OVERSIKTSARTIKKEL

Mohs’ kirurgi ved basalcellekarsinom i ansiktet

Sammendrag

Bakgrunn. Basalcellekarsinom kan

ha et lokalt aggressivt vekstmgnster.
Denne hudkrefttypen sitter ofte i ansik-
tet og er vanskelig & avgrense klinisk.
Vanlig eksisjon og tumordestruktive
behandlingsmetoder fgrer ofte til
tumorresidiv. Mohs’ kirurgi er en
operasjonsteknikk som fremmer radi-
kalitet ved fjerning av slike lesjoner.

Materiale og metode. Denne oversikts-
artikkelen bygger pa artikler identifi-
sert ved spgk i PubMed med sgkeordene
«Mohs’ surgery» og «basal cell carci-
noma», samt pa egne erfaringer.

Resultater. 10-15 % av alle basalcelle-
karsinomer har et aggressivt vekst-
mgnster med subkliniske utlgpere. Ved
Mohs’ kirurgi benyttes peroperativ his-
tologisk vurdering av horisontale fryse-
snitt, noe som innebaerer at 100 % av
reseksjonsflaten kan vurderes. Hensik-
ten er & redusere risikoen for residiv.
Fordi metoden er vevssparende, kan
enklere rekonstruksjoner ofte velges.
Mohs’ kirurgi er ressurskrevende, men
med lavere risiko for residiv kan meto-
den veere kostnadseffektiv ved riktig
indikasjonsstilling.

Fortolkning. Mohs’ kirurgi bgr vurde-
res ved basalcellekarsinom med et
aggressivt vekstmgnster i ansiktet.
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Basalcellekarsinom er den vanligste formen
for hudkreft, og insidensen er gkende bade i
Norge og pad verdensbasis. Omtrent
10—15% av disse svulstene har et aggres-
sivt, infiltrerende og/eller skleroserende
vekstmenster og kan vere vanskelig & av-
grense klinisk. De sitter oftest i ansiktet og
har mye heyere risiko for residiv enn andre
former for basalcellekarsinomer (1).

Mohs’ kirurgi er en operasjonsmetode
som kan fore til betydelig faerre residiver enn
andre typer behandling. Ved denne metoden
gjores det peroperative histologiske vurde-
ringer av horisontale frysesnitt, noe som
innebarer at hele reseksjonsflaten blir under-
sokt — 1 motsetning til vanlig histologisk
undersgkelse, der bare en liten del av resek-
sjonsflaten undersekes postoperativt (2).

Vi gnsker med denne artikkelen & gi en
kort beskrivelse av Mohs’ kirurgi og belyse
metodens indikasjoner, fordeler og ulemper.

Materiale og metode

Artikkelen er basert pa relevante forsknings-
artikler som etter forfatternes vurdering er
seerlig sentrale, samt pa egne kliniske erfarin-
ger med flere enn 90 operasjoner. Vi foretok
i november 2010 sgk i PubMed med soke-
ordene «Mohs’ surgery» og «basal cell car-
cinoma» begrenset til «review» og engelsk-
spraklige artikler for perioden 1.1. 1981—1.8.
2010. 131 oversiktsartikler ble identifisert. Vi
valgte sa ut atte av disse pa grunnlag av en
skjennsmessig vurdering av deres relevans
og kvalitet. Artiklene som ikke ble studert
nzrmere, omhandlet avgrensede emner, slik
som sarlige lokalisasjoner, pasientgrupper
eller kirurgiske og histologiske teknikker. Fra
de atte oversiktartiklene valgte vi ut 37 serlig
relevante og hyppig siterte originalartikler.

Epidemiologi

Antall tilfeller av basalcellekarsinom har
vert jevnt ekende siden 1970-arene, og
basalcellekarsinom er nd den vanligste for-

men for kreft. I Sverige registreres det rundt
40 000 nye tilfeller i aret (3), og man regner
med at insidensen er omtrent den samme i
Norge. Noen studier tyder pa at insidensen
oker serlig blant unge voksne (4, 5).

Risikofaktorer for utvikling av basalcelle-
karsinom er lys hud, soleksponering og bruk
av solarium.

Kliniske forhold

Basalcellekarsinom vokser langsomt og
metastaserer sveert sjelden, men kan vokse lo-
kalt destruerende. Basalcellekarsinomer inn-
deles etter klinisk morfologi i tre hovedtyper:
nodulere, superfisielle og morfealiknende.

