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Remissrunda — Nationellt vardprogram for
Livmoderkroppscancer

Den nationella vardprogramgruppen for Livmoderkroppscancer har reviderat
det nationella vardprogrammet. Vi emotser tacksamt synpunkter pa
innehallet.

Remissvaren lamnas via webbformuliret som hittas har.

Limna remissvaret senast 2026-06-12, sedan stings formuliret.

Vid fragor, kontakta nationellt.kunskapsstod.cancer(@vgregion.se

Syftet med remissrundan ar foljande:

1. Att ge profession och patienter tillfalle att kommentera och ge synpunkter
pa det medicinska innehallet i vardprogrammet. Ge girna konkreta forslag
pa dndringar och tilligg, t.ex. om det saknas relevanta
behandlingsalternativ, om en rekommendation ar svartolkad eller om vi
har virderat den vetenskapliga bakgrunden felaktigt.

2. Att ge regionernas linjeorganisationer och huvudman maojlighet att
analysera organisatoriska och ekonomiska konsekvenser av dndringarna i
vardprogrammet och utifrin detta meddela om de stiller sig bakom

vardprogrammet.

Milsittningen med vardprogrammet dr att belysa den diagnostik, behandling,
omvardnad och uppfdljning som dr specifik och central f6r cancerformen,
vilket innebir att vi inte belyser mer generella dtgirder, t.ex.

rehabiliteringsatgirder som tas upp 1 vardprogrammet fOr rehabilitering.

Den bilagda nationella konsekvensbeskrivningen ger en 6versiktlig bild av vad
som ir reviderat och vilka konsekvenser vardprogramgruppen bedomer att
andringarna kan medfora. Forandringar framgar ocksa 1 vardprogrammets

inledningskapitel.

Pa vardprogramgruppens vagnar

Karin Glimskir Stalberg

Ordférande, vardprogramgruppen for Livmoderkroppscancer
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Nationell konsekvensbeskrivhing — Nationellt
vardprogram for Livmoderkroppscancer

Datum: 2026-03-26

Detta ar en nationell konsekvensbeskrivning av det nationella vardprogrammet for
livmoderkroppscancer. Den kan anvdandas som underlag for regionala
konsekvensbeskrivningar i samband med remissrundan.

Incidens och prevalens
Ca 1500 kvinnor per ar far diagnosen i Sverige (data fran 2024)

Antal patienter aktuella for behandling och uppfdljning

Cirka 65% behandlas bara med kirurgi. Cirka 4% far ingen/palliativ behandling.
Cirka 22% fér kirurgi samt adjuvant radio/kemoterapi. Resterande far kombinationer av
onkologisk behandling utan kirurgi. (Data fran Kvalitetsregister)

I dagsliget dr majoriteten aktuella for uppféljning med likarbesok i mellan 3-5 ar efter
avslutad behandling. Enligt denna revidering kommer cirka 50% av patienterna (de med
lag risk for aterfall) istallet ha patientinitierad uppfoljning istillet f6r schemalagda
likarbesok.

Huvudsakliga forandringar
Huvudsakliga férindringar version 4.0

e Genomging av hela NVP med revidering av sprik och uppdatering av referenser

e Kapitel 9 patologi:
o Definitionen av LVSI (lymfovaskulir invixt) i tre grupper:
ingen, fokal (<5 kirl) eller extensiv LVSI (= 5 involverade kirl),
o Definition av mesonefrisk liknande tumér
o Andra mindre justeringar

e Auvsnitt 10.4.1 Inférande av FIGO 2023 stadieindelning:

o Den nya internationella stadieindelningen innebir inklusion av bade
anatomisk utbredning, LVSI samt molekylir klassificering (ffa p53 mutation
och POLE-mutation) i tumorstadium, vilket ska ge ett bittre prognostiskt
och behandlingsprediktivt underlag.

o FIGO 2023 inférs i kvalitetsregistret 2027 och under en dvergangsperiod
kommer registrering ske parallellt med FIGO 2009.

o Intramukosal vixt har dterinforts enligt nya FIGO 2023 och definition av
ER-positiva tumorer.
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Avsnitt 12.3
o Onkologisk behandling: ny behandlingsalgoritm baserat pa FIGO 2023.

Rekommendationerna om adjuvant behandling utgar fran de fyra molekylira
subtyperna POLE-mutation, dIMMR /MSI-H, NSMP och p53-abnormal.
Nytillkommet dr dven att 6strogenreceptor (ER) uttryck paverkar behandlingsval
1 subgrupp NSMP (non-specific molecular profile)

Alla stadier av p53-abnormal (cirka 20% av patienterna) klassas som
hogriskgrupp for aterfall enligt ESGO-ESTRO-ESP:s riktlinjer 2025, med enda
undantaget for tumorer helt utan myometrieinvasion (stadium 1A1). Samtliga
stadier kommer rekommenderas 6 kurer adjuvant cytostatikabehandling. Tidigare
rekommenderades 4-6 kurer cytostatika beroende pa stadium, och vid stadium
ITIB och IIIC rekommenderades utéver 4 kurer cytostatika aven fem veckors
adjuvant strilbehandling. De nya rekommendationerna éverensstimmer med
ovriga nordiska linder och anges som ett av flera behandlingsalternativ i
europeiska riktlinjer.

Stadium I-II med POLE-muterad subtyp, dMMR/MSI-H subtyp eller NSMP
subtyp med laggradig endometrioid och ER-positiv tumér kommer klassas som
lagrisktumorer och rekommenderas inte lingre adjuvant behandling. Tidigare
utgick behandling fran histologi, och en del av dessa rekommenderades adjuvant
behandling med fyra kurer cytostatika.

Riskfaktorn I'TC (isolerade tumorceller i portvaktskortlar) tas bort som enskild
indikation f6r adjuvant behandling (6verensstimmande med europeiska
riktlinjer). Tidigare rekommenderades patienter med I'TC i minst tva lymfkortlar
adjuvant behandling med fyra kurer cytostatika f6ljt av stralbehandling i fem
veckor.

Sammantaget forvintas cirka 50-100 férre patienter ha indikation f6r
stralbehandling varje ar.

* Avsnitt 17.6 Uppf6ljning
o Enligt en uppdelning i tre grupper enligt risken for dterfall, sa kommer en

lagriskgrupp (ca 50% av patienter) bara att regelmissigt rekommenderas ett
postoperativt likarbesok, och darefter patientinitierad uppféljning. Den
medelhoga riskgruppen rekommenderas likarbesok 2g/ar i 3 ar, och gruppen
med hogst risk for aterfall, likarbesok 2-3 ganger/dr i 5 ar (DT enligt
likarbed6émning). I tidigare version fanns ingen uppdelning beroende pa
aterfallsrisk.

Avsnitt 17.8. Menopausala hormonbehandling
o Utokade rekommendationer for 6strogenbehandling efter avslutad behandling

tor premenopausala kvinnor.

Omvardnadsdelar uppdaterade
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Forandringar av verksamhet och organisation

¢ Behandling: Andelen kvinnor som rekommenderas adjuvant strilbehandling
minskar, da rekommendationen f6r p53 muterade tumorer och I'TC tas bort (ca 50-
100 férre per ar). Vid p53-mutation kommer tva extra cytostatikakurer
rekommenderas jamfort med idag. Nagot farre patienter kommer rekommenderas
adjuvant cytostatikabehandling vid tidigt stadium jamfort med idag.

e Uppfdljning: Ca hilften av kvinnor med livmoderkroppscancer rekommenderas inte
lingre uppfoljningsprogram med likarbesck. En uppfoljning med
kontaktsjukskoterska kan vara aktuell. Viktigt att de regioner som har utremitterat
kontroller till privata aktorer ser 6ver tillgdngligheten for dessa kvinnor, sé att de ¢j
hamnar mellan stolarna.

Centralisering och decentralisering

Ingen forindring.

Okade kostnader

Mojligen kan borttagande av likaruppfoljning f6r en del av patienterna innebara behov
av utokad tillgéinglighet till kontaktsjukskoterska for telefonuppfoljning, vilket istillet
kan ge en liten kostnadsokning.

Resurs- och kostnadsbesparande atgarder

Borttagande av regelmissiga likarkontroller f6r ca hilften av patienterna bor leda till en
storre besparing.

En minskning av gruppen patienter som rekommenderas adjuvant strilbehandling ger
en besparing (majoriteten av dessa patienter kommer dock rekommenderas tva extra
cytostatikakurer jamfort med idag). Néagot firre patienter kommer rekommenderas
adjuvant cytostatikabehandling vid tidigt stadium jamfért med idag.

Etiska aspekter

Borttagande av regelmissiga likarbesck f6r uppfoljning skulle kunna leda till 6kad oro
hos vissa patienter. Dock har tidigare studier visat att patientinitierad uppféljning verkar
uppskattas hos patienter med gynekologisk cancer. Dock ir det viktigt med en enkel vig
att nd ratt instans vid symtom eller fragor. En planerad studie med deltagare fran
vardprogramgruppen ir i planeringsfas. Dir kommer detta att f6ljas upp med bl.a.
enkitstudier.
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KAPITEL 1
Sammanfattning

Livmoderkroppscancer, som ocksa kallas endometriecancer eller corpuscancer,
ar den vanligaste gynekologiska tumoérformen 1 Sverige. Den utgar fran
livmoderkroppens slemhinna. Det dr en cancerform med férhallandevis god
prognos eftersom den vanligtvis uppticks innan den ar spridd, och ofta ger
tidiga symtom i form av olaga blédningar. Livmoderkroppscancer drabbar till
stor del dldre kvinnor med manga samtidiga sjukdomar, varfor all behandling
maste utga ifrin vad patienten bedéms klara. Obesitas dr en stark riskfaktor

och kan orsaka livmoderkroppscancer aven hos yngre kvinnor.

Alarmsymtom: Det viktigaste symtomet ir olaga vaginala blodningar. De allra
flesta som drabbas av sjukdomen ar postmenopausala, endast 5 % dr under

50 ar (data ur INCA-registret). Andra symtom kan vara avvikande flytningar,
smirta och diffusa obehag i buken.

Utredning: Vid postmenopausblédning eller andra symtom som inger
misstanke om livmoderkroppscancer bor transvaginalt ultraljud utforas.

Vid omitbar eller fértjockad slemhinna (= 5 mm) bor provtagning fran
endometriet utforas, antingen med endometriebiopsi, med fraktionerad abrasio
eller via hysteroskopi. Vid godartat resultat och kvarstiende blodningar bor
unders6kning med hysteroskopi och riktad provtagning utféras. Majoriteten av

postmenopausblodningar har en benign orsak.

Vid bekraftad cancer utfors:

e DT thorax-buk for att bedéma eventuell spridning
e transvaginalt ultraljud f6r att bedoma lokal tumérutbredning

e vid behov MRT f{6r att ytterligare kartligga lokal tumérutbredning.

Klassifikation: Livmoderkroppscancer klassificeras i fyra molekylira subtyper.
POLE-muterade, dIMMR/MSI-H, NSMP och p53-abnormal.
Multidisciplinir konferens (MDK): Patienter som ér aktuella for

fertilitetsbevarande behandling, de med misstinkt primart spridd sjukdom och
patienter med ett forsta dterfall bor diskuteras pa MDK.
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Stadieindelning gors efter kirurgi enligt det uppdaterade FIGO-systemet
(2023). I en overgangsperiod registreras aven stadium enligt FIGO 2009.

Omvirdnad: Alla patienter med livmoderkroppscancer bor erbjudas en
namngiven kontaktsjukskoterska. En individuell vardplan (digital eller skriftlig)

bor utarbetas, dir dven rehabiliteringsatgirder bor inga efter behov.

Primirbehandling vid livmoderkroppscancer ar oftast kirurgi. Den bor
utforas av en gynekologisk tumorkirurg. Ingreppet bor 1 forsta hand utforas
minimalinvasivt och innefatta operation av livmoder, dggledare och dggstockar.
Fertilitetsbevarande behandlingar och bevarande av dggstockar kan 6vervigas i
utvalda fall. Lymfkortelstatus 1 backenet bor utvirderas med
portvaktskortelteknik hos kvinnor utan preoperativa tecken pa spridning eller
kontraindikationer mot onkologisk efterbehandling. Vid spridd sjukdom ar
malet att uppna makroskopisk radikalitet.

Majoriteten av patienter med livmoderkroppscancer dr firdigbehandlade efter
kirurgin, men patienter med spridd sjukdom eller vissa riskfaktorer erbjuds
postoperativ behandling som vanligtvis bestar av cytostatika i form av
karboplatin och paklitaxel 4—6 cykler, och vid lymfkértelspridning tilligg av
stralbehandling mot bickenet och eventuellt paraaortalt. Vid avancerat

tumorstadium rekommenderas dven tilligg av PD-(L)1-himmare.

Behandling vid aterfall: Patienter med aterfall bor diskuteras vid en
multidisciplindr konferens for att bedoma mojligheten till kurativ syftande
behandling i form av stralbehandling eller kirurgi. I annat fall rekommenderas

likemedelsbehandling eller anslutning till palliativ vard.

Kvalitetsregistrering: Livmoderkroppscancer och sarkom som utgar frin

livmodern registreras i Svenska kvalitetsregistret for gynekologisk cancer.



REGIONALA CANCERCENTRUM

KAPITEL 2
Inledning

21 Vardprogrammets giltighetsomrade

Virdprogrammet giller f6r cancer som utgar fran slemhinnan i
livmoderkroppen (endometriet), vanligtvis kallad endometriecancer eller
corpuscancer, ICD C54.9. Tumoéren kan invadera livmoderkroppens
muskelvigg (myometriet) och dven sprida sig via lymfkarlssystemet och
blodbanan. Mer sillan vixer tuméren Over pa intilliggande organ.
Livmodersarkom, som utgar fran livmodervaggen och stédjevavnad, behandlas
1 en speciell bilaga till vardprogrammet f6r mjukdelssarkom, och berérs darfor

inte 1 detta vardprogram, se Nationellt vardprogram Buksarkom bilaga

oynekologiska sarkom.

Virdprogrammet ér utarbetat av den nationella arbetsgruppen och faststillt av
Regionala cancercentrum i samverkan 2026-XX-XX. Beslut om
implementering tas i respektive region i enlighet med 6verenskomna rutiner.

Stédjande regionalt cancercentrum ar Regionalt cancercentrum Vist.

Tidigare versioner:

Datum Beskrivning av forandring

2012 Forsta versionen

2017-01-16 Version 1.1 — férandringar jamfért med tidigare version,
se bilaga 3

2018-06-27 Version 1.2 — férandringar jamfért med tidigare version,
se bilaga 3

2021-06-15 Version 2.0 — férandringar jamfért med tidigare version,
se bilaga 3

Version 3.0— forandringar jamfort med tidigare version,
2024-06-18 se bilaga 3

Version 3.1 -— férandringar jamfoért med tidigare version,
2025-08-19 se bilaga 3

Version 3.2 -— férandringar jamfort med tidigare version,
2026-03-10 se bilaga 3
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Tidigare vardprogram publiceras inte, men kan begiras ut frin Regionala

cancercentrum, info(@cancercentrum.se.
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2.2 Forandringar jamfort med tidigare version
Version 4.0, 2026-XX-XX

Huvudsakliga férindringar version 4.0

Genomgang av hela NVP med revidering av sprak och uppdatering av
referenser

Avsnitt 10.4 Klassificering av tumoren
e Definitionen av LVSI (lymfovaskulir invixt) i tre grupper:
- ingen,
- fokal (<5 kirl) eller
- extensiv LVSI (= 5 involverade karl),

e Definition av intramukosal vixt
e Definition av 6strogenpositiva (ER) tumorer

Avsnitt 10.4.8 Stadieindelning enligt FIGO 2023.

e Den nya internationella stadieindelningen innebir inklusion av
bade anatomisk utbredning, I.VSI samt molekylir klassificering
1 tumorstadium, vilket ska ge ett battre prognostiskt och
behandlingsprediktivt underlag

e FIGO 2023 inf6rs 1 kvalitetsregistret 2027 och under en
overgangsperiod kommer registrering ske parallellt med FIGO
20009.

Avsnitt 12.3 Onkologisk behandling,

e Ny behandlingsalgoritm som ir baserad pa FIGO 2023 dar
rekommendationerna om adjuvant behandling utgar fran de
fyra molekylira subtyperna POLE-mutation, dIMMR /MSI-H,
NSMP och p53-abnormal. Ostrogenreceptor (ER) uttryck
paverkar behandlingsval i subgrupp NSMP (non-specific
molecular profile)

e Alla stadier av p53-abnormal med undantag f6r tumérer helt
utan myometrieinvasion (stadium 1A1) rekommenderas 6 kurer
adjuvant cytostatikabehandling.

e Stadium I-II med POLE-muterad subtyp, dMMR/MSI-H
subtyp eller NSMP subtyp med ldggradig endometrioid och
ER-positiv tum6r kommer klassas som lagrisktumérer och
rekommenderas inte lingre adjuvant behandling.

e Riskfaktorn ITC (isolerade tumorceller i portvaktskortlar) tas
bort som enskild indikation f6r adjuvant behandling, i
overensstimmande med europeiska riktlinjer.
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Avsnitt 17.6 Uppfoljning.
e Rekommendation delas i tre grupper enligt risken for dterfall.
e Lag risk: ett postoperativt likarbesok, och direfter
patientinitierad uppfoljning.
e Medelhog risk: likarbesok 2g/ari 3 ar
e Hog risk: lakarbesok 2-3g/ar i 5 dr (CT enligt likarbedomning).

Avsnitt 17.8

e Menopausal hormonterapi
Utokade rekommendationer f6r 6strogenbehandling efter
avslutad behandling f6r premenopausala kvinnor.

Kapitel 15 Omvardnad dr uppdaterad.

Kapitel 16 Egenvird och rehabilitering ar uppdaterad.

2.3 Standardiserat vardforlopp

For livmoderkroppscancer finns ett standardiserat vardfotlopp framtaget

som giller sedan 2017 med tilligg av mindre revideringar.

Det finns ingen konflikt mellan innehallet i vardprogrammet och det
standardiserade vardférloppet. Vardforloppet beskriver vad som ska goras,
och inom vilken tidsram, medan viardprogrammet utvecklar hur, samt anger
vilken evidensgrund som finns for atgirderna i det standardiserade

vardfoérloppet.

Det standardiserade vardforloppet finns delvis integrerat med texten

1 vardprogrammet men kan ocksa ldsas i sin helhet i Kunskapsbanken.

24 Lagstod

Virdens skyldigheter regleras bland annat i hélso- och sjukvardslagen
(2017:30). Den anger att malet med halso- och sjukvirden dr en god hilsa och
en vard pa lika villkor f6r hela befolkningen, samt att hilso- och
sjukvardsverksamhet ska bedrivas sa att kraven pa en god vard uppfylls.

God viard definieras enligt Socialstyrelsen som kunskapsbaserad,
andamalsenlig, siker, patientfokuserad, effektiv och jamlik. Vardprogrammet
ger rekommendationer for hur varden ska utforas for att uppfylla dessa
kriterier. Dessa rekommendationer bor darfor i vasentliga delar f6ljas for att

man ska kunna anse att sjukvarden lever upp till hélso- och sjukvardslagen.

13


https://protect.checkpoint.com/v2/___https:/kunskapsbanken.cancercentrum.se/diagnoser/livmoderkroppscancer/vardforlopp/___.YzJlOnJlZ2lvbnNrYW5lOmM6bzowMTVlN2ZkNzAzYTA0NzYzNjEwMjE3MDU0M2U4ZTJjZTo2OmZiY2I6NGYwMWNjODUzNzkzNGRjYjRmN2QzMzRkOGM3NjU1OTI1NmQ5ZWMxNTBmNjE2OTZhZGFiNjIwMzk5ZWZlOWJhOTpwOlQ
https://protect.checkpoint.com/v2/___https:/www.riksdagen.se/sv/dokument-lagar/dokument/svensk-forfattningssamling/halso--och-sjukvardslag_sfs-2017-30___.YzJlOnJlZ2lvbnNrYW5lOmM6bzowMTVlN2ZkNzAzYTA0NzYzNjEwMjE3MDU0M2U4ZTJjZTo2OjgzOGE6ZWM1YWMwOTQzMzY4NzhhYzQ0ZThlZjdkODE3ZDViNjQ0Yzk0YWIxMTAzN2Q5YTVjOWJjMDM4OWM4NjM2Mzg4OTpwOlQ

REGIONALA CANCERCENTRUM

Patientlagen (2014:821) anger att vardgivaren ska erbjuda patienten anpassad
information om bl.a. diagnosen, méjliga alternativ f6r vard, risk for
biverkningar och forvintade vintetider samt information om maijligheten att
sjalv valja mellan likvardiga behandlingar (3 kap. 1-2 §). Vardgivaren ska enligt
samma lag erbjuda en fast vardkontakt samt information om mojlighet till en
ny medicinsk bedémning, dven i en annan region. Vardgivaren ska ocksa
informera om moijligheten att vilja vardgivare 1 hela landet inom allmin och
specialiserad 6ppenvird. Enligt det s.k. patientrorlighetsdirektivet ska
vardgivaren ocksa informera om patientens rittighet att inom hela EU/EES
vilja och fa ersittning for sidan vard som motsvarar vad som skulle kunna
erbjudas i Sverige. Praktisk information om detta, t.ex. hur och nir ersittning

betalas ut, finns hos Forsakringskassan.

Enligt vardgarantin (9 kap. 1 § hilso- och sjukvardslagen) har vardgivaren en
skyldighet att erbjuda patienter kontakt och atgirder inom vissa tider. De

standardiserade vardférlopp som RCC har tagit fram, och som regionerna har

beslutat att f6lja, anger kortare vintetider som dock inte 4r en del av

vardgarantin.

I halso- och sjukvirdslagen anges ocksa att hilso- och sjukvarden har sirskilda
skyldigheter att ta hinsyn till barn som dr anhoriga och ge dem information,
rad och stéd (5 kap. 7 §).

Alla patienter har ritt till en ny medicinsk bedomning angaende sin behandling.
Nir patienten sa onskar skriver behandlande likare en remiss for ny medicinsk
bedémning till en annan mottagning i Sverige. Ndr bedomningen dir ér klar
diskuterar patienten och likaren svaret samt vilket behandlingsalternativ

som dr mest limpligt. Mer information finns pa sidan Ny medicinsk

bedémning vid cancer pa RCC:s webbplats.

2.5 Evidensgradering

Virdprogrammet anvinder evidensgraderingssystemet GRADE. For en
komplett gradering ska alla ingdende studier tabelleras och virderas. Detta har
endast gjorts for ett urval av rekommendationerna, men principerna for

GRADE-gradering har tillimpats i hela vardprogrammet.

Ambitionen har varit att alla rekommendationer 1 vardprogrammet ska vara
evidensbaserade, men for att fa fram ett praktiskt anviandbart verktyg har
gruppen i vissa fall inda behovt utfirdat rekommendationer trots bristfallig

vetenskaplig evidens.
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Tillf6rlitligheten i rekommendationer klassificeras enligt GRADE i fyra nivaer:

(++++) Det sammanvigda resultatet har hog tillférlitlighet.

(+++) Det sammanvigda resultatet har mattlig tillforlitlighet.

(++) Det sammanvigda resultatet har lag tillforlitlighet.

(+) Det sammanvigda resultatet har mycket lag tillf6rlitlighet. (Det innebir att

det inte gar att bedoma om resultatet stimmer.)

Nir det saknas studier som uppfyller inklusionskriterierna anges studier

saknas”, utan klassificering.

Lis mer om systemet pa SBU:s metodbok.

2.6 Forkortningar och begreppsforklaringar

Forkortning/begrepp Forklaring

Adjuvant behandling Tilldggsbehandling till den potentiellt botande
behandlingen

AUC Area under curve

CTV Targetdefinition (Clinical Target Volume)

DostarKarPak Dostarlimab, karboplatin och paklitaxel

DT Datortomografi

EIN Endometrial intraepitelial neoplasi

ER Ostrogenreceptor

ESGO European Society of Gynaecological Oncology

ESMO European Society for Medical Oncology

ESP European Society of Pathology

ESTRO European Society for Radiotherapy and Oncology

ESUR European Society for Urogenital Radiology

FIGO International Federation of Gynecology and
Obstretics, stadieindelning och histologisk gradering
enligt FIGO

HR Hazard ratio

ICG Indocyaningront

IDS Interval debulking surgery

ITC Isolerade tumorceller

KarPak Karboplatin och paklitaxel

Ki Konfidensintervall

Lvsi Lymphovascular space invasion (lymfovaskular
invasion)

MMR Mismatch repair-proteiner
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Forkortning/begrepp Forklaring

MRT Magnetisk resonanstomografi

MSI, MSI-H Mikrosatellitinstabilitet (hog)

NACT Neoadjuvant chemotherapy, preoperativ
cytostatikabehandling

Neoadjuvant Inledande cancerbehandling (cytostatika, stralning,
hormon- eller immunterapi) som
ges fére huvudbehandlingen, oftast operation

NSMP No specific molecular profile (ingen specifik
molekylar profil)

PAD Patologisk anatomisk diagnos

PET-DT Positronemissionstomografi med datortomografi

PgR Progesteronreceptor

POLE Polymerase epsilon

SEIC Serost endometrialt intraepitelialt karcinom

SOEB Salpingooforektomi bilateralt

WHO Varldshalsoorganisationen
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KAPITEL 3
Mal med vardprogrammet

De 6vergripande malen for vardprogrammet ar att utveckla riktlinjer f6r god

och likvardig vird for kvinnor med livmoderkroppscancer genom att

e gec nationellt gemensamma rekommendationer f6r handliggning av
patienter med misstinkt eller diagnostiserad livmoderkroppscancer

e utgora underlag for registrering i nationella kvalitetsregister i form av
mal och malnivaer

e ytterligare minska olikheter i utredning, vard och uppfoljning mellan
olika verksamhetsomraden, sjukhus och regioner

e definiera var omhindertagandet bor ske (nivastrukturering).

Det hir nationella vardprogrammet ska ge vigledning f6r handligening och

behandling av livmoderkroppscancer baserat pa bista mojliga evidens.

Vissa regionala skillnader kan uppsta mot bakgrund av geografiska eller andra
forutsittningar. Dessa eventuella skillnader bor vara sa fa och sa sma som
mojligt. Det ar viktigt att handlaggning, behandling och uppfoljning sker pa ett
konsekvent och, med hjilp av registrering i det nationella kvalitetsregistret,
utvirderingsbart sitt. Den offentliga sjukvirden ar skyldig att bedriva likvardig
vard, varfor regionala anpassningar bor motiveras i de regionala

vardprogrammen eller motsvarande dokument.
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KAPITEL 4
Bakgrund och orsaker

4.1 Epidemiologi

Livmoderkroppscancer dr den vanligaste gynekologiska cancersjukdomen
i Sverige och den sjitte vanligaste cancersjukdomen hos kvinnor. Arligen
drabbas knappt 1 400 kvinnor av livmoderkroppscancer i Sverige [1] men
dodligheten ar forhallandevis lag (se figur 1). Att 6verlevnaden dr god beror
1 forsta hand pa att man hittar sjukdomen 1 tidigt skede, eftersom patienten

tidigt far symtom 1 form av blédningar och da soker vard.

Figur 1. Antal nya fall per ar i Sverige med livmoderkroppscancer samt
dodsfall per 100 000 personer. Kalla: Nordcan 2023

Livmoderkropp, Nya fall Livmoderkropp, Dédsfall
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=
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Ar Ar
= Nya fall = Dgdsfall

P I [ TR N S o Y

Medianaldern vid insjuknande dr 71 ar och mycket fa kvinnor drabbas fore

50 ars dlder. Mycket talar f6r att den stigande incidensen som ses i hela
vistvirlden 4r associerad med livsstilsfaktorer, eftersom riskfaktorer for
livmoderkroppscancer inkluderar 6vervikt, diabetes mellitus och sen menopaus
samt en aldrande population. I USA har obesitasepidemin lett till en kraftigt
okad incidens av livmoderkroppscancer, men dn sa linge har vi inte sett den

incidensokningen i Sverige.

Aven globalt dr livmoderkroppscancer den sjitte vanligaste cancerformen hos
kvinnor, med 417 000 nya fall diagnostiserade 2020, se mer pa World Cancer

Research Fund, Endometricancerstatistik. Antalet nydiagnostiserade fall

(incidensen) av livmoderkroppscancer dr ojamnt fordelat 6ver varlden.

Incidensen édr hogst i vistvirlden och lagst i Indien och Afrika (se figur 2).
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Figur 2. Geografisk spridning av livmoderkroppscancer, antal fall per
100 000 kvinnor. Aldersstandardiserad incidens mot
varldsbefolkningen. Kalla: WHO 2018
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Den relativa 6verlevnaden i sjukdomen dr férhallandevis god och det finns
inga signifikanta skillnader mellan de olika regionerna (se figur 3). Av de 7 572
patienter som registrerades i det nationella kvalitetsregistret 2018-2022
uppticktes 66 % i stadium I. Det ér en latt sjunkande tendens frin vad som
angavs 1 féregiende version av vardprogrammet: 71 % i stadium I fram till
2018. Detta bor rimligen bero pa att det under det aktuella tidsspannet utforts
kortelutrymning i stérre omfattning, och dirmed har fler hittats i stadium IIIC
an tidigare.
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Figur 3. Relativ 6verlevnad per sjukvardsregion fér livmoderkroppscancer.
Diagnosar 2015-2021. Kalla: Nationella kvalitetsregistret for
gynekologisk cancer
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4.2 Orsaker och riskfaktorer

Sammanfattning

e Tillstind med héga 6strogennivier utan balans av progesteron innebir

okad risk f6r livmoderkroppscancer. (++++)

e Opvervikt ir en riskfaktor for livmoderkroppscancer. (++++)

e Sjukdomar sisom diabetes och hypertoni 6kar risken f6r att drabbas av
livmoderkroppscancer. (+++)

e Tamoxifenbehandling medfor en 6kad risk fér livmoderkroppscancer.
(++4)

o Arftlighet (speciellt Lynchs syndrom) ir en stark riskfaktor for
livmoderkroppscancer. (++++) Se avsnitt 10.4 Klassificering av

tumoren

4 2.1 Orsaker och riskfaktorer

Riskfaktorer som ér associerade med livmoderkroppscancer typ I dr obesitas,

nulliparitet, sen menopaus, diabetes och hypertension.

Obesitas ir en oberoende riskfaktor och 1 Visteuropa associerad med upp till
40 % av all livmoderkroppscancer [1-4]. I fettviven sker aromatisering av
androstendion till Ostrogen. Detta resulterar i en 6kad nivd av Ostrogen utan
balans av progesteron. Obesitas dr dven associerad med sinkt koncentration av
sexualhormonbindande globulin (SHBG), vilket leder till 6kad mingd fritt

ostrogen.

Infertilitet ar associerad med biologiska férandringar sisom anovulatoriska
menstruationscykler som foranleder en forlingd 6strogenpéaverkan utan
tillracklig progesteronproduktion samt héga serumkoncentrationer av
androstendion. Aven liga koncentrationer av SHBG kan vara av betydelse.
Ligre koncentrationer av SHBG har pavisats hos nullipara jamfért med

kvinnor som fott barn [5].

P-piller, gestageninnehallande hormonspiral och 6kad paritet har en skyddande
effekt [5-8]. Kvinnor som sttt pa kombinations-p-piller har befunnits ha en
halverad risk for livmoderkroppscancer jamfort med icke-anvandare. Man har
ocksa funnit att den skyddande effekten varit stérre vid anvindning av p-piller

som innehéller hgre mingder gestagen.

Ostrogenbehandling utan samtidigt gestagentilligg i mer 4n 5 4r ger en
6 ganger hogre risk for livmoderkroppscancer, och en f6rhojd risk tycks finnas
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kvar i mer 4n 10 ar efter avslutad behandling [10, 11]. Kontinuerlig
kombinationsbehandling tycks minska risken for livmoderkroppscancer [12,
13], men Skar samtidigt risken fér bréstcancer [14]. Aven ligpotenta éstrioler i
peroral form dubblerar risken f6r livmoderkroppscancer, framfér allt hos icke
overviktiga kvinnor, medan lokala 6strioler inte tycks paverka risken [12].

Riskokningen dr som storst under de forsta 2 arens anvandning [12].

Tamoxifenbehandling ger ocksa en riskokning som efter mer 4n 5 ars
behandling ligger i samma storleksordning som den for 6strogenbehandling
utan gestagen. De maligniteter som drabbar lingtidsbehandlade patienter tycks
vara av mer malign natur och mer avancerade vid diagnostillfillet an for
icke-tamoxifenanviandare. Den livmoderkroppscancerspecifika 6verlevnaden

har rapporterats vara lagre an for icke-anvindare [14-16].

Patologiska tillstind med hormonstérningar sasom polycystiska
ovarialsyndromet och Ostrogenproducerande tumdérer (granulosa-

tecacellstumérer) ger en 6kad risk for livmoderkroppscancer.
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KAPITEL 5
Primar prevention

5.1 Levnadsvanor

Alla verksamheter inom hilso- och sjukvarden bor kunna hantera fraigor som

giller levnadsvanor. Arbetet bor bygea pa Socialstyrelsens Nationella riktlinjer

f6r prevention och behandling vid ohilsosamma levnadsvanor.

De viktigaste primarpreventiva atgarderna vid livmoderkroppscancer ar att:

e forebygga obesitas samt uppmuntra till viktnedgang vid konstaterad
obesitas (+++)

e e tilligg av gestagen till Ostrogen f6r de kvinnor som behéver
hormonbehandling mot 6vergangsbesvir (++++)

e identifiera kvinnor med Lynchs syndrom, se kapitel 7 Arftlighet (+++)

e behandla kvinnor med polycystiskt ovariesyndrom eller andra orsaker
till premenopausal anovulation med gestagen eller kombinerade p-piller
(+++).
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KAPITEL 6
Screening

Screening ir aktuellt vid Lynchs syndrom, se kapitel 7 Arftlighet.

Det finns ingen evidens for generell screening for livmoderkroppscancer [17].
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KAPITEL 7

Arftlighet

Rekommendationer

e Kvinnor med Lynchs syndrom har 6kad risk f6r livmoderkroppscancer.
(++++)

e Rutinmassig MMR-analys (MLH1, MSH2, MSH6 och PMS2)
rekommenderas vid insjuknande 1 livmoderkroppscancer som del av den
molekylira klassificeringen.

e Profylaktisk hysterektomi och salpingooforektomi minskar risken for
livmoderkroppscancer och dggstockscancer hos kvinnor med Lynchs
syndrom. (++++)

e Profylaktisk kirurgi bor foregis av en cancergenetisk utredning.

7.1 Lynchs syndrom

Lynchs syndrom ir ett multitumoérsyndrom och det vanligaste drftliga
cancersyndromet vid livmoderkroppscancer, men en stor andel av individerna
ar inte identifierade. Syndromet kinnetecknas av en okad risk for tjock- och
indtarmscancer och livmoderkroppscancer men dven for flera andra
cancerformer, till exempel dggstockscancer. Kvinnor med Lynchs syndrom har
lika stor risk fOr att insjukna i livmoderkroppscancer som i tjock- och
andtarmscancer som forsta cancerdiagnos [18]. Det dr av stor vikt att
identifiera livmoderkroppscancer som dr kopplad till Lynchs syndrom — dels
for att kunna erbjuda korrekt behandling, dels for att kunna erbjuda individen
och hennes familjemedlemmar skriddarsydda kontrollprogram for att

térhindra uppkomst av, eller tidigt upptacka, andra cancerformer.

Lynchs syndrom orsakar cirka 3 % av all livmoderkroppscancer och den
kumulativa risken for att drabbas dr 40—60 % f6r en kvinna med syndromet
[18, 19]. Medelaldern for att insjukna i livmoderkroppscancer hos
mutationsbirare dr 49 ar, men variationen ar stor mellan familjer med Lynchs
syndrom [20, 21]. Den endometrioida histologin dominerar hos tumérerna,
men daven seros och klarcellig cancer kan férekomma [21]. Risken for en
kvinna med Lynchs syndrom att drabbas av dggstockscancer ar cirka 10-15 %

och for tjock- och dndtarmscancer 30-70 % [22]. Nir man tar upp anamnes
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hos en patient med livmoderkroppscancer dr det viktigt att f6rhora sig om
slakthistoria avseende framfor allt livmoderkropps- och tjock- och

indtarmscancer men dven dggstocks- och urinvigscancer.

Lynchs syndrom orsakas av mutation i en av fyra mismatch repair-gener
(MMR): MLH1, MSH2, PMS2 eller MSH6. Defekt MMR (dMMR) uttrycks i
tumoérvavnaden i form av en hog mutationsfrekvens, vilket ocksa kopplas till
en immunogen tumorprofil. Mutation i MMR-generna kan pavisas direkt med
genpanel, alternativt kan defekta MMR-proteiner pavisas med
immunhistokemi. Vid pavisad mutation 1 genpanel kan patienten direkt
erbjudas vidare utredning via onkogenetisk mottagning med blodprovstagning
for att se om mutationen ér érftlig eller enbart finns i tuméren (somatisk
mutation). Genpanelen ger dven information om MSI-H
(mikrosatellitinstabilitet), som kan bero bade pa mutationer i MMR-proteinerna
och pa promotor-hypermetylering. Hypermetylering har inte koppling till
Lynchs syndrom och saledes behover patienten inte remitteras till en
onkogenetisk mottagning. Vid pavisad dMMR med immunhistokemi kommer
majoriteten [23] att bero pa hypermetylering och en mindre andel pa
mutationer, och enbart patienter med mutationer behéver remitteras till
onkogenetisk mottagning. For att sirskilja vilka som beror pa hypermetylering
maste darfor patienter med dMMR som dr pavisad med immunhistokemi
utredas vidare med test av MLH1 promotor-hypermetylering alternativt

mutationsanalys.

