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Forord

Hermed foreligger den fagrste udgave af en kort version af de nationale kliniske
retningslinier for blaeretumorer. Formalet med denne PIXI-bogsudgave er ikke at
overfladiggare de eksisterende mere omfattende retningslinier i web-versionen, men
derimod at lave et praktisk opslagsveerk til det hurtige overblik til anvendelse i den daglige
kliniske hverdag. For baggrund for anbefalingerne i retningslinierne og mhp mere grundig

viden vil der altid henvises til de komplette retningslinier i web-versionen.

Skulle nogen finde relevante mangler i denne forkortede udgave, sa henvend jer meget

gerne til DaBlaCa-styregruppe.

Pa styregruppens vegne
Jargen Bjerggaard Jensen
Formand for DaBlaCa-DMCG

Inddeling og aetiologi
Blaeretumorer daekker over ikke-invasive papillomer (Ta) samt invasive tumorer (T1-T4b).

Kun sidstnaevnte betegnes blaerekraeft i Danmark.
Invasive tumorer/bleerekraeft opdeles i T1-tumorer samt muskelinvasiv bleerekraeft (=T2).

| international litteratur anvendes ofte betegnelsen non-muscle invasive bladder cancer
(NMIBC), som omfatter Ta-tumorer samt bleerekraeft uden muskelinvasion (T1-tumorer).
Ligeledes anvendes betegnelsen "bladder cancer” for alle stadier af sygdommen inkl. ikke
invasive tumorer. Dette bruges ikke i Danmark, idet patienter med Ta-tumorer typisk skal

udredes og behandles meget anderledes end patienter med invasive tumorer.



Incidens: Cirka 2000 nye patienter med blaeretumor arligt. Ca. 50% af disse har

bleerekraeft. Mand:kvinde ratio ca. 3:1.

Veesentligste risikofaktorer: Cigaretrygning, eksponering for benzenderivater og

aromatiske aminer samt kronisk irritative tilstande i bleeren.

Erhvervsmaessig sammenhaeng med bleeretumorer er anmeldelsespligtig til

arbejdsskadestyrelsen.

Patologi

Urotelial neoplasi:

Non invasive (Ta tumorer): Ikke invasiv papillomatgs uroteltumor, inddeles i low grade
og high grade (og sjeeldent meget low grade (PUNLMP))

Non invasive fladeformede lzesioner (pTis) inddeles i dysplasi (altid low grade) og

carcinoma in situ /CIS (altid high grade).

Desuden findes sjeeldne helt benigne forandringer: Urotelialt papillom og inverteret

urotelialt papillom.

Invasive tumorer (minimum pT1): Hedder urotelialt karcinom og er naesten altid high

grade.
Jeevnligt ses ledsagende metaplasi (planocelluleer eller glanduleer).

En reekke varianter af urotelialt karcinom har darligere prognose og benaevnes med egen

subtype som eksempelvis mikropapilleert, plasmacytoidt, sarkomatoidt m.fl.

Vigtigst er den smacellede variant, der indicerer anden behandling.



TNM-stadier

TX Oplysning om primaertumor foreligger ikke

T0 Primaertumor ikke pavist

Ta Ikke-invasiv papillomatgs tumor

Tis Carcinoma in situ eller dysplasi

T1 Tumorinfiltration i suburoteliale bindevaev
Tla Overfladisk bindeveaevsinvasion
T1b Dyb bindeveevsinvasion

Anvendes ved infiltration i bleereveeggens muskulatur uden mulighed

for at udspecificere dybdevaeksten

Te T2a Tumorinfiltration i indre halvdel af bleereveeggens muskulatur
T2b Tumorinfiltration i ydre halvdel af bleereveeggens muskulatur
T3 Tumorinfiltration i perivesikalt vaev
T3a Mikroskopisk
T3b Makroskopisk
T4 Tumorinfiltration i naboorganer, pelvis- eller abdominalveeg
T4a Infiltration i prostata, vesicula seminalis, uterus, vagina, tarm
eller gennemvaekst af serosa
T4b Infiltration i pelvis- eller abdominalveeg

