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RCC Vast.

Huvudbudskap

Sammanfattning
Uterussarkom star for cirka 4-7 % av maligna sjukdomar i uterus. | Vastra sjukvardsregionen har det under
perioden 1993-2012 diagnostiserats 216 uterussarkom eller cirka 11 fall per ar. Medianalder var 56 ar (26-96)
jamfort med 69 &r (30-97) fér endometriecancer. Overlevnaden &r betydligt samre &n vid endometriecancer och i
Vistra Sjukvardsregionen ligger femarsoverlevnaden pé cirka 65 % for samtliga uterussarkom.
Uterussarkom kan delas i fyra grupper:

- Leiomyosarkom (LMS)

- Endometriellt stromasarkom (ESS, laggradig ESS)

- Adenosarkom (AS)

- Odifferentierat endometriellt sarkom (OES)

Ungefér 50 % av uterussarkom upptécks i stadium I och andelen i ett tidigt stadium &r hégst vid leiomyosarkom.
Spridning sker huvudsakligen hematogent och metastasering sker oftast till lungor, lever och hjarna.
Lymfkortelmetastaser férekommer séllan. Vid leiomyosarkom &r lungmetastaser vanligast. Recidiv upptrader i
form av fjarrmetastaser dubbelt sd ofta som i form av lokalrecidiv.

Leiomyosarkom forekommer oftast som en solitar, daligt avgransad intramuskular tumor och kan ofta misstas
for ett myom. Ungefar 0,2 % av bortopererade myom visar sig vara sarkom.

Endometriellt stromasarkom utgoér ungefar en femtedel av alla uterussarkom och &ar en lagmalign tumor.
Symtomen skiljer sig inte speciellt mycket fran endometriecancer. En stor del av endometriellt stromasarkom har
oOstrogenreceptorer.

Adenosarkom véxer oftast exofytiskt som en stor polyp i kaviteten och bestdr av en benign epitelial och en
malign mesenkymal komponent. Prognosen beror pa hur stor andel av tumoren bestdr av den maligna,
mesenkymala komponenten.

Odifferentierat endometriellt sarkom kallades forut for hoggradig malign endometriellt stromasarkom och kan
ibland likna endometriellt stromasarkom men visar kraftigare markerad atypi och hdgt mitotiskt aktivitet.
FemarsGverlevnaden & mycket samre an vid endometriellt stromasarkom. Behandling av uterussarkom &r i
forsta hand kirurgisk med hysterektomi. Radikal primérkirurgi utan tumdrspill vid operationen &r av storst
prognostisk betydelse och éverlevnaden halveras om tumérspill forekommit. Vid leiomyosarkom som begrénsar
sig till uterus &r risken for metastas i dggstockar mycket lag och det har ingen betydelse for femérséverlevnaden
om man ladmnar dggstockarna. Vid endometriellt sarkom som &r en hormonkanslig tumdr rekommenderas
bilateral salpingooforektomi vid den priméra operationen. Man kan efter individuellt Gvervagande och i samrad
med patienten l&mna dggstockarna om de har normalt utseende och tuméren begréansar sig till uterus.
Lymfkortelutrymning &r inte indicerat vid sarkom men misstankt patologiska kortlar skall alltid avlagsnas i
tumorreducerande syfte. Postoperativ stralbehandling har visat sig kunna minska antalet lokala recidiv utan
betydande effekt pa dverlevnaden. Evidens for effekt av adjuvant cystostatikabehandling ar 1ag men pa grund av
sjukdomens ofta aggressiva forlopp, hematogena spridning och risk for fjarrmetastasering behandlas hdggradiga
sarkom med kemoterapi. Patienter med spridd sjukdom behandlas med cytostatika i olika kombinationer men
&ven en hormonell systembehandling kan dvervégas.

Vid solitara recidiv kan Kirurgi vara en botande behandling om man uppnar tumérfrihet.

Uppfoljning rekommenderas i 5 ar efter diagnosen.

Regionala medicinska riktlinjer utarbetas pa uppdrag. Riktlinjer faststalls efter avstamning med
regionens berorda forvaltningar, regionala sektorsrad, rddsfunktioner, terapigrupper och Program- och
prioriteringsradet. 1(9)



Regional medicinsk riktlinje: Uterussarkom

Epidemiologi

Uterussarkom star for cirka 4-7 % av maligna sjukdomar i uterus. | Vastra sjukvérdsregionen har det under
perioden 1993-2012 diagnostiserats 216 uterussarkom eller cirka 11 fall per &r. Medianélder var 56 ar (26-96)
jamfort med 69 &r (30-97) for endometriecancer. Medeléldern var 58 &r respektive 69 ar. Overlevnaden ar
betydligt sdmre an vid endometriecancer. | Véstra Sjukvardsregionen ligger femarsoverlevnaden pa cirka 65 %
for samtliga uterussarkom (fig. 1).