Ca. 70 % av alle basalcellekarsinomer er
nodulre (6). Slike lesjoner kjennetegnes av
en velavgrenset, papules eller noduler lesjon
med glinsende overflate og tydelige telan-
giektasier. Den sentrale delen kan vare ulce-
rert. Slike lesjoner, spesielt de som er lokali-
sert i ansiktet, kan vokse lokalt destruerende.
Superfisielle basalcellekarsinomer utgjor ca.
15 % av alle basalcellekarsinomer (6). De er
oftest velavgrensede, lett oppheyde og eryte-
matese og er vanligvis lokalisert pa truncus
og ekstremiteter, men kan ogsa forekomme i
ansiktet.

De resterende 10—15 % utgjeres av basal-
cellekarsinomer med et mer aggressivt
vekstmenster. I denne gruppen finnes mor-
fealiknende, infiltrerende, mikronodulere
og basoskvamese basalcellekarsinomer (7).
Av disse er morfealiknende basalcellekarsi-
nom den vanligste formen. Typisk for et
morfealiknende basalcellekarsinom er ma-
kulese eller atrofiske forandringer med gra-
hvit, eventuelt noe glinsende overflate, okt
konsistens ved palpasjon og telangiektasier,
som imidlertid kan veare lite tydelige. Av-
grensningen mot frisk hud er ofte uskarp og
vanskelig & bestemme. Lesjonen kan veere sa
lite synlig at den lenge overses av béde

Hovedbudskap

m 10-15% av basalcellekarsinomer har
et lokalt aggressivt vekstmgnster og en
betydelig risiko for residiv

m Ved Mohs’ kirurgi benyttes peroperativ
histologisk vurdering av frysesnitt, noe
som reduserer risikoen for residiv

m Mohs’ kirurgi bgr vurderes ved behand-
ling av basalcellekarsinomer i ansiktet
med hgy risiko for residiv
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Figur 1 a) Morfealiknende basalcellekarsinom pa nesevingen for operasjon. b] Samme lesjon etter tre

eksisjoner med Mohs" kirurgi

pasient, parerende og lege eller mistolkes
som et arr. Sérdannelse (ulcerasjon) er uvan-
lig tidlig i forlepet (fig 1).

Nodulare og superfisielle lesjoner har lav
risiko for residiv, i motsetning til morfea-
liknende, infiltrerende, mikronodulare og
basoskvamase basalcellekarsinomer. Disse
har et aggressivt vekstmenster og omtales
ofte i dermatologisk litteratur som «high-
risk basal cell carcinoma» (1). I tillegg ber et
ikke-radikalt fjernet basalcellekarsinom og
residiv tas med i denne kategorien (8). Et
mislykket behandlingsforsek kan dermed
innebere at et basalcellekarsinom med lav
risiko for residiv ma reklassifiseres til & ha
hey risiko for residiv (9, 10).

Histologi

Mens nodulere basalcellekarsinomer som
regel er velavgrensede klinisk og histolo-
gisk, vokser superfisielle basalcellekarsino-
mer multifokalt, men begrenset til epider-
mis, i hvert fall de forste arene. Morfealik-
nende og infiltrerende basalcellekarsinomer,
derimot, har et mer uforutsigbart forlep med
en vekst som kjennetegnes av til dels lange,
klinisk ikke-synlige tumorutlepere i én eller
flere retninger (11). Mange basalcellekarsi-
nomer har flere histologiske vekstmenstre i
en og samme lesjon (12).

I tillegg til klinisk og histologisk type er
tumorsterrelse og lokalisasjon viktige prog-
nostiske faktorer: risiko for residiv eker med
okende tumorsterrelse (13) og er hayest ved
lokalisasjon sentralt i ansiktet (tab 1) (14).

Behandling

Nodulere og superfisielle basalcellekarsino-
mer er vanligvis lette & behandle. Kirurgisk
eksisjon med batsnitt vil 1 de fleste tilfeller
vere a foretrekke ved nodulere former, da
metoden gir en viss marginkontroll og ofte er
den enkleste behandlingen for pasienten.
Andre behandlingsmetoder for lesjoner med
lav risiko for residiv kan vere overflatiske
destruktive metoder, slik som kryoterapi og
kyrettering, og fotodynamisk terapi, immun-
modulerende krem (imiquimod) og strale-
behandling (1). Valg av metode er basert pa
klinisk skjeonn der lokalisasjon, tumorster-
relse, histologisk type, pasientens alder og
helsetilstand samt preferanser for pasient og
lege er av betydning.

Ved behandling av basalcellekarsinom
med hey risiko for residiv er det seerlig vik-
tig at man far histologisk bekreftet at alt
tumorvev er fjernet (15—17). Overflatiske,
destruktive metoder ber derfor vanligvis
ikke brukes (1, 18). Her ber vanlig kirurgisk
eksisjon eller Mohs’ kirurgi velges. Stréle-
behandling kan vaere et godt alternativ til
utvalgte pasienter.

