. -

Vulvacancer

Kirurgisk behandling - primeer og recidiv
Patologisk anatomisk procedure

Version 1.2
GODKENDT

Faglig godkendelse

2.juni 2022 (DGCQG)
Administrativ godkendelse

26. september 2022 (Sekretariatet for Kliniske
Retningslinjer pa Kraeftomradet)
REVISION

Planlagt: 1. juni 2024
INDEKSERING

Vulvacancer, kirurgisk behandling



Klinisk Retningslinje | Kraft DGCG

Indholdsfortegnelse

1. Anbefalinger (QUICK QUIE) .........curviiiiieirieesice s 2
Kirurgisk Dehandliing = VUIVA.........ccviiiiiiicei et 2
Kirurgisk behandling — Sentinel Node og radikal lymfadenektomi i lySKen ..., 2
RECIAIVKIFUIGI ...ttt 3
Bivirkninger til kirurgisk behandling - rehabilitering............coveiiiniii 4

2. INEOAUKLION ...ttt 6

3. GIUNGIAQ «..cvee ettt bbb bbbt R e e s ettt bbbttt b bbb et nerenis 7
Kirurgisk DENaNdING - VUIVA ........c.cuiuii 7
Kirurgisk behandling — Sentinel Node og radikal lymfadenektomi i lySKen ..., 9
RECIAIVKIFUIGI ...t bbbt 17
Bivirkninger til kirurgisk behandling - rehabilitering..........ccccovviiieiiiiccie e, 20

4. RETBIBICET ...t 22

0. MELOUE ...ttt ettt sttt n et n e 29

B. IMONIOTEIING ...t bbbttt bbbt 30

T BIIAG bbbttt 30

8. Om denne Kliniske retniNgSINJE...........c.ciiiiiiiiie e 42



Klinisk Retningslinje | Kraft DGCG

Nyt siden sidst (eendringslog)

Nyt siden version 1.0 og 1.1

Retningslinjeafsnit Beskrivelse af eendring
Anbefalinger (Quick guide) Figur 1. Stadie Il tilfgjet
Anbefalinger Anbefaling 8 &endres til: Metastasesuspekte

lymfeknuder bar grovnalsbiopteres praeoperativt (D)

Anbefaling 19 er tilfgjet

1. Anbefalinger (Quick guide)

Kirurgisk behandling - Vulva

1.

Der anbefales radikal lokal resektion af tumor i vulva med kirurgisk
resektionsmargin pa mindst 1 cm og en mikroskopisk margin pa mindst 3 mm bade
i dybden og i alle sideflader. Mindre margin ved klitoris- og anusnare tumorer kan
dog accepteres (D)

Ved resektion af tumor i vulva ber dVIN forandringer med-reseceres sa vidt det er
muligt (B)

Ved mikroskopisk tumor i resektionsmargin, anbefales re-resektion, under
hensyntagen til vitale strukturer (D)

Ved dVIN i resektionsmargin, bor re-resektion overvejes under hensyntagen til de
vitale strukturer hvis muligt, ellers bor patienten folges tat og re-biopteres ved
forste kliniske kontrol (D)

Kirurgisk behandling — Sentinel Node og radikal lymfadenektomi i

lysken

5.

Lyske kirurgi ber udferes hos alle patienter, undtaget patienter med stadie IA,
patienter hvor resektion i vulva ikke kan gores radikalt, og patienter med
dissemineret sygdom, hvor behandlingen i hojere grad individualiseres (C)
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6. Ved tumorer i midtlinjen eller <1 cm fra midtlinjen, ber der foretages bilateral
lyske kirurgi (C)

7. Ved unifokal tumor < 4 cm, uden klinisk suspekte lymfeknuder anbefales uni- eller
bilateral Sentinel Node (B)

8. Metastasesuspekte lymfeknuder ber grovndlsbiopteres praoperativt (D)

9. Ved tumorer 24 cm eller multifokale tumorer, anbefales uni- eller bilateral radikal
inguinal lymfadenektomi(C)

10. Ved non-detektion af Sentinel Node eller ved makrometastase(r) i Sentinel Node,
bor udferes radikal inguinal lymfadenektomi i den pagaeldende lyske (C)

11. Ved praeopreativ positiv finndlsbiopsi fra en lymfeknude i lysken, anbefales uni-
eller bilateral radikal inguinal lymfadenektomi(C)

12. Ved lateraliserede tumorer > 4 cm og ipsilaterale lymfeknudemetastaser, bor
kontralateral lymfadenektomi overvejes (D)

13. Ved peroperativ mistanke om metastase i Sentinel Node, ber frysemikroskopi
foretages. Hvis metastase i lysken bekraeftes, bar radikal lymfadenektomi foretages
i samme indgreb (D)

14. Nar der udferes lymfadenektomi i lysken skal bade de overfladiske og de dybe
lymfeknuder fjernes (D)

15. Det anbefales at bevare vena saphena magna, hvis muligt (C)

16. Itilfeelde af “"bulky nodes” bor der foretages fuld lymfadenektomi i lysken (D)

17. Séfremt der er fjernet < 6 lymfeknuder ved lymfadenektomi, bor der foretages
billeddiagnostik af lysken og patient diskuteres pa MDT* (D)
*Der henvises til Figur 4.

Recidivkirurgi

Behandling af lokalt recidiv i vulva

18.

Ved teknisk operabelt lokalt recidiv ber der foretages radikal lokal excision, hvor
der tilstreebes 3 mm mikroskopisk tumorfri margen(C)



Klinisk Retningslinje | Kraft DGCG

19.

20.

21.

22,

Hyvis invasionsdybden er > 1 mm eller tumorstorrelse > 2 cm men <4 cm anbefales
SN, safremt dette ikke er udfert tidligere pa samme indikation, som ved primaer
kirurgi (se anbefaling 6 og 7) (D)

Ved lokalt recidiv med invasionsdybde pa >1 mm, hos patienter som tidligere kun
har faet udfert SN, udferes uni- eller bilateral lymfadenektomi (D)

Indikationer for postoperativ stralebehandling i vulva ved lokalt recidiv er de
samme, som ved primar tumor, dog hos tidligere bestrdlede patienter, kan
opfelgning vaere eneste mulighed (D)

Forud for exenteration hos en tidligere bestralet patient, bor der foretages grundig
udredning og individuel vurdering med hensyntagen til patientens alder,
komorbiditet og recidivets lokalisation og evt. spredning (B)

Behandling af recidiv i lysken

23.

24.

Man ber overveje radikal inguinal lymfadenektomi ved recidiv i lysken, hos
patienter, som ikke tidligere har faet foretaget lymfadenektomi, sa vidt det er
teknisk muligt, efterfulgt af adjuverende strilebehandling hos stralenaive patienter
(D)

Fjernelse af de metastatiske lymfeknuder bor overvejes ved recidiv i lysken, hos
patienter, som tidligere har faet foretaget lymfadenektomi, sa vidt det er teknisk
muligt, efterfulgt af adjuverende stralebehandling hos stralenaive patienter (D)

Bivirkninger til kirurgisk behandling - rehabilitering

25.

Ved legefagligt begrundet behov skal der udarbejdes en genoptraeningsplan til
enten ‘almen genoptraning’, ‘genoptrening pa specialiseret niveau’ eller
‘rehabilitering pa specialiseret niveau’ (D)
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Figur 1. Behandlingsstrategi ved lokaliseret vulvacancer

DGCG

Lokal excision
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3 R1 = Histopatologisk tumor fri margin < 3 mm; re-resektion, og hvis dette ikke er muligt, da strile- og kemoterapi
* Teknisk operabel uden betydende funktionelle tab af sphincter ani eller urethra

Isolerede tumorceller < 0.2 mm
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2. Introduktion

Denne retningslinje omfatter patienter med vulvacancer. Der forekommer ca. 120 nye tilfeelde af vulvacancer
arligt, svarende til 4-5% af alle gynaekologiske cancere i Danmark. Den aldersstandardiserede incidens rate er
2 tilfeelde per 100.000 kvinder per ar og 39 ud af 100.000 kvinder lever med vulvacancer. Livstidsrisikoen er
ca. 0,5 % og ca. 1 ud af 5 kvinder vil dg af deres sygdom. Vulvacancer rammer oftest aeldre ko-morbide
kvinder (medianalderen for sygdomsdebut er 65 ar). Incidensen af vulvacancer er stigende blandt yngre
kvinder under 50 ar, hvilket tilskrives stigningen i infektioner med hgjrisiko human papillomvirus (HR-HPV)
verden over.

Behandlingen af vulvacancer afhaenger af primeertumors starrelse, lateralitet (afstand til midtlinjen), involvering
af organer som klitoris, urethra, analsphincter, lymfeknudemetastaser i lysken og fiernmetastaser.
Standardbehandlingen af lokaliseret vulvacancer er radikal lokal excision af tumor i vulva samt undersggelse
af lymfeknuder i lysken enten ved Sentinel Node (SN) procedure eller radikal inguinal lymfadenektomi (IL).
Patienter, der har lokalavanceret, inoperabel vulvacancer med ikke-resektabel tumorindveekst i analsphincter,
vagina eller urethra, tilbydes primaer kemostralebehandling med kurativ intention. Behandling af vulvacancer er
behaeftet med vaesentlig risiko for komplikationer og senfalger.

Formal

Det overordnede formal med retningslinjen er at understette en evidensbaseret kreeftindsats af hgj og ensartet
kvalitet pa tveers af Danmark.

Patientgruppe

Patienter med nydiagnosticeret vulvacancer FIGO stadium I-l1l, undtaget inoperable patienter med lokal
avanceret sygdom med tumorindvaekst i analsphincter, vagina eller urethra.

Patienter med lokalt- og regionalt recidiverende vulvacancer. Alder og komorbiditet vil sjeeldent vaere
kontraindikation for operation.

