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1. Nyt siden sidst (eendringslog)

AEndringsloggen skal give et hurtigt overblik over vaesentlige eendringer siden sidste version af
retningslinjen og udfyldes kun i forbindelse med opdateringer. Alle gendringer anfgres kort i tabellen

nedenfor ("Nyt siden version 1.0”).

Beskriv kort og preecist de eendringer, der er foretaget i hvert relevant afsnit, sa det tydeligt fremgar,

hvad der er aendret og hvorfor.

Tabel 1 - Nyt siden version 1.0

Kapitel Afsnit

Beskrivelse af a&ndring

Titel

Ovariecancer — Epitheliale borderline ovarietumorer

2. Anbefalinger

Hysterektomi anbefales ikke lazengere, medmindre
uterus er med atypisk hyperplasi eller tumorvaev.

Appendektomi anbefales ikke leengere ved mucings
Borderline, hvor appendix er makroskopisk normalt
udseende.

3. Introduktion

Formal

At understgtte en evidensbaseret kraeftindsats af hgj
og ensartet kvalitet pa tvaers af Danmark. Flere
studier har efterhanden vist, at man kan tillade
mindre radikal kirurgi ved Borderline tumorer, og
derfor behandles denne sygdom seerskilt i denne
retningslinje.

Patientgruppe

Kvinder der peroperativt eller ved endelig histologi far
pavist ovarietumor af Borderline type.

Malgruppe for brug af
retningslinjen

Denne retningslinje skal primeert understgtte det
kliniske arbejde og udviklingen af den kliniske
kvalitet, hvorfor den primzere malgruppe er klinisk
arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske
sundhedsvaesen.

4. Evidensgrundlag

Litteratur og
evidensgennemgang

Foretaget ny litteraturgennemgang med tilhgrende
evidensgradering i henhold til Oxford kriterier

5. Referencer

Litteraturlisten er opdateret

6. Metode

Litteratursggning

Ovenstaende anbefalinger er opnaet ved en
gennemgang af den eksisterende litteratur ved
forfatterne. Alle studietyper blev inkluderet i
sggningen. Den systematiske sggning er foretaget i
PubMed (Keywords: Ovarian Bordeline tumor, fertility
sparing, preservation, reproductive outcome, surgery,
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Kapitel Afsnit Beskrivelse af &ndring
pregnancy, follow up. Referencer er tilfgjet ad hoc,
nar ny viden publiceres.
Litteraturgennemgang Ovariecancerarbejdsgruppen har gennemgaet

litteraturen, vaegtet publikationerne, syntetiseret
resultaterne og vurderet evidensen i forhold til Oxford
hierarkiet.

Sundhedsgkonomiske
konsekvenser

Anbefalingerne afspejler, hvad der er gaengs praksis i
Danmark og vil ikke udlgse en betydelig merudgift.
Anbefalingerne vurderes at veere udgiftneutrale.

Formulering af anbefalinger

Anbefalingerne er formuleret pa baggrund af en
diskussion i gruppen, og herefter skrevet af en enkelt
person med seerlig interesse for og fagligt kendskab
til det pageeldende emne. Oplaegget rundsendes til
gruppens gvrige medlemmer, hvorefter der tilrettes
med indkomne konstruktive forslag og litteratur.

Interessentinvolvering

Patientorganisationer har ikke veeret inddraget i
denne anbefaling.

Haring

Anbefalingerne har herefter veeret til hgring i DGCGs
bestyrelse og pa DGCGs hjemmeside i en maned,
hvor efter anbefalingerne revideres i forhold til
indkomne forslag. Herefter vedtages anbefalingerne
endeligt.

Behov for yderligere
forskning

Borderline tumorer er sjaeldne tumorer. Guidelinen er
baseret pa observationelle kohortestudier og
systematisk review og metaanalyse af disse. Der er
kun mindre 1 RCT. Der er behov for store multicenter
studier pa stort set alle omrader.