Fig. 1

Relativ éverlevnad vid uterussarkom och endometriecancer
Vastra Sjukvardsregionen 1993-2012
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Etiologi

Det stora flertalet av leiomyosarkom ar sporadiska, utan specifik etiologi och har komplex karyotyp. Specifika
kromosomala translokationer har dock identifierats hos vissa uterussarkom. Endometriellt stromasarkom kan ha
translokationer i kromosomerna 6, 7 och 17.

Genetiska faktorer beddéms spela roll eftersom incidensen for uterussarkom &r fordubblad hos afroamerikaner
mot kaukasier. Det omvinda forhéllandet géller for endometriecancer. Aven leiomyom kan ha specifika
kromosomala férandringar.

Patienter som har genomgatt tidigare stralbehandling mot béckenet har en oOkad risk for uterussarkom.
Riskakningen har beraknats vara mellan 0,03-0,8 % for LMS och ESS under en period av 3-30 ar.
Postmenopausal dstrogenterapi, adipositas, hypertoni och diabetes ar faktorer som &r associerade med en 6kad
incidens av endometriellt stromasarkom, endometriecancer och carcinosarkom (Miillersk blandtumar).

En o6kad incidens for leiomyosarkom och odifferentierat endometriellt sarkom finns vid Tamoxifenbehandling.
Faktorerna rokning och multiparitet minskar risken for myom/sarkom.

Utredning

Patologi
Uterussarkomen indelas i fyra grupper som skiljer sig at betraffande histopatologi, klinisk bild och prognos:
o Leiomyosarkom (LMS)
e Endometriellt stromasarkom (ESS, laggradig ESS)
e Adenosarkom (AS)
e Odifferentierat endometriellt sarkom (OES)

Mall for PAD-svar
Histopatologisk typ
Tumdrstorlek
Mitosantal/10 HPF

Grad av cellatypi
Forekomst av nekroser
Karlinvasion

Radikalitet med marginaler
Extrauterin férekomst
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Leiomyosarkom (LMS)

Makroskopisk beskrivning

Leiomyosarkom &r solitara i 50-75 % av fallen. De kan dven ses samtidigt med leiomyom och &r da nastan alltid
den storsta massan. Sarkomet sitter oftast intramuralt. Genomsnittlig storlek vid diagnos ar cirka 10 cm i
diameter. Vid genomskarning ses gra-gul/rosa snittyta, storre an leiomyom och mjukare med nekros och
blédning. Leiomyomens karakteristiska virvlande utseende ses inte. Leiomyosarkom &r mer oregelbundet
avgransat mot omgivande myometrium &n leiomyom. Vid “ovanlig myombild” tages 1 bit/cm. Myxoida
leiomyosarkom kannetecknas av ett gelatindst utseende och kan ofta te sig vélavgrénsade.

Mikroskopisk beskrivning: Leiomyosarkom utgar fran glattmuskelvavnad i myometriet eller i myom. De tyngsta
histologiska parametrarna i diagnostiken av de myomatdsa tumdrerna &r karnpolymorfism, mitosaktivitet
(>10/10 HPF) och forekomst av koagulativa nekroser. Det ses dven abrupt 6vergang fran viabla till nekrotiska
celler utan mellanliggande granulationsvavnad eller fibros. Kvarvarande atypiska celler kan ibland ses i
nekrosen, oftast perivaskulart. Blédningar ses oftast utan akut inflammation.

Leiomyosarkom indelas i epiteloida och myxoida. Myxoida leiomyosarkom &r infiltrativt véxande i
oregelbundna tungor, ibland i vener. De har ofta lIagt antal mitoser, 2 eller mer/10 HPF pga. glest liggande celler
och rikligt matrix, svagt basofilt eller eosinofilt. Epiteloida leiomyosarkom bestér av runda och polygonala celler
och visar epitelioid differentiering.

Immunhistokemi: Typiskt reaktivt for glattmuskelmarkdrer (actin, desmin och caldesmon), mycket starkare
uttryck for p16, p53 och Ki67 &n leiomyom, ibland positivt for CD10, c-kit, HMB45 eller melanA.
Differentialdiagnoser:  leiomyom, benigna  glattmuskelcellstumdrer med ovanligt  véxtmonster,
glattmuskelcellstumorer med oklar malignitetspotential (STUMP- smooth muscle cell tumour of uncertain
malignant potential).