Malgruppe for brug af retningslinjen

Denne retningslinje skal primaert understgtte det kliniske arbejde og udviklingen af den kliniske kvalitet, hvorfor
den primaere malgruppe er klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsveaesen.
Retningslinjen er isaer relevant for gynaekologiske specialleeger samt pa centre med hgjtspecialiseret funktion
inden for udredning og behandling af vulvacancer.
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3. Grundlag

Kirurgisk behandling - Vulva

1. Der anbefales radikal lokal resektion af tumor i vulva med kirurgisk
resektionsmargin pa mindst 1 cm og en mikroskopisk margin pa mindst 3 mm bade
i dybden og i alle sideflader. Mindre margin ved klitoris- og anusnare tumorer kan
dog accepteres (D)

2. Ved resektion af tumor i vulva ber dVIN forandringer med-reseceres sa, vidt det er
muligt (B)

3. Ved mikroskopisk tumor i resektionsmargin, anbefales re-resektion, under
hensyntagen til vitale strukturer (D)

4. Ved dVIN iresektionsmargin, bor re-resektion overvejes under hensyntagen til de
vitale strukturer hvis muligt, ellers bor patienten folges taet og re-biopteres ved
forste kliniske kontrol (D)

Litteratur og evidensgennemgang

Disse anbefalinger er vejledende, og falger den af ESGO (European Society og Gynecological Oncology)
udarbejdede Vulvar Cancer Guidelines — 2017. Der er foretaget litteratursggning med felgende s@geord: vulva
cancer, resektion, vulvektomi.

Generelt gzelder, at de fleste studier om kirurgiske principper for behandling af vulvacancer er sma serier fra
én afdeling, enten prospektivt eller retrospektivt opgjort. Der findes kun fa randomiserede studier, der
sammenligner forskellige kirurgiske tilgange og maler pa resultaterne af disse tilgange.

Standardbehandling af lokaliseret vulvacancer er radikal lokal excision af tumor i vulva.

Vulvacancer stadie IA

Vulvacancer stadie |A er karakteriseret ved en invasionsdybde < 1 mm og sterste tumor diameter < 2 cm.
Disse tumorer diagnosticeres ofte tilfeeldigt i vulvaresektater fra patienter opereret for en preemalign
vulvalzesion (differentieret Vulveer Intraepithelial Neoplasi (dVIN) eller Human Papilloma Virus (HPV)- relateret
High Grade Squamous Intraepithelial Lesion (HSIL). Vulvacancer stadie IA behandles med lokal resektion af
tumor med samme resektionsmargin, som hos patienter i stadium IB (4) (1). Da risikoen for spredning til
lymfeknuder i lysken er lille (< 1%), kan kirurgi i lysken undlades (2-4) (4). Den histopatologiske vurdering af
invasionsdybden (< 1 mm) kan veere vanskelig, og det er i flere studier vist, at der er stor inter-observer
variation (5). Dette kan medfare, at stadiet fejlklassificeres, og at patienten derfor ikke behandles optimalt (6).
Det er derfor vigtigt, at den histopatologiske vurdering foretages af en erfaren patolog med speciale i
gyneaekologisk cancer.
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Patienter med stadium IA vulvacancer vil ofte veere feerdigbehandlede med vulva resektion, men patienten
skal henvises mhp. praeparatrevision til en af de to hgjt specialiserede afdelinger med vulvacancer funktion,
aktuelt AUH og RH. Hvis praeparatrevisionen bekraefter stadium |A med tilstreekkelig resektionsmargin (=3
mm), kan patienten falges pa den lokale afdeling, hvor hun blev opereret, og hun indkaldes ikke til fremmgade
pa den hgijt specialiserede afdeling. Hvis preeparatrevisionen bekreefter stadium IA, men der findes
utilstreekkelig resektionsmargin (< 3 mm), ber patienten vurderes pa AUH eller RH og evt. tilbydes re-resektion
hvis omradet kan lokaliseres visuelt, alternativt tilbydes opfalgning pa en af de hgjt specialiserede afdelinger i
et ar og derefter pa lokalt sygehus.

Vulvacancer stadie IB-Il

Stadie IB-Il tumorer behandles ligeledes med lokal resektion i vulva med opnaelse af fri resektionsmargin. Det
er omdiskuteret, hvor bred den histopatologiske frie resektionsmargin skal veere ved tumorer i stadium IB-Il.
Palaia et al har vist, at man kan opna en mikroskopisk margin pa 8 mm i 83%, 91% og 95 % af tilfzeldene, hvis
den makroskopisk resektionsmargin er hhv. 10mm, 15 mm, eller 20 mm, dette pa grund af
skrumpningsfaenomener (7). Der er i litteraturen ingen konsensus om, hvilken starrelse af resektionsmargin
der bedst balancerer indgrebets mutilerende effekt og risikoen for lokalt recidiv i vulva (1). Et retrospektivt
studie har vist at preemaligne Izesioner i resektionsranden i hgjere grad end bredden af resektionsmargin, har
betydning for lokalrecidiv (8). Patienter med dVIN i resektionsmargin (med eller uden Lichen sclerosus (LS))
havde vaesentlig flere lokale recidiver end patienter uden praemaligne Izesioner i resektionsmargin (HR 3.32
(95% Cl 1.79-6.16) og HR 2.28 (95% CI 1.10—4.71) henholdsvis) (2b) (8). | et andet mindre retrospektiv
kohortestudie blev det ligeledes vist, at bredden af resektionsmargin ikke havde betydning for lokalt recidiv
eller overlevelse. Det skal bemaerkes, at patienter som blev re-reseceret eller fik adjuverende stralebehandling
ved positiv eller snaever (< 3 mm) resektionsmargin, ikke havde nogen lokale recidiver (9). Denne gruppe af
patienter var meget lille og resultaterne fra dette studie skal derfor tolkes med forsigtighed (2b) (9). Histologisk
verificeret tumor i resektionsmargin (R1), giver en aget risiko for lokalt recidiv (2b) (10).

| Danmark tilstraeber vi en histopatologisk fri margin > 3 mm, bade til siderne og i dybden. Pga. skrumpning i
veevet svarer dette til makroskopisk margin pa minimum 1 cm. Ved dVIN i resektionsranden kan re-resektion
overvejes, alternativt skal patienten fglges teet. Hvis histopatologisk tumorfri margin > 3 mm ikke kan opnas
ved primeer operation eller re-resektion, skal indikation for adjuverende kemo- stralebehandling for den enkelte
patient diskuteres pa MDT konference.

Ved multifokale tumorer fiernes hver enkelt tumor i henhold til ovenstaende retningslinjer. Ved multifokale eller
starre tumorer kan der veere behov for total vulvektomi frem for lokal resektion for at opna tumorfri margin.
Ved indvaekst i den yderste del af urethra kan resektion af den yderste 1-1,5 cm af urethra veere nadvendig for
at fa frie resektionsrande. Dette er uden risiko for urininkontinens hos patienten (11, 12).

| forbindelse med starre resektioner eller ved ikke-elastiske forhold (f.eks. recidiv i tidligere stralefelt) vil der
ofte veere behov for samtidig rekonstruktionskirurgi. Disse patienter skal vurderes praeoperativt sammen med
en plastikkirurg. Rekonstruktive procedurer efter kirurgi for vulvacancer udger en seerlig udfordring pa grund af
funktionen af denne anatomiske region. Genopbygning omfatter derfor funktionelle og anatomiske savel som
a&stetiske aspekter (13). Rekonstruktion kan udfares ved hjeelp af hudtransplantat eller oftere autologe lapper
for at deekke en mindre defekt. Disse rekonstruktive procedurer bestar hyppigt af lotus-lapper (Lotus Petal
Flaps) som transpositionslapper eller V-Y-plastikker (14, 15). Ved starre defekter anvendes stilkede
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musculocutane lapper (VRAM, Gracilis). Et mindre studie (16) (n=36) viste, at rekonstruktion hos patienter
med avanceret og recidiverende vulvacancer var forbundet med et godt funktionelt resultat, dog udviklede
30% af patienterne postoperative komplikationer relaterede til lappen (17). | et andet retrospektivt
kohortestudie (n=2698) sammenlignede man komplikationsraten efter vulvektomi og primeer lukning versus
rekonstruktion (18). Kun 78 patienter (2.9%) fik foretaget rekonstruktion efter vulvektomi. Rekonstruktion var
associeret med signifikant flere genindlaeggelser og postoperative komplikationer. Man konkluderede, at
omhyggelig patientselektion forud for rekonstruktionskirurgi er ngdvendig for at minimere de postoperative
komplikationer.

Primeer onkologisk behandling, kemo- stralebehandling, kan komme pa tale ved udbredt tumor vaekst i vulva
med indvaekst i urethra, analsphincter eller ved ikke resektabelt involvering af vagina.

Patientveerdier og — preeferencer

Kirurgisk behandling af vulva cancer er ofte et mutilerende indgreb, der kan indebzere fiernelse af store dele af
vulva samt klitoris. Dette har isaer stor betydning for yngre og seksuelt aktive kvinder, og kirurgiens betydning
for den seksuelle funktion bar draftes med alle patienter. Ved tumorer lokaliseret i teet relation til klitoris,
urethra eller anus, men uden indvaekst i strukturerne, bar man diskutere muligheden for bevarelse af disse
strukturer med patienten. Patienten skal her informeres om de risici, der er forbundet med snaever
resektionsmargin.

Hos zeldre ko-morbide patienter kan der vaere et anske om mindre ekstensiv behandling, for at undga et langt
postoperativt forlab med komplikationer. Det endelige operationsomfang skal vurderes individuelt sammen
med patienten, da de mindre ekstensive indgreb er forbundet med en hgjere risiko for tilbagefald.

Rationale
De fleste patienter med vulvacancer kan helbredes med kirurgi. Ca. en tredjedel af patienterne opfylder
kriterierne om efterfglgende kemo-straleterapi mhp. at opna bedst mulig prognose.