NX Oplysning om lymfeknudestatus foreligger ikke




NO Ingen regionale lymfeknudemetastaser

N1 Metastase i én lymfeknude i beekkenet (perivesikalt, i fossa
obturatoria, langs iliaca externa, iliaca interna eller praesacralt)

N2 Flere lymfeknudemetastaser i baekkenet

N3 Lymfeknudemetastaser lateralt for a. iliaca communis, men under
aortabifurkaturen (ellers M1a)

Mx Oplysning om fjernmetastaser foreligger ikke

MO Ingen fjernmetastaser

M1 Fjernmetastaser pavist
Mla Metastaser til ikke-regionale lymfeknuder
M1b @vrige flernmetastaser

Symptomer

Makroskopisk haematuri, ofte monosymptomatisk, optraeder hos 80 til 90% af patienterne

med bleeretumor og kraever altid udredning, hvis der ikke er en abenbar arsag.

Mikroskopisk haematuri med samtidig symptomer udredes ligeledes (hvis patienten er over
60 ar i et pakkeforlab).

@vrige symptomer pa blaeretumor kan veere irritative bleeregener, smerter over symfysen

eller i flanken.
Asymptomatisk mikroskopisk haematuri udredes ikke.
Pakkeforlgb:

Patienter skal henvises til udredning i pakkeforlgb ved mindst et af nedenstaende kriterier,
der giver begrundet mistanke om kraeft:



Patienter med synligt blod i urinen uden anden abenbar arsag

Ikke synligt blod i urinen hos patienter over 60 ar fundet ved udredning af

symptomer i form af smerter i bleereregionen og/eller irritative

vandladningsgener eller flankesmerter og/eller palpabel udfyldning

Patienter med billeddiagnostisk mistanke om tumor i nyre, nyrebaekken,

urinleder eller blzere ved undersggelse udfart pa radiologisk afdeling

Patienter med tidligere tumor i blaeren, urinleder eller nyrebaekken, der som
del af opfalgningsregime med skopi eller billeddiagnostik far pavist ny tumor i

bleeren, nyrebaekken eller urinleder.

Billeddiagnostik

Billeddiagnostiske undersggelser ved bleeretumorer

Diagnostik ved heematuri Stadieinddeling forud for |Opfalgning
radikal behandling

CT-urografi PET/CT af thorax og CT-thorax og abdomen

abdomen (standard)
MR-urografi (darligere)

CT-urografi + CT-thorax (ved

Cystoskopi, TURB og cytologi

Tumorer beskrives mht:;

¢ Antal, stgrrelse og karakteristika (papillomatgse, solide, ulcererende eller

nekrotiske).



e @vrige slimhinde i bleere og urethra beskrives.

Slimhinden i forveeggen ned mod bleerehalsen kan veere vanskelig at overskue, eventuelt
skiftes til 30 eller 70 graders optik under TURB.

Der laves altid bimanuel palpation ved TURB til vurdering af kliniske tumorstadie og
forhold i beekkenet.

Der laves komplet tumorresektion hvis teknisk muligt og rimeligt.

Ved oplagt malign tumor, hvor radikal tumorresektion ikke skannes mulig, kan

spanbiopsier til bekreaeftelse af histologisk diagnose veere tilstraekkelig.

Fluorescensguidet cystoskopi (PDD) paviser flere CIS forandringer og giver en mere

komplet tumorresektion.
PDD anbefales ved:

o Farstegangs bleeretumor mhp komplet resektion og som alternativ til selected
site biopsier mhp pavisning af CIS

o Farste kontrol efter BCG pga. CIS

o High grade/malignitetssuspekte celler i urinen ved normale fund ved cystoskopi

og CT-urografi
Re-resektion:

Foretages snarest muligt ved inkomplet primaer resektion af ikke-invasive tumorer, T1
tumor (medmindre der allerede er indikation for cystektomi) og kan overvejes ved store

high grade Ta tumorer.
Urincytologi

Urincytologi anbefales til kontrol ved hgjrisiko tumorer og CIS.