Endometriellt stromasarkom (ESS, tidigare laggradig EES)
Makroskopisk beskrivning
Vid genomskarning ses en mjuk, beige, jamn, daligt avgransad tumér. Polypoid, intramural vaxt dominerar ofta.

Mikroskopisk beskrivning: Tumdren &r relativt mitosfattig (oftast mindre &n 3/10 HPF (High-power f<ield)) med
celler som liknar endometriestroma i proliferationsfas, ibland spolcellig och med minimal atypi. Rikligt med
tunnvéggiga karl, liknar spiralartirerna, jamnt fordelade. Diffust avgrdnsad, invaderar ibland myometriet
extensivt. Retikulin ses i specialfargning kring enskilda celler eller sma grupper av celler. Man kan aven se
hyaliniserade zoner och plack samt aggregat med skumceller eller foci med nekros. Invasion av lymf- och
blodkdrl ar karakteristiskt, ddrav det dldre namnet ”endolymfatiskt stromacellssarkom”.

Immunhistokemi: Positivt for CD10 och vimentin, ofta negativt for desmin and h-caldesmon, néstan alltid
positivt for dstrogen- och progesteronreceptor, séllan positivt for alpha inhibin, CD99 och cytokeratin.

Differentialdiagnoser: endometrial stromal nodule, odifferentierat sarkom, cellrikt leiomyom, intravaskulért
leiomyom, adenomyos, adenosarkom.

Adenosarkom (AS)

Makroskopisk beskrivning

Tumdren véxer oftast exofytiskt, som en stor polyp i uteruskaviteten men kan &ven bilda multipla polyper. Ofta
&r den lobulerad med tydlig grans mot omgivande vivnad. Konsistensen kan vara mjukt ”svampig” men dven
mer fast gummiartad”. Snittytan &r ofta beige, gra eller brun med cystbildningar, blédningar och nekroser.

Mikroskopisk beskrivning

Definitionsmassigt bestar ett adenosarkom av en benign epitelial och en malign mesenkymal komponent. Den
epiteliala komponenten bestar av dilaterade, ibland komprimerade, kortlar. Nagon omfattande beskrivning av
kortelepitelet anges inte i WHO men i dvriga standardverk beskrivs epitelet som valdifferentierat, kubiskt till
cylindriskt liknande inaktivt och ibland proliferativt endometriekortelepitel. Aven sekretoriskt, mucinést, cilierat
och Klarcelligt kortelepitel samt dven skivepiteldifferentiering finns beskrivet. Fokal karnatypi i den epiteliala
komponenten férekommer i cirka en tredjedel av adenosarkomen men Gvergang i invasivt carcinom &r inte
forenligt med diagnosen. Den maligna mesenkymala komponenten &r oftast ett laggradigt homologt
endometriellt stromasarkom. Det kan forekomma inslag av fibrés bindvév och glattmuskulatur samt &ven
atypiska fibroblastiska/myofibroblastiska celler. Den celluldra atypin &r i regel 1att, karakteristiskt &r att stromat
kondenserar runt kortlarna vilket ger ett “manchettliknande” utseende. I dessa mer celltita omraden ses ofta en
mer uttalad atypi och hégre mitosférekomst. Stromat har dven en tendens att komprimera de dilaterade kortlarna
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och bukta in i kortlarna vilket i lagforstoring ger ett utseende padminnande om Phyllodestumor i brost.
Mitosfrekvensen ar i regel runt 2-4 mitoser/10 HPF men &ven tumdérer med hdgre mitosfrekvens finns beskrivna,
notera att tumorer med ldg mitosfrekvens med i Gvrigt typisk bild har beskrivits kunna recidivera och
metastasera.

Ovanliga komponenter: Det finns beskrivet sexcord”omrdden i mindre dn 10% av adenosarkomen.
Mesenkymala komponenter i form av embryonala rhabdomyoblaster/rhabdomyosarkom, chondrosarkom och
liposarkom finns beskrivna. Vid forekomst av hdg sarkomatds komponent, det vill sdga om Over 25% av
tumdrvolymen upptas av en ren malign mesenkymal komponent utan kortelstrukturer, kallas detta sarkomatds
overvéxt. Den maligna mesenkymala delen &r i dessa fall oftast hdggradig.

