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Baggrund

Denne kliniske retningslinje omhandler profylakse mod og behandling af nedsat

knoglemineralindhold hos bgrn og unge under og efter behandling for kraeft i Danmark.

Der er mange risikofaktorer for nedsat knoglemineralindhold hos bgrn med kreeft. Risikofaktorerne
kan veere relateret til genetik, livsstilsfaktorer, kreeftsygdommen i sig selv og den onkologiske
behandling med direkte og indirekte effekter pa knoglemineralindholdet (tabel 1).

Nedsat knoglemineralindhold (BMD) hos bgrn er defineret ved en alders og kgns justeret Z-score

<-2.0, malt ved DXA-scanning.

Tabel 1. Risikofaktorer for nedsat knoglemineralindhold hos bgrneonkologiske patienter

indirekte effekt pa
knoglemineralindholdet

kan fgre til mangel pa vaeksthormon og
hypogonadotrop hypogonadisme
Gonadebestraling eller bestraling af sarcomer
i baekkenomradet kan fgre til
hypergonadotrop hypogonadisme
Alkylerende behandling (som
cyclophosphamid og ifosfamid), kan reducere
BMD via toksisk effekt pa gonader
(medfgrende hypergonadotrop
hypogonadisme med lavt testosteron/
gstradiol) eller nyrer (medfgrende renalt
phosphat tab)

Risikogrupper Eksempler pa risikofaktorer Referencer

Genetiske/familizere faktorer Osteoporose i familien (1-3)
af betydning for Mgrk hud pa nordlige breddegrader
knoglemineralindholdet Lille og spinkelt skelet
Livsstilsfaktorer, der Rygning og alkohol (1,4, 5)
nedsaetter Mangel pa energi og nzeringsstoffer (f.eks.
knoglemineralindholdet kalk, D-vitamin og phosphat )

Mangel pa soleksponering (D-vitamin mangel)

Nedsat fysisk aktivitet f.eks. pga inaktivitet og

sengeleje
Onkologisk behandling med Behandling med glukokortikoider (1, 6-11)
direkte effekt pa Behandling med MTX
knoglemineralindholdet Straleterapi af skelettet
Onkologisk behandling med Kraniel-bestraling og/eller hypofyse-kirurgi (10, 12-16)
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Symptomer
Der er oftest ingen symptomer fgr en eventuel fraktur. Opmaerksomhed pa uspecifikke rygsmerter.

Rygsmerter skal tages alvorligt og pa vid indikation fgre til billeddiagnostik obs. vertebral

kompressionsfraktur.(17)
Med tiltagende nedsat BMD forekommer gget risiko for spontane eller usaedvanlige frakturer som

for eksempel vertebral kompressionsfraktur (symptomatisk eller asymptomatisk) og lav-energi
underarmsfraktur (18). Osteoporose hos bgrn defineres som signifikant nedsat

knoglemineralindhold kombineret med signifikant fraktur-anamnese.(19, 20)

Signifikant nedsat knoglemineralindhold: BMD (Z-score<-2) malt ved DXA-scanning.

Signifikant fraktur-anamnese: sammenfald i columna (vertebral kompressionsfraktur) eller lav-energi
fraktur i ekstremiteter: 1 brud pa lange rgrknogler i benene eller 2 brud pa lange rgrknogler i
armene pavist ved konventionelle rgntgen undersggelser.

Udredning ved diagnose og under behandling
Alle patienter skal pa tidspunktet for den onkologiske diagnose undersgges med D-vitamin status,
samt behandles og monitoreres for evt. D-vitamin mangel.

Tabel 2. Udredning ved diagnose og under behandling.

Alle patienter

D-vitamin status (S-25(0OH)D, calcium, phosphat, | Ved S-25(OH)D < 25 nmol/l opstart
basisk fosfatase, PTH, magnesium og kreatinin)* behandling og monitorering iht. DPS-
instruks(21)

Ved S-25(0OH)D > 25 nmol/l, men < 50 nmol/I,
profylakse iht. tabel 4 med 20 ug D-vitamin
dagligt. Monitorering iht. DPS-instruks(21)

Ved S-25(0H)D > 50 nmol/Il, profylakse iht.
tabel 4 med 20 pg D-vitamin dagligt.

