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Standardbehandlingen af lymfeknudemetastaser fra melanom har generelt veeret kirurgisk
fjernelse af alle lymfeknuder i den pagaeldende region, sakaldt lymfeknudeexairese eller
completion lymph node dissection (CLND) hvis der er tale om mikrometastaser, eller
therapeutic lymph node dissection (TLND), hvis der er tale om klinisk detekterbare
metastaser. Man har i mange ar vidst, at det ikke pavirker patientens prognose at foretage

profylaktisk/elektiv lymfeknudeexairese (ELND). [1]

Et stort multinationalt randomiseret studie (MSLT-I)[2] med 2001 patienter, som blev
publiceret i 2014, undersggte vaerdien af, af at udfgre SN biopsi og dernaest CLND, safremt der
var tumorpositiv SN(s) (SN+). Kontrolgruppen fik foretaget TLND, hvis der tilkom klinisk
erkendelig metastase. Man fandt ingen forskel pa overlevelse mellem de to grupper, og da der
kun var metastaser i ikke-sentinelle lymfeknuder hos ca. 20 - knap 40 % af patienterne,
afheengig af den primaere tumortykkelse, fik de gvrige 60 - 80 % foretaget kirurgisk
overbehandling ved lymfeknudeexairese.[2] I post-hoc analyser fandt man, at der var
overlevelsesgevinst hos SN+ patienter med melanomer, som var 1,20-3,5 mm tykke. Men man
kunne ikke afggre, om den gunstige effekt skyldtes SN biopsien eller CLND. Der har
efterfglgende varet kritik af disse post-hoc analyser, som ikke var en del af det primzere

design af undersggelsen.

Dette fgrte til det naeste store multinationale randomiserede studie (MSLT-II), hvor der er
inkluderet 1934 patienter, som alle var SN+.[3] Halvdelen af patienterne fik herefter foretaget
CLND ved SN+, mens den anden halvdel blev klinisk observeret suppleret med
ultralydsskanning ved hvert kontrolbesgg. De patienter, som efterfglgende fik pavist
metastaser til lymfeknuder ved ultralyd, fik foretaget TLND pa det tidspunkt. Der kunne ikke

pavises forskel i overlevelsen hos de 2 patientgrupper, men forventeligt nok flere tilfeelde af



metastaser i lymfeknuder i den pagzeldende region hos de patienter, som ikke fik udfgrt
exairese umiddelbart ( 25% vs 9,1 %). Der var ikke forskel pa, hvor mange som fik lokalt
recidiv (14,8% vs 15,6%) eller fjernmetastaser (31,3% vs 28,5%) i de to grupper. Lymfgdem
blev observeret hos 24% i exairesegruppen og 6% i observationsgruppen. Data er opgjort
efter 3 ars opfglgningstid, og det er planlagt at der udfgres lgbende opfglgning frem til 10 ars
opfalgning.

Et tysk multicenterstudie (DeCOG) har udfgrt samme randomiserede forsgg pa 483 SN+
patienter, dog malte man primeert pa fjern-metastase-fri overlevelse, og patienter med hoved-
hals melanomer blev ekskluderet. Man fandt ingen forskel i udvikling af fjernmetastaser i de 2
grupper, og der var heller ikke forskel pa total overlevelse og i tid til tilbagefald.[4] Der var
planlagt inklusion af flere patienter, men pga. fa events og vanskeligheder med at inkludere
patienter blev studiet lukket fgr tid. I bAde MSLT-II og DeCOG havde de fleste af patienterne

metastaser i SN med en stgrrelse under 1 mm.

Resultaterne fra de 2 lodtraekningsforsgg [3][4] har betydet, at handteringen af de SN+
patienter aktuelt &@ndres verden over. Da der er tale om et radikalt paradigmeskifte, er der
lidt forskellig praktisk tilgang. Nogle lande/centre veaelger at fglge alle SN+ patienter med
ultralydsskanning, andre selekterer patienter med mindst tumorbyrde til observation med
ultralydsskanning, mens man stadig vil foretage CLND hos patienter med de stgrre

mikrometastaser/flere afficerede lymfeknuder mv.