Vanlig eksisjon

med postoperativ marginkontroll

Svulstens kliniske avgrensing identifiseres, og
med en passende margin, ofte 2—3 mm, eksi-
deres lesjonen. Resektatet blir sa preparert og
beskéret pa en patologiavdeling, der det blir
lagt vertikale tverrsnitt gjennom tumor, slik
at avstanden fra tumor til siderendene og

Tabell 1 Risikofaktorer for residiv av basalcellekarsinom

Hoy risiko for residiv
Lokalisasjon Sentralt i ansikt

Stgrrelse > 10 mm (ansikt)

> 20 mm (kropp og ekstremiteter)

Klinisk utseende Uskarpt avgrenset

Morfealiknende
Infiltrerende
Mikronoduleert
Basoskvamgs

Residiv

Histologisk type

Primaersvulst/residiv
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Lav risiko for residiv

Truncus
Ekstremiteter

<10 mm (ansikt)
< 20 mm (truncus og ekstremiteter)

Skarpt avgrenset

Noduleert
Superfisielt

Primaersvulst

bunnen kan vurderes. Av tverrsnittene skjaeres
det noen fa 2—4 p tykke snitt, som vurderes
mikroskopisk av patolog. Dermed blir kun en
sveert liten del av reseksjonsflaten vurdert.
Dette er adekvat for undersekelse av mange
svulster 1 hud, men metoden er ikke god nok
nér tumor vokser med utlopere som ikke ned-
vendigvis fanges opp ved slike snitt (fig 2).

Mange slike eksisjoner viser seg & veare
ikke-radikale, eller de blir vurdert histolo-
gisk som radikalt fjernet, men residiverer
senere. Dette gjelder spesielt ved morfea-
liknende og infiltrerende basalcellekarsino-
mer (19). En viktig &rsak til dette kan veere
at bare en svert liten del av resektatet ble
undersekt histologisk (15).

Mohs’ kirurgi

Den amerikanske kirurgen Fredric Mohs
introduserte i 1930-arene en ny metode for
eksisjon av maligne hudsvulster. Metoden er
senere modifisert flere ganger. Ved Mohs’
kirurgi undersgkes peroperative horisontale
frysesnitt i stedet for vertikale snitt (fig 3).
Pa denne maten bedemmes hele reseksjons-
flaten peroperativt.

Inngrepet starter med at operateren merker
av svulstens kliniske avgrensning og legger
til en eksisjonsmargin pé 1-2 mm. Noyaktig
merking av lesjonen gjores med suturer og
sma incisjoner klokken 3, 6, 9 og 12. Lesjo-
nen eksideres s med 45° vinkel og med flat
bunn. Resektatet fargekodes og prepareres av
bioingenier, slik at hele reseksjonsflaten
fremstilles i frysesnitt. En patolog vurderer
frysesnittene peroperativt og angir pa en teg-
ning hvor det ikke er fritt i reseksjonsflaten.
P4 denne maten kan man forfelge de enkelte
tumorutleperne. Operateren utvider sa resek-
sjonen i det omradet hvor det er pavist tumor-
rest. Slik sikrer man at alt tumorvev fjernes,
samtidig som man sparer mest mulig friskt
vev (2, 7).

Radikalitet oppnas vanligvis etter 2-3
eksisjoner (fig 1b) (20). Man ender som regel
opp med en mindre huddefekt enn etter vanlig
eksisjon — dermed kan man anvende enklere
rekonstruksjonsmetoder (19, 21). Huddefek-
ten lukkes med primersutur eller tilheler
sekundert. Alternativt anvendes et fullhuds-
transplantat, lappeplastikk eller kombinasjo-
ner av slike.

Forekomsten av residiv etter Mohs’ kir-
urgi angis i de fleste studier til rundt 1 % ved
primaere svulster og rundt 5—6 % ved residiv
(22-24).

