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Syfte

Regional medicinsk riktlinje (RMR) for epitelial &ggstockscancer utgar fran det
Nationella Vardprogrammet (NVP) for dggstockscancer som géller fran 2012 och
reviderades senast 2022-01-11. Detta RMR géller for aggstocks- (ovarial),
aggledar- (tubar) och primér bukhinne- (peritoneal) cancer men ar begréansat till
att omfatta epitelial cancer. Det géller dven for epiteliala borderlinetumarer
(BOT). For icke-epiteliala dggstockstumorer hénvisar vi till NVP och RMR for
icke-epiteliala dggstockstumarer. Vidare kommer bendmningen dggstockscancer
att anvandas for dggstocks-, tubar- och primér peritonealcancer for att forenkla
och forkorta benamningen forutom dar det specifikt anges.

RMR har utarbetats i samarbete med RCC Vast och &r en anpassning till lokala
forhallanden i Vastra sjukvardsregionen (Vastra Gotalandsregionen och Region
Halland). For dggstockscancer finns ett standardiserat vardforlopp (SVF)
framtaget, gallande fran och med 21 december 2015.

Syftet ar att kvinnor med dggstockscancer skall erbjudas kunskapsbaserad och
andamalsenlig vard som &r effektiv, saker och jamlik

Huvudbudskap

Aggstockscancer &r en heterogen cancerdiagnos dar diagnostik och behandling,
bade primart och vid recidiv, kontinuerligt utvecklats och det NVP har reviderats
arligen de senaste aren. Detta framfor allt pa grund av nya malriktade
behandlingar blivit nationellt godké&nda och att reflextestning for &rftliga
mutationer associerade med &ggstockscancer inforts.

For en tydlig sammanfattning av NVP hanvisas till; Kort ssmmanfattning NVP
Epitelial Aggstockscancer 2022.

Vardniva och samverkan

Se bilaga 1: Flodesschema vardprocess éggstockscancer

Processmal

Se: Nationellt VVardprogram Epitelial Aggstockscancer: Kvalitetsindikatorer och
malnivaer
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Bakgrund

Det regionala vardprogrammet for epitelial ovarialcancer (dggstockscancer) har
utarbetats i samarbete med Regionalt Cancercentrum Vast och ar en anpassning
till de lokala forhallandena i Vastra sjukvardsregionen (Vastra Gétalandsregionen
och Halland) och baseras pa det Nationella vardprogrammet Aggstockscancer
med epitelial histologi, version: 4.0 publicerat 22-01-11 som utgér bakgrunds- och
referensmaterial, lank: Nationellt \Vardprogram Epitelial Aggstockscancer

Vardprogrammet som galler for aggstockscancer skall vara ett arbetsredskap for
gynekologer, gynonkologer, sjukskoterskor, patologer, genetiker och radiologer.
Det ar arbetsgruppens malsattning att det regionala vardprogrammet skall vara
uppdaterat.

Forandringar sedan foregaende version

Det som skiljer fran tidigare RMR ar tydlighet kring att uppfoljningen av
aggstockscancer skiljer sig nagot fran det Nationella Vardprogrammet (NVP) med
glesare intervall (fran 3—-4 manader forsta 3 dren till var 6:e manad). Detta under
forutsattning att det foreligger en hog tillganglighet till kontaktskoterska for att
patienten skall kunna signalera om hon upplever nytillkomna symtom och vid
behov erbjudas lakarbesok utanfor kontrollintervall. Orsaken till intervallen &r
kongruens med 6vriga gynekologiska cancerkontrollintervall och att det inte finns
nagra vetenskapliga belagg for att tatare intervall forbattrar prognosen.

En viktig forandring i det foreslagna RMR &r att PARP- (poly-ADR
ribospolymeras) hammare som ar ett malinriktat lakemedel fatt utokade
indikationer. Genom ett utdkat inférande av genetisk testning ses en dkad kostnad
med bland annat provtagning HRD (homologous recombination deficiency)-
testning, lakemedel pa recept, provtagningar, kontakter kring biverkningar av
PARP-hdmmare.

Ordnat inforande av dessa nya indikationer for PARP-hdmmare har tidigare
ansokts och godkéants i VGR.

Verksamhets- och organisatoriska konsekvenser

Sedan centralisering implementeringen av avancerad dggstockscancer utfordes
2011 har utvecklingen och forskningen kring aggstockscancer avancerat och
utvecklats. Den regionala dggstockscancergruppen har i 10 ar arbetat med olika
forbattringsomraden nar det galler omhandertagandet av dggstockscancer
patienten till och fran SU och regionsjukhusen. Det nya foreslagna RMR for
aggstockscancer medfor ingen forandring i verksamheterna eller organisationerna
pa SU eller pa respektive regionsjukhus men som beskrivits ovan 6kade kostnader
for den medicinska onkologiska behandlingen och personalresurser i samband
med uppfoljning av behandlingen.
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Regional tillampning av det nationella

vardprogrammet

Etiologi
Ovarialcancer ar en heterogen grupp bestaende av olika celltyper. Etiologin &r
multifaktoriell och ofullstandigt kartlagd.

Riskfaktorer
Okad risk for att drabbas av ovarialcancer foreligger vid:

e Arftlighet. Enskilt storsta riskfaktor. Se separat rubrik nedan.

e MHT; framfor allt vid enbart 6strogenbehandling. Risken avtar med tid
efter avslut.

e Barnlgshet.

e Tidig menarche och sen menopaus.

o Fertilitetsstimulerande medel. Risk for borderlinetumor men ingen
sékerstalld risk for invasiv ovarialcancer.

e Endometrios; l1ag 6kad risk for klarcellig eller endometroid ovarialcancer.

Skyddande faktorer

e Barnaftdande.

e Amning.

e Kombinerade p-piller. Galler aven kvinna med kdnd BRCA-mutation.
e Tubarligation, salpingektomi, hysterektomi.

Screening

Det finns idag inte tillracklig evidens att infora allméan screening for ovarialcancer
bland befolkningen. Studerade screeningmetoder har inte visat nagon minskad
dodlighet, ingen tidigare upptackt samt ar associerat med onédiga Kirurgiska
ingrepp med risk for allvarliga komplikationer.