Differentialdiagnoser
- Andra typer av uterussarkom
- Adenofibrom tumor bestdende av en benign epitelial och en benign mesenkymal komponent, dessa
&r séllsynta i uterus.
Innan denna diagnos stalls bér omfattande provtagning av tumdéren gdras samt en noggrann
mitosrékning och en beddmning av ovan uppraknade karakteristika. Notera att adenosarkom kan
ha en bedragligt laggradig atypi i den mesenkymala delen.
- Embryonala Rhabdomyosarkom
- Carcinosarkom
- Godartade endometriepolyper: Ifragasitt diagnosen vid recidiverande “endometriepolyper”!
Vaksamhet vid periglandulér stromakondensation, mitoser och stromal atypi minskar risken for
felbedémningar. Godartade endometriepolyper tenderar att sakna/ha lag mitosaktivitet, har ofta ett
mer cellfattigt fibrost stroma.
Atypiskt polypoidt adenomyom

Odifferentierat endometriellt sarkom (OES)
Makroskopisk beskrivning: en eller flera polypoida kottiga graa till gula tumérmassor som ofta visar hemorragi
och nekros.

Mikroskopisk beskrivning visar markerad cellulér atypi och riklig, ofta atypisk mitotisk aktivitet (>10/10 HPF).
OES kan delas in monomorfa och pleomorfa varianter. Monomorf OES bestar av monotona celler som bér
atminstone vissa likheter med endometriellt stromasarkom. Tumorcellerna &r stérre och har medelstora atypiska
kérnor. Tumorcellens cytoplasma ar eosinofil eller amphofil och har en otydlig grans. Mitotiskt index tenderar
att vara > 10/10 HPF. Pleomorf OES bestéar av pleomorfa celler som padminner om cellerna i den mesenkymala
komponenten av carcinosarkom. Tumdércellerna ar stora och atypiska med stor variation i nukledr storlek och
form. Jatteceller, en del med flera kérnor, kan forekomma. Mitotiskt index ar hogt och atypiska mitoser noteras
ofta. Cytoplasman &r rikligare och battre avgrénsad.

Immunhistokemi: ibland CD10 positiv, oftast ER, PR negativ.

Differentialdiagnoser: ESS, carcinosarkom, leiomyosarkom, rabdomyosarkom, adenosarkom, odifferentierad
endometriecancer.

FIGO stadieindelning for uterussarkom 2009
1. Leiomyosarkom, Endometriellt stromasarkom och Odifferentierat endometriellt sarkom

Stadium | Tumdren begréansad till uterus
IA Tumorstorlek < cm 5
IB Tumorstorlek >5 cm
Stadium Il Tumorutbredning i backenet
A Tumorutbredning till adnexa
1B Tumdrutbredning till andra pelvina véavnader
Stadium 111 Tumoérutbredning till abdominella vavnader
1A En tumorforandring
I11B Mer &n en tumorforandring
I11C Metastaser till pelvina och/eller paraaortala lymfkortlar
Stadium IV
IVA Tumaren invaderar blasa och/eller rektum
IVB Fjarrmetastaser
2. Adenosarkom

Regionala medicinska riktlinjer utarbetas pa uppdrag. Riktlinjer faststalls efter avstamning med
regionens berorda forvaltningar, regionala sektorsrad, rddsfunktioner, terapigrupper och Program- och
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Stadium | Tumdren begransad till uterus
IA Tumor begransad till endometrium/endocervix utan myometrieinfiltration
IB Myometrieinvasion < 50 % av myometriet
IC Myometrienvasion >50 % av myometriet
Stadium Il Tumorutbredning i backenet
IA Tumorutbredning till adnexa
1B Tumdrutbredning till andra pelvina vavnader
Stadium 111 Tumdrutbredning till abdominella vavnader
I11A En tumdrforandring
I11B Mer &n en tumdrforandring
I11C Metastaser till pelvina och/eller paraaortala lymfkortlar
Stadium IV
IVA Tumdren invaderar blasa och/eller rektum
IVB Fjarrmetastaser

Prognostiska faktorer

Stadium &r den viktigaste prognostiska faktorn for samtliga typer av uterussarkom. Vid FIGO stadium | dr 5-
arsoverlevnaden for leiomyosarkom 51 % men sjunker till 25 % vid stadium II. Liknande siffror ses for den
mindre gruppen odifferentierat endometriellt sarkom dar 5-arsoverlevnad i stadium | ar 57 % men vid
fjarrmetastaser ar 5-arsoverlevnaden mycket 1ag for leiomyosarkom och odifferentierat endometriellt sarkom.
For endometriellt stromasarkom &r motsvarande siffror 84 % i stadium 1 och 62% i stadium Il. Adenosarkom har
i stadium | en 5-arsoverlevnad pé& 76 %, ovanligt med spridning utanfor uterus.

Tumorstorlek >10 cm vid leiomyosarkom har prognostisk betydelse med en 5-arséverlevnad pa 29 % jmf med
64 % om <5 cm.