Forfattere og habilitet

Forfattergruppen er opdateret med
ovariecancergruppens medlemmer pr 1/12 2025.
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2. Anbefalinger (centrale budskaber)

Anbefalingernes styrke er graderet efter Oxford Levels of Evidence. En A-anbefaling bygger pa
evidens af hgj kvalitet og udtrykker hgj sikkerhed i anbefalingen. En D-anbefaling bygger pa evidens
af lav kvalitet og udtrykker lav sikkerhed i anbefalingen.

Standard behandling

1.

Standardbehandlingen til postmenopausale kvinder er bilateral salpingooophorectomi, infrakolisk
omentektomi, inspektion af samtlige peritoneale flader, skyllevaeske samt peritoneale biopsiere (B)

e Biopsi fra fossa douglassi, bleereperitoneum og parakoliske rum bilateralt.

Ved FIGO stadium = 2 foretages cytoreduktiv kirurgi som ovenstadende samt fiernelse af alt synligt
tumorveev (B)

Pree-menopausale kvinder med unilateral involvering og uden mistanke om disseminering, som
gnsker at bevare deres endokrine funktion, kan tilbydes staging operation med unilateral
salpingooophorectomi, infrakolisk omentektomi, skyllevaeske samt peritoneale biopsier (C)

Hysterektomi anbefales for endometrioide borderline tumorer og for alle borderline tumorer ved
tegn pa avanceret sygdom (C)

Ved uterusbevarende behandling af endometrioide borderline tumorer bar der foretages
endometriediagnostik (B)

Primeer operation og re-staging kan forega med laparoskopi eller laparotomi afhaengig af
tumorstarrelse (C)

Re-staging operation

7.

Efter inkomplet staging ved primaer operation med unilateral salpingo-oophorektomi og
systematisk vurdering af peritoneale overflader bar re-staging ikke udfgres rutinemaessigt, men
kan foretages ved klinisk FIGO stadie I. Cytoreduktiv operation skal tilbydes ved klinisk mistanke
om avanceret sygdom (FIGO stadie II-lll) (B)

Mucings borderline tumorer: Efter inkomplet staging med cystektomi bgr re-staging inklusiv USO
altid udfgres (B)

Ved uterusbevarende behandling af endometrioide Borderline tumorer bgr der foretages
endometriediagnostik (B)

Fertilitetsbevarende behandling

10. Ved fertilitetsgnske, anbefales fertilitetsbevarende kirurgi med fjernelse af det afficerede adnex,

infrakolisk omentektomi, skyllevaeske samt peritoneale biopsiere. Patienter med sergs Borderline
eller avanceret sygdom skal informeres om en @get risiko for recidiv (B)

eBiopsi fra fossa douglassi, bleereperitoneum og parakoliske rum bilateralt og baekkenvaeggene.
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11. Ved fertilitetsbevarende behandling af ser@se Bordeline tumorer kan cystektomi (uni- eller
bilateral) tilbydes (B)

12. Ved fertilitetsbevarende behandling af mucingse Bordeline tumorer bgr der foretages USO (det
afficerede adnex) (B)

13. Ved fertilitetsbevarende behandling af endometrioide Bordeline tumorer bgr der foretages
endometriediagnostisk (B)

14. Efter endt fertilitetsgnske, er der ikke evidens for yderligere staging-kirurgi (C)

Adjuverende behandling

15. Adjuverende behandling af Borderline tumorer i ovarierne anbefales ikke (A)

Opfalgning

16. Patienter som er konservativt behandlet (inkomplet staging/behandling med fertilitetsbevarende
operation) eller som er diagnosticeret med avanceret sygdom (FIGO stadie > |) bgr tilbydes
opfalgning hvert ¥ ar de farste 3 ar og herefter kontrol 1 gang arligt til i alt 5 ars opfalgning (D)

17. Opfelgning i mere end 5 ar vurderes individuelt (D)

18. Patienter med primeer forhgjelse af CA-125 og/eller CEA skal falges med relevante tumormarkarer
(D)
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Flowchart for behandling

Figur 1: Flowchart for primeer kirurgisk behandling af klinisk FIGO stadie | Borderline tumorer i

ovariet (BOT)

1A Primeer kirurgisk behandling af kliniske FIGO stadie | serese (sBOT) eller mucinese (mBOT) BOT