Bemeaerkninger og overvejelser

Hos eeldre ko-morbide patienter, vil der ofte opsta tvivl om, hvor ekstensivt et indgreb patienten ansker eller
kan tale. En afvigelse fra standardbehandlingen skal altid overvejes grundigt, da underbehandling kan
medfare en @get risiko for recidiv og give anledning til mere omfattende indgreb senere end det fgrst fravalgte
indgreb. Hvis man veelger at afvige fra standard behandling, skal dette derfor altid diskuteres grundigt med
patienten og pa MDT-konference og arsagen til afvigelsen skal dokumenteres i patientens journal.

Kirurgisk behandling — Sentinel Node og radikal lymfadenektomi i
lysken
5. Lyske kirurgi ber udferes hos alle patienter, undtaget patienter med stadie IA,

patienter hvor resektion i vulva ikke kan gores radikalt, og patienter med
dissemineret sygdom, hvor behandlingen i hgjere grad individualiseres (C)
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10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

Ved tumorer i midtlinjen eller <1 cm fra midtlinjen, bor der foretages bilateral
lyske kirurgi (C)

Ved unifokal tumor < 4 cm, uden klinisk suspekte lymfeknuder anbefales uni- eller
bilateral Sentinel Node (B)

Metastasesuspekte lymfeknuder ber grovndlsbiopteres praoperativt (D)

Ved tumorer > 4 cm eller multifokale tumorer, anbefales uni- eller bilateral radikal
inguinal lymfadenektomi(C)

Ved non-detektion af Sentinel Node eller ved makrometastase(r) i Sentinel Node,
bor udferes radikal inguinal lymfadenektomi i den pagaeldende lyske (C)

Ved praopreativ positiv finndlsbiopsi fra en lymfeknude i lysken, anbefales uni-
eller bilateral radikal inguinal lymfadenektomi(C)

Ved lateraliserede tumorer > 4 cm og ipsilaterale lymfeknudemetastaser, bor
kontralateral lymfadenektomi overvejes (D)

Ved peroperativ mistanke om metastase i Sentinel Node, bor frysemikroskopi
foretages. Hvis metastase i lysken bekraftes, bor radikal lymfadenektomi foretages
i samme indgreb (D)

Nar der udferes lymfadenektomi i lysken skal bade de overfladiske og de dybe
lymfeknuder fjernes (D)

Det anbefales at bevare vena saphena magna, hvis muligt (C)
I tilfaelde af “bulky nodes” ber der foretages fuld lymfadenektomi i lysken (D)

Safremt der er fjernet < 6 lymfeknuder ved lymfadenektomi, ber der foretages
billeddiagnostik af lysken og patient diskuteres pa MDT* (D)

*Der henvises til Figur 4.

Litteratur og evidensgennemgang

Disse anbefalinger er vejledende, og falger den af ESGO (European Society og Gynecological Oncology)
udarbejdede Vulvar Cancer Guidelines — 2017. Der er foretaget litteraturs@gning med felgende sggeord: vulva
cancer, sentinel node, inguinal lymphnode dissection.

| udredningen af patienter med vulvacancer er det af stor betydning at afgare, om der er spredning til
lymfeknuder i inguen pa diagnosetidspunktet. Forekomst af regional metastatisk sygdom er den vigtigste
negative prognostiske faktor for overlevelse (19).

10
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Med baggrund i den meget lille risiko for metastasering, undlades lymfeknudediagnostisk i lysken ved primeere
tumorer < 2 ¢cm og en invasionsdybde < 1 mm (stadium la) (2-4).

Det anbefales at udfgre lymfeknudediagnostik i inguen hos alle andre operable vulvacancerpatienter. Dette
geres enten ved at identificere skildvagtlymfeknuden (sentinel node (SN)) i lysken eller ved radikal inguinal
lymfadenektomi (IL).

Indikation for Sentinel Node procedure
e  Primeer unifokal tumor med starrelse > 2 — og < 4 cm eller invasionsdybde >1 mm (stadium Ib-11)
¢ Ingen malignitetssuspekte lymfeknuder i lysken eller malignitet er afkreeftet med biopsi

Forekomst af lymfeknudemetastaser i lysken ved T1b sygdom, tumor < 4 cm og uden klinisk eller
billeddiagnostisk mistanke om patologiske lymfeknuder i lysken, er ca. 25% (20). | denne patientgruppe
anvendes Sentinel Node (SN) proceduren i dag, som standard behandling. Sentinel Node er den fgrste
lymfeknude, som modtager lymfe fra tumor. | et studie af Collarino et. Al. Har man unders@gt SN placering i
lysken i henhold til fem zoner (21), Figur 2.

Figur 2. Skematisk lyske opdeling i fem zoner

Man fandt, at de fleste tumorer draener sig direkte til lymfeknuder i lysken. Der blev ikke observeret draenage,
direkte, til de pelvine lymfeknuder. Ca. 2/3 af SN var lokaliseret til den @vre mediale del af lysken (1), mens SN
var lokaliseret til den mediale nedre og centrale (IV og V) del af lysken i henholdsvis 14% og 10% af
tilfeeldene. SN var lokaliseret til den laterale gvre og nedre (Il og IIl) del i 7% af tilfeeldene.

Sentinel node proceduren har veeret anvendt som standardteknik til stadieinddeling af vulvacancer patienter
siden 2008(22). En negativ SN har en negativ preediktiv veerdi for spredning til lymfeknuder i lysken pa 97,7 %
(22). At den negative preediktive veerdi ikke er 100 % kan
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skyldes, at der kan veere flere SN, eller at en metastatisk SN ikke identificeres, hvis den er helt
tumoromdannet og derfor ikke optager det radioaktive stof (23). Der foreligger to systematiske reviews og
meta-analyser, der viser, at sentinel node biopsi til stadieinddeling af vulvacancer er palidelig og sikker (24,
25). Detektionsraten i begge studier var 87% - 98% ved brug af en kombination af 99mTc og Patent Blue. |
meta-analysen af Covens et.al. fandtes en falsk negativ rate samt recidivrate pa henholdsvis 6 % og 3% (25).
Meads et al. fandt sensitivitet pa 95% (95% Cl 92-98%) og en negativ preediktiv vaerdi pa 98% ved
kombination af 99mTc og Patent Blue, ultrastaging og immunohistokemi ved lymfadenektomi (24).

Flere studier har vist, at risikoen for recidiv i lysken hos SN-negative patienter er 2 - 2,5 %, og at den
sygdomspecifikke overlevelse er god (10 ars overlevelse pa 91 %) (26, 27).

Sentinel Node Procedure

Sentinel node proceduren omfatter, at man dagen far, eller pa operationsdagen, indgiver 99m-Tc-maerkede
kolloid partikler ved 4 intradermale injektioner i circumferencen lige udenfor tumor. For at forhindre blgdning
eller intravasal injektion af traceren, er det vigtigt at undlade injektion direkte i tumor. Dynamisk optagelse
(skintigrafi) pabegyndes senest 5 min. efter injektionen. Den farste fokale akkumulation af radioaktivitet pa
skintigrafien betragtes som sentinel node. Lokalisationen af SN kan afmaerkes pa huden med tuschpen. Ved
operationens indledning injiceres en optisk tracer. Patent Blue har veeret anvendt tidligere, men pga. en lavere
detektionsrate er den mange steder udskiftet med en ny tracer Indocyanin Green (ICG) (28) (LPF upublicerede
data).

ICG er et fluorescerende molekyle, der udsender lys i det naer-infrargde spektrum, som ikke er synligt for det
humane gje. Det er derfor ngdvendigt at bruge et specielt kamera til at detektere lys-fotoner udsendt af ICG il
billeddannelse (29). Anvendelsen af ICG til SN proceduren er beskrevet i talrige kliniske studier til forskellige
former for kreeft (30).

Operationen indledes med incisionen over tuschmarkeringen i lysken og der bruges handholdt gamma probe
skiftevis med optisk vejledning til identifikation af sentinel node. Efter fiernelse af sentinel node undersgges
omradet igen for radioaktivitet. Hvis restaktiviteten er hgjere end 10 % af den aktivitet, der blev malt over den
farst fiernede lymfeknude, fortseetter dissektionen for at lokalisere yderligere sentinel nodes. Herefter
fortseetter indgrebet med excision af primaertumor i vulva.

Indikation for lymfadenektomi i lysken
e Tumor med stgrrelse = 4 cm
e Multifokale tumorer uafhaengig af starrelse
o Biopsiverificeret metastase i én eller flere lymfeknuder
e Patienter, hvor Sentinel node (s) ikke kan identificeres
e Sentinel node med >1 mikro eller 21 makrometastaser

Ved peroperativ mistanke om makroskopisk metastase i SN, bar frysemikroskopi foretages. Hvis metastase i
lysken bekreeftes, bar lymfadenektomi foretages i samme indgreb.
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Ved fuld lymfadenektomi i lysken, fiernes bade de overfladiske og de dybe lymfeknuder omkring v. og a.
femoralis til distalt for v. saphena magnas indlgb i v. femoralis (31). V. saphena magna bevares sa vidt muligt.
De anatomiske afgraensninger er angiveti Tabel 1.

Tabel 1. Anatomiske afgransninger af lymfadenektomi i lysken

Lag Anatomiske afgraensninger

Superficielt lag Anteriort Scarpas fascia
Posteriort Fascia lata, femoralis, lamina cribrosa
Lateralt Medial kant af m. Sartorius
Medialt M. Abductor longus/Pecten ossis pubis
Kaudalt Ca. 1 cmlangs V. saphena magna
Kranialt Lig. Inguinale

Dybt lag Under lamina cribrosa (i fossa ovalis), medial fra V. Femoralis

Pa grund af mangelfuld evidens er der ikke enighed om, hvor mange lymfeknuder, som skal fiernes per lyske
ved lymfadenektomi, for at indgrebet anses som radikalt.