Kvinnor < 50 dr med livmoderkroppscancer med pMMR (ej dMMR), och
arftlighetsassocierad cancer hos nira sliktingar (frimst tjock- och
indtarmscancer eller livmoderkroppscancer), bor dnda remitteras till en

onkogenetisk mottagning, da en liten andel av dessa inte uppvisar dMMR.

[18-22] I enlighet med ESMO:s riktlinjer rekommenderas profylaktisk
hysterektomi och bilateral salpingooforektomi (SOEB) {6r postmenopausala
mutationsbérare och premenopausala mutationsbirare som avslutat

familjebildning eller senast nir de har natt runt 40 ars alder [24, 25].

Innan profylaktisk kirurgi genomférs, eller om profylaktisk kirurgi inte bedéms
vara aktuell, rekommenderas mutationsbarare och riskindivider i en Lynchs
syndrom-familj att genomga arliga gynekologiska undersokningar med start
runt 35 ars dlder. Kontrollerna bor inkludera transvaginalt ultraljud (for
bedémning av endometrietjocklek) och i férekommande fall endometriebiopsi
24].
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Kvinnor med Lynchs syndrom rekommenderas dven regelbundna koloskopier
(vartannat dr). Koloskopi har visats vara kostnadseffektivt och 6ka den
torvintade 6verlevnaden [25, 26], medan evidens f6r de gynekologiska

kontrollerna saknas [27].

For mer information, se Nationellt vardprogram for tjock- och dndtarmscancer
kapitel 6 Arftlighet.

7.2 Cowdens syndrom

Cowdens syndrom utgér en del i PTEN-hamartomsyndromet, orsakad av en
arftlig mutation i genen PTEN. Syndromet kiannetecknas av en 0kad férekomst
av medfodda, ofarliga férandringar i olika organ, men dven en 6kad risk f6r
cancerutveckling. De vanligaste cancerformerna som dr kopplade till Cowdens
syndrom dr brostcancer och skoldkortelcancer, men dven risken for
livmoderkroppscancer dr f6rh6jd. Cowdens syndrom ar relativt ovanligt (1 fall
per 200 000 kvinnor), men den kumulativa livstidsrisken for en kvinna med
Cowdens syndrom att utveckla livmoderkroppscancer dr 28 % och
insjuknandedldern dr vanligen < 50 ar. Vid misstanke om Cowdens syndrom

bor patienten remitteras till en onkogenetisk mottagning.

For mutationsbérare kan arliga gynekologiska undersékningar med start runt
35 ars alder overvigas. Kontrollerna bor inkludera transvaginalt ultraljud (for
bedémning av endometrietjocklek) och i férekommande fall endometriebiopsi
128].
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KAPITEL 8

Symtom och tidig
utredning

8.1 Symtom och kliniska fynd

Sammanfattning och rekommendationer

e Postmenopausal blodning ir det vanligaste symtomet vid

livmoderkroppscancer. (++++)

e Risken f6r livmoderkroppscancer hos kvinnor med postmenopausal
blédning ar relaterad till endometriets tjocklek mitt med transvaginalt
ultraljud. Vid omitbart eller fértjockat (= 5 mm) endometrium ar risken
for livmoderkroppscancer f6rhéjd och biopsi bor tas for att utesluta
cancer. (++++)

e Endometriebiopsi dr en metod med relativt hég sensitivitet och
specificitet for att diagnostisera livmoderkroppscancer, och bor utféras
pa alla kvinnor med misstinkt cancer. Vid otillrickligt eller icke-
representativt prov bor man ga vidare med hysteroskopi. (+++)

e Koksaltinfusion i livmoderhalan (hydrosonografi) kan anvandas for att
avgora bidsta sittet att ta biopsi. Vid generellt fortjockad slemhinna ar
enkel biopsi att féredra men vid fokala férindringar dr hysteroskopisk

resektion en mera tillf6rlitlig metod. (+++)

8.1.1 Symtom

De vanligaste symtomen vid tidig livmoderkroppscancer dr

e postmenopausal blodning

e nytillkomna rikliga och/eller oregelbundna menstruationer hos
pre- eller perimenopausal kvinna som inte svarar pa sedvanlig
behandling

e avvikande flytningar utan annan uppenbar orsak hos peri- eller

postmenopausal kvinna

e pyometra eller hematometra.
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Postmenopausal blédning férekommer som enda symtom hos cirka 90-95 %

av kvinnor med livmoderkroppscancer [29, 30].

Hos patienter utan blédning hinder det att cancern uppticks vid en
unders6kning som gbrs av en annan orsak (en passant), vid
ultraljudsunders6kning eller annan bilddiagnostisk undersékning (man finner
da vanligast en ”polypos forindring”, kraftigt fortjockad endometrieslemhinna,
hematometra eller pyometra). Det hinder ocksa att man hittar tuméren vid en
histopatologisk undersokning efter hysterektomi som ar gjord pa annan
indikation. Aven missfirgade flytningar hos postmenopausala kvinnor utan
regelritt blodning kan bero pa livmoderkroppscancer. Vid postmenopausal
blodning utan pavisbar endometriefértjockning eller omatbart endometrium

bor test for humant papillomvirus (HPV) och cervixcytologi utforas.

Bickensmarta, viktnedgang och allmin sjukdomskinsla dr okarakteristiska
symtom som kan vara orsakade av livmoderkroppscancer. Oftast har

sjukdomen da spridit sig utanfér livmodern.

8.1.2 Kliniska fynd

Postmenopausal blédning dr, som tidigare nimnts, det vanligaste symtomet vid
livmoderkroppscancer. Cirka 10 % av kvinnor med sadan blodning visar sig ha
livmoderkroppscancer, men siffrorna varierar beroende pa studiepopulation
(5-60 %) [31, 32]. Det ar darfor viktigt att utesluta eller verifiera malignitet 1
endometriet pa ett sikert och kostnadseffektivt sitt vid detta symtom.

Forsta steget i utredning av postmenopausal blédning ar transvaginalt ultraljud
eftersom risken for livmoderkroppscancer dr relaterad till endometriets tjocklek
matt med transvaginalt ultraljud. Vid omaitbart eller fértjockat (= 5 mm)
endometrium ér risken for livmoderkroppscancer f6rhéjd, och biopsi bor tas
for att utesluta cancer. Vid vildefinierat tunt endometrium, < 5 mm, 4r risken
tor livmoderkroppscancer < 1 %; endometriebiopsi behéver da inte tas men

cervixmalignitet bor uteslutas [31, 32].

Kvinnor med postmenopausal blodning bér uppmanas att soka vird igen vid
upprepade blodningar eftersom detta innebar en 6kad risk for bade
livmoderkropps- och livmoderhalscancer [33]. Vid utredning av
postmenopausala blodningar rekommenderas det att man utfor koksaltinfusion
(hydrosonografi) for att utesluta fokala forindringar hos alla kvinnor med
tortjockat eller omatbart endometrium [34]. Kvinnor med fokala férandringar
bor genomga hysteroskopisk resektion dir hela férindringen tas bort under

Ogats kontroll, eftersom en konventionell skrapning missar att diagnostisera

29



REGIONALA CANCERCENTRUM

50 % av de benigna fokala forindringarna och upp till 10 % av cancrarna [35].
Vid klinisk misstanke om livmoderkroppscancer bér man dock alltid ta

endometriebiopsi vid férsta besoket for att inte fordréja handliggningen.

8.2 Ingang till standardiserat vardforlopp

Se Standardiserat vardférlopp (SVE) f6r Livmoderkroppscancer pa

Kunskapsbanken.

Vilgrundad misstanke foreligger vid ett eller flera av foljande:

e fortjockad livmoderslemhinna = 5 mm eller omitbar slemhinna hos
postmenopausal kvinna med blodning eller avvikande flytning

e Kliniskt eller bilddiagnostiskt fynd som tydligt talar f6r gynekologisk
cancer

e histopatologiskt fynd visande livmoderkroppscancer eller ingivande
misstanke om livmoderkroppscancer (inklusive EIN, endometrial

intraepitelial neoplasi).

Vid vilgrundad misstanke ska utredningen omedelbart inledas med

endometriebiopsi eller motsvarande.

8.3 Utredning av patienter som inte uppfyller
kriterierna for valgrundad misstanke

En stor andel av patienterna uppfyller inte kriterierna for vilgrundad misstanke
efter initial utredning pa grund av postmenopausal blédning. Det finns ingen
specifik utredning som bor ske, utan den ér relaterad till patientens besvir.

De flesta kommer inte att behova ytterligare utredning, men det ar viktigt att
informera patienten om att ater soka vard vid fortsatta blodningar och

symtom.

8.4 Icke-invasiva cellforandringar i
endometriet

Vid utredning av avvikande endometrium kan man finna olika typer av icke
invasiva cellférindringar, sisom endometriechyperplasi eller ser6st endometrialt
intraepitelialt karcinom (SEIC). Endometriehyperplasi innebir att endometriet
ar overaktivt och uppvisar storre och fler prolifererande kortlar dn normalt.
Endometriechyperplasi delas in i hyperplasi utan atypi och endometrial
intraepitelial neoplasi (EIN), tidigare kallad komplex hyperplasi med atypi. EIN
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ar att betrakta som ett férstadium till endometrioid endometriecancer.
Symtomen och den diagnostiska utredningen vid icke-invasiva cellférindringar

1 endometriet 4r desamma som vid livmoderkroppscancer.

8.4.1 Endometriehyperplasi utan atypi

Risken f6r cancerutveckling vid hyperplasi utan atypi dr mycket lag (< 5 %

under 20 ar) [36] och 1 férsta hand rekommenderas medicinsk behandling.

8.4.1.1 Behandling

Medicinsk behandling med gestagen ar forstahandsval. Behandling med
hormonspiral har i en metaanalys med sju randomiserade studier visat battre
behandlingssvar och minskad risk for hysterektomi jimfort med per oral
behandling [37]. Vid behandlingssvikt (blodningsrubbning) eller pavisad
overgang 1 EIN bor hysterektomi 6vervigas. Utforligare beskrivning och
behandlingsrekommendation vid benigna orsaker till blédningsrubbningar

finns pa 1177 dokument: Onormal blédning fran livmodern

8.4.2 Endometrial intraepitelial neoplasi (EIN)
Rekommenderad ICD-kod D07.0 (cancer in situ endometrium).

Cirka 45 % av kvinnor som diagnostiseras med EIN har en samexisterande
livmoderkroppscancer [38-41]. Om EIN ar begransat till en endometriepolyp
ar risken for en samexisterande livmoderkroppscancer betydligt mindre (5—

6 %) [42]. Kvinnor med EIN som postoperativt visar sig ha endometriecancer
har nistan uteslutande endometrioida tumérer (98-99 %) [38, 41] som ar
laggradiga (99-100 %) [38, 39] och tuméren ér i majoriteten av fallen
begrinsad till livmodern med FIGO stadium I (91-95 %) [38, 39, 41]. Risken
tor ITC eller metastas vid lymfkorteldiagnostik utférd pa kvinnor med EIN
ligger enligt retrospektiva metaanalysdata pa under 2 % [39, 41]. I en svensk
prospektiv studie pa 98 kvinnor med preoperativ diagnos av EIN, som
opererades med hysterektomi och sentinel node, hade 47 % (46 av 98)
endometriecancer postoperativt, medan 2 procent (2 av 98) hade
lymfkortelmetastas och 4 % (4 av 98) ITC [38]. Tilligg av lymfkorteldiagnostik
till hysterektomi vid EIN har inte associerats med 6kad risk f6r komplikationer
39, 41].

Vid diagnostik bor en noggrann ultraljudsundersékning goras, och vid
misstanke om cancer bor en tumorkirurgisk enhet konsulteras. Med ultraljud ér

det svart att skilja EIN fran cancer pa basen av endometrietjocklek. I stillet kan
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morfologin bedémas med kvalificerat ultraljud. Vid fynd av oregelbunden
grins mellan endometrium och myometrium, oregelbunden ekogenicitet,
multipla multifokala kil eller color-score 3—4 bér misstanken om cancer 6ka
[43]. Vid diagnostiska svarigheter eller vid misstanke om fokala férandringar
kan hysteroskopi 6vervigas. Bedomning av den preoperativa biopsin av en

referenspatolog kan 6vervigas, om detta kan paverka valet av behandling.

8.4.2.1 Behandling

Vid misstanke om 6vergang i livmoderkroppscancer enligt biopsisvar, eller vid
klinisk eller ultraljudsmaissig misstanke om livmoderkroppscancer, bor kvinnan

handldggas som vid verifierad livmoderkroppscancer, se kapitel 12 Primar

behandling. Mot bakgrund av risken f6r cancerutveckling och den héga
andelen av samexisterande livmoderkroppscancer utgor hysterektomi det
terapeutiska forstahandsvalet vid EIN. D4 nistan halften av kvinnorna med
EIN har en underliggande livmoderkroppscancer kan kirurgi vid
tumorkirurgiskt center 6vervigas. Bortopererande av aggstockar
rekommenderas hos postmenopausala kvinnor. Hos premenopausala kvinnor
kan dggstockar ofta sparas, men ett individuellt stillningstagande far goras
beroende av t.ex. dlder. Aggledare bér alltid bortopereras. Vid postoperativ
cancerdiagnos efter hysterektomi pga. EIN kan restagingkirurgi vara

motiverad, se avsnitt 12.2.2.4 Restagingkirurgi.

Hos ildre eller multisjuka kvinnor kan konservativ kontinuerlig
gestagenbehandling vara ett alternativ. Enligt en randomiserad studie med 148
kvinnor med EIN gav hormonspiral ett battre behandlingssvar an 160 mg
megestrolacetat, med kortare tid till komplett respons (5,5 respektive 6,9
manader), hogre grad av utlikning efter ett ars behandling (91,9 % respektive
77 %) och firre biverkningar, inklusive viktuppgang [44]. Endometriebiopsi
bor utféras efter cirka 6 och 12 manader for att utvirdera behandlingseffekten.
Behandlingen kan paga livslangt och blodningsfrihet ér ett uttryck for att
hyperplasin gatt i regress. Endometriebiopsi bor upprepas vid fortjockat
endometrium eller symtom. Om inte hysterektomi utférs bor kontroller med
vaginalt ultraljud ske med 1-2 drs mellanrum beroende pa patientens

allmantillstind och 6nskemal.

Hos yngre kvinnor med fertilitetsonskan kan fertilitetsbevarande behandling

overvigas, se avsnitt 12.4 Fertilitetsbevarande handliggning.
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8.4.3 SeroOst endometrialt intraepitelialt karcinom
(SEIC)

Ser6st endometrialt intraepitelialt karcinom (SEIC) dr en ovanlig icke-invasiv
cellférindring i endometriet, som utgors av en tidig, intraepitelial form av serds
livmoderkroppscancer. SEIC ses ofta i tunna atrofiska endometrium, till
skillnad fran endometrioida tumérer. Ibland uppkommer de 1
endometriepolyper [45]. Det vanligaste symtomet vid SEIC ir postmenopausal
blédning [46]. Trots att det rOr sig om en icke-invasiv lesion har man 1
litteraturen i sma fallstudier kunnat visa att patienter med SEIC har en hog risk
tor aterfall: 12,5—40 % [47-49]. De allra flesta tumorer uppticks i ett tidigt
stadium [47-49]. Dock har man i en systematisk review fran 2023, omfattande
9 studier med 81 patienter, pavisat spridning utanfér livmodern vid diagnos
hos 38 % (31/81). Dessa patienter har en dilig prognos, oavsett adjuvant
onkologisk behandling [46]. SEIC associeras ofta med dggstockscancer och
spridning till peritoneala ytor.

8.4.3.1 Behandling

Med hinsyn till risken for spridning utanfér livmodern rekommenderas
patienter med histologiskt verifierat SEIC att opereras som vid en ser6s cancer
med hysterektomi, bilateral salpingooforektomi, omentresektion och
lymfkorteldiagnostik for ritt diagnos och stadium [48, 50]. Det finns dnnu
ingen konsensus kring postoperativ behandling for patienter med SEIC.
Rekommendationen idr i nuldget att avsta fran postoperativ behandling [50].
Alla patienter med diagnostiserad SEIC bor dock f6ljas upp enligt samma

principer som patienter som diagnostiserats med livmoderkroppscancer.
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KAPITEL 9

Diagnostik

9.1 Utredning enligt standardiserat
vardforlopp

Rekommendationer vid histologiskt bekriftad livmoderkroppscancer
e Genomfor transvaginalt ultraljud f6r att bedéma lokal tumérutbredning.
e Gor vid behov MRT f6r att ytterligare kartligea lokal tumorutbredning.
e Utfor DT thorax-buk for att bedoma eventuell spridning.

9.2Provtagning for att verifiera
livmoderkroppscancer

Vid misstanke om livmoderkroppscancer ska provtagning ske med nagon av
nedanstiende metoder for att verifiera eller utesluta diagnosen. For

provhantering, se avsnitt 10.2 Anvisningar for provtagarens hantering av

[QIOVCt.

9.2.1 Endometriebiopsi

Endometriebiopsi r férstahandsmetoden for att verifiera
livmoderkroppscancer. Sensitiviteten for att uppticka sjukdomen med denna
metod ar mycket hog. Dock gir det inte att utesluta cancer med denna

metod [51, 52]. Om endometriebiopsin inte visat cancer bor fortsatt utredning
dirfér goras om misstanken om livmoderkroppscancer kvarstar (ultraljudstynd
eller symtom), exempelvis med hysteroskopi med riktade biopsier. Se avsnitt

9.2.2 Hysteroskopi med riktad biopsi.

9.2.2 Hysteroskopi med riktad biopsi

Metoden hysteroskopi med riktad biopsi har cirka 90 % sensitivitet och 94 %
specificitet, och en systematisk oversikt och metaanalys anger “overall
success rate” pa 96 % [53]. Biopsier bor tas aven om kaviteten ar visuellt

normal, pa grund av falsk negativ bild i 3 % av fallen [54]. Hysteroskopi bor
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utféras om man vid hydrosonografi hittar fokala férindringar eller om de

blinda biopsimetoderna har givit otillrickligt eller inkonklusivt fynd.

9.2.3 Abrasio (skrapning)

Sensitiviteten for att diagnostisera livmoderkroppscancer med abrasio ar
80—85 % och metoden har siledes en falsk negativ ratio pa 15-20 % [55].
Vid en retrospektiv histopatologisk genomgang av 13 600 abrasioprover
och 5 800 endometriebiopsier fann man jamforbar sensitivitet, men abrasio

hade hégre komplikationsfrekvens [54].

9.3 Bilddiagnostik

9.3.1 Bilddiagnostiska metoder

Flera studier har visat att savil transvaginalt ultraljud som MRT kan bedéma
djup myometrieinvasion och cervixstromainvasion med jimférbar hog
tillférlitlighet [56-68]. I konsensusriktlinjerna frain ESMO, ESTRO och ESGO
for utredning av livmoderkroppscancer fran 2022, se vidare ESMO:s riktlinjer,

ingar transvaginalt ultraljud utfort av en ultraljudsexpert alternativt MRT i

basutredningen.

9.3.1.1 Transvaginalt ultraljud

Det finns flera studier som visat att transvaginalt ultraljud och MRT har
jamforbar hog tillférlitlighet (cirka 80—90 %) vid bedémning av lokal
bildgivande metoder (transvaginalt ultraljud eller MRT) som tillagg till biopsi
torbattrar identifieringen av hogriskfall med uppemot 30 % [63, 67]. Studier
har visat att subjektiv expertbedémning dr den mest tillforlitliga
ultraljudsmetoden for att bedéma cervix- och myomettieinvasion [68, 69]. En
stor prospektiv multicenterstudie inkluderande 1 719 kvinnor fran
International Endometrial Tumour Analysis (IETA) konfirmerade en
diagnostisk tillforlitlighet pa 80 % for att uppticka hogriskcancer [68]. Fordelar
med transvaginalt ultraljud ar att det 4r en kostnadseffektiv och snabb metod
som ir allmint tillginglig. Bedomningen kriver dock god apparatur samt

kunskap och erfarenhet hos undersokaren.

9.3.1.2 Magnetresonanstomografi

Av de olika modaliteterna inom bild- och funktionsmedicin ar MRT den metod

som med hogst vavnadsdistinktion och specificitet avbildar lilla bickenet med
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organ, och dirmed ger den mest kompletta bilden av lokal tumorutbredning.
Man kan bedéma invaxt i myometrium eller cervix, 6vervixt mot urinblasa,

uretirer och tarm samt pavisa metastasmisstinkta lymfkortlar.

9.3.1.2.1 Myometrieinvasion

Med MRT kan man med hog tillforlitlighet preoperativt beskriva lokal
tumorviaxt, jamforbart med transvaginalt ultraljud (se avsnitt 9.3.1.1
Transvaginalt ultraljud) [61, 62].

9.3.1.2.2 Cervixinvasion

Den diagnostiska tillférlitligheten med MRT vid cervixinvasion har i en
oversikt rapporterats vara 90-92 %, med en sensitivitet pa 75-80 % och
specificitet pa 94-96 % [70]. Detta far stod av en senare brittisk granskning
som anger en tillférlitlighet pa 90 % [71]. Aven om sensitiviteten fér att
bed6ma cervixstromainvasion varierar ar specificiteten genomgaende mycket
hog, vilket ocksa giller for transvaginalt ultraljud [59, 65]. Metoden har ocksa
ett stort virde i de fall som det finns klinisk tveksamhet kring om en stor
tumoOr utgar fran cervix eller corpus, samt f6r att bedéma om tumoren vixer ut

1 parametriet.

9.3.1.2.3 Lymfkértelmetastaser

Diagnosen lymfkortelmetastas pa MRT (och DT) dr huvudsakligen
storleksbaserad och bygger pa en cut-off-storlek for paraaortala lymfkortlar pa
minimum 10 mm transaxialt och f6r parailiakala kortlar 8 mm [61, 62, 72]
(ESUR:s riktlinjer 2019 respektive uppdaterade riktlinjer 2026). Detta kriterium
ger en lag sensitivitet fOr att uppticka lymfkortelmetastaser, men en hég
specificitet [73]. For mindre lymfkortlar kan andra morfologiska kriterier sisom
rund form, spikulerade kanter, heterogen eller primartumérlik signalintensitet
eller nekros vara indikativt for metastasering [74]. Diffusionsviktade sekvenser
underlittar detektion av lymfkortlar pa grund av hog signalintensitet med héga
b-virden, och ir ett bra komplement men kan inte anvindas fullt ut for att
sirskilja benigna och maligna kértlar [61]. I praktiken anvinds bilddiagnostisk
bedémning av djup invixt i myometriet som ett indirekt matt pa sannolikheten
tor lymfkortelmetastasering, men det har kommit att férfinas med kirurgisk

portvaktskorteldiagnostik.

MRT (“corpus”) utférs med riktat protokoll 6ver lilla backenet [62, 72, 73, 75]
inkluderande T2-viktade sekvenser med hog upplosning,
kontrastmedelssekvenser och diffusionsviktade sekvenser. Undersékningen

bedéms vid en radiologisk avdelning med kunskap om och erfarenhet av
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gynonkologisk diagnostik. Det dr av stor vikt att MRT-unders6kningar har
genomforts enligt gingse riktlinjer, eftersom de ska kunna eftergranskas pa

tumorcentrum, t.ex. fér multidisciplinir konferens (MDK).

Den uppdaterade FIGO-Kklassifikationen 2023 innebir enligt ESUR [62] att
behovet av tillf6érlitlig bedémning av tumérutbredning 6kar, inte minst
avseende myometrieinvasion. Laggradigt endometrioida stadium IA-tumorer
far inte invadera myometriet om fertilitetsbevarande behandling ska kunna
komma ifraga. For kvinnor < 45 ar kan ovarier sparas om
myometrielinvasionen understiger 50 % och det inte finns pavisad extrauterin
spridning. ESUR rekommenderar darfér att dynamiska multifassekvenser med

intravenost kontrastmedel ingar i MRT-undersokningen.

Mer detaljerade nationella rekommendationer f6r hur MRT-unders6kningar
bor utforas vid gynekologiska tumorsjukdomar, med ett appendix for

invinklade MRT-bilder, finns pa Svensk urogenitalradiologisk foérenings
(SURF) webbplats: Metodb6cker — Svensk Férening f6r Medicinsk Radiologi

9.3.1.3 Datortomografi (DT)

DT kan inte med acceptabel sikerhet anvindas for att bedéma lokal
tumorutbredning men anvinds preoperativt for att bedoma regional spridning

och fjarrspridning. Da utférs DT thorax-buk med intravendst kontrastmedel.

9.3.1.4 Positronemissionstomografi med datortomografi (PET-DT)

PET-DT med isotopen fluor-18 som dr kopplad till transportéren fluoro-2-
deoxyglukos (FDG), som visualiserar sockermetabolism, kan vara ett
hjilpmedel f6r att uppticka extrauterin spridning av gynekologisk cancer som
inte syns pa DT eller MRT [76]. Metoden kan alltsa anvindas f6r att bedoma
spridning vid avancerad tumérsjukdom och 1 samband med aterfall nidr man

siktar pa kurativ kirurgi.

PET-DT:s formaga att pavisa lymfkortelmetastaser beror pa
lymfkortelstorleken, med en rapporterad sensitivitet pa bara 12 %
i metastatiska lesioner < 4 mm, men 100 % sensitivitet om = 10 mm vid

livmoderkroppscancer [77].

I tva senare metaanalyser [78, 79] och 1 den kanadensiska ACRIN-studien [80]
rapporteras sensitivitet pa 65—72 %, specificitet pa 94-96 % och AUC 0,82—

0,97 f6r att uppticka lymfkortelmetastaser, vilket ar hogre jamfoért med enbart
DT.
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Sammanfattningsvis har PET-DT hog diagnostisk tillforlitlighet f6r att
uppticka savil pelvina som paraaortala lymfkértelmetastaser. Aven om
metoden begrinsas av relativt lag sensitivitet, kan den dndé ha ett virde

1 beslutsfattandet pa grund av den hoga specificiteten [62, 79, 81].

9.3.2 Primarutredning

9.3.2.1 Lokal tumorutbredning

Den lokala tumoérutbredningen bedoms med transvaginalt ultraljud. I oklara
fall kan man komplettera med MRT. Om det dr oklart om det r6r sig om en
livmoderkropps- eller livmoderhalscancer, kan MRT utféras for att fa sikrare
information. Utford bilddiagnostik ska kunna demonstreras pa MDK dir man

g6r den sammanlagda bedémningen inf6r behandlingsbeslutet.

9.3.2.2 Tumérspridning

Bed6émningen av tumérspridning kan utféras med DT thorax-buk med
intravenost kontrastmedel. Vid bildtolkningen ir kinnedom om tumérens
histologi och lokala utbredning betydelsefull, varfor denna information,

om mojligt, bor anges i rontgenremissen. PET-DT anvinds inte som rutin men
kan vid enskilda problemstillningar utforas, 1 regel efter diskussion pa MDK.
Vid peritoneal metastasering och misstanke om synkron cancer kan

ultraljudsledd mellannalsbiopsi vara ett komplement i utredningen.

9.4 Patologisk diagnostik

Se kapitel 10 Kategorisering av tuméren.

9.5 Diagnosbesked

Rekommendationer

e Patienter bor fa individuellt anpassad saklig information om sjukdomen,
dess behandling och férvintat resultat, sa att de kan gora ett grundat
stallningstagande till den behandling som erbjuds.

e Patienter bor fa ett eller flera uppféljande samtal som upprepar och
kompletterar informationen fran diagnosbeskedet.

e Patienten bor tilldelas en kontaktsjukskoterska, alternativt fa
kontaktuppgifter till en kontaktsjukskoterska pa den behandlande

kliniken.
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Vid livmoderkroppscancer ir det vanligt att kvinnan far cancerbeskedet i
samband med PAD-svaret i 6ppenvarden eller pa en kvinnoklinik som hon
sokt sig till pga. symtom, men som inte utfor sjilva behandlingen. Vid stark
misstanke om cancer redan vid utredningen, bor ett dterbesok for PAD-besked
bokas redan i samband med utredningen pa mottagningen. Be patienten att ta
med en narstiende. Den nirstiende kan dé finnas med som stod under och
efter besoket samt har méjlighet att efter besoket komplettera med information

som patienten inte har uppfattat eller kunnat ta till sig.

Ge individualiserad information om livmoderkroppscancer och vad

som hinder hiarnast. Var observant pa kvinnans behov av information.

Uppritta Min vardplan i samband med diagnosbeskedet eller sakerstall pa annat

sdtt att patienten far saval skriftlic som muntlig information.

Formedla kontaktuppgifter till kontaktsjukskoterskan pa den klinik dar
utredning och behandling ska ges. Alternativt ge patienten en kontakt pa den
utredande kliniken fram till 6verlimning. Informera om méjlighet till

kuratorskontakt eller annat krisstod.

Framgangsrik patientinformation kan mitas i kortare vardtid och sjukfranvaro,
postoperativt bittre fysisk aktivitet och rorlighet, mindre smartupplevelse och
analgetikakonsumtion och mindre oro [82, 83]. For att kunna stodja patienten
under och efter samtalet bor kontaktsjukskoterskan vara med vid

diagnosbeskedet.

Det ar av storsta vikt att diagnosbesked ges 1 samband med ett personligt
besok.

Hallpunkter for diagnosbeskedet och uppféljande samtal:

e Ge information om sjukdom och behandling: férvintat
sjukdomsforlopp, behandlingsméjligheter, komplikationer och
tidsperspektiv.

e TFormedla kontaktuppgifter till kontaktsjukskoterska pa den klinik dér
behandlingen ska ges. Alternativt ge patienten en kontakt pa den
utredande kliniken fram till 6verlimning.

e Ge information om ratten till ny medicinsk bedémning.

¢ Ge information om patientféreningar.

e Ge praktisk information, till exempel om vardavdelning och rutiner f6r

undersokningar och behandling.
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e Ta upp paverkan pa arbetsformagan. Beritta om de
sjukskrivningsregler som giller enligt rekommendationer fran
Socialstyrelsen samt om olika hogkostnadsskydd. Erbjud sjukskrivning
vid krisreaktion.

e Identifiera patientens sociala natverk och sociala stéd. Har patienten
kommit ensam, ta reda pa om det finns ndgon som patienten kan
kontakta direkt eller vid hemkomst. Erbjud patienten och nirstiende

kontakt med kurator eller annat stod, till exempel sjukhuskyrkan, vid
behov.

o Bekrifta kanslor.

Vid krisreaktion:

e Hjilp patienten att uttrycka sina kanslor, genom att finnas till hands

och lyssna.
e Kontakta kurator vid behov.

e Var uppmairksam pa sjilvmordstankar.

Vid uppfoljande samtal:

e Komplettera informationen fran diagnosbeskedet.

e Be patienten att sjilv beritta vad hon vet om diagnos och planerad
behandling.

e Komplettera direfter med ytterligare information.
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KAPITEL 10
Kategorisering av

tumoren

Rekommendationer

Foljande bor besvaras i ett diagnostiskt PAD-utlatande:

om cancer foreligger
histologisk typ (lag- eller h6geradig vid endometrioid typ)

molekylir klassificering rekommenderas, forutsatt att tillrickligt med

material finns.

Foljande bor besvaras i ett postoperativt PAD-utlatande:

histologisk typ
lag- eller hoggradig vid endometrioid typ

myometrieinvasion (intramukosal, upp till och med halva myometriets
tjocklek eller 6verstigande halva myometriets tjocklek)

tumorstotlek, storsta diameter

invasion i lymf- eller blodkarl (ILVSI) definierat som fokal eller extensiv
(= 5 foci i ett snitt)

cervikal stromainvasion

extrauterin spridning inklusive engagemang av serosaytan

antal lymfkortlar per station inklusive antal lymfkortlar med metastaser
eller isolerade tumorceller per station

molekylar klassificering av tuméren (analys gors 1 forsta hand pa
biopsimaterial, i andra hand pa operationspreparat)

analys av Ostrogenreceptorer (> 10 % infirgade tumorceller riknas som

positivt utfall).

10.1 Patologins roll i den diagnostiska

processen

Ett vilbevarat och vilfixerat preparat gor att specialanalyser (immunhistokemi

och molekylir diagnostik) kan goras med bista mojliga kvalitet, vilket kan vara
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avgorande for diagnostik och subtypning. Preparatet ska om moijligt besvaras
med tumortyp enligt WHO samt utbredning enligt FIGO:s stadieindelning och
kirurgiska marginaler eftersom detta paverkar valet av behandling. Om
tillrdckligt tumormaterial finns fran diagnostiskt preparat bor molekylar
klassificering goras fran detta fOr att inte f6rdréja diagnostiken [84].

Mer detaljerad information om den diagnostiska processen finns i KV AST:s

dokument pa webbplatsen f6r Svensk férening fér patologi.

10.2 Anvisningar for provtagarens hantering av
provet

Vid undersokning av preparat ska patologen i gorligaste man identifiera
tumortyp och tumoérursprung och andra karaktiristika som paverkar vidare

behandling.

10.2.1 Provhantering

Vissa preparat skickas firska for speciellt omhiandertagande enligt lokala
instruktioner, men vanligtvis skickas materialet i 4 % buffrad
formaldehydlosning. For optimal fixering bor formaldehydmangden vara 20 x

(minst 10 x) preparatmingden.

Mycket sma eller smala px-bitar (< 3 mm) kan liggas pa filterpapper, for
optimal identifiering och orientering vid paraffininbiddning.

Vid formalinfixering efter hysterektomi ska uteruskaviteten vara atkomlig for
formalinfixering (enligt lokal 6verenskommelse), annars riskerar
tumorviavnaden att degenerera snabbt, vilket gor det svarare att komma fram

till korrekt diagnos.

Preparatburken ska vara markt med patientens namn och personnummer, samt
numrering eller annan identifiering om flera burkar skickas. Om remissen
skickas elektroniskt ska det finnas identifikationsnummer som kopplar

remissen till ritt preparatburkar.
Eventuella avvikelser frin gingse hantering bor noteras pa medséind remiss.

Samtliga portvaktskortlar biaddas i sin helhet, och pa sadant sitt att man kan
avgora antal lymfkortlar med eller utan metastas i respektive fraktion.

Ultrastaging gérs med foljande protokoll som ett minimum [85]:
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e hematoxylin-eosin (H&E) + cytokeratin, nivasnittning pa 200 mm samt
ny H&E.

Det rekommenderas starkt att farskfruset tumoérmaterial och ev. andra
patientprover (plasma, helblod etc.), efter patientsamtycke och enligt befintligt
regelverk, systematiskt sparas i biobank for framtida forskning.

10.3 Anamnestisk remissinformation

10.3.1 Remissinnehall

PAD-remissens anamnesdel bor innehalla:
e identifikation: patientens namn och personnummer

e cventuell preoperativ diagnos, inklusive tumortyp, och
fragestallning med adekvat anamnestisk information

e beskrivning av vilka preparat som medféljer, inklusive
provtagnings- eller operationsmetod och
preparatmarkningsinformation

e cv. redan utforda tilliggsanalyser (molekylar analys eller
immunhistokemi f6r MMR och p53) pa tidigare biopsimaterial.

10.4 Klassificering av tumoren

Foljande bor besvaras i ett diagnostiskt eller preoperativt PAD-

utlatande:

e om cancer foreligger

e histologisk typ

e hoggradig eller liggradig tumér vid endometrioid typ (enligt WHO
2020)

e molekylir klassificering f6r indelning i de fyra molekylira subtyperna:
POLE-muterade, AMMR /MSI-H, NSMP och p53-abnormal (genom
genpanel eller analys i sekvens enligt avsnitt 10.4.6 Molekyldra
undersokningar.
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Foljande bor besvaras i ett postoperativt PAD-utlatande:

e histologisk typ

e hoggradig eller liggradig vid endometrioida tumorer

e myometrieinvasion (intramukosal, upp till och med halva myometriets
tjocklek eller Gverstigande halva myometriets tjocklek)

o tumorstorlek, storsta diameter

e invaxtilymf- eller blodkirl (LVSI) (ingen, fokal eller extensiv)

e tumoérlokalisation

e cngagemang av cervixstroma eller enbart mukosa

e extrauterin spridning inklusive vixt pa serosaytan

e antal lymfkortlar per station inklusive antal lymfkortlar med metastas
(definierat som mikro- eller makrometastas). Mikrometastas definieras
som tumorhird > 0,2 mm och makrometastas definieras som
tumorhard > 2 mm.

e scparat information om antalet lymfkortlar med enbart I'TC, vilket
motsvaras av maligna cellkluster < 0,2 mm och < 200 celler; dessa
kodas med pNO(i+), det vill siga inte som egentlig metastas, se
KVAST-dokument f6r brostcancer (@ndrar i1l gynekologiskt K17AST-
dokument nér det dr uppdaterat och klart).

e molekylir klassificering f6r indelning i1 de fyra molekylira subtyperna:
POLE-muterade, dMMR /MSI-H, NSMP och p53-abnormal (genom
genpanel eller analys i sekvens enligt avsnitt 10.4.6 Molekylira
undersokningar) om detta inte ar utsvarat i det preoperativa PAD-
utlatandet

e uttryck av 6strogenreceptorer (ER).

