet samt att stirka patientens moijligheter till att vara delaktig i den egna
varden (SOU 2009:11).

Det finns en nationell uppdragsbeskrivning for uppdraget. Kontaktsjuk-
skoterskans uppdrag behéver beskrivas utifran respektive vardprocess dar
diagnosspecifika aspekter lyfts. Lis mer om kontaktsjukskoterskans uppdrag

och om den nationell uppdragsbeskrivningen pa sidan Kontaktsjukskoterska pa

cancercentrum.se.

Sedan 2010 finns en lagstadgad ritt till fast vardkontakt i patientlagen
(2014:821). Kontaktsjukskoterskan kan vara den lagstadgade fasta vard-

kontakten. Lds mer om fast vardkontakt pa sidan Om fast vardkontakt pa

kunskapsguiden.se.

Varje patient med cancer bor erbjudas en kontaktsjukskoterska pa den ansva-
riga kliniken, fran tiden for allvarlig misstanke om cancer till avslutad upp-
toljning av cancersjukdomen. Patienten bor fa muntlig och skriftlig informa-
tion om vem som dr kontaktsjukskoterska, hur kontaktsjukskoterskan kan nds
samt vad erbjudandet innebir. Att patienten har erbjudits en namngiven
kontaktsjukskoterska bor dokumenteras i patientens journal, 1 Min vardplan

och om moijligt registreras i kvalitetsregister.
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15.2 Min vardplan

Rekommendation:

Alla patienter med huvud- och halscancer ska fa en skriftlig individuell
vardplan, Min vardplan, for att kunna vara delaktiga i sin vard och

behandling. I den individuella vardplanen ska rehabiliteringsatgirder inga.

Min vardplan ir ett av RCC:s kunskapsstod. Planen dgs av patienten, och
upprattas och utformas gemensamt av patient och vardprofession. Min
vardplan dr patientens verktyg for att fa delaktighet, trygghet och forstaelse
genom vardprocessen. Om nationell Min vardplan finns bér den anvindas och
erbjudas patienten. Nationell Min vardplan finns tillginglig digitalt pa 1177:s
e-tjdnster och for pappersutskrift frin cancercentrum.se. Att patienten har Min
vardplan bor journalféras och sjukvirden bér anvinda de KVA-koder som
finns for upprittande och revidering av Min vardplan. Lds mer om Min

vardplan pa sidan Min vardplan pa cancercentrum.se.

Min vardplan ska innehalla individanpassad information om sjukdomen, vard
och behandling, kontaktuppgifter och rad om egenvard. Om behov finns ska
den dven innehalla en rehabiliteringsplan med édtgirder, mal, ansvar, tidsplan

och uppfoljning. Lis mer om rehabiliteringsplan 1 det nationella vard-

programmet for cancerrehabilitering. Efter avslutad behandling gbrs en
sammanfattning av varden, biverkningar och tydlig information om upp-

foljning och vem som ar ansvarig for fortsatt vard.

Individanpassning av innehallet forutsitter ett strukturerat arbetssitt med
aterkommande behovsbedomningar, bedémningssamtal och uppdatering av
innehall i Min vardplan vid nyckeltillfillen i vardprocessen. Via Min vardplan
ges mojligheter att halla samman information och skapa tydlighet kring vem

som gor vad.

Sedan juli 2022 finns en nationell Min vardplan f6r huvud- och halscancer, se

innehall pa cancercentrum.se. som bor erbjudas patienten. Planen ska vara

dokumenterad 1 patientjournalen och vara framtagen tillsammans med

patienten och nirstiende med utgangspunkt i patientens behov och resurser.

15.3 Aktiva dverlamningar

Under patientens tid i cancervarden férekommer ofta 6verlimningar mellan
olika vardgivare. For att skapa en sammanhallen vardkedja for patienten och de

nirstiende ska alla 6verlimningar vara “aktiva”.
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Aktiv 6verlimning innebir att den som har ansvaret for patienten tar kontakt,
muntligt och skriftligt, med nista instans. Den som aktivt 6verlamnat har
fortsatt ansvar till dess att mottagande instans bekriftat att de tagit kontakt
med patienten. Uppstartade atgarder och insatser inom omvardnad, palliation
och cancerrehabilitering ska f6ljas upp, utvirderas och dokumenteras i Min

vardplan.

15.4 Lopande cancerrehabilitering

Cancerrehabilitering syftar till att férebygga och minska de fysiska, psykiska,
sociala och existentiella foljderna av en cancersjukdom och dess behandling.
Insatserna ska ge patienten och de nirstiende stdd och férutsittningar att leva

ett sa bra liv som maijligt. Se det nationella vardprogrammet for cancer-

rehabilitering.

15.4.1 Regelbunden behovsbeddmning for patienter och
narstaende

Cancerrehabilitering ar aktuellt under hela processen frin misstanke om
cancersjukdom och framat. Behovet av rehabilitering ska dirfér bedémas
regelbundet. Patienten och de nirstiende ska aterkommande fa information
om vilka rehabiliteringsbehov som dr vanliga och vilka insatser som erbjuds. I
patientens skriftliga vardplan, Min vardplan, ska cancerrehabilitering inga. Vissa
rehabiliteringsbehov kan kriva behandling livet ut.

Saval patienter som narstiende kan omfattas av rehabiliteringsinsatser. Nar-
staende kan vara exempelvis partner, barn, férilder, syskon eller annan person
som patienten anser sig ha en nira relation till. Barn som anhoriga har en sar-
stillning eftersom hilso- och sjukvarden har skyldighet att ge dem information,
rad och st6d, enligt hilso- och sjukvardslagen (2017:30) 5 kap. 7 §.

15.4.2 Grundlaggande och specialiserad rehabilitering

Det team som ansvarar f6r patientens cancervard ska gora grundliggande
behovsbedomningar och ge grundliggande insatser inom cancerrehabilitering.
Vid mer avancerade behov ska patienten alltid erbjudas insatser fran
professioner med specialkompetens inom rehabilitering, exempelvis kurator,
fysioterapeut, psykolog, arbetsterapeut och dietist. Aven andra professioner
som sjukskoterska, onkolog, ONH-kirurg, kik- och plastikkirurg samt tand-

likare kan arbeta specialiserat med cancerrehabilitering.
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15.5 Specifik omvardnad och rehabilitering vid
huvud- och halscancer

Under pagiaende behandling och efter avslutad behandling av HH-cancer krivs
tit uppfoljning pa grund av de ofta férekommande biverkningarna. Patienterna
behover ofta foljas upp och erbjudas multidisciplindra insatser under en lingre
tid efter avslutad behandling.

Tiden efter behandling ir ofta en svar period, patienten dr hemma och har inte
lingre samma kontakt med sjukvarden. Inte sillan skapar kvarstiende symtom
oro, dirfor dr information och stéd i vad som ar ett normalt forlopp viktigt.
Ridsla for aterfall 4r vanligt hos patienter med HH-cancer och paverkar livs-
kvaliteten negativt. Graden av problem som patienterna beskriver varierar.
Kontaktsjukskoterskan har en viktig roll for att koordinera och samordna

stodjande atgirder och rehabilitering.

15.5.1 Tandvard

Innan stral- eller cytostatikabehandling pabotjas bor alla patienters tandstatus
bedomas avseende tandsanering av tandlikare eller kakkirurg verksam inom
sjukhustandvard. Patienten bor dven informeras om behandlingens paverkan 1

munhala samt vikten av optimal munhygien.
Patienten bor foljas av tandhygienist under och efter behandlingen.

Patienten och den ordinarie tandlikaren boér informeras via brev om sena
biverkningar efter stralbehandling sisom osteoradionekros, och att antibiotika-
profylax alltid bor 6vervigas vid kirurgiska ingrepp samt vid viss tandhygienist-
behandling.

Om kraven for orofacial funktionsnedsittning, till exempel muntorrhet,
uppfylls efter genomgangen behandling, bor patienten forses med Social-

styrelsens intyg for sdrskilt tandvardsbidrag.

Se bilaga 6 Sirskilt tandvardsbidrag och F-tandvard och information pa

forsakringskassan.se.

15.5.2 Nutrition

Rekommendation:

Alla patienter bor nutritionsbedémmas och limpliga atgirder vidtas, se det

Nationella vardprogrammet f6r cancerrehabilitering.
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HH-cancer ir en av de cancerdiagnoser dir risken for undernéring ar stor [117,
118]. Undernaring kan diagnostiseras enligt GLIM-kriterierna [119] (the Global
Leadership Initiative on Malnutrition). Huvudmalet med nutritionsbehand-
lingen ér att optimera energi- och niringsintaget for att férhindra eller begrinsa
viktminskning och bevara muskelmassa, samt att underlitta matintaget for
patienten. Det krivs ett multidisciplinirt samarbete fOr att fa en vil fungerande
nutritionsbehandling [120, 121].

Alla patienter bor nutritionsbedémmas och lampliga atgarder bor vidtas, se det
Nationella vardprogrammet for cancerrehabilitering. Tidig dietistkontakt bor
etableras och fortgd under behandlingen och hela rehabiliteringsfasen [122].
Oavsett kroppsmasseindex (BMI) kan underniring och oavsiktlig vikt-
minskning under och efter behandlingen leda till simre behandlingsresultat,
okad sjuklighet och dédlighet samt nedsatt livskvalitet [117].

Behovet av enteral nutrition via nasogastrisk sond (NGT) alternativt gastro-
stomi bor bedomas tidigt i foérloppet och kan behdva anliggas redan innan be-
handlingsstart. Det saknas konsensus om nir och vilka enterala vigar, naso-
gastrisk sond eller gastrostomi, som bor anvindas. Profylaktisk perkutan endo-

skopisk gastrostomi (PEG) forefaller inte 6ka risken f6r lingvarig dysfagi [123].

Energi- och proteinbehovet f6r normalviktiga patienter kan riknas pa 25-30

kcal/kg/dygn och minimum 1,2 g, girna upp till 2 g, protein/kg/dygn [124].

Nutritionsuppfoljning efter avslutad behandling kan behévas i flera ar eftersom
problemen ofta dr langvariga och paverkar livskvaliteten negativt [125]. Man
bor fokusera pa nutritionsstatus, anpassning av matintaget och livsmedels-

kvalitet, 1 enlighet med de niringsrekommendationer som finns.

HH-cancerpatienter kan ha olika typer av besvir som paverkar det sociala
umginget, dir svarigheter att dta kan ha en negativ inverkan pa samvaro och
nirhet till andra. Till exempel kan maltider upplevas som besvirliga pa grund

av svaljsvarigheter, dregling, forindrat tuggmonster och forindrade kostvanor.

15.5.2.1 Preoperativ nutrition

Rekommendation:

Patienter med svar underniring bor fa nutritionsstod infor storre kirurgi.

Infér operation bor patientens energi- och niringsbehov tickas och en
nutritionsbedémning bor goras for att identifiera ett eventuellt behov av pre-

operativt nutritionsstod [120]. Naringsdrycker bér anvandas preoperativt till de
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patienter som inte ticker sitt energi- och niringsbehov [126], medan patienter
med svir undernaring bor fa nutritionsstod infor storre kirurgi. Nutritionsstod

rekommenderas under en period pa 7-14 dagar.

Inf6r operationen bor preoperativ kolhydratdryck 6vervigas. Den totala fastan
bor inte verskrida 6 timmar f6r fast f6da och 2 timmar f6r klara drycker [120].

15.5.2.2 Postoperativ nutrition

Tidig enteral nutrition (EN), inom 24 timmar, bor initieras hos patienter som
inte kan eller far borja med oralt intag [126, 127]. EN kan beh6va kompletteras
med parenteral nutrition (PN) [126]. Energi- och proteinbehovet f6r normal-
viktiga patienter kan postoperativt riknas pa 30 kcal/kg/dygn och minimum
1,2 ¢ protein/kg/dygn. Vikten bor foljas och energimingden justeras vid
behov. Risken for metabol 6verbelastning (refeeding) bor beaktas [120, 127].

Nutritionsbehandling bér handliggas av dietist under vardtiden samt efter

hemging till dess att nutritionsproblemen har avklingat eller ar stabila, se det

Nationella vardprogrammet f6r cancerrehabilitering.

15.5.2.3 Nutrition vid onkologisk behandling

Rekommendation:

Individuell nutritionsbehandling och kostradgivning bor erbjudas alla

patienter infér, under och efter avslutad onkologisk behandling.

Individuell nutritionsbehandling och kostradgivning av dietist rekommenderas
for att optimera naringsintaget och livskvaliteten under den onkologiska
behandlingen (cytostatika och/eller stralbehandling) [128]. Niringsdrycker bor
anvindas nir energi- och naringsintaget inte ticks med vanlig mat [121].
Nutritionsuppfoljning ar extra viktigt 1 slutet av, och direkt efter, avslutad

behandling eftersom andelen undernirda da ér storst [129].

Nir energi- och niringsbehovet inte kan tickas peroralt rekommenderas EN
[124]. Patienter som erhaller EN bor uppmuntras att fortsatt forsoka svilja for
att uppratthélla svaljfunktionen.

15.5.3 Dysfagi

Minga patienter med HH-cancer har svart att dta och svilja, dysfagi, eller far
det som biverkan av den kirurgiska och/eller onkologiska behandlingen. Storst
svaljproblem rapporterar patienter med avancerad orofarynx- eller hypofarynx-

cancer [130].
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Patienter som har svart att svilja beh6ver tas om hand av ett multidisciplinért
team. Det kan inkludera yrkesgrupper som logoped, dietist, tandldkare, tand-
hygienist, fysioterapeut, sjukskoterska, specialistlikare inom 6ron-nisa-hals och

gastro samt tandtekniker.

Vid misstanke om orofaryngeal dysfagi med aspirations- eller retentions-
problem bor en instrumentell undersékning goras, for att specificera fysiologin
bakom sviljsvarigheterna och utvirdera effekten av sviljmandvrar och
konsistensanpassning. Det gors via fiberendoskopisk undersékning av svilj-
ningen (FUS) eller terapeutisk sviljningsrontgen (T'VSS). Utifran under-

sokningsresultatet gors en behandlingsplan av logoped.

Rehabiliteringen har som mal att géra sviljningen mer effektiv genom att
optimera sviljmuskulaturens funktion [131-133]. Den kan besta av traning,
kompensatoriska tekniker eller kirurgi. Kompensatoriska strategier kan vara
gomprotes vid oral dysfagi, eller konsistensanpassning. De har begrinsad
evidens, men visat sig vara effektivt utifran klinisk erfarenhet. En fértringning
1 faryngoesofageala segmentet kan uppsta bade efter strilbehandling och efter
vissa typer av kirurgiska ingrepp, till exempel laryngektomi. Striktur i esofagus
atgardas kirurgiskt till exempel med ballongdilatationer [130].

15.5.3.1 Dysfagi vid kirurgisk behandling

Rekommendationer:

Logopedisk intervention bor sittas in tidigt efter kirurgi da det paskyndar

aterhdmtningen av sviljfunktionen och minskar risken fér aspiration.

Logopedisk behandling innan supraglottisk kirurgi kan bidra till att

patienten snabbare bérjar dta via munnen efter operationen.

Postoperativ dysfagi kan bero pa férandringar i anatomin, vivnader och kinsel
1 munhila, orofarynx, hypofarynx och larynx [134, 135]. Dysfunktionens
omfattning beror pa tumorlokal och storlek, rekonstruktionsmetod, nerv-

paverkan och eventuell postoperativ stralbehandling [136, 137].

Inf6r operation bor patienten fa information om hur det planerade ingreppet
kan komma att paverka sviljfunktionen. I de fall man férvintar en sarskilt stor

paverkan av sviljfunktionen bor patienten erbjudas triffa logoped preoperativt.

Sviljrehabilitering bor paborjas redan innan operation vid kirurgi som for-

vintas ha stor paverkan pa luftvigsskyddet under svaljning. Logopedisk svilj-
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rehabilitering infOr supraglottisk laryngektomi har visat ge snabbare aterhimt-
ning av sviljfunktionen och férkortar tiden som patienten behéver naso-
gastrisk sond [138].

Efter kirurgi, som paverkar tuge- och sviljformagan, bor en logopedisk svilj-
bedémning goras sa snart operatoren bedémer likningen som tillricklig for att
patienten ska kunna borja dricka. Tidig postoperativ logopedisk intervention

paskyndar rehabiliteringen och minskar risken for aspiration.

Vid kvarstiende sviljbesvar bor patienten erbjudas poliklinisk logoped-
uppfoljning och dysfagirehabilitering.

15.5.3.2 Dysfagi vid onkologisk behandling

Rekommendationer:

Logoped bor gora en baselinebedomning av sviljfunktionen hos patienter

som har, eller riskerar att fa, dysfagi i samband med onkologisk behandling.

Virdgivare inom specialistvard och primirvard behéver vara uppmark-
samma pa langsiktiga biverkningar och remittera patienten till f6rnyad

sviljbedomning vid forsimring eller utebliven forbittring av dysfagi.

Logopedbedomning infor eller 1 borjan av stralbehandlingsperioden (med eller

utan konkommitant cytostatika) bor inkludera:

e Oralmotorisk bedomning och perceptuell bedémning av rést och tal.

e Sviljbedomning/dysfagiscreening med till exempel vattensviljtest. Bor

kompletteras med en instrumentell bedémning vid behov.

e S§jilvskattning av sviljbesvir t.ex. med Sydney Swallow Questionnaire.

Baselinebedémningen ligger till grund for en rehabiliteringsplan med mal att:

e Tillsammans med dietist tillgodose patientens nutrition under
behandlingsperioden.

e Uppmuntra till fortsatt intag per os, dven nir patienten har sond/gastro-
stomi, for att bibehalla rorlighet och kraft 1 muskulaturen. Svaljning
underlittar dven hantering av segt slem.

Det finns indikationer pa att forebyggande sviljrehabiliterande dvningar har
effekt, men i dagslaget inget generellt traningsprogram for alla tumérlokaler.
Individuell logopedbedémning behévs for att avgora vilka dvningar som ar
limpliga utifrin patientens behov, tumérlokal och [139] stralfalt [133, 140,
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141]. Patienter som fortsitter att dta under stralbehandlingen far mindre
dysfagi efterat [142].

Efter avslutad stralbehandling bor patienten bedémas pa nytt av logoped,
motsvarande baselinebedomningen, varefter rehabiliteringsinsatser sitts in
utifran behov. Pa grund av muskelfysiologiska férindringar fortsitter fibroti-
seringsprocessen aven efter avslutad stralbehandling. Patienten behéver infor-
meras om detta, och om vikten av att halla i gang rérlighet och styrka hela livet

for att optimera funktionen.

Nir de akuta biverkningarna klingar av forbittrar majoriteten av patienterna
sin sviljfunktion. Fran ett halvar efter avslutad stralbehandling, men aven langt
senare, kan sena biverkningar i form av fibros och atrofi som paverkar muskler
och nerver framtrida. Manga patienter underskattar sina besvir och risken for
kronisk, tyst aspiration dr hog [143]. Vid misstanke om dysfagi efter avslutad
stralbehandling rekommenderas dirfor instrumentell bedomning av svilj-
funktionen (FUS eller TVSS). Intensiv dysfagirehabilitering har visat bast effekt
vid dysfagi som foljd av sena stralningsbiverkningar [144].

15.5.4 Smarta

Omkring hilften av patienterna med HH-cancer har smirta vid diagnos och
drygt 80 % under behandling [145]. Inflammatorisk, nociceptiv och neuro-
patisk smarta dr vanligt i huvud- och halsomradet [146, 147]. Smirta pa grund
av tumorvixt och mukosit samt postoperativ smirta efter kirurgi dr vanligt och
paverkar livskvaliteten. Patienter med HH-cancer kan ha smartor 6 manader
eller mer efter avslutad behandling [148].

Smiirta bor bedomas med hjilp av skattningsskalor, till exempel NRS (Numeric
Rating Scale), VAS (Visual Analogue Scale) eller ESAS (Edmonton Symptom

Assessment Scale).

For smirtbehandling, se det nationella vardprogrammet f6r cancerrehabili-

tering och det nationella vardprogrammet f6r palliativ vard. Vid svarbehandlad

smarta bor smartteam eller smartkonsult kontaktas.

15.5.5 lllamaende

Minga patienter drabbas av illamdende under sin behandling. Det kan orsakas
av cytostatikabehandling, men kan ocksa bero pa strilbehandlingen [149]. Aven
biverkningar orsakade av stralbehandling sisom segt slem, muntorrhet och

smakfoérindringar kan leda till forsamrat nutritionsstatus, vilket i sig kan ge
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illamdende [150]. Problem med gastrit och sura uppstotningar dr vanligt, som
ocksa kan ge illamédendeliknande besvir samt i samband med nasogastrisk
sondbehandling.

Behandling av illamaende ér ofta komplicerat och en symtomanalys bor goras.
Att ta upp anamnes kring illamdendet dr grunden for att sitta in ratt behand-

ling, flera likemedel kan behovas, se cancercentrum.se.

15.5.6 Munhalebesvar

15.5.6.1 Oral mukosit

Oral mukosit 4r en inflammation i munslemhinnan, som drabbar den stora
majoriteten av patienterna som stralbehandlas mot munhala och svalg. Mukosit

drabbar ocksé patienter som behandlas med cytostatika.

Mukosit uppkommer till f6ljd av att epitelet i munslemhinnan skadas och ger
alltifran rodnad till en sammanhingande yta som saknar normalt ytepitel.
Symtomen debuterar cirka 2—3 veckor efter paborjad stralbehandling, tidigare

vid accelererad fraktionering, och kulminerar i slutet av behandlingen.

Mukositen ger smarta, sviljsvarigheter, nedsatt smak och risk f6r svamp-
overvixt. Den behandlas efter svarighetsgrad. Normal likningstid ar 4-6
veckor efter avslutad behandling.

Det dr mycket viktigt med en noggrann munhygien. Patienten bor erbjudas
munvard hos tandhygienist, i genomsnitt en gang per vecka, eller efter behov.
En del inneliggande patienter behéver hjalp med munvard dagligen. Patienten
bor erbjudas regelbunden munvard och kontroll hos tandhygienist sa linge

behov finns, darefter gérs en slutkontroll, ofta tillsammans med tandlikare.

Vikten av egenvard bor betonas, se avsnitt 15.5.6.4.

156.5.6.1.1 Farmakologisk smértbehandling vid mukosit
Paracetamol tillsammans med lokalbedovning ger oftast tillricklig smart-

lindring.

Alvedon oral 16sning 24 mg/ml kan blandas med 0,5 dl ovispad gridde, intas
20-30 minuter fore maltid. Dosering: 20 ml x 4. Maximal dygnsdos 1,920 mg.

Lidokainhydroklorid i Oral Cleaner (munskoljvitska 5 mg/ml) kan anvindas
upprepat upp till 60 ml per dag, och rekommenderas fére matintag. Det kan

vid behov sviljas.
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Lidocaine (Xylocaine) salva 5 % pastrykes lokalt vid behov.

NSAID kan anvindas vid inflammatorisk smarta. Lokal antiinflammatorisk
munskoljning (bensydamin) har visat sig vara effektivt. I Sverige finns endast
Andolex som ir ett munskoljmedel med antiinflammatorisk och bedévande
effekt. Det innehaller alkohol, som kan verka uttorkande pa munslemhinnan
och inte ska sviljas. Andolex kan svida vid svar mukosit och kan upplevas som

starkt och bor anvindas med forsiktighet.

Skolj och gurgla munnen med 10-15 ml Andolex under 30—60 sek, 3—4 ganger
per dag. Svabba munnen med Proxident skaftad tork drinkt i Andolex 3—4
ganger per dag.

Ibland kan behandlingen behdva kompletteras med opioider peroralt. Korttids-
verkande morfin finns i flytande form att ges vid sviljsvarigheter, och langtids-

verkande morfin kan ges som dosgranulat.

Hyaluronsyra lagger sig som en skyddande hinna pé slemhinnan och fungerar
som ett mekaniskt plaster som skyddar nervindarna och verkar smartlindrande.
Hyaluronsyra finns i form av munspray, gel eller munskélj (GUM AftaClear
Munskolj, GUM AftaClear Gel). Munskoélj dr bra att anvinda om stérre om-

raden dr inflammerade medan gelen passar vid enstaka blasor.

Overvig slemhinneskyddande medel som barriirskapande lipidpreparat (till
exempel Episil, AftaClear, Aftamed).

15.5.6.2 Oral candidos

Candidainfektion upptrader vanligen till f6ljd av vavnadspaverkan. Under stral-
och cytostatikabehandling blir slemhinnorna i munnen mottagliga f6r angrepp

fran svamp och bakterier. Det ar darfér mycket viktigt med en noggrann mun-
hygien. Candidainfektionen ér ofta relativt symtomfri men sveda kan fére-

komma liksom smakpaverkan och dysfagi.

Foljande behandling rekommenderas: Flukonazol kapsel (Fluconazole,
Flukonazol, Diflucan, Solona) 200 mg per dag i 714 dagar. For patienter som
inte tolererar systemisk behandling rekommenderas Nystatin oral susp 100 000
IU/ml (Nystimex) 1-4 ml, 4 ganger dagligen i 4-6 veckor. Nedsviljes. Mun-

torra patienter kan behéva den hogre doseringen.
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15.5.6.3 Muntorrhet

Salivproduktionen minskar om stralbehandlingen omfattar spottkortlarna.
Under de forsta behandlingsveckorna blir saliven rikligare och segare, for att
senare minska och 1 vissa fall helt upphéra. Muntorrhet ar besvarligt och kan
bli bestiende. Bade problem med dysfagi och karies okar, vilket kan fa psyko-
sociala foljder. Mojligheten att lindra édr ofta begrinsad till att anvinda saliv-
ersiattningsmedel samt att dricka vatten ofta. Det ir viktigt med regelbundna

kontroller av tandlidkare eller tandhygienist pa grund av 6kad kariesrisk.

Apoteket tillhandahaller ett flertal produkter som ersitter eller stimulerar

saliven, som patienterna kan prova.

Vid seg saliv kan skoljning med koksalt eller vichyvatten vara att foredra
eftersom det ar littare att spotta ut och kidnns behagligare i slemhinnan.
Bisolvon 1,6 mg/ml, 5 ml blandat med 10 ml natriumklorid kan upplevas
lindrande, men ska inte svaljas. Receptfria munvardsprodukter rekommenderas
ocksa (till exempel tuggummi, salivstimulerande tabletter, munspray eller

fuktbevarande gel).

Olika typer av olja kan anvindas for att smérja munslemhinnan, pa sked, i
varm eller kall dryck alternativt sprayflaska med vatten och lite olja. Exempel
pa olja: oliv-, solros-, raps-, kokos- eller jordnotsolja kan skéljas runt i munnen
vid muntorrhet [151].

Muntorrheten kan sakta forbittras efter hand, men blir ofta kvarstiende. Efter
avslutad behandling rekommenderas daglig munskoéljning med 0,2 % natrium-
fluoridlésning. Receptbelagd Duraphattandkram kan vara aktuell for patienter

som har svirt att skélja munnen med natriumfluoridlésning.

Vid bestiende muntorrhet kan akupunktur ha viss effekt [152].

15.5.6.4 Omvardnadsatgarder och egenvard

Munvird ar viktigt for att forebygga, behandla och lindra mukosit. De flesta
patienterna behéver hjalp med mekanisk rengoring och regelbunden kontroll

hos tandhygienist, det ricker inte att informera om god munhygien.

Rengéring av munhéla rekommenderas 2—4 gor/dag med extra mjuk tand-
borste och mild tandkrim utan natriumlaurylsulfat (t ex Zendium classic,
Sensodyne eller Proxident), samt att skélja munnen med koksaltlosning eller

vichyvatten flera ginger per dag, helst 1 ging/timme och girna efter maltdd.
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Patienten bor avradas fran att anvinda klorhexidin och andra munskoljmedel

som kan orsaka sveda och ge irritation.

Om spottkortlarna helt eller delvis varit med 1 stralfaltet blir salivavsondringen
begrinsad och det dr dérfoér viktigt med god munhygien, att undvika smaitande
och att skélja med 0,2 % fluorskoljning.

15.5.7 Smak- och luktférandringar
Béde akuta (70-90 % av patienterna drabbas) och mer langvariga (hos cirka

25 % av patienterna) smakforindringar ar vanliga i samband med och efter
avslutad stralbehandling [153]. Smakforindringarna kan bidra till minskat
energi- och niringsintag samt forsimra livskvaliteten och bor dadrfor uppmark-
sammas [153, 154]. Smakf6rlust kan kvarsta lang tid efter avslutad [153]
behandling [155].

Efter laryngektomi kan luktfunktionen forbittras genom Gvningar som syftar
till att fa ett luftflode mellan ndsa och munhala, sa kallad artig gdaspning”.
Patienten skapar ett undertryck i munhalan genom att sinka underkaken,
mungolvet, tungan, tungbasen och mjuka gommen med stingda lippar (som
en artig gdspning), pa detta sitt kan patienten kidnna lukt oberoende av

andningen via stomat [156].

15.5.8 Hudreaktion vid onkologisk behandling

Mer dn 80 % av patienterna far hudreaktioner i samband med stralbehandling
[157, 158]. Hudreaktionen kommer senare dn slemhinnereaktionen da hudens
cellomsittning ir lingsammare. Den bestar oftast av rodnad (erytem), men upp
till en tredjedel av patienterna far allvarligare besvir i form av torra eller
vitskande sar. Okad torrhet och nigot 6kad pigmentering ir relativt vanliga
sena reaktioner, medan hoggradig subkutan fibros dr ovanligt vid enbart strél-
behandling. Patienten bor dven informeras om att undvika direkt solljus pa
stralbehandlad hud det forsta aret.

Fore behandlingen bor patienten informeras om forvintade biverkningar och
vikten av foérebyggande atgarder: att tvitta sig dagligen med kranvatten och
anvianda milda, oparfymerade hudvardsprodukter. Att smorja med mjuk-
gorande hudlotion dagligen kan halla huden mjuk och smidig. En steroidsalva
kan anvindas fOr att mildra utvecklingen av stralreaktioner 1 behandlings-
omradet samt lindra kldda och irritation [159]. Om omlaggning blir aktuell bor
endast silikonférband anvindas [160]. Hudomradet bor inspekteras dagligen
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och observeras for tecken pa infektion och bedémas till exempel med hjilp av
RTOG-skalan eller CTC v5-skalan [161-163].

Patienterna bor informeras om att skiggvaxt kan upphora helt eller delvis 1 det
stralbehandlade omradet [161-163].

Antikroppsbehandling (cetuximab) ger akneliknande hudbiverkningar hos
80-90 % av patienterna [101]. De utvecklas under de férsta behandlings-
dagarna och kulminerar vanligen efter 2-3 veckor. Symtomen ar réda folliku-
lira papler som kan bli till pustler (varfyllda blasor). Behandling med tetracyklin
300 mg x 2 kan rekommenderas. Sjukhusvard kan krivas vid svarare hud-

reaktioner.

15.5.9 Maligna tumdrsar

Tumérsar upptrider oftast som destruerande, kraterliknande sar eller som
prolifererande, svamp- eller blomkalsliknande tumérer. De flesta drabbade har
en avancerad cancersjukdom och den onkologiska behandlingen kan variera
beroende pa tumortyp, lokalisation, utbredning och symtom, se

malignatumorsar2015-05-26 _uppdatering2015-07-28.pdf (cancercentrum.se).
Se bilaga 5 Behandlingar under utveckling.

15.5.10 RO0st- och talpaverkan

15.5.10.1 Rost- och talpaverkan vid kirurgisk behandling

Rekommendationer:

Infor kirurgi som bedéms leda till stor tal- och/eller rostpaverkan bor

patienten erbjudas preoperativ logopedkontakt f6r information.

Efter operation som paverkat rést och/eller tal bér patienten erbjudas

logopedkontakt f6r beddmning och rehabilitering.

Rost- och talpaverkan hos patienter med HH-cancer kan vara orsakade av
tumoren eller som en konsekvens av den kirurgiska behandlingen. Man har
kunnat pavisa att graden av talsvarigheter efter kirurgi varierar med tumorens
lokal, storlek samt med motorisk och sensorisk funktion i kvarvarande vivnad.
Prognostiska faktorer som paverkar talet negativt ar: dldre patient, avsaknad av
tungspets, orofaryngeal lokalisation, storre lambéavolym [131] samt lamba som
innefattar bade tunga och munbotten [164]. Paverkan av talets forstaelighet
leder till forsdmrad livskvalitet [165].
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Patienter som ska genomga kirurgi dir rost eller tal forvintas bli paverkade bor
erbjudas pre- och postoperativ logopedkontakt. Syftet ar att ge patient och nir-
stiende information om réstproblem som kan uppkomma och vid behov géra
en preoperativ rostinspelning. Den preoperativa kontakten kan aven innefatta
en bedémning av patientens férmaga att kunna tillgodose sig alternativa

kommunikationssatt postoperativt [137].

Postoperativ bedomning av rdst och tal bor erbjudas da tillrdcklig likning har
skett, vanligtvis efter 2—4 veckor. Redan pa vardavdelningen kan logopeden
vara behjilplig med att stotta patienten och vid behov hitta alternativa
kommunikationssatt. Den postoperativa bedomningen bor innefatta oral-
motorisk och oralsensorisk undersokning inklusive inspelning och perceptuell
bedémning av r6st (till exempel SVEA) och artikulation, talets forstaelighet (till
exempel STI) samt subjektiv skattning (till exempel RHI, SHI, S-SECEL,
EORTC QLQ-H&N43). Aven instrumentella metoder kan anvindas vid
behov (till exempel akustisk analys eller nasometri) [165].

Logopedisk rehabilitering efter total eller partiell glossektomi har visat sig for-
bittra talets forstaelighet [166]. Efter hemiglossektomi kan en gomsinkande
platta 6vervagas [167].

Vid r6stbesvir som ér av funktionell karaktir dr en kombinerad direkt och
indirekt réstbehandling effektiv [168]. Behandlingen ar sirskilt angeligen om

patienten har ett rostkrivande yrke.