Arftlighet

Anamnes avseende cancerhereditet bor tas pa alla patienter som insjuknat i
ovarialcancer. Vid misstanke om arftlighet bor patienten erbjudas remiss till
cancergenetisk mottagning. Faktorer talande for arftlig ovarialcancer é&r:

e Fall av ovarialcancer vid lag alder (<40 ar)
e Flera fall av ovarialcancer i familjen

e Fall av bréstcancer vid 1ag alder (<40 ar)

o Bilateral brostcancer

e Brost- och ovarialcancer hos samma individ
o Fall av manlig bréstcancer

e Flera fall av kolon- eller endometriecancer.
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All nydiagnostiserad tumoérvavnad av dggstockscancer, dock ej mucings eller
laggradig seros cancer, STIC eller BOT, analyseras reflexmassigt for
BRCA/HRD-status via KMP-lab, Sahlgrenska Universitetssjukhuset. Bekréftas
BRCA/HRD-mutation erbjuds blodtestning och eventuellt sléktutredning via
cancergenetisk enhet vid Sahlgrenska Universitetssjukhuset

Se bilaga 2: Flddesschema BRCA/HRD reflextestning vid &ggstockscancer

Uppfoljning och omhandertagande vid arftlighet

For alla former &rftligt 6kad risk for aggstockscancer géller att riskreducerande
kirurgi med bilateral salpingooforektomi (BSOE) &r det enda evidensbaserade
sattet att minska risken for insjuknande i &ggstockscancer. All profylaktisk kirurgi
bor foregas av genetisk utredning. Det ar mycket tveksamt om nagon positiv
effekt finns av upprepade gynekologiska kontroller inklusive vaginalt ultraljud
och s-CA 125.

Friska barare av arftlig patogen variant, eller dar genetisk utredning inte visat pa
sadan, men slakttradet ger stark anledning att misstanka arftlighet, bor fa
information om profylaktisk salpingooforektomi, vilken bor utforas efter avslutad
reproduktion. For BRCA1-mutationsbéarare vid 35-40 ars alder och for BRCA2-
mutationsbarare vid 40-50 ars alder. Kvinnor som &nnu ej genomgatt profylaktisk
BSOE har en pataglig skyddseffekt av kombinerade p-piller. Kvinnor som
genomgatt profylaktiskt BSOE bor erbjudas MHT upp till ca 50 ars alder om inte
tidigare brostcancer foreligger.

Kvinnor med Lynchs syndrom, dvs bérare av en patogen variant i nagon av DNA
mismatch repair (MMR)- generna, har en livstidsrisk for aggstockscancer pa 7 —
21%. Insjuknandealdern for dessa kvinnor &r i median 42 ar och den mest
effektiva riskreducerande atgarden &r profylaktisk BSOE samt hysterektomi vid
avslutat barnafodande, fran ca 35-40 ars alder. Aven for dessa kvinnor har p-piller
sannolikt en skyddande effekt mot utveckling av aggstockscancer i vantan pa
profylaktisk kirurgi. MHT rekommenderas efter kirurgi till ca 50 ars alder.

Vid profylaktisk BSOE &r det mycket viktigt att dggledarna tas bort, eftersom
dessa oftast ar ursprunget for tumorutveckling. Det bor framga pa PAD-remiss att
patienten & BRCA-bérare och att operationen ar profylaktisk och det &r viktigt
med noggrann histologi av tubor.
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Symtom och spridningsvéagar

Sjukdomen diagnostiseras ofta i ett avancerat stadium och symtomen &r ospecifika
och vanligt forekommande i befolkningen. Symtom kan vara; utspand buk,
aptitloshet, illamaende, buk/backensmarta, viktnedgang, uttalad trotthet, andrade
avforingsvanor, urintrdngningar, olaga eller postmenopausala blédningar och
nydiagnostiserad trombos. Kortelcellsatypi vid cellprov kan upptackas hos
kvinnor med tubarcancer.

Spridningsvagar &r framst 1angs peritoneala ytor och till pleura. Bildning av
ascites och pleuravétska ar vanligt forekommande. Lymfatisk spridning till kortlar
I backenet eller paraaortalt forekommer. Fjarrmetastaser och spridning till
lever/lungor forekommer i sent skede. Subileus/ileussymptom &r vanligt
forekommande men sjukdomen invaderar sallan tarmlumen. Vid normal
gynekologisk undersokning och normalt CA 125 vérde bor kvinnan uppmanas
sOka igen for ny bedomning vid tilltagande symptom. Ett tkat antal
undersokningar kan leda till tidigare diagnos och béttre prognos vilket vager upp
for oro hos kvinnorna.

Symtom
Foljande nytillkomna besvar eller fynd:

e Bilddiagnostik som ger misstanke om cancer med gynekologiskt ursprung
e Bécken- eller bukexpansivitet

e Ascites

e Pleuravétska utan annan uppenbar orsak

e Nytillkommen backen- eller buksmarta (frekvent aterkommande)
e Okat bukomféng och/eller trycksymtom fran buken

e Nytillkomna/dkande urintrangningar (frekvent aterkommande)

e Andrade avforingsmonster utan annan uppenbar orsak

e Tidig mattnadskénsla eller aptitforlust utan annan uppenbar orsak
e Nydiagnostistiserad IBS hos kvinna éldre &n 50 ar

e DVT inedre extremiteter utan annan uppenbar orsak
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Ingang till standardiserat vardforlopp
Vid misstanke ska foljande utforas:

allman anamnes inkl. gynekologisk anamnes och heriditet

klinisk status inkl. allmantillstand, palpation av ytliga lymfkortelstationer,
bukpalpation, rektalundersékning och auskultation av hjérta och lungor
kreatinin och CA 125 (svaret ska goras tillgangligt for filterfunktionen
men inte invéntas innan remiss skickas).