L J

Intet anske om at bevare

fertilitet endokrin funktion

Einske om at bevare

fertilitet og/eller endekrin

eller postmenopausal funktion
sBOT mBaT
Unilateral Bilateral
v Y Y v
BSO Unilateral Bilateral cystektomi/ uso
Cystektomi/US0 Cystektomi og USO
+ + +
h J ¥ ¥ ¥
Peritoneal staging med:
Skyllevaeske
Systematisk evaluering af peritonale flader
Multible peritoneale biopsier
Omentsktomi
Inspektion af fiernelse af appendix ved patologi
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1B Primezr kirurgisk behandling af klinisktidlig FIGO stadie | endometrioid BOT

v ¥
Intet enske om at bevare @nske om at bevare
fertilitet endokrin funktion fertilitet og/eller endokrin
eller postmenopausal funktion
L4
Hysterektomi + Endometrie
B50O diagnostik

k 4

Bilateral cystektomif

Cystektomi og USO
+
+
¥ ¥

Peritoneal staging med:
Skyllevasske
Systematisk evaluering af peritonale flader
Multible peritonsale biopsier

Dmentsktomi
Inspektion af fiernelse af appendix ved patologi
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Figur 2: Flowchart for kirurgisk behandling af FIGO stadie | sergs eller mucings borderline tumorer
som ikke er komplet staget

Kirurgisk behandling af FIGO stadie | serese (sBOT) eller mucingse (mBOT) borderline tumorer - ikke

komplet staget
sBOT mBOT
L J
Hvis insufficient Hvis cystelktomi
eksploration af peritoneale
flader
v v
Indikation for re-staging
Fjernelse af det afficerede ovarie
+
¥ ¥

Peritoneal staging med:
Skyllevaeske
Systematisk evaluering af peritenale flader
Multible peritoneale biopsier
Qmentsidomi
Inspektion af fiernelse af appendix ved patologi

Der er ikke evidens for, hvordan man behandler inkomplet staget endometrioied BOT
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3. Introduktion

Borderline tumor i ovariet rammer bade yngre og zeldre patienter, som kan have forskellige @ansker og
forventninger til behandling. Sygdommens meget favorable prognose ggr det relevant at afveje fordele
og ulemper ved udvidede kirurgiske indgreb, s& man undgar overbehandling med negativ effekt pa
fertilitet og endokrin funktion.

Modsat kan der hos eeldre patienter vaere et gnske om optimal staging med mulighed for at undga
efterfglgende kontrolforlgb

Baggrund epidemiologi

Borderline ovarietumorer (BOT), ogsa kaldet tumorer med lavt malignt potentiale, blev i litteraturen fra
1970’erne og frem klassificeret som en saerskilt gruppe af epitheliale ovarietumorer, adskilt fra
invasive carcinomer ved fraveer af destruktiv stromal invasion trods celleatypi og proliferative
forandringer (1). orderline tumorer er overvejende sergse (sBOT) (60 %)) eller mucingse (mBOT (30
%)) (2), mens endometrioide (eBOT)og clear cell BOT (cBOT) er sjeeldent forekommende (<5%) (3).
Stadieinddeling af BOT fglger FIGO-stadieinddelingen for epithelial ovariecancer (4), selvom deres
biologiske adfeerd adskiller sig veesentligt fra invasive ovarietumorer. sBOT optraeder ofte bilateralt
(ca.25%), mens involvering af begge ovarier er sjeelden ved de gvrige undertyper (<5%) (3).

| Danmark rapporteres arligt omkring 150 tilfaelde af BOT, hvilket svarer til en incidens pa ca.
5/100.000 kvinder per ar, afhaengigt af opgerelsesmetode (5) (6) (7) [2] . Incidensen er den samme
som i de andre nordiske lande (8). Ca. 70-80 % diagnosticeres i FIGO stadium |, mens avancerede
stadier (FIGO stadie Il og Ill) er sjeeldne (2, 9). Medianalderen ved diagnosetidspunkt ligger typisk i
40’erne til begyndelsen af 50’erne, og omkring en tredjedel af patienterne er i fertil alder (<50 ar) (10).