Patienter som genomgitt laryngektomi behoéver erbjudas sirskild rehabilitering,
med logopedkontakt bade innan och efter operation. Patienten bor anvinda
HME (heat moisture exchange) sa snart som mojligt efter operation, for bittre
aterfuktning och for att patienten ska vinja sig vid andningsmotstandet.
Logoped vigleder vid hjilpmedelsutprovning och rostigangsittning redan pa
avdelningen och f6ljer direfter upp patienten polikliniskt gillande material,
16st, tal och sviljning. I och med att manga patienter som laryngektomeras
aven stralbehandlats i omradet kan dven de drabbas av sena stralnings-
biverkningar som fibros som forsimrar sviljformaga och tal pa lang sikt.
Gallande sviljférmaga bor man vara uppmirksam pa tecken pa striktur i
faryngoesofageala segmentet och remittera till ONH-likare for dilatationer vid
behov.
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15.5.10.2 Rost- och talpaverkan vid onkologisk behandling

Rekommendationer:

Bedomning och uppfoljning av rost och tal sker i samband med logopedens

baselinebesok, se avsnitt 15.5.3.2 Dysfagi vid onkologisk behandling.

Patienter med r6st- eller talbesvir efter avslutad onkologisk behandling bor

remitteras till logoped.

Stralbehandlingsbiverkningar kan leda till f6rsvarad artikulation, réstférand-
ringar 1 form av minskad roststyrka samt férandringar i taltonlige eller rost-
kvalitet [169]. Effekten av rostterapi efter stralbehandling av larynxcancer har i
studier visat varierande effekt. Optimering av rostteknik och behandling av
eventuella funktionella réstbesvar mildrar besviren, liksom behandling av
muntorrhet [170].

Talsvarigheter som dr orsakade av biverkningar kan underlittas genom gene-
rella rad avseende munhalan, se avsnitt 15.5.6. Talsvarigheter ér ofta Gver-
gaende efter avslutad stralbehandling [171] men vissa kan aterkomma senare,

varfor logopedisk kontakt kan behévas lang tid efter avslutad behandling [172].

15.5.11  Trismus

Rekommendationer [173]:
Patienten rekommenderas att utféra denna 6évning 3 ganger per dag:
1. Andas in djupt, sink axlarna och slappna av.

2. Tappa hakan. Slut lipparna 16st utan att 6ver- och underkakstinderna

star 1 kontakt.

3. Jogga med underkiken, r6r den upp, ned samt at sidorna utan
tandkontakt.

4. Gapa si stort du kan i 10 sekunder, vila sedan 10 sekunder. Upprepa

3 ganger.

5. Gapa sa stort du kan (ta girna fingrarna till hjilp) och hall kvar i
10 sekunder. Sting och vila. Upprepa 10 ganger.

6. Strick ut tungan rakt ut, sd langt du kan och hall kvar. Vila.

7. Strick ut tungan sa langt it vanster du kan och hall kvar. Vila.

8. Strick ut tungan sa langt at héger du kan och hall kvar. Vila.

9. Gapa och sitt tungan i gommen och hall kvar. Vila.
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Trismus definieras som nedsatt gapférmaga (< 35 mm) och ir en vanlig komp-
likation efter stralbehandling mot masseter och musculus pterygoideus medialis
[174] med en incidens pa cirka 30—40 %. Besviren debuterar oftast inom

06—9 manader efter avslutad stralbehandling [175]. Trismus kan aven uppsta

efter kirurgi 1 munhalan.

Trismus innebir saval smirta som svarigheter att dta och skota munhygienen,

vilket paverkar patienternas sociala liv och livskvalitet [175].

Strukturerad gaptrining med eller utan gaptanjande instrument ger forbattrad
gapformaga och livskvalitet samt minskad smarta [176, 177] och kan
rekommenderas forebyggande savil som vid konstaterad trismus. Det ar av
stor vikt att patientens gapformaga mits fore start av onkologisk behandling

och sedan f6ljs regelbundet vid aterbesok.

15.5.12 Trakeostomi

Vid hotande luftvig krivs att man sikrar patientens luftvig genom att anlidgga

en trakeostomi. Varden bor ske i enlighet med Nationella rekommendationer

for trakeotomi och trakeostomivard 2021.

For patienten dr tiden med trakeostomi ofta pafrestande och det ar viktigt med
god kunskap hos vardpersonalen, sa att omvardnaden och bemdétandet bidrar
till en trygg upplevelse. Vardpersonalen bor informera och utbilda nérstiende,

speciellt vid lingvarigt trakeostomibehov [178, 179].

15.5.13 Lambakirurgi

Rekonstruktionskirurgi med lamba gors ofta efter stérre ingrepp med
vivnadsdefekter for att forbittra likningen, men kan leda till funktions-

nedsattningar och férindrat utseende [180)].

Tagstillen bor inspekteras och liggas om vid behov och specifika trinings-
program bor utformas f6r respektive tagstille. Som exempel, efter rekontruk-
tion med fibulagraft bor ett anpassat triningsprogram erbjudas av fysioterapeut
och efter rekonstruktion med radialislamba bor patienterna fa sirskilt trinings-

program for handen.

Dysfagi r vanligt vid rekonstruktioner med lambaer framfor allt efter
omfattande rekontruktioner i orofarynx [181]. Fistlar kan ibland uppsta efter
kirurgi (till exempel efter laryngektomi, efter kirurgi pa grund av cancer i
munhila). Fistlar kan behandlas konservativt eller med lambakirurgi. Vid
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konservativ behandling dr det nddvindigt att patienten avstar fran intag per os
och 1 stillet far enteral nutrition under en lingre tid [181]. Vid fistlar i munnen
ar det viktigt med munvard och att patienten férses med limpliga munvards-

produkter och remitteras till tandhygienist for att gora rent.

15.5.14 Facialispares

Bade tuméren och den kirurgiska behandlingen kan ge tillféllig eller permanent

paverkan pa facialisnerven.

Patienter med foérvintad tillfallig nervpaverkan bor uppmuntras att trina
ansiktsmuskulaturen framfér spegeln for att aktivera muskulaturen tills nerv-
funktionen dterhimtat sig. Patienten bor forses med ett triningsprogram i

samrad med en fysioterapeut eller logoped [182].

Vid svirighet att stinga 6gat bor patienten forses med urglastérband och

tarersittningsmedel for att forhindra skador pa hornhinnan.

Vid nedsatt muskelstyrka 1 mungipan, kan patienten besviras av lickage vid
vitskeintag. Patienten kan dven ha svart att anvinda ett sugror, bldsa, inhalera

och krysta. Logoped bor konsulteras i dessa fall.

Vid facialispares paverkas utseendet. Patienter bedémer utseendet som 4:e
viktigaste orsaken, av 12, till férsimrad livskvalitet [183]. Patienten bor dartor
erbjudas psykosocialt stod av kontaktsjukskoterska eller kurator. Om facialis-

paresen forvintas bli bestiende kan rekonstruktiv kirurgi 6vervigas.

15.5.15  Stortblodning (Blow-outblodning)

Efter primir behandling av HH-cancer finns liten risk for stortblodning som
Okar efter behandling av recidiv samt vid problem med sarlikning [184]. Om
man bedomer att risk for stortblodning foreligger ska en handlingsplan upp-
rittas tillsammans med patient och nirstiende. Bland annat ska likemedel f6r
omedelbar sedering finnas ordinerat och tillgangligt, och firgade dukar ska
tinnas tillgangliga for att absorbera blodet. Om patienten ar trakeotomerad bor
en kanyl med kuff anvindas for att sikerstilla att kuffen omgaende kan blisas

upp for att skydda patientens luftvig.

Om patienten vardas i hemmet bor de nirstiende informeras om risken och
vilka dtgirder som bor vidtas, och vart de ska vinda sig vid akut blédning.
Béde anhoriga och patient kan beh6va kontakt med kurator da de flesta

upplever mental péafrestning i denna situation.
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15.5.16 Lymfédem

Andelen patienter som drabbas av lymfédem efter behandling av cancer 1 HH-
omradet dr oklar, men det finns studier som visar att upp emot 75 % av HH-
cancerpatienter drabbas [185]. Lymfodemet kan vara internt (larynx, farynx,
munhala) eller externt (ansikte, hals, brést) eller en kombination av bada [180].
Lymfédemet kan orsaka smirta, nedsatt muskelfunktion, paverkan pa nerver,
infektion, svarigheter att andas och svarigheter att svilja. Vid svarare grad av

O0dem kan livskvaliteten paverkas negativt [187].

Det finns fa randomiserade kontrollerade studier om behandling av huvud-
och halslymfédem [188]. Manuellt lymfdrinage dr den behandling som ofta
rekommenderas. Fettsugning har visats vara effektiv hos ett litet antal patienter
[188].

Remiss skickas for bedomning av lymfodem till lymfterapeut, dvs profession
med specifik kunskap om lymfédembehandling (till exempel fysioterapeut,

arbetsterapeut eller sjukskoterska).

15.5.17 Nedsatt skulderfunktion

Rekommendation:

Patienter som genomgir operation med utrymning av halsens lymfkortlar

och/eller stralbehandling bor foljas upp av fysioterapeut f6r bedémning av

skulderfunktion.

Nedsatt rorlighet 1 axeln och nedsatt styrka 1 muskulaturen kring nacke och
axlar kan uppsta efter HH-kirurgi med utrymning av halsens lymfkortlar.
Skulderdysfunktion efter operation varierar med typ av ingrepp, och uppstar i
5-20 % av fallen [189]. Férutom nedsatt rérlighet och muskelstyrka upp-
kommer ocksd smirta bade vid rorelser och 1 avslappnat lige da armen hanger
rakt ner [189, 190]

Preoperativ information och tidigt insatt rorlighetstraning kan forebygga

smarta och funktionsnedsittning [191].

Fysioterapi 1 form av progressiv styrketrining, ar gynnsamt vid skulder-
dysfunktion efter HH-kirurgi [191]. Fibros i nackens muskulatur kan uppsta
efter stralbehandling, och leda till nedsatt rorlighet, som kan progrediera aren
efter avslutad behandling [190]. Vardpersonal bér informera om att livslinga
besvar kan uppsta och att patienten bor vara uppmirksam pa férsimrad

funktion. Rorlighetstrining kan behéva utféras under mycket lang tid.
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Akupunktur kan ha effekt pa nack-skulder-smairta vid halskortelutrymningar
[190].

15.5.18 Osteoradionekros

Osteoradionekros definieras som ett devitaliserat, tidigare bestralat ben som
exponeras genom skadad hud eller slemhinna under 3—6 manaders tid utan
tecken pa recidiv. Diagnosen osteoradinekros baseras pa klinisk och radio-
logisk undersokning. Symtomen dr smirta, som ofta idr svar, lokal infektion,
orokutan fistelbildning, trismus, nutritionsproblem och spontan fraktur.
Incidensen hos stralbehandlade HH-cancerpatienter dr 3—15 % [192].

Pa grund av risken for osteoradionekros genomgar patienterna sa kallad tand-
sanering infor stralbehandling. Av samma skal ska tandextraktioner, eller andra
kakkirurgiska interventioner, inte utféras pa tidigare stralbehandlade patienter

annat dn i samrad med kakkirurg eller tandlikare med erfarenhet av denna

patientgrupp.

Behandling av osteoradionekros omfattar bland annat antibiotika vid infektion,
debridering och sekvestrotomi (avligsnande av dott ben) och i svarare fall
ladresektion, eventuellt med hyperbar syrgasbehandling som komplement.
Patienter med utbredda och symtomgivande férandringar kan behandlas med

resektion och rekonstruktion med fri lamba4.

Observera att man vid alla kirurgiska ingrepp, till exempel extraktioner eller
invasiva ingrepp i ett stralbehandlat ben, ska éverviga antibiotikaprofylax.
Likningen ska f6ljas upp tills primar likning erhallits efter ingreppet [193, 194].

15.5.19 Fatigue

Fatigue (extrem trotthet) dr ett vanligt symtom under och efter behandling av
HH-cancer [195]. Fatigue dr mest patagligt under och strax efter avslutad
behandling, men kan kvarsta under flera méanader och ibland lingre. Fatigue
gar inte att vila bort. Orsakerna till fatigue ar inte helt klarlagda och beror ofta
pa flera faktorer, till exempel biverkningar av behandling. Viktigt dr dock att
utesluta behandlingsbara orsaker, sisom paverkan pa skoldkorteln, depression,
bristsjukdomar med flera. Fatigue kan upplevas oroande och paverka livskvali-
teten negativt [196, 197]. Besviren kan minska genom individuellt anpassad
tysisk aktivitet tillsammans med information och rad kring vikten av balans

mellan vila och somn (t ex om maojligt undvika att sova dagtid).
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For ytterligare information och forslag pa mitinstrument, se det nationella

vardprogrammet f6r cancerrehabilitering.

15.5.20 Sex och samlevnad

Sexualitet och intimitet paverkas negativt 1 olika grad och st6d bor erbjudas vid
behov. Faktorer som kan paverka samlivet dr bland annat nedsatt fysisk ork,
slem, lukt, paverkat tal, skora slemhinnor, forindrat utseende och andningsljud
genom trakeostomi. Ett 6ppet och ogenerat bemétande frin vardpersonalen
kan bidra till att avdramatisera de manga ganger svara fragorna. Samtal
angaende sex och samlevnad bor inga som en naturlig del av rehabiliterings-
samtalet och vid behov kan kontakt med sexolog erbjudas. Malsittningen ar att
stotta och stirka den psykosociala situationen, som boér foljas upp kontinuerligt

1 dialog med patient och nirstaende.

For ytterligare information samt definition av sexualitet, se det nationella

vardprogrammet f6r cancerrehabilitering.

15.5.21 Psykosociala aspekter

Att fi en cancerdiagnos innebir stora pafrestningar for patienten och de nir-
stidende. For patienter med HH-cancer kan sjukdomen och/eller dess behand-
ling paverka savil utseende som svilj- och talfunktion, vilket kan medféra pa-
verkan pa social aktivitet och psykisk hilsa. Férutom praktiska och sociala
utmaningar innefattar det dven en existentiell oro som de flesta med en livs-
hotande sjukdom stills infér. En svir sjukdom far ofta sociala konsekvenser

och kan paverka relationer, ekonomi, boende och arbete.

Patientens psykiska halsa bor bedémas vid forsta besoket och darefter ske fort-
I6pande. For manga kan det vara av virde att etablera kontakt med en lokal

mun- och halscancerférening.

Aven kartliggning av riskfaktorer bor goras for att identifiera behov av psyko-
socialt stod och behandling. Patienterna och deras nirstaende bor erbjudas en
professionell samtalskontakt sisom kurator och/eller psykolog under hela sjuk-
domsperioden, som férutom stéd kan ge information om samhilleliga rattig-
heter, kontaktvigar till olika myndigheter samt vigledning om ekonomiskt
stod.

Den process patienten genomgar efter avslutad behandling utmirks bland
annat av radsla for dterfall, fysiska begransningar relaterat till sjukdomen samt

oro, depression, separationsangest, férindringar i det sociala natverket och
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kinsla av isolering. Patienten och de nirstaende ska ocksa finna ett sitt att

aterga till ett normalt liv efter avslutad behandling, se nationellt vardprogram

for cancerrehabilitering. Aven efter avslutad behandling bor patienten och de

ndrstiende erbjudas kontakt med kurator och/eller psykolog.

15.5.21.1 Patient- och narstaendeforening

For manga personer som drabbats av en cancerdiagnos ar det viktigt att kinna
gemenskap, utbyta erfarenhet och skaffa kunskap fran andra 1 liknade situation.
Mun- och Halscancerférbundet har regionala féreningar 1 hela landet och
vinder sig till personer som har eller har haft HH-cancer. Féreningarna ir dven
Oppna for narstiende. Inom foreningarna finns ocksa mojlighet att fa kontakt
med “patientinformatérer”, personer som behandlats f6r HH-cancer. For mer

information se https://www.mhcforbundet.se
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KAPITEL 16
Egenvard

Rekommendationer:

Patienten bor rekommenderas att avsta fran rokning och alkohol fore och

efter ett kirurgiskt ingrepp samt under cancerbehandling.

16.1 Nationella riktlinjer

Socialstyrelsens nationella riktlinjer f6r sjukdomsforebyggande metoder ar
anvandbara dven under cancerbehandlingen. De innehaller kunskaps- och

beslutsstod 1 motet med patienten och rekommenderar olika typer av rad-

givning. Patientriktad information finns i Min vardplan huvud- och halscancer.

16.2 Levnadsvanor

Levnadsvanorna bor uppmarksammas hos varje patient och patienten bor fa
personcentrerad information om levnadsvanor (tobak, alkohol, fysisk aktivitet,

matvanor). Patienten bor delges information om levnadsvanor frin Min
g Min

vardplan huvud- och halscancer. Se 4ven Nationellt vardprogram vid

ohilsosamma levnadsvanor prevention och behandling (kunskaps-

stodforvardgivare.se)

16.2.1 Matvanor

De kostrad som giller hela befolkningen, se Livsmedelsverket/Kostrad, ar

limpliga sa linge patienten inte har nagra nutritionsproblem eller risk for
underniring, se det nationella vardprogrammet for cancerrehabilitering. Se
avsnitt 15.5.2.

16.2.2 Rokning

Roékning forsamrar syresittningen i vivnaderna, himmar immunférsvaret och
tordrojer likningsprocessen. Personer som har rokt en lingre tid har ofta ned-

satt lungfunktion och férsimrad blodcirkulation.

Patienter med HH-cancer som roker 1 samband med strilbehandling har simre

overlevnad, lokoregional kontroll och sjukdomsfri 6verlevnad jimfért med
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patienter som slutar roka fore strailbehandlingen. Behandlingseffekten vid

stralbehandling och efter operation forsimras vid rokning [198-203].

Om patienten dr rokare bor kontaktsjukskoterskan eller 6vrig vardpersonal
informera om rékningens negativa effekter vid operation och stralbehandling,
och hinvisa patienten till rékavvinjning via primirvarden eller den speciali-

serade varden. Patienterna kan ocksa ringa den nationella Sluta roka-linjen 020-

84 00 00 www.slutarokalinjen.se.

16.2.3 Alkohol

Studier visar att &ven sma mangder alkohol kan ge 6kad risk f6r biverkningar
under cancerbehandling. I samband med operation kan det finnas 6kad risk for
blodningar, infektioner och paverkan pa hjirtat. Cancerbehandling och
alkoholkonsumtion paverkar bada vart immunsystem och okar darfor risken
tor infektioner. I samband med stralbehandling kan alkoholintag 6ka risken f6r
kraftigare biverkningar pa slemhinnor. Rekommendationerna ar darfor
alkoholuppehall fore och efter all cancerbehandling [204-200].

Patienter som vill ha stod for att forindra sina alkoholvanor kan kontakta
primirvarden eller ringa den nationella Alkohollinjen 020-84 44 48

(www.alkohollinjen.se).

16.2.4 Fysisk aktivitet

Det finns ett starkt vetenskapligt underlag for att fysisk aktivitet eller trining,
bade aerob och muskelstirkande, minskar fatigue (sjukdomsrelaterad trotthet)
samt forbattrar fysisk funktionsférmaga och hilsorelaterad livskvalitet. For att
lindra symtom och biverkningar bor patienter med HH-cancer rekommenderas
tysisk aktivitet for att bibehalla eller 6ka muskelstyrka, bade under och efter
behandling. Mattlig till hég intensitet 3 dagar per vecka leder till signifikanta
torbattringar av konditionen [207-210].

Kontaktsjukskéterskan bor uppmuntra till fysisk aktivitet bade fore och under
behandlingen, och remittera till fysioterapeut f6r rad om limplig trining. Den
allminna rekommendationen for fysisk aktivitet bor tillimpas f6r patienter
med huvud- och halscancer, se kapitlet ”Fysisk aktivitet vid cancer” 1 FYSS

2017, www.fyss.se. samt_Riktlinjer for fysisk aktivitet och stillasittande

(folkhalsomyndigheten.se).
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16.3 Komplementar och alternativ medicin

Kontaktsjukskoterskan bor informera patienten om att komplementir och
alternativ medicin (KAM) kan paverka effekterna av cancerlikemedel [211].
Man brukar dela upp KAM i tre kategorier: kropp-sjil metoder, naturpreparat
och ovriga KAM.

I de fall patienten viljer en annan behandling 4n den som vardteamet
rekommenderar, ska detta respekteras. Patienten bor erbjudas information om

eventuella interaktioner, se Nationellt vardprogram cancerrehabilitering och

Min vardplan huvud- och halscancer.

En broschyr om komplementir och alternativ medicin (KAM) (se link) har
tagits fram genom RCC f0r att ge st6d i métet med patienter och bidra till att
skapa en battre dialog kring komplementira och alternativa metoder mellan

patienter och varden. For ytterligare information, se:

e cancercentrum.se. SOk pa Komplementir och alternativ medicin.

e Likemedelsverket. S6k pa Vixtbaserade likemedel och naturlikemedel.

e Complementary and Alternative Medicine for Cancer. Klicka pa Evidence-

based summaries.

e Memorial Sloan Kettering Cancer Center. S6k pa About Mind-Body

Therapies eller Search about herbs.

e National Cancer Institute. SOk pa PDQ Integrative therapies summaries.
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KAPITEL 17

Uppfoljning

17.1 Mal med uppfdljningen

Uppfoljningen har 2 huvudsakliga syften: Att tidigt uppticka aterfall, metasta-
ser eller ny primartumor samt att f6lja patientens behov av rehabilitering.
Utover detta kan uppfoljningen anvindas for att samla underlag f6r forskning

och forbattringsarbete.

Vid HH-cancer utfors kontroller av ONH-likare eller onkolog regelbundet i
5 ar efter avslutad behandling. Ungefir 30 % av patienterna far lokala eller
regionala aterfall inom 3 dr, men andelen varierar mellan de olika tumor-
lokalerna. Patientgruppen har ocksa en f6rhojd risk for en ny primartumor

inom huvud- och halsomridet.

Cancerrehabiliteringen ska starta direkt efter diagnos och sker oftast pa respek-

tive hemortssjukhus, se avsnitt 15.5 Specifik omvardnad vid HH-cancer.

Majoriteten av patienterna far en kombinationsbehandling, vilken ofta medfér
behandlingskrivande biverkningar under en lingre tid. Vanliga biverkningar ir
nutritionsproblem, smirta, svilj- och talpaverkan, funktionsnedsittning och

forandrat utseende.

Efter avslutad behandling kan de uppfoljande kontrollerna antingen ske pa
behandlande sjukhus eller pa hemortssjukhuset, enligt lokala 6verens-

kommelser.

Overgingen frin aktiv behandling till uppféljning ska vara vil definierad och
markeras med ett eller flera samtal dir patienten fir en individuellt anpassad
uppfoljningsplan. Uppfoljningsplanen ska dokumenteras i Min vardplan och

bestar av flera delar:

e cn Oversikt 6ver de kommande arens aterfallskontroller inklusive datum f6r
den forsta kontrollen alternativt ett tydliggérande av nir och hur patienten
kommer att fa tid till den

e ecn tydlig ansvarsférdelning som tydliggér vem som ansvarar for till exempel
sjukskrivning, férskrivning av hjialpmedel och liknande och dar dven

patientens eget ansvar framgar
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e cn uppdaterad behovsbedémning och plan for rehabilitering

e cn uppdaterad behovsbedomning f6r stéd vid ohilsosamma levnadsvanor.

17.2 Fornyad behovsbeddmning for
rehabilitering och levhadsvanor

En fornyad behovsbedomning for rehabilitering ska goras vid 6vergangen fran

behandling till uppféljning. Bedomningen ska goras enligt det nationella

vardprogrammet f6r cancerrehabilitering, vilket bland annat innebir
anvindning av validerade bedémningsinstrument och en dokumenterad

rehabiliteringsplan.

Vid bedémningen ska féljande klargoras:

¢ milet med rehabiliteringen

e planerade insatser och vem som dr ansvarig for att insatserna genomfors
e patientens eget ansvar for rehabiliteringen inklusive egenvardsrad

e vart patienten kan vanda sig vid fragor eller nya behov

® nista avstimning.

Foljande behov bor sirskilt uppmirksammas for patientgruppen:
e nutritionsproblem

® smarta

e svilj- och talpaverkan

e funktionsnedsittning

e forandrat utseende.

En férnyad bedémning av patientens levnadsvanor (se understddjande vard)

och eventuellt behov av fortsatt stod

Vid bedémningen bor det klargoras om:
e patienten har en eller flera ohilsosamma levnadsvanor
e det foreligger risk f6r underniring eller nedsatt fysisk férmaga

e patientens motivation och férmaga att férindra.

I det fall patienten har en eller flera ohalsosamma levnadsvanor ska stod
erbjudas enligt lokala rutiner. Patienten ska fa information om vart hen kan

vinda sig vid fragor.
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17.3 Sjalvrapportering av symtom

Patienten bor uppmanas att vara uppmirksam pé férsimring av behandlings-
relaterade biverkningar och nytillkomna sir och knutor inom HH-omradet.

Vid ovanstiende bor patienten vinda sig till sin kontaktsjukskoterska.

17.4 Kontroll av aterfall

Var god se respektive tumorkapitel Kapitel 19.

17.5 Ansvar

Var god se respektive tumorkapitel, Kapitel 19.

17.6 Avslut av uppfoljning

Vanligtvis f6ljs HH-cancerpatienter i 5 ar. Nar uppfoljningen avslutas ska den
behandlande enheten ha ett avslutande samtal med patienten. Samtalet bor

folja det nationella vardprogrammet f6r cancerrehabilitering och dokumenteras

1 Min vardplan. Patienten bor ocksa fa en skriftlig sammanfattning av sin
diagnos och behandling inklusive livslinga behov, risker och egenvardsrad. I
denna sammanfattning bér eventuella rad till primarvarden framga. Det bor

framga vart patienten ska vanda sig med nya behov.

17.7 Livslang symtomkontroll efter avslutad
uppfoljning

Ett mindre antal av patienterna med HH-cancer har behov av fortsatt vard
efter det att tumorkontrollerna avslutas efter 5 ar. En vanlig orsak ér livslang
substitutionsbehandling pa grund av hypotyreos efter stralbehandling mot
halsen. Overlimning till primirvirden bor vara aktiv, vilket innebir att den
som har ansvaret for patienten tar kontakt, muntligt och skriftligt, med nista
instans. Den som aktivt Gverlimnat har fortsatt ansvar till dess att mottagande

instans bekriftat att kontakt tagits med patienten.

Féljande rehabiliteringsbehov och/eller symtomkontroll for seneffekter ska
toljas livslangt i primarvarden eller annan limplig vardgivare: hypotyreos,

hypofysinsuffiens och nutritionsstod.
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17.8 Bakgrund och evidenslage

Ungefir 30 % av patienterna far lokala eller regionala aterfall inom 3 ar, men
andelen varierar mellan de olika tumdérlokalerna. Patientgruppen har ocksa en

torhojd risk f6r en ny priméirtumor inom huvud- och halsomradet.
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KAPITEL 18
Nivastrukturering

Vid misstinkt cancer inom huvud- och halsomradet ska patienten omgaende
remitteras till en ONH-klinik eller ONH-specialist (oftast pa patientens

hemortssjukhus) f6r utredning. For oversiktligt flodesschema, se figur 13.

Utredningen bor f6lja vardprogrammet och bedrivs vanligtvis polikliniskt, se
avsnitt 8.2 for stodfunktioner. Vid komplicerade utredningar kan det vara

effektivt att patienten utreds inneliggande.

Alla patienter med HH-cancer, undantag T'1 lippcancer, ska fa sin behand-
lingsrekommendation pa en multidisciplindr konferens (MDK) vid ett av
landets 7 universitetssjukhus. Ar 2021 diagnostiserades drygt 1700 nya fall av
HH-cancer i landet. P4 MDK diskuteras dven aterfall.

Beslutet innefattar dven var behandlingen ska genomféras. For resurser och

stodfunktioner, se Kapitel 10.

Den kirurgiska behandlingen ir centraliserad till ONH-klinikerna vid landets
universitetssjukhus (undantag T1 lappcancer). Knappt halften av patienterna
genomgir kirurgi som forsta behandling vid HH-cancer. Kirurgisk behandling
vid HH-cancer kriver kompetens inom hela huvud- och halsomradet, men ér
vanligare vid lipp-, spottkértel- och munhalecancer. For viss kirurgi med
mycket lag frekvens kan det finnas anledning att 6ka det kirurgiska samarbetet

mellan universitetssjukhusen.

Over hilften av HH-cancerpatienterna genomgir strilbehandling som férsta
behandling. Att genomféra stralbehandling kriver hog medicinsk kompetens
och dyr utrustning, som ska uppdateras nir ny teknik finns tillganglig. I dag
stralbehandlas HH-cancer pa universitetssjukhusen och pa de linssjukhus dir
nédvindig kompetens och utrustning finns. Detta bidrar till att SVF-malet till
behandlingsstart i hogre grad kan uppnas.

Medicinsk behandling, som en del av en kurativt syftande behandling, ska
skotas av den behandlande onkologiska kliniken. Nir behandlingen 4r en del 1
en palliativ behandling, bér den kunna skotas vid ett lanssjukhus, for att
erbjuda behandling nirmare hemorten. Om det dr méjligt, beror pa vilken

behandling som ska ges och den tillgingliga onkologiska kompetensen.
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Alla patienter med HH-cancer 6ljs regelbundet i 5 ar efter avslutad behandling
av ONH-likare eller onkolog. I rehabiliteringsprocessen krivs ofta multidisci-
plindr kompetens med till exempel kontaktsjukskéterska, dietist, logoped,
tysioterapeut, kikkirurg, arbetsterapeut, kurator, psykolog och sexolog. An-
svaret kan variera mellan behandlande enhet och hemortssjukhuset beroende

av tillganglig kompetens. Om mojligt bor rehabiliteringen ske nira hemorten.

Figur 13. Flodesschema vid huvud- och halscancer.
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KAPITEL 19
Diagnhosgrupper

19.1 Lappcancer

19.1.1 Oversikt

©K. Toverud

ICD-10

Overlapp C00.0
Underlapp C00.1
Kommissur (munvinkel) C00.6
Ospecificerad del av lapp C00.2
Overgripande lappcancer C00.8
Ospecificerad lappcancer C00.9

19.1.1.1 Anatomi

Lippcancer utgar fran det lipproda som boérjar vid Gvergangen fran hudkanten

och slutar dir slemhinnan borjar pa insidan av lippen.

19.1.1.2 TNM-klassifikation och stadieindelning

TNM-Kklassifikation och stadieindelning enligt UICC, TNM classification of
malignant tumours, 8th edition, 2017 [212].
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Kliniska T-kategorier (cTNM 8)

T Storlek, utbredning

T Tumoér £ 2 cm med < 5 mm infiltrationsdjup

T2 Tumor < 2 cm med infiltrationsdjup > 5 mm men < 10 mm
eller > 2 cm och <4 cm med < 10 mm infiltrationsdjup

T3 > 4 cm eller > 10 mm infiltrationsdjup

T4a | Tumdr som vaxer genom kortikalt ben (ej enbart erosion),
nervus alveolaris inferior, munbotten eller hud (till kind eller
nasa)

T4b | Tumdr som vaxer in i masticator space, pterygoidplattor eller
skallbas, eller vaxt runt arteria carotis interna

Kliniska N-kategorier (cTNM 8)

N Storlek, utbredning

N1 En ipsilateral kortel < 3 cm utan extranodal utbredning

N2a | En ipsilateral kortel > 3 cm men < 6 cm utan extranodal
utbredning

N2b | Multipla ipsilaterala kértlar, ingen > 6 cm och utan extranodal
utbredning

N2c | Kontralateral eller bilaterala kortlar, ingen > 6 cm och utan
extranodal utbredning

N3a | En kdrtel > 6 cm utan extranodal utbredning

N3b | Kortel eller kortlar med extranodal utbredning

Klinisk stadieindelning (cTNM 8)

NO N1 N2 N3
™ I 1 IVA VB
T2 Il 1 IVA IVB
T3 ] 1 IVA VB
T4a | IVA IVA IVA IVB
T4b | IVB VB IVB IVB

M1 ar alltid stadium IVC
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19.1.1.3 Epidemiologi och incidens

Lappcancer utgor drygt 9,3 % av all HH-cancer.

Under perioden 2008—2021 diagnostiserades totalt 1937 fall. Jaimfért med
1970-talet dr detta en minskning med cirka 20 %. Den stora minskningen giller
min medan det skett en 6kning for kvinnor. Under de senaste 10 dren har

incidensen dock varit oforandrad.

Tumorformen dr fortsatt vanligare bland mién (58 %) men har gitt ner fran
90 % i borjan av 1970-talet. Medianaldern vid diagnos dr 75 ér f6r midn och

76 ar for kvinnor.

Av all lippcancer ir 82 % lokaliserad till underlippen, oftast centralt. Cancer
pa overlippen férekommer i 8,4 % av fallen, och under 1 % finns i
kommissuren (munvinkeln). I SweHNCR har 8,9 % angetts som ospecificerad

cancer eller med 6vergripande vixt (figur 14).

Enligt SweHNCR diagnostiserades 82 % med T1-tumérer under perioden
2008-2021, 14 % med T2 och 2 % med T3-T4-tumobrer och 2,7 % hade

metastas pa halsen vid diagnos.

Figur 14. Fordelning av lage for lappcancer 2008—2021, andel fall.
Andel fall per l&ge for lappcancer, 2008-2021 (h=1937)

Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR)
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19.1.1.4 Etiologi

Kind etiologisk faktor ar solexponering [213]
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19.1.1.5 Patologi

Den vanligaste tumérformen vid lappcancer ar skivepitelcancer (SCC) som
uppvisar histologiska egenskaper som ér identiska med konventionell oral SCC
(se avsnitt 19.2.1.5) eller andra SCC vid huvud- och halscancer. Vanligtvis ar
lippens SCC hégt differentierad och associerad med ett kraftigt inflamma-
toriskt infiltrat dir man ofta kan notera aktinisk keratos eller cheilit med skiv-
epitelsdysplasi med Overgang i en invasiv cancer. De flesta av dessa tumorer
upptrader hos man. Prediktionsstillet f6r SCC vid cancer 1 underldppen ar vid

vermilions grins, dvs det lipprodas 6verging till hud.

19.1.2 Symtom

Patienterna soker oftast vard for ett kvarstaende sar eller tumor pa lippen.

19.1.3 Utredning

19.1.3.1 Klinisk utredning

Cancermisstankta forindringar pa lippen utreds med stansbiopsi eller prov-
excision. Utredningen omfattar klinisk palpation av halsens mjukdelar och

lymfkortlar inklusive bimanuell palpation av niva Ia och Ib.

Tumoérer storre an TINO ska diskuteras pa MDK.