Om misstanken kvarstar ska patienten skickas till filterfunktion (gynekolog)

Remissen ska innehalla foljande:

fragestallning: aggstockscancer?
anamnes, ange sarskilt:

o symtom som ligger till grund for misstanke

o relevanta undersokningsfynd

o samsjuklighet

o tidigare sjukdomar och behandlingar
eventuella sprakhinder (tolkbehov) eller funktionsnedsattningar
blodprover (kreatinin och CA 125)
kontaktuppgifter for patienten inklusive aktuella telefonnummer
uppgifter for direktkontakt med inremitterande (direkthummer).

Se: Standardiserat vardfoérlopp dggstockscancer

Rubrik: Aggstockscancer epitelial - regional tillimpning av Nationellt vrdprogram 7

Dokument-ID: SSN11800-2140136717-362

Version: 4.0


https://kunskapsbanken.cancercentrum.se/diagnoser/aggstockscancer/vardforlopp/#chapter--Valgrundad-misstanke--kriterier-for-start-av-utredning-enligt-standardiserat-vardforlopp

OBS! Utskriven version kan vara ogiltig. Verifiera innehallet.

Utredning

Se bilaga 3: Fl6desschema diagnostik vid adnexexpansivitet
Vid Kklinisk misstanke om ovarialcancer bor foljande utforas eller 6vervagas:

Anamnes inklusive hereditet

Status: gyn, PR, brost, buk, lymfkortlar. Vid forstorade lymfkortlar bor
finspetscytologi utforas for stadieindelning.

Tumdérmarkdorer: CA 125 och eventuellt HE4 (ROMA-score). Vid
differentialdiagnostik dvervag CEA och CA 19-9. Vid tarmsymtom
och/eller CA 125/CEA-kvot <25 6vervég gastroenteral utredning;
gastro/koloskopi. For kvinnor i fertil alder 6vervag kompletterande
provtagning enligt icke-epitelial aggstockscancer (LANK till icke epitelial
aggstockscancer)

Gynekologiskt ultraljud med beddmning enligt ”pattern recognition” eller
”simple rules” (lank IOTA; http://www.iotagroup.org) och utrdkning av
RMI.

Vid RMI> 200 eller vid malignitetssuspekt ultraljudsbild (oberoende av
RMI) ska patienten remitteras till utredande KK

DT thorax och buk

MRT eller PET-DT kan vara alternativ vid kontraindikation for
kontrastforstarkt DT och som komplement vid avancerad
backenexpansivitet

Pleurocentes och laparocentes med cytologi vid pleuravétska respektive
ascites

Histologisk diagnos efterstravas om neoadjuvant kemoterapi 6vervags.
Mellansnalsbiopsi tas med fordel tidigt i utredningsskedet. Cytologisk
diagnos bor foreligga om histologi ej kan erhallas (notera cellblock 6nskas
pa remiss och minst 50-100ml).

Multidisciplindr konferens (MDK) bor dvervagas nér den fortsatta
handlaggningen inte ar fullt klar. Remiss stalls till KK SU/SS for MDK
och beslut om vidare handlaggning.
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Stadieindelning

Den viktigaste prognostiska faktorn &r sjukdomens utbredning. Stadieindelningen
ar kirurgisk och histologisk verifikation av diagnosen skall foreligga. FIGO
stadieindelning for ovarial-, tubar- och primér peritonealcancer 2013.

Stadium | Tumdren ar begréansad till ovarium/ovarier eller tuba/tubor

IA Tumdren &r begransad till ena ovariet med intakt kapsel eller en
tuba. Ingen tumorvaxt pa ovariets eller tubans yta. Inga maligna
celler i ascites eller bukskoljvétska.

IB  Tuméoren ar begransad till bada ovarierna med intakta kapslar eller
bada tuborna. Ingen tumorvaxt pa ovariernas eller tubornas ytor.
Inga maligna celler i ascites eller bukskoljvéatska.

IC  Tumdren begréansad till ena eller bada ovarier eller tubor, med
nagondera av foljande:
IC1 Tumdrruptur under operationen
IC2 Kapselruptur innan kirurgi eller tumorvaxt pa ovarial eller
tubarytan
IC3 Maligna celler i ascites eller bukskoljvétska

Stadium 11 Tumaren engagerar ena eller bada ovarierna eller tuborna
med utbredning i backenet (nedomlinea terminalis) eller
primar peritonealcancer

1A Tumorutbredning till och/eller implantationer pa uterus och/eller
tubor och/eller ovarier
1B Tumdrutbredning till andra pelvina intraperitoneala védvnader

Stadium Il Tumoren engagerar ena eller bada ovarierna eller tuborna
eller &r en primar peritonealcancer, med cytologiskt eller
histologiskt verifierad spridning till peritoneum utanfor
backenet och/eller metastasering till retroperitoneala
lymfkaortlar

[1IA1 Enbart cytologiskt eller histologiskt verifierade retroperitoneala
lymfkortelmetastaser
IITA1 (1) Alla metastaser < 10 mm 1 storsta omfang
I11A1(ii) Nagon metastas >10 mm i stérsta omfang
I1IA2 Mikroskopiska extrapelvina (ovanfor linea terminalis) peritoneala
tumormanifestationer med eller utan retroperitoneala
lymfkortelmetastaser
I1IB Makroskopiska peritoneala extrapelvina (ovanfor linea terminalis)
metastaser <2 cm i storsta omfing, med eller utan retroperitoneala
lymfkortelmetastaser
IIC  Makroskopiska peritoneala extrapelvina (ovanfor linea terminalis)
metastaser >2 cm i stérsta omfang, med eller utan retroperitoneala
lymfkdrtelmetastaser. Inkluderar tumdrengagemang av lever och
mjaltkapslar utan parenkymengagemang av nagot av dessa organ.
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Stadium IV~ Fjarrmetastaser exkluderande peritonealmetastaser.