Det starste studie er et seldre multicenter register studie, som inkluderede 1030 patienter (stadie I-ll) (32). Her
fandt man en forbedret cancerspecifik 5 ars overlevelse pa 85% vs. 60% ved fiernelse af > 10 lymfeknuder
hhv < 10 lymfeknuder (totalt) blandt patienter med stadie Il sygdom. Der fandtes ingen forskel i cancerspecifik
overlevelse ved fiernelse af <10 vs. >10 lymfeknuder (totalt) blandt kvinder med stadie I-1l sygdom. Kun 3,7 %
af patienterne fik adjuverende straleterapi, hvorfor data ikke kan overfares direkte til aktuelle kliniske praksis
(evidensgrad 3). Fundene i dette studie bekraeftes af Baiocchi et al.(n=158), som ligeledes fandt en
association mellem cancerspecifik overlevelse og antal fiernede lymfeknuder (<12 vs. > 12 lymfeknuder totalt),
men kun hos patienter med stadie Ill sygdom (33). Kun 7,6% fik adjuverende straleterapi. | et studie af
Beekhuizen et al. (n=134) fandt man heller ikke nogen forskel i cancerspecifik dgdelighed hos kvinder med
stadie IB-Il sygdom, som fik fiernet < vs.> 9 lymfeknuder per lyske (34).
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Figur 3. Lyskens anatomi
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To mindre retrospektive studier fandt en sammenhaeng mellem antal fiernede lymfeknuder (cut off 10-15
fiernede lymfeknuder totalt) og cancerspecifik overlevelse (35, 36). | disse studier blev der ikke stratificeret pa
stadie, som i de ovenfor beskrevne studier.

Generelt er de ovenfor beskrevne studier sma, retrospektive og med lang inklusionstid. Studierne er ikke
direkte sammenlignelige grundet forskel i den kirurgiske behandling og iseer den adjuverende
stralebehandling. Saledes fik kun et fatal af patienter med inguinale lymfeknudemetastaser tilbudt adjuverende
behandling (32, 34), hvilket sandsynligvis har pavirket deres cancerspecifikke overlevelse negativt. Man ser
dog en trend mod bedre overlevelse ved mere radikal fiernelse af lymfeknuder hos patienter med inguinale
lymfeknudemetastaser (stadie Ill).

Pa baggrund af ovenstaende litteratur har vulvacancer gruppen per konsensus besluttet at, hvis der findes <6
lymfeknuder i det histologiske preeparat, anbefaler vulvacancer gruppen, af forsigtighedsprincip, at diskutere
patienten pa den postoperative MDT og felge et flowchart i henhold til Figur 4. Flowchartet er udarbejdet med
konsensus fra medlemmerne af vulvacancer gruppen, og der findes ikke evidens for indholdet i figuren.
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Figur 4. Patientforlgb efter primeer radikal inguinal lymfadenektomi med fiernelse af < 6 lymfeknuder per lyske
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Lymfadenektomi er behaeftet med vaesentlige akutte komplikationer og senfglger og flere studier har forsggt at
evaluere om primeer stralebehandling kan erstatte operationen. Der foreligger fa studier, som viser, at primeer
stralebehandling af lysken er mere skansom endl lymfadenektomi (37). Det eneste randomiserede studie, som
randomiserede patienter med vulvacancer til enten lymfadenektomi eller primeer stralebehandling af lysken,
blev lukket fer tid pga. hej recidivrate i lysken (18.5%) hos patienter behandlet med primeer lyske straleterapi.
Blandt patienter randomiseret til lymfadenektomi og adjuverende straleterapi observerede man ingen recidiver
(0%) (38). Ligeledes blev GROINSS-V-II studiet - et studie som undersagte om alene adjuverende
stralebehandling mod lysken hos patienter med metastaser til SN var non-inferiort til lymfadenektomi og
stralebehandling stoppet preematurt. Aforydelsen skyldtes, at interimanalysen viste, at patienter med makro-
metastaser i SN (>2 mm), som fik adjuverende stralebehandling uden lymfadenektomi, havde recidivrate i
lysken pa 18%. Derimod var recidivraten hos patienter med mikro-metastaser i SN (<2 mm) behandlet med
adjuverende stralebehandling uden lymfadenktomi lav (2.6%) (39). Pa baggrund af GROINSS-V Il studiets
resultater, besluttede DGCG'’s vulvacancergruppe, at patienter med én mikro-metastase i SN kan henvises
direkte til adjuverende stralebehandling. Patienter med > 1 mikro-metastase eller = 1 makro-metastase skal
fortsat anbefales lymfadenektomi forud for adjuverende stralebehandling. Ved fund af isolerede tumor celler
(ITC), er der ikke indikation for at foretage yderligere, og patienterne kan overga til opfelgningsforlgb og bliver
ikke up-staget.
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Primeer stralebehandling af metastatiske lymfeknuder i lysken er kun en mulighed hos patienter, som pga.
udtalt komorbiditet er uegnede til primaer kirurgi (40). Se i @vrigt den onkologisk retningslinje.

Uni- eller bilateral lyskekirurgi

Ved mindre laterale tumorer (T1-T2), der respekterer midtlinjens strukturer med en margin pa > 1 cm, kan
man, som udgangspunkt, ngjes med unilateral SN/lymfadenektomi (41), idet risikoen for kontralateral
metastasering ved negative ipsilaterale lymfeknuder er meget lille (0-2,4 %) (38, 42). Ved lateraliserede
tumorer med pavist metastase i ipsilaterale lymfeknuder er recidivrisikoen til kontralaterale lymfeknuder 1,4%.
(43-45). Ved fund af unilaterale metastaser i SN efter bilateral SN-procedure er risiko for kontralaterale
metastaser i non-SN ogsa lav (0%), og man kan ngjes med en ipsilateral lymfadenektomi (46).

Risikoen for kontralaterale metastaser @ges ved starre tumorer (= 4 cm) og i ESGO guidelines anbefales det
at foretage kontralateral lymfadenektomi ved pavist metastase i ipsilaterale lymfeknuder ved tumorer = 4 cm
(1) (evidensgrad 4).

Handtering af "bulky nodes”

Den optimale handtering af lysker, hos patienter med forsterrede, metastatiske lymfeknuder i lysken "bulky
nodes”, mangler fortsat at blive klarlagt. Det er uklart, om det er bedst at foretage lymfadenektomi eller kun
fierne "bulky nodes”. | et retrospektivt multicenterstudie med 40 patienter, var den sygdomsspecifikke
overlevelse ens i de grupper, der fik foretaget lymfadenektomi vs. fiernelse af kun "bulky nodes” far
adjuverende stralebehandling (47). | et andet lille retrospektivt studie med 68 patienter, med
lymfeknudemetastaser, som blev opereret med SN, lymfadenektomi eller fiernelse af "bulky nodes”, hvor de
fleste patienter (82%) fik adjuverende RT, var der ikke forskel hverken i recidivraten i lysken eller overlevelsen.
Derimod havde patienter i lymfadenektomi-gruppen vaesentlig flere komplikationer (48). Det er sveert at drage
en konklusion ud fra disse to sma retrospektive observationelle studier. Ved forekomst af ulcererede og
fixerede lymfeknuder er de oftest ikke mulige at resecere. Hvis man ikke mener, at man kan fierne
lymfeknuderne radikalt, bar der ikke foretages operation. Uden steerkere evidens bgr afvigelsen fra
standardbehandling hos patienter med "bulky nodes” (fuld lymfadenektomi) diskuteres pa MDT i henhold til
patientens almen tilstand og komorbiditet (evidensgrad 5).

Handtering af pelvine lymfeknudemetastaser

Ca. 20% af patienterne med metastaser i lysken, vil have pelvine lymfeknudemetastaser. Risikoen stiger med
antallet af positive lymfeknuder i lysken (41, 43, 49). Ved pelvine lymfeknudemetastaser hos patienter med
vulvacancer klassificeres tumor som stadium VB i henhold til FIGO 2009 (50), og patienten allokeres saledes i
samme gruppe, som patienter med fiernmetastaser, der har en 2-ars overlevelse pa 10%. (51). Et lille studie
pa 20 patienter med positive pelvine lymfeknuder, har vist en 5-ars overlevelse pa 43%, hvilket er pa niveau
med overlevelsen i stadium [l (51). | et GOG- studie fra 1986 (GOG-37) blev 114 patienter med
lymfeknudemetastaser randomiseret, efter lymfadenektomi, til enten adjuverende RT af lysken og pelvis eller
fiernelse af pelvine lymfeknuder (49). Overlevelsen var signifikant bedre i RT-gruppen. En opfglgende analyse
viste fortsat en overlevelsesfordel ved RT fremfor kirurgi (52). Kombineret kemo-stralebehandling forudgaet af
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operation med fiernelse af tumor i vulva samt inguinale lymfeknuder hvis muligt, anses for at veere standard
behandling ved metastasering til pelvine lymfeknuder (se den onkologiske retningslinje).Trods ESGO’s
anbefaling om at fierne lymfeknuder i pelvis, som er > 2 cm og mistaenkt metastatiske (1), er der enighed i
guideline gruppen om ikke at fierne disse, da studierne er zeldre og sma med lav evidensgrad. Hver patient
ber vurderes individuelt pa MDT.

Patientveerdier og — preeferencer
Der er god klinisk erfaring for, at risikoen for senfglger er stor hos patienter med vulvacancer. Der laegges
derfor vaegt pa at mindske patientens risiko for senfglger efter operation, uden at det forringer prognosen.

Rationale
Der blev i formuleringen af anbefalingen lagt veegt pa, at lymfadenektomi er forbundet med betydelige
senfglger. Denne operation skal saledes kun tilbydes patienter der har en prognostisk gevinst heraf.

Bemeerkninger og overvejelser

SN-metoden blev gradvist indfert i DK i 2008. Metoden fordrer en forudgaende kirurgisk traening, og en
forudseetning for metodens anvendelse er, at alle kirurger er ngje indfart i de tekniske aspekter og tolkningen
af resultaterne.