19.1.3.2 Radiologisk utredning

Klinisk T1-tumor:
e Eventuellt ultraljudsundersékning med finnalspunktion (UL-FNAC) av
halsens lymfkortlar.

Klinisk T2—-T4-tumor:

e DT av huvud, hals och thorax.

e MRT av primartumoromradet nir T-stadium dr svarvarderat med DT.
e Eventuellt UL-FNAC av halsens lymfkortlar styrd av tidigare DT.

e Vid T3—T4-tumorer rekommenderas PET-CT med diagnostisk DT-
kvalitet.

Radiologisk utredning av lippcancer ar aktuell vid klinisk misstanke om

metastaser eller en primartumor 1 kategori T2 och storre.

DT av huvud, hals och thorax dr f6érstahandsvalet [214].
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MRT ir ett alternativ till DT om kontrastmedel inte kan ges eller om omradet
stors av tandfyllningsartefakter[55]. Vid uttalad misstanke om metastasering
kan man anvinda FDG-PET-CT av huvud, hals, thorax och buk for att ute-
sluta eller kartligga fjirrmetastasering [215].

19.1.4 Behandling

19.1.4.1 Primartumor

Enligt SweHNCR (2008-2021) behandlades 88 % av patienterna med kirurgi,
8 % med stralbehandling, 4 % med kirurgi kombinerat med stralbehandling

med eller utan medicinsk tumérbehandling.

Kirurgi dr férstahandsvalet vid lippcancer. Vid T1-tumérer utan tecken pa
lymfkortelengagemang excideras tumoren och patienten behéver inte tas upp
pa MDK. Excisionen bér géras med minst 8 mm marginal i form av kil-
excision, forskjuten kilexcision, W-excision eller trappstegsplastik [216, 217].
Omkring 50 % av underlippen kan excideras med bibehallen funktion. Om en
storre resektion behovs gar det att anvinda forskjutningslamba, rotationslamba
eller fri vaskulariserad lamba i rekonstruktionssyfte. For protesbarare dr det

viktigt att beakta munstorleken postoperativt.

En marginal pa 5 mm i fixerat tillstind betraktas som radikalt, och vid mindre

marginal bor reoperation Overvagas, alternativt diskuteras pa MDK.

Stralbehandling, extern eller 1 kombination med brakyterapi, 4r ett alternativ till
kirurgi vid behandling dir kirurgi kan férvintas ge dalig funktion och eller kos-

metiska problem.

19.1.4.2 Regionala lymfkortlar

Lippcancer sprider sig 1 forsta hand till submentala eller submandibulira lymf-
kortlar (niva I), men det dr ovanligt vid T1-tumér. Riskfaktorer f6r regional
spridning dr hégre T-klassifikation, cancer pa overlappen [218] och perineural
vixt. Vid storre tumorer (> T1) utan tecken pa regional metastasering kan man
overviga en profylaktisk behandling av halsens lymfkortlar, men evidensen for

denna étgird ar otillracklig.

Vid kind lymfkortelmetastasering utfors en halslymfkortelutrymning och
direfter postoperativ stralbehandling.
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19.1.5 Uppfdljning

Rekommendation:
Alla patienter med lippcancer bor f6ljas upp 1 5 ar och registreras i
SweHNCR, oavsett var de behandlats.

Kontrollerna utfors enligt de samarbetsavtal som finns mellan

behandlande klinker och hemortssjukhuset.

Kontrollen ska dven omfatta bimanuell palpation av submentala och

submandibulira lymfkortlar.

19.1.5.1 Ar1-2

Under de forsta 2 dren kontrolleras patienten var 3:e manad.

19.1.5.2 Ar3-5

Ar 3-5 kontrolleras stadium I-patienter en ging rligen och stadium II-TV var

6:e manad.

19.1.6 Prognos

e De flesta tumérerna dr sma vid diagnos och prognosen ar mycket god. Den
relativa 5-arséverlevnaden for all lippcancer ar 91,2 % (SweHNCR) men

forsimras vid mer avancerat tumorstadium (figur 15).
e Opverlevnad for stadium 195 % (92 %—98 %)
e Opverlevnad stadium IT 74 % (65 %—85 %)

¢ Overlevnad stadium III och IV har tillsammans en 6verlevnad pa 70 %
(55 %88 %).
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Figur 15. Relativ 6verlevnad for patienter med lappcancer, per stadium.
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19.2 Munhalecancer

19.2.1 Oversikt

C00.3 C03.0 C02.0 C05.0

C05.0

C00.4 Co06.1 CO03.1 Co02.1

©K. Toverud

ICD-10

Tunga C02.0, C02.1, C02.2, C02.3, C02.8 C02.9
Gingiva C03.0, C03.1, C03.9

Munbotten C04.0, C04.1, C04.8, C04.9

Bucca C06.0, C00.3, C00.4

Harda gommen C05.0

Ovrig munhala C06.1, C06.2, C06.8, C06.9

19.2.1.1 Anatomi

Munhilan begrinsas framat av lipparna. Buccan idr kindens och lipparnas
insida som grinsar mot det lippréda och stricker sig bakat till den frimre
gombiagen, som utgdr bakre begrinsning mot svalget. Trigonum retromolare
utgor den bakersta delen av gingivalslemhinnan i underkiken. Grinsen till
tungbasen gir mellan de frimre gombagarna utmed papillae circumvallatae.
Hela den r6rliga delen av tungan ligger i munhalan, medan tungbasen, gom-
béagarna, mjuka gommen och uvula tillhér orofarynx. Munbotten dr omradet

mellan alveolarutskottet och tungan.

Munhilecancer indelas i tung-, gingival-, munbotten-, buckal- och gomcancer

(harda gommen). Om tumoren har vixt 6ver till flera anatomiska regioner 1
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munhalan klassificeras den efter det omrade dar den har sin storsta utbredning.
Cancer 1 slemhinnan pa alveolarutskottet i 6ver- och underkaken klassificeras

som gingivalcancer.

19.2.1.2 TNM-klassifikation och stadieindelning

TNM-klassifikation och stadieindelning enligt UICC, TNM classification of
malignant tumours, 8th edition, 2017 [212].

Kliniska T-kategorier (cTNM 8)

Storlek, utbredning

T Tumér £ 2 cm med < 5 mm infiltrationsdjup

T2 Tumoér < 2 cm med infiltrationsdjup > 5 mm men < 10 mm

eller > 2 cm och < 4 cm med < 10 mm infiltrationsdjup

T3 Tumoér > 4 cm eller > 10 mm infiltrationsdjup

T4a | Tumor som vaxer genom kortikalt ben (ej enbart erosion) i under-
eller dverkake, eller vaxer in i hud i ansiktet

T4b | Tumor som véaxer in i mastikatoriska rummet, pterygoidplattor,
skallbas, eller vaxt runt arteria carotis interna

Kliniska N-kategorier (cTNM 8)

Storlek, utbredning

N1 En ipsilateral kortel < 3 cm utan extranodal utbredning

N2a | En ipsilateral kdrtel > 3 cm men < 6 cm utan extranodal
utbredning

N2b | Multipla ipsilaterala kértlar, ingen > 6 cm utan extranodal
utbredning

N2c | Kontralateral eller bilaterala kortlar, ingen > 6 cm utan extranodal
utbredning

N3a | En kortel > 6 cm utan extranodal utbredning

N3b | Kortel eller kértlar med extranodal utbredning
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Klinisk stadieindelning (cTNM 8)

NO N1 N2 N3
T I 1 IVA IVB
T2 Il 1 IVA VB
T3 1] 1 IVA IVB
T4a | IVA IVA IVA VB
T4b | IVB IVB IVB IVB

M1 ar alltid stadium IVC.

19.2.1.3 Epidemiologi och incidens

Munhalecancer ir tillsammans med orofarynxcancer den vanligaste cancer-
formen inom huvud- och halsomradet. Under aren 2008-2021 6kade inci-
densen av munhalecancer med cirka 30 % (genomsnitt 2,3 % per ar) och

489 fall registrerades 2021. Ar 2008-2021 var 48 % kvinnor och 52 % min.
Medianélder vid insjuknandet var 68 ar f6r mén och 72 ar f6r kvinnor (Swe-
HNCR). Tungcancer dominerar och utgér 41,3 % av all munhalecancer medan
cancer i harda gommen ir forhallandevis ovanlig (figur 16). Beroende pa sub-
lokalisation i munhalan uppticks tumoérerna i olika stadier (figur 17). Vid
diagnos ses spridning till regionala lymfkortlar (N1-N3) i 24 % av fallen
(SweHNCR 2008-2021).

Figur 16. Fordelning av ldge for munhalecancer, andel fall 2008—2021.

Andel fall per lage for muncancer, 2008-2021 (n=5923)
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR)
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Figur 17. Fordelning av stadium per lage for munhalecan
cer, andel fall 2008—-2021.

Stadiefdrdelning per lage for munhéalecancer, 2008-2021 (n=5850)
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19.2.1.4 Etiologi

Rékning och 6verkonsumtion av alkohol ér vilkinda etiologiska faktorer for
munhilecancer, men studier har inte kunnat pavisa att svenskt snus kar
risken. Dalig munhilsa dr en oberoende riskfaktor. Humant papillomvirus
(HPV) pavisas mindre ofta 4n vid orofarynxcancer och dess etiologiska be-
tydelse for cancer i munhalan ir inte helt klarlagd. I manga fall identifieras

ingen klar etiologisk faktor.

19.2.1.5 Patologi

Den vanligaste tumérformen i munhalan ér oral skivepitelcancer (OSCC)

(93 %). Cancerformen har samma histologiska egenskaper som andra SCC vid
huvud- och halscancer, vilka féretrids 1 varierande grad av skivepitelsdysplasi
[219]. En mindre andel 4r maligna spottkdrteltumérer (se avsnitt 19.13).
Enstaka fall med mukosala maligha melanom (slemhinnemelanom) fore-

kommer ocksa samt en del andra ovanliga tumérformer.

De flesta OSCC ir mattligt eller hégt differentierade; lagt differentierad OSCC
ir mindre frekvent férekommande. Hogt differentierad OSCC tenderar att
invadera underliggande stroma expansivt och karakteriseras av att tumoren
bildar nasten, trabeklar eller 6ar. Dessa strukturer bestar av stora celler med
eosinofil cytoplasma, prominenta intercellulira bryggor och runda kirnor som
kan vara tydligt hyperkromatiska. Dyskeratotiska celler och hornpirlor noteras.
Cellulir och kdrnpleomorfism, hyperkromasi och mitotiska strukturer (inklu-
sive atypiska former) 6kar den histologiska graden.
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Lagt differentierade OSCC ir oftast finkolviga till vixtsittet med sma Oar eller
“single cells”-infiltration vid den invasiva tumorfronten. Intravasal och peri-
neural tumoérvaxt dr mer vanlig hos lagt differentierade tumérer [220-223]. 1
lagt differentierade OSCC kan den skivepitelskaraktiren vara minimal eller
obefintlig, sa ofta kravs immunhistokemisk bekriftelse for att med sakerhet
kunna stalla diagnos. De vanligaste markérerna som anvands ar bredspektrum-
cytokeratin CK AE1/AE3, CKMNF116 och OSCAR, dessutom kan CK5/6,
p63 och p40 anvinds i samma syfte (se avsnitt 8.2.2.5).

Histologiska markorer sisom tumérinfiltrationsmonster, lymfovaskulr
invasion, perineuralvixt, invasionsdjup och beninvasion har en inverkan pa

overlevnaden och bor rapporteras i patologisvaret [62, 224].

19.2.2 Symtom

Det vanligaste symtomet ar ett kvarstiende sar i munnen. En slemhinnekladd
tumor kan ocksd visa sig vara cancer. Virk, trismus och/eller svirighet att
tugga 4r senare symtom nar tumoren ér stor eller vixer in i underliggande ben.
Om tuméren engagerar alveolarutskottet kan patienter med tandprotes uppleva
att den inte passar. Manga patienter med gingivalcancer vinder sig forst till sin
tandldkare. Det dr inte ovanligt att patienten har ringa besvir, vilket gor att

diagnosen f6rdrojs.

19.2.3 Utredning

19.2.3.1 Klinisk utredning

Vid det forsta beséket pa en ONH-klinik 4r det limpligt att géra en biopsi frin
tumoren fOr en histopatologisk diagnos. Palpatoriskt misstinkta lymfkortel-
metastaser pa halsen ska finnalspunkteras, med fordel ultraljudslett. Mellannals-

biopsi kan vara ett alternativ men dppen biopsi ska undvikas.

Tumoérens utseende, lokalisation och utbredning ska beskrivas och helst
dokumenteras med foto eller beskrivas i en tumorschablon. Risken f6r kontra-
lateral kortelmetastasering bor beaktas. Fortsatt handldggning innebir radio-
logisk utredning och vid behov undersékning under narkos med biopsi, palpa-

tion och bedémning av resektabilitet.

Man bor undvika en excisionsbiopsi eftersom tumorens ursprungliga ut-

bredning kan bli svar att lokalisera, vilket forsvarar senare kirurgisk behandling.
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19.2.3.2 Radiologisk utredning

e DT av huvud, hals och thorax.

e MRT av primiartumoromradet och skallbas nir T-stadium 4r svarvirderat
med DT, samt i tumérlokaler med stor risk for perineural tumor-
spridning.

e Vid T1 och T2 tumérer utan kliniska tecken pa regional spridning kan
sentinel node scintigrafi utféras efter beslut pa MDK.

e Eventuellt UL-FNAC av halsens lymfkortlar.

e Vid T3—T4-tumorer rekommenderas PET-CT med diagnostisk DT-
kvalitet.

Syftet med den radiologiska utredningen ar att kartligga tumérutbredningen,

eventuell bendestruktion och perineural-, regional- eller fjarrspridning.

DT av huvud, hals och thorax med kontrast dr f6rstahandsvalet. En setie med
gapande mun bor utforas som tillagg till bildserie med stingd mun, det minskar
storningar fran metallartefakter och skirper diagnostiken. Vid buckala tumérer
kan en extra bildserie med “’puffed cheek”-teknik (patienten blaser upp mun-
hélan och svalget med luft mot stingda ldppar) utlinjera den primira tumér-
vixten 1 slemhinnan och ge en bittre bedémning av eventuell 6vervixt pa

alveolarutskottet.

MRT ir indicerat om primartumérens utbredning ar svar att definiera med DT
och klinisk undersckning. MRT ger ofta mer information om lokal utbredning
och benmirgsengagemang, samt kan battre an DT detektera perineural sprid-

ning [55].

Observera att en radiologisk undersékning inte bor anvandas for att bedoma

invasionsdjup utan enbart tumértjocklek.

Portvaktskortelskintigrafi kartligger lymfatiskt avflode frin tuméromradet.
Metoden bor erbjudas patienter med resektabla tumdrer i munhalan utan

kliniskt pavisad spridning. For utforlig beskrivning av metoden se bilaga 1
Tekniska rekommendationer vid radiologisk utredning.

UL-FNAC ger mojlighet att diagnostisera metastaser 1 sma lymfkortlar pa
halsen, och kan anvindas frikostigt di munhalecancrar ofta metastaserar tidigt.

Ultraljudsundersokningen bor vara vigledd av tidigare DT eller MRT.
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Vid avancerade tumorer eller dir mutilerande kirurgi kan vara aktuell, har
PET-CT ett stort virde for lokoregional stadieindelning och detektion av

fjirrmetastaser [50].

Vid aterfall eller residualtumoér kan en kombination av MRT, som inkluderar
diffusionsviktad sekvens, och PET-CT vara av virde for att differentiera

mellan postterapeutiska férandringar och kvarvarande tumor [225].

19.2.4 Behandling

Munhilecancer idr vanligt férekommande och det finns randomiserade studier,
men trots detta saknas tydlig evidens for valet av basta behandling [226-228]

och behandlingstraditionerna varierar.

Under perioden 2008—2021 behandlades 46 % av patienterna med oral cancer
(alla tumorlokaler och stadier) med enbart kirurgi och 34 % behandlades med
kirurgi i kombination med pre- eller postoperativ stralbehandling. Cytostatika
gavs 1 kombination med annan behandling i 5 % av fallen (SweHNCR).

Det vanligaste ar att kirurgi rekommenderas f6r de mindre munhaletumorerna
och en kombinationsbehandling vid ett mer avancerat stadium. Det tillgangliga
vetenskapliga underlaget visar inte sidkert huruvida stralbehandling, vid stadium
III-1V, bor torega eller folja kirurgi. Bade i Sverige och globalt 4r dock kirurgi
toljt av postoperativ stralbehandling vanligast. Den diagnostiska aspekten
(PTNM) utgor ett argument for primar kirurgi foljt av postoperativ stral-
behandling. Samma behandlingssekvens kan dven rekommenderas vid N+

sjukdom

19.2.4.1 Primartumor

Avgorande for beslutet om kirurgisk behandling dr om priméirtuméren bedéms
vara mojlig att radikalt avldgsna med bevarad rimlig postoperativ funktion, i
vissa fall med rekonstruktion. Med radikalitet avses 5 mm marginal i fixerat
tillstand, vilket motsvarar 8—10 mm vid operationstillfallet [210]. Vid ben-

engagemang eller misstanke om benengagemang, se avsnitt 19.4.2.2.1.

Vid tveksam eller bristfallig radikalitet <5 mm maste man Overviga en utvidgad
resektion 1 forsta hand, och som alternativ kan postoperativ strilbehandling ges
17).

Om patienten inte bedoms som operabel eller tumoren resektabel rekommen-
deras i forsta hand kurativt syftande stralbehandling, eventuellt med tilligg av

medicinsk tumérbehandling.
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19.2.4.2 Behandling av regionala lymfkortlar

19.2.4.2.1 NO

Cirka 20-25 % av patienterna med T1-T2NO-tumérer har vid diagnos ockult
regional metastasering, det vill sdga regional spridning som inte diagnostiseras
trots adekvat klinisk och radiologisk utredning [229-233]. Dirfér rekommen-
deras primirt en aktiv behandling av halsens lymfkoértlar, antingen med diag-
nostisk lymfkortelutrymning av minst region I-I11, eller med stralbehandling av
halsens lymfkortelstationer [234]. Bada behandlingsalternativen minskar risken

for regionala aterfall.

Om en diagnostisk lymfkortelutrymning pavisar regional metastasering, re-
kommenderas postoperativ stralbehandling. Om det finns periglandulir vaxt

kan det vara indicerat med ett tilligg av konkomitant cisplatin [226, 235].

Sentinel node-biopsi ir ett alternativ till diagnostisk halskortelutrymning [66].
Vid sentinel node-biopsi avlagsnas portvaktskortlar oavsett sida och region.
Vid positiv sentinel node-biopsi rekommenderas kompletterande kirurgisk

och/eller stralbehandling med eller utan tilligg av konkomitant cisplatin [230].

Utifran riskfaktorer, exempelvis invasionsdjup, perineural vixt och knappa
marginaler, kan tilligg av postoperativ stralbehandling 6vervigas dven vid
stadium 2 [237].

19.2.4.2.2 N+

Regional spridning vid diagnos innebdr en tumérsjukdom i stadium IIT eller
IV. I dag rekommenderas i forsta hand kirurgi med lymfkortelutrymning £6ljt
av stralbehandling. Stralbehandling f6ljt av kirurgi kan overviagas 1 utvalda fall
227, 228).

Vid regional metastasering, dar kirurgi inte ar aktuell, ges en kurativ dos stral-
behandling mot engagerade kortelstationer och en profylaktisk dos mot Gvriga

stationer bilateralt.

19.2.4.3 Medicinsk tumoérbehandling

Konkomitant cisplatin bor 6vervigas veckovis som tillagg till den postopera-
tiva stralbehandlingen till patienter med WHO:s performance status 0—1, om
radikalitet inte uppnéiddes vid priméroperationen och/eller vid regional meta-
stasering med periglandular vixt [99]. Cisplatin kan dven ges konkomitant med
fulldos stralbehandling i de fall dir tumoren bedéms vara icke resektabel. Vid
kontraindikationer for cisplatin, se avsnitt 11.3.3 Medicinsk tumorbehandling.
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19.2.5 Uppfdljning

Rekommendation:

Alla patienter med munhilecancer bor foljas upp 1 5 ar och registreras i
SweHNCR, oavsett var de behandlats.

Kontrollerna utfors enligt de samarbetsavtal som finns mellan behandlande
klinker.

Kontrollerna efter behandlingen syftar till att tidigt uppticka lokoregionala
aterfall samt behandla och stédja patienterna i sin cancerrehabilitering med de
problem som kvarstar, sisom nutritionssvarigheter, smirta, férsimrat tal,
forsamrad bettfunktion. Ett annat syfte ar att bedoma behovet av psykosocialt
stod. Hos stralbehandlade patienter f6ljs eventuella seneffekter, som till

exempel osteoradionekros och tyroideafunktion.

19.2.5.1 Ar1-2

Under de 2 forsta aren kontrolleras patienten var 3:e manad.

19.2.5.2 Ar3-5

Ar 3-5 gérs kontroller var 6:e manad.

19.2.6 Prognos

Den relativa 5-arséverlevnaden for all cancer i munhalan ar 62,2 % och prog-
nosen varierar beroende pa tumérlokal. Overlevnaden dr hégst for patienter
med cancer i harda gommen och lagst f6r dem med munbottencancer (Swe-
HNCR 2008-2021), se figur 18. Spridningen ar stor beroende pa tumorens

stadium vid diagnosen, se figur 19.
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Figur 18. Relativ 6verlevnad for patienter med munhalecancer.

Relativ 6verlevnad for patienter med munhalecancer
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR) 2008-2021
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19.3 Tungcancer

19.3.1 Oversikt

Bild: se avsnitt 19.2 Munhilecancet.

ICD-10
Tungrygg och tungrand C02.0, C02.1
Tungans undersida C02.2

Tunga 6vergripande vaxt eller icke | C02.3, C02.8, C02.9
specificerad lokalisation

19.3.1.1 TNM-klassifikation och stadieindelning

TNM-klassifikation och stadieindelning finns 1 avsnitt 19.2.1.2 Munhdélecancer.

Tungcancer dr den vanligaste tumoéren i munhalan, cirka 175 nya fall diagnos-
tiseras arligen. Tumoren vixer oftast lings tungranden. Enligt SweHNCR ir
tva tredjedelar av tungcancerfallen i stadium I-II vid diagnos, men ockult

metastasering ar vanligt forekommande.

19.3.1.2 Patologi

Den dominerande tumérformen vid tungcancer ér liksom vid andra tumorer i
munhalan konventionell keratiniserande SCC (se avsnitt 19.2.1.5 f6r nadrmare
beskrivning). Dessa tumorer kan fokalt invadera djupt i underliggande skelett-

muskulatur, varfér extensiv undersokning av operationspreparat ofta behovs.

19.3.2 Behandling

19.3.2.1 Primartumor

Kirurgi, det vill siga partiell tungresektion eller hemiglossektomi, utférs om
tumoren bedéms vara resektabel med god marginal. I de fall rekonstruktion

beddms vara indicerad kan man anvanda en fri vaskulariserad lamba.

Kirurgi brukar inte rekommenderas i de fall dir operation i princip skulle

innebira en total glossektomi, men kan 6vervigas [238].
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19.3.2.2 Halsens lymfkortlar

Aktiv behandling av NO hals rekommenderas eftersom ockult metastasering ar
vanlig. Vid mycket ytliga T'1-tumorer kan aktiv exspektans i undantagsfall 6ver-
vagas [239].

19.3.2.3 Stadium |l och i

Rekommenderad behandling ar kirurgi av primiartumoéren med diagnostisk
ipsilateral kértelutrymning (minst niva I-III). Sentinel node-diagnostik med
eventuell efterfoljande halskortelutrymning ar ett annat alternativ [240].
Adjuvant stralbehandling av halsens lymfkortlar (oftast I-11T) kan ocksa ges,
vilket dock oméjliggor bedomning av pTINM.

Vid pT2N0O med ogynnsamma egenskaper i PAD (vixtsitt “worst pattern of
invasion”, perineural vaxt, snav marginal, invaxt i kirl) kan man overviga post-
operativ strailbehandling [233].

19.3.2.4 Stadium lll och IV

Vid stadium III och IV rekommenderas vanligen kombinationsbehandling med
kirurgi av primdrtumor och halslymfkoértelutrymning f6ljd av stralbehandling
mot bade primartumoromrade och hals; oftast ges kurativ stralbehandling med
eller utan konkomitant cytostatika mot primirtuméromradet och ipsilateralt

mot halsen samt profylaktisk dos mot kontralaterala halsen.

Preoperativ kartliggning av lymfflédet kan 6vervigas till exempel med lymf-
scintigrafi.

For patienter som inte lampar sig for kirurgi kan kurativt syftande stralbehand-

ling med konkomitant cytostatika 6vervagas.

19.3.3 Uppfoljning

Rekommendation:

Alla patienter med tungcancer bor f6ljas upp i 5 dr och registreras i
SweHNCR, oavsett var de behandlats.

Kontrollerna utférs enligt de samarbetsavtal som finns mellan behandlande
klinker.

19.3.3.1 Ar1-2

Under de 2 forsta aren kontrolleras patienten var 3:e manad.
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19.3.3.2 Ar3-5

Ar 3-5 gors kontroller var G:e manad.

19.3.4 Prognos

Den relativa 5-drsoverlevnaden vid tungcancer dr 64,7 %, men det ar stora
skillnader beroende pa stadium, se figur 20.

Figur 20. Relativ 6verlevnad for patienter med tungcancer (stadium enl. UICC
7th)

Relativ 6verlevnad for patienter med tungcancer per stadie
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR) 2008-2021
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19.4 Gingivalcancer i mandibel eller maxilla

19.4.1 Oversikt

Bild: se avsnitt 19.2 Munh4ilecancer.

ICD-10

Gingivomaxillar cancer C03.0
Gingivomandibular cancer C03.1
Gingivalcancer ospecificerad C03.9

19.4.1.1 TNM-klassifikation och stadieindelning
TNM-Kklassifikation och stadieindelning finns i avsnitt 19.2.1.2 Munhélecancer.

Antal fall med gingivalcancer har 6kat kraftigt under perioden 2008-2021 fran
ca 70 arligen till cirka 115 fall, se figur 21.

Figur 21. Antal fall av gingivalcancer registrerade i SweHNCR, per diagnosar
2008-2021.
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Nira tva tredjedelar av tumérerna ér gingivomandibulira och en tredjedel
gingivomaxillira. De diagnostiseras ofta i ett avancerat stadium da de har
invaderat underliggande ben i mandibel eller maxilla. Risken f6r ben-

engagemang Okar vid betandat alveolarutskott.
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Benengagemang kan vara av erosiv typ (tryck fran tumor utan invasiv vixt)
eller invasiv. Bedomning av benengagemang baseras pa klinisk och rontgen-
ologisk undersékning. Behandlingen modifieras med hinsyn till om ben-

engagemang misstinks eller dr verifierat.
Det dr ocksa vanligt med utbredning till bucca och munbotten.

Vid diagnos var férdelningen mellan stadierna enligt foljande: stadium I: 17 %,
stadium II: 13 %, stadium III: 6 % och stadium IV: 63 % (SweHNCR 2008—
2021).

19.4.1.2 Patologi

Den vanligast fé6rekommande tumoérformen for denna lokalisation dr konven-
tionell hogt till medelh6gt differentierad keratiniserande SCC. Dirtill ses andra

mindre vanligt forekommande tumorformer (se avsnitt 19.2.1.5 f6r narmare

beskrivning).

19.4.2 Behandling

19.4.2.1 Mindre tumorer

Mindre tumoérer 1 stadium I-II behandlas med kirurgisk exstirpation, och vid
osikerhet om benengagemang bér man gora en partiell resektion av under-
liggande ben, en sa kallad ladresektion (marginalresektion). Ladresektion kan
ocksa 6vervigas om det endast finns radiologiska tecken pa mycket ytlig pa-
verkan av alveolart ben. Rekonstruktion med tandimplantat for tandersitt-

ningar kan ske primart eller 1 ett senare skede.

19.4.2.1.1 Resektionsgrédnser

Resektionsgrins bor vara minst 10 mm fran klinisk och radiologisk tumor.

19.4.2.2 Kirurgi vid avancerade tumoérer

Vid avancerad gingivalcancer dr en kombinerad behandling med kirurgisk
resektion och stralbehandling med eller utan konkomitant cytostatika veder-

tagen.

19.4.2.2.1 Benengagemang

Vid verifierat benengagemang rekommenderas vanligen segmentell benresek-

tion (kontinuitetsavbrott), framfor allt vid invaxt i margrummet eller vid
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tumorvaxt i atrofisk mandibel. Vid invixt 1 mirgrummet kan 6ar av tumor-
férband finnas inom hela mandibelh6jden, bedémningen ska ocksa goras med

hinsyn till eventuell perineural spridning.

19.4.2.2.2 Gingivalcancer i mandibel

En rekonstruktion behover goras efter kirurgi vid stérre defekter av mjuk-
vivnad samt efter kirurgisk resektion med ett kontinuitetsavbrott i mandibel.
Valet av rekonstruktionsmetod ska anpassas till patientens status och férut-
sattningar att klara en lang operation och efterféljande konvalescens. I det
ideala fallet aterstiller man mandibelns kontinuitet med en senare installation
av titanfixturer fOr tandersittningar i syfte att fa ett fungerande bett. Mal-
sattningen ér att behalla tumérkirurgisk radikalitet och optimera den post-
operativa funktionen. For protetisk rehabilitering bor patienten tidigt dven

bed6émas av oral protetiker.

19.4.2.2.3 Gingivalcancer i maxilla

Vid tumérvixt 1 maxilla bér man gora en partiell resektion eller maxillektomi.
Direktrekonstruktion kan ske med lamba, men ett alternativ till detta 4r

obturatorprotes.

Den histopatologiska analysen av resektatet ska omfatta urkalkat ben for att

sakerstilla kirurgiska resektionsrinder.

19.4.2.3 Halsens lymfkértlar
Risken for regional metastasering till halsen ar mindre vid gingivomaxillar

cancer jamfort med gingivomandibulér cancer och 6vrig oral cancer.

Vid gingivomandibulir cancer kan sentinel node-diagnostik med eventuell
efterféljande halskortelutrymning eller diagnostisk halslymfkortelutrymning

overvigas dven vid mindre tumorer.

Adjuvant stralbehandling av halsens lymfkortlar (oftast I-111) kan 6vervagas 1
utvalda fall, vilket dock om6jligg6r bedomning av pTINM.

Vid gingivomaxillir cancer T1-T2 och franvaro av saval klinisk som
radiologisk regional spridning, det vill siga NO hals, kan man Gverviga att inte
behandla halsen [241].

For behandlingen av halsen 1 6vrigt, se avsnitt 19.2.4 munhélecancer.
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19.4.3 Uppfdljning

Rekommendation:

Alla patienter med gingivalcancer bor foljas upp 1 5 ar och registreras i
SweHNCR, oavsett var de behandlats.

Kontrollerna utfors enligt de samarbetsavtal som finns mellan behandlande
klinker.

Dessa patienter f6ljs dven av kikkirurg eller specialisttandvard for att kontroll-
era bettfunktionen. Hos stralbehandlade patienter f6ljs utveckling och even-

tuell behandling av seneffekter, till exempel osteoradionekros.

19.4.3.1 Ar1-2

Under de forsta 2 aren kontrolleras patienten var 3:e manad.

19.4.3.2 Ar3-5

Ar 3-5 gors kontroller var G:e manad.

19.4.4 Prognos

Den relativa 5-arséverlevnaden vid gingivomandibulir cancer dr 54,6 % och
vid gingivomaxillar cancer 61,7 % (se figur 22). Tumorer i stadium I har god
prognos (se figur 23).

Figur 22. Relativ 6verlevnad for patienter med gingivalcancer, per lage.

Relativ dverlevnad for patienter med gingivalcancer per lage
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Figur 23. Relativ 6verlevnad for patienter med gingivacancer, per stadium.

Relativ 6verlevnad for patienter med gingivalcancer per stadie
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR) 2008-2021
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19.5 Munbottencancer

19.5.1 Oversikt

Bild: se avsnitt 19.2 Munhilecancet.

ICD-10
Munbotten framre delen C04.0
Munbotten lateral del C04.1

Munbotten 6vergripande vaxt eller C04.8, C04.9
icke specificerad lokalisation

19.5.1.1 TNM-klassifikation och stadieindelning

TNM-klassifikation och stadieindelning, se avsnitt 19.2 Munhalecancer.

Under aren 2008-2021 diagnostiserades cirka 50 fall per ar av munbotten-
cancer med foljande stadiefordelning: 1: 33,4 %, 11: 20,0 %, I1I: 11,5 % och IV:
34,8 % (SweHNCR).

19.5.1.2 Patologi

Konventionell keratiniserande SCC av hogt till medelhogt differentierad typ
dominerar vid munbottencancer. Dirtill ses andra mindre vanligt fore-

kommande tumérformer (se avsnitt 19.2.1.5 f6r nirmare beskrivning).

19.5.2 Behandling

19.5.2.1 Primartumor

Kirurgi utfors da tumoren bedoms vara resektabel och patienten kan fa god
funktion postoperativt. Ibland beh&vs en kirurgisk resektion av intilliggande
mandibel, f6r att uppnai en tillricklig marginal, aven om det inte finns nagra

tecken pa benengagemang eller bendestruktion.

I de fall rekonstruktion bedoms vara indicerad kan man till exempel anvinda

en fri vaskulariserad lamba.

Om patienten inte limpar sig for kirurgi kan kurativt syftande stralbehandling,

med eller utan konkomitant cytostatika, 6vervigas i andra hand.
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19.5.2.2 Halsens lymfkortlar

Aktiv behandling av NO hals rekommenderas eftersom ockult metastasering ar
vanlig. Vid mycket ytliga T'1-tumorer kan aktiv exspektans i undantagsfall 6ver-

vigas, se avsnitt 19.2 Munhélecancer.

19.5.2.3 Stadium |l och i

For tumorer i stadium I och 1II finns for narvarande tva behandlingsalternativ
av halsen. Kirurgisk behandling av primartuméren och diagnostisk halslymf-
kortelutrymning, unilateralt eller bilateralt beroende pa tumérlokalisation
(minst niva I-III). Sentinel node-biopsi kan anvindas som ett diagnostiskt
verktyg for beslut om behandling av eventuella halskortelmetastaser. Kirurgi av
primirtumoren och profylaktisk stralbehandling av halsen kan ges, men

omoijligedr bedomning av pTNM.