Svarsdelen ska dven innehalla:

e namn pa ansvarig diagnostiker
e svarsdatum
e typ av svar (preliminart, definitivt eller konsultationsutlatande).

10.4.1 Klassificering av tumoren

Livmoderkroppscancer har traditionellt delats in i tva subtyper utifran
histopatologiska faktorer (typ I och typ II). Denna indelning haller nu pa att
ersittas av tydligt definierade molekylira grupper.

Enligt det traditionella histopatologiska klassificeringssystemet tillhorde
majoriteten av patienterna (cirka 80 %) typ I, som ir associerad med
hyperdstrogenism och god prognos. Dessa tumorer var i huvudsak laggradigt
endometrioida och ofta ytligt invasiva och hormonreceptorpositiva. Typ II-
tumorerna ansags vara icke-hormonberoende och hormonreceptornegativa,

och inkluderade héggradigt endometrioida karcinom, serds och klarcellig
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cancer, karcinosarkom samt dedifferentierad och odifferentierad cancer.
De hoggradiga endometrioida tumérerna var ofta genetiskt mer lika typ I-

cancetr.

Vardprogrammet rekommenderar sedan 2024 molekylar klassificering for
indelning i de fyra molekylira subtyperna: POLE-muterade, IMMR/MSI-H,
NSMP och p53-abnormal (genom genpanel eller analys i sekvens enligt avsnitt

10.4.6 Molekylira undersékningar.

10.4.2 Klassifikationsregler

Livmoderkroppscancer ska klassificeras enligt WHO 2020 [45]. Endometrial
intraepitelial neoplasi (EIN) har ersatt begreppet endometrichyperplasi med

atypl.
10.4.2.1 Gradering

Differentieringsgrad i endometrioida adenokarcinom anges enligt FIGO-
systemet. Binir gradering enligt FIGO:s kriterier rekommenderas enligt WHO
2020, bland annat eftersom reproducerbarheten mellan FIGO grad 1 och 2 har
varit lag. For detaljerad referens, se Soslow RE-2019 [84]. Grad behéver dock
rapporteras enligt en tregradig skala vid stallningstagande till fertilitetsbevarade
behandling.

Laggradig endometrioid cancer:

FIGO-stadium 1: mindre dn 5 % solid tum6rkomponent.
FIGO-stadium 2: 5-50 % solid tumoérkomponent.

Hoggradig endometrioid cancer:

FIGO-stadium 3: mer dn 50 % solid tumorkomponent.
Skivepiteldifferentiering och morulabildning ses ofta i endometrioid cancer,
men utesluts 1 bedomningen av andelen solid tumérkomponent.

Vid héggradig nukleir atypi i mer dn 50 % av cellerna, uppgraderas tuméren
till ndstkommande FIGO-stadium, men annan tumortyp maste forst uteslutas.

De ser6sa och klarcelliga typerna ska inte graderas.

10.4.3 Histologiska undergrupper

Molekylar klassificering har fatt allt storre betydelse och kompletterar de

histologiska undergrupperna for riskklassificering.
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10.4.3.1 Endometrioida adenokarcinom

Den vanligaste histologiska undergruppen ar endometrioida adenokarcinom
som utgor cirka 80 % av all livmoderkroppscancer. Mucinést adenokarcinom
var tidigare en egen undergrupp men riknas nu in under endometrioida
adenokarcinom. I gruppen endometrioida adenokarcinom inkluderas dven
varianter med skivepiteldifferentiering, villoglandular, cilierad och sekretorisk
bild. Gradering sker efter andelen solid vaxt i tuméren. Tumérer av FIGO-
stadium 1, 2 och 3 utgor cirka 43 %, 38 % respektive 17 % av de
endometrioida adenokarcinomen i endometriet enligt material i
kvalitetsregistret [57]. Vid héggradig nukleir atypi i mer dn 50 % av cellerna
uppgraderas tumoren till nistkommande FIGO-stadium.
Skivepiteldifferentiering och morulabildning utesluts i bedémningen av solid

tumoérkomponent [45, 86].

10.4.3.2 Serodst adenokarcinom

Ser6s cancer utgor cirka 10 % av adenokarcinomen. SEIC ir en icke-invasiv
prekursor till serost adenokarcinom. Ofta upptrider denna i en
endometriepolyp eller pa endometriets yta i ett atrofiskt endometrium. Risk f6r
spridning finns vid intraepitelial vixt. Serosa cancrar ar vanligen aneuploida.
Vid misstanke om serds livmoderkroppscancer kan man ha diagnostisk hjilp
av p53- och MMR-proteiner, eftersom serds cancer nistan alltid har abnormt
(positivt eller negativt) uttryck av p53, och eftersom foérlust av MMR-proteiner
oftast ses i endometrioida tumérer. Anvindning av dessa rekommenderas

enligt nya europeiska riktlinjer [81].

10.4.3.3 Klarcelligt adenokarcinom

De klarcelliga adenokarcinomen utgér < 10 % av all livmoderkroppscancer.
Histologiskt ser man polygonala eller hobnail-liknande celler med klar eller
eosinofil cytoplasma. Cellerna ir arrangerade i papillira formationer eller
tubulocystiska strukturer eller ligger solitt. Kédrnatypin ar atminstone fokalt
hoggradig. Ofta ses hyaliniserade stromapapiller i den papillira

tumoérkomponenten.

Differentialdiagnostiska svarigheter kan foreligga med andra cancertyper.
Sekretorisk variant av endometrioid cancer dr hogt differentierad med litt

till mattlig kdrnatypi och héga cylinderceller, men solida omraden férekommer.
Endometrioida cancrar kan dven ha en uttalad komponent med glykogenrik,
klar cytoplasma, klarcellig metaplasi eller omraden med skivepitelmetaplasi,

som kan likna klarcellscancer, men omraden med skivepiteldifferentiering och
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typiska endometrioida kortlar brukar ses. Arias-Stellas fenomen ter sig ocksa

klarcelliga men har ldg proliferation och ofta samtidig deciduaférekomst.

Klarcellig cancer har negativt eller lagt uttryck f6r ER och PgR jamfért med

endometrioid cancer samt ett p53-uttryck som oftast dr “wild-type”.
10.4.3.4 Ovriga tumoértyper

10.4.3.4.1 Blandade (mixed) adenokarcinom

En blandad livmoderkroppscancer dr sammansatt av minst tva olika
histologiska typer, varav minst en ér av icke endometrioid typ. Den minst
férekommande typen maste utgéra minst 5 % av tuméreellerna. Aven sma
mangder serds cancer (<5 %) verkar forsimra prognosen, varfor detta ska

anges. Dessa ska skiljas frin endometrioid cancer med varierande vaxtsitt.

10.4.3.4.2 Karcinosarkom (malign mesodermal Mlillersk blandtumér)

Karcinosarkom betraktas som en epitelial tumor med sarkomatos
differentiering. Handlaggning och behandling ska ske sa som vid hogrisk-
livmoderkroppscancer. Bade den epiteliala och den sarkomatésa komponenten

ar hoggradig. Karcinosarkom visar oftast ett polypOst vixtsitt.

10.4.3.4.3 Odifferentierat och dedifferentierat karcinom

Odifferentierat karcinom ar sallsynt och kan ha koppling till Lynchs syndrom.

Dedifferentierat karcinom har en odifferentierad komponent och en samtidig

laggradig komponent (FIGO-grad 1 eller 2) av endometrioida karcinom.

10.4.3.4.4 Neuroendokrina tumoérer

Neuroendokrina tumérer dr en grupp som morfologiskt visar neuroendokrin
fenotyp. Dessa dr mindre vanliga dn i cervix, och representerar mindre dn 1 %

av all livmoderkroppscancer.

10.4.3.4.5 Mesonefrisk-liknande adenokarcinom

Mesonefrisk-liknande adenokarcinom dr en ovanlig variant, med cirka 1 % av
uteruskarcinomen. Manga har KRAS-mutation. Det histologiska ménstret dr
varierande, med mattligt atypiska kédrnor, ofta kantiga, och med 6verlappning.
Arkitektoniskt ses sma kortlar dir luminal eosinofili dominerar och en
blandning av papillir, duktal, retiform, solid resp. spolcellig arkitektur.
Immunhistokemiskt ses, 1 typiska fall, ER- och PgR-negativitet, wild-type p53

b
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diffus GATA3 utom i de solida eller spolformiga omradena med varierande

andel positivitet for TTF1 (kan vara intensivt), calretinin och CD10 (luminalt).

10.4.4 Immunhistokemi

Det morfologiska underlaget kan vara tillrickligt fOr att stélla histologisk
diagnos av livmoderkroppscancer. Nir det finns differentialdiagnostiska

svarigheter ar immunhistokemiska fargningar till hjilp [87-91].

Vid immunhistokemiska fargningar ér laggradiga endometrioida tumérer
vanligen negativa for p16 och uppvisar wild type-infirgning f6r p53, medan

de oftast dr dubbelpositiva f6r bade ER och PgR samt positiva f6r vimentin,
atminstone fokalt. Vid héggradiga endometrioida tumérer forekommer p53-
mutation och de kan visa positivitet f6r p16, men infirgningen ér vanligen svag
och flackvis [87, 88]. Se dven tabell 1. ER- och PgR-firgningar uppvisar oftast

svagare uttryck jaimfort med hogre differentierade tumorer.

Flickvis, fokal eller svag (wild type) p53-infirgning ar inte kopplad till
mutation och ska betraktas som ospecifik (ej muterad). p53-firgningar kan

vatiera mellan olika laboratorier.

Det kan vara svart att skilja mellan laggradiga endometrioida tumorer och serds
cancer. Vid uttalade cellatypier ska serds cancer évervigas dven vid glandulart
vaxtsitt [87, 88]. Vid immunhistokemiska firgningar ir serésa tumorer
vanligen p53-positiva (90 %), och da 1 mer 4n 75 % av cellerna. De 6vriga cirka
10 % ir oftast helt negativa pa grund av ett muterat p53-protein som
immunhistokemin inte har affinitet till. Proliferationsmarkérerna (Ki67/MIB1)
brukar vara utbrett positiva i mer dn 80 % av tumorcellerna. For p16 krivs
generell och stark infargning for att tumorer ska klassificeras som p16-positiva.

Flickvis firgning ar ospecifik.

Serosa och klarcelliga tumorer ér ofta negativa f6r ER och PgR, eller endast
fokalt/partiellt positiva, men kan vara heterogent infirgade med svag till stark

infargning i vissa fall, framfor allt 1 kortelbildande serds cancer.
Ser6sa tumorer dr negativa for vimentin.

Immunfirgningar kan variera mellan olika laboratorier och dalig fixering kan

paverka resultatet och ge simre infirgning.
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Tabell 1. Immunhistokemiska fargningar for de vanligaste utfallen vid olika
histologiska undergrupper av livmoderkroppscancer respektive den
vanligaste typen av adenokarcinom i cervix

P53 | P16 ER PgR | VIM Ki67 CEA | HPV | Non-
diploid
Endometrioid, | Wild | Neg./ | Pos. | Pos. | (Pos.) | <50 % | Neg. | Neg. | Sallan
laggradig type | ospec.
Endometrioid, | Wild | Neg./ | Neg./ | Neg./ | - - - Neg. | Ibland
hoggradig type | ospec. | pos. | pos.
Seros Abn | Pos. Neg. | Neg. | (Neg.) | > 50 % | Neg. Neg. | Ofta
Klarcellig Wild | Neg./ | Neg. | Neg. | (Pos.) | Ofta (Neg.) | Neg. | Ofta
type | ospec. lag
Cervixcancer, | Wild | Pos. Neg. | Neg. | Neg. | - Ofta Pos. | -
ordinar typ type pos.

10.4.5 Lymfovaskular invasion (LVSI)

LVSI innebar tumérinvaxt i lymf- eller blodkirl, och det har i en studie baserad
pa data fran Svenska kvalitetsregistret f6r gynekologisk cancer visat sig vara
den starkaste faktorn for lymfkortelmetastasering hos kvinnor med
endometrioid livmoderkroppscancer (justerat for dlder, differentieringsgrad,
DNA-ploidi och myometrievixt). Det fanns dven ett samband mellan LVSI
och forsimrad 6vetlevnad hos kvinnor utan lymfkortelmetastasering [92]. I en
studie baserad pa ett sammanslaget material fran de bada randomiserade
PORTEC-studierna, inkluderande kvinnor med endometrioid
livmoderkroppscancer i stadium I, var signifikant LVSI den starkaste
oberoende riskfaktorn f6r backenaterfall, distansmetastaser och forsamrad
totaléverlevnad. Extern adjuvant stralbehandling minskade risken for
backenaterfall i denna studie [93]. I stadieindelning enligt FIGO 2023 har man
delat in LVSI i tre grupper: ingen, fokal (< 5 kitl) eller extensiv LVSI (= 5
involverade katl), eftersom den prognostiska betydelsen framfoér allt har visats
vid extensiv LVSL

10.4.6 Molekylara undersokningar

Under de senaste aren har det blivit alltmer uppenbart att den traditionella
klassificeringen av livmoderkroppscancer brister 1 reproducerbarhet och
resulterar i heterogena molekylira subgrupper, vilket forsvarar implementering

av precisionsmedicin och inférandet av malriktad behandling. The Cancer
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Genome Atlas (TCGA) féreslog en klassificering av livmoderkroppscancer

1 fyra distinkta molekyldra grupper med skillnader 1 bakomliggande mutationer,

svar pa behandlingar och prognos:

1. POLE-muterade: ultramuterade (> 100 mutationer per miljon baspar

(mut/Mb) med patogena variationer i exonukleasdominen av DNA

polymeras epsilon (POLE)

2. Mikrosatellitinstabila: hypermuterade (10-100 mut/Mb)
3. Copy number-high med frekventa patogena varianter 1 TP53

4. Copy number-low med frekventa avvikelser 1 fosfoinositid 3-kinas (PI3K)

och WNT-signalering [94].

Ett flertal publikationer som r6r stora vildefinierade kohorter har visat att

surrogatmarkorer kan anvindas for att inféra en TCGA-liknande indelning i

klinisk rutin:

5. POLE-muterade
6. dMMR/MSI-H
7. p53-abnormal

8. NSMP (no specific molecular profile).

Tabell 2. Molekylar klassificering och histopatologiska karaktaristika [95]

POLE- dMMR/MSI-H | NSMP p53-

muterad abnormal
Prevalens, % 5-15 25-30 30-40 20-30
Vanligaste Endometrioid | Endometrioid | Framst Alla
histopatologiska laggradiga, subtyper
undergrupp ofta ER-

/PgR-positiva

Kliniska faktorer | Lagre BMI, Hogre BMI, Hogre BMI Lagre BMI,

tidigt stadium | Lynchs avancerat

syndrom stadium

Prognos Utmarkt Intermediar Intermediar Dalig
Diagnostiskt Genpanel, Genpanel, Ingen Genpanel,
test riktad MMR-IHC specifik p53-IHC

hotspot- molekular

analys profil

BMI: Body Mass Index.

dMMR: mismatch repair deficient.
IHC: immunhistokemi.

MSI: mikrosatellitinstabilitet.

NSMP: no specific molecular profile.
POLE: polymeras epsilon.
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En genpanel kan anvindas for klassificeringen, vilket ger férdelar med enklare
och snabbare logistik samt hég reproducerbarhet. Genpanelen GMS 560 ar
under inférande pa alla svenska universitetssjukhus via Genomic Medicine
Sweden. I denna panel ingar hundratals mutationer, kopietalsforandringar och
mikrosatellitinstabilitet. Den information som behéver svaras ut £6r molekylir
klassificering ar POLE-mutation, MMR-generna MLH1, MSH2, MSHG6 och
PMS2, mikrosatellitinstabilitet och TP53-mutation. Ut6ver detta analyseras
alltsa manga ytterligare gener, och vid behov kan fler av dessa svaras ut (t.ex.
ERBB1/HER2, homolog rekombinationsdefekt och tumérmutationsborda).

Figur 4. Genpanel féor molekylar klassificering

‘ Endometriecancer ‘
Genpanel
(t.ex. GMS 560)
. e
AN 2 R 2
‘ POLE-muterad ‘ ‘ dMMB/MSI-H ‘ ‘ NSMP ‘ ‘ p53-abnormal ‘

Alternativt kan analyserna goras sekventiellt: forst en riktad sekvensering
av POLE pa alla patienter, direfter immunhistokemisk diagnostik av MMR-
proteiner pa gruppen med POLE wild type och slutligen p53-analys med
immunhistokemi pa gruppen som varken har avvikelser i POLE eller MMR-

proteinerna. Se bilaga 1 Alternativ sekventiell molekylir klassificering.

I f6rsta hand rekommenderas att den molekyldra analysen utfors pa det
diagnostiska provet, for att den molekylira klassificeringen ska hinna bli klar
tills man fattar beslut om eventuell tilliggsbehandling. Det dr dock viktigt att
man hittar ett optimalt regionalt fléde dér det dr tydliggjort nir den molekylira
analysen utfors sd att den utfors vid ett tillfille, men att analysen utférs pa
operationspreparat i de fall material fran den diagnostiska biopsin inte racker
for sadan analys (vilket det vanligen gor). Molekylir analys kan dven utféras pa
paraffinbiddat material.
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En mindre andel tumorer kategoriseras som “multiple classifiers”, dvs. har
samtidig POLE-mutation och antingen dMMR/MSI-H eller p53-abnormal.
Vid samtidig POLE-mutation och p53-abnormal ska tuméren klassas som
POLE-muterad, och detsamma giller vid samtidig POLE-mutation och
dMMR (men testning f6r Lynchs syndrom rekommenderas). Vid samtidig
dMMR/MSI-H och p53-abnormal ska tumoren klassas som dMMR/MSI-H.

Gruppen NSMP innehaller en stor andel ER-positiva tumérer, dir ER-
positivitet dr associerat med bittre prognos [96] medan ER-negativa tumorer

har en betydligt simre prognos [97].

10.4.7 Eftergranskning av PAD

Det dr viktigt att remissen innehaller alla visentliga anamnestiska uppgifter och

ovrig information enligt avsnitt 10.3.1 Remissinnehall.

Efterstravansvirt ér att behandlingsgrundande preparat bedéms av en
referenspatolog, eftersom det inte ar sallsynt att en sadan bedomning avviker
fran den ursprungliga och denna bedémning kan medféra en annan behandling
[98]. Eftersom antalet patologer i Sverige som ir specialiserade pa
gynekologiska maligniteter dr begrinsat, bedémer vardprogramsgruppen att det
inte ar realistiskt att det dr ett krav att alla vivnadsprover ska granskas av en
referenspatolog. Det ir 1 stillet limpligt att prioritera svara eller ovanliga
diagnoser. Vid otydliga svar eller andra tveksamheter i ett PAD-utlatande,
exempelvis avvikelse mellan pre- och postoperativ bedémning, bor t.ex. en

bedémning goras av en referenspatolog.

10.4.8 Stadieindelning

Stadieindelningen baseras pa postoperativa fynd sedan FIGO 1988 och
uppdaterades forsta gangen i FIGO 2009 [99]. For patienter som inte opererats
anvinds en aldre klinisk stadieindelning (FIGO 1971). Fram till FIGO 2009
var stadieindelningen helt baserad pa tumorutbredningen. Den nya
stadieindelningen, FIGO 2023, inkluderar bl.a. histopatologiska riskfaktorer
(LVSI) och molekylirgenetiska faktorer for att battre avspegla prognosen [100].
Det dr ett helt nytt sitt att se pa stadieindelning f6r gynekologiska tumorer,
men det finns liknande stadieindelningar f6r andra tumorformer, t.ex.
brostcancer sedan 2018 [101]. I FIGO 2023 innebir prognostiska faktorer
sasom histologisk subtyp, LVSI och molekylar klassificering andrat stadium vid
stadium I och II. Det nya stadiesystemet skiljer dven mellan spridning till
peritoneum och fjarrspridning vid avancerad sjukdom, och en ny distinktion av

synkron liggradig tumér i endometrium och ovarium har tillkommit. FIGO
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2023 kan anvindas biade med och utan molekylir klassifikation. Ett flertal
publikationer har verifierat den prognostiska triffsikerheten i retrospektiva
material, bl.a. Schwameis et al., 2023 [102] och Matsuo et al., 2023 [103].
Behandlingsriktlinjerna 1 den hir versionen av vardprogrammet utgar ifran
stadieindelning enligt FIGO 2023, vilket foljer nyligen uppdaterade europeiska
riktlinjer (ESGO-ESTRO-ESP guidelines for the management of patients with
endometrial carcinoma: update 2025) [104]. I en 6vergangsperiod kan det vara
av varde att parallellt notera stadieindelningen enligt bade FIGO 2023 och
FIGO 2009. Det ar viktigt att dokumentera vilken stadieindelning som avses.
Registrering av stadium enligt FIGO 2023 1 Kvalitetsregistret for gynekologisk
cancer blir tillgingligt den 1 januari 2027.

Stadieindelning, se bilaga Stadicindelning enligt FIGO 2009

10.4.8.1 FIGO 2023 stadieindelning

Stadium | Tumoren ar begransad till corpus uteri och ovarium?

1A Tumdr begransad till endometriet eller laggradig
endometrioid med invasion < 50% av myometriet eller tumor
med POLE-mutation

I1A1 Laggradig endometrioid begransad till endometriet (utan
myometrieinvasion) eller inom en polyp

IATmpoLemut POLEmuterad tumor, begransad till corpus uteri
eller med nedvéxt i cervix, alla histologier, oavsett LVSIP.

I1A2 Laggradig endometrioid tumoértyp med <50% invasion i
myometriet, ingen eller fokal LVSI

IA3 Laggradig endometrioid i corpus uteri och ovarium?

IB Laggradig endometrioid med 250% invasion av myometriet,
ingen eller fokal LVSI

IC HOogrisk histologi® begransad till endometriet (utan
myometrieinvasion) eller inom en polyp

Stadium I TumOr som invaderar cervixstroma utan extrauterin vaxt,
alternativt tumor < med LVSIP, alternativt tumor med hogrisk
histologi med myometrieinfiltration

A Laggradig endometrioid med invasion i cervixstroma
(5] Laggradig endometrioid med LVSI (extensiv)
lic Hogrisk histologi® med invasion i myometriet ICMps3abn

p53abnormal tumér, begransad till corpus uteri eller med
invasion i cervixstroma, for alla histologier med nagon grad
av myometrieinvasion

Stadium lll Lokal och/eller regional spridning av tuméren oavsett
histologi
A Invasion av uterus serosa och/eller adnex genom 6vervaxt

eller metastasering

llIA1 Spridning till ovarium och/eller tuba (férutom nar
kriterier for stadium 1A3 ar uppfyllda)

IIIA2 Spridning till uterus serosayta eller genomvaxt
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B Metastasering eller spridning till vagina och/eller parametrium
eller peritoneum i lilla backenet

llIB1 Metastasering eller spridning till vagina och/eller
parametrier
llIB2 Metastasering till peritoneum i lilla backene

lc Metastasering till lymfkortlar i lilla backenet och/eller
paraaortaltd

lIC1 Metastasering till pelvina lymfkortlar
lICi Mikrometastaser
llICii Makrometastaser

llIC2 Metastaser till paraaortala lymfkoértlar upp till
njurvensniva

lIC2i Mikrometastaser
I1IC2ii Makrometastaser

Stadium IV Spridning till/invaxt i urinblase- eller tarmmukosa eller
fiarrmetastasering

IVA Invaxt i urinblase- och/eller tarmmukosa

IVB Peritoneal metastasering ovan lilla backenet

IvC Fjarrmetastaser inkluderande lymfkértlar utanfér bukhalan

eller ovan njurvensniva eller till lunga, lever, 6vriga
parenkymatésa organ, hjarna och skelett

aLaggradig endometrioid cancer synkront i endometrium och ovarium har god prognos om
alla féljande kriterier ar uppfyllda: 1) inte mer an 50% invasion i myometriet 2) Ingen LVSI 3)
inga andra metastaser 4) ovarialtumodren ar unilateral och har ingen vaxt pa ytan (motsvarar
pT1a).

OBS! Uppfylls alla ovan kriterier ska de hdr tumdrerna enbart klassas som diagnos
corpuscancer, dvs ingen ovarialcancerdiagnos ska séttas.

bLVSI= lymfovaskulér invasion (lymfovascular space invasion), enligt WHO 2021: fokal <5
karl, extensiv = 5 kéarl involverade

¢ Hogrisk histologi: hoggradigt endometrioid, serdst adenocarcinom, klarcellscancer,
carcinosarkom, mesonephric-like carcinoma och odifferentierade samt andra ovanligare
aggressiva tumortyper.

OBS! Den enda histologin som betraktas som lagrisk &r laggradigt endometrioid.

d |solerade tumorceller (ITC) ska dokumenteras med (+) och betraktas som pTNO (+).
Mikrometastaser ar 0,2-2mm och/eller >200 celler. Makrometastaser ar >2 mm.
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KAPITEL 11
Multidisciplinar
konferens

Foljande fall b6r diskuteras pa MDK fore behandlingsbeslut:

e patienter som ar aktuella for fertilitetsbevarande behandling

e patienter med misstankt avancerad livmoderkroppscancer

e patienter med grav samsjuklighet eller annat tillstind som gor att den
primira kirurgiska behandlingen befaras bli komplicerad eller inte ér
sjalvklar

e patienter med sitt forsta aterfall, bade for diskussion om méjlighet
till kurativ behandling och for val av systemisk behandling

e patienter vars sjukdom medfor differentialdiagnostiska svarigheter

e patienter som opererats som en forsta del 1 den primara behandlingen

men for vilka det finns tveksamhet om eventuell efterfoljande

behandling enligt rekommendationerna 1 detta vardprogram.

I detta vardprogram definieras MDK som en diskussion om patientens
omhindertagande med patolog, gynekologisk tumérkirurg, gynekologisk
onkolog och radiolog. Kontaktsjukskéterskan bér nirvara vid konferensen.

Tiden f6r en MDK ska vara schemalagd och regelbundet dterkommande.

Observationella studier talar for att samarbete 6ver specialitetsgrinserna och
gemensamma bedomningar ger mer vilgrundade behandlingsbeslut, bittre
forutsittningar for effektiva vardkedjor med minskade ledtider och hogre
deltagande i kliniska studier [105]. Denna typ av konferenser ar dven viktiga ur
utbildningssynpunkt.

Resultaten fran flera retrospektiva studier och en prospektiv studie visar att
den kliniska handlaggningen av patienter med gynekologisk cancer dndras efter
MDK i 20-30 % av fallen [106, 107]. I majoriteten av fallen beror detta pa

en andrad histologisk bedémning. I en studie rapporteras att den radiologiska
bedémningen dndras i 10 % av fallen [107]. Effekterna pa 6verlevnad har inte
studerats vid gynekologisk cancer, men en positiv effekt har rapporterats vid

bland annat tjock- och dndtarmscancer [105].
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Schemalagd forberedelsetid for alla deltagande specialiteter, trining i samarbete

och ledarskap samt deltagande av kontaktsjukskoterskor rekommenderas.

Formatet vid en MDK bor besta av en presentation av patientens
sjukdomshistoria, tidigare sjukdomar, allmantillstind, status och relevanta
laborativa virden. Bild- och funktionsmedicinska bilder bér demonstreras av
en radiolog med kompetens inom gynekologisk bilddiagnostik. Histologiska
och cytologiska preparat bor demonstreras av en patolog eller cytolog med
kompetens inom gynekologisk patologi eller cytologi. Handlaggnings- och
behandlingsrekommendationer ska dokumenteras i patientens medicinska

journal och patienten ska informeras.
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KAPITEL 12
Primar behandling

12.1 Val av behandling

Rekommendationer

e Kirurgi, 1 férsta hand minimalinvasiv, bor vara primarbehandling f6r
majoriteten av patienter med livmoderkroppscancer. Den ska minst
omfatta hysterektomi och bilateral salpingooforektomi (SOEB). (++++)
Omentresektion eller stérre omentbiopsi bor utforas vid icke-
endometrioid subtyp.

e [ utvalda fall kan fertilitetsbevarande behandling (avsnitt 12.4

Fertilitetsbevarande handliggning) eller sparande av dggstockar

(avsnitt 12.2.1Bevarande av dggstockar) overvigas.

e DPortvaktskorteldiagnostik kan med stor sdkerhet uppticka
lymfkortelmetastasering i biackenet (+++), och bor anvindas for alla
patienter som bedoms vara aktuella f6r postoperativ behandling.

e Alla patienter med foljande stadium enligt FIGO 2023 och molekylir
subtyp ir firdigbehandlade efter det kirurgiska ingreppet (oavsett
histologi):

- stadium I-1T POLE-muterad tumor

- stadium I-IT dMMR /MSI-H subtyp

- stadium I-1T NSMP subtyp med laggradig endometrioid
ER-positiv tumor

- stadium IA1 NSMP subtyp med hogrisk
histologi oavsett ER-uttryck

- stadium IA1 p53-abnormal subtyp.

e Alla patienter med foljande stadium enligt FIGO 2023 och molekylar
subtyp rekommenderas 6 cykler adjuvant cytostatikabehandling
(oavsett histologi):

- stadium IITA och IIIB2 POLE-muterad subtyp (+)

- stadium IITA och IIIB2 dMMR/MSI-H subtyp(++)

- stadium IA2-II NSMP subtyp med hégrisk histologi eller
ligeradig endometrioid ER-negativ tumor.

- stadium IITA och IIIB2 NSMP subtyp oavsett histologi och
ER-status. (++)

- stadium IA2-IIIC p53-abnormal subtyp (++-+++).
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e Alla patienter med féljande stadium enligt FIGO 2023 och molekulir
subtyp rekommenderas 4 cykler adjuvant cytostatikabehandling foljt av
stralbehandling:

- stadium ITIB1 och ITIC med POLE-mutation, NSMP eller
dMMR/MSI-H subtyp (+++)

e Patienter med stadium III med resttumor efter operation
rekommenderas 6 cykler cytostatikabehandling med tilligg av PD-(L)1-
himmare oavsett histologi och molekylir subtyp och i de flesta fall dven
stralbehandling konkomitant med PD-(L)1-hdammare, f6ljt av
underhéllsbehandling med PD-(L)1-himmare. (++-+++)

e Patienter med stadium IV oavsett operationsresultat rekommenderas
vanligen 6 cykler cytostatikabehandling med tilligg av PD(L)1-hdmmare
oavsett histologi och molekylir subtyp och 1 vissa fall strdilbehandling
konkomitant med PD-(L)1-himmare, f6ljt av underhallsbehandling med
PD-(L)1-hammare. (++-+++)

e Nir cytostatikabehandling rekommenderas dr det i forsta hand en
kombination av karboplatin (AUC 5) och paklitaxel (175 mg/m?), 4—6
cykler utifran stadium med 3 veckors intervall. (++)

e PD-(L)1-himmare ges i kombination med karboplatin och paklitaxel
toljt av underhallsbehandling med PD-(L)1-hammare till progress eller
intolerabel toxicitet, dock 1 maximalt 2 ar. (++++)

e Av kostnadsskil rekommenderas f6r nirvarande PD-1-himmaren
dostarlimab.

e Det finns ingen siker evidens for neoadjuvant cytostatikabehandling

varfor detta inte rekommenderas annat an 1 utvalda fall efter diskussion
pa MDK.

12.2 Kirurgi

Operationen ska omfatta en total hysterektomi och SOEB. Hysterektomin bor
utfbras pa ett sadant sitt att fria marginaler astadkoms och radikalitet uppnas.
Minimalinvasiv kirurgi ar férstahandsvalet for det stora flertalet kvinnor med
livmoderkroppscancer [108]. Undantag utgor kvinnor med kirurgisk eller
anestesiologisk kontraindikation till minimalinvasiv kirurgi och kvinnor med
spridd cancer som opereras med kurativ intention dar 6ppen bukkirurgi bor
utforas. Patienter med misstinkt avancerad tumorstatus, samsjuklighet eller
funktionsstatus (performance status) som utgor kontraindikation for all typ av
kirurgi ska diskuteras pa MDK.
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Operation av livmoderkroppscancer borjar med en inspektion av hela
bukhalan inklusive oment, diafragma, lever, tarmpaket och peritoneum.

Resultatet av denna undersékning ska framga av operationsberittelsen.

En infrakolisk omentresektion alternativt en stor omentbiopsi bor utféras vid
icke-endometrioid histologi och kan 6vervigas 1 de fall tuméren visar misstinkt

genomvixt till uterus serosa.

Vid spridd tumor 1 bukhalan rekommenderas primirkirurgi med malet att
uppna makroskopisk tumorfrihet innefattande makroskopiskt férstorade
kortlar [109]. Konvertering frin minimalinvasiv till 6ppen kirurgi ska 6vervagas

vid peroperativ upptickt av spridning.

12.2.1 Bevarande av aggstockar

Hos premenopausala kvinnor (< 45 ar) med EIN eller ytligt infiltrerande
laggradig EC rekommenderas 1 forsta hand bevarande av dggstockar [110].
Forutsattningen dr att dggstockarna dr av normalt utseende vid transvaginalt

ultraljud och peroperativ inspektion.

Salpingektomi bor utféras. Stadieindelning med portvaktskorteldiagnostik

utfors enligt avsnitt 12.2.2 Portvaktskorteldiagnostik aven 1 de fall aggstockarna
sparas. Kind BRCA-mutation, Lynchs syndrom eller annan relevant drftlighet

for cancer utgor kontraindikation for bevarande av aggstockar [81].

Vid 6verraskande fynd av laggradig endometrioid cancer med ytlig invasion
efter hysterektomi (vanligtvis pa benign indikation) behover inte dggstockar
med normalt utseende avligsnas. Vid djup myometrieinvasion eller icke-
endometrioid histologi bor stillning tas till kompletterande salpingo-
ooforektomi, restaging och/eller postoperativ onkologisk behandling enligt
avsnitt 12.2.2.4 Restagingkirurgi.

12.2.2 Portvaktskorteldiagnostik

Detektion av portvaktskortlar vid primaroperation av livmoderkroppscancer

har flera avgoérande fordelar:

e Samtliga kvinnor med livmoderkroppscancer kan erbjudas tillforlitlig
kirurgisk stadieindelning.

e Andelen reoperationer for restaging minimeras
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12.2.2.1 Bakgrund

Den traditionella preoperativa riskgrupperingen av livmoderkroppscancer, med
endast kortelutrymning f6r hogriskgruppen, motiverades av att riskerna med
lymfkortelutrymning ansags 6verstiga vinsterna med att identifiera en relativt
lag andel metastaser i lagriskgruppen. Dock har senare studier i lagriskgruppen,
som inkluderat ultrasnittning av lymfkortlar, visat en férekomst av
lymfkortelmetastaser pa upp till 12 % [111, 112].

Ett flertal prospektiva studier har varit avgérande for inférandet av
portvaktskorteldiagnostik vid livmoderkroppscancer. Indocyaningront (ICG)
har visat sig vara 6verlagsen tracer [113] i kombination med minimalinvasiv
kirurgisk teknik [114]. I den svenska studien SHREC studerades
portvaktskortelkirurgi 1 backenet som ett alternativ till komplett
kortelutrymning bland 257 kvinnor med hogrisklivmoderkroppscancer [115].
Sensitiviteten f6r detektion av pelvina metastaser f6r hela algoritmen var

100 % och andelen isolerade paraaortala metastaser var endast 3,5 % (vilket
motsvarar mindre an 1 % 1 den totala gruppen). Det sistnimnda var ett resultat
av ultrastaging dar 16 % av kvinnorna med enbart mikrometastaser eller ITC
visade sig ha paraaortal spridning. Utan ultrastaging av portvaktslymfkortlarna
hade dessa paraaortala metastaser betraktats som isolerade. I SHREC-studien,
dir kirurgin utférdes av ett litet antal erfarna kirurger, uppnaddes vidare en
bilateral kartliggning av portvaktslymfkoértlar pa 95 % vilket understryker
vikten av kirurgisk vana. Risken f6r symtomgivande lymfédem har visat sig
minska fran cirka 20 % till cirka 1 %, och risken f6r lymfcystor 1 bickenet fran
12 % till 2,5 % vid enbart portvaktskortelkirurgi jamfort med full
kortelutrymning [116, 117]. I SHREC-studien noterades inga intraoperativa
komplikationer som var relaterade till detektion eller extirpation av
portvaktskortlar. En nyligen publicerad studie fran Sverige ger stod for att
anatomisk kartligening av de lymfkortlar som vanligen identifieras som
portvaktskértlar, i kombination med mycket hég lyckandegrad, minimerar
behovet av kompletterande full kértelutrymning vid utebliven kartliggning
[111].