Recidivkirurgi
Behandling af lokalt recidliv i vulva

18. Ved teknisk operabelt lokalt recidiv ber der foretages radikal lokal excision, hvor
der tilstreebes 3 mm mikroskopisk tumorfri margin(C)

19. Hvis invasionsdybden er > 1 mm eller tumorsterrelse > 2 cm men < 4 cm anbefales
SN, sifremt dette ikke er udfort tidligere pa samme indikation, som ved primaer
kirurgi (se anbefaling 6 og 7) (D)

20. Ved lokalt recidiv med invasionsdybde pa > 1 mm, hos patienter som tidligere kun
har faet udfert SN, udferes uni- eller bilateral lymfadenektomi (D)

21. Indikationer for postoperativ stralebehandling i vulva ved lokalt recidiv er de
samme, som ved primar tumor, dog hos tidligere bestralede patienter, kan
opfelgning vare eneste mulighed (D)

22. Forud for exenteration hos en tidligere bestralet patient, bor der foretages grundig
udredning og individuel vurdering med hensyntagen til patientens alder,
komorbiditet og recidivets lokalisation og evt. spredning (B)
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Behandling af recidiv i lysken

23. Man ber overveje radikal inguinal lymfadenektomi ved recidiv i lysken, hos
patienter, som ikke tidligere har faet foretaget lymfadenektomi, sa vidt det er
teknisk muligt, efterfulgt af adjuverende strilebehandling hos stralenaive patienter
(D)

24. Fjernelse af de metastatiske lymfeknuder ber overvejes ved recidiv i lysken, hos
patienter, som tidligere har faet foretaget lymfadenektomi, sa vidt det er teknisk
muligt, efterfulgt af adjuverende stralebehandling hos strilenaive patienter (D)

Litteratur og evidensgennemgang

Disse anbefalinger er vejledende, og falger den af ESGO (European Society og Gynecological Oncology)
udarbejdede Vulvar Cancer Guidelines — 2017 samt NCCN Vulvar Cancer Guidelines 2021.

Derudover er der foretaget litteratursggning med segeord: vulva cancer, treatment, recurrent. Der er fundet et
systematisk review, en metaanalyse, to reviews, samt tre database /kohorte studier (Pirot, Klapdor 2020.
Raimond 2020, Grootenhuis 2019).

Efter primeerbehandling vil 20-40% af patienter fa et recidiv (8, 10, 26, 53). Et enkelt studie har undersagt
risikoen for lokalt recidiv per ar efter operation. De fandt en arlig risiko for lokalt recidiv pa 4%, som ikke aftog
med tid fra primeaer behandling (54). Median 10-ars sygdomsspecifik overlevelse faldt signifikant fra 90% til
69% (p< 0,0001) hos patienter med lokalt recidiv i forhold til recidivfrie patienter, da recidivpatienter ofte
udviklede yderligere recidiv bade lokalt, regionalt og med fiernmetastaser (26). Prognosen efter recidiv var
afhaengig af recidivets lokalisation, da recidiv i bade vulva og lysken agede dgdeligheden 6 gange, mens
recidiv i baekkenet / fiernmetastaser ggede dedeligheden 20 gange (10). Recidivfrekvensen, kombineret med
vulvacancerens sjeldenhed, har gjort det vanskeligt at gennemfare studier over effekten af recidivbehandling,
og anbefalingerne baseres derfor pa data fra sma retrospektive studier.

Tilstedeveerelse af lymfeknudemetastaser pa diagnosetidspunktet er den staerkeste prognostiske faktor for
lokalt recidiv [N+ vs. N-: HR 2.47, 95%CI (1.52-4.03)] (10). Andre risikofaktorer som hgj alder, store og
multifokale tumorer, invasionsdybde, LVSI, BMI > 30 og snaever resektionsmargin har vist prognostisk
betydning i nogle studier (53, 55-57), men ikke i andre (9, 58, 59). Et retrospektivt studie har vist, at
praemaligne laesioner i resektionsranden i hgjere grad end bredden af resektionsmargin, har betydning for
lokalrecidiv (8).

Et nyligt publiceret dansk studie af Fokdal et al har pavist at Lichen Sclerosus er en uathaengig risikofaktor (HR
3,89 (95% Cl 1,93-7,79) for lokalt recidiv i vulva hos patienter med vulvacancer, der har enten faet
adjuverende eller primeer strale- kemoterapi (60).

Isolerede lyskerecidiver hos patienter med tumor < 4 cm efter fuldfert primeaer behandling (SN) er sjeeldne og
ses hos 2-3% af SN-negative og 8% hos SN-positive patienter (26, 27). Patienter diagnosticeret med
lyskerecidiv har en darligere prognose end patienter med lokalt recidiv i vulva. Et studie har vist en 7-ars
overlevelse pa 50% i denne patientgruppe og har konkluderet, at behandling af lyske recidiv er kurativt
intenderet (61).
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Behandling af lokalt recidiv i vulva

Behandling af et lokalt recidiv i vulva er radikal lokal excision og radikal inguinal lymfadenektomi (IL), hvis dette
er muligt. Denne behandling medfarer langtidsoverlevelse hos ca. 75 % (62, 63) (4). Det kan veere vanskeligt
at opna radikalitet hos disse patienter hvis tumoren er beliggende i teet relation til urethra og anus (64) samt
hos patienter, som tidligere har faet udfart sterre kirurgi i vulva (57). Der vil derfor ofte vaere behov for
plastikkirurgisk assistance. Ved unifokale recidiver hvor invasionsdybden er <1 mm og tumor er < 2 cm,
anbefales ikke kirurgi i lysken. Hvis invasionsdybden er > 1 mm eller tumorstgrrelse = 2 cm men < 4 cm
anbefales SN safremt dette ikke er udfert tidligere (evidens 4). Hos patienter som tidligere har faet udfert SN i
inguen, anbefales det at udfare lymfadenektomi (ESGO), hvis denne procedure ikke er udfert tidligere
(evidens 4). Hvis der ikke tidligere er givet stralebehandling, bar kemo-stralebehandling anvendes efter de
samme retningslinjer som ved primaer sygdom (1). Ved lokalt recidiv hos en tidligere bestralet patient, hvor
radikal lokal resektion af tumor ikke er mulig, kan total eller partiel exenteration vaere en kurativ
behandlingsmulighed. Der foreligger kun meget fa sma retrospektive studier, som viser 5-ars overlevelse efter
exenteration for recidiv af vulvacancer pa 22-57% (64-66). Et populationsbaseret retrospektivt studie over
gynaekologiske cancerpatienter, der fik foretaget exenteration (heraf 328 patienter med vulvacancer) viste, at
indgrebet var forbundet med veesentlige perioperative komplikationer. Saledes oplevede 70% af alle patienter
komplikationer og 40 % oplevede multiple komplikationer. Patienter med vulvacancer var i seerlig hgj risiko for
multiple komplikationer, formentlig fordi de var eeldre og mere komorbide end de cervixcancer patienter, som
var inkluderet i studiet (2c) (67).

Behandling af inguinalt recidiv

Behandling af lyskerecidiv er individuel og afhaenger af den tidligere behandling samt patientens almentilstand.
Hos patienter, som ikke tidligere har faet udfart lymfadenektomi, anbefales det at udfere lymfadenektomi. Hos
patienter, som tidligere har faet udfert lymfadenektomi, anbefales kirurgisk radikal resektion af den
metastatiske lymfeknude, hvis det er muligt, efterfulgt af strale-kemoterapi, hos stralenaive patienter (ESGO).
Patienter med ikke-resektabelt inguinal recidiv, kan henvises til kemostrale-terapi (stralenaive patienter) eller il
kemoterapi (patienter som tidligere har modtaget stralebehandling mod den pageeldende lyske) (henvises til
guidelines vedr. onkologisk behandling af vulvacancer).

Patientveerdier og — preeferencer
Der er Klinisk erfaring for, at risikoen for senfalger er stor hos patienter med vulvacancer. Der leegges derfor
vaegt pa at mindske patientens risiko for senfalger efter operation, uden at det forringer prognosen.

Rationale

Anbefalingerne er baseret pa sma retrospektive studier samt "expert agreement”. Alle patienter med recidiv af
vulva cancer skal behandles efter en individuel behandlingsplan pa baggrund af diskussion pa MDT-
konference og inddragelse af patienten.
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Bivirkninger til kirurgisk behandling - rehabilitering

25. Ved lagefagligt begrundet behov skal der udarbejdes en genoptraeningsplan til
enten ‘almen genoptraning’, ‘genoptrening pa specialiseret niveau’ eller
‘rehabilitering pa specialiseret niveau’ (D)

Litteratur og evidensgennemgang

Anbefalinger i dette afsnit er baseret pa Sundhedsstyrelsens anbefalinger i "Pakkeforlgb for kreeft i de ydre
kvindelige kansorganer. For fagfolk (2019).
https://www.sst.dk/da/udgivelser/2016/~/media/dD18C7316ABC481A8B0C2BF79E111E8D.ashx,

Samt

Sundheds- og Aldreministeriet. Bekendtgarelse om genoptraeningsplaner og om patienters valg af
genoptreenings-tilbud efter udskrivning fra sygehus.

Opdateret: 2014. Link: https://www.retsin-forma-tion.dk/forms/r0710.aspx?id=164976.

Derudover er der foretaget litteratursggning med s@geord: vulva cancer, complications, quality of life, surgery.
Der er fundet to systematiske reviews, samt en reekke af sma retrospektive studier, der beskriver
postoperative komplikationer.

Komplikationer efter vulva kirurgi

Efter kirurgi i vulva vil op til 58% af patienter opleve komplikationer (68), som kan pavirke deres livskvalitet
negativt (69). De hyppigste akutte postoperative komplikationer i vulva er sarinfektion og sarruptur som typisk
optreeder ca. 10 dage postoperativt. Risikofaktorer for sarruptur er hgj alder, overvaegt, rygning, diabetes,
omfattende kirurgi samt tidligere stralebehandling. Det er vigtigt at undga tension af vaevet ved suturering, og
derfor ber plastikkirurgisk assistance med transpositionslap overvejes ved starre kirurgi og/eller recidivkirurgi
(17).