19.5.2.4 Stadium lll och IV

Vid stadium III och IV rekommenderas kirurgi av primiartumoren, kortel-
utrymning av halsen och postoperativ stralbehandling mot primartumor-
omrade och hals. Kurativt syftande stralbehandling med konkomitant
cytostatika kan 6vervigas om patienten av olika skal inte bedéms vara

operabel.

19.5.3 Uppfdljning

Rekommendation:

Alla patienter med munbottencancer bor foljas upp i 5 ar och registreras 1
SweHNCR, oavsett var de behandlats.

Kontrollerna utfors enligt de samarbetsavtal som finns mellan behandlande

klinket.

19.5.3.1 Ar1-2

Under de 2 forsta aren kontrolleras patienten var 3:e manad.

19.5.3.2 Ar3-5

Ar 3-5 gérs kontroller var 6:e manad.

19.5.4 Prognos

Den relativa 5-drsoévetrlevnaden dr 51 % vid munbottencancer. Overlevnaden

varierar beroende pa stadium (figur 24).
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Figur 24. Relativ 6verlevnad for patienter med munbottencancer (stadium enl.
UICC 7th)

Relativ overlevnad fér patienter med munbottencancer per stadie
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19.6 Buckalcancer

19.6.1 Oversikt

Bild: se avsnitt 19.2 Munhilecancet.

ICD-10
Ovre och nedre lappens insida, mucosa C00.3, C00.4
Kindens insida C06.0

19.6.1.1 TNM-klassifikation och stadieindelning

TNM-klassifikation och stadieindelning, se avsnitt 19.2 Munhalecancer.

Varje ar diagnostiseras drygt 50 patienter med buckalcancer, varav omkring
70 % har stadium I eller IT (SweHNCR 2008-2021).

19.6.1.2 Patologi

Den vanligast fé6rekommande tumoérformen for buckalcancer ar konventionell
hégt till medelhégt differentierad keratiniserande SCC. Dirtill ses andra mindre
vanligt forekommande tumorformer (se avsnitt 19.2.1.5 f6r narmare beskriv-

ning).
19.6.2 Behandling

19.6.2.1 Primartumor

Primartumérer behandlas med kirurgi i de fall tuméren bedoms som resektabel
med god marginal och patienten kan fa acceptabel postoperativ funktion. I
vissa fall kan man beh6va gora en partiell kirurgisk resektion av intilliggande
ben, for att uppna en tillricklig marginal. Rekonstruktion med lamba kan 6ver-

vagas.

19.6.2.2 Stadium |l och Il

For tumorer i stadium I och II rekommenderas 1 forsta hand kirurgisk be-
handling av primirtuméren med diagnostisk kortelutrymning av halsen (minst
niva I-III). Sentinel node-diagnostik med eventuell efterfoljande halskortel-
utrymning ar ett alternativ. Adjuvant stralbehandling av halsens lymfkortlar
(oftast I-I1I) kan ocksa ges, vilket dock omdojliggér bedomning av pTNM.
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19.6.2.3 Stadium lll och IV

Vid stadium III och IV rekommenderas vanligen en kombinationsbehandling
med resektion av primirtumoren, halslymfkortelutryming med eventuell re-
konstruktion, samt postoperativ stralbehandling mot bade primértumér och

hals med eller utan konkomitant cytostatika.

Stralbehandling med eller utan cytostatika kan 6vervigas vid icke resektabla

tumorer.

19.6.3 Uppfdljning

Rekommendation:

Alla patienter med buckalcancer bor f6ljas upp 1 5 ar och registreras i
SweHNCR, oavsett var de behandlats.

Kontrollerna utférs enligt de samarbetsavtal som finns mellan behandlande
klinker.

19.6.3.1 Ar1-2

Under de 2 forsta aren kontrolleras patienten var 3:e manad.

19.6.3.2 Ar3-5

Ar 3-5 gérs kontroller var 6:e manad.

19.6.4 Prognos

Den relativa 5-drsovetrlevnaden dr 74 % vid buckalcancer. Ovetlevnaden vid

tumorer i stadium I d4r mycket god (figur 25).
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Figur 25. Relativ 6verlevnad for patienter med buckalcancer (stadium enl.
UICC 7th)
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19.7 Cancer i harda gommen

19.7.1 Oversikt

Bild: se avsnitt 19.2 Munhilecancet.

ICD-10

Harda gommen C05.0

19.7.1.1 TNM-klassifikation och stadieindelning

TNM-klassifikation och stadieindelning, se avsnitt 19.2 Munhalecancer.

Cancer i harda gommen ér ovanlig. Varje ar diagnostiseras 10-20 nya fall, varav
cirka halften i stadium I (SweHNCR 2008-2021). Till skillnad frin 6vriga
lokaler i munhalan ir spottkortelcancer 1 harda gommen vanligare (65 %) dn
skivepitelcancer (32 %). I stadium I och IT dr 23 % skivepitelcancer och i
stadium IIT och IV 46 %.

19.7.1.2 Patologi

Den vanligast fé6rekommande tumoérformen for cancer i harda gommen ar
spottkortelcancer. Den keratiniserande skivepitelcancern dr oftast hogt till
medelhogt differentierad. Dartill ses andra mindre vanligt férekommande
tumorformer (till exempel slemhinnemelanom) (se avsnitt 19.2.1.5 f6r narmare

beskrivning).

19.7.2 Behandling

19.7.2.1 Primar tumor

Majoriteten av patienterna diagnostiseras med en T1- eller T2-tumor, det vill
sdga utan pavisade skelettdestruktioner. Vid spottkorteltumor ska eventuell

perineural tumoérvaxt beaktas. Radikal kirurgi medfér ofta att en del av benet
maste inkluderas fOr att fa en tillfredsstillande marginal. Rekonstruktion eller

protes kan bli aktuellt.

19.7.2.2 Halsens lymfkértlar

Regional metastasering dr ovanligt vid cancer 1 harda gommen och det finns fa
studier om huruvida profylaktisk behandling av NO hals 4r nodvindig. Hittills
har man oftast avstatt fran profylaktisk behandling av halsen vid en ligre
T-kategori.
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Sentinel node-biopsi av halslymfkortlar édr inte ett sjilvklart alternativ vid
cancer 1 hairda gommen beroende pa den hoga andelen spottkortelcancer och

den relativt laga frekvensen halslymfkértelmetastaser.

19.7.2.3 Stadium I-ll

Vid cancer 1 harda gommen utan kind metastasering till halsen rekommenderas

kirurgisk behandling av primirtuméren.

19.7.2.4 Stadium llI-IV

Vid cancer 1 hirda gommen rekommenderas kirurgisk behandling av primir-

tumoren.

Vid lymfkortelmetastasering bor kortelutrymning goras samt postoperativ stral-

behandling ges.

Vid T3—T4 utan lymfkortelmetastasering rekommenderas postoperativ stral-
behandling med eller utan konkomitant cytostatika mot primartumor och ipsi-

lateralt mot halsen.

Alternativet dr fulldos strilbehandling med konkomitant cytostatika av primar-
tumoren och ipsilateralt mot halsen samt profylaktisk stralbehandling mot

kontralaterala sidan, vid icke resektabla tumoret.

19.7.3 Uppfoljning

Rekommendation:
Alla patienter med cancer i harda gommen boér foljas upp i 5 ar och
registreras 1 SweHNCR, oavsett var de behandlats.

Kontrollerna utférs enligt de samarbetsavtal som finns mellan behandlande
klinker.

For protetisk rehabilitering bor patienten tidigt dven bedomas av oral

protetiker f6r utprovning av gomplatta och rekonstruktion av bettfunktion.

19.7.3.1 Ar1-2

Under de 2 forsta aren kontrolleras patienten var 3:e manad.

19.7.3.2 Ar3-5

Ar 3-5 gors kontroller var G:e manad.
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For vissa typer av spottkortelcancer, exempelvis adenoidcystisk cancer, kan
lingre uppfoljning vara aktuell.

19.7.4 Prognos

Den relativa 5-arséverlevnaden dr 82 % vid cancer i hirda gommen.

Ovetlevnaden per stadium visas i figur 26.

Figur 26. Relativ 6verlevnad for patienter med cancer i harda gommen
(stadium enl. UICC 7th)

Relativ 6verlevnad for patienter med cancer i harda gommen per stadie
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19.8 Ovrig cancer i munhalan

19.8.1 Oversikt

Bild: se avsnitt 19.2 Munhilecancet.

ICD-10

Trigonum retromolare C06.2
Sulcus bucco-alveolaris C06.1
Overgripande vaxt eller icke C06.8, C06.9
specificerad malign tumor i

munhalan

19.8.1.1 TNM-klassifikation och stadieindelning

TNM-klassifikation och stadieindelning, se avsnitt 19.2 Munhalecancer.

Till gruppen ”6vrig cancer i munhalan” riknas de tumérer som inte inkluderas
1 de Ovriga tumorlokalerna i munhélan. Cirka 20 fall per ar registreras enligt
SweHNCR, varav de stérsta grupperna r tumorer retromolart, tumorer med
overgripande vixt i munhélan dar epicentrum inte kan faststillas och tumérer

med ospecificerad tumorlokal. Drygt 50 % diagnostiseras i stadium IV.

19.8.1.2 Patologi

Den vanligast férekommande tumoérformen for Gvrig cancer 1 munhélan ar
konentionell hogt till medelhogt differentierad keratiniserande SCC. Dirtill ses

andra mindre vanligt forekommande tumorformer (se avsnitt 19.2.1.5 for

nirmare beskrivning).

19.8.2 Behandling

Dessa tumorer bedoms och behandlas individuellt i enlighet med behandlings-

principerna f6r munhalecancer.

19.8.3 Uppfoljning

Rekommendation:

Alla patienter med 6vrig cancer 1 munhala bor foljas upp 1 5 ar och
registreras i SweHNCR, oavsett var de behandlats.

Kontrollerna utfors enligt de samarbetsavtal som finns mellan behandlande
klinker.
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19.8.3.1 Ar1-2

Under de 2 forsta aren kontrolleras patienten var 3:e manad.

19.8.3.2 Ar3-5

Ar 3-5 gors kontroller var G:e manad.

19.8.4 Prognos

Den relativa 5-arsoverlevnaden for patienter med 6vrig munhalecancer dr 53 %
enligt SweHNCR 2008-2021. Relativ 6verlevnad per stadium visas i figur 27.

Figur 27. Relativ 6verlevnad for patienter med 6vrig cancer i 6vrig del av
munhalan (stadium enl. UICC 7th)
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19.9 Orofarynxcancer

19.9.1 Oversikt

Co05.1 C09.1

S ©K. Toverud

ICD-10

Tonsill C09.0, C09.8, C09.9

Tungbas C01.9

Gombage C09.1

Mjuka gommens yta mot munhala C05.1, C05.8, C05.9

Uvula (gomspene) C05.2,

Bakre svalgvaggen mellan mjuka gommens C10.0, C10.2, C10.3, C10.8, C10.9.
projektion nar den stanger mot nasofarynx och

nedat till gransen mot sinus piriformis och

postkrikoidala rummet

Observeral
C02.4 malign tumor 1 tungtonsill ska inte anvindas utan registreras som C01.9

malign tumor i tungbasen.

146



REGIONALA CANCERCENTRUM

19.9.1.1 Anatomi

Orofarynx (mellansvalget) omfattar mjuka gommen och frimre gombagarna,

och stricker sig ner till tungbenet. Den 6vre begrinsningen utgors av mjuka

gommens projektion mot bakre svalgviggen vid sviljning.

19.9.1.2 TNM-klassifikation och stadieindelning

Klassificeringen av orofarynxcancer skiljer sig at mellan p16-positiva och p16-

negativa tumorer. pl6-analys ir obligat vid utredning av orofarynxcancer och

styr klassifikationen, p16 4r en vedertagen surrogatmarkor for HPV-status.

Kliniska T-kategorier (cTNM 8)
Orofarynx p16-negativa eller ej klassade tumoérer

T Storlek, utbredning

™ Tumoér <2 cm

T2 Tumér > 2 cm och <4 cm

T3 Tumor > 4 cm, eller utbredning till epiglottis linguala yta

T4a Tumdr som vaxer in i nagon av foljande: larynx, djup/extrinsic
tungmuskulatur, mediala pterygoiden, harda gommen eller mandibeln

T4b | Tumor som vaxer in i nagon av foljande: laterala pterygoideusmuskeln,
pterygoidplattan, laterala nasofarynx, skallbasen, tumdrvaxt runt arteria
carotis

Kliniska N-kategorier (cTNM 8)
Orofarynx p16-negativa eller ej klassade tumérer

N Storlek, utbredning

N1 En ipsilateral kértel < 3 cm utan extranodal utbredning

N2a | En ipsilateral kdrtel > 3 cm och < 6 cm utan extranodal utbredning

N2b | Multipla ipsilaterala kortlar, ingen > 6 cm utan extranodal utbredning

N2c | Kontralateral eller bilaterala kértlar, ingen > 6 cm utan extranodal
utbredning

N3a | Kortel > 6 cm utan extranodal utbredning

N3b | Kortel eller kértlar med extranodal utbredning
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Klinisk stadieindelning (cTNM 8)
Orofarynx p16-negativa eller ej klassade tumoérer

NO N1 N2 N3
T I 1 IVA IVB
T2 Il 1 IVA IVB
T3 1 1 IVA IVB
T4a IVA IVA IVA IVB
T4b IVB IVB IVB IVB

M1 ar alltid stadium IVC

Kliniska T-kategorier (cTNM 8)
Orofarynx p16-positiva tumorer

T Storlek, utbredning

T Tumoér <2 cm

T2 Tumér > 2 cm och <4 cm

T3 Tumoér > 4 cm, eller utbredning till epiglottis linguala yta

T4 Tumor som vaxer in i nagon av féljande: larynx, djup tungmuskulatur,
mediala pterygoideusmuskeln, harda gommen, mandibel, laterala
pterygoideusmuskeln, pterygoidplattorna, laterala nasofarynx,
skallbasen, vaxt runt arteria carotis

Kliniska N-kategorier (cTNM 8)
Orofarynx p16-positiva tumorer

T Storlek, utbredning

N1 Kortel eller kortlar unilateralt < 6 cm

N2 Kontralateral eller bilaterala kortlar < 6 cm
N3 Kortel eller kortlar > 6 cm
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Klinisk stadieindelning
Orofarynx p16-positiva tumorer

NoO N1 N2 N3

T I I Il 11

T2 I I Il 1

T3 Il Il Il 11

T4 1] 1 1 1

M1 ar alltid stadium IV.

19.9.1.3 Epidemiologi och incidens

Under dren 2008—2021 rapporterades 5 641 nya fall av orofarynxcancer, varav
523 nya fall 2021. Incidensen av orofarynxcancer 6kar och drygt tva tredjedelar
av de som drabbas dr min. Orofarynxcancer ir tillsammans med munhale-
cancer den vanligaste tumorlokalisationen vid HH-cancer. Medianalder f6r
insjuknande 4r 63 ar. Av de 523 fallen 2021 analyserades 493 med avseende pa
HPV/p16, och 408 (83 %) var positiva. Figur 28 visar fordelningen av de olika
tumorlokalisationerna vid orofarynxcancer. Figur 29 visar andelen fall med
lymfkortelmetastasering vid olika T-stadier. Figur 30 visar fordelningen av p16-
positiva/negativa tumérer och NO/N+ f6r de tre tumotlokalisationerna vid
orofarynxcancer.

Figur 28. Férdelningen av orofarynxcancer avseende tumoérlokalisation,
2008-2021.
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Figur 29. Orofarynx-, tonsill-, och tungbascancer samt 6vrig orofarynxcancer
fordelat pa T1-T4 samt NO och N+, 2008—-2021.
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Figur 30. Orofarynxcancer, tonsill-, tungbas- och 6vrig orofarynxcancer
fordelat pa p16-positiva/negativa tumorer samt NO och N+, 2008—2021
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19.9.1.4 Patologi

Den dominerande tumérformen ar skivepitelcancer som utgoér mer an 90 % av
fallen. Dirtill férekommer enstaka spottkorteltumorer (se avsnitt 19.13.1.3)

samt hematolymfoida tumorer.

Numera dr HPV en etablerad och vedertagen riskfaktor f6r orofaryngeal skiv-
epitelcancer (OPSCC) samt avgorande for stadieindelningen. Detta har dven
lett till att WHO rekommenderar indelning av OPSCC i tva kategorier: HPV-
positiv OPSCC och HPV-negativ OPSCC. p16-6veruttryck anses som en god-
tagbar surrogatmarkér f6r HPV och firgning f6r p16 rekommenderas 1 den
senaste AJCC/UICC-stadieindelningen [182] Immunhistokemisk firgning for
p16 ska darfor utforas vid all orofarynxcancer, och bor dven kompletteras med
HPV-analys (PCR eller in situ hybridisering).

HPV-positiv OPSCC karaktiriseras morfologiskt av icke-keratiniserande skiv-
epitelcancer som vixer i ndsten 1 ett lymfoitt stroma. Tumorcellerna ar ofta
basaloida med ett hégt kirn- eller cytoplasmaratio, och savil mitotiska och
apoptotiska strukturer ar littfunna. Keratinisering férekommer ofta sparsamt
eller saknas. Tumorgradering utfors ej och prekursorlesion ses mycket sillan
53].

HPV-negativ OPSCC liknar morfologiskt keratiniserande skivepitelcancer

lokaliserad 1 munhala (se avsnitt 19.2.1.5). Prekursorlesion noteras ofta.

Den genetiska profilen skiljer sig dven mellan HPV-positiv och HPV-negativ
OPSCC. Det har visats i flera studier att HPV-positiv OPSCC hirbargerar
totalt farre mutationer an HPV-negativ OPSCC, nagot som forklarats med att
fiarre mutationer behévs for karcinogenes pa grund av aktiviteten av de virala
onkoproteinerna E6 och E7 [242, 243].

19.9.2 Symtom

Initiala symtom kan ofta vara ensidiga och diffusa, med obehag frin halsen,
”frimmande kropp”-kinsla, sviljningsbesvir och smarta, ibland med utstral-

ning till 6rat.

Patienten kan dven soka for asymmetri eller ulceration i svalget. Vid mer
avancerat stadium ses uttalade svaljningsbesvir med viktnedgang, dilig

andedrakt (foetor ex ore) och svarighet att artikulera (dysartri).
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Manga patienter soker vard for lymfkortelforstoring pa halsen som enda
symtom, och det ar inte ovanligt att primartumoren uppticks forst efter en

tonsillektomi eller biopsi av tungbasen.

19.9.3 Utredning

19.9.3.1 Kilinisk utredning

Den kliniska utredningen bestar av:

e Dbiopsi fran primirtumoéren f6r PAD, p16/HPV-analys och eventuellt HPV-
typning
e vid behov finnal for aspirationscytologi alternativt mellannal f6r

vivnadsbiopsi frain misstinkta lymfkortelfynd

¢ undersokning med palpation och skopi, eventuellt under narkos.

19.9.3.2 Radiologisk utredning

e DT av huvud, hals och thorax.

o MRT over tumoromridet nar T-stadium bedoms vara svarvarderat vid
DT.

e Eventuell UL-FNAC av halsens lymfkortlar.

DT ir forstahandsval for att avbilda primirtumor och regional metastasering
eller fjarrmetastasering. En serie med gapande mun bor utféras som tillagg till
bildserie med stingd mun, det minskar storningar fran metallartefakter och

skarper diagnostiken.

MRT erbjuder 6verligsen kartligening av engagemanget av mjukdelar intill
tumoren och perineural spridning, och bor darfér anvindas frikostigt nar

T-stadium bedéms vara svarviarderat [55].

Lymfkortelmetastaser avbildas vil med savil DT som MRT och ir ofta cystiska
eller nekrotiska vid p16-positiva tumorer [244]. For diagnostik av extrakapsulir
vixt vid pl6-negativa tumérer kan bide DT och MRT anvindas och ger da
stod till den kliniska bedémningen [55].

UL-FNAC ger mojlighet att diagnostisera metastaser 1 sma lymfkortlar pa
halsen, och bor vara vigledd av tidigare DT.

PET-CT ar virdefull vid kartliggning av regionala lymfkortelmetastaser inklu-
sive engagemang av retrofaryngeala lymfkortlar [245], f6r att uppticka fjarr-
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metastaser och synkron primartumér. Daremot har PET-CT inga férdelar jam-
tort med MRT vid kartliggning av priméirtuméren. PET-CT har hogt negativt
prediktivt virde for att utesluta kvarvarande viabel tumér eller aterfallstumor
och har dirfor ett stort virde 1 uppfoljningen av behandlingsresultat vid
regional lymfkortelmetastasering bade f6r HPV-positiva och f6r HPV-negativa
tumorer, och kan minska antalet lymfkortelutrymningar [215, 246].

HPV+ orofarynxtumorer behover ofta mer dn 12 veckor fo6r att uppna kom-
plett radiologisk respons sivil pa konventionell imaging som pa PET-CT. 1
litteraturen finns olika dsikter om nir PET-CT bor upprepas, tiden varierar
mellan 4 och 6 manader efter avslutad behandling [247, 248]. Med MRT gar
det att gora en anatomisk kartligegning vid édterfall [249]. MR-diffusion ér av
virde for att differentiera mellan postterapeutiska férindringar och kvar-

varande tumor.

19.9.4 Behandling

19.9.4.1 Stralbehandling

Stralbehandling till kurativ dos dr den huvudsakliga behandlingen, och
rotationsteknik och SIB dr forstahandsvalet f6r att minska belastning till

normalvavnad, se avsnitt 11.3.1 Stralbehandling.

Vid lateraliserade mindre tonsilltumérer (T1-T2) med begrinsad samsidig
kortelmetastasering kan ipsilateral stralbehandling 6vervagas [250, 251]. I
Ovriga, mer avancerade fall bér man stralbehandla minst ytterligare en lymf-
kortelstation utéver kind metastasering, och pa motsatt sida till profylaktisk

dos, dtminstone niva I1-I1I.

19.9.4.2 Cytostatikabehandling

Konkomitant cytostatikabehandling med veckodos cisplatin kan évervigas till
patienter med tumorstadium III-IV avseende p16-negativa tumorer och
stadium II-III f6r p16-positiva. Internationellt har konkomitant stral- och cyto-
statikabehandling med cisplatin rekommenderats, med en 6verlevnadsvinst
som dr dokumenterad i metaanalysen [82], se avsnitt 11.3.3 Medicinsk
tumoérbehandling. Metaanalysen tog inte hiansyn till HPV-status och dirfor kan
man inte dra ndgra slutsatser om den nuvarande stadieindelningen (TNM 8). 1
Sverige har behandlingstraditionen varierat 6ver landet, med olika mycket cyto-
statikabehandling. TNM 8 baserar sig pa behandlingsresultat utan kint HPV-
status. Det kan dérfor finnas fog for cytostatikabehandling aven for patienter

med HPV-positiv tumér och lagt stadium men med stor tumoérborda. Om det
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finns kontraindikationer mot cisplatin kan man 6verviga konkomitant behand-
ling med karboplatin. [94]. Ett annat alternativ dr behandling med EGFR-
antikropp (cetuximab), men evidensnivan nir det giller Gverlevnadsvinst dr lag

och baseras pa en randomiserad studie [95].

Neoadjuvant cytostatikabehandling kan ha en tumérkrympande effekt infér
kurativt syftande stralbehandling, men det finns inga 6vertygande data for en
overlevnadsvinst sa detta rekommenderas enbart 1 utvalda fall. Nagon effekt av
adjuvant cytostatikabehandling ér inte visad, se avsnitt 11.3.3 Medicinsk
tumorbehandling.

19.9.4.3 Kirurgisk behandling

Cancer i uvula och mjuka gommen (T'1) behandlas med kirurgi om de for-
vintade rost- och sviljbesviren postoperativt bedéms bli rimliga [252, 253].
Primir kirurgi mot tonsill- eller tungbascancer (T1-T2) kan 6vervigas (se
nedan), men blir sillan aktuell da skivepitelcancer inom dessa lokalisationer

oftast diagnostiseras med metastaser pa halsen, se figur 29.

Oppen kirurgi vid orofarynxcancer ir tekniskt svar och kan ge betydande
morbiditet dven vid smad tumérer. Anvindning av TORS (Trans-Oral Robotic
Surgery) respektive TLM (Transoral Laser Microendoscopic Surgery) teknik
kan minska den kirurgiska morbiditeten. Flera randomiserade studier av primir
kirurgi kontra cytostatika- och strilbehandling pagar. Likasa saknas konsensus
idag for vilka patienter som bor rekommenderas postoperativ stralbehandling
efter kirurgi. Sammanfattningsvis kan dock lokal kirurgi med TORS som enda
behandlingsmodalitet vara ett behandlingsalternativ i utvalda fall av patienter
med orofarynxcancer T1 (-T2) NO. For patienter med orofarynxcancer som
inte ar av skivepiteltyp (till exempel spottkértelcancer) dr kirurgi alltid forsta-

handsvalet.

Om det finns misstankar om kvarvarande tumor pa halsen efter slutférd stral-
behandling vid PET-CT utférd minst 12 veckor efter behandlingsavslut gors
en kompletterande halslymfkértelutrymning, férutsatt att komplett remission
av primartumoéren har uppnatts. Antalet kompletterande lymfkortelutrym-

ningar har minskat kraftigt under de senaste aren.

19.9.4.4 Behandlingsutvardering

Utvirderingen gors dels kliniskt, vid behov under narkos, dels radiologiskt.

Den radiologiska utvirderingen gérs med DT, MRT eller PET-CT. PET bor
tidigast goras 12 veckor efter avslutad behandling, se avsnitt 19.9.3.2.
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19.9.5 Uppfdljning

Rekommendation:

Alla patienter med orofarynxcancer bor f6ljas upp 1 5 ar och registreras i
SweHNCR, oavsett var de behandlats.

Kontrollerna utfors enligt de samarbetsavtal som finns mellan behandlande
klinker.

Uppfoljning sker med kliniska kontroller. De flesta aterfallen debuterar inom
2 ar och lokoregionala aterfall 4r vanligast. Det finns inga sikra belagg, eller
konsensusrekommendationer, for regelbunden radiologi under uppféljningen

efter konstaterad tumorfrihet.

Forutom utvirdering av tumoérkontroll dr uppfoljning av biverkningar och

rehabiliteringsbehov viktiga syften efter genomgangen behandling.

At]iga kontroller av skoldkortelfunktionen.

19.9.5.1 Ar1-2

Under de 2 forsta aren kontrolleras patienten var 3:e manad.

19.9.5.2 Ar3-5

Ar 3-5 gors kontroller var G:e manad.

19.9.6 Prognos

Mediantid till sjukdomsaterfall har rapporterats vara 7—12 manader, med

9—13 % lokoregionala aterfall vid HPV-positiv cancer jaimfért med 23-26 %
vid HPV-negativ cancer. Andelen patienter som far isolerad fjairrmetastasering
har angetts vara 6—15 % utan siker skillnad mellan HPV-positiv och HPV-
negativ sjukdom. Overlevnaden efter aterfall ir signifikant lingre for patienter
med HPV-positiv cancer[254, 255].

Den relativa 5-arséverlevnaden for hela diagnosgruppen ir enligt SweHNCR
72 % och vid kurativt syftande behandling 78 %.

Prognosen for olika lokalisationer samt i relation till HPV-status visas 1
tigurerna 31 och 32. Eftersom 5-drsdata for tumorklassifikation enligt TNM 8

innu inte finns, redovisas inte 6verlevnadskurvor per stadium.
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Figur 31. Relativ 6verlevnad for patienter med orofarynxcancer
per lokalisation.

Relativ 6verlevnad for patienter med cancer i orofarynx
Svenskt kvalitetsregister fér huvud- och halscancer (SweHNCR) 2008-2021
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Figur 32. Relativ 6verlevnad orofaryngealcancer HPV-positiv jamfért med
HPV-negativ.

Relativ overlevnad for orofaryngealcancer HPV+ jamfort med HPV-
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19.10 Nasofarynxcancer

19.10.1 Oversikt

©K. Toverud

ICD-10

Ovre vagg C11.0
Bakre vagg C111
Lateral vagg inklusive fossa Rosenmdiller c11.2

Inferiora vaggen, dvs mjuka gommens &vre yta C11.3

Overgripande véxt eller icke specificerad C11.8,C11.9
lokalisation

19.10.1.1 Anatomi

Nasofarynx begrinsas uppat och bakat av sfenoid-clivusbasen, frimre bagen av
atlas och axis. Framat begrinsas den av nisans koaner och nedat av den dvre
ytan av mjuka gommen. De laterala viggarna bestar av tubarostierna och fossa
Rosenmtller. Nasofarynx ticks av luftvigsepitel det vill siga cilierat pseudo-
stratifierat cylindriskt epitel. Tumorer i nasofarynx utgar oftast fran slemhinnan
i fossa Rosenmiiller och kan via skallbasen invadera kranialnerver och
temporalloberna. I slemhinnan finns ett nitverk av lymfkarl med korsat

drinage till retrofaryngeala och cervikala lymfkortlar.

19.10.1.2 TNM-klassifikation och stadieindelning

TNM-Kklassifikation och stadieindelning enligt UICC, TNM classification of
malignant tumours, 8th edition, 2017 [212].
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Kliniska T-kategorier (cTNM 8)

T Storlek, utbredning

T Tumor begransad till nasofarynx, eller utbredning till orofarynx
och/eller ndskaviteten, utan parafaryngeal utbredning

T2 Tumér med parafaryngeal utbredning och/eller vaxt in i
mediala pterygoideusmuskeln, laterala pterygoideusmuskeln
och/eller prevertebrala muskler

T3 Skelettengagemang i skallbasen, halskotor, processus
pterygoideus och/eller bihalor

T4 Intrakraniell utbredning och/eller kranialnervsengagemang,
vaxt i hypofarynx, orbita, parotiskortel och/eller vaxt utanfor
laterala ytan av laterala pterygoideusmuskeln

Kliniska N-kategorier (cTNM 8)

N Storlek, utbredning

N1 Unilaterala cervikala kortlar och/eller unilaterala eller bilaterala
retrofaryngeala kortlar, < 6 cm, ovan krikoidbroskets nedre
begransning

N2 Bilaterala cervikala koértlar < 6 cm ovan krikoidbroskets nedre
begransning

N3 Kortel eller kortlar > 6 cm och/eller utbredning nedom
krikoidbroskets nedre begransning

Klinisk stadieindelning (cTNM 8)

NO N1 N2 N3
™ I Il ] IVA
T2 Il Il 1] IVA
T3 ] 1 ] IVA
T4 IVA IVA IVA IVA

M1 ar alltid stadium IVB

19.10.1.3Epidemiologi och incidens

Incidensen i vastvarlden ér lag, under 1 per 100 000 invanare och ar, medan
incidensen dr mycket hogre i till exempel delar av Asien, se avsnitt 4.1 Epi-
demiologi. I Sverige diagnostiseras drygt 30 nya fall av nasofarynxcancer per ar,
vilket motsvarar 0,3—0,4 per 100 000 invanare. Under aren 2008-2021
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rapporterades 463 nya fall till SweHNCR, varav 304 min. Medianalder vid

diagnos var 59 dr. Majoriteten uppticks i ett avancerat stadium, se figur 33.

Figur 33. Nasofarynxcancer andel per stadium och kon enligt TNM 2008—-2021

Nasofarynxcancer andel per stadium och kén, 2008-2021 (n=440)
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR)
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Det dr svart att 6verfora resultat frin internationella studier till svenska for-
hallanden. Icke-keratiniserande karcinom (typ 2) dominerar globalt och sirskilt
1 de endemiska omradena i Asien. Andelen keratiniserade karcinom (WHO typ
1), som har ligre antalkopior av viralt EBV mRNA, dr 11 % i den nordiska be-
folkningen jaimfért med 0,2 % i s6dra Kina [256].

19.10.1.4Etiologi

Tobak och alkohol har betydelse f6r utvecklingen av keratiniserande karcinom
(typ 1) medan viktiga riskfaktorer f6r Ovrig nasofarynxcancer ar EBV-infektion
(Epstein-Barr-virus), genetisk predisposition och kost samt en kombination av
dessa [13, 257].

19.10.1.5Patologi

I SweHNCR ir 70 % av nasofarynxcancerfallen skivepitelcancer. Nasofarynx-
karcinom indelas i tre undergrupper enligt WHO-fascikeln: icke-keratini-
serande skivepitelcancer (SCC), keratiniserande SCC och basaloid SCC [258].

Icke-keratiniserande SCC kan delas in 1 ytterligare tva subtyper: differentierad
respektive odifferentierad subtyp, varav odifferentierad typ dr den vanligaste.

Basaloid SCC ir ovanlig som primédrtumor i nasofarynx.
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Det dr inte helt klarlagt huruvida histopatologisk typ (icke-keratiniserande SCC
respektive keratiniserande SCC) dr avgorande for prognos. Patienter med
keratiniserande SCC tenderar att ha tumoérer som ar mer lokalt avancerade —
men mindre bendgna att metastasera. Vidare ar eventuell variation mellan
typerna vad giller respons till stralbehandling omdebatterad. Epstein-Barr-virus
(EBV) har associerats till icke-keratiniserande SCC och viss man basaloid SCC;
denna association dr mer uttalad i endemiska omraden. EBV-infektion anses
vara nodvandig men inte tillricklig for att utveckla dessa tumorer. Dartill har
en association mellan vissa icke-keratiniserande SCC och HPV f6reslagits.
EBV ses sillan 1 keratiniserande SCC [258].

19.10.2 Symtom

Det vanligaste debutsymtomet ar en férstorad knuta eller lymfkortel pa halsen.
Andra dr smirta i Orat, ensidig hérselnedsittning, nistdppa och nasblodning.
Vid ensidig otosalpingit utan féregaende infektion bor nasofarynx undersokas
tor att utesluta tumor, dven hos yngre patienter. Kranialnervspaverkan ar
tecken pa skallbasengagemang. 75 % av patienterna som insjuknade 1 naso-
farynxcancer ar 2008—2021 hade vid diagnosen metastasering till halsens lymf-
kortlar (SweHNCR). Primar fjarrmetastasering (M1) sags hos 5 % av patien-

terna.