Pa grund af sygdommens generelt gode prognose kan konservative, fertilitetsbevarende kirurgiske
strategier overvejes ved stadium | sygdom, hos kvinder med @nske om fremtidig graviditet og/eller
bevarelse af den endokrine funktion. | de senere ar er denne mulighed udvidet til ogsa at omfatte
selekterede fertile kvinder med stadie Il og lll sygdom,isaer sBOT, som er behandlet med cytorecuktiv
kirurgi uden restsygdom (9) [2b]. Denne tilgang skal afvejes mod en @get risiko for recidiv, som dog
ikke pavirker den samlede overlevelse (11-13) [2b].

Hos patienter med stadium |, BOT, behandlet radikalt er recidivraten lav (< 5%) (2, 3, 14, 15) [2b]. | et
dansk studie af overvejende stadium | BOT (n=1143) fandt man en recidivrate pa 3,7 % (16) [2b]. Ved
stadium II-11l er recidivrisikoen betydeligt hajere (15-25%) iseer ved sBOT og hos konservativt
behandlede patienter (30-40 %) (14, 17-20) [2a]. Hos denne gruppe er der i flere retrospektive studier,
beskrevet gget risiko for avanceret sygdom og tilbagefald hos patienter med mikropapilleert/papillzert
vaekstmanster. Desuden er dette veekstmgnster i en nylig metaanalyse blevet associeret med
tilstedeveerelse af invasive implants og low grade sergst adenocarcinom (21) [1b].

Generelt er den samlede overlevelse dog god, selv ved stadium IlI-1ll sygdom.

Data fra et tidligere dansk studie viser, at den samlede relative 5-, 10- og 15-ars overlevelse for
stadium |, sBOT er pa hhv. 99% (95% CI: 96.7—100.2), 98% (95% CI: 95.6—100.6) og 98% (95% CI:
94.6-101.6). For patienter med avanceret sygdom, var den relative samlede 5- og 10- ars overlevelse
pa hhv. 95 % (95 % CI: 87.9-98.7) og 90 % (95 % CI: 80.7-95.7) (22) [2b].Disse estimater er pa linje
med internationale publikationer (14, 23) [2b], hvor hgjere stadier (lI-111) ogsa havde en god 5-ars
overlevelse pa 60-87% (12, 24) [2b] | en metaanalyse fandt man 5 ars mortalitetsrater pa hhv. 1,5%
og 3,5% for hhv. stadium | og stadium II-1ll (12) [2a].

Risikoen for malign transformation til ovariecancer er generelt lav (1-5%). Den absolutte risiko for
malign transformation blandt mBOT er lav (<1%) pa grund af den lave risiko for recidiv. Men en starre
andel af recidiverne er invasive (op til 20%) (3, 12, 25).
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Dette blev bekreeftet i et systematisk review af Darai et al, som fandt dedelige recidiver hos hhv. 0,5 %
(sBOT) med tidligt og 2 % ved avanceret stadie[2a]. Konservativ behandling synes ikke at medfare
nedseettelse af den samlede overlevelse (26).

Formal

Det overordnede formal med denne retningslinje er at understgtte en evidensbaseret indsats af hgj og
ensartet kvalitet pa tvaers af Danmark. Flere studier har efterhanden vist, at man kan tillade sig mindre
radikal kirurgi ved Borderline tumorer, og derfor behandles denne sygdom seaerskilt i denne
retningslinje

Patientgruppe

Kvinder der peroperativt eller ved histologi far pavist ovarietumor af Borderline type.

Malgruppe for brug af retningslinjen

Denne retningslinje skal primaert understatte det kliniske arbejde og udviklingen af den kliniske
kvalitet, hvorfor den primaere malgruppe er klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske
sundhedsveesen.
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4. Evidensgrundlag

Standard behandling

1.