IVA Pleuravatska med cytologiskt verifierade maligna celler

IVB Parenkymmetastaser och/eller metastaser till organ utanfér bukhalan
(inkluderande inguinala lymfkortelmetastaser och
lymfkortelmetastaser utanfor bukhalan)

Stadium I kan inte anges for peritonealcancer. Substadium maste anges for
samtliga stadier inklusive stadium IC och stadium I11A1. Om stadium inte kan
anges p.g.a. saknade uppgifter anges stadium X. Om substadium av samma skal
inte kan anges anvands IX, ICX, 11X, I1IA1X eller IVX. Detta skall endast ske i
undantagsfall. Tumorutbredning fran oment till mjalte eller lever (stadium I11C)
bor atskiljas fran isolerade parenkymattsa metastaser (stadium I1VB).

Prognostiska faktorer

e Stadium ar en av de viktigaste faktorerna for langtidséverlevnad och bot

e Histologisk typ och grad ar starka prognostiska faktorer vid tidig
ovarialcancer

o Alder 4r en oberoende prognostisk faktor vid epitelial ovarialcancer, da
sjukdomen hos yngre kvinnor oftast diagnostiseras i ett tidigt stadium och
har en hogre differentieringsgrad.

o Lymfkdrtelutrymning vid tidig ovarialcancer ar viktig for korrekt
stadieindelning och ger forbattrad progressionsfri dverlevnad men ingen
sékerstalld dverlevnadsvinst.

e Vid avancerad sjukdom &r hég alder, nedsatt allmantillstand, mucings,
carcinosarkom eller klarcellig typ samt resttumor efter priméarkirurgi
oberoende negativa prognostiska faktorer.

Tumdrmarkdrer i blod

Forhojt CA 125 pavisas i tumorceller och serum hos 6ver 80 % av fall med icke-
mucinds ovarialcancer. Vid mucinds ovarialcancer ses forhéjda varden endast i
30-40 %. CA 125 ar inte specifikt for ovarialcancer. Det forekommer i celler fran
mesotel som utklader peritoneum, pleura och pericard, speciellt i omraden med
inflammation, adherenser och vanligt forekommande vid leversjukdom. For
avancerad ovarialcancer, stadium I11-1V &r sensitiviteten 396 %, men for
ovarialcancer stadium I ar dock sensitiviteten 1ag, 50-70%. Vidare ar specifik
forhojning av icke malign orsak vanlig hos premenopausala kvinnor.

CA 125 — referensniva <33 enheter/ml.

Indikationer for provtagning:

e Preoperativ malignitetsutredning hos kvinnor med missténkt
b&ckenexpansivitet

e Postoperativ kartlaggning infor start av kemoterapi

e Uppfdljning under pagaende kemoterapi for att folja terapieffekt (vid kur 3
och efter kur 6)

HE 4 (humant epididymisprotein 4): En markor att anvandas preoperativt med
hogre sensitivitet framfor allt vid tidiga stadier av ovarialcancer. Mycket talar for
att en kombination av HE 4 + CA 125 har hogre accuracy/diagnostisk
tillforlitlighet, framfor allt hos premenopausala kvinnor.
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Behandling

Primarkirurgi

Primarbehandlingen for ovarialcancer, oavsett stadium, ar kirurgi och bor utforas
enligt kirurgiska principer for stadieindelning enligt nationellt vardprogram, lank:
Nationellt Vrdprogram Epitelial Aggstockscancer

Primarkirurgi vid tidig ovarialcancer (Stadium I)

Diagnosen tidig ovarialcancer fas vanligen postoperativt vid formodad benign
ovarialtumor. Vid lag till mattlig, misstanke om ovarialcancer kan laparoskopisk
BSOE, bukskdlj och omentbiopsi vara ett forsta behandlingsalternativ forutsatt att
det inte foreligger en stor tumar eller finns risk for iatrogen ruptur av tuméren. For
att undvika spill ska man alltid anvanda en pase nar man tar ut cystor eller adnexa
vid minimalinvasiv Kirurgi och cystpunktion for diagnos bor ej utforas.

Huvudregel for kirurgi vid tidig ovarialcancer &r laparotomi i medellinjesnitt med
bukskéljvatska for cytologi, SOE bilateralt, total uterusexstirpation,
omentresektion, peritoneala biopsier, appendektomi framférallt vid mucinésa
ovarialtumarer, samt lymfkortelutrymning pelvint och paraaortalt bilateralt pa
utvalda fall enligt tabell. DA diagnosen méanga ganger sétts postoperativt far
primarkirurgi vanligen utforas i ett tvastegsforfarande.

Alla stadium | ovarialcancer skall eftergranskas av referenspatolog SU och
remitteras for rIMDK/behandlingskonferens.
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Rekommenderad lymfkortelutrymning pelvint och paraaortalt bilateralt

Stadium | (Tabell 1)

Histologi/differentieringsgrad™

Stadium, lymfkortelutrymning

Onkologisk behandling

Hoggradig serds (HGS)

Endometrioid — FIGO-gr 1

Endometrioid — FIGO-gr 2

Endometrioid — FIGO-gr 3

Klarcellig

Mucinds

IA-C kortelutrymn. indicerad

karbo AUCG6# var 3:e v X 6

IA-C om ej kortelutrymd

karPak var 3:e v X 6

IA-B kortelutrymn. ej indicerad

IC kortelutrymn. ej indicerad

karbo AUCG6# var 3:e v X 6

IA-B kortelutrymn. indicerad

IC kértelutrymn. indicerad

karbo AUCG6# var 3:e v X 6

IA—-C om ej kortelutrymd

karPak var 3:e v x 4

IA-C kortelutrymn. indicerad

karbo AUC6# var 3:e v X 6

IA-C om ej kortelutrymd

karPak var 3:e v X 6

IA-C kortelutrymn. indicerad

karbo AUC6# var 3:e v X 6

IA-C om ej kértelutrymd

karPak var 3:e v x 4

IA-C kortelutrymn. ej indicerad

Laggradig serds (LGS)

Odiff./karcinosarkom

IA-B kortelutrymn. ej indicerad

IC kortelutrymn. ej indicerad

karbo AUCG6# var 3:e v X 6

IA-C kortelutrymn. indicerad

karbo AUCG6# var 3:e vx 6

IA-C om ej kértelutrymd

karPak var 3:e v X 6

Fertilitet och behandling av dggstockscancer
Vid fertilitetsonskemal och ovarialcancer i stadium | kan fertilitetsbevarande
Kirurgi dvervagas vid rMDK efter adekvat staging inkl. omentresektion,

bukskdljvatska och biopser.