De hyppigste langtidsfalger er seksuel dysfunktion og kropsforandring. Efter kirurgisk behandling vil en del
patienter opleve forsnaevring, sart og skrgbelig hud ved introitus, samt nederste del af vagina, smerter ved
samleje og manglende lubrikation. Nogle vil desuden opleve gener fra den manglende "fylde” af de ydre
kvindelige kansorganer. Fibrosedannelse efter stralebehandling kan forveerre disse gener.

Undersggelser af seksuel funktion og kropsopfattelse hos patienter, der er blevet behandlet kirurgisk for
vulvacancer, viser, at omfanget af behandlingen har indflydelse pa, i hvor hgj grad patienter oplever disse
senfelger. Patienter med tidlige stadier af vulvacancer, der er blevet behandlet med lokal excision, har fa
senfalger relateret til seksuel funktion og kropsopfattelse. Tendensen til, at der opstar seksuel dysfunktion og
pavirkning af kropsopfattelsen, stiger, nar der foretages mere ekstensiv operation, multiple indgreb,
stralebehandling og/eller ved udvikling af lymfadem) (70).

Patienten skal informeres om risikoen for disse komplikationer i forbindelse med planleegning af behandling.
Patienten bar inviteres til at tale om seksualitet med udlevering af informationsmateriale, og evt. vejledning i
brug af hjeelpemidler som fx glidecreme, vaginale dilatatorer, lokal gstrogenbehandling mm i forbindelse med
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udskrivelse efter operation. Desuden kan mader med ligestillede i relevante patientforeninger veere en hjeelp.
Der kan evt. veere behov for henvisning til sexologisk klinik.

Komplikationer efter lyske kirurgi

Efter lymfadenektomi vil mere end halvdelen af patienterne f& mindst én bivirkning/komplikation. Hyppigste
gene er lymfgdem af underekstremitet(er) og hen over mons pubis (71, 72). Lymfocele, sarruptur og infektion
er de hyppigste akutte komplikationer efter lymfadenektomi (40%). Anlzeggelse af dreen i lysken forhindrer ikke
sarruptur eller lymfadem (73), men volumen-baseret (< 30 ml/degn) dreenfiernelse giver faerre lymfoceler (74).
Dog er vores viden baseret pa fa mindre studier (73, 74) og der kan derfor ikke gives nogen anbefalinger
vedrgrende profylaktisk brug af draen. Ved komplekse sarrupturer kan VAC-behandling anvendes. Infektion i
lysken kan forebygges med perioperativ brug af antibiotika, som derfor anbefales. Der ses signifikant feerre
komplikationer i lysken efter SN-proceduren i forhold til lymfadenektomi. GROINSS-V studiet viste, at SN-
procedure kunne reducere udvikling af lymfgdem fra 25.2 % til 1.9 % (22).

Patienter, der har faet foretaget lymfadenektomi opfordres til en livsstil som baseres pa KRAMS faktorer (75)
og instrueres i at lave venepumpegvelser. Alle patienter bar vurderes postoperativt for at diagnosticere
udvikling af lymfadem tidligt. Hvis der opstar adem, skal patienten henvises til lymfadem-behandling og
vejledning ved lymfadem-terapeut (specialiseret fysioterapeut) i regionalt regi.

Patientveerdier og — preeferencer
Det er klinisk erfaring, at risikoen for senfglger er stor hos patienter med vulvacancer. Der laegges derfor veegt
pa at mindske patientens risiko for senfalger efter operation, uden at det forringer prognosen.

Rationale
Der findes ikke evidens baserede anbefalinger for handtering af senfalger efter behandling for vulvacancer.
Anbefalingerne er baseret pa ” expert agreement”.
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5. Metode

Litteratursegning

Ovenstaende anbefalinger statter sig op af den foreliggende litteratur. Pga. den lave forekomst af vulvacancer,
er litteraturen pa omradet sparsom.

Der er sggt litteratur med s@geordene vulva cancer, treatment, sentinel node, inguinal lymphnode dissection,
ICG, recurrent. Desuden har vi konsulteret ESGOs guidelines.

Litteraturgennemgang
Vulvacancergruppen har gennemgaet litteraturen, veegtet publikationerne, syntetiseret resultaterne og
vurderet evidensen i forhold til Oxford 2009 gradering af evidens og anbefalinger.

Formulering af anbefalinger
Anbefalingernes formulering har veeret forelagt, gennemgaet, evt. omformuleret og godkendt af medlemmer i
Dansk Gynaekologisk Cancer gruppes (DGCG) vulvacancer gruppe.

Interessentinvolvering
Udarbejdelsen er foregaet i DGCGs vulvacancergruppen uden involvering af 3. part.

Hering og godkendelse

Retningslinien foreleegges DGCGs Forretningsudvalg til kommentering og evt. korrektion. Herefter lzegges
retningslinien pa DGCGs hjemmeside til hgring blandt alle DGCGs medlemmer i 1 maned og efter evt
omformuleringer til godkendelse i DGCG-bestyrelse.

Anbefalinger, der udleser betydelig merudgift
Anbefalinger synes ikke at udlgse merudgift.

Forfattere og habilitet
Pa vegne af DGCG Vulva cancergruppen

Dansk Selskab for Obstetrik og Gynaekologi
Ligita Frading (formand), overleege, Gynaekologisk afdeling, Rh
Tine Henrichsen Schnack, overlaege, Gynaekologisk afdeling, OUH

Henriette Stram Kahr, afdelingsleege, Gynaekologisk afdeling, AUH

Dansk Selskab for Klinisk Onkologi
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Trine Jakobi Nettrup, overlaege, Onkologisk afdeling, Rh
Christian Nielsen Wulff (neestformand), afdelingslaege, Onkologisk afdeling, AUH

Dansk Selskab for Patologisk Anatomi og Cytologi

Elisabeth Kristensen, Patologisk afdeling, Rh
Pernille Christiansen, Patologisk afdeling, Rh

Dansk Selskab for Klinisk Fysiologi og Nuklear Medicin
Annika Loft, overlaege, Klinisk fysiologi, Nuklearmedicin og PET-afdeling, Rh

Ovenstaende forfattere har ingen interessekonflikter.

Version af retningslinjeskabelon
Retningslinjen er udarbejdet i version 9.2.1 af skabelonen.

6. Monitorering

Pga. den lave incidens og vigtigheden af volumen / center og kirurg anbefales fortsat overvagning af
patientvolumen per center.

7. Bilag

Bilag 1 — Patologisk anatomisk procedure ved vulvacancer

Denne patologiske procedurevejledning for vulvacancer er til anvendelse ved karcinom. Maligne melanomer i
vulva handteres i henhold til gzeldende retningslinjer fra Dansk Melanom Gruppe (DMG) for primaere, kutane,
maligne melanomer. Se www.melanoma.dk/quidelines. Retningslinjer for slimhindemelanomer i vulva er under
udarbejdelse i DMG regi (76). For andre meget sjeeldne tumorer, sasom fx neuroendokrine tumorer og
mesenkymale maligne tumorer henvises til separate kapitler i WHO Classification of tumours, 5.th ed. Female
genital tumours, 2020 (77).

Den patoanatomiske procedure skal give oplysninger om histopatologisk klassifikation inkl. HPV/p16 status
samt pTNM-stadium og bygger pa systematisk undersggelse og beskrivelse i henhold til internationalt
anerkendt metode og nomenklatur (77-79).

Nugeeldende WHO 2020 klassifikation af tumortyper i vulva (77) med tilharende danske SNOMED-koder (77,
78, 80) er beskrevet i Bilag 3, mens detaljeret pTNM klassifikation fremgar af Bilag 1 i denne retningslinje.
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Provetyper:

Det anbefales fra DGCGs vulvacancergruppe, at der altid foretages central praeparatrevision i et af de 2
nationale vulvacancer centre ved malign diagnose eller mistanke herom.

Diagnostisk biopsi af primar tumor:

Diagnosen invasiv vulvacancer ber stilles pa en repraesentativ biopsi fra primeertumor, hvor invasionsdybden
kan vurderes. Cytologi kan ofte anvendes til diagnosticering af klinisk eller radiologisk suspekte regionale
lymfeknuder eller fiernmetastaser.

e Makroskopi: Starrelse og antal af biopsier angives. Totalindstabes. Biopsier orienteres med
overfladen vinkelret pa skeerefladen. Der skeeres mindst 2 trinsnit.

e Mikroskopi: Tumortype angives. Invasionsdybde anfares (>/< 1 mm). Karinvasion (+/-) bekreeftet ved
immunhistokemisk undersggelse (IHC). P16 og p53 status ved IHC. Se relevante afsnit i dette bilag.

Mindre lokalt resektat / diagnostisk el. evt. terapeutisk:

Biopsi fra vulva er diagnostisk, mens et lille lokalt resektat kan veere diagnostisk eller terapeutisk. Kirurgen
orienterer og markerer preeparatet, saledes, at patologen ved evt. insufficient kirurgisk margin har mulighed
for, at udpege i hvilken retning yderligere resektion bar foretages. Margin > 3 mm tilstreebes (Se evidens
gennemgang i retningslinjen — Vulvacancer- kirurgisk behandling- primeer og recidiv, under afsnit 3. Grundlag
Kirurgisk behandling-vulva).

e Makroskopi: Mindre resektater med bioptisk verificeret svaer grad af planocelluleer intraepitelial
lzesion, HPV-associeret, (high grade squamous intraepithelial lesion, HPV- associated, forkortet HSIL)
eller vulva intraepitelial neoplasi, HPV-uafhaengig (vulvar intraepithelial neoplasia, HPV-independant,
forkortet VIN, HPV-uafhaengig) eller med mistanke om malign tumor opskeeres og indstgbes in toto i
fortlabende parallelsnit, gerne forudgaet af tuschmarkering af resektionsrande og preeparatfoto.

e Mikroskopi: Preemaligne og maligne forandringer beskrives med hensyn il fglgende parametre:

e |HC for p16 udferes pa samtlige planocellulzere karcinomer. P16 status ved IHC er afgerende
for korrekt klassifikation af forstadier samt planocellulaere karcinomer, som surrogatmarker for
HPV-status og dermed laesionens HPV association.

e Forstadier klassificeres som HSIL (p16 overekspression) og som VIN, HPV uafhaengig (p16
uden overekspression og ofte tillige med abnorm p53 ekspression). Ved tvivistilfaelde om
tolkning af IHC for p16 kan suppleres med PCR HPV undersggelse.

e Histologisk tumortype (WHO)

e Gradering af planocelluleere karcinomer

e P53 ekspression ved IHC

e Evt. multifokalitet

e Starste tumormal i 2 dimensioner, angives i mm

e Maksimal invasionsdybde

e Karinvasion. Der suppleres med IHC for D2-40 og CD31 (+/+ i lymfekar og -/+ i blodkar).

e Perineural invasion
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e Resektionsrande: Mindste afstand fra invasiv tumor til resektionsrande inkl. profunde
resektionsflade angives i mm.

e Evt. preemaligne forandringer (HSIL og HPV-uafhaengig VIN) og evt. lichen sclerosus (LS) i
resektionsrande angives. LSIL (tidl. VIN1) opfattes ikke som praemalign (77).

