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Carcinoma in situ i mammae
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Duktalt carcinoma in situ (DCIS) er en noninvasiv 
(præmalign) tilstand i brystet og er kendetegnet ved 
prolifererende celler af malign karakter begrænset af 
basalmembranen i ductus mammae. Den naturlige ud-
vikling af DCIS er ikke fuldstændig klarlagt, da de fleste 
patienter i dag behandles kirurgisk, men DCIS menes at 
repræsentere et forstadie i udviklingen af invasiv bryst-
kræft [1]. Det skønnes, at risikoen for at udvikle invasiv 
brystkræft efter en ubehandlet DCIS-diagnose ligger på 
30-50%, og at der hos størstedelen, hvor tilstanden 
progredierer, vil udvikles brystkræft inden for ti år efter 
diagnosen [2]. Kvinder, som behandles for DCIS, har 
en god prognose og en meget lav risiko for at dø af 
brystkræft [3]. 

Lobulært carcinoma in situ (LCIS) er den anden be-
tydelige præmaligne tilstand i brystet. LCIS betragtes 
som et tilfældigt fund ved mikroskopi, da der ikke fin-
des kliniske eller mammografiske fund, som er associe-
ret med LCIS. Risikoen for død efter primær diagnose 
med LCIS er lav: 1,1% efter 12 år. I denne artikel gen-
nemgås kun kompleksiteten i DCIS [4].

Incidensen af DCIS er steget markant efter indførel-
sen af landsdækkende brystkræftscreening af kvinder i 
aldersgruppen 50-69 år. I Danmark diagnosticeres der i 
øjeblikket mere end 450 nye tilfælde om året, svarende 
til ca. 10% af det samlede antal præmaligne og maligne 
tilstande i brystet. Blandt kvinder, som bliver diagnosti-
ceret ved mammografiscreening, udgør DCIS ca. 14% 
og ca. 5% blandt kvinder uden for screeningsgruppen 
[5]. Samtidig er der et hastigt stigende antal kvinder, 

som lever efter behandling af DCIS. En større stigning 
er set i det øvrige Europa og USA, hvor DCIS antages at 
udgøre 20-25% af det samlede antal præmaligne og 
maligne tilstande i brystet [6, 7]. 

 Formålet med denne artikel er at beskrive og øge 
kendskabet til denne relativt hyppige tilstand samt 
pege på dilemmaer og udfordringer i behandlingen af 
DCIS.

KLINISK MANIFESTATION OG UDREDNING

Før indførelsen af screening udgjorde DCIS ca. 5% af 
det samlede antal præmaligne og maligne tilstande i 
brystet, og kvinderne havde typisk en palpabel tumor 
eller patologisk sekretion fra papillen. DCIS er efter 
indførelse af screening oftest asymptomatisk og diag-
nosticeres som mikroforkalkninger på mammografi 
[8]. Diagnosen stilles histologisk på basis af grovnålsbi-
opsier, der ofte foretages mammografivejledt (stereo-
taktisk). I nogle tilfælde kan kirurgisk excisionsbiopsi 
være nødvendig for at stille diagnosen. Forud for ope-
rationen markeres det billeddiagnostisk suspekte om-
råde på røntgenafdelingen.

BEHANDLING

Behandlingen af DCIS er den samme som for lavrisiko-
brystkræft. Der foretages enten mastektomi eller bryst-
bevarende operation (BCS) efterfulgt af stråleterapi. 
Stråleterapi efter BCS reducerer risikoen for lokalt 
DCIS-recidiv og invasivt karcinom, men er dog uden 
indvirkning på brystcancerspecifik mortalitet eller total 
mortalitet  [9]. DCIS har desværre ofte en mere diffus 
udbredelse i brystet, end invasiv brystkræft har. Det be-
tyder, at kvinder med DCIS, når der foretages BCS, of-
tere må reopereres pga. manglende radikalitet end 
kvinder med invasiv brystkræft [10]. Det kan endvidere 
være svært at opnå et godt kosmetisk resultat med BCS, 
hvis området med DCIS er meget udbredt, og her kan 
mastektomi eventuelt efterfulgt af rekonstruktion være 
nødvendig. 

