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» Graviditetsbetingede forandringer i
brystet ger diagnostik af brystkraeft
hos gravide saerligt udfordrende.

» Graviditeten har primeert betydning
for, at brystkraeft hos gravide diagno-
sticeres senere end hos ikkegravide.
Endvidere er sygdommen oftere mere
fremskreden ved diagnosen.

Med en praevalens pé 1:3.000 [1-3] er brystkraeft den
neesthyppigste cancerform hos gravide kvinder. Risiko
for brystkraeft stiger med alderen, hvorfor det forven-
tes, at antallet af kvinder, som far diagnosticeret bryst-
kreeft under en graviditet, vil stige i takt med, at gen-
nemsnitsalderen for forstegangsfodende stiger [1, 3-6].

Diagnose og behandling af brystkraft hos gravide
kreever en multidiscipliner indsats [7]. Malet er at yde
den bedst mulige behandling af kvinden, samtidig med
at risikoen for fosteret minimeres.

Diagnostik af brystkreeft hos gravide og ammende er
serligt udfordrende bl.a. pa grund af de hormonbetin-
gede fysiologiske forandringer, som brystet gennemgar
under graviditet og laktation [3, 4, 6]. Disse forandrin-
ger medfgrer ofte en forsinkelse af diagnosen, hvilket
kan betyde, at sygdommen pé diagnosetidspunktet er
avanceret [2, 5, 6, 8]. Gravide kvinder har to en halv
gang stgrre risiko end ikkegravide for at have en avan-
ceret form for brystkreeft pd diagnosetidspunktet [5].

Diagnosticering af brystkraeft foregér i hele landet
ud fra Danish Breast Cancer Cooperative Groups ret-
ningslinjer. Hjgrnestenen i den diagnostiske proces er
tripeltesten, som bestar af palpation, billeddiagnostik
og biopsi [9].

PATOLOGI

Brystkraeft i graviditeten ligner histopatologisk og im-
munhistokemisk brystkraft hos ikkegravide i samme
aldersgruppe [5, 6]. Den hyppigst fundne type af bryst-
kreeft er hos gravide som hos ikkegravide invasivt duk-
talt karcinom efterfulgt af invasivt lobuleert karcinom
[1-3, 5, 6]. Hos gravide ses feerre gstrogen- og proge-

» Gravide med brystkreeft skal ikke ngd-
vendigvis mastektomeres. Der kan
fortages brystbevarende operationer.

» Abort forbedrer ikke kvindens
prognose.

» Amning frarades under kemoterapi,
biologisk behandling, endokrin be-
handling og straleterapi.

Mastektomioperation. Pectoralismuskulatur
efter fjernelse af brystvavet.

steronreceptorpositive cancere end hos ikkegravide i
samme aldersgruppe [1, 3].

Human epidermal growth factor receptor 2 (HER-2)-
positive tumorer findes i 10-25% af alle brystkreefttil-
feelde. Hvis men ser p& tumorer hos kvinder under 35
ar, er 25-50% HER2-positive. Til sammenligning er der
fundet HER2-positive tumorer hos 28-58% af bryst-
kreefttilfeeldene hos gravide kvinder. Der er altsd ikke
fundet signifikant forskel mellem incidensen af HER2-
positive tumorer hos gravide og ikkegravide kvinder i
samme aldersgruppe [5, 10].

UDREDNING OG DIAGNOSTIK

Den mest almindelige kliniske tegn pd brystkreeft under
en graviditet er, som hos ikkegravide, en smertefri tu-
mor. De hormonelle forandringer under graviditet og
amning medferer dog teettere brystvav, hvorfor smé tu-
morer ikke umiddelbart opdages ved palpation. Des-
uden vil sekretion fra brystvorten i denne periode ikke
ngdvendigvis medfgre undersggelse eller mistanke om
malignitet [1, 6].