Mitotiskt index (M) >10/10HpF (high-power field) sanker 5-arséverlevnaden for leiomyosarkom till 48 % och
vid M1 >20/10HpF 23 % jamfort med 60% om MI<10/10HpF. Aven fér endometriellt stromasarkom har detta en
prognostisk betydelse dar Ml vanligen &r 1dg men om >10/10HpF &r 5-arséverlevnaden endast 25 %.
Tumdrcellsnekros vid histopatologisk beddmning &r en enskilt viktig faktor for endometriellt stromasarkom och
adenosarkom. Vid avsaknad av nekros &r det for endometriellt stromasarkom en mycket god prognos med 96 %
5-arsoverlevnad men vid nekros sjunker denna siffra till 69 %. For adenosarkom séanker nekros 5-
arsoverlevnaden fran 92 % till 43 %.

Kaérlinvasion ar prognostiskt signifikant vid odifferentierat endometriellt sarkom da avsaknad av invasion visat
en 5-arséverlevnad pa 83 % jmf med 17% om invasion foreligger.

Histologisk typ dér adenosarkom och endometriellt stromasarkom har en betydligt battre prognos jmf med OES
samt LMS.

Sarkomatos Gvervaxt vid adenosarkom, dvs dd den sarkomatdsa komponenten Overstiger 25%, ger en
férsamrad prognos.

Radikal primarkirurgi utan tumdrspill vid operationen dr av prognostisk betydelse dér en halverad
overlevnad ses vid tumdrspill.

Alder vid diagnos har i flera studier visats vara en oberoende prognostisk faktor for leiomyosarkom och
endometriellt stromasarkom dar kvinnor &ldre &n 50 ar har en samre prognos.

Symtom och diagnostik

Symtom pa uterussarkom &r terapiresistenta blodningsrubbningar, laga krampartade buksmértor och férstorad
uterus. Vaxande myom hos postmenopausala kvinnor som inte star pa hormonsubstitution innebar misstanke pa
uterussarkom. Det finns dock inget specifikt symtom eller symtomkombination som diskriminerar mellan
leiomyom och leiomyosarkom. Sarkom &r ofta ett dverraskningsfynd efter operation av férmodat leiomyom.
Incidensen leiomyosarkom hos patienter opererade for kliniska leiomyom har uppskattats till mellan 0,13 och
0,49 %. Denna incidens 6kar med stigande &lder och mellan 40 och 60 &r 4r den ca 1 %.

Man bor beakta risken for eventuell forekomst av sarkom vid livmoderbevarande behandling av leiomyom
sdsom medicinering med GnRh-analoger eller progesteronreceptor modulator (ulipristal), embolisering,
hysteroskopisk resektion, enukleation samt vid operation dar morcellering av preparatet planeras.
Leiomyosarkom véxer ofta i uterusvdggen utan att bryta igenom livmoderslemhinnan. Preoperativ
endometriebiopsi kan pévisa tumor upp till 70 % vid endometriellt stromasarkom och 30 % vid leiomyosarkom.
Om endometriebiopsi eller postoperativt PAD visar sarkom ska DT thorax och buk utféras. Sarkom sprids
huvudsakligen hematogent, framst till lungorna. MRT lilla backenet gérs om det finns misstanke om Gvervéxt pa
andra organ.

Bilddiagnostik
Litteraturen om bilddiagnostik vid uterussarkom &r sparsam p.g.a. tumérformens laga prevalens.

Regionala medicinska riktlinjer utarbetas pa uppdrag. Riktlinjer faststalls efter avstamning med
regionens berorda forvaltningar, regionala sektorsrad, rddsfunktioner, terapigrupper och Program- och
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Diagnos

Transvaginalt/abdominellt ultraljud ar tillsammans med den kliniska undersékningen forstahandsmetod vid
misstankt gynekologisk tumdér. Metoden har dock begransad méjlighet att differentiera olika typer av uterina
tumorsjukdomar och ar anvindarberoende. Uterussarkom kan vara stora vid upptickt och dé kan ultraljudets
begransade bildfalt vara ett problem for den dversiktliga bedémningen. | dessa fall kan DT thorax-buk ge god
information om tumarstorlek och fjarrspridning, men har begransad urskiljningsférmaga av pelvina mjukdelar
varfor det kan vara svart att bedéma lokal spridning/évervéxt.

Med MRT inklusive diffusionsviktade sekvenser (DWI) och iv kontrastforstarkning finns mojlighet att
differentiera mellan benigna och maligna processer i uterus och misstanke pa sarkom kan véckas.
Differentialdiagnostiken mot sa kallade bisarra myom kan dock vara svar.