Lokal excision eller vulvektomi

Starre resektater modtages fra operationsgangen opspaendt pa kork med hud/slimhindeside opad og markeret
af operater. Safremt resektatet omfatter den urethrale resektionsrand bar denne markeres seaerskilt. Ved
modtagelsen laegges evt. gaze mellem vaev og kork. Hvis der er tilstraekkeligt tumorveev, tages stansebiopsi af
tumorveev fra til nedfrysning i Dansk Cancer Biobank og umiddelbart parallelt hermed verifikationsnit til

paraffinblok.

Resektater fikseres som hovedregel i 2 dagn, saledes, at bundfladen bliver sa velfikseret som muligt. Tynde
resektater kan evt. fikseres i kun 1 degn.

e Makroskopi

Praeparatfoto med lineal, fgr og efter tuschmarkering.

Starrelse, inkl. preeparattykkelse og orientering (hvis mulig) af resektatet angives i tekst.

Synlig tumor: lokalisation, stgrrelse i 3 dimensioner, vaekstmade (ulcerativ, noduleer, exofytisk,
verrukgs) og mindste afstande til resektionsrande angives. Evt. multifokalitet med flere adskilte
tumorer med mellemliggende normalt vaev angives.

Evt. gvrige slimhinde-/ hudforandringer beskrives (lokalisation, starrelse i 2 dimensioner, relation
til resektionsrande).

Resektionsrande bar som hovedregel tuschmarkeres.

Indtegning af udtagne snit pa preeparatfoto (blokannotationer) anvendes rutinemaessigt, og
vedhaeftes patologibeskrivelsen.

Ved mindre resektater bgr totalindstabning overvejes.

Ved starre resektater kan anbefales falgende snit udtaget:

Fuldvaegssnit af tumor, evt. makrokapsler, mindre tumorer totalindstabes.

Tumorsnit séledes at tumorsterrelse og invasionsdybde kan afggres.

Snit der belyser mindste afstand til side- og profunde resektionsrande.

Snit der belyser mindste afstand til evt. resektionsrand til vagina, urethra og anus.

o Der udtages snit fra evt. gvrige hud- og slimhindeforandringer.

@)
@)
@)
@)

e Mikroskopi
Mikroskopibeskrivelsen bgr indeholde falgende:

Histologisk tumortype i henhold til WHO, 2020 (77).

P16 ekspression bedgmmes rutinemaessigt ved IHC ved planocellulzert karcinom som
surrogatmarker for HPV status (se afsnit om [HC)

P53 ekspression ved IHC (abnorm eller normal/vild type)

Differentieringsgrad (kun planocelluleere karcinomer)

Multifokalitet (flere invasive foci med mellemliggende normalt vaev)
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e Tumorstgrrelse, 2 dimensioner, angives i mm

e Tumortykkelse

¢ |nvasionsdybde

e Karinvasion (lymfekar / blodkar)

e Perineural invasion (81)

o Tilstedeveerelse af lichen sclerosus (LS) i resektatet

e Resektionsrande: Mindste afstand fra invasiv tumor til sideresektionsrand og bundflade angives i
mm (gerne med tilhgrende bloknummer pa makrofoto). Der tilstraebes 3 mm tumorfri margin pa
fikseret veev

e EVtHSIL, HPV-uafhaengig VIN og/eller LS i resektionsrande angives, gerne med tilhgrende
bloknumre

e Makrofoto med bloknumre vedheeftes patologisvaret.

Lymfeknuder:

Starrelsen og antallet af lymfeknudemetastaser indgar i stadieinddeling og har terapeutisk og prognostisk
betydning (22, 82-85). Formalet med sentinel node diagnostik er at vurdere behovet for og omfang af
yderligere behandling.

Der skelnes mellem fglgende metastasestarrelser:

o Makrometastase > 2 mm, eksakte stgrrelse angives.
e Mikrometastase <2 mm.

e Enkeltcelleinfiltration/ isolerede tumorceller / sma grupper af tumorceller < 0,2 mm
Sidstnaevnte kategori (tumorceller < 0,2 mm) skal opfattes som lymfeknudenegativ.

Lymfeknudeexairese

Makroskopi:
o Dettilstrebes at alle lymfeknuder findes og indstabes og som minimum 6 lymfeknuder.
e Ved fund af mindre end 6 lymfeknuder kan restveevet overvejes indstabt.
o Lymfeknuder fleekkes parallelt med leengdeaksen, hvis tykkelsen er = 4 mm.
e Der ma placeres op til 3 udelte lymfeknuder pr. kapsel.
e Der skeeres 2 trinsnit til HE farvning pr. blok.
Mikroskopi:

Svaret skal indeholde en beskrivelse af falgende:

o Antal lymfeknuder.
e Antal lymfeknuder med metastase.
e Metastasemal for hver metastase (se afsnit om sentinel lymfeknuder).
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e Evt. perinodal veekst.

Sentinel Lymfeknuder
Makroskopi:

e Antal lymfeknuder angives for hver lokalisation og lymfeknuderne méles.
= Sentinel lymfeknuder > 4 mm skaeres vinkelret pa lymfeknudens
lzengdeakse i 2 mm tykke skiver.
» |ndstgbes med max. 3 vaevsskiver fra samme lymfeknude i hver kapsel.

o Ved mikrotomi opskeeres hver paraffinblok totalt i fortlabende trinsnit med 200 ums afstand
mellem hvert niveau (86). For hvert niveau skaeres 2 nabosnit & hver 5 ums tykkelse til HE
farvning og CK-AE farvning, saledes at identifikationen af lymfeknudefremmede, epiteliale
celler lettes.

e Sentinel lymfeknuder skeeres saledes helt op til paraffinblokken er tom.

Mikroskopi:
Svaret skal indeholde en beskrivelse af falgende:

e Antal fundne lymfeknuder.
e Metastasering og perinodal veekst, dvs. tumorinfiltration i det omgivende fedtveev, for hver
lymfeknude.
o Metastasestarrelse.
Det skal af besvarelsen fremga, hvor mange HE-snit og/eller CK-AE snit, som indeholder metastase.

Tumortyper
Klassifikation af tumortype falger WHO 2020 klassifikationen, hvortil der henvises. Se appendix (77).

Planocellulzere karcinomer udgar 75-90% af alle vulvacancere, mens de resterende primeert udgares af
basocellulzere karcinomer og maligne melanomer (87). Derudover findes der mere sjeeldne tumorer, saledes
som det fremgar af WHO 2020.

Med WHO klassifikationen af 2020 skal planocelluleere karcinomer i vulva inddeles i HPV-afhaengige
planocellulzere karcinomer og HPV-uafhaengige planocelluleere karcinomer pa baggrund af p16 status, da
HPV-status er en prognostisk marker. | tilfeelde hvor p16 er vanskelig at tolke, anbefales det sa vidt muligt, at
der suppleres med undersggelse af HPV-status.

Det er af stor terapeutisk og prognostisk vigtighed at adskille basocelluleert karcinom (BCC) korrekt fra
planocelluleert karcinom, iseer planocellulzert karcinom af basaloid type overfor basocelluleert karcinom kan
veere en vanskelig differentialdiagnose. (Se nedenfor under EP4)

Immunhistokemiske undersagelser for:
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P16
Molekyleere metoder til detektion af hgj-risiko HPV omfatter PCR-baseret amplifikation af HPV DNA, DNA in
situ hybridisering (ISH) og RNA ISH.

P16-ekspression er i en kontekst af planocelluleert karcinom i vulva en palidelig surrogatmarker for infektion
med hgij-risiko HPV.

Reaktionsmeansteret er vigtigt ved tolkning af p16 farvning: P16 bar kun opfattes som veerende med
overekspression, nar der ses en kraftig, kontinuerlig, horisontal farvning af som minimum kerner, men som
regel af bade kerner og cytoplasma involverende mindst den basale 1/3 (ofte ogsa basale 2/3) af epitelet.
Dette reaktionsmanster benaevnes "p16 overekspression”. Den superficielle 1/3 af epitelet kan ogsa veere
svagt farvet eller ufarvet (77, 79, 88).

P53
IHC for p53 udfares rutinemaessigt ved alle planocelluleere karcinomer og evt. ved forstadier hertil. Der skelnes
mellem abnorm reaktion eller normal/vild type reaktion.

De HPV-associerede planocellulzere karcinomer vil veere karakteriseret af normal, sakaldt vild type
reaktionsmgnster, som omfatter en svagere farvning af et varierende antal celler med varierende
farveintensitet (89).