19.10.3 Utredning

19.10.3.1 Klinisk utredning

Den kliniska utredningen bestir av

e Dbiopsi fran primirtumoren for PAD och EBV-analys

e vid behov finnal f6r aspirationscytologi alternativt mellannal f6r

vivnadsbiopsi frain misstinkta lymfkortelfynd

e unders6kning med palpation och skopi eventuellt under narkos.

Om tumoren ar EBV-positiv bor man pavisa och kvantifiera EBV-DNA 1
serum, som ett baslinjevirde f6r behandlingsbedémning och uppféljning [259]

19.10.3.2Radiologisk utredning

e DT av huvud, hals och thorax samt MRT av primirtuméromradet.
e PET-CT bor inkluderas i primarutredning.
e Eventuellt UL-FNAC av halsens lymfkortlar.
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Vid nasofarynxcancer baseras T-stadium inte pa tumdorstorlek utan endast pa
lokal utbredning och engagemang av narliggande strukturer. Darfor kravs bade
DT och MRT £6r att bedoma tumoérens utbredning och spridning [55, 261]

Halsens lymfkortlar ingar i utredningen med DT av hals och thorax [215]. De
retrofaryngeala kortlarna ir ofta involverade, de avbildas biast med MRT som
aven kan anvindas for att differentiera mellan skivepitelcancer och andra for-

indringar i nasofarynx [261].

Patienter med nasofarynxcancer har en signifikant hégre risk for fjarrmeta-
staser 4n de med andra typer av HH-cancer. PET-CT med diagnostisk CT kan
darfor utféras som forsta undersékningsmetod 1 stillet f6r enbart DT av hals
och thorax [262].

UL-FNAC ger mojlighet att diagnostisera metastaser 1 sma lymfkortlar pa
halsen och boér vara vigledd av tidigare DT.

Vid aterfall eller residual tumor rekommenderas MR med diffusion for att
virdera primartumoromradet. PET-CT har hogt negativt prediktivt virde for

att utesluta kvarvarande viabel tumor eller dterfall nar MRT ar svirtolkad.

19.10.4 Behandling

19.10.4.1 Stralbehandling

Stralbehandling dr den huvudsakliga behandlingen, och rotationsteknik och
SIB ir forstahandsvalet f6r att minska belastning till normalvivnad, se avsnitt
11.3.1 Extern stralbehandling.

Vid stralbehandling av halsens lymfkoértelstationer bor man alltid 6verviga att
ge profylaktisk dos till nivaer II-V bilateralt samt till retrofaryngeala kortlar.

Det dr komplicerat att stralbehandla lokalt avancerade tumérer pa grund av
nirheten till stralkdnsliga strukturer sisom hjiarnstam, 6gon och synnerv samt

temporallober.

19.10.4.2Medicinsk behandling

Kliniska studier samt metaanalyser har pavisat att tilligg av cytostatikabehand-
ling 6kar 5-arséverlevnaden for patienter med lokoregionalt avancerade
tumorer (stadium I1-IV), [87, 263-265]. Starkast evidens finns for konkomitant
kemoterapi [264]. For patienter med stadium III-IV har man visat bade
minskad risk for aterfall och foérbattrad 6verlevnad med tilligg av
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induktionskemoterapi [266, 267]. Enligt SweHNCR, 20082021, har 65 % av

alla patienter med nasofarynxcancer fatt medicinsk behandling.

Vid tumérer 1 stadium II-IV rekommenderas konkomitant cisplatin veckovis.
Induktionscytostatikabehandling bor 6vervigas till patienter 1 gott allman-
tillstind, med tumorstadium 1111V, se avsnitt 11.3.3 Medicinsk tumot-
behandling [259, 266, 268].

19.10.4.3 Kirurgisk behandling

I enstaka fall kan man utfora radikal kirurgi mot primartumoren [269].

Om det finns misstankar om kvarvarande tumor pa halsen efter slutford stral-
behandling g6rs en kompletterande halslymfkortelutrymning, forutsatt att

komplett remission av primirtuméren har uppnatts.

19.10.4.4Behandlingsutvardering

Behandlingen utvarderas kliniskt med endoskopisk undersékning samt
rontgenologiskt med MRT, DT eller PET-CT. PET-CT bor inte genomforas
forrin tidigast 12 veckor efter avslutad behandling, se avsnitt 8.2.3 Radiologisk
diagnostik.

Man bor vara aktiv med recidivdiagnostik i uppfoljningen samt f6lja EBV-
DNA i serum vid EBV-positiv tumdr, eftersom behandlingsméjligheterna vid
recidiv och fjarrmetastasering ar battre an vid andra huvud- och halscancer-

lokalisationet.

19.10.4.5Behandling av aterfall

Vid ett lokalt aterfall kan man 6verviga en kurativt syftande rebestralning, med
konventionell extern stralbehandling eller protonstralbehandling. I vissa fall
kan dessa behandlingar foéregas av cytostatikabehandling. Kirurgi kan bli
aktuellt, till exempel med sa kallad ”maxillary swing”’-teknik [269] eller endo-
skopisk teknik [270, 271].

Patienter med fjarrmetastasering kan erbjudas medicinsk onkologisk be-

handling, se avsnitt 11.3.3 Medicinsk tumorbehandling.
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19.10.5 Uppfoljning

Rekommendation:

Alla patienter med nasofarynxcancer bor foljas upp i 5 ar och registreras i
SweHNCR, oavsett var de behandlats.

Kontrollerna utfors enligt de samarbetsavtal som finns mellan behandlande
klinker.

Se 19.10.4.4 Behandlingsutvirdering.

Patienter med nasofarynxcancer behandlas ofta med stora stralvolymer, vilket
okar risken for langdragna stralinducerade biverkningar, se avsnitt 15.5. Utéver
kontroll av skoldkortelfunktionen bor aven hypofysfunktionen f6ljas om den

har ingatt i stralvolymen.

Vid EBV-positiv tum6r med positiv baseline serologi bor EBV-DNA 1 serum
kvantifieras efter avslutad behandling och direfter arligen [259].

19.10.5.1Ar 1-2

Under de 2 forsta aren kontrolleras patienten var 3:e manad.

19.10.5.2Ar 3-5

Ar 3-5 gors kontroller var G:e manad.

19.10.6 Prognos

Den relativa 5-arséverlevnaden enligt SweHNCR, 2008-2021, var 78 % vid
kurativt syftande behandling f6r diagnosgruppen; 86 % f6r kvinnor och 74 %

for min. Relativ 6verlevnad per stadium och kon visas 1 figur 34 och 35.
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Figur 34. Relativ 6verlevnad for patienter med nasofarynxcancer,
per stadium (UICC 7th)

Relativ dverlevnad for patienter med nasofarynxcancer per stadie
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Figur 35. Relativ 6verlevnad, per kon.
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19.11 Hypofarynxcancer

19.11.1  Oversikt

©K. Toverud

ICD-10

Sinus piriformis C12.9
Postkrikoidala rummet C13.0
Aryepiglottiska vecket, C13.1
hypofaryngeala delen

Bakre hypofarynxvaggen C13.2
Overgripande vaxt C13.8

Icke specificerad lokalisation (NOS) | C13.9

19.11.1.1 Anatomi

Hypofarynx utgér den nedre delen av svalget. Omradet borjar 1 h6jd med tung-
benet och stricker sig ned till matstrupsingangen. Hypofarynx ligger bakom
struphuvudet som det ocksa delvis omsluter och omfattar tre subsites
(regioner): bakre hypofarynxviggen, sinus piriformis och det postkrikoidala
omradet. Bakre hypofarynxviggen stricker sig fran valleculas golvniva till dor-
sala arybrosknivan, och det postkrikoidala omradet stricker sig darifran ner till
esofagusingangen. Sinus piriformis 6vre grans utgdrs av plica faryngoepi-
glottica och dess viggar bildas av en lateral vigg, en medial vigg och en fram-
vigg. Omradet stricker sig till esofagusingiangen och det begrinsas lateralt av
tyreoideabrosket och medialt av laterala ytan pa plica aryepiglottica samt av
kannbrosk och krikoidbrosk.

19.11.1.2TNM-klassifikation och stadieindelning

TNM-Kklassifikation och stadieindelning enligt UICC, TNM classification of
malignant tumours, 8th edition, 2017 [212].
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Kliniska T-kategorier (cTNM 8)

T Hypofarynx

T Tumor begransad till en subsite* i hypofarynx och/eller < 2 cm i sin
storsta utbredning.

T2 Tumdr som vaxer in i mer an en subsite i hypofarynx eller in i en
intilliggande subsite eller mater > 2 cm men < 4 cm, utan fixering av
hemilarynx.

T3 Tumor > 4 cm eller med fixering av hemilarynx eller utbredning till
esofagus.

T4a Tumor som vaxer in i nagot av de foljande: skéldbrosk, ringbrosk,

tungben, skoéldkdrteln, matstrupen eller halsens mjukdelar (inkluderar
raka halsmuskler och subkutant fett).

T4b Tumor som vaxer in i prevertebrala fascian, vaxt runt arteria carotis
eller vaxer in i mediastinala strukturer.

*Subsites hypofarynx: Postkrikoidala ytan, recessus piriformis och bakre
farynxvaggen

Kliniska N-kategorier (cTNM 8)

N Storlek, utbredning
N1 En ipsilateral kortel < 3 cm utan extranodal utbredning
N2a En ipsilateral kértel > 3 cm och < 6 cm utan extranodal utbredning

N2b Multipla ipsilaterala kértlar, ingen > 6 cm utan extranodal utbredning

N2c Kontralateral eller bilaterala kortlar, ingen > 6 cm utan extranodal
utbredning
N3a Kortel > 6 cm utan extranodal utbredning

N3b Kortel eller kortel med extranodal utbredning

Klinisk stadieindelning (cTNM 8)

NO N1 N2 N3
T I 1 IVA IVB
T2 Il 1 IVA IVB
T3 1 1 IVA IVB
T4a IVA IVA IVA IVB
T4b IVB IVB IVB IVB

M1 ar alltid stadium IVC.
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19.11.1.3Incidens

Under perioden 2008-2021 diagnostiserades 858 fall av hypofarynxcancer i
Sverige, vilket motsvarar cirka 60 fall per ér, enligt SweHNCR. Av patienterna

var 77 % man och 23 % kvinnor. Tva tredjedelar av fallen var 1 stadium IV.

Hypofarynxcancer diagnostiseras ofta i ett avancerat stadium, och 6ver-
gripande vixt (C13.8) och icke specificerad lokalisation (C13.9) ar de vanligaste
angivna undergrupperna se figur 36. Den vanligaste exakta angivna tumor-

lokalisationen dr sinus piriformis (25 % enligt SweHNCR).

Figur 36. Lokalisation for hypofarynxcancer 2008-2021, andel i procent.

Andel hypofarynxcancer per lokalisation, 2008-2021 (n=858)
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR)
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19.11.1.4Etiologi

Tobaksrokning och alkoholoverkonsumtion ar de huvudsakliga riskfaktorerna.

Var {6r sig innebar de en riskokning och tillsammans verkar de synergistiskt.

19.11.1.5Patologi

Den vanligast férekommande tumérformen i hypofarynx idr skivepitelcancer
(SCC) av olika histologiska varianter sisom konventionellt, verrukost, basaloitt,
spolcelligt, adenoskvamést och lymfoepitelialt karcinom. Férutom SCC fére-
kommer dven spottkortelderiverad cancer, neuroendokrina tumdorer, sarkom

och hematolymfoida tumérer i mindre utstrickning.
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19.11.2 Symtom

Hypofarynxcancer ger ofta ensidig halssmarta, obehag vid sviljning och svilj-
svarigheter. Knuta eller forstorad lymfkortel pa halsen kan vara debutsymtom,

liksom heshet. Bdda tyder pa ett avancerat tumorstadium.

De initiala symtomen ir ofta diffusa och det ér litt att missa de subtila kliniska
fynden eftersom omradet ir relativt svarundersokt. Vid diagnostillfallet har
symtomen vanligtvis funnits under en lingre tid och de flesta patienter har gatt
ner 1 vikt. Mdnga patienter har en hog grad av samsjuklighet och paverkat all-

mantillstand.

19.11.3 Utredning

19.11.3.1Klinisk utredning

Vid misstanke om malignitet i hypofarynx ska anamnesen innehalla uppgifter
om viktnedgang och rostkvalitet. Stimbandens rorlighet vad giller abduktion-

och adduktion ska anges och girna videodokumenteras.

Patienten bor under narkos genomgé en endoskopisk undersékning av de ovre
luftvagarna och esofagus, for att kartligga tumérutbredningen och ta biopsier
tor PAD. Skopin omfattar hypofarynx, larynx, trakea och 6vre esofagus.
FNAC fran metastasmisstinkta lymfkortlar bor utféras vid behov. Infér MDK

ska resektabiliteten beddmas och dokumenteras.

19.11.3.2Radiologisk utredning

e DT av huvud, hals och thorax.

e EBventuellt MRT av primartumoromradet.

e Eventuellt UL-FNAC av halsens lymfkortlar.
e EBventuellt PET-CT.

DT ir en bra metod for att detektera och kartlagga primartumor 1 hypofarynx,
regionala lymfkortlar pa halsen, fjarrmetastasering till thorax och synkron

cancer. Destruktioner i forkalkade larynxbrosk syns vil pa DT.

MRT av primirtuméromradet kan gora det littare att bedoma tumor-
utbredning och invixt i omgivande strukturer, till exempel i larynxbrosk och

genom prevertebral fascia [55].

UL-FNAC ger mojlighet att diagnostisera metastaser 1 sma lymfkortlar pa
halsen, och bor vara vigledd av tidigare DT.
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PET-CT kan anvindas for att stadieindela stora tumorer, sirskilt ndr man
planerar omfattande kirurgi. PET-CT kan inte anvandas for att bedoma

eventuell tumorinvasion i brosk.

19.11.4 Behandling

1. Sjukdomen ar ofta avancerad vid diagnos varfor kurativt syftande
stralbehandling rekommenderas. Medicinsk tilliggsbehandling bor
overvigas vid stadium ITI-IV.

2. Vid resektabel tumér bor kirurgi 6vervigas.

Extern stralbehandling till kurativ dos ar oftast forstahandsvalet. Risken for
ockult lymfkortelmetastasering 4r stor dven vid klinisk NO-sjukdom, och darfor
bor profylaktisk stralbehandling ges bilateralt mot halsens lymfkortlar. Om
patientens allmintillstand tilliter kan man Gverviga medicinsk tilliggs-
behandling vid tumérstadium II-IV.

Vid kvarvarande palpabel lymfkortel pa halsen, efter avslutad stralbehandling
eller kvarvarande patologisk kortel vid radiologisk undersokning, bor en lymf-

kortelutrymning goras.

Vid begrinsade tumorer kan endoskopisk kirurgi vara aktuellt. Vid perineural
och/eller kirlinvixt samt vid otillrickliga marginaler ges postoperativ stral-
behandling. Om tumoéren bedoms som resektabel kan en kombinerad behand-
ling med primir kirurgi med laryngo-hypofaryngektomi och rekonstruktion
samt halslymfkortelutrymning och postoperativ strilbehandling erbjudas.
Salvagekirurgi kan vara aktuellt i utvalda fall.

19.11.5 Uppfoljning

Rekommendation:

Alla patienter med hypofarynxcancer bor foljas upp i 5 ar och registreras 1
SweHNCR, oavsett var de behandlats.

Kontrollerna utférs enligt de samarbetsavtal som finns mellan behandlande
klinker.

Efter behandlingen kan PET-CT anvindas for att identifiera metabol aktivitet 1
residualtumor och for att tidigt uppticka aterfall.

19.11.5.1 Ar1-2

Under de 2 forsta aren kontrolleras patienten var 3:e manad.
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19.11.5.2Ar 3-5

Ar 3-5 gérs kontroller var 6:e manad.

19.11.6  Prognos

Den relativa 5-arséverlevnaden for patienter med hypofarynxcancer ar 27 %.
30 % av patienterna behandlas palliativt enligt SweHNCR. Den relativa 6ver-
levnaden per stadium visas i figur 37.

Figur 37. Relativ 6verlevnad for patienter med hypofarynxcancer 2008-2021,
per stadium (UICC 7)

Relativ dverlevnad for patienter med hypofarynxcancer per stadie
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR) 2008-2021
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19.12 Larynxcancer

19.12.1 Oversikt

C10.1 =

C10.1

C32.1

C32.0 GazA =N
c3z2.3
c32.0
cazz2

ICD-10

Framre (linguala) ytan av struplock (epiglottis) C10.1
Stadmband (glottis) C32.0
Supraglottis (inklusive laryngeala ytan av C32.1
epiglottis)

Subglottis * C32.2
Larynxbrosk C32.3
Overgripande vaxt C32.8
Icke specificerad lokalisation C32.9

* Omradet fran 5 mm nedom stdmbandskanten till krikoidbroskets nedre kant.
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19.12.1.1 Anatomi

Larynx indelas i tre regioner: glottis (stimbandsplanet), supraglottis (regionen
ovan stimbandsplanet, med fickband och struplock) och subglottis (regionen
fran och med 5 mm nedom stimbandens slutningsplan, alternativt 10 mm
under glottis 6verkant, alternativt krikoidbroskets 6vre kant). Tumorer som
utgar fran larynxbrosket har en egen ICD-10-kod; de dr mycket ovanliga och

histologiskt ar de vanligen sarkom.

19.12.1.2TNM-klassifikation och stadieindelning

TNM-klassifikation och stadieindelning enligt UICC, TNM classification of
malignant tumours, 8th edition, 2017 [212].

Kliniska T-kategorier (cCTNM 8)

Glottis

T Storlek, utbredning

T Tumor begransad till stdmband med normal rérlighet (kan involvera
bakre eller framre kommissuren).
T1a: Tumdren ar begransad till ena stambandet.
T1b: Tumdren involverar bada stdmbanden.

T2 Tumor med utbredning till supraglottis och/eller subglottis och/eller ger
nedsatt stambandsrorlighet.

T3 Tumoér begransad till larynx med fixering av stdmband och/eller vaxer in

i paraglottiska rummet och/eller inre kortikalis av tyreoideabrosket

T4a Tumor som vaxer genom yttre kortikalis av tyreoideabrosket och/eller
vaxer in i vavnader utanfor larynx, t.ex. trakea, halsens mjukdelar
inkluderande tungans djupa muskulatur (genioglossus, hyoglossus,
palatoglossus och styloglossus), de raka halsmusklerna, skoldkortel
eller matstrupe.

T4b Tumor med vaxet in i prevertebrala rummet, runt arteria carotis eller i
mediastinala strukturer.
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Kliniska T-kategorier (cTNM 8)
Supraglottis

T

Storlek, utbredning

T

Tumdr begransad till en subsite* med normal stdmbandsrérlighet.

T2

Tumdr som vaxer in i slemhinnan till mer an en intilliggande subsite* i
supraglottis eller glottis, eller en region utanfér supraglottis (t.ex.
mukosa i tungbas, vallecula eller sinus piriformis medial vagg) utan
fixering av stamband.

T3

Tumor begransad till larynx med fixering av stamband och/eller vaxer in
i nagot av féljande: postkrikoidalt, pre-epiglottiska rummet,
paraglottiska rummet och/eller inre kortikalis av tyreoideabrosket.

T4a

Tumor som vaxer genom tyreoideabrosket och/eller vaxt in i vavnader
utanfor larynx, t.ex. trakea, halsens mjukdelar inkluderande tungans
djupa muskulatur (genioglossus, hyoglossus, palatoglossus och
styloglossus), de raka halsmusklerna, skéldkdrtel eller matstrupe.

T4b

Tumo&r som vaxer in i prevertebrala rummet, runt arteria carotis eller i
mediastinala strukturer.

* Subsites supraglottis: Epiglottis inkl. ytan pa tungbasen, aryepiglottiska vecket, aryteniodbrosken,
epigottis under hyoid, falska stambanden

Kliniska T-kategorier (cTNM 8)

Subglottis

T Storlek, utbredning

™ Tumoér begransad till subglottis.

T2 Tumoér med utbredning till stdmband, med eller utan nedsatt
stambandsrorlighet.

T3 Tumdr begransad till larynx med fixering av stdmband.

T4a Tumdr som vaxer in i krikoid eller tyreoideabrosket och/eller vaxt in i
vavnader utanfor larynx, t.ex. trakea, halsens mjukdelar inkluderande
tungans djupa muskulatur (genioglossus, hyoglossus, palatoglossus och
styloglossus), de raka halsmusklerna, skoldkdrtel eller matstrupe.

T4b Tumor som vaxer in i prevertebrala rummet, runt arteria carotis eller i

mediastinala strukturer.
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Kliniska N-kategorier (cTNM 8)

Larynx
N Storlek, utbredning
N1 En ipsilateral kortel < 3 cm utan extranodal utbredning

N2a En ipsilateral kortel > 3 cm och < 6 cm utan extranodal utbredning

N2b Multipla ipsilaterala kortlar, ingen > 6 cm utan extranodal utbredning

N2c Kontralateral eller bilaterala kortlar, ingen > 6 cm utan extranodal
utbredning

N3a Kértel > 6 cm utan extranodal utbredning

N3b Kortel eller kértlar med extranodal utbredning

Klinisk stadieindelning (cTNM 8)

Larynx
NoO N1 N2 N3
™ I i IVA IVB
T2 Il i IVA IVB
T3 11 11 IVA IVB
T4a IVA IVA IVA VB
T4b IVB IVB IVB VB

M1 ar alltid stadium IVC.

19.12.1.3 Patologi

Den vanligast férekommande tumérformen i larynx dr skivepitelcancer (SCC)
av olika histologiska varianter. Dirtill ses dven ovanliga tumorer sisom spott-
kortelderiverad cancer, neuroendokrina tumérer, sarkom och hematolymfoida

tumorer.

Glottisk Tis (carcinoma in situ) har en D-diagnos (D02.0).
19.12.1.4Etiologi och incidens

19.12.1.4.1  Incidens

Under perioden 2008—2021 diagnostiserades 2 503 larynxcancerfall i Sverige
enligt SweHNCR, vilket innebar 180 fall per ar. Incidensen har minskat for
min sedan 1970-talet, men varit ganska oférindrad 6ver tid f6r kvinnor, se
figur 38.
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Cancern ir oftast lokaliserad till stimbandsplanet (68 %), supraglottisk cancer
24 %, subglottisk cancer dr ovanlig (2 %). Det finns en stor konsskillnad och

de flesta med glottisk och supraglottisk cancer dr min, se figur 39. Medianalder
vid diagnos ar 69 ar.

19.12.1.4.2  Etiologi

Larynx exponeras for karcinogener frin bade inandningsluften och fédan. Var
tor sig bidrar tobaksrokning och alkoholfértiring till en markant 6kning av in-
cidensen, och i kombination har de en synergistisk effekt [272]. Det finns stora

variationer i incidensen av glottisk respektive supraglottisk cancer i olika linder
73]

Figur 38. Forekomst av larynxcancer 1970-2020, uppdelat pa kon.

Nya cancerfall. Aldersstandardiserad incidens per 100 000 enligt befolkningen 2000, Alder: 0-85+, Riket, Diagnos:161
Struphuvud och stimband, oavsett tumdrtyp
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Socizlstyrelsens statistikdatabas 2002-11-14
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Figur 39. Antalet fall av larynxcancer 2008—-2021, uppdelat pa ldge och kén
(n =2503).

Antal fall per lage for larynxcancer
Svenskt kvalitetsregister fér huvud- och halscancer (SweHNCR) 2008-2021

Man (n=2052) Kvinnor (n=451)
Glottis 1496 209
Supraglottis 206
Subglottis 4§37 11
Ovriga/NOS 4 |120 25
0 500 1000 1500 0 500 1000 1500

Antal fall 2008-2021

Vid diagnos ir hilften av de glottiska T1, medan mer 4n halften av de supra-
glottiska dr T3—T4, se figur 40.

Vid glottisk cancer dr det ovanligt med regional metastasering dven vid lokalt

avancerade tumorer. Metastaser till halslymfkortlar dr betydligt vanligare vid

supraglottisk cancer och utgor ofta debutsymtom.
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Figur 40. T-kategori per lokalisation for patienter med larynxcancer 2008—

2021.
Fordelning av T-klassifikation per lage for larynxcancer
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR) 2008-2021
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19.12.2 Symtom

Glottiska tumorer ger heshet och diagnostiseras dirfor ofta i ett tidigt stadium.

Smiirta, virk mot 6rat och luftvigshinder r vanligtvis sena symtom.

Vid supraglottisk cancer ir sviljningssmirta och/eller knuta pd halsen vanliga
debutsymtom. Andra vanliga symtom ir dysfagi och viktnedging, aspiration
och luftvigshinder.

Subglottiska tumérer ger ofta heshet och ibland stridorés andning.

19.12.3 Utredning

19.12.3.1Klinisk utredning

Den kliniska utredningen omfattar ONH-status inklusive réstkvalitet samt
indirekt laryngoskopi av larynx och stroboskopi. Stimbandens rérlighet vad
giller abduktion och adduktion bér anges och girna videodokumenteras.
Misstinkta lymfkortelmetastaser bor utredas med FNAC. En logoped bor

konsulteras under utredningen. Rokvanor bor registreras.

Om vakenlaryngoskopin visar en kliniskt misstankt cancer dir det dr uppenbart
att den ér resektabel kan man med fordel planera direkt for en terapeutisk

excisionsbiopsi i narkos utan féregaende biopsi. Vid mikrolaryngoskopi under
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narkos inspekteras det subglottiska och det supraglottiska rummet, stimbanden

samt frimre kommissuren och hypofarynxingingen.

Vid kliniskt misstdnkt cancer hos patient med daligt allmantillstand eller tumor
med stor utbredning, kan ibland biopsi i lokalbed6vning sikerstilla diagnosen.

19.12.3.2 Radiologisk utredning

e DT av huvud, hals och thorax, med tunna snitt 6ver larynx
e Ev. MRT av primiartumoromradet
e Ev. UL-FNAC av halsens lymfkortlar

DT ir en bra metod for att detektera och kartlagga cancer i larynx samt regio-
nala lymfkortlar pa halsen, fjarrmetastasering till thorax och synkron cancer.
Destruktioner i forkalkade larynxbrosk syns vil pa DT. Destruktioner i icke
torkalkade brosk avbildas bast med DT med dubbelenergiteknik eller spectral
DT [274]. DT ska utféras medan patienten andas lugnt sa att stimbanden star

oppna.

MRT av primirtuméromradet kan gora det littare att bedéma tumoérutbred-
ning och invixt i omgivande strukturer till exempel genom prevertebral fascia
[54]. Utvirdering av invasion i brosk med MRT dr méjlig men kan vara proble-
matisk pa grund av rorelseartefakter och risk f6r 6vervirdering av brosk-

invasion [275].

UL-FNAC ger mojlighet att diagnostisera metastaser 1 sma lymfkortlar pa
halsen, och bor vara vigledd av tidigare DT.

19.12.4 Behandling

19.12.4.1 Glottisk larynxcancer

19.12.4.1.1  Glottisk Tis (carcinoma in situ, D02.0)

Primirbehandlingen édr vanligen kirurgisk med excision (endoskopiskt med sax
eller CO2-laser).

19.12.4.1.2  Glottisk T1 NO

Stimbandscancer behandlas kirurgiskt endoskopiskt (eventuellt med CO2-
laser) eller med extern stralbehandling. Internationell litteratur liksom data fran
SweHNCR talar for att metoderna ger likvirdig tumorkontroll [276]. Vid sma
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tumorer dr kirurgi sannolikt likvardigt med stralbehandling avseende rost-
funktionen.[276-278]

Stralbehandling ges mot primartumor till kurativ dos utan nagon profylaktisk
bestridlning av halsens lymfkortlar. Viss hypofraktionering dar méjlig, se avsnitt
11.3.1.3.

Vid kirurgisk behandling paverkas rosten beroende pa hur stor del av staim-
bandet som tas bort. Vid radikalt utférd excision ges inte nagon postoperativ
stralbehandling. Mojligheten till extern stralbehandling kvarstar efter utford
kirurgi.

19.12.4.1.3  Glottisk T2 NO

Stralbehandling mot primartumoren ges till kurativ dos och med bestrilning av
halsens lymfkortlar till profylaktisk dos mot niva III bilateralt. Vid utbredning
supra- eller subglottiskt kan man 6verviga niva 2—4a och eventuellt niva 6.
279].

I selekterade fall kan det bli aktuellt att behandla med endoskopisk laserkirurgi.
[250].

19.12.4.1.4  Glottisk T2 N1-N3 och T3 NO-N3

Stralbehandling mot primartuméren ges till kurativ dos mot de engagerade
lokalerna (T och N), och med profylaktisk dos till niva II-IV bilateralt.

Konkomitant medicinsk behandling kan 6vervigas.

Om man inte fir komplett respons lokalt och/eller regionalt gors en

laryngektomi och/eller lymfkortelutrymning.

Mot bakgrund av att det finns en indikation pa att 6verlevnaden kan vara
bittre om laryngektomi utférs primart kan man vid T3-cancer 6verviga primar

laryngektomi och postoperativ stralbehandling [281, 282].

19.12.4.1.5  Glottisk T4 NO-N3

Om tumoren bedoms resektabel rekommenderas laryngektomi och halslymf-
kortelutrymning med en modifierad radikal neck vid cN+. Vid ¢NO kan en

selektiv neck 6vervigas.

Postoperativ stralbehandling ges till 60—68 Gy. Om patienten har histo-
patologiska riskfaktorer (bristande radikalitet, extrakapsulir vaxt etc.) kan
medicinsk tilliggsbehandling 6vervigas.
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Om patienten bedéms inoperabel rekommenderas fulldos stralbehandling,

eventuellt 1 kombination med medicinsk behandling.
19.12.4.2 Supraglottisk larynxcancer

19.12.4.2.1  Supraglottisk T1-T3 NO-N3

Stralbehandling ges till kurativ dos mot de engagerade lokalerna (T och N),
med profylaktisk dos till niva II-IVa bilateralt. Vid stadium III-IV kan man

overviga konkomitant medicinsk behandling.

Vid stadium I och II kan endoskopisk eller robotassisterad kirurgi Gvervigas i
selekterade fall [283, 284].

Vid inkomplett respons lokalt och/ellet regionalt rekommenderas laryng-

ektomi och/eller lymfkortelutrymning.

19.12.4.2.2  Supraglottisk T4 NO-N3

Om tumoéren bedoms resektabel dr laryngektomi forstahandsalternativ,

kompletterad med halslymfkortelutrymning vid N+.

Postoperativ stralbehandling ges till 60—68 Gy, och vid histopatologiska risk-
faktorer (bristande radikalitet, extrakapsulir vixt etc.) kan man 6verviga en

medicinsk tilliggsbehandling.

Vid samsjuklighet dér patienten inte kan s6vas ges fulldos stralbehandling,

eventuellt i kombination med medicinsk behandling.

19.12.4.3 Subglottisk larynxcancer

For primir subglottisk cancer finns det inga specifika riktlinjer eftersom fallen
ar fa [285]. I princip ar den onkologiska behandlingen densamma som vid
supraglottisk cancer i motsvarande stadium men med en stérre marginal

kaudalt pa grund av risken for paratrakeal metastasering i niva VI.

19.12.4.4 Larynxcancer vid icke-skivepitelcancer

Vid spottkoértelcancer, till exempel adenoidcystisk cancer, har stralbehandling
samre effekt varfor kirurgisk behandling kan vara férstahandsalternativ, sisom

endoskopisk laserkirurgi, TORS, eller laryngektomi [283].
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19.12.5 Behandlingsutvardering och rehabilitering

19.12.5.1 Behandlingsutvardering

Efter genomgéingen primir stralbehandling bor effekten av behandlingen be-
démas lokalt och regionalt for att ta stallning till eventuellt behov av salvage-

kirurgi.

Behandlingsresultatet for primartuméren virderas med laryngoskopi. Vid miss-
tanke om residualtumér gors laryngoskopi 1 narkos for biopsitagning, efter
bilddiagnostik.

19.12.5.2 Rostfunktion och rehabilitering

Alla behandlande centrum ska ha ett program f6r rehabilitering.

19.12.5.2.1  Fére behandling

Patienten bor fa information om den planerade behandlingens konsekvenser.
Logoped bor gora en bedémning av kommunikation och sviljning samt f6r-
klara hur r6st-, svilj- och luktfunktionen kan paverkas av behandlingen. Fore

laryngektomi bor patienten erbjudas att triffa en laryngektomerad person.

19.12.5.2.2  Efter genomgangen behandling

Paverkan av r6st-, lukt- och sviljfunktion 4r vanlig, se avsnitt 15.5.10 r6st- och

talpaverkan.

Efter laryngektomi behover patienten ett alternativt sitt att kommunicera. De
mojligheter som finns ar réstventil, vibratortal (réstgenerator) och matstrups-

tal. De flesta patienter forses med rostventil som placeras i en kirurgiskt astad-
kommen fistel mellan luftstrupen och matstrupen, som oftast utférs under

laryngektomin.

Sviljsvarigheter ar mycket vanligt efter laryngektomi. Orsaker kan vara bade
nedsatt rorlighet 1 sviljmuskulatur och eller fibrotisering, se avsnitt 15.5.3
dysfagi. Fortringningar i faryngoesofageala segmentet kan lindras med ballong-

dilatationet.

Luktrehabiliteringen utférs med fordel parallellt med rostrehabiliteringen med
tekniken Nasal Airflow Inducing Maneuver (NAIM), ocksa kallad “artig gisp-
ning”’[156].
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Stomat pa halsen medfér ocksa att patienten maste anpassa sig vid vissa aktivi-
teter, till exempel dusch och bad. Perioden omedelbart efter operationen ar

ofta besvirlig och psykiskt anstringande.

19.12.5.3 Observandum vid laryngektomi

Vid postoperativ stralbehandling efter primir laryngektomi boér man tinka pa
att klisterplattan till stomafiltret inte kan anvindas pa grund av 6kad hud-
reaktion. Patienterna utrustas dirfér med en trakealtub, vilket ger ett simre
rostventiltal. Vid stralbehandlingstillfillena kan man lagga bolusmaterial pa
huden vid stomat for att fa full dostdckning i hudplanet och minska risken for

stomaaterfall. Den 6kade dosen 1 huden ger mer lokal stralreaktion.

Laryngektomi efter stralbehandling medfor 6kad risk for fistelbildning [280].

19.12.6  Uppfdljning

Rekommendation:

Alla patienter med larynxcancer bor f6ljas upp i 5 ar och registreras i
SweHNCR, oavsett var de behandlats.