Billeddiagnostiske undersggelser udsetter patien-
terne for ioniserende straling, som i for hgje koncentra-
tioner kan medfgre malformationer hos fosteret og fo-
sterded [5, 6]. Bestraling i doser over 2,5 Gy medforer
malformationer, mens doser over 3,0 Gy kan medfgre
fosterded. Doser under 0,1 Gy udsatter ikke fosteret
for gget risiko. Mammografi af gravide udger derved




ikke nogen risiko for misdannelser hos fosteret [1, 3,
5]. Grundet gget veeskeindhold, vaevstaethed og sendret
fedtdistribution i det gravide og lakterende bryst er
mammografiens sensitivitet nedsat til 63-78% [1, 2, 5].
Mammografi er altsd af begranset diagnostisk vaerdi
hos gravide og ammende. Til diagnosticering af bryst-
kraeft hos gravide er UL-skanning at foretreekke, da
denne billeddiagnostiske underspgelse, ogsa i gravidi-
teten, har hgj specificitet og sensitivitet. Derudover er
UL-skanning uden risiko for fosteret [2, 5, 6].

Mammografi kan efterfslgende benyttes med hen-
blik pa at udelukke en eventuel bilateral og/eller multi-
fokal sygdom og har derfor stadig en plads i diagnostik-
ken af brystkreeft hos gravide og ammende [5, 6].

MR-skanning indgar ikke rutinemeessigt i primaer-
diagnostik af brystkraft, men benyttes for at under-
spge, om der forefindes mikroforkalkninger, som kan
veere tegn pd duktalt carcinoma in situ. Ved behov for
MR-skanning med kontrast bgr man overveje kontrast-
midler, som ikke er gadolinumbaserede, da gadolinum
kan krydse blod-placenta-barrieren og i dyreforsgg er
fundet at veere teatogent [1-3, 5, 6].

Mistanke om metastaser og undersggelse heraf krae-
ver CT af thorax og abdomen, alternativt rgntgenopta-
gelse af thorax og UL-skanning af leveren, hvilket er at
fortreekke hos gravide.

Finnalsaspiration er usikker hos gravide.
Grovnalsbiopsi er den fortrukne metode til udredning
af tumorer, som ikke opfylder kriterierne for simple cy-
ster —ogsa hos gravide [6]. Under en graviditet og am-
ning ses dog atypisk cytologi i brystvaevet, og det er
derfor vigtigt, at den undersggende patolog er informe-
ret om, at biopsien er taget fra brystet hos en gravid el-
ler ammende [2, 6]. Endelig vil bioptering i brystet hos
en gravid eller ammende medfgre risiko for infektion
og dannelse af mealkefistler [2]. Sidstnaevnte er dog et
sjeeldent feenomen [6]. Tabel 1 viser de diagnostiske
muligheder hos henholdsvis gravide og ikkegravide.

BEHANDLING

E TABEL 1

De diagnostiske muligheder hos henholdsvis ikkegravide og gravide.

Diagnostik Ikkegravide Gravide
Ultralyd + &
Mammografi + +
Biopsi + +

CT af thorax og abdomen + +-2

MR + +[-°

a) Undgds om muligt, rentgenundersggelse af thorax og ultralydundersg-
gelse af leveren foretraekkes hos gravide.
b) Gadoliniumbaseret MR-kontrast bar undgas.

E TABEL 2

En sammenligning af behandlingsmuligheder
hos ikkegravide og gravide.

Behandling Ikkegravide Gravide
Operation + +
Straleterapi + =
Kemoterapi + +
Endokrin terapi + =
Biologisk terapi + =

a) Efter 1. trimester.

I konventionel behandling af brystkraft indgar en kom-
bination af kirurgi, straleterapi, kemoterapi, endokrin
terapi og biologisk terapi atheengigt af tumortype, -al-
der og -udbredelse. Behandling af brystkreeft under en
graviditet ber vaere sé lig den konventionelle behand-
ling som muligt [5]. Behandlingen afhanger selvfglge-
lig af tumoren og udbredelsen, men ogsa af gestations-
alder. Behandling af brystkraeft under en graviditet
nedsatter behovet for tidlig igangsettelse af fgdslen og
derved fgdsel af premature bgrn [6]. I Tabel 2 ses en
sammenligning af behandlingsmuligheder hos gravide
og ikkegravide.