Et andet terapeutisk dilemma er anvendelsen senti-
nel node (SN)-proceduren, hvor de første aksillymfe-
knuder, der drænerer brystet, fjernes ved den primære 
operation. Dette indgreb er principielt overbehandling 
ved DCIS, da tilstanden er noninvasiv. Problemet er, at 
der ifølge en metaanalyse hos 23% af de patienter, der 
præoperativt diagnosticeres med DCIS, findes områder 
med invasivt karcinom ved den endelige histologiske 
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 ▶ Duktalt carcinoma in situ (DCIS) er be-

skrevet som en præmalign tilstand i 

ductus mammae og udgør i dag 10-

25% alle præmaligne og maligne til-

stande i brystet. Incidensen af DCIS er 

steget markant efter indførelsen af 

landsdækkende brystkræftscreening. 

DCIS har en god prognose efter be-

handling i form af mastektomi eller 

brystbevarende kirurgi samt 

stråleterapi. 

 ▶ Få patienter dør af brystkræft efter 

diagnose med DCIS.

 ▶ Der mangler viden om den naturlige 

progression af ubehandlet DCIS. Syg-

dommen varierer fra helt fredelige for-

mer, som forbliver DCIS, til de aggres-

sive former, som går direkte fra DCIS 

til dissemineret brystkræft. Den første 

gruppe risikerer vi at overbehandle, 

mens behandlingen af de aggressive 

former måske ikke er god nok.

 ▶ Det er vigtigt, at vi bliver bedre til at 

klassificere DCIS og individualisere 

behandlingen af patienter med DCIS 

og dermed minimere over- og under-

behandling af disse kvinder.
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undersøgelse [11]. Iht. retningslinjerne fra Danish 
Breast Cancer Cooperative Group skal status for de ak-
sillære lymfeknuder foreligge hos disse kvinder, for at 
man kan planlægge optimal adjuverende behandling 
for invasivt karcinom. Hvis der er foretaget mastektomi 
eller lavet indgreb i brystets øvre laterale kvadrant, kan 
en efterfølgende SN-procedure være umulig, fordi den 
naturlige lymfedrænage fra brystet er ødelagt ved det 
primære indgreb. Dette terapeutiske dilemma afspejles 
i en betydelig variation i anvendelsen af SN-proceduren 
ved behandling af DCIS.  

HISTOLOGI OG BIOMARKØRER

DCIS er en meget heterogen sygdom, der udviser stor 
forskel i den biologiske adfærd og udbredelse i brystet 
[1]. Den heterogene adfærd har medført et ønske om at 
finde karakteristika, som kan bruges til forudsigelse af 
det kliniske forløb af DCIS og målrette behandlingen af 
den enkelte patient.  

I Danmark og store dele af resten af verden anven-
des Van Nuys-klassifikation til histologisk gradering af 
DCIS. I klassifikationen indgår kernegrad samt fravær 
eller tilstedeværelse af komedonekroser, og afhængigt 
af dette klassificeres DCIS som Van Nuys-grad 1, 2 eller 
3. Grad 3-læsioner med høj kernegrad betragtes som 
den mest aggressive form for DCIS [12]. Herudover be-
skrives læsionens størrelse. 

Klassiske biomarkører som østrogenreceptorstatus 
og human epidermal receptor 2-status anvendes ved 
analyse af invasiv brystkræft og kan også anvendes til 
DCIS. Det gøres dog ikke rutinemæssigt, da markørerne 
ikke har indflydelse på behandlingen.