Standardbehandlingen til postmenopausale kvinder er bilateral salpingooophorectomi, infrakolisk
omentektomi, inspektion af samtlige peritoneale flader, skyllevaeske samt peritoneale biopsiere (B)

e Biopsi fra fossa douglassi, bleereperitoneum, parakoliske rum bilateralt og beekkenvaeggene

Ved FIGO stadium = 2 foretages cytoreduktiv kirurgi som i tillaeg til ovenstaende inkluderer
fiernelse af alt synligt tumorveaev (B)

Prae-menopausale kvinder med unilateral involvering og uden mistanke om disseminering, som
gnsker at bevare deres endokrine funktion, kan tilbydes staging operation med unilateral
salpingooophorectomi, infrakolisk omentektomi, skyllevaekse samt peritoneale biopsier. Patienter
med sergs borderline skal informeres om aget risiko for recidiv (C)

Hysterektomi anbefales for endometrioide Borderline tumorer og for alle borderline tumorer ved
tegn pa avanceret sygdom (C)

Ved uterusbevarende behandling af endometrioide Borderline tumorer bgr der foretages
endometriediagnostik (B)

Primeer operation og re-staging kan forega med laparoskopi eller laparotomi afhaengig af
tumorstarrelse (C)

Re-staging operation

7.

Efter inkomplet staging ved primaer operation med unilateral salpingo-oophorektomi og
systematisk vurdering af peritoneale overflader bar re-staging ikke udfgres rutinemaessigt, men
kan foretages ved klinisk FIGO stadie I. Cytoreduktiv operation skal tilbydes ved klinisk mistanke
om avanceret sygdom (FIGO stadie II-lll) (B)

Mucings borderline tumorer: Efter inkomplet staging med cystektomi ber re-staging inklusiv USO
altid udfgres (B)

Ved uterusbevarende behandling af endometrioide borderline tumorer bgr der foretages
endometriediagnostik (B)

Fertilitetsbevarende behandling

10. Ved fertiltetsgnske, anbefales fertilitetsbevarende kirurgi med fiernelse af det afficerede adnex,

infrakolisk omentektomi, skyllevaeske samt peritoneale biopsiere. Patienter med sergs Borderline
eller avanceret sygdom skal informeres om en @get risiko for recidiv (B)

eBiopsi fra fossa douglassi, bleereperitoneum og parakoliske rum bilateralt og baekkenvaeggene.

11. Ved fertilitetsbevarende behandling af sergse Bordeline tumorer kan cystektomi (uni- eller

bilateral) tilbydes (B)
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12. Ved fertilitetsbevarende behandling af mucingse Bordeline tumorer bgr der foretages USO (det
afficerede adnex) (B)

13. Ved fertilitetsbevarende behandling af endometrioide bordeline tumorer bgr der foretages
endometriediagnostisk forud for operation (B)

14. Efter endt fertilitetsgnske, er der ikke evidens for yderligere staging-kirurgi (C)

Adjuverende behandling

15. Adjuverende behandling af Borderline tumorer i ovarierne anbefales ikke (A)

Opfalgning

16. Patienter som er konservativt behandlet (inkomplet staging/behandling med fertilitetsbevarende
operation) eller som er diagnosticeret med avanceret sygdom (FIGO stadie > |) bar tilbydes
opfalgning hvert % ar de farste 3 ar og herefter kontrol 1 gang arligt til i alt 5 ars opfelgning (D)

17. Opfelgning i mere end 5 ar vurderes individuelt (D)

18. Patienter med primaer forhgjelse af CA-125 og/eller CEA skal falges med relevante tumormarkgarer
(D)

Litteratur og evidensgennemgang

Anbefalinger er baseret pa 5 metaanalyser, 5 systematiske Reviews, 24 retrospektive, observationelle
kohorte studier, 5 guideline Best practice/konsensus artikler samt 11 narrative

Ad anbefaling 1-6

Standardbehandling

Formal med primaer kirurgisk behandling er resektion af al synligt tumorvaev med kurativt sigte for at
nedseette risikoen for recidiv (12) [2a]. Subsidieert, at fastslad sygdommens stadie, hvilket har betydning
for behandlingsbeslutninger og risikoen for recidiv og dermed opfelgningsstrategi.

Standard/radikal operation kan forega ved laparotomi eller laparoskopi afhaengig af tumorstearrelse.
Der er ikke publiceret nogen randomiserede studier, som sammenligner laparoskopi og laparotomi
ved behandling af BOT. | Vasconcelos metaanalyse af 39 studier med mere end 5000 kvinder fandt
man, at laparoskopi medfgrte flere tilfeelde af cysteruptur og dermed up-staging til stadium 1C, dog
uden, at dette medfgrte en hgjere recidivfrekvens eller darligere overlevelse (12) [2a].