KIRURGI

Kirurgisk behandling af brystkreeft hos gravide kan for-
tages efter stort set samme retningslinjer som hos ikke-
gravide patienter. Behandlingen har vist sig at veere sik-
ker for béde den gravide og fosteret i alle trimestre [2,
3, 6, 11]. Kirurgisk behandling er dog som altid beheef-
tet med risiko for komplikationer, herunder blgdning
og infektionsrisiko. Ved begge disse tilstande kan der
ses fgtale bivirkninger [6]. Hos gravide kan graviditets-
betingede fysiologiske forandringer, sdsom gget koagu-
lation og blodvolumen samt nedsat lungekapacitet,
komplicere den operative behandling yderligere [2].

Da bade graviditet og cancer medfgrer gget risiko
for trombose, bgr man ved kirurgisk behandling af gra-
vide patienter med brystkraft overveje tromboseprofy-
lakse [6].

Der kan fortages brystbevarende operationer hos
gravide med brystkreft, pa trods af at straleterapi ikke
er anbefalet under graviditeten. Kemoterapi kan benyt-
tes efter forste trimester, og straleterapi kan udsettes
til efter fedslen. Gravide med brystkreeft skal altsa ikke
ngdvendigvis mastektomeres [5, 6].

Sentinel node-diagnostik kan foretages under gravi-
diteten. Det er fundet sikkert at bruge technetiumbase-
ret sporstof. Dog er der ved benyttelse af methylenbla,
som rutinemaessigt bruges sammen med technetium i
sentinel node-diagnostik, en lille risiko for anafylaksi
hos kvinden, hvorfor det ikke anbefales at benytte bl&-
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farvning i sentinel node-diagnostik under en graviditet
[3, 6,12, 13].

STRALETERAPI

Det frarédes at anvende straleterapi til gravide, da fo-
steret herved udsattes for ioniseret stréling i en kon-
centration, som kan fgre til malformationer og foster-
ded. Den mangde stréling, som fosteret udsettes for,
er ligefrem proportional med gestationsalder, da foste-
ret gennem graviditeten vokser og derved neermer sig
strélefeeldet [2].

Straleterapi i en graviditeten kan desuden medfgre
oget risiko for stralingsrelateret cancere i barndom-
men, herunder leukeemi [6, 14]. Straleterapi bgr derfor
udseettes til efter fodslen. Desuden frarddes amning un-
der straleterapi [3].

KEMOTERAPI

Kemoterapi anbefales generelt til helt unge kvinder
med brystkreeft, og dette gaelder ogsa under en gravidi-
tet [6]. Det er vigtigt at forholde sig til gestationsalder i
behandlingen herunder administration af kemoterapi,
da alle former for kemoterapi frarédes i forste trimester
pga. risiko for abort og kongenite malformationer hos
fosteret.

I forste trimester er der under befrugtnings- og im-
plantationsfasen gget risiko for abort, og under or-
ganiogenesen er der risiko for udvikling af kongenite
malformationer.

I andet og tredje trimester foregér der primeert fo-
sterveekst og modning. Kemoterapi kan administreres i
denne periode. Der er dog fundet sammenhang mel-
lem indgift af kemoterapi og lav fgdselsveegt, intraute-
rine growth restriction (IUGR), neonatal dgd samt pree-
maturitet [5, 6, 15-17]. Desuden ses haemopoietic
suppression, neutropeni hos den nyfgdte ved behandling
med kemoterapi sent i tredje trimester [6]. Kemoterapi
ber derfor ikke administreres efter uge 35, og der bgr
g8 2-3 uger fra sidste kemoterapikur til fadslen for at
undga neutropeni og anami [1, 3, 5, 18].

Amning frarddes under kemoterapi, da nogle af
stofferne ophobes og udskilles i meelken [6].
Cyclophosphamid, methotrexat, doxorubicin og cispla-
tin kan alle méles i modermelken hos ammende kvin-
der. Der er desuden rapporteret om neutropeni hos et
spadbarn, som blev ammet af en mor, der var i behand-
ling med cyclophosphamid [3, 5].