I USA har Mohs’ kirurgi veert i ekende
bruk siden 1970-arene, og ca. en tredel av
alle basalcellekarsinomer i USA blir na be-
handlet med denne metoden (25). I Europa,
der metoden ble tatt i bruk senere, blir en
langt mindre andel av basalcellekarsinomer
operert med Mohs’ kirurgi. Dette innebzerer
en sterkere seleksjon av lesjoner med hoy
risiko for residiv og at andelen residiver etter
Mohs’ kirurgi er noe heyere i europeiske
studier enn i amerikanske (26). Ifelge inter-
nasjonale retningslinjer skal pasienter med
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Figur 2 Vanlig béteksisjon som viser ikke-radikalt fjernet tumor, som ikke kommer frem i vertikale uttatte snitt

© K. Toverud

Figur 3 a) Merket resektat med synlig tumor eksideres med 45° vinkel og flat bunn. b] Uttatt resektat fargekodes. c/ Incisjoner i overflaten gjer at siderendene kan
presses ned i samme plan som reseksjonsflaten i bunnen. Horisontale frysesnitt skjeeres fra bunnen (100 % av reseksjonsflaten], som vurderes av patolog. d) Reeksisjoner

fortsetter til alt tumorvevet er fjernet
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basalcellekarsinom med aggressivt vekst-
menster i ansiktet behandles med Mohs’ kir-
urgi (1, 27, 28).

Alternativer til Mohs’ kirurgi

To andre behandlingsmetoder ma nevnes
som aktuelle alternativer ved behandling av
basalcellekarsinom med hey risiko for resi-
div i ansiktet.

Ved en totrinns- eller flertrinnsprosedyre
foretas vanlig eksisjon og midlertidig dek-
ning av huddefekten med bandasje inntil den
histologiske vurderingen av formalinfiksert
materiale i parafinsnitt foreligger. Dette gjo-
res enten med vertikale tverrsnitt eller med
mer kompliserte histologiske metoder for
undersgkelse av tilnermet 100 % av resek-
sjonsflatene (29, 30). Lukning av huddefek-
ten gjores forst etter at man har fatt bekref-
telse pa at alt tumorvev er fjernet. Ulempen
med denne prosedyren er at pasienten méa ga
med et apent sér inntil histologisvar forelig-
ger, noe som er s&rlig uheldig hvis det viser
seg at man trenger flere eksisjoner.

Overflatisk strdlebehandling kan vere
velegnet hos utvalgte pasienter. Ved primaere
basalcellekarsinomer angis det en residiv-
risiko pé ca. 7,5 % i to studier, men uten at
histologisk type er angitt (31, 32). Behand-
lingen fraksjoneres vanligvis for & oppna et
optimalt kosmetisk resultat.

Diskusjon

Mohs’ kirurgi vurderes i dag som den mest
effektive behandlingen for basalcellekarsi-
nom med et aggressivt vekstmenster. Med
peroperativ marginkontroll reduseres risiko
for resttumorvev og residiv, samtidig som
man sparer friskt vev (19, 21, 33-35). Dette
er seerlig viktig i ansiktet med tanke pé funk-
sjonsbevaring og et best mulig kosmetisk
resultat (36).

Feerre residiver

I storre pasientserier er residiv etter Mohs’
kirurgi rundt 1 % ved primeert basalcellekar-
sinom og rundt 5—6 % ved residivtumor (1).
Det er en noe hoyere residivirekvens i euro-
peiske studier enn i amerikanske, noe som
kan forklares med et mer begrenset tilbud og
seleksjon av de vanskeligste svulstene (26).
I pasientserier med vanlig eksisjon er resi-
divraten heyere, rundt 5—10 % ved primeer-
tumor og rundt 15-20 % ved residivtumor.
For svulster i sentrale deler av ansiktet er
risikoen for residiv etter vanlig eksisjon
betydelig hoyere (9). Studiene er imidlertid
lite ssmmenliknbare — de varierer mye med
henblikk pé tumortyper, pasientalder og
oppfelgingstid. I den eneste randomiserte
studien om Mohs’ kirurgi og eksisjon ble det
ikke funnet noen sikker forskjell i residiv-
rate (19). Studien er imidlertid blitt kritisert
for betydelige metodologiske svakheter
(35); blant annet var valg av behandlings-
form ikke basert pa blindet randomisering
alene, og ved vanlig eksisjon ble det ikke
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foretatt primer lukning, slik det er vanlig &
gjore i Norge.

Det finnes ogsa fa studier om effekten av
andre behandlingsformer ved basalcellekar-
sinom med hey risiko for residiv (22, 33).
Med unntak av straleterapi er det kontraindi-
sert & behandle basalcellekarsinomer med
hay risiko for residiv i ansiktet med destruk-
tive metoder. I en studie publisert i 1977 er
det angitt ett residiv etter overflatisk strale-
behandling av atte morfealiknende basal-
cellekarsinom etter 6—14 ar (37).