Alla kvinnor med livmoderkroppscancer som édr bedoms tila onkologisk
efterbehandling bor erbjudas portvaktskorteldiagnostik. Vid anestesiologisk
kontraindikation till minimalinvasiv kirurgi bor detektion av portvaktskortlar
med anpassad 6ppen teknik efterstrivas. Om sadan saknas kan anatomiskt
baserad korteldiagnostik tillimpas (se nedan). I de fall det rader tveksamhet bor
patienter diskuteras pa MDK. En studie har visat att cirka 85 % av patienter
med livmoderkroppscancer uppfyller kriterierna for portvaktskorteldiagnostik

med minimalinvasiv kirurgi [110]
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12.2.2.2 Kirurgisk teknik for att upptacka portvaktskortlar

Detektion av portvaktskortlar ska utféras fore hysterektomin och inleds med
injektion av 4 x 0,25 ml, 2,5 mg/ml ICG klockan 2, 4, 8 och 10, langsamt
submukést i cervix. Direfter Oppnas de pararektala och paravesikala avaskulira
spatierna pa sadant sitt att den parauterina vaskulira vivnaden med lymfbanor
fran uterus till bickenviggvaskulira vivnaden behalls intakt. Direfter bedoms
ICG-upptaget i lymfbanor och lymfkortlar. Ipsilateral reinjektion av ICG
rekommenderas vid uteblivet ICG-upptag.

Tva typer av ICG-baserade portvaktskortlar kan definieras: Typ 1 utgors av
ICG-positiv kortel med en afferent ICG-positiv lymfbana, medan typ 2
definieras som en ICG-negativ lymfkortel med en afferent lymfbana i avsaknad
av andra ICG-positiva ipsilaterala kortlar. Detektion av portvaktslymfkortlar
ska alltid innefatta bedomning av kortlar bade 1 obturatorlogen (den vanligaste
lokalisationen for isolerade kortelmetastaser) och kértlar medialt och lateralt

om a. iliaca externa. Makroskopiskt misstinkta kortlar ska alltid avldgsnas.

Den parauterina lymfovaskulira vivnaden férbinder uterus med kortlar mera
lateralt och innehaller kortlar hos upp till 40 % av patienterna. Om kortlar
identifieras makroskopiskt bor dessa avligsnas och histologiskt behandlas som

portvaktskortlar.

I avsaknad av portvaktskortlar typ 1-2 definierade enligt ovan, kan lymfkortlar
pa anatomiskt typiska lokalisationer utforas (’portvaktskortelsanatomi”).
Detta bor alltid omfatta kortel i proximala obturatorlogen, kortel interiliacalt
och kortel lateral om a. iliaca externa i niva-bifurkation av a. iliaca communis

(de typiska lokalisationerna). Se figur 5.

Samtliga portvaktskortlar ska genomga ultrasnittning och immunhistokemi i

den patologiska bedémningen
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Figur 5. Schematisk beskrivning av typiska positioner for portvaktskortlar
vid livmoderkroppscancer

Luhrs Bollino Persson Gynecol Oncol 2022 Jun;165(3).

I bilden foljande positioner for portvaktslymfkortel:

1 = PULT (parauterine lymphatic tissue / parauterin lymfvaskular vavnad),
2= obturatorloge,

3= interiliakal / iliaka externa,

4= iliaka communis,

5= presakralt.

12.2.2.3 Adekvat portvaktskorteldetektion

For att betraktas som en fullgod ersittning for en kortelutrymning i backenet
ska enligt beskrivning ovan 2 portvaktskortlar per backenvigg typ 1-2

efterstrivas, eller minst 3 kortlar med “portvaktskortelanatomi” per

bickenvigg.
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Figur 6. Algoritm for portvaktskortlar

[ Submukés cervikal injektion indocyaningront (ICG) 1

v

[ Bedomning av ICG-upptag i UPP bilateralt med intakt peritoneum ]

) (

{ ICG upptag Inget ICG upptag ;

Oppning av pararektala och paravesikala avaskulara
spatier med intakt PULT*. Identifieras ICG-upptag?

Oppning av pararektala och paravesikala avaskulara
spatier med intakt PULT*

|

Borttagand rtvaktskortlar Ja Ipsilateral cervikal reinjektion av ICG.
OESMIEINGC 3V POITVAR ISR Identifieras ICG-upptag?

|

Nej
Y v

| Borttagande av portvaktskértlar pa typiska

Ultrastaging av portvaktskortlar anatomiska positioner (proximala obturatorlogen,
interiliakalt och kortel lateralt/proximalt om a.iliaca
externa) samt makroskopiskt misstankta kortlar
oavsett lokalisation

* PULT = parauterina lymfovaskuldra vavnaden
UPP = Upper Paracervical Pathway

12.2.2.4 Restagingkirurgi

Behov av restaging kan uppsta vid 6verraskande fynd av livmoderkroppscancer
efter hysterektomi eller vid 6verraskande histopatologiska fynd efter operation
med enbart hysterektomi med eller utan SOEB pa grund av EIN.

Restaging vid livmoderkroppscancer ska utforas pa universitetsklinik och

i férsta hand med minimalinvasiv kirurgi.

Om portvaktskorteldiagnostik inte har utférts vid primarkirurgi bor restaging

6vervigas. Man kan avsta restaging vid:

e molekylir subtyp NSMP med liggradig endometroid ER-positiv tumor

utan djupviaxt eller extensiv LVSI
e molekyldr subtyp POLE-muterad oavsett histologi

e tumor som ér begrinsad till polyp eller endometriet (utan

myometrieinvixt) oavsett andra faktorer.
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Som alternativ till full pelvin kértelutrymning kan portvaktskorteldiagnostik
(inklusive ultrastaging) utféras med anatomisk portvaktskortelteknik [111].

(Se avsnitt 12.2.2.2 Kirurgisk teknik fér att uppticka portvaktskortlar.)

12.3 Onkologisk behandling

De europeiska riktlinjerna fran 2025 [81] avspeglar fortfarande brist pa solida
data gillande adjuvant behandling. Som tidigare varierar riktlinjerna utifran

behandlingstraditioner i de olika europeiska linderna.

Figur 7. Postoperativ behandling for patienter med kirurgiskt stadium Il
(FIGO 2023), radikalt opererade. Figuren géller under forutsattning att
adekvat lymfkorteldiagnostik genomforts.

Adjuvant behandling stadium I-1ll radikalt opererade.

Denna figur galler under att adekvat lymfior
Molekylar subtyp
’_._'_._'_'_._'______-—-—'_‘-—_“-_‘_;‘_‘_‘_‘_‘_
—
dMMR/MSI-H
I Stadium HI l I Stadium HILA, 11B2 l I Stadium IB1, INC I ] Stadium I-iI ] I Stadium HLA, INB2 l I Stadium INEL, NIC1 I
Ingen adjuvant Ingen adjuvant k
KarPakx 6 KarPakxd + nge KarPak x4 +
behandling pelvin ERT 45-46 behandling Karpakxc pelvin ERT 45-46
Gy Gy
Vid INC2 tillsgg Vid 12 tillsigg
av paraaortalt av paraaortalt
falt falt
Vid vaginal Vid vaginal
spridning spridning
dvervag vaginal overvig vaginal
brachyterapi brachyterapi
Multiple classifiers:

POLE-mut + dMMR/MSI-H: klassificeras som POLE-mut
POLE-mut + p53 abn: klassificeras som POLE-mut

dMMR/MSI-H + p53 abn: klassificeras som dMMR/MSI-H
POLE-mut + R/ H +p53 abn: klassifi som POLE-mut
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Adyuvant behandling stadium il radikalt opererade.
Denna figur galler under g att adelkvat fy genomforts.
Molelodar subtyp

NSMP I
Hbgrisk histologl
Liggradig endometricid ‘oavsett ER-uttryck eller
med ER-positivitet ER-negativ iggradig
endometricid

e .

Stadium HIA, Stadium INB1, Stadium IA2-IN1A, || Stacium MIB1,
Sttt B2 e | | Stadiantas ‘ iHB2 “ fits ‘
Ingen adjuvant KarPakx4+ | | Ingenadjuvant KarPakxd+ | |
behanding Lo L nehnnERT-u.’:-dé! behandling KaPakx6 || nineRTasas| (I8
L J & oy L
Vid NIC2 tilkagg Vid IC2 I.‘l,u
av paraacdtalt
falt
vid vaginal
spridning
Evervig vaginal
brachyterapi
Multiple dlassifiers: Hagrisk histologi: héggradig endometrioid
POLE-fraut + dMMR/MSI-H: kassificeras som POLE-mut samt icke-endometrioid (dvs. alla
POLE-mut + p53 abn: kassificeras som POLE-mut histologier farutom
H+p53 abn: fis som H Iiggradig endometricid).

POLE-mut + dMMR/MSI-H + p53 abn: Kassificeras som POLE-mut  ER-posithvitet: 210%

Figuren finns 1 storre format 1 bilaga 2 Postoperativ behandling. Kirurgiskt
stadium I-III. Radikalt opererade.

I de fall patienten inte har genomgitt primér lymfkorteldiagnostik bor
diskussion angiende reoperation med lymfkérteldiagnostik ske pa MDK (se
avsnitt 12.2.2.4 Restagingkirurgi. Om patienten inte genomgar
lymfkorteldiagnostik dndras inte den onkologiska handliggningen som
rekommenderas utifran Gvriga riskfaktorer sisom stadium, histologi och

molekylir subtyp.

12.3.1 Primar lakemedelsbehandling

12.3.1.1 Cytostatikabehandling

Kombinationen av karboplatin och paklitaxel (KarPak) ir standard vid forsta

linjens behandling av livmoderkroppscancer.

Cisplatin, karboplatin, doxorubicin och paklitaxel har alla uppvisat effekt

1 ett flertal fas II-studier. I en fas III-studie fran 2004 pavisades att
kombinationen cisplatin, doxorubicin och paklitaxel gav en hogre total
overlevnad dn kombinationen cisplatin och doxorubicin men till priset av
oacceptabel toxicitet [118]. I en fas III non-inferiority-studie (GOG0209)
pavisades att kombinationen KarPak inte var simre dn trippelbehandlingen
[119]. KarPak betraktas efter detta som forstahandsvalet vid

livmoderkroppscancer.
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12.3.1.2 Preoperativ (neoadjuvant) cytostatikabehandling

Det saknas evidens frin randomiserade studier for preoperativ (neoadjuvant)
cytostatikabehandling vid avancerad livmodercancer som stod for riktlinjer.
Primar kirurgi med optimal tumoérreduktion édr standardbehandling, och ger en
overlevnadsvinst dven vid fjarrmetastasering [120].

I tva 6versiktsartiklar har man analyserat retrospektiva studier och en liten
prospektiv studie om preoperativ cytostatikabehandling + IDS vid
livmodercancer. De ingdende studierna ir heterogena, ofta med sma kohorter
och skillnader i cytostatikaregimer, histologi och adjuvant behandling [120,
121]. Man konstaterar sammanfattningsvis att preoperativ
cytostatikabehandling + IDS kan 6vervagas vid primirt icke-resektabel
sjukdom eller icke-operabel patient med nedsatt allmantillstaind, oavsett
histologi. Man finner hég andel respons pa neoadjuvant cytostatikabehandling
(6070 %), god chans till optimal f6rdréjd kirurgi f6r de som opereras (50—
80 %), och jamforbar Gverlevnad med primirt opererade.

Enligt nya ESGO-ESTRO-ESP-riktlinjerna f6r livmoderkroppscancer kan
preoperativ cytostatikabehandling 6vervigas vid primért inoperabla fall. Vid
molekylir subtyp dMMR /MSI-H rekommenderas tillige med PD-(I)1-
himmare till cytostatika vid preoperativ cytostatikabehandling [104]. Vid gott
svar pa preoperativ cytostatikabehandling kan f6rdréjd kirurgi beaktas,
beroende pa patientens 6nskemal, lamplighet for kirurgi och férutsittningar for
komplett makroskopisk resektion. I dagsliget finns saldes inte tillricklig
evidens for att rekommendera preoperativ cytostatikabehandling, men det kan
overvigas 1 utvalda fall [81, 104].

12.3.1.3 Adjuvant (postoperativ) cytostatikabehandling

Ett flertal studier har utforts for att klargoéra om cytostatikabehandling ger en
torlingd 6verlevnad i ett postoperativt skede. Dessvirre har manga studier
inkluderat patienter med bade hog och lag risk, ofta i kombination med
stralbehandling i ena eller bada armarna, vilket férsvarat bedomningen av

resultatet. De flesta studieresultat har varit negativa.

Vid tumérsjukdom som ar begrinsad till uterus (stadium I-II) saknas 1 dag
evidens for nytta av adjuvant cytostatikabehandling. ENGOT EN 2-studien
inkluderade patienter med hogriskhistologi 1 stadium I-II som randomiserades
till KarPak x 6 eller enbart kontroller. Studieresultaten invintas fortfarande.
Den enda studie med relativt stor andel patienter i tidigt stadium som visat
tordel for tilligg av cytostatika 4r en randomiserad studie som inkluderade
patienter med stadium I-II och positiv bukskoéljvatska (da klassificerat som
stadium IITA) med 1 huvudsak hogriskhistologi. Patienterna fick postoperativ
extern stralbehandling med eller utan vaginal brakyterapi och randomiserades

till 4 kurer cytostatika eller ingen ytterligare behandling. Man fann att de som
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fatt tilligg av cytostatikabehandling hade en signifikant lingre progressionsfri
overlevnad [122]. Nar dessa data poolades med en italiensk studie med
liknande design kunde dven en signifikant férlingd cancerspecifik 6verlevnad
och en trend till forbattrad total 6verlevnad konstateras 1 gruppen som fatt

postoperativ cytostatikabehandling [123].

Vid mer avancerad tumorsjukdom (stadium I1I-1V), oavsett om patienten ar
radikalt opererad eller inte, dr evidensen for nytta av adjuvant
cytostatikabehandling starkare. I den randomiserade fas III-multicenterstudien
PORTEC-3 randomiserades patienter (N = 660) med hogriskcancer till
adjuvant behandling med antingen kombinerad cytostatika- och
stralbehandling foljt av 4 cykler KarPak eller enbart stralbehandling [124].

I fas I1I-multicenterstudien GOG-258 randomiserades 813 kvinnor med
livmoderkroppscancer i stadium III och IVA (75 % IIIC) till att postoperativt
fa antingen enbart cytostatika eller kombinerad cytostatika- och
stralbehandling. I cytostatikaarmen fick patienterna karboplatin (AUC 6) och
paklitaxel x 6.

I cytostatika- och stralbehandlingsarmen gavs stralbehandling mot backenet
45 Gy med 2 cykler cisplatin foljt av karboplatin (AUC 5-6) och paklitaxel x 4.
Bara 75 % klarade att fa de 4 cyklerna KarPak. Som forvintat sig man fler
lokala aterfall i bicken och vagina hos dem som inte stralbehandlats. Samtidigt
noterades hogre forekomst av distansaterfall 1 kombinationsarmen. Man fann
ingen skillnad 1 primarutfallsmattet sjukdomsfri 6verlevnad mellan armarna
[125]. Finala totaloverlevnadsdata visade ingen 6verlevnadsskillnad med
cytostatika- och stralbehandling jimfort med bara cytostatikabehandling vid
stadium II-IVA [120].

Behandlingsuppligget i studierna PORTEC 3 och GOG 258 skiljer sig fran
behandlingspraxis i Sverige, dir vi startar med cytostatikabehandling och
direfter ger strilbehandling. Dessa tva behandlingsuppligg ar inte jamforda
med varandra varfér man inte kan siga vilket som ér bast. Nir det svenska
behandlingsuppligget med cytostatikabehandling foljt av stralbehandling
infordes resonerade man att det skulle vara gynnsamt att starta med
cytostatikabehandling for att behandla eventuell mikroskopisk fjarrspridning
forst, och att cytostatikabehandling har simre effekt i stralbehandlat omrade.

Vid portvaktskorteldiagnostik far man mer detaljerat svar pa spridning i
lymfkortlar i bickenet 1 form av makrometastaser, mikrometastaser och I'TC
jamfort med traditionell lymfkortelutrymning. Patienter med makro- och

mikrometastaser stadieindelas och behandlas som stadium IIIC, medan ITC

67



REGIONALA CANCERCENTRUM

(definierat som maligna cellkluster 0,2 mm och firre dn 200 celler) inte

paverkar stadieindelningen men noteras med NO(+).

12.3.2 Isolerade tumorceller (ITC)

I de europeiska riktlinjerna (ESGO-ESTRO-ESP) nimns I'TC, men det
konstateras att den prognostiska betydelsen ir otillrickligt studerad och man
limnar dirfor inga behandlingsrekommendationer baserat pa férekomst av
ITC [104]. Antalet studier som adresserar den kliniska betydelsen av I'TC vid
behandling av endometriecancer ar begrinsade och resultaten ar ofta
svartolkade da de bygger pa retrospektiva material dir en stor andel av
patienterna med I'TC har fatt adjuvant behandling med anledning av nagon
annan riskfaktor. I dessa fall dr forekomsten av I'TC endast av akademisk
betydelse eftersom utfallet av behandlingen blir detsamma. Det finns tva storre
studier som mer specifikt tittar pa betydelsen av I'TC vid lagrisk
endometriecancer i tidigt stadium. En multicenterstudie fann att férekomst av
ITC var associerat med simre sjukdomsfri 6verlevnad [127]. I en storre
kohortstudie fann man inte nagon statistiskt signifikant skillnad i total
overlevnad som var associerad med forekomst av I'TC [128]. Evidensen for hur
patienter med I'TC som enda riskfaktor ska behandlas postoperativt ar i
dagsliget otillricklig. I avvaktan pa mer evidens fran prospektiva studier och
lingre uppfoljning, rekommenderas dérfor att I'TC inte bor paverka valet av

adjuvant behandling.

12.3.3 Adjuvant behandling utifran molekylar subtyp

Rekommendationerna om adjuvant behandling utgar fran de fyra molekylira
subtyperna POLE-mutation, dIMMR /MSI-H, NSMP och p53-abnormal.
Behandlingsrekommendationerna tar sin utgangspunkt i de uppdaterade
europeiska riktlinjerna frain ESGO-ESTRO-ESP 2025 [104], dir patienterna
delas in i olika riskklasser utifran stadium enligt FIGO 2023 och molekylir
subtyp. Lagriskgruppen beriknas ha < 8 % risk for aterfall inom 5 ar;
intermediarriskgruppen 8—4 %, hog intermedidrriskgruppen 15-24 % och
slutligen hogriskgruppen som har = 25 % aterfallsrisk.

12.3.3.1 Primarbehandling vid molekylar subtyp POLE-muterad

Om det finns en pavisad POLE-mutation 1 tuméren hor den till molekyldr
subtyp POLE-muterad dven om det samtidigt finns dMMR och/eller p53-

mutation.
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Fas III-studierna PORTEC 1 och 2 har visat att patienter med POLE-
muterade tumérer har mycket god prognos, oavsett andra kliniska och
patologiska variabler [129, 130]. I PORTEC 3 har man i efterhand genomfort
molekylar klassificering av alla tumorer, och man kunde da se att patienter med
POLE-mutation hade mycket god prognos oavsett adjuvant behandling med
kombinerad cytostatika- och strilbehandling eller enbart stralbehandling (HR
tor sjukdomsfri 6verlevnad var 0,079; totaloverlevnad: 0,11 i en
multivariatanalys). Endast 1 av 51 patienter med POLE-mutation fick aterfall
och avled, trots att hégriskpatienter ingick i gruppen POLE-muterade (23,5 %
stadium IIT; 11,8 % serds; 11,8 % klarcellig; 56,9 % hoggradig endometrioid).
Som slutsats féreslogs deeskalering fran cytostatikabehandling f6r POLE-
muterade tumoérer. I non-inferiority-studien PORTEC-4a med patienter i
stadium I-II sags inte fler vaginala aterfall hos patienter dir man avstatt fran
adjuvant behandling 4n hos de som behandlats med brakyterapi 1 POLE-
subgruppen [131]. Vidare [132] visade en dansk studie med 367 patienter med
hoggradig endometrioid livmoderkroppscancer 1 stadium I-11I att ingen av
patienterna med POLE-mutation hade fatt aterfall vid 5 ars uppfoljning,
oberoende av lymfkortelstaging och om de erhillit adjuvant behandling eller
inte [133]. Sammantaget anses patienter med stadium I-II och POLE-mutation
(5-15 %) ha lag risk for aterfall och bedoms inte gagnas av adjuvant
cytostatikabehandling [134-137]. Vardprogramsgruppen rekommenderar darfor
att patienter med stadium I-II och POLE-mutation inte ska erhélla adjuvant
behandling (oavsett histologi), 1 enlighet med europeiska riktlinjer [104].

POLE-mutation ar ovanligt vid avancerad sjukdom (stadium II1I-IV) [131,

135]. Det finns darfor otillricklig evidens for specifika
behandlingsrekommendationer utifran begrinsade data i publicerade studier
med molekylir klassificering. I en norsk real-world-studie pa 360 patienter med
primart avancerad eller aterfall i endometriecancer som fatt platinumbaserad
cytostatikabehandling var 11 patienter POLE-muterade. I subgruppen férekom
tva aterfall och risken for aterfall var mycket lag (HR 0,31; 95% CI: 0,07-1,29)
[138].1 fas II-studien RAINBO blue underséks deeskalering av adjuvant
behandling for patienter med POLE-muterade tumorer, dir stadium I-1I inte
far adjuvant behandling och stadium III randomiseras mellan adjuvant extern
stralbehandling eller ingen behandling [139].

Underlaget f6r behandling med immunterapi ar fortfarande otillrickligt for
POLE-muterade tumorer. I en metaanalys med fem kliniska studier av
behandling med PD-(L)1-himmare fanns uppdelning utifran molekylar
subgrupp. Sammanlagt var enbart 12 patienter POLE-muterade och vidare
analyser var ogenomforbara [140]. POLE-muterade tumérer har en ultrah6g

mutationsboérda, vilket leder till ett hogt antal neo-antigen och
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tumorinfiltrerande lymfocyter. Vidare har immunterapi visat sig ge mycket
lovande resultat vid POLE-mutationer vid flera andra tumérformer [141, 142],
varfor det finns anledning att tro att det kan ha god effekt dven vid

endometriecancet.

I ESGO-ESTRO-ESP-riktlinjerna 2025 rekommenderas multidisciplinar
diskussion utifran varje patientfall vid POLE-mutation stadium III-IV. Man
kan 6verviga att avstd fran adjuvant behandling 1 stadium III, med det finns
otillrickliga data i nuldget om hur prognosen paverkas, och ytterligare studier
beh6vs innan nedtrappning av behandling vid avancerad sjukdom generellt kan
rekommenderas. Adjuvant cytostatikabehandling med 6 kurer KarPak vid
stadium (FIGO 2023) IITA och ITIB2, respektive 4 kurer KarPak f6ljt av
stralbehandling i stadium IIIB1 och IIIC, rekommenderas fortsatt som
standardbehandling.

12.3.3.2 Primérbehandling vid molekylar subtyp dMMR/MSI-H

Vid dMMR/MSI-H och samtidig p53-mutation hor tumoéren till molekylar
subtyp dAMMR/MSI-H (och behandlas direfter). Vid dMMR/MSI-H och
samtidig POLE-mutation hor tumoren till molekylar subtyp POLE-mutation

(och behandlas direfter, men testning fér Lynchs syndrom rekommenderas).

Patienter med dMMR/MSI-H har generellt en intermedidr prognos. Stadium I
innebdr lag eller intermediar risk for aterfall enligt ESGO-ESTRO-ESP-
riktlinjerna 2025 [104]. Stadium II i denna grupp klassificeras som intermediir
till hog intermediar risk. Evidensen for huruvida patienter med dMMR i FIGO
2023 stadium I och II gagnas av adjuvant behandling ar bristfallig. I PORTEC-
3 sags en trend till f6rdel f6r kombinerad cytostatika- och stralbehandling
[131]. ESGO-ESTRO-ESP-riktlinjerna 2025 lamnar 6ppet kring huruvida
dessa patienter bor erhalla adjuvant vaginal brakyterapi, extern stralbehandling
eller ingen adjuvant behandling [104]. Utifrin den osikra vinsten med adjuvant
stralbehandling, dir méjligheten till kurativt syftande stralbehandling vid
vaginal- eller backenaterfall finns, rekommenderar vardprogramsgruppen att
man avstar fran adjuvant stralbehandling f6r patienter med stadium I-II
dMMR/MSI-H (oavsett histologi). Uppfoljning av denna patientgrupp ar viktig
bade for att hitta lokala aterfall och f6r att hitta spridd sjukdom, med tanke pa

forvantad god respons pa aterfallsbehandling med immunterapi, se avsnitt

13.3.2.1 Immunterapi.

Patienter med molekylir subtyp dMMR/MSI-H i stadium III tillh6r
hogriskgrupp for dterfall. Subtypen har visat sig ha mycket god respons pa

immunterapi 1 flera stora randomiserade studier (se avsnitt 12.3.3.6
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Immunterapi). | ESGO-ESTRO-ESP:s riktlinjer rekommenderas adjuvant
behandling med KarPak och eventuell extern stralbehandling, och att tilligg av

PD-(L)1-hammare ska overvigas utifran de studier som beskrivs narmare i

avsnitt 12.3.3.6 Immunterapi. Effekten av immunterapi vid
adjuvantbehandling utvirderas i den pagaende fas III-studien RAINBO
MMRdA-GREEN, dir patienter med subtyp dMMR/MSI-H i stadium II med
LVSI eller stadium III randomiseras till adjuvant stralbehandling med eller utan
tillagg av PD-L1-himmaren durvalumab [139]. Denna studie anvinder siledes
stralbehandling som jimforelsearm, vilket inte speglar behandlingstraditionen i

Sverige.

Da tlligg av PD-(L)1-antikropp inte dr godkant i adjuvant situation
rekommenderar vardprogramsgruppen cytostatikabehandling med 6 kurer
KarPak vid stadium (FIGO 2023) IIIA och IIIB2, och 4 kurer KarPak f6ljt av
stralbehandling i stadium 111 B1 och IIT C.

12.3.3.3 Priméarbehandling vid molekylar subtyp NSMP

I gruppen NSMP har det tydligt visats att uttryck av ER har en avgérande
prognostisk betydelse [96]. ESGO-ESTRO-ESP-riktlinjerna introducerar
indelning av NSMP i laggradiga endometrioida ER-positiva (= 10 %) tumorer
respektive tumorer med hogriskhistologi och/eller ER-negativitet, och
behandlingsrekommendationer skiljer sig at mellan dessa tva grupper [104]. I
den senare gruppen ingar tumorer med hogriskhistologi, oavsett ER-uttryck,

och ER-negativa lageradiga endometrioida tumérer.

Gruppen NSMP laggradiga endometrioida ER-positiva tumorer i stadium I—-
ITA har lag eller intermediar risk for aterfall enligt ESGO-ESTRO-ESP-
riktlinjerna 2025 [104]. Stadium IIB i denna grupp innebir férekomst av LVSI
och klassificeras som hog intermediar risk. Rekommendationen for dessa
patienter dr adjuvant vaginal brakyterapi eller extern stralbehandling i syfte att
minska risken for lokala aterfall. De europeiska riktlinjerna 6ppnar dock for att
avsta adjuvant behandling. I PORTEC-4a riskstratifierades patienter med
gynnsamma molekylira subtyper (POLE-muterad, dMMR samt NSMP
laggradig endometrioid ER-positiv) i tidigt stadium (I-1I) till att avsta fran
adjuvant stralbehandling. Studien visade en mycket lag frekvens av vaginala
aterfall och hég 6verlevnad, vilket ger stod f6r deeskalering av adjuvant
stralbehandling i denna population [132]. Mot bakgrund av den begrinsade och
osikra 6verlevnadsvinsten av adjuvant stralbehandling, samt mojligheten till
kurativt syftande behandling vid vaginal- eller backenaterfall, rekommenderar
vardprogramsgruppen att avsta fran adjuvant behandling for patienter med

stadium I-II NSMP lageradig endometrioid ER-positiv endometriecancer.
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Gruppen NSMP hégriskhistologi oavsett ER-uttryck eller ER-negativ laggradig
endometrioid i stadium I-II tillh6r hogriskgruppen och rekommenderas
adjuvant behandling (med undantag f6r tumorer helt utan myometrieinvasion
(stadium 1AT1). Eftersom denna patientgrupp har visat sig ha en ogynnsam
prognos som ar jamférbar med p53-abnormal [96] rekommenderas adjuvant
behandling med 6 kurer KarPak. Vid neuropatier och f6r skorare patienter kan

dosen paklitaxel behéva minskas eller tas bort.

Samtliga NSMP stadium III tillh6r hégriskgruppen och rekommenderas
adjuvant KarPak och extern stralbehandling alternativ KarPak med eller utan
vaginal brakyterapi i 2025 ars ESGO-ESTRO-ESP-riktlinjer. PORTEC-3 och
GOG-258 ir de viktigaste randomiserade studier som adresserar frigan om
adjuvant kombinerad cytostatika- och stralbehandling versus enstaka modalitet
1 stadium III livmoderkroppscancer. PORTEC-3 randomiserade patienter till
adjuvant kombinerad cytostatika- och stralbehandling eller enbart extern
stralbehandling, och resultaten visade 6verlevnadsfordel 1 gruppen som fick
kombinerad cytostatika- och stralbehandling. Uppféljande analyser och post
hoc-analyser med molekylir klassifikation frain PORTEC-3 ger stod for
adjuvant KarPak och extern stralbehandling, sirskilt f6r NSMP
hégriskhistologi och/eller ER-negativ. Det dr dock viktigt att betona att
prospektiva molekylirspecifika data saknas. I GOG-258 randomiserades
patienter med stadium ITI-IVA till antingen stralbehandling (med
konkomittant cisplatin) foljt av cytostatikabehandling eller enbart
cytostatikabehandling och man kunde inte se nagon skillnad 1 6verlevnad men
battre lokoregional kontroll i gruppen med kombinerad cytostatika- och
stralbehandling [125]. Vardprogrammet sammantagna rekommendation ér
adjuvant behandling med 6 cykler KarPak vid stadium (FIGO 2023) IIIA och
IIIB2, och 4 kurer KarPak f6ljt av stralbehandling vid stadium I1IB1 och IIIC.

12.3.3.4 Primarbehandling vid molekyldr subtyp p53-abnormal

Tumoérer med p53-mutation och samtidig POLE-mutation eller dMMR /MSI-
H tillh6r inte molekylir subtyp p53-abnormal, utan ska behandlas enligt

rekommendationerna f6r molekylir subtyp POLE-mutation respektive
dMMR/MSI-H.

Patienter med molekylir subtyp p53-abnormal-tumoérer har simst prognos for
bade aterfall och 6verlevnad, oberoende av typ av adjuvant behandling,
histologisk typ eller grad, dven vid stadium I. Saledes klassas alla stadier av p53-
abnormal som hoégriskgrupp for aterfall enligt ESGO-ESTRO-ESP:s riktlinjer
2025, med enda undantaget f6r tumorer helt utan myometrieinvasion (stadium
1A1) [104].
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Patienter med p53-abnormal-tumérer (majoriteten av serdsa cancrar men dven
en signifikant andel av 6vriga histologiska subtyper) verkar ha storst nytta av
adjuvant cytostatikabehandling [133, 143]. I en retrospektiv analys av
PORTEC-3-studien hade patienter med p53-abnormal den simsta
prognosen[131]. 10 ars totaloverlevnad och sjukdomsfri 6verlevnad
forbittrades for p53-abnormal tumérer som behandlades med tilligg av
adjuvant cytostatika till stralbehandling jamf6rt med endast stralbehandling.
Den totala 10-arsoverlevnaden 6kade med 16,1 procentenheter: 52,7 % med
stralbehandling och tilligg av adjuvant cytostatika jamfort med 36,6 % med
stralbehandling (HR 0,52; 95 % CI 0,30-0,91, p = 0,021). Den 10-ariga
sjukdomsfria 6verlevnaden var 52,6 % med stralbehandling och tilligg av
adjuvant cytostatika jamfort med 37, 0 % med stralbehandling f6r p53-
abnormal-gruppen (HR 0,42; 95% CI 0,24-0,74, p = 0,0027) [143].

Enligt ovan resonemang har adjuvant cytostatikabehandling siledes positiv
effekt pa total och sjukdomsfri 6verlevnad. Strilbehandling paverkar endast
forekomsten av lokala aterfall 1 vagina och backen (se avsnitt 12.3.4
Stralbehandling). Cytostatikabehandling i 6 cykler rekommenderas vid all p53-
abnormal cancer, oavsett histologi och stadium, utom vid avsaknad av
myometrieinvasion (stadium 1A1, dir evidensldget fortfarande dr osikert). Vid
neuropatier och for skorare patienter kan paklitaxeldosen behéva minskas eller
tas bort. Rekommendationen med cytostatikabehandling utan stralbehandling
6verensstimmer med rekommendationer i Danmark och Norge, och finns

som alternativ i de europeiska riktlinjerna [104].

12.3.3.5 Malriktad behandling

Till skillnad fran cytostatikabehandling, som ir en generell behandling som
paverkar snabbvixande celler, riktar sig malriktad behandling mot ett specifikt
mal 1 cellen. Den mest beprovade malriktade behandlingen vid metastaserande

livmoderkroppscancer dr hormonbehandling.

12.3.3.6 Immunterapi

Ar 2023 presenterades resultat fran fyra stora randomiserade fas I1I-studier
som utviarderade effekten av immunterapi i form av PD-(L)1-himmare som
tilldgg till cytostatikabehandling i férsta linjen vid primart avancerad sjukdom
eller terfall ENGOT-en6/RUBY, NRG-GY018/KEYNOTE-868,
ENGOT-en7/AtTEnd och GOG-3041/DUO-E). Samtliga studier har visat
en tydligt forbattrad progressionsfri 6verlevnad for patienter som erhallit tilligg

av immunterapi till KarPak, med storst forbittring i gruppen med
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dMMR/MSI-H. Mer utforlig beskrivning av studierna presenteras i kapitel

13 Aterfall, avsnitt 13.3.2.1 Immunterapi.

Adjuvant behandling med pembrolizumab i tilligg till KarPak resulterade inte i
torbattrad sjukdomsfri 6verlevnad i den randomiserade fas 3-studien ENGOT-
Enl11/Keynote-B21, som inkluderade 1 095 nydiagnostiserade patienter med
vissa hogriskfaktorer (stadium I-II med icke-endometrioid histologi eller p53-
abnormal, samt stadium III och IVA oavsett histologi) som opererats radikalt.
[144]. En fjirdedel av patienterna tillh6rde gruppen dMMR/MSI-H, och 65 %
var diagnostiserade i stadium IIIL. I en forspecificerad subanalys sags en tydligt
forbittrad sjukdomsfri 6verlevnad i gruppen med dMMR/MSI-H (HR 0,31).

Baserat pa resultaten fran ovanstaende studier 4r kombinationsbehandling med
KarPak och PD-(L)1-himmarna dostarlimab, durvalumab och pembrolizumab
godkinda for patienter med avancerad livmoderkroppscancer. Vid stadium II1
med resttumor efter operation och stadium IV, oavsett operationsresultat,
rekommenderas tilligg av PD-(L)1-hdmmare till KarPak oavsett MMR-status
(dvs. vid bade dJMMR och pMMR). Av kostnadsskil rekommenderas
dostarlimab, som ges 1 dosen 500 mg i kombination med KarPak var 3:e vecka
1 6 cykler, f6ljt av dostarlimab 1 000 mg var 6:e vecka (med start 3 veckor efter
sista given DostarKarPak) till progress eller intolerabel toxicitet, dock i

maximalt 2 ar. Dostarlimab kan ges samtidigt som stralbehandling.
12.3.3.7 Hormonbehandling

12.3.3.7.1 Adjuvant (postoperativ) hormonbehandling

Det finns ingen evidens for nytta av adjuvant hormonbehandling vid
livmoderkroppscancer, till skillnad fran exempelvis brostcancer. I en
Cochraneanalys fran 2014, som var baserad pa 7 studier med totalt 4 375
patienter, fann man inga beldgg for att postoperativ gestagenbehandling efter
primar kirurgi forhindrar eller f6rdrojer aterfall. Det sags ingen

overlevnadsvinst jimfort med enbart opererade patienter [145].

12.3.3.7.2 Behandling vid avancerad sjukdom

Se kapitel 13 Behandling av aterfall, avsnitt 13.3.2.3Angiogeneshimmare

12.3.3.8 Angiogeneshammare

Angiogeneshimmare 1 postoperativ situation bor bara ges inom ramen for
kliniska studier.
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I 6vrigt, se kapitel 13 Behandling av dterfall, avsnitt 13.3.2.3

Angiogeneshimmare.

12.3.4 Stralbehandling

12.3.4.1 Primar extern stralbehandling

Primir extern stralbehandling kan ges som enda behandling i palliativt syfte till
patienter som av nagon anledning inte opererats och nir annan behandling inte

bed6ms vara limplig, exempelvis i dosen 4 Gy x 5-7 eller 3 Gy x 10.