For sékerstalld diagnos och klassifikation av sarkomtyp kravs PAD.

Preoperativ bedémning och stadieindelning

For bedomning av fjdrrspridning, sdsom t ex till lymfkortlar, lever, lungor eller skelett, & DT buk-thorax den
mest tillgangliga metoden, men PET-DT ar sannolikt mer tillforlitligt for att pavisa sma metastaser.

MRT av lilla backenet ar den basta metoden att ge kirurgen en preoperativ kartbild av tumorvaxt. Sa kan t.ex.
oftast visualiseras om tumoren véxer over pa andra organ. Med sin goda mjukvavnadskontrast kan MRT ocksa
ge en preoperativ vagledning for stadieindelning enligt FIGO 2009, med mdjlighet att beskriva tumorstorlek och
extrauterin vaxt.

Recidiv
Vid klinisk misstanke pa aterfall bor i forsta hand DT utféras, men om reoperation planeras kan kompletterande
PET-DT och MRT utféras.

Behandling

Kirurgi

Den priméra behandlingen vid uterussarkom ar kirurgi. Rekommenderad operation &r total hysterektomi med
eller utan bilateral salpingooforektomi samt kartlaggning av bukhalan. Det ar viktigt for prognosen att man vid
operationen inte skar igenom tumar och att man undviker spill. Malet &r att ta bort all tumér ("debulking”) och
vid dvervéxt pa andra organ ska resektion “en bloc” utforas. Patienter dir man misstanker eller har bekraftat
sarkom med Gvervaxt pa andra organ remitteras till KK SU/Sahlgrenska for multidisciplinar terapikonferens
(MDT) och vid behov konsultation med sarkomteam inom kirurgi eller andra specialiteter t.ex. urologi.

Manga ganger 4r sarkomdiagnosen ett dverraskningsfynd i PAD efter operation p.g.a. misstankt myom. Det
géller framforallt leiomyosarkom. Prognosen forsdmras avsevart om man har delat eller morcellerat
uterus/myomet. Reoperation med hysterektomi ska utféras om man har genomfért myomenukleation.

Vid leiomyosarkom som begransar sig till uterus, dvs stadium 1, ar det mycket lag risk for metastas i dggstock
och det har ingen betydelse for femarsoverlevnaden om man lamnar &ggstockarna. Hos en premenopausal kvinna
med leiomyosarkom begréansat till uterus kvarlamnas dggstockarna om de ser normala ut. Vid éverraskningsfynd
av leiomyosarkom i uterus sa behover man inte reoperera for att ta bort dggstockar, varken hos pre- eller
postmenopausala kvinnor.

Vid endometriellt stromasarkom rekommenderas bilateral salpingooforektomi vid den primara operationen pga
att det &r en hormonkanslig tumér. Man kan dock efter individuellt 6vervagande i samrdd med patienten lamna
aggstockarna om de har normalt utseende och tumoren begransar sig till uterus. Det ar mycket lag risk for
metastasering till 4ggstockar och i nyare studier finns det inga hallpunkter for att det paverkar éverlevanden att
lamna kvar 4ggstockarna vid endometriellt stromasarkom i stadium 1. Séledes rekommenderas inte en
reoperation for salpingooforektomi vid dverraskningsfynd efter hysterektomi.

Vid de mer ovanliga formerna adenosarkom och odifferentierat sarkom finns inte sd mycket data avseende
aggstockar och man far har folja rekommendationen for endometriellt stromasarkom.

Lymfkortelutrymning &r inte indicerat vid sarkom men misstinkt patologiska kortlar skall alltid avldgsnas i
tumdrreducerande syfte. Vid formodat stadium 1 &r lymfkdrtelmetastasering mycket ovanligt och det géller alla
typer av sarkom.

Vid recidiv kan kirurgi vara en botande behandling om man uppnér tumérfrihet. Operation &r ett forstahandsval
vid behandling av recidiv om det ar enstaka tumorforandringar som bedoms atkomliga for kirurgi efter
radiologisk utredning.

Adjuvant behandling

Regionala medicinska riktlinjer utarbetas pa uppdrag. Riktlinjer faststalls efter avstamning med
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Prospektiva randomiserade studier avseende adjuvant behandling av uterussarkom saknas pa grund av
tumorernas heterogenicitet och laga incidens.

Carcinosarkom har tidigare klassificerats och ingatt i studier av uterussarkom, men klassas numera i hogrisk
endometriecancer gruppen och behandlas som sadan. Endometriellt stromasarkom har ocksa tidigare indelats i
1dg- och hogriskgrupp, men sedan WHO:s klassifikation 2003, klassas enbart Iagriskgrupp som endometriellt
stromasarkom. Det &r darfor svart att kunna dra korrekta slutsatser av tidigare studier vid val av behandling.