DISKUSSION

I et stort observationelt studie, der inkluderede 
108.196 patienter, som var diagnosticeret med DCIS, 
påviste man, at risikoen for at dø af brystkræft i løbet af 
20 år var 3,3% [13]. Studiet bekræfter således, at pa-
tienter, som diagnosticeres med DCIS, har en god pro-
gnose [3]. Diagnosen DCIS repræsenterer mange for-
skellige forandringer. Hos de fleste kvinder opdages 
DCIS i forbindelse med screening, og disse læsioner er 
ofte karakteriseret ved høj kernegrad samt tilstedevæ-
relse af komedonekroser [4, 14]. Det er usikkert, hvor 
mange der i denne patientgruppe nogensinde vil få in-
vasiv brystkræft, og risikoen for overbehandling er der-
med til stede [2]. Hos de kvinder, der er diagnosticeret 
med lavrisiko-DCIS diskuteres det, om man skal overgå 
til en mere konservativ behandlingsstrategi med obser-
vation og forebyggelse. Dette kunne eksempelvis inde-
bære prævention i form af diæt, motion, moderat alko-
holindtag og fravalg af postmenopausal hormonterapi 
[15].

Det aktuelle behandlingsregime kan medføre gener 
i form af kroniske smerter, føleforstyrrelser og ind-

skrænket bevægelighed af arm/skulder [16-18]. 
Vedvarende smerte efter kirurgisk behandling, mest 
udtalt hos patienter, der har gennemgået mastektomi, 
er en signifikant risikofaktor. Stråleterapi er også en 
uafhængig og signifikant risikofaktor for smerte. I frem-
tiden kan intraoperativ, lokaliseret stråleterapi eventu-
elt være en måde at reducere stråleterapiinduceret 
smerte på [16].

Det skal også overvejes, om stråleterapi rutinemæs-
sigt skal tilbydes til kvinder med lavrisiko-DCIS, da det 
ikke har signifikant indvirkning på mortaliteten [13].

Trods den gode prognose kan kvinder, som er ble-
vet behandlet for DCIS, opleve psykiske gener i form af 
angst, unødig frygt for tilbagefald eller spredning af 
sygdommen, påvirket livskvalitet og ændret kropsop-
fattelse [19-21]. Kvinderne kan have svært ved at forstå 
diagnosen og begrundelsen for den ekstensive behand-
ling [22]. I nyere, internationale studier foreslås en re-
vurdering af terminologien, således at tilstanden ikke 
længere betegnes DCIS, men ductal intraepithelial neo-
plasia (DIN) [23, 24]. På dansk bruges ofte betegnelsen 
»forstadier til brystkræft«. Interview med kvinder med 
DCIS har afsløret, at kvinderne alene hører ordet kræft 
og ikke rigtig forstår, at det drejer sig om forstadier 
[25].

I et igangværende studie, The LORIS Trial, rando-
miseres kvinder med biopsiverificeret DCIS til enten ki-
rurgisk behandling eller aktiv monitorering i form af år-
lig mammografi. I studiet inkluderes kvinder, som 
anses for at tilhøre en lavrisikogruppe, ud fra de så-
kaldte LORIS-kriterier: alder ≥ 46 år, Van Nuys-grad 1 
eller 2, screeningsdetekterede forkalkninger, ingen pa-
pilsekretion og minimal familiær disposition [26]. 
Pilewskie et al har anvendt LORIS-kriterierne i to retro-
spektive studier [27, 28]. I det første studie fandt man, 
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at 20% af de kvinder, som præoperativt opfyldte krite-
rierne, fik påvist invasiv brystkræft efter kirurgisk exci-
sion. Fund af invasiv brystkræft har betydning for den 
adjuverende behandling. Konklusionen blev således, at 
man vha. LORIS-kriterierne ikke kunne identificere en 
gruppe med tilstrækkelig lav risiko for invasiv bryst-
kræft, hvorfor kirurgi fortsat er påkrævet [28]. I det an-
det studie fandt man, at risikoen for recidiv ti år efter 
diagnose var lavere for kvinder, der opfyldte LORIS-
kriterierne, end for dem, der ikke gjorde. Studiet viste 
dog også, at 6% af de kvinder, der opfyldte LORIS-
kriterierne og var blevet behandlet med BCS uden strå-
leterapi, fik invasiv recidiv. Yderligere kriterier er der-
for nødvendige for at identificere de patienter, som 
ikke skal have standardbehandling, men i stedet tilby-
des observation [27]. 