12.3.4.2 Primar intrauterin brakyterapi

Intrauterin brakyterapi dr ett alternativ till kirurgi for patienter 1 kliniskt
stadium I-II med hog operationsrisk till f6ljd av samsjuklighet. Behandlingen
anses vara kurativ 1 70-80 % av fallen [146-148].

Dosplanering bor ske med hjalp av DT- eller MRT-bilder tagna med
applikatorerna pa plats. HR-CTV inritas som hela uterusvolymen.

Enligt rekommendationer frin GEC ESTRO [149] kan hogdosrat-brakyterapi
ges med dosen 6 x 7 Gy till HR-CTV. Enligt Clinical Practice Guidelines in
Oncologys (NCCN) rekommendationer bor patienten fa en total dos (EQD2)
> 48 Gy till uterus, cervix och 1-2 cm av vagina nir endast brakyterapi
anvands [150].
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Figur 8. Contouring for medically inoperable endometrial cancer using
intraoperative magnetic resonance imaging (MRI) or computer
tomography (CT). (a) Sagittal slices of T2-weighted MRI showing gross
tumor volume (light blue) and clinical target volume including uterus,
cervix, and upper vagina (red) with adjacent sigmoid colon (dark blue),
rectum (orange), bowel (green), and bladder (yellow) [150].

12.3.4.3 Adjuvant (postoperativ) extern stralbehandling

Evidensen fo6r adjuvant stralbehandling vid endometriecancer har utvecklats
over tid och praglas av skillnader i studiedesign mellan dldre och nyare studier

samt mellan amerikanska och europeiska studier.

Ett flertal randomiserade studier har samstdimmigt visat att stralbehandlingen
minskar risken for lokala aterfall, men att den inte paverkar
5-arsoverlevnaden 1 stadium I-1I [151-154].

I en Cochrane-review av Galaal et al. fran 2014, som sammanfattade dldre
randomiserade studier, sigs en 6verlevnadsfordel for cytostatikabehandling
jamfort med stralbehandling vid stadium III-IV endometriecancer. Dessa
resultat har dock begrinsad 6verforbarhet till dagens kliniska praxis, eftersom
studierna var sma och heterogena och genomfordes i en tid da bade kirurgisk
staging, patologisk undersékning och adjuvanta behandlingsregimer skilde sig
fran nuvarande standard.
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Den modernare amerikanska studien GOG-258 utvirderade tillagg av
stralbehandling till KarPak [125]. Flera europeiska studier har i stillet studerat
tilligg av cytostatikabehandling till stralbehandling och har dirmed anvint
stralbehandling som kontrollarm [123]. Detta innebir att studierna besvarar
olika kliniska fragestallningar, vilket forsvarar direkta jamforelser av resultaten.

I GOG-258 sags ingen skillnad i sjukdomsfri 6verlevnad eller total 6verlevnad
mellan endast cytostatikabehandling och kombinerad cytostatika- och
stralbehandling, dven vid ling uppfdljning. Diremot sags skillnader i
aterfallsmonster, dar tilligg av stralbehandling minskade risken for lokala
bickenaterfall, medan endast cytostatikabehandling var associerat med farre
fjirrmetastaser [1206].

En poolad publikation av de europeiska studierna visade forbittrad
progressionsfri 6verlevnad och en trend mot férbittrad total 6verlevnad f6r
kombinerad cytostatika- och stralbehandling jamfért med enbart
stralbehandling, sarskilt hos patienter med stadium I1I-sjukdom och vid ser6s
histologi [123]. Liknande resultat rapporterades i PORTEC-3, dir tilligg av
cytostatikabehandling till stralbehandling jaimfért med enbart stralbehandling
gav forbattrad sjukdomsfri och total 6verlevnad vid 10 ars uppfoljning [143].
Molekylar subgruppsanalys i PORTEC-3 visade att fordelarna med adjuvant
cytostatikabehandling var mest uttalade hos patienter med p53-abnormal
molekylar subtyp [143].

Trots att evidensen for 6verlevnadsvinst vid postoperativ stralbehandling

1 stadium III 4r bristfallig, minskar risken for lokala aterfall [125]. Vid redan
konstaterad lokal spridning forvintas en storre andel lokala adterfall jaimfort
med stadium I-1I. Dirfér rekommenderas postoperativ extern stralbehandling
vid stadium I1IB1 och IIIC, f6rutom f6r dem med molekylir subtyp p53-
abnormal som rekommenderas KarPak x 6 (se avsnitt 12.3.3.4

Primdrbehandling vid molekylir subtyp p53-abnormal). Vid extern

stralbehandling mot pelvina lymfkoértelstationer och tumérbadd
rekommenderas behandling med 1,8-2 Gy per fraktion till en slutdos av 45—46
Gy.

I en studie av Aloisi et al. (2018) [155] pa sammanlagt 207 patienter med
positiv portvaktskortel kunde man visa att risken for aterfall var 37,5 % hos

de 8 patienter som fatt bade pelvin och paraaortal stralbehandling, jamfort med
30 % risk 1 hela gruppen (varav 95 fick pelvin stralbehandling + cytostatika)
[155]. Av de 8 patienter som fick paraaortal stralbehandling, drabbades 3 av
aterfall dir spridningen var till fjarrlokaler, inte paraaortalt. Darfor vet man

annu inte om paraaortal strailbehandling minskar risken f6r paraaortala dterfall.
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Med stéd av Abu Rustums studier [155, 156] rekommenderas 1 dag att man
avstar fran paraaortal strilbehandling vid fynd av positiv portvaktskortel 1
bickenet. Man anser att man kan limna det paraaortala omradet obehandlat
eftersom risken for aterfall annu inte har visat sig vara storre for patienter som
inte har fatt paraaortal stralbehandling [155, 1506].

Isolerade paraaortala kortelmetastaser dr ovanligt. Daremot dr paraaortala
kortelmetastaser oftast en del 1 en i 6vrigt spridd sjukdom dar
cytostatikabehandling formodas gora storst nytta. Sammanfattningsvis forordas
paraaortal strailbehandling endast 1 utvalda fall. Paraaortalt stralfilt Gvervigs vid
kand paraaortal spridning (till exempel bortopererad paraaortal makrometastas)

[155].

12.3.4.4 Planering av adjuvant postoperativ extern stralbehandling

Enligt gemensamma riktlinjer frin RTOG, NCIC och ESTRO [157, 158]
vid adjuvant postoperativ strailbehandling av livmoderkroppscancer med
IMRT/VMAT-teknik bér CTV inkludera:

e lymfkortelstationerna vid iliaca communis, interna och externa, samt
misstinkta lymfkortlar, lymfocele och eventuella metallmarkeringar.

Strilfiltets Ovre grins ska gd strax nedanfor disken L4/L5.

CTYV ska modifieras si att doser till skelettstrukturer, muskler, bldsa och tarm

minimeras.

Presakrala kortlar ska inkluderas vid engagemang av cervix stroma och bor

overvigas vid kortelmetastasering.

Tabell 3. Targetomrade och targetdefinition (CTV)

Targetomrade Targetdefinition - CTV

Ovre grans — iliaca
communis kortlar

Fran 7 mm nedanfér L4/L5 ned till bifurkationen av
a. iliaca communis, sedan till a. iliaca externa och
interna med 7 mm marginal. Férldng bakre och
laterala gransen till psoasmuskeln och kotkroppen.
CTV ska ocksa omfatta ett

1-1,5 cm brett mjukdelsomrade anteriort om
kotkroppen i medellinjen (ovan a. iliaca communis
bifurkation).

lliaca externa kortlar Fran bifurkationsniva av a. iliaca communis utefter
karlen till nivd med kraniala delen av caput femoris
(da a. iliaca externa blir a. femoralis). 7 mm
marginal.
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lliaca interna kortlar Fran bifurkationsniva av a. iliaca communis,
inkluderande dess grenar (obturatorius och
hypogastricus) ned till paravaginal vavnad i niva
med vaginaltoppen. 7 mm marginal. | niva med
vaginaltoppen syns karlen samre, bakre grans
m. piriformis. Lateral grans backenvagg.

Ovre vagina Fran vaginaltoppen ned till 3 cm distalt, alternativt
1 cm ovan nedre begransningen av foramen
obturatorium (det som ar mest distalt). CTV kan
Overlappa blasa och rektum i medellinjen for att
behalla minst 1,5 cm avstand mellan framre och
bakre CTV-grans.

Parametrier/paravaginal Fran vaginaltoppen till mediala kanten av m.
vavnad obturatorius interna/ramus ischii bilateralt. Bilda
"brygga” mellan iliaca interna-falten med 0,5 cm
marginal som kan stracka sig in till perivesikulart
eller perirektalt fett.

Presakrala kortlar Anteriort om S1- och S2-omradet (nedre gransen
S2 alternativt da m. piriformis syns val). Rita 1,5 cm
band 6éver framre sakrum. Tack hela mesorektala
omradet.

Paraaortala kortlar CTV ska innefatta omradet fran aortabifurkation till
njurkarl, vilket oftast innebar att kraniala
begransningen ligger i h6jd med L1-L2. CTV ar
karlen med 7 mm marginal.

12.3.4.5 Adjuvant postoperativ vaginal stralbehandling

Postoperativ vaginal brakyterapi har 1 studier visat sig forebygga isolerade
vaginala aterfall lika bra som extern stralbehandling men med mindre
biverkningar. Dock har man inte kunnat pavisa nigon forbittring av den totala
overlevnaden [159]. Vaginal brakyterapi kan 6vervigas vid vissa tillfallen, till
exempel vid icke-fria resektionsrinder. Behandlingen rekommenderas att starta
senast 6—8 veckor postoperativt. Dosen ska ges till 6vre 2/3 delar av vagina
med 0,5 ecm dosspecifikationsdjup fran vaginalytan. Nir den vaginala
brakyterapin ges som singelbehandling ir den rekommenderade dosen

3 Gy x 6. Vid kombinationsbehandling med extern stralbehandling dr den
rekommenderade dosen 2,5 Gy x 4 eller 5 Gy x 2.

For nirvarande rekommenderar vi endast vaginal brakyterapi till patienter med
sndva eller icke-fria resektionsrinder. Tidigare given vaginal brakyterapi kan ge
upphov till svarigheter att ge kurativt syftande stralbehandling i ett senare
skede om det skulle behévas.

79



REGIONALA CANCERCENTRUM

12.4 Fertilitetsbevarande handlaggning

Livmoderkroppscancer dr ovanlig hos premenopausala kvinnor, och enligt en
svensk nationell studie ar endast 0,9 % under 40 ars dlder [160].
Livmoderbevarande behandling i fertilitetssyfte kan i utvalda fall vara méjlig
tor kvinnor med EIN eller hogt differentierad (grad 1) endometrioid
livmoderkroppscancer utan myometrieinvasion [81, 161]. Malet med
livmoderbevarande behandling ér att fordréja definitiv behandling med
hysterektomi tills efter uppnadd graviditet. Detta dr ett avsteg fran
behandlingsriktlinjerna i detta vardprogram, vilket patienten ska informeras
om. Forutsittningarna dr en valmotiverad patient som bedéms ha goda
forutsattningar for att uppna en graviditet inom rimlig tid. Cirka 75 % svarar pa
behandlingen men aterfallsrisken dr stor (30—40 %) [162, 163]. Mediantiden
till aterfall har angetts till 15 manader (461 manader) [163] och sannolikheten

tor aterfall 6kar kontinuerligt sa linge livmodern finns kvar [164].

Chansen att fa barn efter fertilitetsbevarande behandling rapporteras till 21 %
[165]. Assisterad reproduktion 6kar chansen for graviditet (39 % kontra 15 %)
[162] utan att Oka risken for dterfall [166]. Kontakt med reproduktions-
medicinskt centrum bor tas i ett inledande behandlingsskede f6r att bedéma
sannolika reproduktionsfrimjande dtgirder och optimera patientens
forutsittningar. Overvikt dr associerat med ett simre behandlingssvar, en 6kad
aterfallsrisk och ett simre reproduktivt utfall, varfor 6verviktiga patienter bor

ges rad och hjalp till n6dvindig viktnedgang [163, 167, 168].

Kvinnor som ir aktuella f6r fertilitetsbevarande behandling bér handliggas pa
eller i samrdd med en universitetsklinik. Den histopatologiska diagnosen ska
bekriftas med hysteroskopi och granskas av referenspatolog, med angivande av
grad enligt en tregradig skala. MRT inklusive dynamisk kontrastférstirkning
eller transvaginalt ultraljud genom ultraljudsspecialist ska utforas for att
utesluta myometrieinvasion. Det ska inte finnas tecken till extrauterin sjukdom,
det vill siga inga forstorade lymfkortlar eller ovariella forandringar.

Portvaktskorteldiagnostik kan 6vervigas infor behandlingsbeslut.

Rekommenderad fertilitetsbevarande behandling vid EIN eller
livmoderkroppscancer ir hysteroskopisk resektion foljt av
progesteronbehandling. Progesteronbehandling vid EIN rekommederas i form
av hormonspiral (Levonorgestrel-IUD 52 mg) [169-172], medan
progesteronbehandling vid livmoderkroppscancer rekommenderas i form av
hormonspiral (Levonorgestrel-IUD 52 mg) 1 kombination med oralt

progesteron (Medroxyprogesteronacetat 400-600 mg/dag eller Megastrolacetat
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160-320 mg/dag [161, 165, 171-173], ddr det ligre dosintervallet kan Gvervigas
vid kombinationsbehandling. For patienter som inte tolererar oral
progesteronbehandling kan kombinationsbehandling med hormonspiral
(Levonorgestrel-IUD 52 mg) och GnRH-analog utgéra ett alternativ [173].
Behandlingseffekten utvirderas med hysteroskopi och riktade biopsier efter

6 manader. Om man finner ett tunt, vilavgransat endometrium vid vaginalt

ultraljud kan enkel endometriebiopsi vara tillrackligt.

Milet med behandlingen ar att uppna komplett respons, definierat som
franvaro av sjukdom vid uppféljande biopsi. Vid partiell respons ses en
nedgradering fran EIN till hyperplasi utan atypi eller fran
livmoderkroppscancer till EIN [174].Vid partiell respons efter 6 manader kan
behandlingen férlingas i upp till 12 manader [161, 174, 175]. Direfter nar

sannolikheten for att uppna komplett respons en plata och lingre behandling
rekommenderas inte [164, 174]. Efter uppnadd komplett respons
rekommenderas uppfoljning med transvaginalt ultraljud och endometriebiopsi

var 6:¢e manad.

Forsok att uppna graviditet bor paborjas sa snart som mojligt efter avslutad
gestagenbehandling. Underhallsbehandling med gestagen minskar risken for
aterfall och bor ges i de undantagsfall patienten 6nskar vinta med graviditet
[163]. Om graviditet inte uppnas pa ett ar (vanligen med reproduktions-
frimjande dtgirder), bor nytt samrad ske mellan patient, ansvarig tumorkirurg

och reproduktionsmedicinsk specialist.

Definitiv kirurgi rekommenderas vid utebliven partiell respons efter
6 manaders behandling, vid utebliven komplett respons efter 12 manaders
behandling, vid sjukdomsprogress, efter uppnadd graviditet eller nir

fertilitetsonskemalen inte lingre kvarstar eller dr rimliga.

Det saknas evidens angiende sikerhet av fertilitetsbevarande behandling vid

Lynchs syndrom, varfér beslut om detta bor diskuteras pa individuell niva [161].

Vid medelh6gt differentierad (grad 2) endometrioid livmoderkroppscancer

ses behandlingsrespons och aterfallsfrekvens i niva med hogt differentierad
livmoderkroppscancer, dock finns endast mycket sparsamma data [170], varfor
beslut om fertilitetsbevarande behandling bor diskuteras pa individuell niva [161].
For kvinnor med stark 6nskan om bevarad fertilitet och goda férutsittningar f6r
uppnadd graviditet kan méjligen en andra behandlingsomgiang Gvervigas vid
aterfall, efter individuell diskussion [161].

81



REGIONALA CANCERCENTRUM

Pa grund av simre prognos avrads fran fertilitetsbevarande handliggning vid
p53-abnormal tumor [161].
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KAPITEL 13

Aterfall

Rekommendationer

Forsta aterfall bor verifieras histopatologiskt eller atminstone cytologiskt.
Vid aterfall bér man i forsta hand utreda om kurativt syftande kirurgi
eller stralbehandling dr mojlig. Vid lokalt aterfall kan stralbehandling vara
kurativ.

Hormonreceptorbestimning bor om mojligt géras pa prov frin
aterfallsvivnad, 1 annat fall pa primartuméren.

Om molekylir klassificering eller MMR-analys inte ar genomford vid
diagnos, bor analys av MMR eller MSI genomféras (pa prov fran
primirtumoren eller fran aterfallsvivnad).

Cytostatikabehandling, immunterapi och hormonbehandling betraktas 1
forsta hand som palliativ behandling. (+++)

Som forsta linjens cytostatikabehandling rekommenderas karboplatin
och paklitaxel med PD-(L)1-himmare (oavsett MMR-status) foljt av
underhéllsbehandling med immunterapi. Av kostnadsskal
rekommenderas for nirvarande PD-1-himmaren dostarlimab 1
kombination med karboplatin och paklitaxel f6ljd av dostarlimab till
progress eller intolerabel toxicitet, dock i maximalt 2 ar. (++++)

Vid tum6r med dMMR/MSI-H dir platinumbaserad behandling givits
(adjuvant eller vid spridd sjukdom, oavsett behandlingslinje),
rekommenderas behandling med dostarlimab (++). Om minst 12
manader forflutit sedan platinumbaserad behandling givits kan
dostarlimab 1 kombination med cytostatika enligt punkten ovan
Overvigas (annars ges dostarlimab som singelbehandling). (+++)

Vid tum6r med pMMR, dir platinumbaserad cytostatikabehandling
tidigare givits, rekommenderas for patienter i gott allmantillstand och
med begrinsad samsjuklighet kombinationsbehandling med lenvatinib
per oralt och pembrolizumab. (+++)

Om patienten tidigare fatt karboplatin och paklitaxel i postoperativ
situation och det gatt minst 12 manader sedan dess kan man Overviga att

pa nytt ge platinumbehandling. (+)
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e Evidensen fér andra och tredje linjens cytostatika dr svag, men ofta
provas pegylerat liposomalt doxorubicin alternativt veckovis paklitaxel.
)

e Hormonell behandling ir ett alternativ vid langsamvixande, laggradiga
endometroida ER-positiva tumérer. (+++) Medroxiprogesteronacetat

och aromatashimmare dr forstahandsalternativ (++)

e Palliativ stralbehandling ar 1 manga fall effektivt. (++)

Den vanligaste aterfallslokalen ir i vaginaltoppen. Alla aterfall bor om mojligt
verifieras cytologiskt eller histopatologiskt. Om analys av MMR-proteiner inte
tidigare 4r gjord, bor det goras pa preparat i aterfallssituationen, infor
stillningstagande till eventuell behandling med immunterapi. Vid dMMR bor
patienten i vissa fall remitteras till onkogenetisk mottagning, se kapitel 7

Arftlighet. Vid aterfall av laggradig endometrioid tumér bér ER-uttrycket

analyseras for stillningstagande till hormonbehandling.

Vid aterfall av livmoderkroppscancer bor man i férsta hand 6verviga om
kirurgi eller strilbehandling ar mojlig i kurativt syfte. Samtliga patienter med ett
forsta aterfall bor diskuteras vid MDK.

13.1 Bilddiagnostik

Vid misstanke om lokalt aterfall 1 vaginaltoppen gérs transvaginalt ultraljud
eller MRT. DT kan inte utesluta lokala dterfall, men kan ge information om
tillkomna patologiska lymfkortlar eller aterfall med andra lokalisationer. PET-
DT kan ha ett virde vid aterfall i livmoderkroppscancer [77, 177, 178]. Ett par
singelcenterstudier har visat att PET-DT har en hogre diagnostisk
tillférlitlighet 4n enbart PET eller DT i denna situation [77, 177, 178]. Det
stods ocksa av Bollinenis metaanalys [78, 86], som rapporterar en utmirkt
tillférlitlighet (AUC 0,97) f6r att uppticka aterfall.

Med ultraljudsvigledning kan man utfora riktad mellannalsbiopst for att
konfirmera misstanke om dterfall. Vid svartillgingliga lesioner kan DT-vigledd

punktion vara ett alternativ.

13.2 Kirurgi

Tillganglig kunskap dr baserad pa ett fatal retrospektiva studier med ett relativt
litet antal patienter, men en forbattrad 6verlevnad i takt med 6kad

tumorreduktion visades 1 samtliga.
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Isolerade aterfall ska diskuteras pa MDK fo6r stillningstagande till kirurgi eller
stralbehandling beroende pa lokalisation.

For ett litet antal patienter med isolerade centrala backenaterfall i
stralbehandlat omrade kan man Gverviga kurativt syftande exenteration.
Denna operation ér forknippad med risk f6r komplikationer och férhallandevis
dalig 6verlevnad. I vissa fall kan det vara ett alternativ vid uttalade besvir

i form av fistelbildning och/eller smirtor. Dessa patienter ska alltid diskuteras
pa MDK [179-182].

Pa senare tid har man blivit mer aktiv med att utféra metastasektomier
vid solitdra lung- och levermetastaser. Ovre GI- och thoraxkirurger bor

konsulteras i dessa fall.

13.3 Lakemedelsbehandling

13.3.1 Cytostatikabehandling

Trots avsaknad av stod 1 randomiserade fas III-studier 4r kombinationen
karboplatin AUC 5 + paklitaxel 175 mg/m* (KarPak) den mest anvinda férsta
linjens cytostatikabehandling f6r livmoderkroppscancer, och dven vid aterfall

i livmoderkroppscancer, och den anses vara timligen vil tolererad [183, 184].

God evidens for val av andra linjens behandling saknas.

Majoriteten av genomférda studier 4r sma och dldre [185, 186]. Man vet sedan
tidigare att antracykliner har effekt vid livmoderkroppscancer och de prévas
darfor ofta efter platinumbaserad behandling. Pa grund av lindrigare
biverkningsprofil viljs ofta liposomalt doxorubicin i dosen 40 mg/m?® var 4:¢
vecka [187]. Aven taxaner forefaller ha effekt vid aterfall i livmoderkropps-
cancer, aven om det vetenskapliga stodet ar svagt. I studieform har paklitaxel
i dosen 175-200 mg/m” var 3:e vecka utvirderats [188]. Kliniskt finns det en
del erfarenhet av att administrera paklitaxel 80 mg/m? veckovis, med en
lindrigare toxicitetsprofil dn vid 3-veckorsintervall. Detta finns dven med som

ett alternativ i de uppdaterade europeiska riktlinjerna [81].

Tva retrospektiva studier har utvirderat effekten av platinuminnehallande
cytostatika vid aterfall hos patienter som tidigare fatt platinum i adjuvant
behandling [189, 190], och de har visat mattlig effekt av aterfallsbehandling
med KarPak hos patienter med bittre effekt ju lingre tid som forflutit sedan
den adjuvanta behandlingen. Sammantaget ar evidensen ldg, men vid intervall

om minst 12 manader sedan postoperativ behandling med KarPak kan denna
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behandling 6vervigas pa nytt, i enlighet med europeiska riktlinjer [95]. Nar
det giller ytterligare linjers behandling kan man konstatera att det, utéver de
mest effektiva cytostatika (cisplatin, karboplatin, antracykliner och taxaner),
inte finns nagra vetenskapliga evidens for att andra typer av cytostatika har

nagon behandlingseffekt.

13.3.2 Malriktad behandling

13.3.2.1 Immunterapi

13.3.2.1.1 PD-(L)1-hdmmare som tillégg till karboplatin/paklitaxel

Den randomiserade, placebokontrollerade fas ITI-studien ENGOT-en6/RUBY
del 1 [191] utvarderade tilligget av PD-1-himmaren dostatlimab till KarPak vid
primirt avancerad (stadium ITA-IV) eller aterfall i livmoderkroppscancer. De
primara effektmatten var progressionsfri 6verlevnad bland patienter som hade
dMMR/MSI-H tumér samt total 6vetlevnad i den hela populationen (oavsett
MMR-status). Man fann en klart forbattrad progtressionsfri 6verlevnad med
tillige av dostarlimab jaimfort med placebo: for patienter med dMMR/MSI-H-
tumor var progressionsfri 6verlevnad 61,4 % i dostatlimabgruppen jamfort
med 15,7 % i placebogruppen vid uppfoljning efter 24 manader (HR 0,28). For
patienter med pMMR var den progressionsfria Gverlevnaden i
dostarlimabgruppen 28,4 % jamfort med 18,8 % i placebogruppen (HR 0,76).
Vid interimsanalys i RUBY med 51 % mogna data for total éverlevnad
uppnaddes det primara effektmattet med en signifikant minskning av risken for
dodsfall (HR 0,69) 1 hela populationen f6r patienter som behandlades med
DostarKarPak jamfort med KarPak plus placebo. Risken for dédsfall var ligre
i dIMMR/MSI-H-populationen (HR 0,32) och en trend till battre total
overlevnad f6r dostarlimab sags i pMMR-gruppen (HR 0,79). Baserat pa denna
studie har EMA och NT-radet godkiant behandling med dostarlimab 1
kombination med KarPak f6ljt av underhallsbehandling med dostarlimab
oavsett MMR-status.

Tilligg av PD-(L)1-hammare till KarPak har dven studerats i ytterligare tre
randomiserade fas I1I-studier NRG GY-018/KEYNOTE-868 [192],
A{TEND/ENGOT-en7 [193] och GOG-3041/DUO-E) [194]. Designen
skiljer sig ndgot at men samtliga visar tydlig vinst med tilligg av
PD-(L)1-hammare till KarPak vid primirt avancerad eller aterfall i
livmoderkroppscancer, med samstimmigt storst vinst for patienter med
tumorer som ar AMMR/MSI-H (HR 0, 30 i NRG GY-018, HR 0,36 i
AtTEND och HR 0, 42 1 DUO-E). Baserat pa att NRG GGY-018, RUBY och
DUO-E visade signifikant bittre progressionsfri 6verlevnad med
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PD-L1-himmare som tilligg till KarPak jimfért med tilligg av placebo dven i
pMMR-gruppen, sa finns ett EMA-godkinnande for dostarlimab,
pembrolizumab och durvalumab oavsett MMR-status. Fér durvalumab finns
endast indikation f6r pMMR-tumérer tillsammans med olaparib, vilket inte ar
godkint av N'T-radet i dagsliget. Baserat pa ovan rekommenderas patienter
med aterfall PD-(L)1-himmare i kombination med KarPak f6ljt av PD-(I)1-
himmare till progress eller intolerabel toxicitet, dock i maximalt 2 ar.
Vardprogramsgruppen rekommenderar 1 férsta hand detta
behandlingsalternativ till patienter som inte tidigare erhallit platinumbaserad
cytostatika, men kombinationen kan dven overvigas om minst 12 manader
torflutit sedan KarPak givits adjuvant. Om en patient som haft effekt av PD-
(I)1-himmare far aterfall/progress nir behandlingen avslutas efter 2 ar kan

aterstart av behandling 6vervigas, dven om evidens for detta saknas.

NT-radets generella rekommendation ér att alltid rekommendera det likemedel
som har ligst kostnad. For narvarande rekommenderas darfor dostarlimab 1
kombination med KarPak (DostarKarPak). Dostarlimab ges i dosen 500 mg
var 3:e vecka i 4 cykler f6ljt av 1 000 mg var 6:e vecka till progress eller
intolerabel toxicitet, dock 1 maximalt 2 ar. De immunrelaterade biverkningarna
ar valkinda, f6r mer information, se avsnitt 15.7.1 Immunterapi och

Bedémning och hantering av biverkningar vid behandling med

checkpointhimmare - RCC Kunskapsbanken (cancercentrum.se).

13.3.2.1.2 PD-(L)1-hdmmare som singelbehandling

Fas 1-studien GARNET, omfattande 129 patienter med dMMR/MSI-H som
erholl PD-1-himmaren dostarlimab 1 singelbehandling, har visade lovande
resultat med objektiv responsfrekvens (ORR) pa 43,5 %. Vid uppféljning efter
1 median 16,3 manader hade 89,4 % av patienterna som svarat pa behandlingen
en kvarvarande respons [195]. Baserat pa denna studie godkinde EMA
dostarlimab som behandling vid dMMR/MSI-H livmoderkroppscancer som
progredierat under eller efter behandling med platinuminnehallande
cytostatika. Aven PD-1-himmaren pembrolizumab har visat god effekt i
avancerade solida tumérer med dMMR/MSI-H bortom annan tillginglig
behandling [196, 197].  KEYNOTE-158 [198] behandlades studiepersonerna
med pembrolizumab 200 mg var 3:e vecka upp till 35 cykler. ORR var 48 %,
median progressionsfri 6verlevnad 13,1 manader (95 % CI 4,3-34,4 manader).
Bland patienterna som svarat pa behandling hade 6ver hilften kvarvarande
respons vid uppfoljning efter i median 42,6 manader. Bade dostarlimab och
pembrolizumab ir godkinda f6r anvindning till patienter med aterfall i eller

primart avancerad livmoderkroppscancer med dMMR/MSI-H som
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progredierat under eller efter tidigare platinumbaserad cytostatikabehandling
(givet adjuvant eller vid spridd sjukdom). Av ekonomiska skil rekommenderar
NT-radet dostarlimab 500 mg var 3:e vecka i 4 cykler f6ljt av 1 000 mg var 6:e
vecka i alla efterféljande cykler till progress eller intolerabel toxicitet, dock i
maximalt 2 4r. Om en patient som haft effekt av dostarlimab far aterfall eller
progress nir behandlingen avslutas efter 2 ar kan man 6verviga att dterstarta

behandlingen.

13.3.2.1.3 PD-1-hdmmare pembrolizumab och multikinashdmmaren lenvatinib

I fas III-studien Study 309-KEYNOTE-775 randomiserades 827 patienter med
avancerad eller dterfall i livmoderkroppscancer, efter 1-2 linjers
platinumbaserad behandling, till behandling med PD-1-himmaren
pembrolizumab 1 kombination med multikinashimmaren lenvatinib eller
provarens val av cytostatika (doxorubicin alternativ veckovis paklitaxel).
Medianéverlevnad for hela gruppen som erh6ll pembrolizumab och lenvatinib
var 18,3 manader, jimfért med 11,4 manader i cytostatikagruppen (HR 0,62).
Patienter med dMMR hade storst nytta (HR 0,37), men man ser en vinst i
overlevnad dven for patienter med pMMR i pembrolizumab-lenvatinib-armen
(HR 0,68), med en medianéverlevnad pa 17,4 manader att jaimféra med 12
manader 1 cytostatikagruppen [199]. Nistan 90 % av patienterna som fick
studiebehandlingen rapporterade > grad 3-biverkningar jamfort med drygt

72 % 1 cytostatikagruppen. Den vanligaste biverkan vid studiebehandling var
hypertoni (64 % oavsett grad). En tredjedel av patienterna i pembrolizumab-
lenvatinib-armen avbrot ena eller bada studiepreparaten till f6ljd av
biverkningar, och 6ver 60 % fick gora ett uppehall i behandlingen av endera

preparatet eller reducera dosen av lenvatinib.

Kombinationsbehandling med pembrolizumab och lenvatinib rekommenderas
vid pMMR och avancerad sjukdom som progredierat efter tidigare
platinumbehandling. Med tanke pa biverkningsprofilen behéver patienter ha
gott allmantillstand, viljas med omsorg avseende samsjuklighet och féljas upp
noggrant. Biverkningar uppstar oftast inom tre manader, ibland redan forsta
behandlingsveckan, och hanteras med understédjande behandling,
dosreduktion av lenvatinib, behandlingsuppehall av ena eller bada preparaten,
eller avslutande av behandlingen [200]. Initialt krdvs tit sjukskoterskekontakt
och monitorering av blodtryck, vikt, EKG, proteinuri och blodprover.
Lampligen ges pembrolizumab 200 mg var 3:e vecka tillsammans med
lenvatinib de forsta kurerna for att ha méjlighet att f6rebygga och hantera
biverkningar, och nir behandlingen tolereras vil kan pembrolizumab 400 mg

ges var 0:e vecka.
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13.3.2.2 Hormonbehandling

Hormonell behandling kan vara ett alternativ f6r kvinnor med avancerad
sjukdom, vid savil primdrinsjuknande som aterfall, nir kurativ behandling inte
ar mojlig. Evidensen ér i forsta hand empirisk. I en Cochraneanalys fran 2010,
omfattande fem randomiserade studier med hormonbehandling till totalt 542
patienter med avancerad eller aterfall i livmoderkroppscancer, sigs ingen
skillnad 1 total 6verlevnad eller progressionsfri 6verlevnad med hogdos
gestagen eller i kombination med annan behandling. Forfattarna papekar dock
att antalet patienter i de inkluderade studierna ar for litet fOr att signifikanta
skillnader ska kunna pavisas. Gestagenbehandling i form av
medroxiprogesteronacetat 200 mg/dag bedémdes ha nigot bittre effekt i
termer av progressionsfri och total 6verlevnad, jimfért med behandling i den
hégre dosen 1 000 mg/dag [201].

Aven om det vetenskapliga stodet ir begrinsat finns det god klinisk erfarenhet
av att anvinda hormonbehandling vid avancerad sjukdom. Behandlingen kan
6vervigas frimst vid laggradig endometrioid, langsamvixande cancer och
sarskilt vid ER-positiv sjukdom. Cirka 10 % av de ER-negativa tumérerna kan
anda ha effekt av hormonbehandling [202]. ER-uttryck 6ver 10 % klassificeras
som ER-positiv enligt nya ESGO-ESTRO-ESP:s riktlinjer. Da
hormonreceptorstatus skiljer sig at mellan metastas och primartumor 1 cirka
20 % av fallen rekommenderas analys av hormonreceptoruttryck vid aterfall

om moijligt.

En limplig dos 4t medroxiprogesteronacetat 200 mg/dag peroralt. Hogre
doser forbittrar inte Gverlevnaden, men ger mer biverkningar sisom tromboser
[201, 203],

Aromatashimmare har utvirderats i sma fas II-studier omfattande patienter
med primart avancerad eller aterfall i livmoderkroppscancer. [204, 205] 1
singelarmstudien PARAGON fran 2019 studerades aromatashimmaren
anastrozol vid aterfall av hormonreceptorpositiv livmoderkroppscancer pa 82
patienter. Dir sdgs en behandlingsrespons pa 7 %, och ytterligare 37 % hade
stabil sjukdom vid uppféljning efter 3 manader [200]. Behandling med
aromatashaimmare medfor 6kad risk f6r benskorhet, varfor bentithetsmatning

(DEXA) bor genomféras om behandlingen pagar 1 flera ar.

Sammanfattningsvis dr aromatashammare vil tolerabla och klinisk erfarenhet
av behandlingsresponser finns dven om evidensnivan for behandling ir lig
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Fulvestrant dr en kompetetiv ER-antagonist med en affinitet som ar jimférbar
med Ostradiol, och som har prévats 1 mindre fas-1I studier vid
endometriecancer. Data dr dnnu begrinsade och fulvestrant rekommenderas
efter medroxiprogesteronacetat och aromatashammare [207, 208]. Selektiva
ER-modulatorer sisom tamoxifen som singelbehandling har lag evidens men
kan provas. Tamoxifen ges peroralt 20-40 mg dagligen. Det finns visst stod
fran sma prospektiva studier for att sekventiell behandling med gestagener och

tamoxifen fungerar lika bra som singelbehandling med gestagener [209-211].

I utvalda fall kan levonorgestrel-spiraler anvindas som palliativ behandling till
patienter med inoperabel livmoderkroppscancer. Det vetenskapliga stodet for
denna behandling ir ytterst begrinsat, men det finns viss klinisk erfarenhet av

att det kan fungera val.

Laggradiga biverkningar sisom illamdende, viktokning och édem ér vanliga
under hormonell behandling [212]. Risken f6r ventromboser bor 6vervagas
och behovet av antikoagulantia virderas individuellt. Aromatashimmare dr den

hormonella behandling som ir associerad med lagst risk f6r tromboser.

Hos patienter med begrinsad tumoérborda, med laggradiga endometrioida,
hormonreceptorpositiva tumorer dar en lagre risk for toxicitet ar
efterstrivansvirt, rekommenderas saledes hormonell behandling. For patienter
som svarar pa peroral hormonbehandling och tolererar den vil, kan

behandlingen fortga under flera ar [213].

13.3.2.3 Angiogeneshammare

Angiogeneshimmare bor bara ges inom ramen for kliniska studier vid

avancerad och iterfall i livmoderkroppscancer.

Angiogeneshimmaren bevacizumab ir inte godkint pa indikationen
livmoderkroppscancer i Sverige, eller av EMA, efter att ha utvirderats som
singelbehandling [214], 1 kombination med KarPak vid primirt avancerad eller
aterfall i livmoderkroppscancer [215-217], och 1 kombination med temsirolimus
218].

Multikinashimmaren lenvatinib, som bland annat himmar VEGF-receptorn,
har endast visat mattlig effekt som singelbehandling vid aterfall i
livmoderkroppscancer [219]. Diremot visar kliniska studier en synergistisk

effekt nir lenvatinib kombineras med PD-1-himmaren pembrolizumab.