Kontrollerna utfors enligt de samarbetsavtal som finns mellan behandlande
klinker.

Det dr en fordel om larynx kan underskas med stroboskopi och film-

dokumenteras vid kontrollerna.

Efter behandlingen av avancerad larynxcancer kan PET-CT anvindas for att
identifiera en residualtumér och/eller uppticka dterfall. PET-CT bor utforas
tidigast 12 veckor efter avslutad behandling [287].

Stralbehandling mot halsen kan ge hypotyreos (10-57 %) [288]. Tyreoidea-
funktionen bér kontrolleras regelbundet med boérjan cirka 1 ar efter avslutad

behandling.

19.12.6.1 Ar1-2

Under de 2 forsta aren kontrolleras patienten var 3:e manad.

19.12.6.2 Ar 3-5

Ar 3-5 gors kontroller var G:e manad.
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19.12.7 Prognos

Den relativa 5-arséverlevnaden for larynxcancer dr 67 % enligt SweHNCR.
Overlevnaden skiljer sig 4t beroende pa tumérlokal, se figur 41. Overlevnad
per stadium for glottisk och supraglottisk cancer visas 1 figur 42—43.

Figur 41. Relativ 6verlevnad for patienter med larynxcancer férdelat pa
tumorlokal

Relativ dverlevnad for patienter med larynxcancer per lage
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR) 2008-2021
100%

75% 1

50% 1
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25%, 4 == Supraglottis (n=580)
Subglottis (n=45)

== Qvriga/NOS (n=141)
0%
0

1 2 3 4 5
Ar efter diagnos

Figur 42. Relativ 6verlevnad for patienter med glottisk larynxcancer, per
stadium (UICC 7th)

Relativ dverlevnad for patienter med glottisk larynxcancer per stadie
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR) 2008-2021
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Figur 43. Relativ 6verlevnad for supraglottisk larynxcancer, per stadium
(UICC 7th)

Relativ dverlevnad for patienter med supraglottisk larynxcancer per stadie
Svenskt kvalitetsregister f6r huvud- och halscancer (SweHNCR) 2008-2021
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19.13 Spottkortelcancer

19.13.1  Oversikt

C08.1
Co08.0
© K. To d
ICD-10
Glandula parotis (6ronspottkortel) C07.9

Glandula submandibularis (spottkdrtel under kdken) | C08.0

Glandula sublingualis (spottkortel under tungan) C08.1

Tumodrer i de sma spottkodrtlarna klassificeras utifran var de sitter och ingar inte har.

19.13.1.1 TNM-klassifikation och stadieindelning

TNM-Kklassifikation och stadieindelning enligt UICC, TNM classification of
malignant tumours, 8th edition, 2017 [212].

Kliniska T-kategorier (cTNM 8)

T Storlek, utbredning

T Tumor < 2 cm, ingen tumoérvaxt utanfor spottkdrtelparenkymet, kliniskt
eller makroskopiskt

T2 Tumoér > 2 cm och < 4 cm, ingen tumdrvaxt utanfor
spottkortelparenkymet, kliniskt eller makroskopiskt

T3 Tumor > 4 cm och/eller tumoérvaxt utanfoér spottkortelparenkymet,
kliniskt eller makroskopiskt

T4a Tumor som vaxer in i hud, mandibel, hérselgdng och/eller facialisnerv

T4b Tumor med vaxt i skallbas och/eller pterygoidplatta och/eller vaxt runt

arteria carotis
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Kliniska N-kategorier (cTNM 8)

N Storlek, utbredning
N1 En ipsilateral kértel < 3 cm utan extranodal utbredning
N2a En ipsilateral kortel > 3 cm och < 6 cm, utan extranodal utbredning

N2b Multipla ipsilaterala kortlar, ingen > 6 cm, utan extranodal utbredning

N2c Kontralateral eller bilaterala kortlar, ingen > 6 cm, utan extranodal
utbredning
N3a Kértel > 6 cm utan extranodal utbredning

N3b Kortel eller kortlar med klinisk extranodal utbredning

Klinisk stadieindelning (cTNM 8)

NO N1 N2 N3
™ I 1] IVA IVB
T2 Il 1] IVA IVB
T3 1] 1] IVA IVB
T4a IVA IVA IVA IVB
T4b IVB IVB IVB IVB

M1 ar alltid stadium IVC.

19.13.1.2 Epidemiologi, etiologi och incidens

19.13.1.2.1  Incidens

Enligt SweHNCR diagnostiseras cirka 110 nya fall av spottkortelcancer per ir,
vilket utgor cirka 7 % av all HH-cancer. Tumorer i parotis ir vanligast, se
tigur 44. For stadieindelning, se figur 45. Spottkértelcancer férekommer lika

ofta hos min som hos kvinnot.

Medeldldern vid diagnos ar 68 ar, men forekommer dven hos unga individer

och barn.

19.13.1.2.2  Etiologi

Tidigare stralbehandling mot omradet 6kar risken for spottkortelcancer [289].
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Figur 44. Andel fall per lokalisation for spottkortelcancer, 2008—2021.

Andel fall per lage for spottkortelcancer, 2008-2021 (n=1479)
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR)

Glandula parotis (n=1185) 80.1

Glandula submandularis (n=238)

Glandula sublingualis (n=25) 4]1.7
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Figur 45. Stadieférdelning per lokalisation for spottkértelcancer, 2008—-2021
(UICC 7th).

Stadieférdelning per lage for spottkortelcancer, 2008-2021 (n=1447)
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR)
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19.13.1.3 Patologi

Maligna spottkorteltumorer dr en morfologiskt heterogen grupp av tumérer

som ofta kan vara svardiagnostiserade mikromorfologiskt. Enligt den senaste
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WHO-klassificeringen fran 2017 férekommer >20 undergrupper med varie-
rande malignitetsgrad, vilken dven kan variera inom tumérundergruppen [258,
290]. Det ar dirfor viktigt att malignitetsgraderingen av spottkorteltumorer
oavsett subtyp diskuteras med patolog. Nedan beskrivs de vanligaste histo-
logiska typerna i SweHNCR.

19.13.1.3.1  Adenokarcinom, NOS (20 %)

Vanligaste lokalisationen fér denna tumérform ér parotiskérteln och den
inkluderar ett flertal varianter dar patologen inte kan stilla en mer specifik
histopatologisk diagnos. Andra vanliga typer som salivary duct-karcinom, hog-
gradig mucoepidermoid cancer och sekundirt adenokarcinom bor uteslutas
med hjilp av immunhistokemi. Adenokarcinom UNS bér malignitetsgraderas
histologiskt pa en tregradig skala pa basen av cellulir atypi, mitosférekomst
samt foérekomst av kortelformationer, dir hoggradig tumor utgdr den mest

maligna tumoérformen med simre 6verlevnad [258].

19.13.1.3.2  Mukoepidermoid cancer (15 %)

Parotis dr den vanligaste lokalisationen for denna tumérform. Histologiskt
karakteriseras mukoepidermoid cancer (MEC) av férekomst av mucin-
producerande, intermedidra och skivepitelstumorceller 1 ett cystiskt till solitt

vaxtmonster.

Malignitetsgrad avgors med histologiska parametrar pa en tregradig skala och
ar svar. De tva mest anvianda graderingssystemen i dag ar AFIP (Armed Forces
Institute of Pathology) och Brandwein Score [291, 292]. Man rekommenderar
att gradera enligt bada skalorna och diskutera fallet med patolog, framfor allt
nir tveksamhet rader om malignitetsgraden. Lag och intermediir grad har en

generellt god prognos, medan prognosen vid en héggradig tumor ar simre.

19.13.1.3.3  Acinic cell-cancer (16 %)

Parotis dominerar (> 90 %) som primir lokal f6r denna tumértyp. Acinic cell-
cancer (AcCC) malignitetsgraderas inte och kan generellt ses som en ldg- till
intermedidrgradig tumor. En liten andel av dessa tumorer dedifferentierar och

har simre prognos [258].

19.13.1.3.4  Adenoidcystisk cancer (15 %)

Adenoidcystisk cancer (AdCC) lokaliseras vanligen (2 av 3) till de storre spott-

kortlarna och bestar av epiteliala och myoepiteliala tumérceller som framfor
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allt viaxer tubulirt, kribriformt och solitt. Perineural vixt dr mycket vanligt fore-
kommande. Pavisandet av fusionsgenen MYB-NFIB, som hittas i de flesta fall
av AdCC, ger ocksa stod for diagnosen [258, 293].

Malignitetsgradering av AdCC bor utforas histologiskt pa en tregradig skala
och baseras i huvudsak pa tumérens vixtmonster, men dven pa kirnatypi och
mitosfrekvens [258].

19.13.1.3.5  Skivepitelcancer (6 %)

Skivepitelcancer forekommer oftast hos dldre som metastas 1 parotis, vanligen
fran huden i huvud- och halsomridet. I sillsynta fall kan den fé6rekomma som
primir parotistumor. Diagnosen av primartumor bor darfor goras forst efter
att annat moéjligt ursprung har uteslutits [294]. Sikra prognostiska markorer
saknas pa grund av att det finns fa beskrivna fallserier i litteraturen [258].

19.13.1.3.6  Andra mindre vanliga cancerformer

Karcinom ex pleomorft adenom: dr generellt en aggressiv tumoér som uppstar i
ett preexisterande pleomorft adenom och forekommer vanligen 1 parotis.
Histologin varierar beroende av vilken komponent som malignifierar; de flesta

ar hoggradiga tumorer. [258].

Salivary duct-karcinom: dr en héggradig aggressiv malign tumér som mikro-
morfologiskt liknar duktal bréstcancer (invasiv bréstcancer, NOS) och lokali-
seras vanligen till parotis. Prognosen ar ofta dalig, och regionala metastaser och
fjarrmetastaser dr vanligt forekommande. Vid immunhistokemisk fargning ar
tumoren ofta positiv f6r androgenreceptor (diffust i kirnor), men negativ for
ER och PgR. Overuttryck av HER2-proteinet pavisas i en del av fallen, liksom
genamplifiering av HER2 [258, 293]

Sekretoriskt karcinom (tidigare sa kallad MASC): ar ett laggradigt spottkortel-
karcinom med morfologiska likheter med sekretoriskt karcinom i brost och
lokaliseras vanligen till parotis och munhéla. Majoriteten av fallen har ett genre-
arrangemang med translokalisation, vilket resulterar i genfusionen ETV6-
NTRKS3. Pavisande av detta genrearrangemang ger stod for diagnosen. Aven
om tumoren anses vara indolent i de flesta fall férekommer regionala metas-

taser, vilket fOrsimrar prognosen [258, 290].

Forutom ovan beskrivna tumorer har WHO definierat ytterligare subtyper:

e Polymorft adenokarcinom (PAC eller PLGA) — vanligen liggradig malign

tumor.
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e Klarcelligt karcinom — vanligen laggradig malign tumor.
e Basalcellsadenokarcinom — vanligen laggradig malign tumor.

e Intraduktalt karcinom — vanligen laggradig malign tumor, men intermedidra

och héggradiga former férekommer.
e Myoepitelialt karcinom — varierande prognos.
e [Epitelialt-myoepitelialt karcinom — vanligen laggradig och indolent.
e Sebacedst adenocarcinom — varierande prognos.
e Karcinosarkom — aggressiv malignitet med dalig prognos.
e “Poorly differentiated” karcinom — indelas 1 odifferentierat karcinom,

storcellig neuroendokrint karcinom och smacelligt neuroendokrint

karcinom. Dalig prognos.
e Lymfoepitelialt karcinom — varierande prognos.
e Onkocytirt karcinom — ovanlig med osiker prognos.

e Sialoblastom — ovanlig tum6r med oklar malignitetspotential.

Tabell 5. Malignitetsgrad och subtyper vid spottkértelcancer [258, 295]

Laggradig cancer Intermediar cancer Hoéggradig cancer
Laggradig (hogt differentierad) | Intermediar (medelhogt Hoggradig (lagt differentierad)
mukoepidermoid cancer differentierad) mukoepidermoid cancer

mukoepidermoid cancer Odifferentierad, solid

Tubular och kribriform adenoidcystisk cancer
adenoidcystisk cancer

Acinic cell-cancer

Basalcellsadenocarcinom

Polymorft laggradigt Salivary duct-karcinom

adenocarcinom (PLGA) Myoepitelial cancer

Adenocarcinom NOS

Laggradig kribriform Mucinést adenokarcinom Onkocytar cancer

cystadenocarcinom Karcinoma ex pleomorft

adenom Skivepitelcancer

Klarcellscancer .
Karcinosarkom

Epitelial myoepitelial cancer
Sekretoriskt carcinom (MASC)

Smacellig cancer
Storcellig cancer
Sebaceost cancer
Lymfoepitelial cancer

QOdifferentierad acinic cell-
cancer
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19.13.2 Symtom

Det vanligaste symtomet 4r en knuta (resistens). Fixation mot hud eller skelett,
kranialnervspaverkan (n facialis, hypoglossus eller lingualis) och virk dr prog-

nostiskt ogynnsamma tecken.

19.13.3 Utredning

19.13.3.1 Klinisk utredning

Utéver sedvanlig ONH-undersékning bor resistensen beskrivas vad giller
storlek och rorlighet eller fixation mot hud och underlag. Eventuell kranial-

nervspaverkan bor anges.

FNAC bor utforas och svaret far bedomas tillsammans med 6vrig information.
Vid oklar cytologi utan malignitetsmisstanke rekommenderas ompunktion vid
ett tillfdlle [296]. Vid stora tumorer eller misstanke om lymfom kan denna

punktion goras med mellannal [100].

En resistens i glandula submandibularis och glandula sublingualis med cyto-
logiskt oklar malignitetspotential bor betraktas som malign tills det finns en
PAD-analys eftersom risken f6r malignitet dr 50 respektive 90 % [297].

Aven vid cytologiskt benign diagnos bor vintetiden till operation vara begrin-
sad eftersom feldiagnostiken ar hogre jamfort med cytologprov fran andra

tumorlokaler.

19.13.3.2Radiologisk utredning

e UL hals inklusive UL-FNAC.

e DT eller MRT av hals och primirtuméromride samt DT thorax.

e Eventuellt PET-CT helkropp vid avancerade tumorer.

Vid cytologisk eller klinisk misstanke om spottkortelcancer rekommenderas
MR med diffusion och IV-kontrast som kartligening av primartuméromradet,
eftersom tumoren inte sillan dr isoattenuerande med normalt spottkortel-
parenkym pa DT. MRT pavisar ocksa bittre eventuellt engagemang av kirl och
nerver och karakteriserar tumoren bittre. Vid misstanke om benengagemang

bor DT genomféras.
DT hals-thorax f6r diagnostik av eventuell metastasering.

UL-FNAC ger mojlighet att diagnostisera metastaser 1 lymfkortlar pa halsen.
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Helkropps PET/CT bor 6vervigas vid avancerade och hogmaligna spott-
kortelcancrar for detektion av lymfkortelmetastaser och fjarrspridning.
Adenoidcystisk cancer kan ibland uppvisa lag grad av FDG-upptag och
benigna tumorer hogt FDG-upptag, vilket kan medfora risk for savil falskt
positiva som falskt negativa fynd vid PET-CT [106, 298].

I de fall malignitetsmisstanken ar ringa kan utredningen paboérjas med ultraljud
av spottkortel och hals samt finnalsbiopsi. Om ultraljudsfynd och upprepad
cytologi talar f6r benign genes kan den radiologiska utredningen begrinsas till
detta.

19.13.4 Behandling

19.13.4.1 Kirurgi

Den primira behandlingen vid spottkortelcancer dr radikal kirurgi om tuméren
bed6ms resektabel. Vid nervoffrande kirurgi av bekriftad eller misstinkt
adenoidcystisk cancer, bor peroperativ fryssnittsanalys av nervinden 6vervigas
299].

19.13.4.1.1  Primdrtumér i glandula parotis

Beroende pa tumérens utbredning gors en superficiell eller total parotidektomi
med sa nervsparande kirurgi som méjligt. Om tumoéren omger facialisnerven
eller om det finns nervinvixt reseceras nerven och ersitts med nervgraft, lik-
som om patienten har preoperativ facialispaverkan eller pares. Om rekonstruk-
tion med nervgraft ej ir moéjlig bor primar “passiv upphingning” av ansiktets
mjukvivnader och implantation av ett guldlod i 6vre 6gonlocket utféras, for att
patienten enklare ska kunna blunda. Vid T3—T4-tumérer kan det bli aktuellt

med resektion av narliggande mjukvavnad och ben.

19.13.4.1.2  Primdrtumér i glandula submandibularis
Tumoéren utryms med god marginal samtidigt med en supraomohyoidal hals-

lymfkortelutrymnig.

Vid T3-T4-tumoérer kan det bli aktuellt att resekera ytterligare mjukvavnad och

mandibel.

19.13.4.1.3  Primértumér i glandula sublingualis

Tumoéren resekeras med god marginal inklusive halslymfkortelutrymning nar

indicerat.
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19.13.4.2 Halsens lymfkortlar

I'en metaanalys som ror spottkortelcancer aterfanns metastaser i 23 % hos
patienterna med kliniskt eller radiologiskt NO hals. Behandling av halsen med
kirurgi och/eller strilbehandling ger regionala dterfall hos endast 5 % [300].

Overvig att behandla halsen vid cNO om patienten har nigon av féljande

riskfaktorer for regional spridning [301, 302].

e hoggradig tumor (histopatologi)
e facialispares preoperativt

e lymfovaskulir invasion [303]

e cxtraparenkymatos utbredning
o T3-T4

Vid cN+ bor man 6verviga neckdissektion regio I-V beroende pa primar
lokalisation. [298]

Efter primir kirurgi och infor stillningstagande till halslymfkortelutrymning
och postoperativ stralbehandling rekommenderas behandlingen 1 det nedan-

staende schemat, se tabell 6.

Tabell 6. Schema 6ver rekommenderad behandling efter primar kirurgi.

Ingen ytterligare behandling | Halslymfkortelutrymning, Postoperativ
efter primar kirurgi vid om inte primart utfoérd, stralbehandling mot
overvags vid tumoéromrade och hals vid
pT1-T3-tumorer pT3—T4-tumdrer pT3 eller pT4, dvs. storre
och och/eller tumorer an uppskattat
preoperativt
eller
laggradig histologi* hdggradig histologi hdggradig histologi
och eller
radikalt opererade snava eller positiva marginaler
och eller
ingen lymfovaskular invasion pN+
eller perineural spridning eller
lymfovaskular invasion eller
perineural spridning

Vid en histologiskt laggradig tumor, till exempel hogt differentierad muko-
epidermoid cancer och acinic cell-cancer, anses i allminhet patienten vara

tirdigbehandlad efter kirurgi, om tumoren ar radikalt avldgsnad.
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Vid adenoidcystisk cancer rekommenderas alltid postoperativ stralbehandling,

oberoende av stadium [100].

19.13.4.3 Onkologisk behandling

Vid stadium I-II ges postoperativ strailbehandling vid hégmalign histologi och
liten kirurgisk marginal [304]|. Tumorens ndrhet till facialisnerven kan bara be-

démas av operatoren vid operation och ska vigas in 1 radikalitetsbedomningen.
Stadium ITI-IV-tumérer bor alltid stralbehandlas postoperativt.

Postoperativ stralbehandling rekommenderas f6r alla maligna tumorer i glan-
dula submandibularis, férutom sma laggradiga tumérer som exciderats radikalt.
Vid adenoidcystisk cancer erbjuds alltid postoperativ strilbehandling oavsett
gradering. Behandlinsgvolymen bér omfatta primartumoromrade samt peri-

neural spridningsvag [100].

19.13.4.3.1  Strélbehandling

Postoperativ stralbehandling ges mot primartumoéromradet och eventuellt mot
ipsilaterala lymfkortlar pa halsen. Stralbehandling till kurativ dos bor 6vervagas

till icke operabla patienter eller icke resektabla tumorer.

19.13.4.3.2  Medicinsk tumérbehandling

Cytostatika och annan medicinsk onkologisk behandling anvinds frimst i
palliativt syfte [305], se avsnitt 11.3.3 Medicinsk tumérbehandling.

19.13.5 Uppfoljning

Rekommendation:

Alla patienter med spottkortelcancer bor foljas upp i 5 ar och registreras i
SweHNCR, oavsett var de behandlats.

Kontrollerna utférs enligt de samarbetsavtal som finns mellan behandlande
klinker.

Radiologisk uppféljning kan inga vid svarbedomt kliniskt status eller specifika

fragestillningar.

19.13.5.1 Ar1-2

Under de 2 forsta aren kontrolleras patienten var 3:e manad.
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19.13.5.2Ar 3-5

Ar 3-5 gors kontroller var G:e manad.
For vissa patientgrupper, exempelvis adenoidcystisk cancer kan lingre
uppféljning vara aktuell.

19.13.6  Prognos

Enligt SweHNCR ir den relativa 5-arséverlevnaden for all spottkortelcancer i
Sverige 75 %. Overlevnaden ir nigot simre fér tumorer i glandula sub-
mandibularis, se figur 46. Det finns stora skillnader i 6verlevnad beroende pa
stadium vid diagnos, se figur 47, samt mellan olika histopatologiska diagnoser,
se figur 48. Hog alder, avancerat tumérstadium inklusive kranialnervspaverkan,
forsimrar prognosen [300].

Figur 46. Relativ 6verlevnad for patienter med spottkortelcancer.

Relativ dverlevnad for patienter med spottkértelcancer per lage
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR) 2008-2021
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Figur 47. Relativ 6verlevnad for patienter med spottkortelcancer, per stadium
(UICC 7th)

Overlevnad

Relativ dverlevnad for patienter med spottkortelcancer per stadie
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Figur 48. Relativ overlevnad for cancer i gl parotis och gl submandibularis
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== Ex pleomorft (n=61)

0%
0

1 2 3 4 5
Ar efter diagnos

Patienter med kurativ behandlingsintention
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19.14 Nas- och bihalecancer

19.14.1 Oversikt

C31.2  C31.1
#l cso0

C31.3

ICD-10

Néshala C30.0
Maxillarsinus (kakhala) C31.0
Etmoidalsinus (silbensceller) C3141
Nasa-bihala 6vergripande vaxt C31.8
Nasa-bihala ospecificerad lokalisation C31.9
Frontalsinus (pannbihala) c31.2*
Sfenoidalsinus (kilbenshéala) C31.3~*
Mellanédra C30.1*

* Cancer i frontalsinus och sfenoidalsinus ar ytterst ovanlig med knappt 1 fall per ar. Mellanérecancer ar
ocksa ovanlig, knappt 2 fall per ar. ICD-koder finns fér dessa men de saknar TNM-klassifikation och
diskuteras inte specifikt i detta kapitel.

19.14.1.1 Anatomi

Omradet for nis- och bihalecancer definieras av sinonasala benbegrinsningar
och omfattar dven mellanérat. Tumorer utgangna fran septum, nisgolvet,

lateralviggen och slemhinnan i vestibulum nasi ingar i nashalan.

19.14.1.2TNM-klassifikation och stadieindelning

TNM-klassifikation och stadieindelning enligt UICC, TNM classification of
malignant tumours, 8th edition, 2017 [212].
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Slemhinnemelanom 1 ndsa och bihélor ska ICD-10-kodas efter lokalisation och
registreras 1 SweHNCR. For dessa finns en speciell TNM-klassifikation som
borjar med T3.

Kliniska T-kategorier (cTNM 8)
Maxillarsinus

T Storlek och utbredning
T Tumoér begransad till slemhinnan utan benpaverkan
T2 Tumor med benerosion eller destruktion inkluderande utbredning till

harda gommen och/eller mellersta nasgangen, men ingen utbredning
till maxillarsinus bakre vagg eller pterygoidplattorna

T3 Tumor som vaxer in i nagot av foljande: posteriora vaggen, subkutan
vavnad, orbitagolv eller mediala orbitavaggen, fossa pterygopalatina
eller etmoidalsinus

T4a Tumor som vaxer in i nagot av foljande: framre orbita, kindens hud,
pterygoidplattor, fossa infratemporalis, kribriformisplatta, sfenoid- eller
frontalsinus

T4b Tumdr som vaxer in i nagot av foljande: apex orbitalis, dura, hjarna,
mellersta skallgropen, andra kranialnerver an trigeminus andra gren,
nasofarynx eller clivus

Kliniska T-kategorier (cCTNM 8)
Nashala och etmoidalsinus

T Storlek och utbredning

T Tumor begransad till en subsite* i nashalan eller etmoidalsinus
med eller utan tecken pa beninvaxt

T2 Tumdr involverar tva subsites™ i nashalan eller i etmoidalsinus
eller utbreder sig mot och involverar en intilliggande plats inom
det nasoetmoidala komplexet, med eller utan beninvaxt

T3 Tumdr som vaxer in i nagot av foljande: orbitas mediala vagg
eller golv, maxillarsinus, gom eller kribriformisplattan

Tda | Tumdr som vaxer in i nagot av foljande: framre orbita, hud pa
nasa eller hud pa kind, minimal utbredning till framre
skallgropen, pterygoidplattor, frontal- eller sfenoidalsinus

T4b | Tumdr som vaxer in i nagot av foljande: apex i orbita, dura,
hjarna, mellersta skallgropen, andra kranialnerver an trigeminus
andra gren, nasofarynx eller clivus

*Subsites nashala: septum, golv och lateralvagg.
*Subsites etmoidalsinus: hoger resp. vanster sida.
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Kliniska N-kategorier (cTNM 8)
Nasa och bihalor

N Storlek, utbredning

N1 En ipsilateral kértel < 3 cm utan extranodal utbredning

N2a En ipsilateral kortel > 3 cm och < 6 cm utan extranodal utbredning

N2b Multipla ipsilaterala kortlar, ingen > 6 cm utan extranodal utbredning
N2c Kontralaterala eller bilaterala kortlar, ingen > 6 cm utan extranodal vaxt
N3a Kortel eller kortlar > 6 cm utan extranodal utbredning

N3b Kortel eller kortlar med klinisk extranodal utbredning

Klinisk stadieindelning (cTNM 8)
Nésa och bihalor

NO N1 N2 N3
T1 I 11 IVA IVB
T2 Il 1 IVA IVB
T3 1 1 IVA IVB
T4a IVA IVA IVA IVB
T4b IVB IVB IVB IVB

M1 ar alltid stadium IVC.

19.14.1.3 Epidemiologi och incidens

19.14.1.3.1  Epidemiologi

Under perioden 2008-2021 diagnostiserades cirka 67 nya fall per ar av maligna
nis- och bihaletumorer (SweHNCR). Incidensen har inte 6kat under de senaste

20 aren. Over hilften av tumérerna utgar fran niskaviteten, se figur 49.

Konsfordelningen dr 58 % min och 42 % kvinnor. Mediandldern vid diagnos

ar 69 ar.
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Figur 49. Andel fall per lokalisation for nds- och bihalecancer, 2008-2021.

Andel fall per lage for nds- och bihalecancer, 2008-2021 (n=941)
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR)
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19.14.1.3.2  Etiologi

Var god se enskild histologi nedan.

19.14.1.3.3  Patologi

Nis- och bihaletumérer dr en komplex grupp av tumérer med ursprung fran
slemhinna, seromukdsa kortlar, mesenkymal vivnad, neural eller neuroekto-

dermal vivnad, hematolymfoida celler och odontogena vivnader [307].

I Sverige dr den vanligaste histopatologin skivepitelcancer (cirka 50 %) f6ljt av
melanom (15 %) [308].

Keratiniserande sinonasala skivepitelskarcinom (SNSCC) liknar histo-
logiskt &vrig keratiniserande SCC inom ONH-omradet och graderas pa sed-
vanligt vis histologiskt. Etiologiska faktorer som 6kar risken f6r SNSCC ar
rékning, nickel, klorofenoler och textildamm [309, 310]. Patienter med in-
verterat papillom utvecklar i mindre dn 2 % av fallen keratiniserande skivepitel-
cancer [311]. Vanligen lokaliseras denna tumortyp till niaskaviteten och
etmoidalsinus. Det ar viktig att skilja dessa fran SCC med kutant ursprung vid

tumor 1 eller nira vestibulum.

Icke-keratiniserande SNSCC lokaliseras oftast till sinus maxillaris och nis-
kaviteten. De karakteriseras av vixtmonster som paminner om urotelcells-
karcinom, varfor ”transitional cell carcinoma” ibland anvinds som synonym.
HPV-association har beskrivits i en del av dessa tumérer men har oklar klinisk

relevans.
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HPV-relaterat multifenotypiskt sinonasalt karcinom inkluderades i WHO
2022 som en egen entitet. Risken for regionala metastaser ar mindre och
tumortypen har en gynnsam prognos trots aggressiv histomorfologi [312].
Tumoértypen definieras av pl6-Overuttryck samt HPV-férekomst, vanligen
HPV-33 [307].

NUT-karcinom sitter oftast i medellinjen, dr ovanligt och definieras av ett lagt
differentierat karcinom med ”abrupta foci med keratinisering” och rearrange-
mang av NUT-genen (Nuclear Protein in Testis), vilket ar diagnostiskt. Den
histologiska undersokningen maste kompletteras med en immunhistokemisk
analys fOr att pavisa proteinet. Tumérformen férekommer dven hos unga

patienter. Prognosen ar dilig (medianéverlevnad < 1 ar) [313].

SMARC B1l-deficient karcinoma (SWI/SNF-complexdeficient
karcinom) ir ett odifferentierat karcinom dir diagnosen stills pa basen av
histologi och immunhistokemi genom forlust av SMARCB1(INI1) eller
SMARCA4 (BRGT1). Tumérformen dr aggressiv och diagnostiseras ofta med
overgripande vixt (T4). Trimodal behandling ges om mojligt.

Lymfoepitelialt karcinom ir ovanligt, det kan paminna om nasofaryngealt
karcinom och kan vara EBV-associerat. Risk f6r 6verviaxt fran dkta nasofarynx-
cancer bor beaktas [307].

Sinonasalt neuroendokrint carcinom (SNEC) indelas efter differentierings-
grad. Hogt till medelh6gt differentierade former (carcinoid och atypisk
carcinoid) har god prognos. Lagt differentierade tumérer uppdelas efter cell-
storlek: smacelliga och storcelliga [314]. Smacellig SNEC, som ir vanligare ut-
gar fran Gvre eller bakre naskaviteten, ofta T3—T4 vid diagnos. Storcellig SNEC
kan vara mycket svar att differentiera frin SNUC och har liknande presenta-
tion och prognos som smacelliga tumérer. Recidiv och fjarrmetastaser dr van-
ligt vid lagt differentierade tumorer. Paramaligna symtom sasom ektopisk pro-

duktion av ACTH, calcitonin och ADH férekommer men ar ovanliga [307].

Sinonasalt adenocarcinom (SNAC) [315] delas in intestinal-typ (framfor allt
etmoidalia) och non-intestinal-typ (framfo6r allt nashala) som delas upp 1 lag-
och héggradiga typer. Langtidsexponering for tridamm, nickelféreningar,
metalliskt nickel, sexvirt krom och polyaromatiska kolviaten (PAH) innebir en
okad risk [316]. Den intestinala typen liknar normal eller neoplastisk tunn- eller
tjocktarm och kan inte differentieras fran metastatisk koloncancer med endast
histologi [307]. SNAC dr dock associerat med MET-genamplifiering och kolo-
rektalt karcinom med KRAS- och BRAF-mutationer [317]. Det finns ocksa

mer ovanliga subtyper av icke-intestinala karcinom som sinonasal renal cell-like
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adenoma och ETV6-rearranged SNAC [315]. Icke-intestinala adenocarcinom
har vanligen god prognos men kan recidivera lokalt aggressivt. Hoggradiga

tumorer har storre recidivrisk och kombinationsbehandling bor 6vervigas.

Sinonasalt odifferentierat karcinom (SNUC) utgérs histologiskt av stora
celler med tecken pa neuroendokrin differentiering. Tuméren dr hégmalign
och vid diagnos férekommer ofta invasion av orbita och skallbas samt i
10-30 % metastasering till lokala lymfkortelstationer [307].

Sinonasalt Adenoidcystiskt carcinom (SNAdCC), se¢ avsnitt 19.13.1.3
spottkortelcancer, eftersom den beter sig likartat det vill siga risk for perineural
infiltration. I motsats till annan sinonasal cancer férekommer den i hogre grad

hos yngre.

Olfactoriusneuroblastom (ONB), tidigare benimnt estesioneuroblastom, ar
en malign tumor med neuroektodermalt ursprung. Den utgar fran olfactoriskt
epitel i Ovre delen av nashalan och har neuroendokrin differentiering och utgor
3—6 % av sinonasal cancer [318]. ONB ingiar inte i SweHNCR varfor statistik
for Sverige saknas.

Stadieindelning enligt Kadish anvinds [319], modifierat A-D [320], dir D ar
det mest avancerade stadiet med fjarrmetastasering. Den histologiska grade-
ringen enligt Hyam I-IV ir betydelsefull for risken f6r regional- och fjarr-
metastasering, samt prognos och behandling [321, 322].

ONB kan ha en neuroendokrin differentiering och kan dirmed producera flera
typer av peptider och hormoner med paraneoplastiska syndrom som foljd.

Prognosen beror pa Hyam-gradering och stadium [323].

Sinonasalt mukosalt melanom (SNMM) ir mer aggressiv an sin kutana
motsvarighet. De saknar oftast behandlingsprediktiva mutationer, men trots
det bor en melanom-NGS-analys utféras. SNMM édr mer aggressiv an de flesta
andra sinonasala tumérer. Stadium IIT dr lagsta stadium dér T3 indikerar tumor
begrinsad till endast slemhinna, medan T4a indikerar tumérer som involverar
djup mjukvivnad, brosk, ben eller hud [324, 325]. Ca 20 % dr multifokala, 6 %
har regionala metastaser och 7 % hjarnmetastaser vid diagnos [326].
5-arséverlevnaden dr 25-50 % [326-328]. Tumor lokaliserad till nishala har
bittre prognos an de med lokalisation 1 bihala [327].