ENDOKRIN TERAPI

Tamoxifen, som benyttes til behandling af hormonre-
ceptorpositive tumorer hos preemenopausale kvinder,
frarddes under en graviditet. Dette skyldes, at der er
fundet en sammenhang mellem tamoxifenindtagelse
og fosterdgd samt kongenite malformationer, herunder
Goldenhars syndrom og abnorme genitalier [1, 3, 6].

BIOLOGISK TERAPI

Trastuzumab, som benyttes til behandling af HER-
2-positive tumorer, kan resultere i nedsat meengde af
fosterveaeske, nyresvigt hos fosteret og fosterded [1, 2,
19]. Trastuzumab anbefales derfor ikke til behandling
af gravide.

MORS PROGNOSE

Der er ikke fundet signifikant a2ndret overlevelse hos
gravide med brystkraeft sammenlignet med ikkegravide
kvinder med brystkreeft, nér der korrigeres for alder og
sygdomsstadie [5]. Dog ved vi, at gravide kvinder pa
grund af graviditetsbetingede forandringer i brystet
ofte far diagnosticeret brystkreft senere og i et mere
avanceret stadie end ikkegravide kvinder. Brystkreeft i
graviditeten er altsé associeret med stgrre tumorer og
hgjere incidens af lymfeknudeinvolvering end bryst-
kreeft hos ikkegravide [3, 6, 20]. Dog er det fundet, at
gravide med brystkraft ikke har hgjere risiko for loko-
regional recidiv og flere fjernmetastaser og ej heller har
@ndret overlevelse end gvrige patienter, der har bryst-
kreeft og er 35 &r og yngre [3].

Abort bedrer ikke kvindens prognose, idet gravidite-
ten ingen indflydelse har pa sygdommens forlgb [1, 2,
5].1de forste 3-10 &r efter fgdslen er der en forbigé-
ende gget risiko for udvikling af brystkraft. Graviditet
virker pé leengere sigt beskyttende pa udvikling af
brystkraeft [3, 21-24]. Hos kvinder, som far brystkraeft
under en graviditet, bgr man, som hos andre unge pa-
tienter med brystkreft, overveje henvisning til genetisk
udredning [3, 6].

BARNETS PROGNOSE

Kemoterapieksponering hos fostre i forste trimester
medfgrer en sterkt gget forekomst af malformationer
pa 14-19% mod 1-3% hos fostre i den generelle befolk-
ning. Der er ikke fundet gget forekomst af malformatio-
ner sammenlignet med baggrundsbefolkningen, hvis
fosteret ikke udseettes for kemoterapi i fgrste trimester.
Men der ses gget forekomst af lav fgdselsvaegt, IUGR,
praematuritet (5-20%) og fosterdgd (5-15%) ved in
utero-eksponering for kemoterapi, ogsa efter forste tri-
mester [3, 5, 8, 15]. Der mangler stadig data pé lang-
tidseffekterne af in utero-eksponering for kemoterapi
[3,5,6].

KONKLUSION
Diagnostik af brystkreft i graviditeten besveerliggares
af de hormonbetingede forandringer, som brystet gen-
nemgér under graviditet og amning. Dette bevirker, at
brystkreeft hos gravide diagnosticeres senere og i mere
avanceret form.

Behandlingen af gravide med brystkreeft kraever en
multidisciplinaer indsats, hvor der stiles efter, at be-
handlingen hos den gravide kvinde ligner behandlin-




gen hos ikkegravide mest muligt under hensyntagen til
fosteret. Operativ behandling kan foretages i alle tre
trimestre. Kemoterapi kan administreres i andet og
tredje trimester uden forgget risiko for kongenite mal-
formationer, straleterapi, endokrin terapi og biologisk
terapi skal udskydes til efter fadslen.
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Breast cancer is the second most common form of cancer
diagnosed during pregnancy. The diagnosis and treatment
of breast cancer during pregnancy requires multidisciplinary
efforts to treat the cancer while protecting the foetus.
Pregnancy-related changes in the breast make the
diagnosis particularly challenging. Surgery is possible during
all three trimesters. Chemotherapy can be administered in
the second and third trimesters without increased risk of
foetal malformations. Radiation, endocrine and biological
therapies however, must be postponed until after delivery.
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