Det HPV-uafheengige planocelluleere karcinom viser oftest abnorm p53 ekspression, enten i form af sakaldt 0-
reaktion (op til 30% af HPV-uafhaengige planocellulzere karcinomer) (77),med samtlige tumorcellekerner
ufarvede, eller i form af overekspression med kraftig, intens farvning af > 80% af tumorcellerne i invasiv tumor
og i basale og parabasale cellelag i HPV-uafhaengig VIN (89).I sjeeldne tilfelde kan der udelukkende veere tale
om en cytoplasmatisk reaktion for p53, hvilket ogsa er associeret til TP53 mutation. Sidstnavnte manster
foreslas bekraeftet ved TP53 mutationsundersggelse.

EP4
| tilfeelde af, at det er vanskeligt at adskille et basocelluleert karcinom fra et planocelluleert, kan IHC panel med
EP4, p16 og evt. EMA anvendes.

Udover basalcelle-morfologi, perifer palisadeanordning af kerner og tendens til retraktionsspaltedannelse
omkring tumorgerne ses der ved det basocelluleere karcinom en kraftig positiv rektion for EP4 i kombination
med manglende ekspression af p16 og evt. EMA ved IHC. Farvningsintensiteten svarer til styrken i svedkirtler.

Det basaloide planocelluleere karcinom, som er den primeere differentialdiagnose, vil som regel veere med
overekspression af p16, negativt for EP4 og med varierende positivitet for EMA.

Fokal planocellulzer differentiering med fokalt tab af EP4 positivitet og tilkomst af positiv reaktion for EMA kan
forekomme i et i gvrigt typisk basocelluleert karcinom og aendrer ikke pa tumortypen (90).

Bade planocellulzere og basocelluleere karcinomer vil veere positive i p63, som derfor ikke kan udnyttes
differentieldiagnostisk (91).
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CD31 og D2-40

Ved mistanke om karinvasion benyttes CD31 og D2-40 til at be- eller afkreefte dette og til at afgare, om det
drejer sig om blodkar- eller lymfekarinvasion. Lymfekar er positive i bade CD31 og D2-40. Blodkar
udelukkende i CD31.

Gradering af planocellulare karcinomer

Gradering af planocelluleere karcinomer i vulva har ingen terapeutisk konsekvens, men anbefales.
Graderingen tager udgangspunkt i et modificeret Broder’s grading system baseret pa keratinisering,
intercellularbroer og pleomorfi.

Graderingen er baseret pa et estimat af andelen (i procent) af udifferentierede celler (defineret som sma celler
med sparsomt cytoplasma, der udviser beskedne / ingen tegn pa differentiering, og som infiltrerer stromaet i
aflange strenge eller sma grupper) (81, 92-94).

Der skelnes mellem hgijt, middelhgijt og lavt differentieret planocelluleert karcinom (94).

e Grad 1 = Hgijt differentieret (ingen udifferentierede celler)
e Grad 2 = Middelhgit differentieret (< 50% udifferentierede celler)
e Grad 3 = Lavt differentieret (> 50% udifferentierede celler)
Adenokarcinomer graderes ikke, da der ikke eksisterer anerkendte graderingssystemer (79).

Udmaling af tumortykkelse og invasionsdybde

Invasionsdybde er den vigtigste histopatologiske, prognostiske parameter og helt essentiel for planleegningen
af den videre behandling. Der angives som minimum om invasionsdybden er </> 1 mm. Invasionsdybde < 1
mm behandles udelukkende med vulvaresektion, og der tilstreebes en afstand til resektionsrand pa min. 3 mm.
For at sikre en ensartet bedemmelse, skal invasionsdybden udmales som falger (95): Udmaling foretages
optimalt med maleokular, evt. digitalt. Tumortykkelsen udmales pa keratiniseret epitel som afstanden fra
stratum granulosums bund (figur 1, linje B) til dybest beliggende, invasive tumorcelle. Pa ikke-keratiniseret
epitel males den som afstanden fra vaevsstykkets overflade (figur 3, linje B) til dybest beliggende invasive
tumorcelle. Linjerne B i fig. 2 og 4 viser udmalingen af tumortykkelse ved hhv. ulcererende og exofytisk veekst.
Invasionsdybden defineres som afstanden fra den epiteliale-stromale overgang ved den ngermest liggende,
mest superficielle stromapapil til den dybest beliggende invasive tumorcelle (figur 1-4, linje A). Ved ulcereret
overflade med substanstab i tumoromradet ekstrapoleres fra den oprindelige epiteliale-stromale overgang
uden for tumor, nar invasionsdybden udmales, safremt overgang til ikke ulcereret vaev er repraesenteret. (figur
2, linje A). Eksofytiske tumorer males fra den gverst beliggende tumorcelle til den dybest beliggende
tumorcelle, safremt der ikke er en veldefineret epitelial-stromal overgang pa det sted, hvor tumor har den
starste tykkelse (figur 4, linje A)
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Figur 1
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Figur 4

DGCG
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Bilag 2
TUMORTYPE (WHO 2020) SNOMED KODE
EPITELIALE TUMORER:

Forandringer i pladeepitel:

Low-grade squamous intraepithelial lesion (LSIL) M80770
High-grade squamous intraepithelial lesion (HSIL) M80772
HPV-uafhgengig vulva intraepithelial neoplasi VIN (dVIN/DEVIL/VAAD) | M80712
Planocelluleert karcinom, NOS M80703
Planocelluleert karcinom, HPV-associeret M80853
Planocellulzert karcinom, HPV-uafhaengigt M80863
Basocelluleert karcinom M80903
Forandringer i kirtelepitel:

Mb. Paget (ekstramammaer) M85423
Adenokarcinom M81403
Adenoidcystisk karcinom M82003
Adenoskvamgst karcinom M85603
Adenokarcinom i specialiseret mammalignende ano-genital kirtel M85003
Malign phylloidestumor M90203
Adenokarcinom af svedkirteltype M84003
Adenokarcinom af intestinal type M81443
Apokrint adenokarcinom M84013
Porokarcinom, NOS M84093
Ekkrint adenokarcinom M84133
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NEUROENDOKRINE TUMORER:

Neuroendokrin tumor, NOS M82403
Neuroendokrin tumor, grad 1 M82403
Neuroendokrin tumor, grad 2 M82493
Storcellet neuroendokrint karcinom / storcellet karcinom, kombineret type | M80133
Smacellet neuroendokrint karcinom M80413
Smacellet karcinom, kombineret type M80453
MESENKYMALE TUMORER:

Embryonalt rhabdomyosarkom M89103
Alveoleert rhabdomyosarkom M89203
Epiteloidt sarkom M88043
Alveoleert blgddelssarkom M95813
Leiomyosarkom, NOS M88903
Rhabdomyosarkom, NOS M89003
Pleomorft rhabdomyosarkom M89013
Epiteloidt leiomyosarkom M88913
Myxoidt leiomyosarkom M88963
Dermatofibrosarkoma protuberans, fibrosarkomatas M88323
Solitzer fibrgs tumor, malign M88153
Kaposis sarkom M91403
Liposarkom, NOS M88503
Myxoidt liposarkom M88523
Liposarkom, hgijt differentieret, NOS M88513
Dedifferentieret liposarkom M88583
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Pleomorft liposarkom M88543
Angiosarkom M91203
Ewings sarkom M93643
ANDRE TUMORER:

Malignt melanom M87203
Malignt lymfom M96003
Blommesaekstumor, NOS M90713
Germinalcelletumor, NOS M90643
Malign granularcelletumor M95803
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8. Om denne kliniske retningslinje

Denne kliniske retningslinje er udarbejdet i et samarbejde mellem Danske Multidisciplinaere Cancer Grupper
(DMCG.dk) og Regionernes Kliniske Kvalitetsudviklingsprogram (RKKP). Indsatsen med retningslinjer er
forsteerket i forbindelse med Kreeftplan IV og har til formal at understatte en evidensbaseret kreeftindsats af hgj
og ensartet kvalitet i Danmark. Det faglige indhold er udformet og godkendt af den for sygdommen relevante
DMCG. Sekretariatet for Kliniske Retningslinjer pa Kreaeftomradet har foretaget en administrativ godkendelse af
indholdet. Yderligere information om kliniske retningslinjer pa kreeftomradet kan findes pa:
www.dmcg.dk/kliniske-retningslinjer

Retningslinjen er malrettet klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsvaesen og
indeholder systematisk udarbejdede udsagn, der kan bruges som beslutningsstette af fagpersoner og
patienter, nar de skal treeffe beslutning om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse i specifikke kliniske
situationer.

De kliniske retningslinjer pa kraeftomradet har karakter af faglig radgivning. Retningslinjerne er ikke juridisk
bindende, og det vil altid vaere det faglige skan i den konkrete Kliniske situation, der er afggrende for
beslutningen om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse. Der er ingen garanti for et succesfuldt
behandlingsresultat, selvom sundhedspersoner fglger anbefalingerne. | visse tilfelde kan en
behandlingsmetode med lavere evidensstyrke veere at foretreekke, fordi den passer bedre il patientens
situation.

Retningslinjen indeholder, udover de centrale anbefalinger (kapitel 1), en beskrivelse af grundlaget for
anbefalingerne — herunder den tilgrundliggende evidens (kapitel 3+4). Anbefalinger meerket A er steerkest,
Anbefalinger maerket D er svagest. Yderligere information om styrke- og evidensvurderingen, der er
udarbejdet efter "Oxford Centre for Evidence-Based Medicine Levels of Evidence and Grades of
Recommendations”, findes her: http://www.dmcg.dk/siteassets/kliniske-retningslinjer---skabeloner-og-
vejledninger/oxford-levels-of-evidence-2009_dansk.pdf

Generelle oplysninger om bl.a. patientpopulationen (kapitel 2) og retningslinjens tilblivelse (kapitel 5) er ogsa
beskrevet i retningslinjen. Se indholdsfortegnelsen for sidehenvisning til de gnskede kapitler.

For information om Sundhedsstyrelsens kreeftpakker — beskrivelse af hele standardpatientforlgbet med
angivelse af krav til tidspunkter og indhold - se for det relevante sygdomsomrade: https://www.sst.dk/

Denne retningslinje er udarbejdet med gkonomisk statte fra Sundhedsstyrelsen (Krzeftplan 1V) og RKKP.
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