Se avsnitt 12.3.3.6 Immunterapi.
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13.3.2.4 Ovriga likemedel

Kombinationen av aromatashimmaren letrozol och proteinkinashimmaren
palbociklib har utvirderats i en placebokontrollerad fas II-studie omfattande
78 patienter med primirt avancerad (stadium IV) eller aterfall 1
livmoderkroppscancer [220]. Samtliga patienter hade ER-positiv endometrioid
livmoderkroppscancer och randomiserades till letrozol + placebo eller letrozol
+ palbociklib med behandling till progress. Primiér end-point var
progressionsfri 6verlevnad, som 6kade fran 3 manader i letrozolarmen till 8,3
manader 1 kombinationsarmen (HR 0,56). Den hematologiska toxiciteten i
kombinationsarmen var dock hég (anemi och neutropeni) och 25 % av
patienterna som fick letrozol + palbociklib fick avbryta behandlingen.

Resultaten anses lovande och en fas IIl-studie planeras.

Med anledning av de goda resultaten av PARP-himmare vid dggstocks- och
dggledarcancer studeras nu dven PARP-himmare vid livmoderkroppscancer.
Fas 3-studien DUO-E [194] utvirderade tilligg av PARP-himmaren olaparib
till KarPak, med eller utan PD-L1-himmaren durvalumab, vid primirt
avancerad eller aterfall i livmoderkroppscancer. Patienter 1 behandlingsarmarna
KarPak + durvalumab och KarPak + durvalumab + olaparib hade en tydlig
6vetlevnadsvinst jamfoért med patienter som fick enbart KarPak i dMMR /MSI-
H-gruppen. Vid 18 manaders uppfoljning var progressionsfri 6verlevnad 1
median 62,7 % 1 KarPak + duralumab + olaparib-gruppen och 67,9 % i
KarPak + durvalumab-gruppen jamfért med 31,7 % 1 KarPak-gruppen (HR
0,41 respektive 0,42). Saledes pekar resultaten pa att patienter med
dMMR/MSI-H inte har yttetligare nytta av olaparib-tilligg. Diremot hade
patienter med pMMR /MSS nytta av att ligga olaparib till KarPak +
durvalumab (progressionsfri 6verlevnad, HR 0,57 KarPak + durvalumab +
olaparib och HR 0,76 KarPak + durvalumab jimfért med KarPak). Baserat pa
DUO-E har EMA godkint durvalumab 1 kombination med KarPak f6ljt av
durvalumab och olaparib for patienter med pMMR /MSS, men indikationen ir
1 dag inte subventionerad enligt N'T-radet. Resultat fran den liknande RUBY
del 2-studien invintas, dir dostarlimab kombineras med niraparib for att

utvirdera tilligget av PARP-himmare.

Trastuzumab har utvirderats 1 en liten fas II-studie med primirt avancerad
(stadium ITI-IV) eller aterfall i HER2-amplifierad ser6s livmoderkroppscancer.
Patienterna randomiserades till antingen cytostatikabehandling med 6 cykler
KarPak eller KarPak + trastuzumab f6ljt av underhallsbehandling med
trastuzumab. Primir end-point var progressionsfri éverlevnad. Bade
progressionsfri 6verlevnad och total 6verlevnad var signifikant férlingd 1

trastuzumabgruppen, bade totalt sett och stratifierat f6r primar

91



REGIONALA CANCERCENTRUM

livmoderkroppscancer respektive dterfall i sjukdomen. Den storsta skillnaden
sags 1 gruppen med primir livmoderkroppscancer, dir median progressionsfri
overlevnad okade fran 9,3 till 17,7 manader vid tilligg av trastuzumab (HR
0,12). Median total 6verlevnad var 24,4 manader i cytostatikaarmen, men den
har dnnu inte uppnatts i trastuzumabgruppen (HR 0,49) [221]. Trastuzumab ér
inte godkant pa denna indikation av EMA. Flera kliniska prévningar med
HER2-riktad behandling i form av sa kallade antikroppsdrogkonjugat (ADC)

pagar vid livmoderkroppscancer.

13.4 Stralbehandling

13.4.1 Vagina och backen

Standardbehandling av vaginala éterfall av livmoderkroppscancer ar primar
extern stralbehandling plus brakyterapi [222]. Stralbehandlingstekniken far
anpassas efter patientens alder och allmintillstaind samt aterfallets lokalisation,
storlek, djupvixt och nirhet till riskorganen. Valet av brakyterapiteknik
(intrakavitir kontra interstitiell) baseras pa djupet av invasionen 1
vaginalviggen, sjukdomsutbredningen och tillgingligheten. Hos utvalda
patienter med mer ytliga (< 5 mm) éterfall kan enbart intrakavitir vaginal
brakyterapi viljas. For lesioner som invaderar ett djup pa 5 mm eller mer ger
intrakavitir vaginal brakyterapi mindre fullstindig tumérdos pa djupet jamfort
med interstitiell teknik. Kombinationsbehandling med extern stralbehandling
och vaginal brakyterapi foredras, eftersom det dr férknippat med bittre
kontroll, och studier har visat att mer dn 50 % kan na en god primirlikning av

isolerade vaginala aterfall och en 5-drséverlevnad pa 50-75 % [159].

Vid solitira aterfall centralt 1 backenet, kan patienten behandlas med enbart
extern stralbehandling pa samma sitt som med adjuvant behandling, men med
boost 6ver tumoren pa 2 Gy-fraktioner upp till atminstone 64—-66 Gy beroende
pa storlek och lige.

Ofta ger tumorvixt 1 vagina backensymtom i form av blédningar, flytningar,
infektioner och smirta som allvarligt nedsitter livskvaliteten, aven om denna
vixt dr en del i en generaliserad cancersjukdom. Pa palliativ indikation kan man
da overviga lokal vaginal stralbehandling med individuell planering, eventuellt
1 kombination med en begrinsad extern stralbehandling mot en del av
bickenet eller uterus och med en ligre, palliativ slutdos, exempelvis 8 Gy x 1-2
eller 4 Gy x 5.
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13.4.2 Ovriga lokalisationer

13.4.2.1 Paraaortala lymfkortlar

Om man enbart ser tecken pa paraaortal lokalisation kan extern stralbehandling
vara ett alternativ som kan leda till bot med kurativt syftande doser.

Aven om bot inte alltid uppnas kan man fi en god och ibland lingvarig
palliativ effekt av denna behandling. Dos och fraktionering far avgoras utifran
storlek och lokalisation. Paraaortala lymfkértelmetastaser dr dock i flertalet fall
en del av en mer generaliserad tumérsjukdom. Stralbehandling kan da
overvigas och far planeras noggrant med hinsyn till riskorgan och eventuellt

tidigare given stralbehandling. Exempelvis kan 3 Gy x 10 eller 4 Gy x 5 ges.

13.4.2.2 Andra lymfkértelmetastaser

Lymfkértelmetastasering till regionen vid truncus celiacus, mediastinum och
fossa supraclavicularis kan ocksd behandlas med extern stralbehandling med
relativt begrinsade stralfilt. I fossa supraclavicularis (ofta pa vinster sida) kan
man i allmanhet uppna lokal tumérkontroll medan 6vriga lokalisationer ar
mera svarbehandlade och intentionen oftast palliativ. Exempelvis ges 3 Gy x
10 eller 4 Gy x 5.

13.4.2.3 Andra metastaslokalisationer

Vid enstaka, solitdra lung- eller levermetastaser bor behandlingen diskuteras
pa MDK dir mojligheten till kirurgi och radiofrekvensablation ocksa bor
overvigas. Stralbehandling kan ges lokalt med god effekt, eventuellt i form av
stereotaktisk behandling. I de flesta fall 4r metastaserna multipla med
utbredning i bada lungorna eller till mer 4n en leverlob, och da ar

stralbehandling oftast inte aktuell.

Metastaser till skelett, CNS, hud och andra ovanliga lokalisationer forekommer

1 enstaka fall och behandlas da som metastaser fran andra primartumorer.
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KAPITEL 14
Palliativ vard och

palliativa insatser

Vid aterfall av sjukdomen édr den méanga ginger inte botbar. Den kan ofta
bromsas med onkologisk behandling och behéver inte vara symtomgivande.
Dock behover man tidigt ha ett palliativt f6rhallningssatt som syftar till att ge
god symtomlindring genom tidig upptickt, analys och behandling av smarta
och andra fysiska, psykiska, sociala och existentiella besvir och symtom for att
torbattra livskvaliteten f6r patienten och de nirstiende. Vid behov sitts

patienten i kontakt med eller ansluts till specialiserad palliativ vard.

Symtomen vid spridd livmoderkroppscancer dr dven vanliga vid

aggstockscancer och livmoderhalscancer.

Palliativ vard Aggstockscancer,

se nationellt virdprogram fér qustockscancer Epitelial.

Tarmrubbningar — subileus/ileus,

se nationellt virdprogram for Aoostockscancer Epitelial, palliativ behandling

av subileus/ileus.

Malign ascites,

se nationellt virdprogram for Aggstockscancer Epitelial, behandling av
malign ascites.

Sen palliativ vard vid spridd livmoderkroppscancer skiljer sig inte nimnvirt
fran palliativ vard vid andra tumérsjukdomar i buken, varfér vi hanvisar till

det nyss uppdaterade nationella vardprogrammet for palliativ vard, kapitel
13 Omvirdnad relaterad till palliativa vardbehov.
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KAPITEL 15
Omvardnad

15.1 Kontaktsjukskoterska

Rekommendation

Patienten bor fa en namngiven kontaktsjukskoterska redan vid

diagnosbeskedet.

Den nationella cancerstrategin styrker att varje patient ska erbjudas en
kontaktperson pa den cancervardande kliniken, med syfte att forbattra
informationen och kommunikationen mellan patienten och virdenheten och
stirka patientens moijligheter till delaktighet 1 varden (SOU 2009:11). Inom
cancervarden ar det beslutat att kontaktsjukskoterska dr den fasta
kontaktpersonen. Patienten kan komma att ha olika kontaktsjukskoterskor fran

olika kliniker under sjukdomsférloppet och behandlingen.

Sedan 2010 finns en lagstadgad ratt till fast vardkontakt (hilso- och
sjukvérdslagen 2017:30).

Staten och Sveriges Kommuner och Regioner har enats om en gemensam
generell beskrivning av kontaktsjukskéterskans roll och funktion. Den finns att
lisa pa RCC:s webbplats.

Kontaktsjukskéterskan har den samordnande funktionen i teamet runt
patienten och ansvarar for aktiva 6verlimningar. Teamet runt patienten dr
viktigt f6r ett personcentrerat omhindertagande. Kontaktsjukskoterskan édr
med vid diagnosbesked, informerar om fortsatt behandling och ser till att
térmedla stéd och insatser till patienten och de nirstiende efter deras behov.
Hen samordnar vardplanering for patienter som behéver fortsatt omvardnad

efter utskrivningen och bevakar ledtider.

Vid diagnosbeskedet och under uppfoljande samtal har kontaktsjukskoterskan
féljande uppgifter:

e Uppritta "Min vardplan” i samband med diagnosbeskedet eller
sakerstill pa annat sitt att patienten far bade skriftlig och muntlig

information.
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¢ Bedom behov av prehabilitering och rehabilitering, t.ex. genom en
hilsoskattning, och rekommendera insatser.

e Identifiera patientens sociala natverk och sociala stéd. Om patienten
har kommit ensam, ta reda pa om det finns ndgon som gar att kontakta
direkt eller vid hemkomst. Erbjud kontakt med kurator om det behévs.

e Informera om vikten av prehabilitering inf6r behandling och erbjud rad

och st6d kring detta (se avsnitt 16.3.2 Prehabilitering och avsnitt 16.3

Cancerrehabilitering).

e Informera om aktuella patientféreningar, mer information finns i Min
vardplan.

e Bekrifta patientens kinslor under samtalet.

e Vid en krisreaktion: Hjilp patienten att uttrycka sina kinslor, oavsett
vilka de dr, genom att finnas till hands och lyssna. Kontakta kurator om
det behovs.

e FPriga om patienten har nagra erfarenheter av hot och vald.

Kunskapsguiden

e Var uppmirksam pa sjalvmordstankar. Inom en vecka fran
diagnosbeskedet l6per cancerpatienter en hogre risk for sjalvmord dn
normalbefolkningen. Sjukvardspersonal kan felaktigt tro att det ar
riskabelt att ta upp tankar om sjilvmord, medan patienterna ofta
uppfattar det som en lattnad att fa prata om det.

e Vid uppfoljande samtal: Komplettera informationen fran
diagnosbeskedet. Be patienten att sjilv beritta vad hon vet om sin
diagnos och den planerade behandlingen. Komplettera direfter med

ytterligare information.

15.2 Min vardplan

Min vardplan ir ett av RCC:s kunskapsstod. Planen dgs av patienten, och den
upprittas och utformas gemensamt av patient och vardprofession. Min
vardplan dr patientens verktyg for att kinna delaktighet och trygghet och forsta
vardprocessen. Om det finns en nationell Min vardplan bor den anvindas och
erbjudas patienten, och den finns 1 s fall tillgdnglig digitalt pa 1177:s e-tjanster
och for pappersutskrift fran cancercentrum.se. Att patienten har Min vardplan
bér journalforas, och sjukvarden bor anvinda de KVA-koder som finns for att

uppritta och revidera vardplanen. Las mer pa Min vardplan pa

cancercentrum.se.

Virdplanen ska innehélla individanpassad information om sjukdomen och

varden och behandlingen, kontaktuppgifter till vardande klinik och
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kontaktsjukskoterska samt rad om egenvard. Om det behovs ska den dven
innehalla en rehabiliteringsplan med sammanfattning, huvudmal, planerade
insatser och atgirder, uppféljning och avslut. Las mer om rehabiliteringsplan 1

avsnitt 5.7 i Nationellt vardprogram for cancerrehabilitering.

Individanpassning av innehallet forutsitter ett strukturerat arbetssitt med
aterkommande behovsbedomningar, bedémningssamtal och uppdateringar av
innehallet i Min vardplan vid nyckeltillfillen i vardprocessen. Virdplanen gor

det lattare att halla samman information och tydligt ange vem som gor vad.

15.3 Aktiva overlamningar

Rekommendation

e Alla 6verlimningar ska vara ”aktiva”.

e Det dr extra viktigt att 6verlimningar mellan olika regioner dr aktiva.

Aktiv 6verlimning innebir att den som har ansvaret for patienten tar kontakt,
muntligt och skriftligt, med nista instans. Den som aktivt 6verlamnat har
fortsatt ansvar till dess att mottagande instans bekriftat att de tagit kontakt

med patienten, se aven RCC:s webbplats.

Under patientens tid i cancervarden forekommer ofta éverlimningar mellan
olika vardgivare, kliniker, regioner eller ut till primarvarden. Det dr av vikt att
patienten gors delaktig i vilken information som 6verférs. Vilken information
som 6verfors bestaims utifran vad som ar viktigt just for denna patient. For att
skapa en sammanhallen vardkedja f6r patienten och de nirstiende ska alla

overlamningar vara “aktiva”.

15.4 Omvardnadsatgarder

Avsnittet ger en 6versikt av centrala omvardnadsaspekter vid
livmoderkroppscancer. Inledningsvis behandlas symtom och behov kopplade
till fatigue, fertilitet, nutrition, smarta, sexuell hilsa och psykosocialt stod —
med fokus pa hur virden kan lindra besvar och frimja livskvalitet. Direfter
toljer f6rdjupning kring omvardnad vid kirurgisk respektive onkologisk
behandling, dir specifika utmaningar och stédatgarder lyfts fram. Tillsammans
ger avsnittet en helhetsbild av hur omvardnad kan anpassas efter patientens

individuella situation genom hela vardforloppet.

I avsnitten som giller omvardnad finns "Rad till patient” som ir rad fran

sjukvarden.
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Rad till patient:
I avsnitten som foljer finns “Rad till patient” som ér rad fran sjukvarden till

patient.

Mer information om symtom och egenvardsrad finns 1 den nationella Min

vardplan Livmoderkroppscancer.

15.4.1 Fatigue

Rekommendationer

e Informera patienter och nirstiende om cancerrelaterad fatigue.
e Bedoém och utvirdera graden av fatigue.

o Overvig ytterligare stdd av arbetsterapeut, dietist, fysioterapeut eller

kuratort.

Fatigue ar den trotthet som patienten kan drabbas av 1 samband med
cancersjukdom och behandling. Det dr en pafrestande, ihallande, subjektiv
kinsla av fysisk, psykisk, kidnslomissig och kognitiv trotthet eller utmattning
som inte star i proportion till de aktiviteter som patienten nyligen utfort.
Fatigue ar vanligt vid cancerdiagnos och inverkar negativt pa patientens
livskvalitet [223].

Bedém och utvirdera fatigue:

e Upplever du nagon trotthet?
e Hur skulle du uppskatta din trétthet under den senaste veckan pa
skalan
0-10 (NRS, numerisk skala)?
o Vid 0-3: Informera om orsak och handlingsstrategiet.
o Vid 4-10: Informera om orsak samt utred och behandla

eventuella bakomliggande orsaker.

e Hur paverkar tréttheten dig 1 ditt dagliga liv?

Rad till patient:
Att forsoka planera aktiviteter till den tid pa dagen da mest energi finns.
Att prioritera lustfyllda saker som ger energi.

Fysisk aktivitet kan vara ett effektivt verktyg for att hantera fatigue, aven om

det kan vara svart att orka med 1 borjan. Det ar viktigt att hitta en
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aktivitetsnivd som passar ens egna férutsittningar och att inte

Overanstranga sig [224-227].
Vid behov av vila, att fors6ka ta flera korta vilostunder 1 stillet f6r en lang.

Att ta hjilp av andra, och att eventuellt ridgora med arbetsterapeut eller

fysioterapeut.

Se mer i avsnitt 8.1 i Nationellt vardprogram f6r cancerrehabilitering

Trotthet vid sjukdom - fatigue pa 1177.se

Cancerrelaterad trotthet NCCN.org

15.4.2 Fertilitet

Rekommendationer

I samband med operation, stralbehandling eller cytostatikabehandling som
kan paverka fertiliteten bor patienter i fertil alder erbjudas radgivning hos en
reproduktionsmedicinsk mottagning for att ta stillning till méjliga

fertilitetsbevarande atgirder.

Fertilitetsbevarande behandling vid livmoderkroppscancer ér ovanligt, men
torekommer. Informera da om att anvinda preventivmedel under pagiende

onkologisk behandling.

F6r mer information, se Min vardplan [Livmoderkroppscancer.

15.4.3 Lymfodem

Lymfoédem innebir en ansamling av lymfvitska i vivnaderna och yttrar sig som
svullnad och tyngdkinsla. Lymfédem ir ett kroniskt sjukdomstillstind, som
kan medféra betydande fysiska, psykiska och sociala funktionsinskrinkningar
tor den som drabbas. For patienter med gynekologisk cancer har det
framkommit att lymfoédem ar ett av de symtom som har storst inverkan pa
patienternas livskvalitet [228, 229].

Risken for symtomgivande lymfédem har visat sig minska fran cirka 20 % till
cirka 1 %, och risken f6r lymfcystor i biackenet fran 12 % till 2,5 % vid enbart
portvaktskortel-diagnostik jaimfort med full kortelutrymning [116, 117].

For mer information se Nationellt vardprogram Iivmoderhalscancer och

vaginalcancer, avsnitt 13.18 Lymfédem.
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15.4 .4 Nutrition

Rekommendationer

e Patientens nutritionsstatus bor bedémas 1 samband med in- och
utskrivning pa vardavdelning, och vid mottagningsbesok, enligt de
riktlinjer som finns fér verksamhetsomradet.

e Alla verksamheter bor ha rutiner for att bedéma nutritionsstatus.

e Patienter med nutritionsproblem bor erbjudas kontakt med dietist

eftersom det ar angelaget med tidig bedomning och insats.

Patienter med gynekologisk cancer kan drabbas av nutritionsproblem sasom
nedsatt aptit, smakfoérindringar, paverkad munhilsa, illamaende, diarré och
torstoppning i samband med sjukdom, kirurgi och onkologisk behandling.
Detta leder till minskat matintag och viktforlust. Naringsproblem kan dven
bero pa nedsatt allmantillstind och psykiska faktorer. Orsaken maste utredas
och behandlas.

Det dr viktigt att optimera patientens nutritionsstatus infér, under och efter
behandling samt sitta in atgarder for att motverka viktnedgang. Vikt och
niringsintag behover bedémas infor varje fas av behandlingen for att finga
upp riskpatienter. Viktférlust 6ver 10 % for vuxna eller 6ver 5 % for édldre
(6ver 65 ar) under de senaste 6 manaderna ska alltid géra att patientens

niringstillstind uppmirksammas.
Om patienten har nidgot av nedanstaende finns risk for underniring,
och en atgirdsplan bor upprittas:
ofrivillig viktférlust

undervikt, dvs. BMI < 20 for vuxna patienter upp till 70 ar och < 22 f6r

patienter dldre dn 70 ar
aptitloshet, illamdende och problem att svilja och tugga.

Patienter med nutritionsproblem bor ha kontakt med dietist.
Fo6r mer information:

Se avsnitt 15.6.1.11 Slemhinnebiverkningar

Nutrition — Utredning i Vardhandboken
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Dietister inom onkologi (DIO) har en webbplats med bra rad och information

till personal, patienter och nirstaende.

Avsnitt 9.4 i Nationellt vardprogram fér cancerrehabilitering

15.4.5 Psykosocialt stod

Rekommendation

e Behov av psykosocialt stéd bor bedémas 16pande. Nir behovet finns bor
man erbjuda adekvata insatser.
e Unga patienter kan beh6va ett anpassat psykosocialt stod nir det giller

skola, arbete, ekonomi och relationer till nirstiende.

Alla professioner i cancervirden behéver kunna samtala om psykisk hélsa och
tidigt fanga upp patienter som behover psykosocialt stod. Vid ett cancerbesked
ar de psykologiska och sociala konsekvenserna ofta lika stora som de fysiska
for patienten, men dven for de nirstiende som ocksa kan behoéva stod. Att

stodja nérstiende ar att stodja patienten.

Att drabbas av livmoderkroppscancer kan paverka manga aspekter 1 livet, inte
minst pa ett existentiellt plan. Hur situationen upplevs och hanteras ar
individuellt och beror pa manga faktorer, sisom personlighet, sjalvbild, tidigare
erfarenheter, socialt nitverk och personliga resurser. Att ha gynekologisk
cancer kan medfora en kinsla av utsatthet, eftersom sjukdomen ar belidgen i ett
intimt och privat omrade i kroppen, som ir férenat med sexualitet och
fertilitet.

Det dr viktigt att ha en 6ppenhet for samtal om existentiella fragor da de
uppstér, men ocksa en beredskap for att vigleda vidare for bearbetning med
annan samtalskontakt sisom kurator eller psykolog/psykoterapeut. Att gi pa
kontroller upplevs ofta som en trygghet, men innebir ocksé en killa till oro; se
kapitel 14 Uppfolining. Oro for aterfall dr vanligt. Manga beskriver en
bristande tilltro till att fa fortsitta vara frisk och en 6kad uppmarksamhet pa

symtom fran kroppen som tecken pa aterfall.

Det psykosociala omhindertagandet ar viktigt genom hela
behandlingsprocessen och efter avslutad behandling. Varje patient bor
kontinuerligt bedomas och erbjudas psykosocialt stéd vid behov. Insatser kan

ske exempelvis genom kontaktsjukskoterska eller kurator.
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Sjukdom kan fd sociala och ekonomiska konsekvenser. Manga behover
information om sina samhilleliga rittigheter, bade patienter och nirstiende.
Vid behov av utdkat stod, féormedla kontakt med kurator.

Diagnosspecifika patientféreningar kan vara ett stod till den drabbade.

Broschyr pa RCC hemsida Viktigt att veta om cancerrehabilitering.

For fordjupning se kapitel 10 i Nationellt virdprogram foér cancerrehabilitering.

15.4.6 Sexuell halsa

Rekommendationer

e Den behandlande likaren och kontaktsjukskoterskan bor informera om
behandlingens inverkan pa sexualitet och sexuell funktion innan
behandlingen startar.

e Informationen bor ges tidigt, for att underldtta vidare radgivning och
forebygga sexuell dysfunktion. Det ar nodvandigt att dessa patienter har
tillgdng till profession med sexologisk kompetens.

Den definition som ligger till grund f6r arbete med sexuell och reproduktiv
hilsa och rittigheter i Sverige lyder sa hir:

7 Sexcuell och reproduktiv hilsa ar ett tillstand av fysisk?, kdnslomdssigt, psykiskt och socialt
vilbefinnande i forhallande till alla aspekter av sexualitet och reproduktion, och inte bara
avsaknad av sjukdom, dysfunktion eller skada. Darfor bor ett positivt forhallningssatt till
sexcualitet och reproduktion bekrifta den roll som njutbara sexuella relationer, tillit och
kommunikation spelar for sjalvkdnsian och det allmdnna vilbefinnandet. Alla ménniskor
har ritt att fatta beslut om sina egna kroppar och ha tillgang till hélso- och sjukvard och
andra hélsoframjande insatser som stidjer den ritten.” (folkhidlsomyndigheten) [230]

Det sexuella behovet upphor inte vid sjukdom, men kan férindras. Sjukdom
och behandling kan orsaka kroppsliga forindringar som paverkar sjalvbild,
sjalvfértroende och sexuell halsa, vilket i sin tur kan inverka pa individens liv,
samliv, arbete och sociala kontakter [231]. Dessutom kan psykologiska faktorer
sasom oro och trotthet bidra till minskad sexuell lust, vilket kan leda till nedsatt
sensibilitet och lubrikation [232]. En studie visar att majoriteten av patienterna
har kvarvarande sexuell dysfunktion efter avslutad behandling vid gynekologisk
cancer [233].
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Cancer kan paverka sexualiteten hos patient och partner. Sexualitet innefattar
savil sexuell aktivitet som narhet, 5mhet och bekriftelse. Vid utmattning eller
oro, kan sexlusten minska. Behovet av nirhet kan 6ka vid sjukdom. Det ar
viktigt att patienten och partnern kinner sig trygga 1 att prata om sina tankar,
kinslor och férvintningar [234]. Det dr visentligt att den som vardar patienten
ar medveten om sina egna virderingar, lyhérd och nirvarande for patientens
behov, samt opitalat tar upp dessa fragor och bjuder in till samtal. Sexuell
dysfunktion kan vara férenat med tabun, erfarenheter av misslyckande och en
kinsla av att vara annorlunda. Manga patienter vill att vardgivaren initierar
samtalet om sexuell hilsa [235, 230].

Rehabiliteringen paverkas ofta av patientens sexuella funktion och aktivitet
fore sjukdomen. De som har haft ett fungerande samliv fére behandlingen
aterupptar detta i hogre grad [237]. Acceptansen av kroppsliga forindringar
kan spela en avgorande roll £6r hur patienten upplever sin sexualitet och
identitet.

15.4.6.1 Samtal om sexualitet

Tidig och 6ppen dialog om sexualitet underlittar f6r patienten att ta upp fragor

om sexuell funktion och eventuella besvir.

Det dr viktigt att se personen i sitt sociala sammanhang for att kunna ge

relevanta rad och anpassa informationen.

Ett rekommenderat ramverk 4r PLISSIT-modellen som anvands brett inom
olika kliniska sammanhang. Den har visat sig vara effektiv, enkel och
anvindbar vid samtal rérande sexuell hilsa [238]. Modellen PLISSIT star for:

P — permission, tillatelse (niva 1)

LI — limited information, begrinsad information (niva 2)
SS — specific suggestions, specifika forslag (niva 3)

IT — intensive therapy, intensiv behandling (niva 4)

Ett samtalsverktyg ar BETTER-modellen [239, 240]:

B - (Bring up the topic): Ta upp dmnet och ge dirigenom patienten maojlighet
att uttrycka sin tolkning av sexualitet och eventuella problem. Beritta att detta

ar en rutinfraga.

E - (Explain): Forklara att sexualitet ér relaterat till livskvalitet och att
sjukvardspersonalen ér intresserad av alla aspekter av en persons liv. En 6ppen

dialog frimjar normalisering av amnet.
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T - (Tell): Beritta att aven om ingen omedelbar 16sning finns, finns det
mojlighet till remittering eller att fa resurser som kan underlitta patientens

situation.

T - (Time): Ta upp dmnet vid en lamplig tidpunkt. Om patienten inte ar redo
for att tala om sin sexuella hilsa, uppge att du ar villig att tala om detta vid
annat lampligt tillfalle.

E - (Educate): Undervisa patienten om effekter av behandling och biverkningar
av mediciner som kan paverka den sexuella hilsan.

R - (Record): Dokumentera din bedémning och de interventioner som anvints

Vid uttalade sexuella besvar bor patienten erbjudas kontakt med klinisk
sexolog. Om barnmorska med kompetens inom gynekologisk cancer finns kan

det vara ett alternativ att remittera till.

15.4.6.2 Sexuell hdlsa efter kirurgi

Vid livmoderkroppscancerkirurgi tas livmodern bort. Efter operation
rekommenderas att avsta fran vaginalt samlag i cirka 8-12 veckor for att
minska risken f6r vaginaltoppsruptur och infektion. Folj lokala

rekommendationer.

Om dggstockarna avlagsnas hos en kvinna i fertil alder upphor storsta delen av
dstrogenproduktionen och kvinnan kommer i ett f6r tidigt klimakterium. Aven
kvinnor som tidigare genomgitt klimakteriet kan fa klimakteriesymtom efter

operationen.

Se dven Min vardplan [Livmoderkroppscancer

Vilken betydelse som forlusten av livmodern eller dggstockarna har pa ett
psykologiskt plan 4r individuellt. Livmoder och dggstockar kan vara en symbol
tor kvinnlighet och sexualitet och har en avgorande betydelse for fertiliteten.
Forlusten av dessa organ, och forlusten av férmagan att f6da barn hos yngre

patienter, kan inverka pa sjalvbilden.

Se aven Nationellt virdprogram cancerrehabilitering.

15.4.6.3 Sexuell hélsa efter stralbehandling

Slemhinnor ér sérskilt kinsliga for stralbehandling och akut lokal irritation kan
uppstd, sasom rodnad, svullnad och 6kad smairtkinslighet. Efter avslutad
behandling kan vivnaderna bli stramare och mindre eftergivliga dn tidigare

(fibros). Det kan medfora att vaginans tojningsférmaga nedsatts och kan
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upplevas tringre och kortare. Detta kan orsaka smirtor vid vaginalt samlag,
minskad genital svullnad och minskad lubrikation vid sexuell upphetsning [241,
242 .

Vid risk for vaginal stenos bor patienten erbjudas vaginalstav. Se Nationellt

vardprogram livmoderhals- och vaginalcancer och Nationellt vardprogram

Bickencancerrehabilitering.

I de fall dggstockarna dr kvar slas hormonproduktionen ut av

stralbehandlingen; se avsnitt 17.8 Menopausal hormonbehandling (MHT).

15.4.6.4 Sexuell hdlsa efter cytostatikabehandling

Forskning saknas om vilken effekt cytostatikabehandling har pa den sexuella
funktionen hos kvinnor. Den neurotoxicitet som vissa medel kan ge upphov

till kan forvintas inverka pa den sexuella funktionen, men sikra slutsatser
saknas.

Fo6rdjupning

Avsnitt 9.5.1 Sexuell hilsa i Nationellt vardprogram f6r cancerrehabilitering

Kapitel 7 i Nationellt vardprogram f6r backencancerrehabilitering

Cancerfondens broschyr om sex efter cancer

Efter cancern.

15.4.7 Smarta

Rekommendation

e Still regelbundet fragor om smiirta till alla patienter med cancersjukdom.

e Be patienten fora smirtdagbok, eftersom det kan hjilpa bade patient och

likare att anpassa smartbehandlingen.
e Sikerstill att patienten foljer likemedelsordinationen.

e [6lj upp medicinering och biverkningar.

Smirta ar ett vanligt symtom vid cancer. Om smartan uppticks och
diagnostiseras tidigt 6kar méjligheten for patienten att tolerera och fullfélja
behandlingen och uppritthalla optimal fysisk aktivitet.

Patienter med cancer bor smartbedomas 1 varje kontakt med sjukvarden. Efter

smartbedomning erbjuds behandling for att lindra och férebygga smirta. All
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behandling ska viljas i samrad mellan patienten och vardteamet, med
fortlopande utvardering av effekt och biverkningar. Smirtlindringen anpassas
individuellt och dokumenteras i patientens journal enligt visuell analog skala
(VAS) eller numerisk skala (NRS) [243]. Om patientens skattning enligt VAS
eller NRS ir > 4 bér man anvinda ett utvidgat validerat
bedémningshjilpmedel, se Skalor for smartskattning (Vardhandboken).

Se avsnitt 8.6 Smirta i Nationellt vardprogram foér cancerrehabilitering.

15.5 Omvardnad vid kirurgisk behandling

15.5.1 Preoperativ omvardnad

Patienter som planeras for kirurgisk primarbehandling vid
livmoderkroppscancer bor fa utférlig information vid samtal med
kontaktsjukskoterskan och den behandlande likaren. Informationen ska
omfatta den planerade operationen, preoperativa férberedelser och den
postoperativa virden med bland annat mobilisering, smirtlindring, nutrition,
elimination, hormonella férandringar och sexuell hilsa. Hinsyn behéver tas till
patientens individuella behov. Malet ar att skapa trygghet, minska oro och vara
ett stod for patienten och de nirstaende. Informationen bor ges bade skriftligt

och muntligt.

Finns minderariga barn i familjen maste detta uppmirksammas och

dokumenteras i journalen.

Om patienten ar i fertil dlder bor man fraga om hon énskar barn och vilka
tankar som finns kring fertilitet. Patienten bor, om behov finns, erbjudas

kontakt med reproduktionsmedicin tidigt i vardférloppet.

15.5.1.1 Tobak och alkohol

Patienten bor informeras om hur tobak, alkohol och andra droger paverkar
kroppen i samband med kirurgiska ingrepp. Erbjud hjalp att sluta roka
och/eller avsta alkohol [244] inf6r operationen [245].

15.5.1.2 Fysisk aktivitet

Systematiska Gversikter visar att preoperativ fysisk traning kan ge positiva
effekter pa postoperativa utfall, sisom forbittrad livskvalitet, kortare vardtid
och minskad risk for lungkomplikationer [246-252].
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Det dr viktigt att sidkerstilla att patienten far tydlig och individuell information
om hur hon, utifran egen f6rmaga, kan Oka sin fysiska aktivitet infér den
kommande operationen. Triningen bor anpassas efter patientens egna
forutsittningar och behov for att optimera férberedelserna pa ett siakert satt.

Vid behov kan kontakt etableras med fysioterapeut och/eller arbetsterapeut.

15.5.1.3 Nutrition

Infor planerad kirurgi dr det viktigt att bedoma patientens nutritionsstatus,
eftersom underniring i samband med kirurgi dr en oberoende riskfaktor for
komplikationer, forsimrat immunforsvar, lang vardtid och 6kad dodlighet
12501,

Se vidare i kapitel 7 Prehabilitering i Nationellt virdprogram 6«

cancerrehabilitering.

Levnadsvanor i samband med operation - 1177.se

15.5.2 Postoperativ omvardnad

Omfattningen av det kirurgiska ingreppet styr vilka omvardnadsatgiarder som
blir aktuella f6r patienten. Folj lokala anvisningar.

Patienten bor dta och mobiliseras sa snart som mojligt efter operation och
eventuell kvarliggande kateter (KAD) dras snarast efter operationen eftersom
det ger snabbare aterhimtning, firre infektioner, kortare vardtider och ligre
dédlighet. Det finns riktlinjer f6r smartbehandling och behandling av 6vriga
vanliga postoperativa symtom, se ERAS (International validation of Enhanced

Recovery After Surgery Society guidelines on enhanced recovery for

gynecologic surgery) [253] och Nationellt vardprogram f6r cancerrehabilitering.

15.5.2.1 Utskrivningssamtal

Patient och narstaende bor vara vilinformerade om sjukdomen, dess
behandling och biverkningarna av den kirurgiska behandlingen.
Ta hansyn till patientens individuella behov.

Rad till patient

Att kontakta virden vid tecken pa komplikationer sisom feber, riklig
blédning, tecken pa sarinfektion, blistomningssvarigheter och

kvarstiende smartproblematik.
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Cirka tio dagar postoperativt kan det férekomma en liten farsk vaginal

blédning som beror pa att en sarskorpa vid suturerna i vaginaltoppen slapper.

Informera om planering gillande eventuellt dterbesok eller efterbehandling

samt vart patienten ska vinda sig vid friagor.

Patienten bor ocksa informeras om hur behandlingen kan paverka sexualiteten
och erbjudas samtal om detta. Det ar individuellt nir vaginalt samlag ér
limpligt att ateruppta efter operation, men vanligen efter 8—12 veckor. Folj
lokala riktlinjer.

Se vidare det Nationella vardprogrammet f6r cancerrehabilitering.

I samband med utskrivning bor patienten fa muntlig och skriftlig information
om férhallningssitt och restriktioner efter operation, smirtlindring, férvintade
symtom och besvir samt vilka symtom som tyder pa komplikation och nir det

ar dags for uppfoljning.