Biopsera inte det ovarium som lamnas kvar om det inte finns misstanke om
cancer. Fullstandig lymfkortelutrymning pelvint och paraaortalt rekommenderas
for formodat stadium 1 enligt ovan beroende pa histopatologi.

Akut remiss till reproduktionsmedicin SU kan frikostigt 6vervégas for radgivning
och stéllningstagande till reproduktiv behandling.
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Primarkirurgi vid avancerad ovarialcancer (stadium 11-1V)

Malsattningen med primérkirurgi vid avancerad ovarialcancer ar ingen
makroskopisk eller palpatorisk kvarvarande tumor vid operationens avslut. Om
det inte &r majligt att erhalla tumorfrihet bor man forsoka operera bort sa mycket
tumor som mojligt. Laparotomi bor utforas enligt kirurgiska principer for
stadieindelning enligt nationellt vardprogram. All carcinomatos bor forséka
exstirperas. Patologiskt forstorade lymfkortlar bor exstirperas.
Rekommendationen &r att kirurgin utfors pa universitetssjukhus av gynekolog
med tumorkirurgisk kompetens eller efter beslut av rMDK pa regionalt sjukhus
med erforderlig kompetens.

Om det vid primar kirurgi inte kunnat utforas reducerande tumorkirurgi bor fallet
diskuteras pa multidisciplinar konferens (rMDK) for stéllningstagande till
intervall kirurgi/fordréjd primarkirurgi, efter 3 (2—4) kurer med kemoterapi.
Remiss skickas till KK SU for rMDK efter kemoterapikur 2-3 och DT buk/thorax
utfors efter 3 kurer.

Neoadjuvant kemoterapi kan erbjudas till selekterade patienter enligt nationella
riktlinjerna vid stadium IIC-1V efter diskussion pa rMDK (lank: Nationellt
vardprogram epitelial &ggstockscancer). Mellannalsbiopsi for histologisk diagnos
(PAD) &r onskvart tidigt i utredningsskede. Stallningstagande till fordréjd
primaroperation bor ske vid rMDK efter 3 (2-4) cykler med kemoterapi pa likartat
satt som ovan.

Multidisciplinar terapikonferens (MDK)

Patienter som fatt diagnosen ovarialcancer stadium I vid en forsta operation bor
remitteras till rIMDK/behandlingskonferens via tumorteamet pa KK SU for
stallningstagande till fortsatt handlaggning.

Alla PAD skickas for eftergranskning till referenspatolog SU och svarskopia skall
ga till inremittent och till tumérkirurg verksamheten SU.

Patienter med avancerad ovarialcancer remitteras till KKSU fér rMDK
preoperativt.
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Kemoterapi
Start av kemoterapi efter genomgangen kirurgi rekommenderas inom 21-28
dagar.

Kemoterapi vid ovarialcancer (stadium 1)
Onkologisk behandling enligt Tabell 1

o Fall dar lymfkortelutrymning rekommenderas men ej &r utfort ges adjuvant
kemoterapi med karboplatin och paklitaxel, 46 cykler.

e Till hoggradig, seros, odifferentierade, endometrioid grad 3 och
carcinosarkom rekommenderas 6 cykler karboplatin och paklitaxel och 4
cykler till 6vriga subgrupper.

e Singel karboplatin AUC6 x 6 cykler i 3 veckors intervall till de fall som
genomgatt kirurgi, stadieindelning inkl. lymfkortelutrymning nér det ar
indicerat och som rekommenderar adjuvant cytostatikabehandling. Den
kan sénkas till AUCS eller cykelintervallet forlangas till var 4:e vecka pga.
dosbegransade benmaérgstoxicitet.

Kemoterapi vid avancerad ovarialcancer (stadium 11-1V)
e Forstahandskemoterapi bestéar av karboplatin (AUC 5) och paklitaxel
(175mg/m2) givet intravendst var tredje vecka i sex cykler.
e Alternativa forsta linjes behandlingar;
o Karboplatin (AUC 5-6) som singelbehandling givet intravendst var
4:e vecka i sex cykler kan ges vid nedsatt allmantillstand och
samsjuklighet
o ParaFaC (karboplatin, farmorubicin, cyklofosfamid) givet
intravendst var 4:e vecka i sex cykler
o Pegylerat liposomalt doxorubicin i kombination med karboplatin
givet intravendst var 4: vecka i sex cykler
o Paklitaxel veckovis i kombination med karboplatin givet
intravendst var 3:e vecka i sex cykler

Ovriga malinriktade lakemedel

Angiogeneshammare

Angiogeneshdmmare har ingen celldédande effekt utan cancertillvéxten bromsas
genom hadmning av kérlnybildningen och att tumérprogression fordrojs.
Bevacizumab 7,5mg/kg i kombination med karboplatin och paklitaxel efterfoljt av
bevacizumab singel var tredje vecka som underhallsbehandling (15 cykler) kan
Overvégas. Patienter med icke-radikal Kirurgi och stadium 111 B — IV kan komma
ifraga for denna behandling, forutsatt att kontraindikationer ej finns. Ges tidigast
4-6 veckor efter kirurgi och en vecka efter CVK och i regel inte fore fordrojd
primarkirurgi
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PARP-hammare
BRCA-muterade och/eller HRD positiva tumérer har forsamrad formaga att
reparera defekt DNA

Dessa tumarer har visat sig ha effekt av PARP-hdmmare. Vid hoggradig seros
eller endometroid cancer (ovarial, tubar eller peritonal) &r cirka 50 % av
tumadrerna BRCA- eller HRD-positiva och har da indikation for PARP-hammare i
primarbehandling efter minst partiell respons pa platinum-innehallande
cytostatika.

Nar svar pa reflextest av tumaoren finns, utfardas remiss till JK/gynonkolog
for rekommendation angaende PARP-hammare.