Prognosen hos kvinder, som har DCIS og er < 35 år, 
er dårligere end hos kvinder > 35 år. Ung alder er asso-
cieret med større risiko for recidiv og øget brystkræft-
specifik mortalitet end ældre alder [13]. Kvinder, som 
er diagnosticeret med DCIS og < 40 år, er også mere 
tilbøjelige til at have kliniske symptomer såsom palpa-
bel tumor eller patologisk sekretion fra papillen, end 
kvinder, som er > 40 år [15]. Andre vigtige risikofakto-
rer for øget mortalitet efter en DCIS-diagnose er: østro-
genreceptorstatus, høj histologisk gradering, læsionens 
størrelse og forekomst af komedonekrose [13]. 

DCIS er per definition et noninvasivt forstadie og 
kan derfor ikke metastasere. Meget få af de patienter, 
som bliver diagnosticeret med DCIS og behandles, får 
metastaserende brystkræft, hvorfor mortaliteten er lav. 
Narod et al fandt i sit studie, at der hos 0,5% af de kvin-
der, som var diagnosticeret med DCIS, udvikledes dis-
semineret brystkræft uden forekomst af en mellemlig-
gende diagnose af invasiv brystkræft [13]. I flere 
mindre studier er det ligeledes beskrevet, hvordan pa-
tienter kan have dissemineret sygdom trods en initial 
diagnose af DCIS [29, 30]. Narod et al har anbefalet, at 
definitionen af DCIS som et noninvasivt forstadie til 
brystkræft ændres, da DCIS formentlig har større lig-
hed med lavmalign invasiv brystkræft end tidligere an-
taget [13]. Det er foreslået, at DCIS skal ses som en risi-
kofaktor for udvikling af invasiv brystkræft, og at der 
heri ligger en mulighed for mere målrettet behandling, 
hvor bl.a. stråleterapi ikke som rutine skal tilbydes alle. 
Man skal dog skelne mellem de forskellige subtyper af 
DCIS, hvor behandlingen hos nogle kan være mere 
konservativ og for højrisiko-DCIS bør være mere inten-
siv for at mindske mortaliteten [15]. 

KONKLUSION

Prognosen efter initial diagnose med DCIS er generelt 
set meget god med en brystkræftspecifik mortalitet på 
3,3%. I nyere studier har man sat fokus på, at man med 
den aktuelle behandling i form af mastektomi eller BCS 

samt stråleterapi risikerer at overbehandle en række 
patienter. Det gælder især for ældre kvinder med små 
læsioner. Samtidig ses mere aggressive former for 
DCIS, særligt hos unge kvinder, hvor man ser udvikling 
af dissemineret brystkræft efter en primær DCIS-diag-
nose. I øjeblikket har vi ingen sikre kriterier, hvormed 
vi kan udpege kvinder, som man kan undlade at be-
handle, og der er således behov for at udvikle metoder, 
der kan sikre en optimal skræddersyet behandling til 
den enkelte kvinde. 
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Ductal carcinoma in situ (DCIS) is a premalignant lesion in 

the breast. It is often asymptomatic and diagnosed by 

screening mammography. DCIS is treated in line with low-

risk invasive breast cancer including mastectomy or breast 

conserving treatment plus radiotherapy, implicating a risk of 

both physical and psychological side effects. Since only a 

part of DCIS lesions develop into invasive cancer, some 

women suffer from overtreatment. However, it remains yet to 

be identified, in which subgroup of women with DCIS 

treatment can safely be omitted. We need to know more 

about the natural course of DCIS and develop tools to tailor 

treatment individually.
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