19.14.2 Symtom

Vanliga symtom ir nytillkommen och lingdragen (méinader) ensidig snuva eller
nistippa, dterkommande blédning eller blodig sekretion. Aterkommande

sinuiter som inte liker ut, sirskilt hos dldre, bor utredas for att utesluta
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malignitet. Ensidig ansiktssmirta med svullnad av kinden kan bero pa tumor-
engagemang av frimre kikhaleviggen. Dubbelseende och exoftalmus kan
orsakas av tumorgenombrott till orbita. Rodnad och svullnad i 6verkaken ir ett
observandum. Plotsligt 16sa tinder och/eller lokal smirta da man tuggar kan

vara tecken pa malign sjukdom.

Tumérerna dr ofta avancerade vid diagnos och cirka halften av fallen ir i

stadium IV, se figur 50.

Figur 50. Fordelning av stadium per tumorlokal for nas- och bihalecancer,
2008-2021 (UICC 7th)

Stadieférdelning per lage for nas- och bihalecancer, 2008-2021 (n=904)
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19.14.3 Utredning

19.14.3.1 Klinisk utredning

Utredningen bér omfatta en anamnes av yrke och eventuell tidigare bihale-
sjukdom. Rinoskopi med rak eller flexibel optik bor utféras och biopsi tas om
moijligt direkt vid mottagningsbesoket. Vid slemhinnetickt tumér eller lokalisa-
tion 1 bihala rekommenderas rinosinoskopi med biopsi i narkos. Om tumoéren

péaverkar orbita bor en 6gonlakare konsulteras.

19.14.3.2 Radiologisk utredning

e DT av huvud, hals och thorax, girna med navigationsprotokoll (bihale-
DT med lag straldos ir inte tillricklig).
e Kompletterande MRT av primirtumoéromradet och lokal spridningsvig.

e UL-FNAC av halsens lymfkortlar om indicerat.
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e Helkropps PET-CT vid avancerad tumor eller vid klinisk misstanke om
metastasering.

e PET-CT + CT/MRT hjirna bor utforas vid planerad kurativ behandling
av SNMM.

Malignitet 1 ndsa eller bihdlor destruerar ofta benviggar och vixer ut i om-
givande vavnader. DT av huvud, hals och thorax med intravenés kontrast ér
forstahandsmetod och ricker ofta for att kartligga tumérutbredning och meta-

staser, som underlag f6r TNM-klassifikation.

Kompletterande MRT av primirtuméromradet och lokal spridningsvig bor
utforas vid utbredda tumorer, sirskilt om man misstinker tumorinvixt duralt,
intrakraniellt, perineuralt, 1 kérl, orbita, eller om man inte kan skilja tumorvixt 1

en utfylld bihala frin avstingd vatska och inflammatoriska forindringar [329].

DT- och MRT-protokollen bér redan fran borjan vara anpassade for per-

operativ navigation och detta bor anges i remissen.

UL-FNAC ir indicerat vid icke palpabla radiologiskt metastasmisstinkta lymf-

kortlar pa halsen, eller dir initial cytologi varit inkonklusiv.

PET/CT rekommenderas vid primirtumor T3-T4, eller vid klinisk misstanke
om metastasering [330]. Adenoidcystisk cancer tar inte alltid upp FDG, vilket
kan medf6ra risk for savil falskt positiva som falskt negativa fynd vid PET-CT
331

19.14.4 Behandling

19.14.4.1 Principer for kurativ behandling

Sinonasala tumorer 4r ofta avancerade vid diagnos. Ca 80 % far kurativ
behandling [308].

19.14.4.1.1  T1-T2-tumérer: Kirurgi +/- postoperativ stralbehandling

Vid sma tumorer (T1) dir resektionen ar radikal rekommenderas kirurgi som

enda behandling.

Vid T2 tumorer rekommenderas i de flesta fall radikal primar kirurgi och post-
operativ stralbehandling. M6jliga undantag dr laggradiga adenocarcinom, ONB
Hyam grad I-II och hogt differentierad SNEC.
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19.14.4.1.2  T3-T4-tumbrer: Kombinationsbehandling

Kirurgi rekommenderas som primar behandling vid resektabel tumér. Undan-
tag dr till exempel tumorer med sirskilt cytostatikakanslig histopatologi (SNUC
och lagt differentierad SNEC) [332] eller selekterade fall av avancerad SNSCC
dir neoadjuvant cytostatika och/eller stralbehandling méjligen skulle kunna
optimera forutsattningarna for radikal kirurgi [333-335].

Vid icke resektabel sjukdom rekommenderas fulldos stralbehandling med kon-
komitant cytostatika. Induktionskemoterapi kan 6vervigas vid mycket gott

allmantillstaind och cytostatikakinslig histopatologi.

19.14.4.2 Behandlingsprinciper for sarskilda histopatologier

Vid SNUC ges induktionskemoterapi med platinumdubblett, vid god respons
foljt av definitiv kemoradioterapi. Kirurgi kan 6vervigas vid bristande respons

pa induktionsbehandlingen [330].

Vid SNEC rekommenderas primar kirurgi vid hogt till medelhogt differen-
tierad tumor. Vid lagt differentierad tumor dr bade TNM och Ki67 avgérande
tor val av primir behandling. Enligt metaanalys férordas neoadjuvant be-

handling f6ljt av kirurgi eller radiokemoterapi [337].

Vid SNMM rekommenderas primar radikal kirurgi (stadium III och 1Va) [327,
328, 338]. Postoperativ RT rekommenderas ofta f6r bittre lokal kontroll men
paverkar sannolikt inte 6verlevnaden[339-341]. Hog risk f6r hematogen meta-
stasering foreligger bade vid diagnos och efter radikal kirurgi, vilket kan tyda pa
att mikrometastasering forekommer vid diagnos [328, 342, 343]. Méjligen ut-
g0r detta en indikation for neoadjuvant onkologisk behandling innan kurativ
kirurgi, antingen med CRT alternativt immunologisk behandling [328, 344].
SNMM bor diskuteras pa melanom MDK f6r stillningstagande till eventuell

neoadjuvant eller palliativ onkologisk medicinsk behandling, se nationellt

vardprogram melanom, bilaga 4.

Vid ONB ir kirurgi primérbehandling. Postoperativ stralbehandling re-
kommenderas, sirskilt vid avancerat stadium, osdker radikalitet eller Hyam-
grad 3—4. Elektiv neckdissektion eller stralbehandling mot halsens lymfkortlar
(niva Ib—III samt VIIa) kan 6vervigas [279] da risken minskar for regionalt
recidiv aven om Overlevnaden inte forbittras [345]. Alternativt f6ljs patienten
noga med beredskap for salvage (regionala recidiv férekommer i 18—41 % och
kan komma sent) [345, 346]. Det finns inget stod for att anvanda cytostatika
konkomitant [347] eller adjuvant [318]. Vid icke-resektabel tumor bor stral-
behandling, preoperativt eller till fulldos, Gvervigas [348].
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19.14.4.3 Onkologisk behandling — sarskilda 6vervaganden

Induktionskemoterapi infor eventuell kirurgi ges vanligen med 2—3 kurer. Vid
SNUC och lagt differentierad SNEC anvinds vanligen platinum i kombination
med etoposid, och vid SNSCC frimst platinum kombinerat med taxan
och/eller 5SFU. Rapporterade responssiffror f6r dessa histologier 4r mellan 50—
70 % och respons ir forknippat med battre prognos [335, 336, 349].

Intensitetsmodulerad stralbehandling (IMRT) har visats ge bittre dostickning,
torbittrad lokal kontroll och mindre toxicitet jamfort dldre behandlingstekniker
[350]. Sarskild toxicitet att beakta inkluderar paverkan pa kognitiva funktioner,
hypofys samt 6gat och synstrukturer [351, 352]. Linjering och hansyn till
aktuella strukturer, inklusive hjirna eller temporallober rekommenderas, i
enlighet med internationella konsensusriktlinjer [353]. Vid perineural vaxt bor
elektiv dos for relevant nerviorlopp till skallbasen 6vervigas [106]. Elektiv
behandling av halsens lymfkortlar vid cT3-4N0 bor 6vervigas for skivepitel-
cancer, SNUC och ONB [279, 354].

19.14.4.4Kirurgi

19.14.4.4.1  Kirurgi — generella évervdganden

Radikal kirurgi har en viktig roll vid kurativ behandling och flera kirurgiska
tekniker finns tillgangliga. Valet baseras pa flera kriterier som tumérlokalisa-
tion, tumortyp (histopatologi), tumorstadium och prognos. Milet ar att uppna

makro- och mikroskopisk radikalitet [355].

Endoskopisk endonasal kirurgi dr effektiv vid behandling av utvalda fall av
sinonasal cancer. Vid lokalt avancerade tumorer och recidiv diskuteras fortsatt
det limpligaste tillvigagangssittet [355]; operation med navigation och endo-
skopisk teknik, 6ppen teknik med transfaciell eller sublabial aproach (Rouge
Denker eller facial degloving) eller en kombination av dessa tekniker, 4r mojliga
alternativ [355-357].

Tumérer som ir begrinsade till kikhalans botten och 6verkiksgingiva kan
opereras med en inferior maxillektomi (6verkiksresektion). Destruerar tu-
moren Ovriga viggar utférs en radikal hemimaxillektomi eller medial maxill-
ektomi, inklusive etmoidektomi. Om frimre skallgropen ar involverad kan man

overviga resektion av skallbasen.

Modifierad radikal eller selektiv halslymfkortelutrymning utférs om det finns

regionala metastaser (cN+).
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Resektion av mellanansiktets strukturer speciellt i kombination med adjuvant
eller neoadjuvant radioterapi medfor risk att utveckla funktionella och estetiska
defekter [358].

Den kirurgiska rekonstruktionen ar utmanande [359]. Det krivs ofta fria trans-
plantat med olika vivnadskomponenter f6r goda funktionella och estetiska re-
sultat [360, 361]. Mycket talar f6r att man om mojligt bor rekonstruera mellan-
ansiktet primart med en fri mikrovaskuldr lambéa med eller utan ben [70, 360-
363].

Vid storre resektioner som involverar frimre skallbasen anvinds en lokal
periostal eller en fri mikrovaskuldr lamba. Titanfixturer bér om méjligt appli-
ceras vid operationen som fastpunkter for en epites. Resektion av ytternisan
medfor ofta rekonstruktionsproblem. En pannlamba kan ibland vara lamplig
men oftast blir epites bast. Vid begrinsad inferior maxillektomi kan gom-

defekten alternativt tickas med en obturatorprotes eller gomplatta [359, 362].

19.14.5 Uppfoljning

Rekommendation:

Alla patienter med nis- bihdlecancer ska f6ljas upp 1 5 ar och registreras i
SweHNCR, oavsett var de behandlats.

Kontrollerna utfors enligt de samarbetsavtal som finns mellan behandlande
klinker.

19.14.5.1 Klinisk och radiologisk uppféljning

Dié tumoromradet oftast inte kan inspekteras optimalt rekommenderas bild-
diagnostik 3 manader efter primarbehandlingen. MRT dr att foredra dd det adr
svart att skilja postterapeutiska férindringar fran aterfall. Adenoidcystisk
cancer foljs med férdel med MRT, med hiansyn till risken f6r perineural

spridning.

Efter strailbehandling bor hypofysfunktionen, visus och synfilt beaktas, se

nationellt vardprogram hypofystumérer.

19.14.5.1.1  Ar1-2

Under de 2 forsta aren kontrolleras patienten var 3:e manad.

19.14.5.1.2 Ar3-5

Ar 3-5 kontrolleras patienten var 6.e minad.
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Vid vissa former av sinonasal cancer, t.ex. olfaktoriusneuroblastom och adeno-

cystisk cancer rekommenderas livslang uppfoljning da mkt sena recidiv fore-
kommer i en inte férsumbar del av fallen.

19.14.6  Prognos

Den relativa 5-arséverlevnaden dr 54 %. Den histologiska typen har stor be-
tydelse for 6verlevnaden. Bist relativ 5-arsoverlevnad har ONB, adenokar-

cinom samt adenoidcystisk cancer [308, 364], se figur 53.

Patienter med tumérer som utgar fran nashdlan har battre prognos an de med
ovriga tumorlokaler, se figur 51. Sjukdom 1 stadium I-II har god prognos, se
figur 52. T4b tumorer med invixt 1 CNS, orbita (apex), skallbas eller naso-

farynx dr forenade med dalig prognos, liksom lymfkortelmetastaser till halsen.

Figur 51. Relativ 6verlevnad for patienter med nds- och bihalecancer.

Relativ 6verlevnad for patienter med nas- och bihalecancer per lage
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR) 2008-2021
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Figur 52. Relativ 6verlevnad for patienter med néds- och bihalecancer, per
stadium (UICC 7th).
Relativ dverlevnad for patienter med nas- och bihalecancer per stadie
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR) 2008-2021
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Figur 53. Relativ 6verlevnad for patienter med nas-bihalecancer beroende av
histopatologisk diagnos.

Relativ éverlevnad for patienter med nas- och bihalecancer per histologisk typ
Svenskt kvalitetsregister for huvud- och halscancer (SweHNCR) 2008-2021
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19.15 Lymfkortelmetastas pa halsen med okand
primartumor, CUP-HH (Cancer of Unknown
Primary - Head and Neck)

19.15.1 Oversikt

ICD-10

Lymfkortelmetastas — huvud, hals, supraklavikulart C 77.0

Manga tumorer i huvud- och halsomradet debuterar med en regional lymf-
kortelmetastas. CUP-HH idr en uteslutningsdiagnos nir utredning inte har

kunnat pavisa nagon primartumor.

Vid metastaser i niva II-111 ir primirtuméren ofta beligen i orofarynx. Aven
pl6-positivitet talar starkt f6r primartumor i orofarynx. Nasofarynx som

primartumorlokal bor Gvervigas vid EBV-positivitet, metastas retrofaryngealt
alternativt i niva V. Vid skivepitelcancermetastas lingre ned pa halsen, 1 fossa
supraclavicularis, dr det sannolikt ett annat ursprung an HH-cancer, till exem-
pel esofagus- eller lungcancer. Man bor ocksa beakta moéjligheten av metastas

fran hudcancer, oavsett kortelniva.

Adenokarcinom i en kranialt beligen lymfkortel indikerar spottkortlar som
mojlig primarlokal. Vid fynd av adenokarcinom lingre ner pa halsen och i fossa
supraclavicularis bor utredningen riktas mot en primirtumér utanfér huvud-

och halsomradet, foretradelsevis i brost, lunga eller esofagus.

I dag anses det mindre sannolikt att skivepitelcancer har sin primara uppkomst
1 en lateral halscysta [365, 366].

19.15.1.1 TNM-klassifikation och stadieindelning

TNM-klassifikation och stadieindelning enligt UICC, TNM classification of
malignant tumours, 8th edition, 2017 [212].

Eftersom en primartumor inte har pavisats klassificeras alltid CUP som TO.
N-klassificering styrs av EBV-férekomst och p16 uttryck. Vid EBV positiv
skivepitelcancer anvinds samma klassificering som nasofarynxcancer. Vid p16
positiv skivepitelcancer anvinds samma klassificering som p16 positiv oro-

faryngeal cancer. Ovriga fall klassificeras som p16 negativ HH-cancer.
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Kliniska N-kategorier (cTNM 8)
CUP-HH-, EBV- och HPV/p16-negativa eller ej klassade metastaser

N Storlek, utbredning

N1 En ipsilateral kértel < 3 cm utan extranodal utbredning

N2a | En ipsilateral kortel, > 3 cm men < 6 cm utan extranodal

N2b | Multipla ensidiga kortlar, ingen > 6 cm och utan extranodal

N2c | Bilaterala kértlar, ingen > 6 cm och utan extranodal utbredning

N3a | Kortel > 6 cm utan extranodal utbredning

N3b | Kortel eller kortlar med extranodal utbredning

Klinisk stadieindelning (cTNM 8)
CUP-HH-, EBV- eller HPV/p16-negativa metastaser

NO N1 N2 N3

TO - 1 IVA IVB
M1 ar alltid stadium IVC.

Kliniska N-kategorier (cTNM 8)
CUP-HH, HPV/p16-positiva metastaser

Storlek, utbredning

N1 Ensidiga kortlar < 6 cm
N2 Bilaterala kortlar < 6 cm

N3 Kortel/kortlar > 6 cm

Klinisk stadieindelning (cTNM 8)
CUP-HH, HPV/p16-positiva metastaser

NO N1 N2 N3

TO - | 1 [}
M1 ar alltid stadium IV.
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Kliniska N-kategorier (cTNM 8)
CUP-HH, EBV-positiva metastaser

Storlek, utbredning

N1 Ensidiga cervikala koértlar och/eller kortlar retrofaryngealt < 6 cm,
ovanfor nedre kanten av krikoidbrosket

N2 Bilaterala cervikala kortlar < 6 cm, ovanfor nedre kanten av
krikoidbrosket

N3 Cervikala kortlar > 6 cm och/eller utbredning nedom nedre kanten
av krikoidbrosket.

Klinisk stadieindelning
CUP-HH, EBV-positiva metastaser

NO N1 N2 N3

TO - 1 1 IVA
M1 ar alltid stadium IVB.

19.15.1.2 Epidemiologi och incidens

Under aren 2008-2021 registrerades 748 fall av CUP-HH i SweHNCR. En
okande trend noteras 2008—2016 men darefter kan ingen tydlig trend urskiljas.
Medianaldern vid diagnos ar 65 ar f6r mén respektive 68 ar f6r kvinnor. CUP-
HH ir vanligast hos man (72 % av fallen).

19.15.1.3 Patologi

Vid utredningen av en malign kortel pd halsen ger cytologi och/eller histo-
patologi vagledning for att bedoma sannolik lokalisation av priméirtumaoren, se
avsnitt 19.15.1 Oversikt samt 9.1 Patologins roll i den diagnostiska processen.
Vid cystiska forindringar kan det krivas flera punktioner for att fi ett repre-

sentativt material for en cytologisk diagnos.

Skivepitelcancer ar vanligast och utgor 86 % av fallen, enligt SweHNCR. Cirka
65 % av alla med CUP-HH under perioden 2018-2021 har testats med av-
seende pa pl6-uttryck, varav cirka hilften var p16-positiva. Andra diagnoser ar

adenocarcinom och odifferentierad cancet.

Om den cytologiska diagnosen ar malignt melanom, skoldkortelcancer, lymfom
eller annan organspecifik cancer ska de inte inkluderas 1 CUP-HH, utan hin-

visas till darfér avsett vardprogram alternativt CUP, se nationella vardprogram.
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19.15.2 Utredning

19.15.2.1 Klinisk utredning

CUP utredning inleds vid metastasmisstinkt forindring pa halsen med i 6vrigt
invindningsfritt ONH-status.

e Utredningen omfattar FNAC, om nédvindigt upprepad. Vid icke konklusiv
cytologi gors 1 forsta hand mellannalsbiopsi. Om detta inte ar mojligt gors
Oppen biopsi, 1 forsta hand rekommenderas att en hel lymfkortel tas bort.

e pl6/HPV-analys och EBV-diagnostik bor genomforas pa cytologin eller
histologin.

e Panendoskopi gors under narkos med nasofaryngo-, oro-, hypo-, faryngo-
och laryngoskopi med riktade biopsier mot misstinkta omraden.

e Bilateral tonsillektomi f6r PAD med nivasnittning bor goras i franvaro av
misstinkta omraden 1 6vrigt.

e Mellannélsbiopsi alternativt mukosektomi av tungbas. Om mellannals-

biopsin dr negativ rekommenderas mukosektomi av tungbas genom TORS
eller TOUS.

Den radiologiska utredningen bor utféras fére panendoskopi med biopsi pa
grund av risken for felaktig tolkning av savdl MRT som PET-CT.

19.15.2.2 Radiologisk utredning

e DT av huvud och hals och/eller MRT av huvud och hals samt DT

thorax.
e PET-CT med diagnostisk datortomografi hals, thorax och buk.
e Ev. UL-FNAC av halsens lymfkortlar.

PET med diagnostisk CT ar idag den basta metoden for att detektera primér-
tumorer, tumorspridning och synkrona tumérer, och den bor utféras som
forsta metod eller nir en utredning med DT eller MRT inte identifierat nigon
primértumor [367] PET-CT bor inkludera en diagnostisk DT av hals, thorax
och buk med kontrastmedel [368]. MRT ir ett komplement, sirskilt om det
finns tandartefakter pa DT.

PET-MRT kan vara ett alternativ till PET-CT framfor allt nar kontrastmedel

inte kan anvindas [309].
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Andelen upptickta primirtumorer med PET-CT varierar i litteraturen och ar
cirka 25-60 %. I de granskade studierna férekommer dock variationer i

inklusionskriterier, vilket kan forklara skillnaderna [370].

Lymfoid vdavnad i dessa omriden har fysiologiskt hégt upptag av FDG, vilket
bidrar till manga falskt positiva och méanga falskt negativa undersokningar.
PET-CT utférd efter skopi med biopsier har fler falskt positiva resultat, varfor
riktade biopsier bor utféras efter radiologisk utredning [371].

19.15.3 Behandling

Rekommendation:
e cxtern stralbehandling med eller utan medicinsk tumérbehandling

e halslymfkortelutrymning med postoperativ stralbehandling.

Behandlingstraditionen vid CUP-HH varierar 6ver landet och det saknas
underlag for att fastsla vilken behandling som ér bast. En genomgang av
SweHNCR for dren 2017-2021 visar att det finns tva behandlingsalternativ
enligt ovan.

Ungefir 40 % av patienterna behandlas med primir halslymfkortelutrymning.

19.15.3.1 Stralbehandling — val av behandlingsvolym

Den férmodade lokalen for priméirtumoren, ofta hela eller delar av orofarynx,
behandlas med kurativt syftande strilbehandling (66—68 Gy), eller till en lagre,
profylaktisk dos (ca 50—60 Gy) da det galler en subklinisk, mikroskopisk sjuk-
dom. Om utredning talar for annan primirtumorlokal an orofarynx modifieras

behandlingen darefter.

Den engagerade korteln/kortlarna behandlas till kurativ dos med profylaktisk
dos till nivaer med misstinkt spridning. Alternativt ges postoperativ dos mot
halsen efter en halslymfkortelutrymning. Ofta ges ocksa profylaktisk stral-

behandling mot den kontralaterala sidan.

19.15.3.2Kirurgi

Vid CUP-HH utf6rs modifierad radikal halslymfkortelutrymning som primar
kirurgi foljd av strilbehandling. Samma behandling ges 1 de fall da stralbehand-
ling givits som forsta behandling, om det finns en residualtumor. Méjligheten
att Overviga enbart en halslymfkortelutrymning vid solitir metastasering

(< 3 cm) har framférts [372].
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19.15.4 Uppfoljning

Rekommendation:

Alla patienter med CUP-HH-cancer bor foljas upp 1 5 ar och registreras i
SweHNCR, oavsett var de behandlats.

Kontrollerna utfors enligt de samarbetsavtal som finns mellan behandlande
klinker.

Syftet med kontrollerna efter behandling av CUP-HH ir att identifiera behand-
lingskriavande dterfall och metakrona primartumorer samt att hantera biverk-
ningar av den givna behandlingen. Riktade bilddiagnostiska undersékningar
g6rs vid behov.

19.15.4.1 Ar1-2

Under de 2 forsta aren kontrolleras patienten var 3:e manad.

19.15.4.2 Ar 3-5

Ar 3-5 gérs kontroller var 6:e manad.

19.15.5 Prognos

Den relativa 5-arséverlevnaden for hela diagnosgruppen ar 66 %, och vid kura-
tivt syftande behandling 78 %. Trots skillnader i behandlingstraditioner ses

inga nationella skillnader i1 6verlevnad.
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Figur 54. Relativ overlevnad for patienter med CUP-HH diagnostiserad 2008-
2021, per N-kategori (UICC 7th), utan hansyn till p16-status.

Relativ 6verlevnad for patienter med CUP per N-kategori
Svenskt kvalitetsregister fér huvud- och halscancer (SweHNCR) 2008-2021
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KAPITEL 20
Kvalitetsregister

20.1 Svenskt kvalitetsregister for huvud- och
halscancer (SweHNCR)

Svenskt kvalitetsregister f6r huvud-halscancer, SweHNCR (Swedish Head and
Neck Cancer Register) startades den 1 januari 2008. Det ir ett officiellt register
och stods ekonomiskt av Sveriges Kommuner och Regioner (SKR).
SweHNCR hade under aren 2008—2021 en tickningsgrad mot Socialstyrelsens
cancerregister pa over 98 %. Registreringen omfattar canceranmailan, ledtider,

behandlingsbeslut, behandling och uppfoljning.

Registret har varit en viktig férutsittning for arbetet med vardprogrammet, och

vi har anvint data fran registret nir vi redovisat ledtider, incidens och prognos.

Malet dr att 6ka kunskapen om huvud- och halscancer i Sverige och redovisa

bade nationella och regionala registerdata samt peka pa eventuella svagheter 1

utredning, behandling och uppfoljning. Registerdata ska ocksa generera hypo-
teser for forskning och ge mojlighet att jamfora utfall av olika behandlings-

metoder nationellt och internationellt.

SweHNCR ir ett samarbete mellan specialiteterna onkologi och otorino-
laryngologi, huvud- och halskirurgi och leds av en nationell styrgrupp med
representanter fran varje region samt representanter fran de regionala cancer-
centrumen (RCC). I styrgruppen ingar sjukskoterska med omvardnads-

kompetens samt patientfoéretridare fran Mun- och halscancerférbundet.

Inom varje region finns en arbetsgrupp som ansvarar for registret regionalt,
och pa varje klinik finns en registeransvarig likare och sekreterare eller sjuk-

skoterska. Data samlas in via INCA-portalen som dr RCC:s webbaserade in-

rapporteringssystem. Registrets webbsida finns pa cancercentrum.se.

For att kunna rapportera in data och se fasta rapporter online, kridvs behorighet
och inloggning. Ansokan for behérighet gors hos respektive RCC och ska god-
kinnas av den s6kandes verksamhetschef. Formulir f6r registrering finns

ocksa pa cancercentrum.se.
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Det finns ocksa en interaktiv rapport som ir tillginglig f6r allmédnheten utan

inloggning, se cancercentrum.se.

Registrering till kvalitetsregister f6r SweHNCR forutsitter att patienten har
gett sitt samtycke, efter att ha fatt muntlig information och efter att ha haft

mojlighet att ta del av skriftlig information, se kvalitetsregister.se.

20.1.1 Inklusionskriterier

Alla patienter med primar HH-cancer ska anmiilas till registret. De diagnos-
koder (enligt ICD-10) som innefattas ar CO0—C14, C30-32 och C77.0.

20.1.2 Exklusionskriterier

Tumorer inom huvud- och halsomradet med histologisk diagnos — sarkom,
lymfom och estesioneuroblastom — ingar inte 1 registret. Primdra hudmaligni-

teter — dven cancer i ytteréra och horselgang — ingér inte heller 1 registret.

Skoldkortelcancer dr en vanlig differentialdiagnos inom huvud- och hals-

omradet och for denna diagnos hinvisas till nationellt vardprogram for

skoldkortelcancer.

20.1.3 Rekommenderad logistik for att rapportera in till
registret

o Utredande ONH-klinik ansvarar fér att anmila de nyupptickta fallen till
registret (formuldr 1 Anmalan).

e Majoriteten av patienterna far sin behandlingsrekommendation pa en
multidisciplinar konferens (MDK). Konferensbeslutet ska innefatta de data
som beh6vs for en registeranmilan. Anmilan, inklusive canceranmalan,
tardigstills 1 INCA.

e Behandlande klinik eller kliniker ansvarar for att redovisa genomférd
behandling i INCA (formulir 2a Kirurgisk behandling och 2b Onkologisk
behandling).

e Uppfoljande klinik eller kliniker ansvarar for att redovisa tumorstatus 1
INCA vid aterbesok (formulir 3 Uppféljning).

20.2 Cancerregistret

Det svenska cancerregistret startade redan 1958. Registret ger underlag fér

savil planering och utvirdering av sjukvard som forskning.
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Cancerregistret dr inrattat enligt lag och samtliga vardgivare dr skyldiga att
rapportera till registret (se Socialstyrelsens foreskrifter och allmidnna rad HSLF-
FS 2016:7 och HSLF-FS 2023:306). I foreskrifterna beskrivs vilka tumértillstand
som ska rapporteras. Trots registrets namn omfattar det aven forstadier till

cancer, misstinkta cancerfall och vissa godartade tumorformer.

Canceranmilan ska skickas till Regionalt cancercentrum (RCC) 1 respektive
sjukvardsregion sa snart diagnosen ar stilld och uppgifterna f6r en anmalan
tinns tillgingliga. RCC kodar och vidarebefordrar uppgifterna till

Socialstyrelsen.

For de diagnoser som beskrivs i detta vardprogram sa inkluderas samtliga i
kvalitetsregistret och nagon separat canceranmalan till RCC behévs alltsa inte.
Fran och med 2024 behover kliniker inte lingre géra en canceranmalan for
premaligna tillstaind. For dessa tumorer dr det bara patologilaboratoriet som

gOr anmilan.

For ytterligare information, se sidan Cancerregistret pa cancercentrum.se.
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KAPITEL 21
Kvalitetsindikatorer och

malnivaer

Vardprogrammet ar kopplat till Svenskt kvalitetsregister f6r HH-cancer
(SweHNCR) dir foljande kvalitetsindikatorer f6ljs:

Processindikatorer Mal

Registrets tackningsgrad gentemot cancerregistret >97 %

Ledtid fran remissankomst till MDK Medianvarde 23 dagar
Ledtid fran MDK till kirurgisk behandling Medianvarde 12 dagar
Ledtid fran MDK till onkologisk behandling Medianvarde 20 dagar
Behandlingsbeslut pa MDK >95 %

Andel patienter som varit pa tumérkontroll >95 %

Resultatindikatorer

Andel tumorfria efter kurativt syftande avslutad >90 %
primarbehandling

Andel recidiv 3 ar efter diagnos efter varit tumaorfri <20 %
Relativ 5-arsoverlevnad 70 %
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KAPITEL 24
Vardprogramgruppen

241 Vardprogramgruppens sammansattning

Den nationella arbetsgruppen bestar av en representant per regionalt cancer-
centrum samt en ordférande som utsetts av RCC i samverkan. Gruppen har
efterstrivat multiprofessionalitet med representanter for de olika vardnivaer
som dr engagerade i patientens vardfléde. Utover detta har patientforetradare

deltagit.

Regionala cancercentrum 1 samverkan utsig 2022 en arbetsgrupp for att revi-

dera det nationella vardprogrammet fran 2019.

Nationella styrgruppen for kvalitetsregistret har en bred férankring i profes-
sionen inom alla sjukvardsregioner i landet. De 1 styrgruppen som inte blev
utsedda att inga 1 arbetsgruppen har adjungerats till gruppen. Det giller ocksa
patientféretradarna. Utover dessa har specialkompetens tillférts gruppen med
representanter for omvardnad, patologi, radiologi och kikkirurgi. Regionalt

cancercentrum Vist har varit stédjande enhet for arbetet.