15.5.2.2 Uppfoljningssamtal

Kontaktsjukskoterskan bor f6lja upp patienten ett par dagar efter hemkomsten
for att se om hon har nagra kvarvarande postoperativa symtom. Samtalet bor

omfatta:

e mobilisering

e tarmfunktion

e blasfunktion

e vaginala blodningar eller flytningar
e nutrition

® smirta

e sirets utseende och lakning

e feber eller tecken pa infektion
e trombosprofylax

e psykosocial hilsa

e sexuell hilsa.

15.6 Omvardnad vid onkologisk behandling

15.6.1 Cytostatikabehandling

Information om olika cytostatikaregimer och biverkningar finns i nationella

regimbiblioteket. Hir beskrivs olika generella biverkningar och
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rekommendationer om hur de ska hanteras. Referenserna i detta kapitel giller

Regimbiblioteket, om inget annat anges.

For egenvardsrad nir det giller biverkningar finns mer att ldsa i Min vardplan

Livmoderkroppscancer.

15.6.1.1 Benmargspaverkan
Benmairgen paverkas vid cytostatikabehandling och risken for laga blodvirden
Okar. Patientens blodvirden ska dirfor kontrolleras kontinuerligt. Informera
patienten om symtom vid anemi.

Rad till patient:

Att kontakta sjukvarden vid feber 6ver 38 °C och/eller frossa eller andra

tecken pa infektion.

Att kontakta sjukvarden vid nasblédning, tandkéttsblodning eller annan

blodning som inte gar att stoppa (symtom pa trombocytopeni).

Att undvika personer med smittsamma infektioner och folksamlingar de

dagar da leukocytnivaerna beriknas vara som lagst.

15.6.1.2 Fatigue

Fatigue ar en vanlig biverkan vid cytostatikabehandling.

Studier visar goda resultat av fysisk aktivitet under cytostatikabehandling.
Patienterna som ir fysiskt aktiva klarar behandlingen battre och har mindre
besvir av biverkningar som fatigue. De studier som finns giller fraimst
patienter med brostcancer, men resultaten bor aven kunna vara applicerbara pa

patienter med gynekologisk cancer. Fler studier krivs dock f6r denna grupp
223].

Lis mer 1 avsnitt 15.4.1Fatigue

15.6.1.3 Hud och naglar

Cytostatikabehandling kan ge hudbesvir och skéra naglar. Patienten bor

informeras om sitt att férebygga besviren.
Rad till patient:

Att undvika direkt solljus, alternativt anvind tickande klider och
solskyddsmedel.
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Att inspektera huden regelbundet och rapportera nytillkomna férindringar.

Att tvitta huden varsamt med oparfymerad tval eller barnolja och sedan

smorja med mjukgorande kram.

Att anvand handskar vid arbete som dr smutsigt eller sliter pa

naglarna, exempelvis diskning och tridgardsarbete.

Att pensla nagelbanden med olja eller mjukgorande kram.

15.6.1.4 Haravfall (alopeci)

Haravfall (alopeci) dr en biverkan vid vissa cytostatikaregimer, exempelvis
paklitaxel. For 6vriga regimer, se Nationella regimbiblioteket. Haravfall kan
upplevas som besvirande. De flesta tappar all kroppsbehiring gradvis efter den
forsta behandlingen, men tillstindet dr temporirt och haret vixer ut igen efter
avslutad cytostatikabehandling. Det kan géra ont och klia nar haret faller av.
Haret kan ha en annorlunda firg och struktur nir det vixer ut. Om héravfall ar
torvintat bor kontaktsjukskoterskan forbereda patienten pa detta och ge rad
och stéd [254].

Patienten bor erbjudas remiss for peruk och fa information om vart hon kan
vinda sig.

Rad till patient:

Att bestilla peruk innan haravfallet borjar.

Att raka av haret eller klipp det kort innan det borjar falla, eftersom det kan

ge en kinsla av kontroll.

Att ligga en kompress eller sil 6ver avloppet i duschen for att minska risken

for stopp.

15.6.1.5 Horsel

I vissa fall ges cisplatin (cytostatika) som kan ge horselskador. Patienten bor
uppmanas att beritta om hon far 6ronsusningar, pipljud eller férsimrad horsel.

Audiogram bor utforas vid sidana symtom.

15.6.1.6 lllamaende

Rekommendationer

e Utfor en individuell riskbedomning infér cytostatikabehandling.

e Informera om antiemetikabehandling.
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e Utvirdera insatt antiemetikabehandling inf6r nésta kur och justera vid
behov.

Ilamaende dr en av de vanligaste biverkningarna vid cytostatikabehandling, sa
infor behandlingsstart ska patienten informeras om antiemetikabehandling.
Kontaktsjukskoterskan eller den ansvariga sjukskoterskan bor ocksa bedoma
risken for illamaende i samband med behandlingen [255]. Risk f6r illamaende 1
samband med behandling paverkas av flera faktorer. Anvind stdddokumentet

Antiemetika vuxen Nationella regimbiblioteket — stéddokument. Dokumentet

ger vigledning gillande riskbedémning och behandlingsstrategi.

Insatt antiemetikabehandling ska utvirderas infér nasta kur, och justeras vid
behov.

Rad till patient:

Att folja schemat med ordinerad antiemetika.

Att 4ta mindre maltider, men oftare.

Att dta nagot litet exempelvis, kex eller rostat brod innan du kliver upp pa

morgonen.
Att dricka rikligt men mellan maltiderna.
Att forsoka med kall och salt mat om det dr besvirligt med varm mat.

Att undvika matlagning som ger matos; att hellre dta kokt eller kall mat dn
stekt.

Att vidra fore maltiden.
Att undvika starka dofter och starkt kryddad mat eller alltfér fet mat.

Att undvika favoritmaten vid illamiende for att den senare inte ska

torknippas med illamaendet.
Att testa att dricka kolsyrat vatten, vissa tycker att det hjilper.

Att kontrollera vikten regelbundet.

En dietist kan ge ytterligare rad och eventuellt férskriva niringsdrycker.

15.6.1.7 Kognitiv paverkan

Rekommendation

Informera patienten och de nirstiende om att kognitiv paverkan kan vara

en biverkning av sjukdom och behandling
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Studier har visat att 75 % av de patienter som behandlats med
kombinationscytostatika upplevt kognitiva stérningar under eller efter
behandlingen [256, 257]. For 35 % kvarstod denna biverkning 1 flera manader
eller ar efter avslutad behandling. Dessa kognitiva férandringar ar ofta subtila

och r6r olika omriden av kognitionen, saisom:

e simre fOormaga att komma ihdag och bearbeta ny information, bade
muntlig och skriftlig

e simre formaga att planera

e forsimrad mental uthallighet

e gvirare att fokusera

e littare att distraheras av konkutrrerande stimuli

e simre reaktionsférmaga.
Den 6kade frisittningen av cytokiner har en neurotoxisk effekt och férmodas

vara en av de faktorer som leder till kognitiv paverkan [258], men sinkta nivaer
av 6strogen kan ocksa paverka kognitionen. Riskfaktorer for att utveckla
kognitiva problem tros vara en genetiskt simre formaéga att skydda cellerna

mot giftiga imnen och simre férmaga att reparera DNA-skador.

Det har tidigare antagits att de flesta cytostatika inte passerar blod- och
hjirnbarridren. Senare studier med PET har dock visat detekterbara halter av

exempelvis cisplatin och paklitaxel i hjarnan efter intravends administrering.

Det finns ingen evidens for atgirder som kan minska den kognitiva paverkan
av cytostatika. Det dr dock viktigt att informera patienten och de nirstiende
om att denna biverkning kan uppsta och att den oftast dr reversibel.

Rad till patient

Att sakerstilla att hon har uppfattat information ritt genom att aterberitta

och be om upprepning.
Att vara fysiskt aktiv.

Att strukturera sin vardag genom att prioritera uppgifter och planera veckan

med vilopauser.
Att undvika stress och distraktioner.

Att informera nirstaende och kollegor for att far 6kad forstaelse.

Vid behov kan patienten hinvisas till arbetsterapeut
Information om hjilpmedel finns pa 1177.se.

For mer information, se Min vardplan Livmoderkroppscancer
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15.6.1.8 Muskelsmarta och ledvark

Viss typ av cytostatika (fraimst paklitaxel) kan ge muskel- och ledvark.
Symtomen uppstar oftast 2—3 dagar efter behandling och kan kvarsta i upp till
1 vecka. Virken dr 6vergiaende och intensiteten ar individuell. Den kan oftast

lindras med analgetika, som girna kan tas forebyggande for bist effekt.

15.6.1.9 Perifera neuropatier

Rekommendationer

¢ Vid behandling med cancerlikemedel som kan orsaka neuropati bor
patienten informeras om risken f6r bade neuropati och

neuropatirelaterad smirta.
e Fysisk aktivitet under behandlingen bor rekommenderas (+).
e Vid smirta bor man prova lindrande likemedelsbehandling (+).

Neuropatier kan upptrida i form av stickningar, domningar och kinselbortfall i
fingrar, tar och fotter. Vanligtvis 4r symtomen Overgiende, men en del
patienter har kvar symtomen édven efter avslutad behandling och ibland
livslangt.

I dagslaget finns inga kinda effektiva behandlingar att erbjuda, men vid
smartsamma neuropatier kan man 6vervaga medicinsk behandling med
exempelvis duloxetin [259].

Fordjupning:

Stéddokument Cytostatikaorsakad perifier neuropati, pa RCC:s webbplats.

Rad till patient

Att regelbundet undersoka hinder och fétter for kinselnedsittning.
Att anvanda handskar eller vantar vid koldkéanslighet.

Att anvinda bekvima och stabila skor.

Att anvianda gangstavar vid balanssvarigheter.

Att smorja hinder och fotter med mjukgorande kram.

Att vid besvir, tala med lidkare eller kontaktsjukskoterska.

Att ta hjilp av en fysioterapeut eller arbetsterapeut.
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15.6.1.10 Hand- och fotsyndromet (HFS)

Hand- och fotsyndromet (HES), dven kallat Palmoplantar erytrodysestesi
(PPE), dr en biverkan av vissa cytostatika, exempelvis pegylerat liposomalt

doxorubicin.

De férsta symtomen pa HSF ir sensibilitetsstorning, smirta, stickningar och
rodnad 1 handflator, fingrar och fotsulor. Detta kan leda till torrhet, sprickor,
fjillning, sarbildning och 6dem. Handflatorna drabbas oftare dn fotsulorna,
men hela hudkostymen kan drabbas. Detta bor beaktas vid val av venos infart
pa grund av risk f6r hudpaverkan vid anvindning av sjalvhiftande férband. En

subkutan venport ér att féredra.

HFS upptrider oftast under de forsta 2-3 behandlingarna, pa grund av dess
kumulativa effekt, men kan dven uppkomma senare. Det finns dnnu inga kinda
riskfaktorer for att utveckla symtom, férutom hég dosintensitet. Det kan

minskas genom dosreduktion eller lingre intervall mellan behandlingarna.

Det bista sittet att undvika svara symtom ér att patienten ar vialinformerad, vet
hur symtomen kan férebyggas och kan kinna igen dem tidigt. Om patienten
far symtom i form av mild rodnad (grad 1) ges understédjande atgirder, men
vid mer uttalad rodnad eller svullnad (grad 2 eller mer) behover likare

kontaktas eftersom behandlingen kan behéva justeras [260].

Rad till patient

Att undvika mekanisk friktion mot huden.

Att undvika atsittande klider och skor och kli sig svalt.

Att undvika varmt vatten och anvinda diskhandskar vid tvitt och handdisk.
Att hélla huden mjuk och smidig med mild mjukgérande krim.

Att kontakta den behandlande enheten om du kidnner symtom pa PPE.

Att ta kalla hand- och fotbad kan férebygga och lindra besvir.

15.6.1.11 Slemhinnebiverkningar

Rekommendationer

e Informera patienten om slemhinnebiverkningar som kan férekomma i

mun, 6gon och vaginalslemhinna.

e Bedom och utvirdera slemhinnebiverkningarna.
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Slemhinnor i exempelvis nidsa, mun och 6gon samt vaginalslemhinna ar sarskilt
kansliga for cytostatikabehandling. Sar och irritationer uppstar latt dér
slemhinnorna inte hinner nybildas tillrickligt snabbt.

Svamp kan blossa upp och handliggs da utifran symtom, féretridelsevis via
peroral administrering nér lakemedel 4r indicerade (antimykolytika eller
antivirala medel).

Rad till patient

Att vara extra noga med munhygienen under behandlingsperioden for att

torebygga, behandla och lindra besvir.

Att anvanda 6gondroppar, nasspray med olja och salivstimulerande

produkter vid behov.

Att undvika tandlagningsarbeten och besok hos tandhygienist pga. risken

tor infektioner och blédningar.
Att anvinda olja istéllet f6r tval i underlivet for att f6rhindra uttorkning.

Att anvinda 6strogenkram, mjukgorande kram, barridrkrim eller olja pa torr

vaginalslemhinna.
Att anvinda glidmedel vid sex.

Mer information om handliggning av mukosit sekundirt till cancerbehandling

finns i en sammanfattande 6versiktsartikel av Elad et al. [261, 262].

15.6.1.12 Smakforandringar

Vissa cytostatika, men dven svamp i munnen, kan ge smakforindringar.
Smaken kan férandras pa olika sitt, och en del upplever exempelvis att allt
smakar metall. Patienten ska informeras om att detta férekommer och att
kosten kan beh6va anpassas. Smakforindringar kan ocksa ge minskad aptit

med viktnedgang som féljd.

For mer information, se Mat vid cancer (1177.se)

Dietister inom onkologi: Rad vid smak och luktférindringar (pdf)

15.6.1.13Tarmpaverkan

Rekommendationer

e Infor cancerbehandling bor man dokumentera uppgifter om patientens

tarmfunktion och eventuella besvar.
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e Patienten bor informeras muntligt och skriftligt om risken for stérd
tarmfunktion i samband med cancerbehandling samt om

rekommenderad behandling.

Minga cancerpatienter far férstoppning pa grund av minskad fysisk aktivitet,
torindrad kost, cancerbehandling eller likemedelsbehandling. Férstoppning
vid cytostatikabehandling ar oftast en sidoeffekt av antiemetikabehandlingen.
Cytostatikabehandlingen paverkar slemhinnan i tarmen och kan orsaka diarré.
Patienten bor informeras om sitt att minska risken f6r férstoppning och

diarré.
Rad till patient
Att dricka mycket.
Att 4ta en fiberrik kost.

Att vara fysiskt aktiv.

Att ta ordinerade tarmreglerande likemedel de forsta dagarna efter
behandling eller tills avforingen har kommit i gang.

Se mer i Virdhandboken — Atgérder vid férstoppning.

Det finns en liten risk for ileus (tarmstopp eller tarmvred) i samband med
sjukdom och behandling. Tecken pa detta dr akut insdttande kolikartad
buksmirta i intervaller, illamédende, krikning och/eller utebliven gasavging och
utebliven avforing. Subileus med nedsatt tarmpassage, kan ge likartade symtom
med illamaende, krikning och utebliven avféring. Alla patienter bor vara
informerade om att séka kontakt med varden f6r bedémning vid dessa

symtom.

15.7 Omvardnad vid malriktad och
immunmodulerande behandling

15.7.1 Immunterapi

Immunterapi verkar genom att aktivera kroppens immunsystem och pa sa sitt
skapa en immunologisk reaktion som riktar sig mot patientens tumérceller. Det
ar verkningsmekanismen som gor att det kan uppstda immunrelaterade
biverkningar. Eftersom verkningsmekanismen for immunterapi skiljer sig fran

cytostatikabehandling skiljer sig dven biverkningarna ét.
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De immunrelaterade biverkningarna ir ofta lindriga men kan snabbt bli
allvarliga och kriva behandling. Patienten bor darfor informeras om att det dr
viktigt att hora av sig tidigt vid symtom. Det dr ocksa viktigt med aktiv och
kontinuerlig uppféljning for att snabbt bedéma symtom och kunna sitta in

adekvata atgirder. Detta dr speciellt viktigt vid uppstart av behandling.

Immunrelaterade biverkningar kan uppsta i alla kroppens organsystem.
Patienten kan ocksa fa immunrelaterade biverkningar i flera organsystem
samtidigt. Detta ar sdrskilt vanligt hos patienter med kombinerad
immunbehandling. Dessutom ar det viktigt att ha kunskap om och informera
patienten om att biverkningar kan uppsta sent under behandling och upp till ett
halvar efter avslutad behandling.

Vid kontakt med patienter som behandlas med immunterapi ar det viktigt att
utga frain "Bedémningsstod for biverkningar vid behandling med
checkpointhammare” for att tidigt uppmarksamma symtom. Manga patienter
beskriver generell trotthet, paverkan pa nutrition samt hud- eller
tarmbiverkningar. I dokumentet finns dven omvardnadsrad som ar kopplade
till varje symtom foOr att kunna stédja patienten genom behandlingen samt ange

granser for nir akuta symtom bor uppmarksammas och atgirdas.

Om nagra av nedanstdende symtom visar sig bér akut omhindertagande ske:

e Pneumonit: visar sig som nyuppkommen torrhosta och andnéd.

e Diarré/kolit: visar sig som 6kat antal avforingar eventuellt tillsammans
med magsmiartor, blod i avforingen eller mork och illaluktande
avforing.

e Nefrit: visar sig som morkfirgad urin, skummande urin eller mycket
grumlig urin.

e Hormonella biverkningar (svara att kinna igen): huvudvirk, ovanligt
kraftig trétthet, smirtor bakom 6gonen, depression, synrubbningar.

e Polymialgia reumatika och artriter.

e Dermatit: visar sig som rodnad och utslag, ofta med klada. Vitskande
sar dr ett allvarligare tecken.

e Det kan dven férekomma biverkningar i andra organsystem:
neurologiska, hematologiska, vaskulira, okuldra och sa vidare.

For mer information, var god se link Bedémningsstod for biverkningar vid

behandling med checkpointhdmmare.
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15.7.2 Malriktad per oral behandling

15.7.21 Levatinib

Levatinib blockerar proteiner som reglerar cancercellernas tillvixt och delning

sa att den bromsas. Det ges i dag i kombination med immunterapi.

Rad till patient:

Att om en dos missats ska den endast tas om det ar mer an 12 timmar kvar

till nasta planerade dos.
Att kapslarna kan tas med eller utan mat.

Att kapslarna (o6ppnade) kan 16sas upp 1 en matsked vatten, dppeljuice eller
mjolk i ett litet glas. Lat dem ligga i minst 10 minuter, ror sedan om sa att
kapselskalen l6ser upp sig ordentligt. Drick blandningen. Skélj efter med

vatten eller dppeljuice, snurra glaset och svilj vitskan.

Att kontakta kontaktsjukskoterskan vid besvirande symtom.

Biverkningar kan komma snabbt efter start av behandling. Det édr darfor viktigt
med samtal med kontaktsjukskéterska en gang i veckan under den forsta
manaden for att tidigt uppmirksamma och atgirda besvir. Den vanligaste
biverkan dr hogt blodtryck. Andra biverkningar som bér uppmirksammas ar
diarré, forsimrad aptit, trétthet, hudbesvir, infektion och blédning samt

paverkan pa hjirta och neurologisk paverkan.

Sjukskoéterskan behover kunna ge rad for att hantera biverkningarna, och vid

fortsatta eller allvarliga besvar behover dosjustering goras.

For rad vid respektive symtom, se symtomspecifika stycken under Omvardnad

vid onkologisk behandling.

For mer information, se Regimbeskrivning pa RCC hemsida

Bed6mning och hantering av biverkningar vid behandling med

checkpointhimmare.
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15.8 Omvardnad i samband med
stralbehandling

e Strialbehandling ges under 4-6 veckor.

e Biverkningar som uppstar ir lokala.

e Biverkningar kommer forst efter cirka 2 veckor.

Den friska viavnaden kring tumoéromradet paverkas alltid av stralningen.
Slemhinnor ér sarskilt stralkdnsliga pa grund av snabb celldelning.
Stralbehandling ger upphov till en inflammatorisk process, och dirfér uppstar
vanligtvis biverkningar i slemhinnorna i tarm, urinvigar och underliv.
Stralbehandlingens biverkningar kommer successivt cirka 2 veckor in 1

behandlingen.

Den externa stralbehandlingen ges under cirka 4-6 veckor. Patienten har da
vanligtvis 1 behandlingstillfille per dag samtliga vardagar. Proceduren (av- och
pakladning, bildtagning och positionering) i samband med behandlingen tar
cirka 15—45 minuter, dven om sjilva stralbehandlingen endast tar nigra minuter

1 ansprak.

Vid de tillfallen patienten far brakyterapi ges det oftast i slutet av den yttre
stralbehandlingen. Behandlingen ges pa en sirskild enhet dir patienten far
ligea sig pa en brits fOr att i vaket tillstind fa en cylinder inlagd vaginalt. Vid
behov far patienten KAD om behandlingen beriknas ta lang tid.

For mer information, se Min vardplan [Livmoderkroppscancer Inre

stralbehandling vid livmoderkroppscancer

Om yttre stralbehandling och brakyterapi ges samma dag maste det ga 6

timmar mellan behandlingarna.

Det psykosociala omhindertagandet dr mycket viktigt for att patienten ska
kidnna sig trygg under behandlingen. Sjukskéterskan ska informera om de
biverkningar som kan uppsta i samband med och efter stralbehandling sisom
tarm-, urinvigs- och slemhinnebesvir. Ibland anvinds permanenta
tatueringsmarkeringar (sma prickar vid hoft, mage och kné) 1 huden i samband

med stralbehandlingen.

Biverkningar brukar delas in i akuta biverkningar som uppkommer i samband
med behandlingen och veckorna efterat samt sena biverkningar som
uppkommer mer an 3 manader efter avslutad behandling. Fér mer information

om sena biverkningar, se NVP Bickencancerrehabilitering
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15.8.1.1 Gastrointestinala symtom

Det ir vanligt med 16sa avforingar 1 samband med stralbehandling. Det finns
inga tydliga riktlinjer om kostrad som bygger pa evidens, men nyare forskning
tyder pd att det inte finns anledning till att avrada fran kostfibrer da det kan

gynna tarmfloran och minskar intensiteten av inflammatoriska processer [263].

I samband med frekventa avféringstomningar med 16s konsistens kan hud och

slemhinnor analt och perianalt bli irriterade och sariga.
Vid eventuellt illamdende ges antiemetika.

Konsultera dietist vid uttalade besvar. Se vidare avsnitt 15.8.1.1

Gastrointestinala symtom.

Rad till patient:

Att dricka rikligt

Att ata allsidigt

Att anvinda propulsionsdimpande likemedel enligt ordination
Att anvinda tarmreglerande likemedel enligt ordination

Att anvianda antiemetika enligt ordination

Att anvinda barridrskydd vid behov

Att smorja omradet runt anus med oparfymerad mjukgorande kram

15.8.1.2 Urinvagar

Irritation i slemhinnan i urinblasa och urinror orsakar lokal sveda och sveda

ndr man kissar samt tita tringningar. Uteslut urinvigsinfektion vid symtom.

Rad till patient:
Att dricka mycket

Att anvinda lokalbed6vningsgel som smartlindring vid behov.

15.8.1.3 Genitala slemhinnor och paverkan pa sexualitet

Det uppstar vanligtvis irritation i underlivets slemhinnor.
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Rad till patient:
Att anvinda intimolja vid intimhygien, inte tval da det ar uttorkande.
Att anvinda mjukgorande krim kan anvindas for 6kad komfort.

Efter avslutad stralbehandling boér alla patienter rekommenderas lokal
Ostrogenbehandling; se vidare avsnitt 17.8 Menopausal hormonbehandling

(MHT).

Informera om paverkan pa sexualitet och sexuell dysfunktion vid

stralbehandling; se vidare avsnitt 15.4.6.3 Sexuell hilsa efter stralbehandling

Risken f6r sammanlikning av slemhinnorna i underlivet ér liten vid de
stralbehandlingsdoser som ges vid adjuvant behandling av
livmoderkroppscancer. Om hogre doser ges bor information ges om risken for
sammanlikning, fibros eller stenos av slidslemhinnan och patienten bor

rekommenderas vaginalstavsanvindning efter avslutad stralbehandling.

For mer information om vaginalstavsanvindning, se avsnitt om rad och

hjilpmedel i Nationellt vardprogram Livmoderhals- och vaginalcancer

15.8.1.4 Alopeci, haravfall

En vanlig biverkan av stralbehandling dr haravfall inom det bestralade

hudomradet. Informera patienten att haravfallet kan bli bestdende.

15.8.1.5 Hudpaverkan

Viss hudpigmentering kan férekomma inom det stralbehandlade omradet.

Denna pigmentering brukar férsvinna, men kan bli bestdende.

15.8.1.6 Lymfédem i ben och underliv

Stralbehandling mot lymfkortlar i backenet innebir en risk f6r lymfédem.
Informera patienten om lymfédem och poingtera vikten av tidig upptackt som
kan férebygga kroniska besvir. Patienten bor vara extra uppmairksam pa tidiga
symtom sasom spanningskansla, tyngdkansla i underlivet och svullnad pa larets
insida. Fére behandling av ett lymfédem ér det viktigt att utesluta andra orsaker

till svullnaden.

15.8.1.6.1  Atgérd vid lymfédem

Vid misstanke om lymfédem bor remiss skrivas till lymfterapeut eller
vardgivare med liknande kompetens. Livslang uppféljning eller kontakt med

kompetent vardgivare ir noédvandig.
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Behandlingen bestar i férsta hand av kompression med ritt utformade
torband, strumpor eller byxor samt hudvird i kombination med fysisk aktivitet.
Fo6r mer information, se

Nationellt vardprogram Bickencancerrehabilitering, kapitel 10 om lymfédem

Patientférening lymfédem

Svenska 6demforbundet

Svensk férening fér lymfologi

15.8.1.7 Rokning

Uppmana patienten till rékavvinjning och rokstopp, eftersom rokning leder till
hypoxi som medfor forsimrad effekt av stralbehandling och 6kad risk for

seneffekter. Se Nationellt vardprogram Livmoderhalscancer och Vaginalcancer
avsnitt 10.3.1.7.4 Rokning.

15.8.1.8 Benmarg

Eftersom en stor del av den blodbildande benmirgen finns i biackenbenen

torekommer paverkan pa blodvirdena. Blodvirden kontrolleras vid behov.
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KAPITEL 16
Egenvard och

rehabilitering

Rekommendationer

e Patienten bor rekommenderas att avstd fran r6kning och alkohol.
e Heenvirdsrad till patienter finns samlade 1 ”Min vardplan”.

e Rehabilitering sker 16pande fore, under och efter behandling.

16.1 Levnadsvanor

Patientens levnadsvanor (tobaksbruk, alkoholbruk, fysisk aktivitet och
matvanor) samt nutritionsstatus bor identifieras och bedémas regelbundet fran
diagnosbeskedet till uppféljning. En del ohidlsosamma levnadsvanor kan
paverka behandlingen, exempelvis ge negativ effekt eller interaktion med

medicinsk eller kirurgisk behandling.

I bedémningen bor man ockséa avgora om stod for att forandra levnadsvanorna
ingar i behandling och rehabilitering samt om levnadsvanorna innebar en risk

for att patienten ska aterinsjukna eller insjukna 1 andra sjukdomar.

Patientens levnadsvanor och atgirder vid ohélsosamma levnadsvanor bor
dokumenteras i patientens journal, enligt regionens rutin f6r dokumentation av

levnadsvanor.

Se dven Nationellt vardprogram for cancerrehabilitering och information om

Levnadsvanor pa 1177 f6r vardpersonal.

Socialstyrelsens nationella riktlinjer f6r sjukdomsférebyggande metoder ar

anvindbara dven under cancerbehandlingen. De innehaller kunskaps- och
beslutsstéd 1 motet med patienten och rekommendationer om olika typer av

radgivning.
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16.1.1 Tobak och nikotin

Om patienten anvinder tobak eller annat nikotin bor vardpersonalen
informera om dess negativa effekter vid operation och stralbehandling, och
hinvisa patienten till rokavvanjning via primérvarden eller den specialiserade

varden som kan ge hjilp med tobaksavvinjning.

For ytterligare information, se. Nationellt vardprogram vid ohidlsosamma

levnadsvanor prevention och behandling, kapitel 8,

16.1.2 Alkohol

Virdpersonalen bor rekommendera patienten att avsta alkohol under
cancerbehandling. Alkohol kan 6ka risken for komplikationer och

biverkningar.

For ytterligare information, se Nationellt vardprogram vid ohdlsosamma

levnadsvanor prevention och behandling, kapitel 10

16.1.3 Fysisk aktivitet

Virdpersonalen bor rekommendera patienter som har eller haft cancer att f6lja
de rekommendationer om fysisk aktivitet som galler for friska individer. Dock

bor aktiviteten anpassas till individens forutsattningar.

For ytterligare information, se Nationellt vardprogram vid ohdlsosamma

levnadsvanor prevention och behandling, kapitel 11

16.2 Komplementar och integrativ medicin

Manga personer med cancer anvinder metoder som inte tillhandahalls inom
den vanliga hilso- och sjukvirden (komplementir medicin). I regel sker denna
anvindning i egenvardssyfte for forbattrat vilmaende och symtomlindring.
Utifran forskning pa omradet integreras en del av de komplementidrmedicinska
metoderna allt mer inom cancervarden (integrativ medicin). Grinsen mellan

komplementir och integrativ medicin ar flytande.

Studier visar att tva av tre patienter som anviander komplementir medicin inte

pratar om detta med cancervarden, trots att majoriteten av patienter vill kunna
diskutera detta [264, 265]. Det kommer allt fler forskningsresultat om specifika
metoders kliniska effekter och risker. For att mota patienters behov och virna

om patientsikerheten behover cancervarden kunna beméta frigor om

komplementir och integrativ medicin och ge situationsanpassade rad.
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Virdpersonalen bor informera patienten om att komplementir och integrativ

medicin kan paverka effekterna av cancerlikemedel [266, 267].

For ytterligare information, se Nationellt vardprogram fér cancerrehabilitering,

komplementir- och integrativ medicin (KIM)

Komplementir och alternativ medicin — KAM | Cancerfonden

Om du funderar pa komplementir och alternativ medicin utskrift.pdf

16.3 Cancerrehabilitering

Rekommendation

Cancerrehabilitering och prehabilitering behdver vara individanpassad och

utga fran patientens behov och resurser.

Cancerrehabilitering syftar till att férebygga och reducera de fysiska, psykiska,
sociala och existentiella foljderna av en cancersjukdom och dess behandling.
Insatserna ska ge patienten och de nirstiende stéd och férutsittningar for att

leva ett sd bra liv som mojligt.

For ytterligare information, se Nationellt vardprogram for cancerrehabilitering

och Nationellt vardprogram f6r bickencancerrehabilitering.

I rehabiliteringen kan patienten ha nytta av de olika patient- och

nirstaendeforeningarna som finns, t.ex. GynCancerFérbundet, lokala

gyncancerforeningar, Nitverket mot gynekologisk cancer, Ung Cancer Ung

Cancer - En oreanisation for unga vuxna cancerberorda och andra aktuella

stodforeningar. Pa flera orter finns aven motesplats for cancerberorda,
Kraftens hus.

16.3.1 Aterkommande behovsbeddmning for patienter
och narstaende

Cancerrehabilitering kan vara aktuellt fére, under och efter cancerbehandling,
fran misstanke om cancersjukdom och framat. Behovet av rehabilitering ska
dirfér bedomas regelbundet, och patienten och de nirstiende ska
aterkommande fa information om och stod 1 grundliggande rehabilitering och
egenvard. Patientens Min vardplan ska omfatta cancerrehabilitering. Vissa

rehabiliteringsbehov kan vara livslanga.
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Rehabiliteringsinsatserna kan omfatta bade patienter och deras nirstiende,
exempelvis partner, barn, forilder, syskon eller annan person som patienten
anser sig ha nira relation till. Barn har en sirstillning eftersom hilso- och
sjukvarden dr skyldig att ge information och st6d till barn som anhoriga, enligt
5 kap. 7 § hilso- och sjukvirdslagen (2017:30).

16.3.2 Prehabilitering

Cancerprehabilitering kan definieras som en sammanhingande vardprocess
mellan diagnos och behandlingsstart som omfattar fysiska och psykologiska
bedémningar for att faststilla ett funktionellt utgangsstatus, identifiera
funktionsnedsittningar och erbjuda malriktade dtgirder for att f6rbattra
patientens hilsa och minska férekomsten och svarighetsgraden av
komplikationer. Prehabilitering behover vara individanpassad och utga fran

patientens behov och resurser, se Nationellt vardprogram cancerrehabilitering

Det finns ett vixande vetenskapligt stod f6r interventioner till
nydiagnostiserade cancerpatienter infér behandlingsstart, for att optimera deras
hilsa och sjukdomsprognos. Studier tyder pa att ett multimodalt
torhallningssitt med bade fysiska och psykologiska interventioner kan vara mer
effektivt an enbart det ena eller det andra, men mer forskning behovs for att
utvirdera vilka som ir de mest effektiva prehabiliteringsinterventionerna och
kombinationerna [268-271].

16.3.3 Grundlaggande och specialiserad rehabilitering

Det team som ansvarar f6r patientens cancervard ska gora grundliggande
behovsbedomningar och ge grundliggande insatser inom cancerrehabilitering.
Vid mer avancerade behov ska patienten alltid erbjudas insatser fran
professioner med specialistkompetens inom rehabilitering, exempelvis
arbetsterapeut, rehabkoordinator, dietist, fysioterapeut, kurator, psykolog och
sexolog. Aven andra professioner saisom sjukskoterska, likare och tandlikare

kan arbeta specialiserat med cancerrehabilitering.

Cancerrehabiliteringens organisering varierar mellan regionerna. For radgivning
kan den behandlande likaren och kontaktsjukskéterskan exempelvis vinda sig
till Regionalt centrum f6r cancerrehabilitering i den egna regionen eller, om

detta saknas, kan annan region kontaktas for rad eller remiss f6r Oppenvard.
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16.3.4 Bedomningsinstrument

Strukturerade och dterkommande behovsbedomningar ér grunden i
rehabiliteringsprocessen. Centrala delar dr bedomningsinstrument och sjalva
bedomningssamtalet som anvinds for att, tillsammans med patienten, kartligga
patientens behov och komma 6verens om en gemensam planering. Foljande
bedémningsinstrument kan anviandas vid kartliggning, behovsbedémning och

samtal: Halsoskattning (f.d. Halsoskattning for cancerrehabilitering) och

Hantering av angest (f.d. Distresstermometern).
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KAPITEL 17

Uppfoljning

17.1 Mal med uppfdljningen
Uppfoljningen har tvd huvudsakliga syften: att tidigt uppticka behandlingsbara

aterfall och tillse patientens behov av rehabilitering, inklusive konsekvenser av
seneffekter och langvariga komplikationer efter behandling eller av

cancersjukdom.

Overgingen frin aktiv behandling till uppféljning ska vara vil definierad och
markeras med ett eller flera samtal dir patienten fir en individuellt anpassad

uppfoljningsplan muntligt samt vid behov skriftligt.

Uppfoljningsplanen bor innehalla:

e en Oversikt Over de kommande arens aterfallskontroller, inklusive
datum for den forsta kontrollen alternativt ett tydliggdrande av nar och
hur patienten kommer att fi tid till den

e information om hur seneffekter och lingvariga komplikationer efter
cancersjukdom ska identifieras

e information om hur rehabiliteringsbehov ska identifieras, samt vid
behov, en plan for rehabiliteringsinsatser

e information om vart patienten kan vinda sig vid fragor eller nya behov

e en tydlig ansvarsférdelning om vem som ansvarar for till exempel
sjukskrivning, forskrivning av hjdlpmedel och liknande, dir dven
patientens eget ansvar framgar

e information om att Min vardplan uppdateras genom att
uppfoljningskapitlet i den aktiveras.

17.2 ldentifiering av rehabiliteringsbehov

En strukturerad identifiering av rehabiliteringsbehov ska goras vid 6vergiangen
fran behandling till uppféljning. Identifieringen ska goras enligt det nationella
vardprogrammet f6r cancerrehabilitering, vilket bland annat innebir
anvindning av validerade skattningsinstrument och en dokumenterad

rehabiliteringsplan, om behov av rehabilitering har identifierats och bedomts.
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Vid bedémningen ska féljande klargoras:

e identifierade rehabiliteringsbehov

e planerade insatser och vem som ér ansvarig fOr att insatserna
genomfors och f6ljs upp

e patientens eget ansvar for rehabiliteringen inklusive egenvardsatgarder
e miailet med rehabiliteringen
e vilka seneffekter och komplikationer som sarskilt ska uppmirksammas
e vart patienten kan vinda sig vid fragor eller nya behov
® nista avstimning,.

Foljande rehabiliteringsbehov, biverkningar och sena komplikationer bor

sarskilt uppmirksammas for patientgruppen:

e lymfédem nir lymfkorteldiagnostik och stralbehandling ingatt 1
behandlingen.