Leiomyosarkom
Adjuvant stralbehandling mot backenet forbéattrar inte lokalkontroll och ger ingen signifikant forbattring av den
totala dverlevnaden. Rutinmassig adjuvant stralbehandling av patienter med stadium I-11 rekommenderas inte
men kan komma i friga i hogriskgrupp. Patienter med hjarn- eller skelettmetastaser kan ges palliativ extern
stralbehandling.
| litteraturen finns inte tillrackligt bevis for effekt av adjuvant kemoterapi men senaste metaanalys ifran 2008
visar forbattrad progression free survival (PFS) samt tendens till langre dverlevnad. Pa grund av sjukdomens ofta
aggressiva forlopp, hematogena spridning och risk for fjarrmetastasering behandlas hdggradiga sarkom
(mitotiskt index >10 /10 HPF, grad 3-4) enligt nedan:
e Stadium I-Il behandlas med 3 kurer epirubicin, dacarbazine och ifosfamid, 3-dagarsbehandling, 4
veckors intervall.
e Vid stadium I1I-1V ges 6 kurer med epirubicin, dacarbazine och ifosfamid.
e Vid terapisvikt kan behandling med gemcitabin-docetaxel dvervdgas. Behandling ges dag 1 och 8, ny
kur dag 22.
e Vid ytterligare progress overvags i selekterade fall ett behandlingsforsok med trabectedin i 3
veckorscykler.
e Ett antal nya preparat i gruppen malriktade lakemedel (targeted therapy), har provats med begransad
effekt och rekommenderas inte rutinmassigt, utan endast inom ramen for kliniska prévningar.

Endometriellt stromasarkom
Dessa tumdrer uttrycker hdga halter av dstrogen- och progesteronreceptorer, ar hormonkansliga och behandlas
enligt nedan:
o Vid tidiga stadier (I-11) efter radikal kirurgi utan spill i buken rekommenderas inte adjuvant behandling.
e Extern stralbehandling minskar forekomst av lokalrecidiv men okar inte den totala 6verlevnaden och
rekommenderas inte rutinmassigt
e Vid avancerade stadier rekommenderas adjuvant hormonbehandling med gestagener (forslagvis
medroxyprogesteronacetat (MPA) 200 mg dagligen under 2 ar) eller aromatashammare. Det finns dock
inga randomiserade studier.
e Icke hormonkansliga tumérer behandlas med kombinationskemoterapi.
o HRT eller tamoxifen behandling &r kontraindicerad.

Adenosarkom
Adenosarkom har en lag malign potential och behandlas enligt nedan:
e Adenosarkom med Iag sarkomatds komponent (mindre &n 25%), behdver ingen adjuvant behandling.
Vid primart avancerat eller recidiverande adenosarkom kan hormonbehandling dvervégas.
¢ Vid hdg sarkomatds komponent rekommenderas behandling sésom vid higgradigt leiomyosarkom.

Odifferentierat endometriellt sarkom eller ovanliga typer
Randomiserade studier saknas. Behandling sdsom vid avancerat leiomyosarkom rekommenderas. Specialist i
allméan onkologi som behandlar mjukdelssarkom, bér vid behov konsulteras.

Uppfdéljning
Evidens saknas fran randomiserade studier av patientnyttan av kontroller i form av Gverlevnadsvinst, minskad
morbiditet eller 6kad livskvalitet. Kontroller anses dnda viktiga:

e  Ur patientsynpunkt

e For sjukvarden, som led i kvalitetsuppfoljning
Recidiv upptrader i form av fjarrmetastaser (oftast i lungor) dubbelt s& ofta som i form av lokalrecidiv.
Overvégande del av recidiv kommer under de tva forsta aren efter diagnosen. Tidig upptéckt av lokala recidiv
eller isolerad lungmetastas kan teoretiskt ha betydelse for éverlevnaden. Lungmetastaser ar asymptomatiska i det
stadium som lampar sig for en kirurgisk behandling.

Regionala medicinska riktlinjer utarbetas pa uppdrag. Riktlinjer faststalls efter avstamning med
regionens berorda forvaltningar, regionala sektorsrad, rddsfunktioner, terapigrupper och Program- och
prioriteringsradet.
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Rekommenderade kontrollintervall
e Var 4:e manad under 2 ar
e Darefter var 6:e — 12:e manad upp till 5 &r (beroende pa riskboedémningen)
e DT thorax arligen i 5 ar

Kontroller skall ske pa den opererande enheten i regionen.