Vid reflextest med HRD-testning fas information om tumoren ar BRCA
positiv eller wt (wild type=neg) samt HRD positiv eller negativ. Se bilaga
2: Flodesschema BRCA/HRD reflextestning och genetisk utredning vid
aggstockscancer

Avancerade ovarialcancrar delas in i hog- eller lagrisk-grupp:

Lagrisk: stad 111 med radikal priméaroperation.

Hogrisk: stadium 111 med icke radikal priméroperation och/eller neo-
adjuvant cytostatika med efterféljande fordrojd priméroperation eller icke
operabel, samt alla i stadium IV.

(se bilaga 4: Flodesschema for underhallsbehandling efter
primérbehandling for platinumkénslig &ggstockscancer).

Behandling:

Lagriskpatienter med BRCAwt/HRD-positiv eller BRCAwt/okand HRD-
status rekommenderas underhallsbehandling med niraparib.

Bade lag- och hogriskpatienter med BRCA-positiv tumor rekommenderas
olaparib, med alternativet niraparib.

Hogriskpatienter med BRCA-positiv eller BRCAwt/HRD-positiv tumoér
som fatt cytostatikabehandling i kombination med bevacizumab, ges
underhallsbehandling med olaparib i kombination med bevacizumab.
Haogriskpatienter med BRCAwt/HRD-positiv hoggradig ovarialcancer som
inte bedoms lampliga for att fa bevacizumab eller patienter med
BRCAwt/okand HRD-status héggradig ovarialcancer rekommenderas
underhallsbehandling med niraparib.

Hog- och lagriskpatienter med bade BRCAwt och HRD-neg &r inte
aktuella for PARP-hdmmare
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Nar primarbehandling med PARP-hammare ar aktuell ges den som
underhallsbehandling efter cytostatikabehandling

e Start av PARP-behandling efter cytostatika sker inom 8 veckor for
olaparib och inom 12 veckor for niraparib, beroende pa nar patienten
aternamtat sig inklusive blodstatus.

e Under behandlingen kontrolleras blodstatus initialt varje vecka den forsta
manaden samt vid laga varden, dosandring eller uppehall. Darefter kontroll
av blodstatus varje manad, och CA125 var tredje manad. Kreatinin och
leverstatus vid uppstart och 1 gang per manad initialt. Blodtryck foljs noga
vid niraparib.

e Hematologiska biverkningar kan krdva dosanpassningar. Mag/tarm-
paverkan och trotthet ar ofta Gvergaende. PARP-hammare bryts ner i
levern och man kan behdva ta hansyn till interaktioner.

e Behandlingstid om det inte uppstar recidiv/progress eller alltfor
besvarande biverkningar: olaparib kan ges i 24 manader, varefter man kan
gora en utvardering och 6vervaga fortsatt behandling i samrad med JK.
Behandling med niraparib kan paga i 36 manader.

e Vid aktuell kirurgi eller stralbehandling skall behandlingen avbrytas minst
3 dagar fore atgard och aterinsatts nar sarlakning skett och cirka 4 veckor
efter avslutad stralbehandling. Nalbiopsi och tandlakarbesok kraver inte
avbrott i behandling.

Rehabilitering

Det finns ett nationellt vardprogram kring cancerrehabilitering ute pa remiss (se:
Nationellt vardprogram cancerrehabilitering - RCC Kunskapsbanken
(cancercentrum.se)). Aktiv 6verlamning till primarvarden rekommenderas och
rehabiliteringsplan bor utforas.

Komplikationer

For information om komplikationer (exempelvis vid primér kirurgi), se:
Nationellt vardprogram aggstockscancer, epitelial.
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Klinisk uppfoljning
Uppfoljning

Under cytostatikabehandling foljs CA 125 infor start av kemoterapi, vid kur 3 och
efter kur 6. DT buk/thorax gors efter kur 6 vid stadium I11-1V. Efter avslutad
behandling gors en behandlingsevaluering och rehabiliteringsplanering.

| Vastra sjukvardsregionen rekommenderas darefter inte generellt kontroller av
CA 125 efter avslutad primarbehandling med normalt varde pa CA 125. Patienten
informeras av sin behandlade lékare och kontaktsjukskoterska att tidig upptackt av
recidiv, enbart grundat pa stigande CA 125, har inte visat pa nagon
dverlevnadsvinst, trots mer cytostatika. | handelse av att patienten dnskar fa
CA125 kontrollerat sa kan det erbjudas.

Standardintervall vid uppféljning i Vastra sjukvardsregionen &r lakarbesdk med
klinisk undersokning under 5 ar enligt féljande som aven galler dvriga
gynekologiska cancerformer:

e Var sjatte manad ar 1-3
e Arligenér4och5

Kontrollintervallen frangar NVP med glesare intervall de forsta aren och en
forutsattning for dessa kontrollintervall &r en hog tillganglighet till
kontaktskoterska for att patienten skall kunna signalera om hon upplever
nytillkomna symtom och vid behov erbjudas lakarbesok utanfor
kontrollintervall.

Kontaktskoterskan ger dven individualiserat psykosocialt stéd och kan formedla
kontakt vid behov med sjukgymnast, kurator, dietist.

Under underhallsbehandling med PARP-hdammare sker aterbesok till lakare med
samma intervall som ovan samt CA 125 var tredje manad.

Patienter som genomgatt fertilitetsbevarande kirurgi f6ljs med klinisk
gynekologisk undersokning inklusive vaginalt ultraljud och CA125, halvarsvis de
forsta fem aren och darefter arligen upp till tio ar. Efter avslutat barnafédande
rekommenderas radikal kirurgi.