Morbiditeten ved CLND er omfattende; dels er der hyppigt stor risiko for komplikationer i
form af langvarig sekretion af lymfevaeske (serom), som ngdvendigggr langvarig
draenbehandling og/eller hyppige punkturer i op til maneder efter indgrebet; dels er det
velkendt, at der er betragtelig risiko for lymfgdem (kronisk haevelsestendens pga. afbrudt
lymfekredslgb) ved denne procedure.[5] Et netop forsvaret dansk ph.d. projekt om
helbredsrelateret livskvalitet efter lymfeknudekirurgi hos melanompatienter (n=431) fandt
serdeles mange med klinisk lymfgdem, om end ofte i let til moderat grad: 31 % efter exairese

i armhulen og 83 % efter lyskeexairese. [6]



Resultaterne fra DeCOG, MSLT-I og MSLT-II studierne betyder, at Dansk Melanom Gruppe nu
@ndrer sine anbefalinger for handtering af mikrometastaser i SNs. Det omtalte danske ph.d.-

studie understgtter, at der er szerdeles god grund til at undga CLND, hvis det er muligt.

Tabel 1. Evidens Evidensniveau | Referencer

Der kan ikke pavises forskel i overlevelse hos patienter | 3,4
med mikrometastaser til sentinel nodes, som far foretaget
exairese i tilslutning til sentinel node biopsien,
sammenlignet med patienter, som bliver fulgt teet med
klinisk kontrol og ultralydsskanning og exairese ved
regionalt recidiv

Morbiditeten efter exairese er omfattende, bade med kort- | I-III 3,56
og langtidskomplikationer

Exairese medfgrer ofte lymfgdem, seaerligt lyskeexairese, I11 6
med negative pavirkning af patienternes livskvalitet

Der er flere scenarier, som det er relevant at skelne imellem:
1. Tilstand med en eller flere positive SNs; dvs. mikroskopisk eller sakaldt okkult metastase
(SN+)
2. Tilstand med metastase til lymfeknude, som kan detekteres billeddiagnostisk, for eksempel
ved ultralydsskanning

3. Tilstand med makrometastase, som kan detekteres Klinisk/palperes.

1. Tilstand med SN+
Patienter med mikroskopiske melanommetastaser til en eller flere SNs skal IKKE leengere
rutinemaessigt tilbydes CLND, men i stedet teet overvagning med ultralydsskanning af den
eller de lymfeknuderegioner, hvortil der er pavist positiv SN, ved hvert besgg. Dog kan

skanning undlades, hvis patienten far foretaget PET-CT skanning.

Patienten fglger i gvrigt Sundhedsstyrelsens opfglgningsprogram for hgj-risikopatienter i 5
ar. Programmet omfatter rutinemaessig klinisk kontrol hver 3. maned i 2 ar og dernaest hver 6.
maned i 3 ar. Der foretages rutinemaessig PET-CT skanning ved baseline samt efter 6, 12, 24

og 36 maneder.




Safremt patienten ikke gnsker eller ikke kan deltage i dette opfglgningsprogram tilbydes
CLND. Dette ggres ogs3, safremt der ved mikroskopi pavises tumorvav uden for lymfeknude-

kapslen (ekstranodal vaekst), eller undtagelsesvist hvis andre forhold taler for det.

2. Tilstand med metastase til lymfeknude, som kan detekteres billeddiagnostisk
Patienter, som udvikler metastase (i non-SN) i lymfeknuderegionen, tilbydes TLND af

pagaeldende region.

Patienten undersgges praeoperativt med PET-CT skanning for at udelukke andre metastaser,
som kunne fordre, at patienten i stedet skal tilbydes medicinsk behandling, og patienten
diskuteres pa MDT konference. Efter exairese fortsaettes med opfglgning i vanligt hgj-
risikoprogram, idet "tiden skrues tilbage”, sdledes at der pa ny foretages 3-manedlige kliniske

kontroller.

3. Tilstand med klinisk erkendelig lymfeknudemetastase
Patienter, som praesenterer sig med klinisk lymfeknudemetastase tilbydes TLND af
pageeldende region. Patienten undersgges prae-operativt med PET-CT skanning for at
udelukke andre metastaser, som fordrer, at patienten i stedet skal tilbydes medicinsk
behandling, og patienten diskuteres pa MDT konference. Efter exairese fortsaettes med
opfglgning i vanligt hgj-risikoprogram, idet "tiden skrues tilbage”, sdledes at der pad ny

foretages 3-mdnedlige kliniske kontroller.

Tabel 2. Anbefaling vedr. handtering af lymfeknudemetastaser Anbefalingsgrad

Patienter med mikrometastaser til 1 eller flere sentinel nodes skal IKKE A
laengere rutinemaessigt tilbydes exairese, men i stedet taet overvagning
med ultralydsskanning af relevante lymfeknuderegioner

Patienter med billeddiagnostisk pavist metastase eller recidiv i B-C
lymfeknude tilbydes exairese*

Patienter med klinisk erkendelige lymfeknudemetastaser tilbydes B-C
exairese*

e Safremt der ikke pavises fjernmetastasering. Disse patienter diskuteres pa MDT.
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