Optimering af livsstilsfaktorer Ernzering
Motion
Undga rygning

Ved mistanke om nedsat BMD

DXA-scanning Symptomer der giver mistanke om nedsat
BMD under behandlingen:
* Fraktur uden relevant traume

Ved udvikling af k@ns- og veeksthormon mangeltilstande

Korrektion af kgns- og vaeksthormon | samarbejde med padiatrisk endokrinolog
mangeltilstande

*Ved uafklaret problemstilling kan suppleres med urinundersggelse: phosphat/kreatinin, calcium/
kreatinin, magnesium/kreatinin med henblik pa abnorm renal udskillelse, normalvaerdier se
appendix.
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Ved uafklaret hypophosphataemi med hgj udskillelse af phosphat kan der suppleres med serum FGF

23.

Hvis D-vitaminstatus afviger fra det forventede (tabel 3) og ikke entydigt tyder pa D-vitamin mangel
kontakt da endokrinologisk speciallzege med henblik pa videre udredning og behandling.

Tabel 3. Forventede abnormiteter ved D-vitamin mangel.

D-vitamin mangel

Let Moderat Sveer
S-25(OH)D nmol/I 25-49 10-24 <10
P-Caion N/lav N/lav lav
P-Phosphat N/lav lav lav
P-Basisk fosfatase N/hgj hgj hgj
S-PTH N/hgj hoj hoj

Modificeret efter retningslinje fra Dansk Paediatrisk Selvskab(21).

Profylakse ved diagnose og under behandling
Tabel 4. Profylaktisk behandling med kalk og D-vitamin bgr tilbydes alle bgrneonkologiske patienter
med halvarlig kontrol af D vitamin status.(22)

Calcium-Sandoz

og 10 draber D-vitamin
eller

Tyggetabletter:

2 Unikalk Silver

eller

Tabletter:

2 Unikalk Silver

Alder | Anbefalet dagligt | Anbefalet Daglig dosering ved Daglig dosering ved
calciumindtaga dagligt indtag af under 500 ml | indtag af minimum 500
D- maelk/dage ml maelk/dage
vitaminindtagb
1-5ar | 600 mg 20 ug Flydende: Flydende:
1 brusetablet 10 draber D-vitamin
Calcium-Sandoz
og 10 draber D-vitamin
eller
Tyggetabletter:
1 Unikalk Silver og 5
draber D-vitamin
6-17 | 700-900 mg 20 ug Flydende: Flydende:
ar 2 brusetabletter 1 brusetablet

Calcium-Sandoz

og 10 draber D-vitamin
eller

Tyggetabletter:

1 Unikalk Silver og 5
draber D-vitamin

eller

Tabletter:

1 Unikalk Forte

a) https://pro.medicin.dk/
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b) Der anbefales et dagligt D-vitamintilskud pa 20 pg til bgrn med gget risiko for fraktur og/eller
osteoporose hele aret.(21)

c) Eller meaelkeprodukter med et calciumindhold svarende til 500 ml maelk. 500 ml maelk giver ca.
600 mg calcium.(23)

Praeparater
D-vitamin produkter:

D-draber 10 draber = 20 pg

Calcium produkter:
Calcium-Sandoz® 1 brusetablet = 500 mg calcium

Kombinerede produkter:

Unikalk Forte 1 tablet = 400 mg calcium og 19 pg D-vitamin
Unikalk Silver 1 tablet = 400 mg calcium og 10 pg D-vitamin
Unikalk Silver 1 tyggetablet = 400 mg calcium og 10 pg D-vitamin

Parenteral ernzering
SmofKabiven anvendes fra alder 2 ar/vaegt >15 kg. Ved yngre bgrn anvendes apotekets PN-

blandinger. SmofKabiven indeholder calcium, magnesium og phosphat som anfgrt i tabel 5, men det
er som anfgrt muligt at tilseette ekstra calcium og phosphat. Det daglige anbefalede indtag er anf@rt
i tabel 6.

SmofKabiven indeholder ikke D-vitamin, men det er muligt at tilsaette Vitalipid adult eller infant med
mulighed for at give op til 10 ug D2/dggn. Det skal afklares om vitalipid tilszettes fra
hospitalsapoteket rutinemaessigt eller tilseettes i afdelingen.