24.2 Vardprogramgruppens medlemmar

Eva Hammerlid, prof., éverlikare (ordf.), ONH, Sahlgrenska
Universitetssjukhuset, RCC Vist

Hedda Haugen Cange, med.dr, 6verlikare, Onkologen, Sahlgrenska
Universitetssjukhuset, RCC Vist

Karin S6derkvist, med.dr, 6verlidkare, Onkologen, Norrlands

universitetssjukhus, RCC Nozr
Baris Erdogan, 6verlikare, ONH, Norrlands universitetssjukhus, RCC Norr

Tomas Ekberg, med.dr, éverlikare, ONH, Akademiska sjukhuset, RCC

Mellansverige

Johan Reizenstein, éverlikare, Onkologen, Universitetssjukhuset Orebro, RCC

Mellansverige
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Lalle Hammarstedt Nordenvall, docent, éverlikare, ONH, Karolinska
Universitetssjukhuset Solna, RCC Stockholm-Gotland

Einar Bjorgvinsson, overlikare, Onkologen, Karolinska Universitetssjukhuset
Solna, RCC Stockholm-Gotland

Lovisa Farnebo, docent, verlikare, ONH, Universitetssjukhuset i Linképing,
RCC Sydost

Mattias Olin, 6verlidkare, Onkologen, Linssjukhuset Ryhov, RCC Sydost

Maria Gebre-Medhin, docent, 6verlikare, Onkologen, Skianes universitets-
sjukhus, RCC Syd

Anna Hafstrém, docent, évetlikare, ONH, Skines universitetssjukhus, RCC
Syd

Agneta Hagren, sjukskoterska, ONH, Skanes universitetssjukhus, RCC Syd

24.3 Adjungerade forfattare

Jan Nyman, docent, 6verlikare, Onkologen, Sahlgrenska Universitetssjukhuset,
RCC Vist

Petra Witt Nystrom, med.dr, 6verlidkare, Onkologen, Akademiska sjukhuset,
RCC Mellansverige

Stefan Kristiansson, éverlikare, ONH, Universitetssjukhuset Orebro, RCC

Mellansverige

Pir Stjirne, professor, 6verlikare, Karolinska institutet, RCC Stockholm-
Gotland

Pedro Farrajota Neves da Silva, 6verlikare, Klinisk patologi och

cytologi, Karolinska Universitetssjukhuset Solna, RCC Stockholm-Gotland

Anders Nidsman, patolog, docent, Klinisk patologi och cytologi, Karolinska
Universitetssjukhuset Solna, RCC Stockholm-Gotland

Lennart Flygare, docent, 6vertandlikare, Bild- och funktionsmedicin,

Norrlands universitetssjukhus, RCC Notr

Bea Kovacsovics, 6verlikare, Rontgenklin., Universitetssjukhuset i Linkoping,
RCC Sydost
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Margareta Nilsson, med.dr, 6verlidkare, Neuroradiologi, Skanes
Universitetssjukhus, RCC Syd

Viveca Henriksson Rahm, 6verlikare, Neuroradiologi, Karolinska
Universitetssjukhuset Solna, RCC Stockholm-Gotland

Anna Grabowska, Specialistlikare, Neuroradiologi, Akademiska sjukhuset,
RCC Mellansverige

Ahmed Abdulilah Mohammed, 6verlikare, Rontgenkliniken,
Universitetssjukhuset Orebro, RCC Mellansverige

Mia Ljevac Vidovic, 6verlikare, Neuroradiologi, Sahlgrenska
Universitetssjukhuset, RCC Vist

Agneta Hagren, ordférande Omviardnadsgruppen, kontaktsjukskoterska,
ONH, Skénes universitetssjukhus, RCC Syd

Eva Ekvall Hansson, leg fysioterapeut, professor, ONH, Skanes
universitetssjukhus, RCC Syd

Karin Sjogren, logoped, Logopedimottagningen, Skanes Universitetssjukhus,
RCC Syd

Stina Bjirkhed, kontaktsjukskoterska, Onkologmottagningen, Lanssjukhuset
Ryhov, RCC Sydost

Karin Jontell, leg dietist, Akademiska sjukhuset, RCC Mellansverige

Camilla Karlsson, leg tandhygienist, Lansverksamhetsomrade Huvud-, Hals
och Plastikkirurgi, Universitetssjukhuset Orebro, RCC Mellansverige

Maria Kastberg, specialistsjukskoterska Onkologi, Stralbehandlingen,
Sahlgrenska universitetssjukhuset, RCC Vist

Michael Forman, 6vertandlakare, OFM, Norrlands universitetssjukhus, RCC
Norr

Sara Olofsson, specialistsjukskoterska onkologi, Stralbehandlingen,

Cancercentrum, Norrlands universitetssjukhus, RCC Norr

Helena Ullgren, specialistsjukskoterska onkologi, palliativ vard, medicine

doktor, Karolinska Comprehensive Cancer center, Tema cancer, RCC
Stockholm-Gotland

256



REGIONALA CANCERCENTRUM

24.4 Patientforetradare

Ulf Jénsson, socionom, Mun- och halscancerférbundet

Gun Olsson, sjukskéterska, Mun- och halscancerférbundet

24.5 Stodjande funktioner

Madeleine Helmersson, statistiker, RCC Vist
Tim Sill, statistiker, RCC Vist

Anna Sandelin, utvecklingsledare, RCC Vist
Nina Hautanen, utvecklingsledare, RCC Vist

24.6 Tidigare medlemmar i
vardprogramgruppen

Foljande personer medverkade i féregiaende revidering av vardprogrammet:

Eva Hammerlid, ordférande, SU Goteborg, RCC Vist
Hedda Haugen Cange, SU Gé6teborg, RCC Viist
Karin Séderstrom, NUS Umed, RCC Norr

Eva Brun, SUS Lund, RCC Syd

Lovisa Farnebo, US Link6ping, RCC Sydost

Mattias Olin, Ryhov Jénkoping, RCC Sydost

Anders Hogmo, KS Solna, RCC Stockholm-Gotland
Helena Sj6din, KS Solna, RCC Stockholm-Gotland
Tomas Ekberg, AS Uppsala, RCC Mellansverige
Lena Norberg Spaak, NUS Umed, RCC Norr

Johan Reizenstein, US Orebro, RCC Mellansverige
Anna Hafstrom, SUS Lund, RCC Syd

Agneta Hagren, SUS Lund, RCC Syd

Johan Wennerberg, SUS Lund, RCC Syd

Anders Westerborn, US Orebro, RCC Mellansverige
Magnus Niklasson, SU Gé6teborg, RCC Viist

Jan Nyman, SU Géteborg, RCC Viist

Katarina Zborayova, NUS Umea, RCC Norr

Goran Laurell, AS Uppsala, RCC Mellansverige
Pedro Farrajota Neves da Silva, KS Solna, RCC Stockholm-Gotland
Anders Nasman, KS Solna, RCC Stockholm-Gotland
Goran Kjeller, Goteborg, RCC Vist

Valentina Muratidu, AS Uppsala, RCC Mellansverige
Martin Beran, NAL Trollhittan, RCC Vist
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Christer Jensen, SU Go6teborg, RCC Viist

Lennart Flygare, NUS Umed, RCC Norr

Bea Kovacsovics, US Linképing, RCC Sydost

Margareta Nilsson, SUS Lund, RCC Syd

Inger Nilsson, SU Gé6teborg, RCC Viist

Viveca Henriksson Rahm, NKS/Solna, RCC Stockholm-Gotland
Olof Rudling, SUS Lund, RCC Syd

Anna Grabowska, AS Uppsala, RCC Mellansverige

Ahmed Abdulilah Mohammed, US Orebro, RCC Mellansverige
Caterina Finizia, SU Goteborg, RCC Vist

Agneta Hagren, SUS Lund, RCC Syd

Brith Granstrém, NUS Umed, RCC Notrr

Karin Sjogren, SUS Malmé, RCC Syd

Eva Ekvall Hansson, SUS Lund, RCC Syd

Helena Ullgren, KS, RCC Stockholm-Gotland

Maja Karrberg, US Link6ping, RCC Sydost

Maria Kastberg, SU Gé6teborg, RCC Viist

24.7 Jav och andra bindningar

Medlemmarna i den nationella vardprogramgruppen har inga pagaende upp-
drag som skulle kunna innebara jav. Kopior av hela gruppens javsdeklarationer,
inklusive foreldsaruppdrag, gar att fa frain Regionalt cancercentrum i Uppsala—
Orebro.

24.8 Vardprogrammets forankring

Virdprogrammet har utarbetats pa uppdrag av RCC:s samverkansgrupp, vilken

utsett Eva Hammerlid till vardprogramgruppens ordférande.

Version 3.1 har inte varit pa remissrunda. Andringar i version 3.1 har godkints
av vardprogramgruppen och faststillts av RCC 1 samverkan

(informationspunkt).

Remissversionen av version 3.0 av vardprogrammet publicerades 6ppet pa
cancercentrum.se. Remissversionen gick till regionernas linjeorganisationer for
kommentarer om organisatoriska och ekonomiska konsekvenser av vard-
programmet samt till specialist-, professions- och patientféreningar for Gvriga
synpunkter pa innehallet. Under remissrundan limnade nedan listade
organisationersynpunkter pa vardprogrammets innehall. Utover dessa inkom
svar fran enskilda kliniker och enskilda foretradare f6r patienter och

profession.
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e AKO Skane, verksamma inom Region Skane
e Distriktsskoterskeféreningen 1 Sverige.

e Kunskapsteam cancer i primirvarden, Akademiskt primarvardscentrum
1 Region Stockholm

e NAG Cancerprevention - RCC

e Nationella Arbetsgruppen Cancerlikemedel
e Nationella primarvardsradet

e NPO Tandvard

e PrimirviardsKvalitet

e Regionalt programomrade rehabilitering, habilitering och
torsikringsmedicin - Region Stockholm och Region Gotland

e Roche AB

® Region J6nképings lin, Region Kalmar lin och Region Ostergétland
har valt att yttra sig gemensamt inom ramen fér samverkan inom den
Sydostra sjukvardsregionen. Svaret har beretts med sakkunnigstod fran
regionalt programomrade cancersjukdomar, RAG onkologi samt RAG
ONH.

e Svensk forening for endoskopisk skallbaskirurgi (SFESK)

e Svensk forening f6r lymfologi genom Karin Johansson, ordf

e Svensk Forening f6r Nuklearmedicin

e Svensk Forening f6r Palliativ Medicin

e Svensk forening for sexologi via Malin Swartling, Rehabiliteringslikare
och Fellow of the European Commission of Sexual Medicine, ansvarig
for den sexologiska verksamheten vid Akademiska sjukhuset, Uppsala

¢ Svensk sjukskéterskeforening Sjukskoterskor i cancervard (FONH)

e Sveriges Arbetsterapeuter

e Svensk forening f6r otorhinolaryngologi, huvud- och halskirurgi
(SFOHH)

e Svensk forening for endoskopisk skallbaskirurgi (SFESK)

e Sveriges tandhygienister

e TLV

¢ Norra sjukvirdsregionen

e Patient- och nirstienderddet (PNR) Vist, Vistra Gotaland

e Region Halland

¢ Region Kronoberg

e Region Skane

e Region Stockholm

e Region S6rmland

e Region Uppsala

e Region Virmland

e Region Vistmanland

e Region Orebro lin

e Region Orebro lin

e Samordnande teamet for cancerrehabilitering i Region Halland
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e Region Uppsala Synpunkter inkomna endast fran Bild- och
funktionsmedicinskt centrum pa Akademiska sjukhuset

e Regionerna Visterbotten, Visternortland, Norrbotten

e Vistra Gotalandsregionen

Efter sammanstallning av de inkomna synpunkterna, och revidering som foljd
av den, har vardprogrammet bearbetats och godkints av vardprogramgruppen

och faststillts av RCC i samverkan.
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BILAGA 1
Tekniska

rekommendationer vid
radiologisk utredning

Datortomografi (DT) av huvud, hals och thorax

e Standardiserade tumérprotokoll, med intravends kontrast.

e Avlidgsna tandproteser, snus och dylikt.

e Rygglige, armar nedat vid DT hals, armar uppat vid DT thorax.

e Lugn andning vid DT hals (E] halla andan!)

e Om tandlagningar, komplettera med gapande serie 6ver munhala.
e Rekonstruera 2-3mm snitt i 3 vinkelrita plan.

e DE/Spectral-CT idr bra for att hantera artefakter och bedoma
larynxbrosk.

Standardiserade undersékningar gbrs for att fa jimforbara bilder. Infér alla
radiologiska undersokningar ska patienten avlagsna l6sa tandproteser, obtura-
tor och dylikt. Noggrann positionering av huvud och hals pa underséknings-
bordet ar viktigt fOr att minimera metallartefakter och for att pa enklaste och

bista sitt uppna symmetri i bildmaterialet.

DT-unders6kningen gors 1 rygglige medan patienten andas lugnt, med tand-
raden vinkelritt mot undersokningsbordet och med intravends infusion av jod-
haltigt kontrastmedel. Halsunders6kning g6rs med armarna nerat och med till-
ricklig fordrojning sa att tumoromraden hinner kontrastladda. Anvind minsta
mojliga field of view (FOV) som ticker in bade ansikte och nacke, som regel
25-30 cm. Bildtagningen ska omfatta omradet fran och med frontalsinus till
och med aortabagen f6r optimal visualisering av skallbas och lymfkoértlar lings
regionala spridningsvigar. Vid patologi i munhala och orofarynx bor en om-
vinklad serie 6ver munhalan alternativt en serie med gapande mun utforas. Det
skirper diagnostiken och minskar storningar fran metallartefakter. Vid buckala
och gingivala tumorer kan en extra bildserie med ”puffed cheek”-teknik

(patienten blaser upp munhala och svalg med luft mot stingda lippar) utlinjera
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den primira tumoérvixten i slemhinnan och ge en bittre bedémning av
eventuell Overvixt pa alveolarutskottet [1]. Bildtagning utan intravenost
kontrastmedel ger begrinsad information och bor utféras endast om patienten

har nedsatt njurfunktion som kontraindicerar kontrastmedelstillforsel.

DT av thorax gérs med armarna uppat. Undersékningen bor rekonstrueras
med 2-3 mm tjocka snitt i tre vinkelrita plan. Suprahyoidala halsen rekon-
strueras parallellt med harda gommen, medan infrahyoidala halsen ofta re-
konstrueras parallellt med stimbandsplanet (lings disken C2/C3). De tunna
originalsnitten, saval med mjukdelsalgoritm som med skelettalgoritm, skickas
till PACS och kan dirmed anvindas for senare reformationer vid problem-
16sning, till exempel f6r att bedoma tumoérviaxt i larynxbrosk, tumorinvasion i

mandibeln och sa vidare.

Dual energy (DE) och spektral DT kan anvindas, till exempel for att reducera

metallartefakter och bedéma tumorinvaxt i1 larynxbrosk.

Magnetisk resonanstomografi (MRT)

e T1 viktade sekvenser utan fettundertryckning.
e T2 viktade sekvenser utan och med fettundertryckning, Dixon/Flex-

sekvenser ar att foredra.

e Tl-sekvenser med i.v. kontrastmedel utan och med fettundertryckning,

Dixon/Flex-sekvenser ir att foredra.
e Diffusionssekvenser.
e Snittjocklek max 3—4mm.
e Litet FOV med hogupplost mattis.
e Avbildning i minst tva projektioner.
e Informera patienten noga for att undvika sviljningsartefakter.

e Snitt parallellt med harda gommen suprahyoidalt.

MRT anvinds framfor allt som komplement till DT 6ver ett begrinsat omrade,
oftast primartumoéromradet och spridningsvagar, och har en specifik frage-
stillning. Unders6kningen gors i rygglige med vanlig andning. Informera
patienten nir bildtagningen sker sd hen kan svilja innan och undvika att svilja
och r6ra pa sig under bildtagningen. Anvind spolar adekvata f6r under-
sOkningstyp som fungerar bist for aktuell MRT apparat, ofta dr det kom-
binerad huvud- och halsspole.

Snitten ska vara parallella med hirda gommen respektive C2/C3-disken pa
suprahyoidala respektive infrahyoidala halsen.
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Ett standardprotokoll bér omfatta:

- T1-viktad sekvens utan fettundertryckning for identifiering av fett-
spatier och kartlaggning av anatomi.

— T2-serier utan och med fettundertryckning f6r vivnadskarakterisering
och anatomi.

- Tl-serier med gadoliniumkontrastmedel 1 transversellt och koronalt
plan samt fettundertryckt serie for sikrare bedémning av
kontrastuppladdningen och differentiering av kontrastuppladdande
perineural tumorvixt frain normalt perineuralt fett.

Diffusionsviktad sekvens ger viktig information om celltitheten i tuméren och
vigvisning gillande tumérens maligna eller benigna karaktir och lymfkortel-
metastaser samt hjilper till att skilja residual eller recidivierande tumérvavnad
fran postterapeutiska, inflammatoriska férandringar. Snittjockleken bor vara

3—4 mm och litet FOV, hog matris rekommenderas.

Dixon/Flex-teknik for fettundertryckning ar att foredra pa grund av minskade
susceptibilitetsartefakter, och att det samtidigt tillhandahaller bilder med och

utan fettundertryckning och dirmed kan undersokningstid sparas.

Perfusionssekvenser kan vara anvindbara vid primirdiagnostik och till att
planera radioterapi men evidensen for klinisk anvindning ar fortfarande

bristfillig (ref).

PET-CT (Positronemissionstomografi-CT)

e Dedicerat PET/CT-protokoll med DT hals av diagnostisk kvalitet
e Uppfoljande PET/CT tidigast 12 veckor efter avslutad behandling

Bildtagningsprotokollet (bade PET och DT) bor vara optimerat f6r utredning
av huvud- och halstumorer. Fulldos diagnostisk DT inkl i.v. jodkontrastmedel
over halsen bor inga i protokollet. Rontgenlikare deltar i att planera och tolka
PET-CT-undersokningen. Undersékningen bor utféras tidigast 12 veckor efter
avslutad behandling f6r att inflammation 1 det behandlade omradet ska hinna

avklinga och inte férvixlas med tumor.

Portvaktskortelskintigrafi (Sentinel node)

Portvaktskortelskinitgrafi gors f6r att identifiera den foérsta lymfkorteln som
drinerar omradet fran primirtumoren. Den dr dirfor det bésta stillet att

selektivt leta efter mikrometastasering. Metoden innebar peritumoral injektion
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av kolloid som mirkts med radioaktivt teknetium for visualisering av drinage-
vagar och lokalisation av portvaktskorteln. Peritumoral injektion utfors av
ONH-kirurg. Under operationen anvinds en fluorescerande tracer pa samma
sitt som isotopen for att littare identifiera portvaktskorteln. Kombinationen av

fluorescensen samt teknetiuminmairkt kolloid rekommenderas.
Korrekt injektionsteknik dr av hogsta vikt for att uppna palitliga resultat.

Portvaktskortlar definieras som de lymfkortlar som uppvisar fluorescens och

de lymfkortlar som ér radioaktiva.

For sakrare anatomisk lokalisation av portvaktskortlar i huvud- och hals-
regionen anvinds avbildning med Single Photon Emission Computed
Tomography Computed Tomography (SPECT), tillsammans med dator-
tomografi (SPECT/DT), som ger en anatomisk korrelation till teknetium-
kolloidens férdelning.

Kontrastmedael:

e Bade jodkontrastmedel vid DT och gadoliniumkontrastmedel vid MRT
kan paverka njurfunktionen negativt
e [6r detaljer om anvindning av kontrastmedel, se Svensk Foérening f6r

Medicinsk Radiologi hemsida: www.sfmr.se
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BILAGA 2
Kvalitetsdokument for

patologi

Utskarningsanvisningar

Patologen ansvarar for orientering av preparatet, vilket utférs med hjalp av
kirurgens markeringar (exempelvis nalar). Storre operationspreparat kan med
tordel orienteras av kirurg tillsammans med patolog. Vid utskarningen kan
preparatet fotograferas. P bilden kan patologen sedan markera var bitar tas
fran till histomorfologisk undersékning. Vidare kan tumorens eller metastasens
lokalisation samt resektionsmarginaler (och eventuell bristande radikalitet)

markeras pa bilden. Detta underlittar vid planeringen av en utvidgad excision.

Laterala och djupa resektionsmarginaler kan tuschas med olika firger, och
markeras pa preparatfoton. Tuschning anvinds for att kunna bedéma opera-
tionsytan vid mikroskopering. Utskirningsanvisningarna finns i KVAST-

dokumentet under fliken ONH—patoloqi.

Vid sentinel node diagnostik mits den vilfixerade lymfkorteln. Mindre lymf-
kortlar, under 2 mm, baddas i sin helhet. Lymfkortlar upp till 5 mm delas och
halvorna baddas. Lymfkortlar stérre d4n 5 mm skivas 1 2-3 mm tjocka skivor
och samtliga skivor baddas. Vid SENT-protokollet serie-snittas hela lymf-
korteln med 150 um avstind mellan varje nivd. For varje snittniva tas 6
ofirgade snitt (#1-6) och snitt #3 firgas f6r H&E. Detta protokoll dir om-
fattande och tar mycket labresurser i ansprak, varfér modifierade protokoll
torekommer, med lokala variationer. Malet bor vara att implementera SENT-

protokollet.

Analyser

Fran samtliga klossar framstalls rutinsnitt (H&E). Fran biopsier rekommen-
deras att tre snittnivaer framstills, medan det frin operationsmaterial oftast ar
tillrdckligt att en snittniva framstills. Immunhistokemiska och molekylara
analyser utfors efter behov. Avseende rekommendationer f6r molekylira och

immunhistokemiska analyser hinvisas lasaren till KVAST-hemsidan, 6ron-
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nisa-halspatologi f6r uppdaterad information. Nedan féljer dock en kort

beskrivning av PD-L1-firgning och dess bakgrund. Foér bakgrund till virus-
analyser, se 8.2.2.6 och 8.2.2.7.

Vid férekommande fall i exempelvis munhala graderas skivepiteldysplasi
histologiskt och denna gradering kan ske pd en 2-gradig skala (laggradig/
hogeradig dysplasi) alternativt en 3-gradig skala (latt/mattlig/grav dysplasi).
Ingen rekommendation finns avseende vilken gradering som ska anvindas och
det dar darfor viktigt med en god kommunikation mellan kliniker och patolog

avseende dysplasibedomningen.

PD-L1-immunhistokemi i huvud- och halsskivepitelcancer
(HNSCC)

Immunkontrollpunkterna PD1 (programmerat celldédsprotein 1) och liganden
PD-L1 (programmerad celldod-ligand 1) dr negativa regulatorer av det adaptiva
immunsvaret och bidrar till att nedreglera immunsvaret for att undvika vav-
nadsskador. Detta sker av interaktion mellan PD1 pa T-celler och PD-L1 pa
antigenpresenterande celler. Tumércellerna kan uttrycka PD-L1 som kan binda

till PD1 pa T-cellerna, och pa sa sitt nedreglera immunsvar mot tumorcellerna

[1]-

I en metaanalys [2] som involverade 41 kliniska provningar och 6 664 patienter
med avancerade solida tumorer undersoktes det prediktiva virdet av PD-L1-
uttryck i tumoér- och tumorinfiltrerande immunceller genom immunhisto-
kemiska unders6kningar med antikropparna Dako 28-8, Dako 22C3, Ventana
SP142, Ventana SP263, och Dako-klon 73-10. Den sammanvigda datan visade
att PD-L1-uttryck var prediktivt f6r tumoérsvar 6ver alla tumortyper (oddskvot
(OR) 2,26, 95 % konfidensintervall (KI) 1,85-2,75, p <0,001).

I huvud-halscancer undersoktes bade PD-L1-uttryck 1 tumér- och immun-
celler, KEYNOTE 012 [3], och tvd poingmetoder etablerades, TPS och CPS.
Tumor proportion score (TPS) ir procentandel av PD-L1-uttryckande tumérceller
(bade partiell och fullstindig membranfirgning oavsett intensitet) och beriknas
genom att antalet positiva tumorceller divideras per totalt antal vitala tumor-
celler ganger 100. For att tumorvivnaden ska bedémas som ”positiv f6r PD-
.17, ska TPS vara =50 %. Combined proportion score (CPS) dr antalet PD-L1-
tirgade celler (tumorceller, lymfocyter, makrofager) dividerat med totalt antal
viabla tumoérceller ganger 100. For att tumorvavnaden ska bedémas som
"positiv f6r PD-L1", ska CPS vara > 1.
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Utvardering av PD-L1- immunhistokemi

Provet f6r PD-L1-testning utgdrs av antingen féirsk viabel tumérvavnad eller
formalinfixerad paraffininbiddad viabel tumérvivnad (klots eller fyra ofirgade
4-5 um tjocka snitt for immunhistokemi hiftande pa objektglas som exempel-
vis SuperFrost Plus eller TOMO-glas). Materialet bor innehalla minst

100 viabla tumorceller. Genomging av allt tillgéngligt material bor goras for att
vilja det mest adekvata materialet. Tumorresektioner eller biopsier av primir-
tumor eller metastaser ar limpliga. Om kvaliteten pa materialet ar tillricklig ska
det senaste materialet anvindas. Externa forfragningar (remiss fran andra

institutioner) bor innehalla den ursprungliga histologiska rapporten.

Cytologiskt material anses olimpligt pd grund av bristande relation till stroma
[373]. Dartill bor anvandning av urkalkad vivnad undvikas, eftersom detta kan

leda till ett falskt negativt resultat pa grund av férlust av immunreaktivitet.

I f6rsta hand rekommenderas ett standardiserat test med antikroppsklon 22C3
(Dako) som levereras som ett kit och inkluderande positiva och negativa

kontrollet.

Forstahandsbehandling med PD-1/PD-L1-hdmmare, tolkning.
Combined proportion score (CPS): Antal PD-L1-firgade celler (tumorceller,

lymfocyter, makrofager)/totalt antal vitala tumorceller * 100.

Observera: uteslut all cytoplasmatisk fargning av tumorceller, neutrofiler,

eosinofiler, plasmaceller, sivil som nekrotisk och dysplasi.
Cutoff-vardet f6r PD-L1-positiv tumérvavnad ar CPS = 1.

CPS anges i heltal, helst avrundat till tiotal. Virdet kan teoretiskt sett vara
hogre an 100, men det har beslutats att den maximala CPS-poingen ar 100.

Standardvirden f6r rapportering av CPS: CPS 0, CPS = 1, CPS >20

Andrahandsbehandling med PD-1/PD-L1-hammare, tolkning

Tumor proportion score (I'PS): Procentandel av PD-L1-uttryckande tumérceller
(bade partiell och fullstindig membranfirgning oavsett intensitet)/totalt antal

vitala tumorceller *100

Observera: Uteslut eventuell cytoplasmatisk firgning och immunceller.
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Cutoff-virdet f6r PD-L1-positiv tumérvdavnad dr TPS = 50 %.
TPS anges 1 procentandel. Virdet kan teoretiskt sett vara maximalt 100 %b.

Standardvirden f6r rapportering av TPS: TPS < 1, TPS = 1 < 50, TPS = 50.

Patologirapport for PD-L1-testning

I patologisvaret bor foljande parametrar rapporteras:

e Redogorelse av provets natur, provets identifikationsnummer och om mer

an en fraktion dess nummer eller bokstav.

e Redogorelse av provets kvalitet med uppskattning av den neoplastiska
viabla ytan med exklusion av den nekrotiska ytan eller ytan med tekniska

artefakter.
e Redogorelse av vilken klon och tillverkare.
e Redogorelse av extern och intern kontroll.

e Redogorelse av Tumor proportion score (TPS) och Combined Positive
Score (CPS) med tolkning av resultatet.

e Patologens/patologernas namn/digitala signatur.

For att korrekt utfora och tolka PD-L1 firgning rekommenderas foljande:

e Patologen bor utbildas antingen i specifika kurser och/eller under
rutinpraxis under handledning med delad bildbehandling (dubbel- eller
flerhuvudsmikroskop, digital patologi) med en annan kollega som fatt
utbildning i PD-L1-testning.

e Svara fall bor diskuteras atminstone med en annan kollega, speciellt om mer
erfaren 1 PD-L1-testning (interna konsultationer).

e Osikerheter bor redovisas med forklarande anteckningar.

o Overvig externa konsultationer.

Information i remissens svarsdel

Remissvaret bor innehélla en makroskopisk och mikroskopisk beskrivning.
Biopsisvaret kan forfattas i 16pande text, medan storre operationspreparat med
tordel kan forfattas i en mall (forslag pa mall f6r utlatande finns pa KVAST:s
hemsida fo6r ONH-patologi). Remissvaret bor inkludera féljande delar, vilka

listas nedan.
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Makroskopisk beskrivning

Hir beskrivs preparatet, dess totala matt och matt pa ingdende viktiga
strukturer. Huruvida preparatet inkommer farskt eller 1 fixerat tillstind samt
om materialet har artefakter (sisom sondertrasade kanter etc.) noteras.
Makroskopisk tumérutbredning, dess relation till omgivande vivnad (exempel-
vis beninvaxt) och utseende beskrivs och tumoren mits i 3 dimensioner.
Preparatytornas tuschmarkeringar noteras. Preparatfoto rekommenderas innan
tuschning. Vid genomskivning eller signing av storre preparat rekommenderas
dven att preparatfoto tas av samtliga skivor uppradade 1 anatomisk ordning

(bitar tagna f6r mikroskopi kan med férdel noteras pa denna bild, se avsnitt

Utskarningsanvisningar.

Mikroskopiutlatande

Hir klassas tumoren enligt WHO och tumoérvariant noteras. I férekommande
fall beskrivs differentieringsgraden. Vid spottkorteltumorerna adenoid cystisk
cancer samt mukoepidermoid cancer utférs gradering enligt Szantos respektiva
AIFP. En 16pande kortare text om tumorens utbredning noteras (exempelvis
beninvixt etc.). Perineuralvaxt och lymfovaskulér invasion samt infiltrations-
monster (worst pattern of invasion, WPOI1-4, vs WPOI5) noteras.
Radikaliteten for invasiv komponent noteras for samtliga resektionsytor.
Dysplasigrad beskrivs i forekommande fall och avstandet till nirmsta
resektionsyta noteras. Kompletterande immunhistokemiska och molekylira
analyser nimns och ett kortare resonemang kring en sammanvagning av
samtliga fynd kan 6vervigas. Lymfkortelstatus rapporteras i text samt anges i
siffror, exempelvis “metastas i en av tre lymfkortlar (1/3)”. Eventuella
lymfkortelmetastaser bendmns som makro- eller mikrometastas. Eventuellt
fynd av isolerade tumorceller rapporteras, men klassas inte som metastas.
Tumoren stadieindelas enligt AJCC/UICC TNMS8-systemet.

Koder och beteckningar

Samtliga tumorer kodas enligt SNOMED-systemet och en kodlista f6r
topografi och morfologi finns att tillgd pd KVAST:s hemsida f6r ONH-

patologi. Listan ska anvindas och ligger till grund for kvalitetsarbetet.
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BILAGA 3

Bedomning av
allmantillstandet
(performance status)

WHO Karnofsky
Asymtomatisk — klarar normal 100 | Asymtomatisk
aktivitet utan restriktioner
90 | Klarar normal aktivitet. Milda
sjukdomssymtom.
Klarar inte fysiskt 80 | Klarar med svarighet normal
anstréngande arbete. Helt aktivitet. Mattliga symtom.
uppegaende.
70 | Klarar egenvard, men inte
normal aktivitet.
Klarar egenvard, men inte 60 | Klarar det mesta av egenvard
arbete. Uppegaende mer an med viss hjalp.
halva dagen.
50 | Behdver betydande hjalp och
omvardnad.
Klarar delvis egenvard. Sang- 40 | Kraver sarskild omvardnad,
eller rullstolsbunden mer én uttalad funktionsinskrankning.
halva dagen.
30 | Kraver sjukhusvard, men ar
inte kritiskt sjuk.
Klarar inte egenvard. Helt 20 | Sjukhusvardad, kraver aktiv
sang- eller rullstolsbunden. vard/behandling.
10 | Déende
Dod 0 Dod
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BILAGA 4

Kortfattad preparat-
oversikt vid medicinsk
tumorbehandling

Drog/ Specifika Exempel pa anvandningsomraden
administrationsvéag biverkningar
Cisplatin oto-nefro och -konkomitant under radioterapi
neurotoxicitet . L
-i kombination.
lllamé&ende
-parenteralt
Karboplatin benmargstoxicitet -som alternativ till Cisplatin, enligt
ovan vid nedsatt njurfunktion eller
nedsatt horsel
-parenteralt -i olika kombinationer.
5-Fluorouracil hjarttoxicitet -i olika kombinationer.
slemhinnetoxicitet -singelbehandling i palliativt syfte, da

-parenteralt i peroral beredning
peroral beredning:
diarréer,
slemhinnetoxicitet och
-peroralt hand-fotsule rodnad
och smarta samt
nagelbaddssar

Paklitaxel alopeci, neuropati -i kombination med Karboplatin
-parenteralt -som singelbehandling
Methotrexate illaméende, stomatit, -i kombination med 5-FU
-parenteralt leverpaverkan -som singelbehandling
-peroralt

Gemcitabine myalgi -som singelbehandling
-parenteralt -i olika kombinationer
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EGFR antikropp
(cetuximab)

-parenteralt

hudbiverkningar

diarré

-i kombination enligt ovan med
Cisplatin och 5-flurouracil

-som singelbehandling, palliativt

-konkomitant med radioterapi

Nivolumab

Immunrelaterade
biverkningar sdsom

colit, pneumonit m.m.

-singelbehandling

Pembrolizumab

Immunrelaterade
biverkningar sdsom

colit, pneumonit m.m.

-singelbehandling

-kombination med kemoterapi
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BILAGA 5
Behandlingar under

utveckling

Elektrokemoterapi

Elektrokemoterapi (EKT) dr en lokal cytostatikabehandling dar det intra-
celluldra upptaget 6kas med hjilp av ett lokalt applicerat elektriskt falt (1). De
cellgifter som anvinds ér cisplatin (potentieras cirka 40 ganger) och bleomycin
(potentieras flera 100 ganger)(2). EKT har 3 kinda effekter: En direkt cyto-
toxisk effekt pa de exponerade tumorcellerna, en antivaskular effekt och, 1 vissa

fall, en immunstimulerande antitumoral effekt (1, 3).

Behandlingen ar godkind i EU f{6r palliativ behandling av kutana metastaser
och huvud- och halscancerrecidiv efter multimodal behandling i enlighet med
behandlingsprotokollet ESOPE (European Standard Operation Protocol for
Electrochemotherapy)(1). EKT-behandling av kutana metastaser rekommen-
deras ocksd i NICE guidelines (4). I en europeisk multicenterstudie av loko-
regionala huvud och halscancerrecidiv rapporterades en objektiv behandlings-

respons i 56 % av fallen med en komplett respons pa 19 % (5).

I huvud och halsomradet sker EK'T-behandling uteslutande under narkos med
muskelrelaxation for att undvika ryckningar i armar och ben. Cellgiftet ges
antingen intravenost (bleomycin) eller intratumoralt (cisplatin eller bleomycin).
Intravents administration ar vanligast vid behandling av tidigare opererad
och/eller stralbehandlad vivnad samt vid behandling av flera metastaset.
Tuméren med marginal penetreras m.h.a. en nalapplikator som levererar ett
kortvarigt elektriskt falt. Efter behandling genomgér behandlingsomradet tre
faser: demarkering, nekros/avstotning och likning. Pi grund av behandlingens
antivaskulira effekt har behandlingen ofta en god blodstillande effekt pa
diffust blédande tumorytor (2).

Komplikationer till behandlingen ir ofta relaterad till behandlingslokalisa-
tionen. Det har rapporterats dédsfall vid EK'T-behandling 1 anslutning till A.

carotis (6). Ultraljudsguidning rekommenderas 1 dessa fall.
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och plastikkirurgi, universitetssjukhuset i Orebro.
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BILAGAG

Sarskilt tandvardsbidrag
och F-tandvard

Sarskilt tandvardsbidrag

Sarskilt tandvardsbidrag inférdes den 1 januari 2013 och riktar sig till personer

som har sjukdomar eller funktionsnedsittningar som Okar risken for férsimrad
tandhalsa. Forebygeande tandvard kan hjilpa dessa personer att behilla en god
tandhalsa. Tandlikaren eller tandhygienisten bedémer om patienten har ritt till

bidraget; dock krivs ett lakarintyg for sirskilt tandvardsbidrag.
For mer information om tandvardbidraget, se forskringskassan.se.

Link for likarintyg for sirskilt tandvardsbidrag:

https://www.socialstyrelsen.se/globalassets /sharepoint-dokument/dokument-

webb/blankett/blankett-lakarintyg-sarskilt-tandvardsbidrag-sosfs-2012-16-
bilaga.pdf

F-tandvard vid vissa langvariga sjukdomar eller
funktionsnedsattning

Patienter med orofacial funktionsnedsittning kan ha ritt till F-tandvard, vilket
innebir ett hogkostnadsskydd.

Sarskilt tandvardsstod innebir att patienten betalar for sin tandvard enligt det
nationella hégkostnadsskyddet f6r 6ppna hilso- och sjukvarden med samma

rétt till frikort. Behandlingsperioden avser kalenderar.
F9 Orofacial funktionsnedsittning

Orsak till det 6kade tandvardsbehovet: Patienten har pa grund av sin orala
funktionsnedsittning svart att skota sin munhygien, vilket ger en 6kad karies-
risk. Nedsatt gapformaga kan ocksi innebira stora svarigheter att genomga
tandbehandling.
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Lank till likarintyg f6r F-tandvard:
https:/ /www.socialstyrelsen.se/globalassets/sharepoint-dokument/dokument-

webb /blankett/blankett-lakarintyg-langvarig-sjukdom-funktionsnedsattning-
tandvard-sosfs-2012-17-bilaga.pdf
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