Menopausal Hormon Terapi (MHT)

For patienter som efter genomgangen primarbehandling forsatts i iatrogen
prematur menopaus kan MHT ges utan 6kad risk for recidiv eller forsémrad
Overlevnad. Detta géller dven vid BRCA-mutation, men ej om patienten haft
brostcancer.
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Utredning av recidiv

e DT thorax och buk

e CA125

e Histologisk diagnos efterstravas vid forsta recidiv och om ej mojligt kan
cytologisk diagnos accepteras.

e MRT kan komplettera DT for kartlaggning av recidiv i forhallande till
angransande organ infor eventuell recidivkirurgi och féredragande pa
rMDK alternativt behandlingskonferens

e Andra diagnostiska metoder som PET-DT kan utféras efter beslut pa
rMDK

Behandling av recidiv
Se bilaga 5: Flodesschema aterfallsbehandling héggradig epitelial
aggstockscancer

Kirurgi vid recidiv

Tumdrreducerande recidivkirurgi kan bli aktuellt for selekterade patienter déar
recidiv pavisats mer &n 6 manader efter avslutad primarbehandling och
sannolikheten ar stor for makroskopisk radikalitet. Dessa fall bor diskuteras pa
rMDK. Urvalskriterierna &r i forsta hand: performance status 0-1, ascites mindre
an 500 ml samt radikalopererad vid priméroperationen. Det finns vetenskapligt
stod for forlangd progressionsfri dverlevnad och ¢kad total éverlevnad vid
uppnadd makroskopisk tumorfrihet vid recidivkirurgi.

Medicinsk onkologisk behandling vid recidiv
Biverkningar och livskvalitet bor noga vagas mot méjlighet till behandlingseffekt.
Individualiserad behandling men generellt galler féljande:

e Platinumfritt intervall ar vagledande for terapival och bor diskuteras pa
onkologisk terapikonferens

e Vid recidiv med platinumfritt intervall > 6 manader véljs i forsta hand
behandling med karboplatin i kombination med antingen paklitaxel eller
pegylerat liposomalt doxyrubicin eller gemcitabin

e Vid recidiv med platinumfritt intervall <6 manader valjs singelbehandling
med icke-platinum preparat

¢ Angiogeneshdmmare rekommenderas i forsta hand vid behandling av
platinumresistens men kan ocksa évervagas vid platinumkansliga recidiv

e PARP-hdmmare rekommenderas oberoende av HRD-/BRCA-status for
patienter med platinumké&nsligt recidiv av héggradigt adenocarcinom, som
svarat med partiell eller komplett remission, pa platinumbaserad
cytostatikabehandling. Géller endast patienter som inte tidigare har
behandlats med PARP-hammare

e Antihormonell terapi kan évervéagas i enskilda fall
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Radioterapi vid recidiv
e Extern radioterapi kan 0vervégas vid lokal symtomgivande metastasering
t.ex. backenrecidiv med tumdrgenombrott till vagina
o Palliativ radioterapi kan 6vervégas vid skelett- och hjarnmetastaser

Graviditet och aggstockscancer

Aggstockscancer under graviditet & mycket ovanligt och oftast i tidigt stadium.
Av cystor som opereras under graviditet &r 1-5 % maligna, oftast borderlinetumaor
eller icke-epitelial hogmalign germinalcellstumar.

e Indikation for kirurgi av cysta/adnextumaor under graviditet &r om den i
andra trimestern kvarstar och &r stor/symtomgivande eller har
ultraljudsmassigt malignitetsmisstankt bild. Korrekt datering av
graviditeten viktig.

e Pre-operativt undviks rontgen med undantag av MR (utan kontrast), innan
det finns PAD.

e CA125, AFP och hCG é&r forhgjda av graviditet, men inhibin, AMH eller
HE4 kan anvéndas.

e Primar kirurgi bor alltid vara konservativ med ensidig
salpingoophorektomi &ven vid spridd tumor. Riskméssigt lampligast med
bukkirurgi graviditets-vecka 16-20 och kan ofta utféras laparoskopiskt av
erfaren operator. Verres nal ar olampligt, inforande av forsta troakar
rekommenderas dppet, ev. under vanster arcus.

e Visar PAD malignitet utféres rMDK for stallningstagande till fortsatt
utredning och behandling.

Borderline tumorer/BOT

Ovarialtumarer dar stromainvasion saknas ar ett forstadium till invasiva lag-
gradiga tumorer. Utgor 15-20 % av epiteliala tumdrer och flertalet diagnostiseras
i stadium 1. Prognosen &r mycket god.

e Alla BOT bor eftergranskas av referenspatolog SU.

e BOT hos postmenopausal kvinna behandlas kirurgiskt efter samma
principer som vid invasiv cancer med undantag for lymfkdrtelutrymning.

e BOT hos kvinna med fertilitetsonskan behandlas med fertilitetsbevarande
Kirurgi (unilateral SOE eller vid bilaterala tumorer
cystektomi/ovarialresektion) samt kirurgiskt ingrepp for stadieindelning
inkluderande bukskéljvatska, omentresektion, multipla biopsier och
appendektomi vid mucinésa ovarialférandringar. Dock bor man ej ta
biopsi av normalt kontralateralt ovarium.

¢ Det finns ingen evidens att rekommendera adjuvant kemoterapi vid BOT.

e Vid invasiva implantat rMDK.

e Vid invasiva implantat av mucinds tumor bor metastaserande
gastrointestinal cancer uteslutas.
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Recidiv behandlas kirurgiskt
Vid tidigare fertilitetsbevarande kirurgi och fortsatt fertilitetsonskan utfors anyo
konservativ kirurgi om mojligt

e Vid recidiv och tidigare fertilitetsbevarande kirurgi och fullbordat
barnafédande rekommenderas radikal kirurgi.

e Vid tidigare radikal kirurgi utférs tumdrreducerande Kirurgi efter
bedémning pa MDK.

e Remiss till reproduktionsmedicin kan Overvéagas.

Uppfoljning av BOT

e Uppfdljning hos radikalt opererat kvinna stadium | &r endast ett besok 3-6
man postoperativt och darefter rekommenderas inga ytterligare kontroller

e Vid hogre stadium rekommenderas uppfoljning som vid invasiv
ovarialcancer

e Vid fertilitetsbevarande kirurgi rekommenderas halvarsvis kontroller
under 5 ar och arligen upptill 10 ar

o Otillracklig evidens foreligger for att generellt rekommendera
kompletterande radikalkirurgi efter avslutat barnafédande efter tidigare
fertilitetsbevarande kirurgi. Individuell bedémning far goras.