Vevssparende

Det er godt dokumentert at jo sterre margi-
ner man velger, jo mindre er faren for residiv
etter vanlig eksisjon (15). Det finnes imid-
lertid ingen konsensus om adekvate margi-
ner ved vanlig eksisjon — alt fra 2 mm til 15
mm er anbefalt (27, 28, 38, 39). Det finnes
mange studier der man har forsekt & definere
hva som er adekvate marginer, men i disse
studiene er verken svulstene eller pasientene
godt nok beskrevet for & kunne trekke sikre
konklusjoner. Kun noen fé studier omfatter
morfealiknende basalcellekarsinomer, og
oppfelgingstiden er ofte for kort (15, 22).

Store eksisjonsmarginer kan veare vans-
kelig & fa til i ansiktet og/eller kan gi lite
tilfredsstillende kosmetisk resultat. Ved
storre huddefekter oppnér man ofte best kos-
metisk resultat med lappeplastikk. Dette ber
dog ikke benyttes uten sikker marginkon-
troll, da lappeplastikken kan kamuflere og/
eller flytte eventuelt gjenvarende tumorvev.
Nar residiv erkjennes, ma oftest hele rekon-
struksjonen fjernes. I tillegg har ofte tumo-
ren fatt vokse og destruere et storre omrade
enn den ville ha gjort uten kamuflasje. Ogsa
under et fullhudstransplantat kan tumor
kamufleres over lengre tid.

Ved Mohs’ kirurgi unngar man dette. Ved
at tumorutlgperne forfalges trinnvis, oppnés
radikalitet 1 tilnaermet alle tilfellene, sam-
tidig som man sparer friskt vev. Huddefek-
ten er som regel mindre enn etter vanlig
eksisjon, og enklere rekonstruksjonslgsnin-
ger kan velges (19, 21).

Ved spesielt store eller dype basalcellekar-
sinomer med hay risiko for residiv, der kirur-
gisk inngrep kan bli mutilerende, ber man
vurdere overflatisk straleterapi av kosmetis-
ke hensyn. Det er imidlertid problematisk at
det ikke foreligger studier som dokumenterer
effekt av slik behandling. Det kosmetiske
resultatet etter overflatisk strélebehandling
kan bli dérligere over tid. Metoden ber derfor
etter var oppfatning som hovedregel forbe-
holdes pasienter over 50—-60 ar (31, 32).

Bruk av ressurser

Mohs’ kirurgi er tidkrevende og ressurskre-
vende. I tillegg til erfaren operater trengs
spesialopplerte bioingenigrer og patolog
med spesialkompetanse og et laboratorium
med kryostat lokalisert naer operasjonsrom-
met. En studie der man har sammenliknet
Mohs’ kirurgi med vanlig eksisjon, tyder pa

at Mohs’ kirurgi er en kostnadseffektiv ope-
rasjonsmetode ved behandling av residiv
(20). For primere basalcellekarsinomer er
slike kostnadsanalyser mer usikre. Gode
randomiserte studier er ikke gjennomfort.
Slike studier er né vanskelig & gjennomfore,
ettersom de fleste pasienter vil foretrekke
den behandlingen som erfaringsmessig gir
best resultat (40). Overflatisk straleterapi
blir av flere forfattere vurdert som en dyr
behandling som innebarer mange konsulta-
sjoner, og ofte lang transport pa grunn av
begrenset stréletilbud (41-43).

Utgiftene til Mohs’ kirurgi méa ogsa ses i
sammenheng med de kostnader som er knyt-
tet til residiv, slik som utgifter til legekon-
troller, gjentatte biopsitakinger og nye ope-
rasjoner (44, 45). I tillegg kommer plager og
bekymringer for pasienten og risiko for dar-
lig kosmetisk resultat, serlig etter gjentatte
inngrep.

Egne erfaringer

Mohs’ kirurgi ble i februar 2010 etablert ved
Hudavdelingen ved Oslo universitetssyke-
hus, Rikshospitalet, i samarbeid med pato-
log fra Avdeling for patologi. Vi har til nd
behandlet om lag 90 pasienter, med om lag
50 primarsvulster med aggressiv histolo-
gisk vekstmeonster og sterrelse >1cm i
diameter, samt 40 residivsvulster. Indikasjo-
nen stilles av spesialist i hudsykdommer
eller plastikkirurgi. Pasienten innkalles til
postoperative kontroller etter ett, to og fem
ar. S langt er residiv ikke sett. Ved storre
huddefekter involveres plastikkirurg eller
spesialist i gre-nese-hals-sykdommer.

Konklusjon

Ved basalcellekarsinomer med hoy risiko
for residiv lokalisert i ansiktet ber behand-
ling med Mohs’ kirurgi vurderes. Fordelen
er at residivfare reduseres ved peroperativ
histologisk vurdering av frysesnitt, og at
friskt vev spares.
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