Tabel 5. Indehold i SmofKabiven pr. pose. Modificeret fra pro.medicin.dk

SmofKabiven indhold pr. 493 ml 986 ml 1.477 mi 1.970 mi 2.463 ml
pose:

Calcium 1,3 mmol 2,5 mmol 3,8 mmol 5 mmol 6,2 mmol
Magnesium 2,5 mmol 5 mmol 7,5 mmol 10 mmol 12 mmol
Phosphat 6 mmol 12 mmol 19 mmol 25 mmol 31 mmol
Hgjst tilladte additive 493 ml 986 ml 1.477 ml 1.970 ml 2.463 ml
maengde pr. pose:

Calcium 1,2 mmol 2,5 mmol 3,7 mmol 5 mmol 6,3 mmol
Magnesium 0 mmol 0 mmol 0 mmol 0 mmol 0 mmol
Phosphat 1,5 mmol 3 mmol 3,5 mmol 5 mmol 6,5 mmol

Tabel 6. Anbefalet indtag af calcium, phosphat, magnesium og Vitamin D til bgrn pa parenteral
ernaering. Modificeret fra ESPGHAN guidelines(24, 25)

Alder Anbefalet parenteralt indtag i mmol (mg)/kg/
dggn
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Calcium Phosphat Magnesium | Vitamin D*
0-6 mdr. | 0.8-1.5 0.7-1.3 0.1-0.2
IU/kg/dggn
7-12 0.5 (20) 0.5 (15) 0.15 (4) (1-3.75 ug/ke/dggn)
mdr.
1-18 ar |0.25-0.4 0.2-0.7 (6-22) | 0.1 (2.4) 400-600 IU/dggn
(10-16) (10-15 pg/degn)

*Patienter med S-25(0OH)D < 50 nmol/Il, forsgg pa yderligere D vitamin tilskud evt. per oralt hvis

muligt.

Calcium 1 mmol =40 mg
Magnesium 1 mmol = 24.3 mg
Phosphat 1 mmol =31 mg

Profylakse og opf@lgning efter endt behandling

Tabel 7. Profylakse og opfglgning efter endt behandling

Efter endt behandling

Fortseet profylaktisk behandling

Fortseet D-vitamin profylakse i ny
dosering og uaendret calcium indtag

D-vitamin 10 pg dagligt
Calcium 600-900 mg dagligt (maelkeprodukter eller tb.

Calcium)

januar (% arligt ved obs. compliance
problem) de fgrste 3 ar efter endt
behandling

Tjek D-vitamin status arligt i december —

Ved S-25(0H)D < 50 nmol/l opstart behandling og
monitorering iht. DPS-instruks

Opfordre til knoglevenlig livsstil

Undga rygning og alkohol

Fysisk aktivitet

Indikation for DXA-scanning (26, 27)

e Fraktur uden relevant traume

» Henvis til bgrneendokrinolog, der skal tages
stilling til, om der er indikation for bisfosfonat-
behandling

« Sikre at profylaktisk behandling er sufficient

o Sikre korrektion af kgns- og vaeksthormon
mangeltilstande

Interessekonflikter
Ingen.
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Appendix

Reference niveauer (5th og 95th persentiler) for urin phosphat/kreatinin, calcium/kreatinin, og

magnesium/kreatinin ratio efter aldersgruppe(28)

Urin Phosphat /Kreatinin Urin Calcium/Kreatinin Urin Magnesium/Kreatinin
mol/mol (mg/mg) mol/mol (mg/mg) mol/mol (mg/mg)
Alder
(ar) Sth 95th Sth 95th 5th 95th
<1 1.2 (0.34) 19.0(5.24) 1 0.09(0.03) 2.2(0.81) | 0.4(0.10) 2.2 (0.48)
12 1.2(0.34) 14.0(3.95) 1 0.07(0.03) 1.5(0.56) | 0.4(0.09) 1.7 (0.37)
2-3 | 1.2(0.34) 12.0(3.13) 1 0.06(0.02) 1.4(0.50) | 0.3(0.07) 1.6 (0.34)
3-5 | 1.2(0.33) 8.0(2.17) 0.05(0.02) 1.1(0.41) |0.3(0.07) 1.3 (0.29)
57 | 1.2(0.33) 5.0 (1.49) 0.04(0.01) 0.8(0.30) | 0.3(0.06) 1.0 (0.21)
7-10 | 1.2(0.32) 3.6 (0.97) 0.04(0.01) 0.7(0.25) |0.3(0.05) 0.9 (0.18)
10-14 | 0.8 (0.22) 3.2 (0.86) 0.04(0.01) 0.7(0.24) | 0.2 (0.05) 0.7 (0.15)
14-17 | 0.8 (0.21) 2.7 (0.75) 0.04(0.01) 0.7(0.24) | 0.2 (0.05) 0.6 (0.13)
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