Remissrutiner

Se: Regional medicinsk riktlinje - Remiss inom halso- och sjukvard.

Remisser faxas till gynekologiska tumarkirurgiska verksamheten,
kvinnosjukvarden SU (031-419361, sekreterare avd. 67)

Remisser till gynonkologiska verksamheten, onkologi, SU skickas till
remissportalen, SU.

Arbete pagar for att forenkla remissflodet.

Kvalitetsuppfoljning

For kvalitetsuppfoljning anvands Svenska Kvalitetsregistret for Gynekologisk
Cancer.

For interaktiva rapporter, se: Svenska Kvalitetsregistret for Gynekologisk Cancer
(Swedish Quality Registry for Gynecologic Cancer, SQRGC) (incanet.se)
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https://statistik.incanet.se/gyncancer/

OBS! Utskriven version kan vara ogiltig. Verifiera innehallet.

Patientmedverkan och kommunikation

Kontaktsjukskoterska

Vid cancerbeskedet ska varje patient erbjudas en namngiven kontaktsjukskoterska
med telefonnummer till den cancervardande kliniken. Syftet ar forbattrad
information och kommunikation mellan vard, patient och narstaende, samt att
starka bade patientens och de narstaendes mojligheter till delaktighet i varden.
Kontaktsjukskoterskan narvarar vid cancerbeskedet och ger stod utefter patient
och narstaendes behov. Visitkort med namn och telefonnummer lamnas till patient
och narstaende. | de fall patienten opereras pa KK/SU ska patienten erbjudas
kontaktsjukskaterska pa bade SU och hemortssjukhuset.

Min vardplan

En individuell skriftlig vardplan, kallad Min vardplan, bor tas fram for varje
patient med cancer. Min vardplan uppréttas vid cancerbeskedet och uppdateras
kontinuerligt. Namnet Min vardplan tydliggor att vardplanen skrivs for och med
patienten. Brytpunktsamtal dokumenteras.

Se: Min vardplan dggstockscancer - RCC (cancercentrum.se)

Patientinformation

Pa RCC:s webbsida finns patientinformation for BRCA-testning och behandling
med PARP-hammare. Denna information ar aven éversatt till flera sprak. Se:
https://cancercentrum.se/vast/cancerdiagnoser/gynekologi/aggstock/vardprogram/

Patientforeningar
Det finns flera patientféreningar till vilka patienten kan vanda sig:

e Gyncancerférbundet
o Mailadress: info@gyncancerforbundet.se
o Hemsida: www.gyncancerforbundet.se
e Natverket mot gynekologisk cancer
o Mailadress: info@gyncancer.se
o Hemsida: www.gyncancer.se
o Facebook: Natverket mot gynekologisk cancer (en 6ppen sida samt
slutna grupper for drabbade och en separat for narstaende)
e Foreningen Ung Cancer vander sig till patient eller narstaende mellan 16
och 30 ar.
o Www.ungcancer.se
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OBS! Utskriven version kan vara ogiltig. Verifiera innehallet.

Referenser

Den regionala medicinska riktlinjen utgar ifran Nationellt vardprogram
aggstockscancer, epitelial.

Bilagor:

1.
2.

5.
Arbetsgrupp

Flodesschema vardprocess aggstockscancer

Flédesschema BRCA/HRD reflextestning och genetisk utredning vid

aggstockscancer

Flodesschema diagnostik vid adnexexpansivitet

Flodesschema for underhallsbehandling efter primérbehandling for

platinumkanslig dggstockscancer

Flodesschema aterfallsbehandling hoggradig epitelial 4ggstockscancer

Regional processagare:

o

Pernilla Dahm Kahler, dverlédkare Kvinnokliniken SU/SS och
regional processdgare ovarialcancer
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Maria Lindblom, 6verlakare KK, NU-sjukvarden
Aikaterini Manta, 6verlikare KK, SAS

Christina Rydberg, overlakare, KK Halland

Nina Kaerger Billfeldt, dverlédkare, KK Halland

Maria Widmark, overlékare KK SKAS

Charlotte Palmquvist, 6verlakare KK SU/SS

Boglarka Fekete, onkolog, JK, SU/S

Henrik Leonhardt, 6verlakare, Radiologi SU/SS

Verena Brocker, specialistlakare, Patologen SU/SS
Oskar Tator, specialistldkare, Patologen SU/SS
Charlotte Eriksson, specialistsjukskoterska KK, NU-sjukvarden
Marianne Olsson, patientrepresentant fran Natverket mot
Gynekologisk cancer

Regionalt Cancercentrum Vast
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@)

Christian Staf, statistiker
Tim Sall, statistiker
Edvin Andersson, utvecklingsledare
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https://mellanarkiv-offentlig.vgregion.se/alfresco/s/archive/stream/public/v1/source/available/sofia/hs8467-1617577694-154/native/Fl%c3%b6desschema%20f%c3%b6r%20underh%c3%a5llsbehandling%20efter%20prim%c3%a4rbehandling%20f%c3%b6r%20platinumk%c3%a4nslig%20%c3%a4ggstockscancer.pdf
https://mellanarkiv-offentlig.vgregion.se/alfresco/s/archive/stream/public/v1/source/available/sofia/hs8467-1617577694-154/native/Fl%c3%b6desschema%20f%c3%b6r%20underh%c3%a5llsbehandling%20efter%20prim%c3%a4rbehandling%20f%c3%b6r%20platinumk%c3%a4nslig%20%c3%a4ggstockscancer.pdf
https://mellanarkiv-offentlig.vgregion.se/alfresco/s/archive/stream/public/v1/source/available/sofia/hs8467-1617577694-155/native/Fl%c3%b6desschema%20%c3%a5terfallsbehandling%20h%c3%b6ggradig%20epitelial%20%c3%a4ggstockscancer.pdf

OBS! Utskriven version kan vara ogiltig. Verifiera innehéllet.
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