Ikke invasive tumorer

Patienterne inddeles i lav-, mellem- eller hgj risikogruppe efter risiko for progression.

Lavrisiko (farstegangs (primaer) soliteer, mindre end 3 cm stor, low grade Ta/PUNLMP

tumor):
Perioperativ installation af kemoterapi kan anvendes.
Der tilbydes ikke adjuverende skyllebehandling

Kontrolleres efter 4-8-12 modellen. Kan afsluttes efter 5 ars recidivfrined.

Mellemrisiko (multiple eller recidiverende low grade Ta tumorer, solitsere Ta high grade

tumorer under 3 cm og primeere Ta low grade tumorer over 3 cm)

Efter TURB kan tilbydes adjuverende skyllebehandling (Mitomycin C ved low grade

tumorer og BCG ved high grade tumorer)

Kontrolleres efter 4-8-12 modellen. Kontrollen er som udgangspunkt livslang, men
udvalgte patienter kan afsluttes efter 5 ars recidivfrihed.

Hgjrisiko (multiple/recidiverende Ta high grade tumorer, Ta high grade tumorer over 3 cm
og CIS)

Ta HG: Re-resektion bar overvejes. Bgr tilbydes adjuverende BCG skylninger.

Kontrolleres hver 4 maned i 2 ar. Herefter bruges 4-8-12 modellen. Kontrollen bar

fortseette livslangt.

CIS: Behandles med BCG skylninger.



Kontrolleres 4-6 uger efter endt skyllebehandling med PDD-vejledte biopsier samt selected

site biopsier. Ved komplet respons tilbydes vedligeholdelsesbehandling.

Kontrolleres hver 4 maned i 2 ar. Herefter bruges 4-8-12 modellen. Kontrollen bar

fortseette livslangt.

T1l-tumorer

Patienter med T1 sygdom vurderes pa uro-onkologisk center.
Op mod 40% har mere udbredt sygdomsstadie og 10% lymfeknudemetastaser.

Hvis primaer cystektomi ikke overvejes udfgres re-resektion snarest muligt for at sikre

fuldsteendig resektion og tumorstadie.

Soliteere mindre T1la tumorer anbefales behandlet konservativt med re-resektion og BCG

installationer i vedligeholdelsesregi.

Ved T1b tumorer, invasion i lymfe-eller blodkar, tumor over 3cm, multifokal T1,

concomitant CIS, eller T1-recidiv vurderes patienten med henblik pa cystektomi.

Muskelinvasive tumorer

Radikal cystektomi er primaer behandling hos patienter med lokaliseret muskelinvasiv
bleerecancer T2-T4aN0-1MO0 pga bedre langtidsoverlevelse end stralebehandling.

Stralebehandling kan tilbydes ved darlig performance eller efter gnske (dette geelder ikke
ved T1 og CIS).

Radikal cystektomi inkluderer udvidet lymfeknudeexairese

Praeoperativ neoadjuverende kemoterapi tilbydes egnede patienter (alder under 75 ar, PS

0-1, normal nyrefunktion (CrEDTA-clearance = 60 ml/min)).



Cystektomi

Cystektomi anbefales pt med T2-4a, NO-N1, MO samt visse T1 tumor og
behandlingsrefrakteer Tis. Performance 0 — 2.

Foruden blaeren fjernes prostata og vesiculae seminales hos maend og genitalia interna

samt forreste vaginalveeg inklusive hele urethra hos kvinder.
Desuden fjernes lymfeknuder fra aortabifurcaturen til baekkenbunden bilateralt.

Cystektomi kan udfares abent eller robotassisteret laparoskopisk med intra- eller
ekstracorporal urinafledning. Begge former for cystektomi er sammenlignelige hvad angar

onkologiske resultater og 90 dages komplikationsrater.

Robotassisteret cystektomi er formentlig mere velegnet til patienter med hgjt BMI.