17.3 Bakgrund och evidenslage for foreslagna
uppfoljningsintervall

Forskningen under det senaste decenniet har visat att livmodercancer bestar av
flera olika molekylira subgrupper som har betydelse f6r prognos, aterfallsrisk
och monster f6r dterkommande sjukdom. De fyra huvudgrupperna enligt de
europeiska riktlinjerna (ESGO-ESTRO-ESP 2020 [81]; 4ir POLE-
mutation, dIMMR/MSI-H, NSMP och p53-abnormal.

Resultat fran flera studier [272-278] visar att risken f6r aterfall samt i vilken
form det intraffar skiljer sig 4t mellan dessa molekylira undergrupper:

e POLE-mutation innebir en mycket lag risk for aterfall. Nar aterfall
férekommer ar de oftast fjirrmetastaser snarare an lokala aterfall, och
risken bedéms vara kopplad till andra faktorer dn sjilva POLE-

mutationerna.

« DMMR/MSI-H innebir 6kad risk for dterfall zven hos patienter som
annars bedéms som lagrisk. Aterfall sker ofta i vagina, men 4ven

regionala och fjirrmetastatiska aterfall forekommer.

e INSMP har en aterfallsrisk som liknar den f6r dIMMR och uppvisar en
blandning av lokala och regionala aterfall och fjirraterfall utan ett
enhetligt monster. Risken for aterfall 1 denna grupp skiljer sig at
beroende pa om tuméren ir positiv eller negativ f6r ER; majoriteten ar

ER-positiva och de har en mycket god prognos.
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e p53-abnormal innebir den hégsta aterfallsrisken och aterfallen kan ske
bade lokalt, regionalt och pa avstand, vilket speglar den mer aggressiva

tumorbiologin.

Sammantaget visar tillgingliga data att de flesta aterfallen sker inom de férsta
1-2 aren efter avslutad behandling, med en mediantid till aterfall pa ungefir 16
manader [275, 277].

17.4 Metod for att upptacka aterfall

De flesta studier som finns tillgingliga dr retrospektiva och baserade pa
registerdata. Det finns darfor ett behov av mer hogkvalitativ forskning for att
utvirdera effektiva metoder for tidig upptickt av aterfall, inklusive
bilddiagnostik (t.ex. DT) och anvindning av biomarkérer.

Rekommendationen f6r uppfoljning har under lang tid vilat pa ett svagt
vetenskapligt underlag. Behovet av ny evidens édr darmed stort.
Viardprogramsgruppen for livmodercancer planerar dirfér, samtidigt som nya
riktlinjer f6r uppfoljning infors utifran den nya klassificeringen, att kvinnor
som behandlats f6r livmodercancer kan delta i en nationell studie med syfte att
anpassa uppfoljningen utifran det nya molekylidra kunskapslidget och
individuella behov.

17.5 Sjalvrapportering av symtom

Patienten informeras om att vara uppmirksam pa féljande symtom efter
cancerbehandling och eventuell risk for aterfall samt att hora av sig till

kontaktsjukskoterskan om de uppkommer under uppfoljningstiden:

e vaginal blédning

e nytillkommen oklar buksmarta, illamaende och krikning
e palpabel knol

e ihallande sjukdomskinsla

e svullnad i buk, undetliv eller ben.
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17.6 Uppfoljning livmoderkroppscancer

Tabell 4. Uppfoljningen baseras pa risk for aterfall och kategoriseras enligt
foljande tabell*:

FIGO-stadium Molekylar klassifikation
POLE | dMMR/MSI-H NSMP NSMP hogrisk P53-abnormal
Laggradig histologi** eller
endometrioid | ER-neg
+ ER-pos
FIGOI IA utan LAG LAG LAG LAG LAGvid IC
invasion
<50 % LAG LAG LAG HOG HOG
>50% LAG | INTERMEDIAR | INTERMEDIAR HOG HOG
FIGO Il Ingen/fokal | LAG | INTERMEDIAR | INTERMEDIAR HOG HOG
LVSI
Extensiv LAG | INTERMEDIAR | INTERMEDIAR HOG HOG
LVSI
FIGO Il 1A X HOG HOG HOG HOG
B X HOG HOG HOG HOG
11[@ X HOG HOG HOG HOG
v
Oklar riskgradering X
*Reviderat enligt ESGO-ESTRO-ESP 2025.
*Hogrisk dr hoggradig endometrioid eller icke endometrioid histologi.
Tabell 5. Lag risk for aterfall
Intervall Atgird 1 Atgird 2 Atgird 3 Identifiering
Postoperativ Skriftlig Telefonkontakt rbehabllltermgs-
. . ehov
kontroll information | med
Gvnekologisk om kontaktsjuk-
ux dersékgin patientstyrd | skoterska
g uppfoljning
Efter 1-6 X X X X
manader
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Tabell 6. Intermediar risk for aterfall

Intervall Atgérd 1 Atgird 2 Atgérd 3 Identifiering
Postoperativ Gynekologisk rehabiliterings-
e behov
kontroll undersdkning
Gynekologisk
undersdkning
Efter 2—4 X X
manader
Var 6:e X X
manad i 3 ar
Tabell 7. Hog risk for aterfall
Intervall Atgird 1 Atgird 2 Atgird 3 Identifiering
Postoperativ Gynekologisk | DT vid behov rehabiliterings-
e behov
kontroll undersdkning
Gynekologisk
undersokning
Efter 2—4 X X
manader
Var 4-6:e X X X
manad i 5 ar

17.7 Avslut av uppfoljning efter
cancerbehandling

Nir uppfoljningen avslutas ska den ansvariga enheten ha ett avslutande samtal

med patienten. Patienten ska fa en sammanfattning av sin diagnos och

behandling inklusive egenvardsrad, risker och eventuella kvarstiende behov.

Vid behov ska en aktiv 6verlimning ske till annan vardgivare, till exempel

primarvarden. Det ska framga vart patienten ska vinda sig om nya symtom

och/eller rehabiliteringsbehov uppstir. Min vardplan avslutas i samrad med

patienten. Om en aktiv 6verlimning sker till en annan virdgivare ska Min

vardplan inte avslutas utan limnas 6ver.
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17.8 Menopausal hormonbehandling (MHT)

Rekommendation:

e Prospektiva randomiserade studier av MHT-behandling efter
livmoderkroppscancer saknas, men data fran ett flertal kohortstudier
talar emot att MHT 6kar risken for aterfall. Eventuell risk6kning hos
kvinnor med avancerat stadium ér bristfalligt studerad.

e Kort- och lingtidskonsekvenser med tidig menopaus ér vil kinda.

e Kyinnor < 45 ar som genomgatt SOEB bor erbjudas systemisk
ostrogenbehandling upp till genomsnittlig menopausélder (50 ér).

e Kyvinnor > 45 ar med menopausrelaterade besvir, utan tecken pa
resttumor efter primiarbehandling, kan erbjudas systemisk
ostrogenbehandling upp till genomsnittlig menopausalder.

e [6r kvinnor med avancerat stadium eller palliativ behandling far
individuellt stallningstagande tas med beaktande av dlder och symtom.

e Vaginal 6strogenbehandling kan erbjudas alla kvinnor med urogenitala
symtom.

e Kvinnor som passerat menopausalder kan rekommenderas MHT vid
uttalade klimakteriebesvir, men lig dos och kort behandlingstid bor
efterstrivas.

I Sverige ir citka 5 % av kvinnor som behandlas f6r livmoderkroppscancer
= 50 ar och knappt 1 % under 40 ar [160].

Standardkirurgi vid livmoderkroppscancer inkluderar SOEB, som for
premenopausala kvinnor innebir en hog risk for klimakteriella besvar som kan
paverka livskvaliteten. Obehandlad tidig menopaus (fére 45 ars alder) 6kar
risken f6r osteoporos, hjirt- och karlsjukdom och kognitiv paverkan [279,
280]. Studier indicerar dven forkortad livslingd for kvinnor med kirurgisk
menopaus fore 40 ars alder. Socialstyrelsens riktlinjer fran 2025
rekommenderas MHT till kvinnor under 45 ar som genomgatt menopaus, med

eller utan klimakteriebesvir [281].

Det har funnits en tveksambhet till att erbjuda MHT till kvinnor som behandlats
tor livmoderkroppscancer pa grund av en férmodad 6kning av risken fo6r
aterfall eftersom livmoderkroppscancer i en del fall dr 6strogenberoende. En
rad retrospektiva studier och fall-kontroll-studier har dock inte har kunnat
pavisa nagon Okad risk for aterfall vid MHT-behandling [282-284]. Den enda
randomiserade studie om systemisk MHT efter
livmoderkroppscancerbehandling som finns, publicerad 20006, avslutades i
fortid pa grund av svarigheter att rekrytera patienter. Studien gav emellertid
inga hallpunkter fér att MHT 6kade risken for aterfall eller déd 1 sjukdomen
[285].
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Trots de kinda kort- och langtidskonsekvenserna med tidig, iatrogen
menopaus, och avsaknaden av studier som pavisar 6kad risk for aterfall, visar
en nypublicerad svensk populationsbaserad studie att ndstan hilften av kvinnor
< 45 ar med lagrisk endometriecancer inte hade genomgatt ovariesparande
kirurgi eller blivit f6rskrivna MHT (manuskript).
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KAPITEL 18

Underlag for
nivastrukturering

Ett gynekologiskt cancercentrum, med certifierade gynekologiska
tumorkirurger och specialister i gynekologisk onkologi i nira samarbete med
patologer som ir specialiserade 1 gynekologisk patologi och specialiserade bild-
och funktionsmedicinare (definierat i tabell 5, nedan), bor ge behandlings-
rekommendationer i alla fall av livmoderkroppscancer. Vid mer komplicerade
fall bér behandling ges 1 nara samrad mellan behandlande sjukhus och

gynekologiskt cancercentrum.

Ett gynekologisk cancercentrum har ansvar fér att optimera
omhiandertagandet, vidareutveckla varden och bedriva forskning. Ett sidant
centrum bor ha ett etablerat samarbete med andra specialiserade kirurger inom

kolorektal, urologi, lever eller motsvarande.

Nirhet till annan specialiserad personal saisom arbetsterapeuter, dietister,
tysioterapeuter, kuratorer, underskoterskor och sjukskoterskor ar ocksa
nédvindig. Dessa bor vara delaktiga i hela vardkedjan vid behandling av
de mer avancerade fallen, och vara vil insatta i den rekommenderade

behandlingen och dess risk f6r komplikationer.

En vil fungerande kommunikation mellan universitetssjukhuset, linssjukhuset
och primirvarden bor finnas, eftersom kommunikation dr visentlig inom alla
vardkategorier for att optimera omhindertagandet av patienten. Vardkedjan
eller livmoderkroppscancerprocessen bor vara grundad i 6msesidig respekt for
respektive vardniva, enhet och yrkeskategori, och ha patientens vilbefinnande

1 fokus och som gemensamt mal.

Utbildning av tilltankta gynekologiska tumérkirurger och gynonkologer

bér finnas enligt de nationella rekommendationerna. Tumorkirurger och
gynonkologer bor delta aktivt 1 utformningen av regionala och nationella
vardprogram, 1 det svenska kvalitetsregistret for gynekologisk cancer och vid

internationella méten, dialoger och kongresser.
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18.1 Implementering och centralisering
av kirurgi vid livmoderkroppscancer

Det finns stark evidens for att portvaktskorteldiagnostiken ska centraliseras
till ett fatal hgvolymskliniker, limpligen universitetskliniker, och att
operationerna pa dessa kliniker utfors av ett begrinsat antal kirurger som

speciellt utbildats 1 tekniken.

Resultaten bor foljas avseende detektionsgrad f6r portvaktskortlar samt den
faktiskt erhallna och forvintade frekvensen av kortelmetastasering. Frekvensen
av intra- och postoperativa komplikationer som ir associerade med
portvaktskorteldiagnostik bor monitoreras. En sidan kvalitetssikring och ett
utvidgat samarbete kring implementering utgor en grund for fortsatt nationellt
samarbete och forskning samt harmonisering av tekniker med en likvirdig

hégkvalitativ vard som mal.

Kirurgi vid avancerad sjukdom samt aterfallskirurgi bor ske pa ett

universitetssjukhus av en utbildad tumoérkirurg.

Tabellen visar de minimikriterier som ett gynekologiskt cancercentrum bor
uppfylla, och som rekommenderas f6r nivastrukturering inom gynekologisk

cancer inkluderande livmoderkroppscancer.
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Tabell 8. Minimikriterier

Utvecklings- och
forskningsmiljé som
genomsyrar verksamheten

Deltagande i nationella
och internationella
multicenterstudier

Kriterier Struktur Processer Resultat
Vard Befintlig Befintliga och INCA-registrering
specialkompetens: fungerande processer I aII_a gyncancer-
Gvn. tumdrkirur Multidisciplinara register med god
Gy kol 9 konferenser (MDK) tackningsgrad
ynonkolog regelbundet aret runt Félisamhet till
Slyér;_spemal_lkserad Definierad och nationella
. '2922i5at|'iszrra g utvecklad vardkedja vardprogram
L e kring Europeisk standard
pieleeieyio oy . gyncancerprocessen pa vardresultat
Specialiserad anestesiolog S
o . (hemsjukvard-
Specialiserade kirurger lanssjukhus-
?jﬁigﬂl’(seergig? universitetssjukhus)
) .. Oppenvardssamarbete
Egg‘igg's’“ksmtmk°r Multidisciplinéra
Psvkolo operationer
Digtist 9 Bakjourskompetent
Sjukgymnast med sarskild gynturonorklrurg !
kompetens t.ex. lymfterapi tjianstarets alla vardagar
Stomiterapeut/sjukskoterska
IVA-vard
Tillgang till dessa resurser
bor finnas varje vecka aret
runt.
Kompetens, | Minimum 2 seniora l4kare Deltagande i Utbildning av nya
utbildning, | pa enheten med gyn. vardprogramsarbete subspecialister
fortbildning | tumdrkirurgisk kompetens lokalt, regionalt och i gynekologisk
samt 2 seniora nationellt tumorkirurgi med
gynonkologer Deltagande i INCA- cancervard
2 gyn. tumorkirurger och arbetet lokalt och Utbildning av nya
2 gynonkologer i tjanst varje | nationellt gynonkologer
vecka aret runt Ev. kursarrangor Aktivt deltagande
Subutbildningsméjlighet Certifierat i nationella och
Kontinuerlig vidareutbildning | utbildningscenter for internationella
tumorkirurgi och sammanslutningar
gynekologisk onkologi
Forskning, | Akademiska tjanster Forskarutbildning Forskningsresultat
utveckling (professur/lektorat) publicerade

Forskningsanslag

Disputerade lakare
och sjukskoterskor

Lank: www.esgo.org
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KAPITEL 19
Kvalitetsregister

19.1 Svenska kvalitetsregistret for
gynekologisk cancer

Svenska kvalitetsregistret f6r gynekologisk cancer bestar av olika delregister
tor de gynekologiska cancersjukdomarna pa INCA-plattformen. Delregistret
tor corpuscancer inkluderar livmoderkroppscancer och sarkom i livmodern
och det startades 2010-01-01. Ytterligare information kan man fa via RCC:s

webbplats.

Nir ett nytt fall anmals i registret, 1 forsta hand via RCC:s webbplats eller tas
informationen omhand av en monitor pa RCC som identifierar och
kontrollerar data och darefter kopplar till en post i cancerregistret. Om data
saknas eller ar felaktiga skickas uppgifterna tillbaka till respektive rapportor f6r
komplettering. Ansvarig rapportor dr den gynekolog som diagnostiserar
patienten (eller annan definierad person enligt sdrskild rutin) samt den
gynekolog eller gynonkolog som handlagger patienten (eller annan definierad
person enligt sdrskild rutin).

Via INCA-systemet gors tickningskontroll gentemot cancerregistret.
Dataanalyser sker i samrad med statistisk expertis, 1 férsta hand fran Regionalt
cancercentrum Vist. Anvandare kan se avidentifierade data f6r landet och

identifierade data f6r den egna enheten.
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Det finns 10 formular :

e Anmailan

e Kirurgi
e Komplikationer (till kirurgi)
e Ledtider

e Tumor- och sjukdomsdata
e [Efter primirbehandling

e Radioterapi

e Uppfdljning

o Aterfall

o [ikemedel

Virdprogramsgruppen for livmoderkroppscancer har ett nira samarbete med

styrgruppen for det svenska kvalitetsregistret for gynekologisk cancer.

19.2 Cancerregistret

Det svenska cancerregistret startade redan 1958. Registret ger underlag fér
savil planering och utvirdering av sjukvard som forskning. Cancerregistret ar
inrattat enligt lag och samtliga vardgivare ér skyldiga att rapportera till
cancerregistret (se Socialstyrelsens foreskrifter och allminna rad HSLF-FS
2016:7 och HSLF-FS 2023:306). I foreskrifterna beskrivs vilka tumortillstand
som ska rapporteras. Trots registrets namn omfattar det aven forstadier till

cancer, misstinkta cancerfall och vissa benigna tumérformer.

Canceranmilan ska skickas till Regionalt cancercentrum (RCC) 1 respektive
sjukvardsregion sa snart diagnosen ar stilld och uppgifterna f6r en anmalan
finns tillgidngliga. RCC kodar och vidarebefordrar uppgifterna till

Socialstyrelsen. Om anmalan gors till kvalitetsregistret behévs ingen separat

anmalan till cancerregistret.

Sedan 2024 behover klinikerna inte lingre géra en anmalan till cancerregistret
for epiteliala in situ-tumérer. Canceranmilan for dessa typer av tumorer gors

endast fran patologilaboratoriet.

For ytterligare information, se sidan Cancerregistret vid Socialstyrelsen pa
RCC:s webbplats.

19.3 Svenska palliativregistret

Svenska palliativregistret dr ett nationellt kvalitetsregister dir vardgivare

registrerar hur varden av en person i livets slutskede var, 1 syfte att forbéttra
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den palliativa virden. Vardpersonal besvarar en enkit med cirka 30 fraigor som

handlar om hur virden var sista veckan i livet.

Mer information finns pa Svenska palliativregistrets webbplats.
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KAPITEL 20

Kvalitetsindikatorer och

malnivaer

Tabell 9. Kvalitetsindikatorer och malnivaer

Kvalitetsindikatorer

Malniva

Tackningsgrad anmalan mot cancerregistret; 12 man fran
diagnos

Medel = 80 %
Hog = 90 %

Ifylinadsgrad 6vriga "alla behandlingsflikar, dvs. till och med

Medel 2 75 %

efter primarbehandling”; 12 man fran diagnos Hog =90 %
Relativ 5-arsoverlevnad vid cancersjukdom =85 %
Andel inom 32 dagar fran diagnosdatum till operation >80 %
Andel som blir behandlade enligt nationellt vardprogram > 85 %
Andel som avlidit inom 30 dagar efter kirurgisk behandling <1%
Andel opererade med minimalinvasiv teknik Medel 75 %
Hog > 80 %
Andel som genomgétt portvaktskorteldiagnostik >75%
Andel patienter med postoperativ komplikation = Clavien- <5%
Dindo 3 (30-dagar postoperativt)
Tillgang till kontaktsjukskoéterska 100 %
Tillgang till skriftlig individuell vardplan (MVP) 80 %
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KAPITEL 22
Vardprogramsgruppen

22.1 Vardprogramsgruppens sammansattning

Den nationella arbetsgruppen bestar av en representant per regionalt
cancercentrum samt en ordférande som utsetts av RCC 1 samverkan.
Gruppen har efterstrivat multiprofessionalitet med representanter f6r de olika
vardnivaer som dr engagerade i patientens vardflode. Utover detta har

patientforetradare deltagit.

22.2 Vardprogramsgruppens medlemmar

Ordforande: Karin Stalberg
Docent, 6verlikare, gynekologisk kirurgi, kvinnokliniken, Akademiska sjukhuset

bl

Uppsala

Camilla Skold
Med.dr, 6verlakare gynekologisk onkologi, onkologkliniken,
Akademiska sjukhuset, Uppsala

Carina Rundstrém
Kontaktsjukskoterska, regional processledare, gyncancerprocessen,

Regionalt cancercentrum Stockholm Gotland

Constantina Claudia Mateoiu
Med.dr, 6verlakare gynekologisk patologi, Klinisk patologi, Sahlgrenska

universitetssjukhuset, Goteborg

David Lindquist
Docent, 6verlikare, gynekologisk onkologi, Cancercentrum, Norrlands

universitetssjukhus, Umed

Hanna Dahlstrand

Docent, éverlikare, onkolog, Karolinska Universitetssjukhuset, Stockholm

Helena Hedstrém
Med.dr., Overlikare, gynekologisk kirurgi, CFOG, Nortlands

universitetssjukhus, Umed
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Henrik Leonhardt
Docent, 6verlikare, buk-kirlsektionen, radiologi, Sahlgrenska universitetssjukhuset,

Goteborg

Jan Persson
Overlikare, professor, gynekologisk kirurgi, kvinnokliniken, Skanes

universitetssjukhus, Lund

Josefin Severin Karlsson

Specialistlakare klinisk patologi, Karolinska sjukhuset, Stockholm

Laura Martin de la Fuente
Med.dr., specialistlikare, gynekologisk onkologi, onkologi och stralningsfysik,

Skanes universitetssjukhus, Lund

Linda Eriksson

Med. Dr., 6verlikare gynekologisk kirurgi, sektionen f6r gynekologisk cancer

b

Karolinska Universitetssjukhuset, Stockholm

Madeleine Wedin
Overlikare, tumérkirurg, Universitetssjukhuset i Linképing

Pia Tornblom

ST-lakare onkologi, Onkologiska kliniken, Universitetssjukhuset i Link6ping

Ruffa Herlitz
Kontaktsjukskéterska, onkologen Lund

Asa Lang
Overlikare, gynekologisk onkologi, Sahlgrenska universitetssjukhuset,
Goteborg

Asa Akesson
Med.dr, 6verlakare, gynekologisk kirurgi, kvinnokliniken, Sahlgrenska

universitetssjukhuset, Goteborg

Patient- och nirstaenderepresentant
Melinda Rénnberg, Gyncancerférbundet
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22.3 Adjungerade forfattare

Elisabeth Epstein
Professor, 6verlikare, gynekologi, ultraljudsspecialist, kvinnokliniken,
Sodersjukhuset, Stockholm

22.4 Jav och andra bindningar

Jan Persson har utbildningsuppdrag inom robotkirurgi, ersittning gar till
kliniken.

Enstaka vardprogramdeltagare har deltagit i radgivande aktivitet gentemot
nadgra likemedelsbolag. Detta har beaktats och har inte tillatits paverka

rekommendationerna i detta vardprogram.

Kopior av hela gruppens jivsdeklarationer, inklusive foreldsaruppdrag, gar att

fa tran Regionalt cancercentrum Vist.

22.5 Vardprogrammets forankring

Virdprogrammet har utarbetats pa uppdrag av RCC:s samverkansgrupp,
vilken utsett Karin Stilberg till vardprogramsgruppens ordférande.

Remissversionen av version 4.0 av vardprogrammet har publicerats Oppet pa
cancercentrum.se. Remissversionen har gatt till regionernas linjeorganisationer
tor kommentarer om organisatoriska och ekonomiska konsekvenser av
vardprogrammet samt till specialist-, professions- och patientféreningar

tor 6vriga synpunkter pa innehallet. Organisationer och regioner som har
limnat synpunkter pd vardprogrammets innehall, kommer att adderas efter

remissrundans slut.
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BILAGA 1
Alternativ sekventiell

molekylar klassificering

EC
(Histological subtype independent)
)|
s i
Y ) ] Y
POLE status POLE pathogenic FhETIE t-,-pe.ur
non-pathogenic
v ) v
MMR status dMMR pMMR
! !
v v
p53 status P53 wild type P53-abn
Y hJ l L
Integrated diagnosis EC, POLE-mut EC, dMMR EC, NSMP EC, p53-abn
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BILAGA 2
Postoperativ behandling,

kirurgiskt stadium I-lll,
radikalt opererade

Figuren giller under forutsittning att adekvat lymfkorteldiagnostik

genomforts.

Adjuvant behandling stadium I-1ll radikalt opererade.
Denna figur galler under forutsattning att adekvat lymfkorteldiagnostik genomforts.

Molekylar subtyp

dMMR/MSI-H ‘

Stadium I-1 ] [Stadium 1A, B2 J [ Stadium 111B1, NIC l ] Stadium I l | Stadium lIA, 11B2 I I Stadium I1IB1, NIC1 |

Y v v Y v

Ingen adjuvant Ingen adjuvant
? KarPak x 6 KarPak x4 + {4 J KarPak x4 +
behandling pelvin ERT 4545 behandling Bt Eh pelvin ERT 45-46
Gy Gy
Vid IIC2 tillagg Vid lIC2 tillsgg
av paraaortalt av paraaortalt
falt falt
Vid vaginal Vid :‘ag_inal
spridning spridning
Gvervag vaginal overvag vaginal
brachyterapi brachyterapi

Multiple classifiers:

POLE-mut + dMMR/MSI-H: klassificeras som POLE-mut
POLE-mut + p53 abn: klassificeras som POLE-mut

dMMR/MSI-H + p53 abn: klassificeras som dMMR/MSI-H
POLE-mut + dMMR/MSI-H + p53 abn: klassificeras som POLE-mut
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Adjuvant behandling stadium I-lll radikalt opererade.
Denna figur galler under férutsattning att adekvat lymfkarteldiagnostik genomfarts

Laggradig endometrioid

med ER-positivitet

NSMP

Molekylar subtyp

\

Hogrisk histologi
oavsett ER-uttryck eller
ER-negativ laggradig
endometrioid

/l\

q Stadium lIA, Stadium 111B1, Stadium IA2-1111A, || Stadium lIIB1,
Sachiny LN ‘ ’ B2 iits & 1182 e
Ingen adjuvant KarPak x 4 + Ingen adjuvant KarPak x4 +
behandling KarPak x 6 pelvin ERT 4545 behandling KarPak x 6 pelvin ERT 4546
Gy Gy
Vid Ic2 tillagg vid lic2 tillsgg
av paraaortalt av paraaortalt
falt falt
Vid vaginal Vid vaginal
spridning spridning
dvervig vaginal Bvervag vaginal
brachyterapi brachyterapi
Multiple classifiers: Hogrisk histologi: hoggradig endometrioid

POLE-mut + dMMR/MSI-H: klassificeras som POLE-mut
POLE-mut + p53 abn: klassificeras som POLE-mut
dMMR/MSI-H + p53 abn: klassificeras som dMMR/MSI-H

POLE-mut + dMMR/MSI-H + p53 abn: klassificeras som POLE-mut

samt icke-endometrioid (dvs. alla
histologier férutom
I3ggradig endometrioid).
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BILAGA 3
Andringar tidigare
versioner

Version 1.1 2017-01-16

Postoperativ riskgruppsindelning dr borttagen. I detta vardprogram
toreslas lymfkortelutrymning dven for patienter med endometrioid
cancer grad 1-2 med tumoér som preoperativt bedoms vixa > 50 % av
myometriets tjocklek och vara begrinsad till uterus.

Har patienten inte fatt korrekt initial kirurgisk behandling finns det
endera en anledning (exempelvis hog dlder eller samsjuklighet) eller sa
bor en ny operation Overvigas (restaging).

Kivalificerat transvaginalt ultraljud eller MRT bor anvindas preoperativt
f6r bedomning av lokal tumorutbredning (férekomst av djup
myometrieinvasion = 50 % och/eller cetvixinvasion).

Vid preoperativ lagriskcancer stadium I ricker lungréntgen som
preoperativ radiologisk utredning.

I det postoperativa skedet finns det nu farre indikationer f6r adjuvant
behandling i stadium I-II, se 1.3.

Version 1.2 2018-06-27

1.2 Primir behandling: Fortydligande av att det endast ar vid icke-

endometrioid histologi som omentresektion rekommenderas.

1.3 Postoperativ behandling: Fortydligande av att rekommendationen
vid stadium I endometrioid cancer med ingen eller hogst en

prognostiskt ogynnsam faktor endast ber6r icke-kirurgisk postoperativ
behandling.

20 Kwvalitetsindikatorer och malnivder: Kvalitetsindikator 5 uppdaterad
for att hinvisa till standardiserat vardforlopp.
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Version 2.0 2020-11-16

e Kapitel 1
Sammanfattning dr mer kortfattad.

e Kapitel 12 Primir behandling
Detektion av portvaktskortlar ersitter full kortelutrymning f6r patienter
med preoperativ hogrisktumér och liggs till f6r patienter med
preoperativ lagrisktumor. Detta galler alla patienter utan preoperativa
tecken pa spridning eller kontraindikationer mot onkologisk
efterbehandling. I ett 6vergingsskede kan patienter som uppfyller
definierade lagriskkriterier opereras med endast hysterektomi samt
bilateral salpingooforektomi.

e Kapitel 9 Diagnostik
Inf6r portvaktskorteldiagnostik andrar djupvaxt i myometriet inte
handlaggningen, och behovet av kvalificerat ultraljud eller MRT
torsvinner darfér med denna fragestillning.

I de delar av Sverige dir portvaktskorteldiagnostik dnnu inte tillimpas
fullt ut sker handlaggningen enligt beskrivet alternativ.

e Kapitel 9 Diagnostik
Preoperativ DT thorax-buk f6r att bedéma eventuell spridning. Ett
alternativ ar lungrontgen vid lagegradig endometrioid tumor (tidigare
FIGO-stadium 1-2).

e Kapitel 10 Kategorisering av tuméren
Med den patologiska "ultrastaging” av portvaktskortlar som utfors
diagnostiseras fler engagerade lymfkortlar i form av makrometastaser,
mikrometastaser och I'TC.

e Stadieindelningen av tumorer med I'TC sker enligt 6vriga riskfaktorer
med tilligg av NO(i+) for stadier upp till och med I1IB.

e Analys av MMR-proteiner f6r kvinnor < 50 ar och i aterfallssituationen
infors. Successivt planeras inférande av den nya molekylira
klassifikationen med MMR-proteiner, p53-immunhistokemi och
POLE-analys f6r alla vid primarinsjuknandet [1].

e Endometrioid adenokarcinom har klassificerats som FIGO-stadium 1—
3 men denna indelning kommer att ersattas av hoggradig (grad 3) och
laggradig (grad 1-2).

e Mucinést adenokarcinom var tidigare en egen undergrupp men riknas

nu in under endometrioida adenokarcinom.
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Version 2.1, 2022-12-13

Huvudsakliga forindringar:

Analys av MMR-proteiner rekommenderas i samband med
primarinsjuknandet 1 endometriecancer, dels som ett sitt att hitta
patienter med érftlig cancer (Lynchs syndrom), dels
behandlingsprediktivt vid dterfall.

PD-1-himmarbehandling rekommenderas vid forsta eller senare aterfall
av endometriecancer dar tumoren ar AMMR /MSI-H. Det ska inte finnas
kurativ behandling och patienten ska ha erhillit platinuminnehallande
behandling adjuvant eller vid spridd sjukdom.

Kapitel 7 Arftlighet:

Avsnittet rorande Lynchs syndrom

Kapitel 10 Kategorisering av tumoren:

Sma revideringar.

Version 3.0, 2024-06-18

Da ett omfattande nationellt arbete pagar gillande omvardnadskapitel

for alla gynekologiska cancerdiagnoser, sa kommer omvardnadsdelarna

i detta nationella vardprogram att hanteras i ndsta version.

Huvudsakliga férandringar:

Kapitel 10 Molekylir klassificering i samband med diagnos rekommenderas

t6r bedomning av prognos och beslut om adjuvant behandling.

Kapitel 12 Primérbehandling:

Portvaktskortlar behover inte tas vid de laga lymfbanorna vid hégrisk
tumorer.

Patienter med tumér molekylirt klassificerad som p53-abnormal

1 stadium I och II rekommenderas postoperativ cytostatikabehandling
oavsett Ovriga riskfaktorer.

Patienter med tumé6r molekylirt klassificerad som POLE-muterad
(oavsett p53-status) i stadium I-II rekommenderas inte adjuvant

onkologisk behandling oavsett 6vriga riskfaktorer.

Indikationerna f6r behandling med PD-1-antikropp, som singelbehandling

eller 1 kombination med cytostatika eller multikinashdmmare, har forindrats,

vilket beskrivs narmare 1 kapitel 12 och 13.

Kapitel 7 Arftlighet: Avsnittet rérande Lynchs syndrom.

Kapitel 10 Kategorisering av tumoren: Sma revideringar.

Kapitel 14 och 15 gillande omvardnad ar uppdaterade.
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e Kapitel 8.4. Icke-invasiva cellférindringar 1 endometriet. Uppdaterad
text om cancerrisk och om risk for kortelmetastaser vid EIN.
Fortydligande av niar endometriecancer ska misstinkas och kontakt
med tumorkirurgisk center bor ske. Rekommendation om att anvinda
ICD DO07.0 (cancer in situ endometrium) vid EIN.

e Kapitel 10 Kategorisering av tuméren: Sma revideringar.

e Kapitel 12 Mindre dndringar av avsnittet om preoperativ
cytostatikabehandling. Indikationerna f6r behandling med PD-(L)1-
himmare i kombination med cytostatika har forindrats.

e Kapitel 13: Aterfallsbehandling: Indikationerna for behandling med
PD- (L)1-hdmmare i kombination med cytostatika har férindrats,
vilket beskrivs narmare 1 kapitel 13.

e Kapitel 13: Aterfallsbehandling. Uppdatering kring hormonell
behandling, vilket beskrivs nirmare i kapitel 13.

Version 3.2 2026-xx-xx

Kapitel 12

— Immunterapi tas bort som tilligg till adjuvant cytostatikabehandling vid
radikalt opererad stadium III subgrupp dMMR.

Referenser
1. Concin N, Matias-Guiu X, Vergote I, Cibula D, Mirza MR, Marnitz S,
et al. ESGO/ESTRO/ESP guidelines for the management of patients
with endometrial carcinoma. International journal of gynecological
cancer : official journal of the International Gynecological Cancer
Society. 2021;31(1):12-39.
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BILAGA 4

Stadieindelning enligt
FIGO 2009

Stadium I* Tumor begransad till corpus uteri

IA* Ingen invasion eller invasion < halva myometriets tjocklek

IB* Invasion 2 halva myometriets tjocklek

Stadium II* Invasion i cervix stroma men ej utanfor uterus

Stadium III* Lokal och/eller regional spridning

HnA* Invasion av uterus serosa och/eller adnexa

nB* Vaginal vaxt och/eller parametrievaxt

lnc Metastaser till backenkdrtlar och/eller paraaortala lymfkortlar

lic1 Positiva backenkoértlar

lc2 Positiva paraaortala kortlar oavsett positiva eller negativa
backenkortlar

Stadium IV Spridning till blasa och/eller rektum och/eller fjarrmetastaser

IVA Spridning till blasa och/eller rektum

IVB Fjarrmetastaser, inkluderande intraabdominala metastaser
och/eller ljumskmetastaser

*Stadium I-11IB kan ha tillagget NO(i+) vilket innebar isolerade tumorceller (ITC) i en eller flera kortlar.
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BILAGA 5
Version 2.0 Remissrunda

med remissvar fran
regioner och
organisationer

Remissversionen av vardprogrammet har publicerats 6ppet pa
cancercentrum.se. Remissversionen har gatt till regionernas linjeorganisationer
for kommentarer om organisatoriska och ekonomiska konsekvenser av
vardprogrammet samt till specialist-, professions- och patientféreningar for
Ovriga synpunkter pa innehallet. Under remissrundan har nedan listade
organisationer limnat synpunkter pa vardprogrammets innehall. Utéver dessa
har svar inkommit fran enskilda kliniker och enskilda féretradare for patienter

och profession.

Regionledningskontoret i Region Ostergétland

Region Kronoborg

Region Halland

Region Skane

Region Jonk6pings lin

Region Stockholm

Region Uppsala/Orebro

Region Norra sjukvardsregionen

Notra regionen

Region Vistra Gotaland

Sahlgrenska Universitetssjukhuset, berérda enheter
Kvinnosjukvard Dalarna

Kvinnoklinikerna och onkologklinikerna vid Universitetssjukhuset i Orebro
och Akademiska sjukhuset i Uppsala

Gyncancermottagningen, Karolinska Universitetssjukhuset i Solna
Kvinnokliniken Vasteras

Rehabiliteringskliniken, Hallands sjukhus

NAG Atftlig cancer
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Virdprogramsgruppen Cancerrehabilitering

SFPM — Svensk forening for palliativ medicin

NAC — Nationella Arbetsgruppen Cancerlikemedel
Svensk forening for Anestesi- och intensivvard

PNR RCC Syd

PNR RCC Viist

Nitverket mot gynekologisk cancer och PNR RCC Norr
Svensk kuratorsforening

SFOG - Svensk forening f6r Obstetrik & Gynekologi
SWEDPOS — Svensk forening f6r Psykosocial Onkologi & Rehabilitering
SFPO - Sjukskoterskor f6r palliativ omvardnad
Anhorigas Riksforbund

SSOS — Sveriges sjukskoterskor inom omradet smarta

Efter sammanstallning av de inkomna synpunkterna, och revidering som foljd
av den, har vardprogrammet bearbetats och godkints av vardprogramsgruppen

och faststillts av RCC 1 samverkan.
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