Recidivbehandling

Samtliga patienter med recidiv av uterussarkom bor diskuteras vid multidisciplindr terapikonferens.
Behandlingen &r individuell och kan besté av kirurgi, kemoterapi samt radioterapi.

Kirurgi kan vara en botande behandling om tumorfrihet uppnas. Patienter med isolerade metastaser i lunga bor
remitteras till thoraxkirurg for beddémning. Patienter med recidiverande uterussarkom behandlas som vid
primérbehandling av patienter i avancerade stadier. Patienter med leiomyosarkom och odifferentierat
endometriellt sarkom kan behandlas med ifosfamid, dacarbazine och epirubicin i forsta hand. Vid terapisvikt kan
behandling med gemcitabin-docetaxel 6vervagas och i utvalda fall med trabectedin. Patienter med recidiv av
endometriellt stromasarkom bor i forsta hand behandlas med gestagen alternativt aromatashdammare. Vid
progress, kan kemoterapi diskuteras. Palliativ stralbehandling kan 6vervagas vid hjarn- eller skelettmetastas.

Omvardnad

| detta kapitel beskrivs kortfattat de omvardnadsatgarder och symptom som ar specifika vid operation och
behandling vid uterussarkom. Vardprogrammen “Cancervardprocessen 20117 och “Palliativ vard”
http://www.rccvast.se/ ger bra riktlinjer for omvardnad och lindring av de flesta andra symtom som kan
uppkomma.

Kontaktsjukskoterska
Varje patient ska vid diagnostillfallet erbjudas en kontaktsjukskdterska. Funktion och uppdrag finns beskrivet i
”Cancervardprocessen 2011 http://www.rccvast.se/.

Rokstopp
Infor operation och stralbehandling ska rokande patienter informeras om vikten av rokstopp.

Kemoterapi

Vanliga biverkningar vid kemoterapi &r alopeci, benmargstoxicitet, perifer neuropati och illaméende. Lokala
rutiner for hantering av dessa samt PM fér omhé&ndertagande av patient i samband med allergisk reaktion och
extravasering bor finnas pé& enheter dar kemoterapi ges. Riktlinjer for hantering av alopeci och illaméaende finns i
”Cancervardprocessen 20117 http://www.rccvast.se/. Det dr en fordel att patienten under behandlingstiden
skattar sin biverkningsprofil t.ex. genom Memorial Symtom Assesment Scale (MSAS).

Strélbehandling

Uterussarkom behandlas i enstaka fall med stralbehandling. Akuta biverkningar ar framst gastrointestinala
besvar som diarré, illaméende och meteorism men dven miktionshesvar och trotthet. Dessa uppkommer vanligen
efter ett par veckors behandling och avtar efter att behandlingen avslutats. Sena biverkningar uppkommer eller
kvarstar senare an tre manader efter avslutad behandling. De kan ibland debutera flera ar efter behandlingen.
Atgarder overensstimmer val med de rekommendationer som ges i Vérdprogrammet for Cervixcancer.
http://www.rccvast.se/. Patienter med stralrelaterade biverkningar kan remitteras till Enheten for
Cancerrehabilitering pa Sahlgrenska Universitetssjukhuset.

Rehabilitering

Rehabilitering &r aktuell for alla cancerpatienter i hela vardprocessen for att forebygga och reducera de fysiska,
psykiska, sociala och existentiella foljderna av sjukdomen och dess behandling. Rehabiliteringsplanen ska ha
tydliga mal och utga fran patientens behov.
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Palliativ vard
For specifika symptom som vaginala blodningar, illaluktande flytningar samt symtom vid skelett och
hjarnmetastaser finns riktlinjer i vardprogrammen for Cervixcancer och Hjarnmetastaser. http://www.rccvast.se/

Kvalitetsregistrering
Det &r vasentligt att alla kliniker/mottagningar som tar hand om patienter med uterussarkom har rutiner for
ifyllande av  uppgifter till det svenska  kvalitetsregistret  for  gynekologisk  onkologi,
http://www.cancercentrum.se/inca
Varje patient ska registreras med en blankett for:
1. Anmalan (Anmalan till cancerregistret ar obligatorisk och patienten kan inte tacka nej, patienten kan
dock tacka nej till att ingd i kvalitetsregistret)
Kirurgisk behandling
Komplikationer till kirurgisk behandling
Avslutad primérbehandling
Icke — Kirurgisk recidivbehandling
6. Uppfdljning (vid varje aterbesck)
Blankett med patientinformation om kvalitetsregistret finns

akrwn
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