Urinafledning

Urinafledning kan veere i form af

e Vad stomi (Bricker-afledning/conduite) fremstillet af ca 20 cm af terminale

ileum.

e Neoblaere: Et reservoir tildannet af ca 50 cm ileum sutureret til urinrgret, den

temmes med bugpressen eller ved RIK.

e Pouch: Tildannet tarmbleere af colon med kontinent tammekanal til

bugveeggen. Tegmmes ved RIK.

Morbiditet efter cystektomi omfatter bladning, infektion/feber, sarruptur,
lymfoceler/abscesdannelse, embolier, DVT, tarmparalyse, ileus, samt leekage ved

tarmanastomosen eller urinafledningen.

Metaboliske komplikationer relateret til urinafledning: B12-mangel, acidose og cholegene

diareer



Perioperativ mortalitet i forbindelse med cystektomi er ca. 3 %

KONTROL EFTER CYSTEKTOMI MED URINAFLEDNING

Anbefalinger vedr. kontrol:

Alle patienter kontrolleres efter ca. 4 mdr., 12 mdr. og 24 mdr. med CT-
scanning af thorax og abdomen

Patienter med udbredt CIS eller dysplasi i ureteres kontrolleres yderligere
efter 36 mdr. med CT-urografi og desuden med aflgbsfase (urografi-fase)

ved alle CT-scanninger

Hajrisiko patienter (pT3NO el. pTxN1-3) kontrolleres evt. med yderligere to
CT-scanninger af thorax og abdomen inden for de farste 2 ar, eksempelvis

efter 8 mdr. og 18 mdr.

Arlig blodpravekontrol livslangt med haemoglobin, se-creatinin, standard

bicarbonat og cobalamin (B12)

Stralebehandling

Stralebehandling kan tilbydes til patienter med T2 til T4a-tumorer med NO-N1, og uden
tegn pa fiernmetastaser (M0). Patienter skal udredes som patienter til cystektomi klinisk

(performance status 0-2) og billeddiagnostisk.

Til patienter i god almentilstand (performancestatus 0-1, under 75 ar i biologisk alder) kan

konkomitant kemoterapi med mitomycin og 5-floururacil overvejes.

Der gives typisk i alt 30-32 behandlinger af 2 Gy med 5 behandlinger om ugen dvs. en

samlet behandlingstid p& minimum 6 uger.

Opfalgning efter radikal stralebehandling inkluderer cystoskopi (efter 3 mdr. og herefter

hver 4. md. | 2 ar og herefter arligt) og CT scanning (efter 4, 12 og 24 mdr)



Kemoterapi ved lokalt avanceret og/eller

metastatisk bleerecancer (T4b og/eller N+M+)

Kombinationsbehandling med gemcitabin og cisplatin (GC) er standardbehandling til
cisplatin-egnede patienter. Halvdelen af patienterne responderer med tumorskrumpning.

Den mediane overlevelse fra pabegyndelse af kemoterapien er ca. 15 maneder.
Kriterier for cisplatinholdig kemoterapi:

e Performance status 0-1

e CrEDTA-clearance = 50 ml/min

e Sufficient lever og knoglemarvsfunktion

e ("Biologisk”) alder < 75 ar

Til patienter, der ikke opfylder kriterier for behandling med cisplatin findes ikke nogen
standardkemoterapi. | Danmark anvendes behandling med carboplatin og gemcitabin

(CaG) eller enkeltstof gemcitabin.

Patienter med recidiv/progression i god performance status (0-1) kan eventuelt tilbydes
reinduktion ved recidiv mere end 6 maneder efter primaere behandling. Tidligere recidiver
kan eventuelt tilbydes 2. linje kemoterapi med vinflunin.

Behandling af smacellet/neuroendokrint carcinom:

Patienter med lokaliseret sygdom tilbydes 4 serier kemoterapi (etoposid og platin)

efterfulgt af lokal behandling i form af cystektomi eller stralebehandling.

Patienter med metastatisk sygdom behandles med etoposid og platin hver 3. uge i alt 6

serier.