Den kirurgiske standard behandlingen bestar i radikal staging operation, hvor der indledes med
skylleveeske til cytologi. Indgrebet omfatter som minimum bilateral salpingo-oforektomi (BSO),
infrakolisk omentektomi, peritoenale biopsier (fra parakoliske rum, baekkenvaeggene, fossa Douglasi,
bleere-peritoneum) samt fiernelse af alle synlige tumorelementer. Der bgr samtidig foretages
systematisk intraabdominal inspektion af alle peritoneale overflader. Hos premenopausale kvinder,
som gnsker at bevare deres endokrine funktion i ovariet, kan BSO erstattes af unilateral salpingo-
oophorektomi (USO). Om muligt skal patienten inden indgrebet informeres om, at USO er forbundet
med en stgrre risiko for recidiv (isaer for sBOT) uden, at dette medfarer en darligere overlevelse (14,
18) [2b].

Omentektomi anbefales som led af stadieinddelingen. Der foreligger ingen randomiserede studier eller
evidens for, at rutinemeessig omentektomi forbedrer prognosen ved BOT (10, 14, 18) [2b]. En nylig
metaanalyse af 12 retrospektive studier (n=2996) fandt en lav incidence af metastaser i omentet
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(8.5%), hvoraf hovedparten blev fundet i sSBOT med implants. Studiet fandt ingen signifikant effekt af
omentektomi pa progressionsfri eller samlet overlevelse (27) [2a]. Involvering af omentet er saledes
sjeelden, iseer ved klinisk stadie | sygdom. Ved stadium Il og Il eller ved mistanke om peritoneal
sygdom findes der hyppigere spredning til omentet, hvorfor omentektomi her har diagnostisk
betydning (inklusive fund af invasive implants/low grade sergst adenocarcinom ved sBOT) og derfor
kan have betydning for efterbehandling og opfalgning (10, 14, 18) [2b].

Et review af 12 retrospektive studier, der undersggte betydningen af appendektomi ved mBOT, fandt,
at 2 (0,86%) af 232 appendektomerede patienter havde et carcinom i appendix. | begge tilfeelde var
appendix makroskopisk suspekt. Reviewet konkluderede, at fjernelse af en normalt udseende
blindtarm (primaer eller ved re-staging) for mBOT ikke er pakraevet (28) [2a].

Betydningen af rutinemaessig hysterektomi som led i standard operation for stadie | BOT diskuteres,
da flere studier har vist, at uterus kun sjaeldent er involveret ved BOT (~2%) (29, 30), og ikke forbedrer
den BOT specifikke overlevelse ved stadie | (31, 32) [2a]. Mange anbefaler derfor, at ogsa
postmenopausale kvinder eller kvinder uden fertilitetsgnske og formodet stadie | sygdom inddrages i
beslutningen for og i mod hysterektomi. Hysterektomi anbefales fortsat ved peritoneal sygdom isaer
ved involvering af serosa pa livmoderens overflade. En vigtig undtagelse for ovenstaende er eBOT,
hvor kvinder uden fertilitetsanske anbefales hysterektomi p.gr.a. risiko for synkron endometrie
hyperplasi/corpus cancer (~20 %) (33) [2b]. Hvis patienten har fertilitetsgnske, kan uterus bevares,
under forudseetning af benign endometriediagnostisk (33) [2b]

Lymfeknudefjernelse anbefales ikke pga. manglende prognostisk betydning. En metaanalyse
omfattende mere end 4000 kvinder heraf 68 med lymfeknudeinvolvering fandt man en 98 %
overlevelse i denne subgruppe efter 6,5 ar (34) [2b].

Der foreligger ingen randomiserede studier, som sammenligner komplet staging kirurgi med
konservativ behandling.

Ad anbefaling 7-9

Re-staging efter inkomplet kirurgi

Eftersom diagnosen BOT ofte farst kendes efter den primeere operation, har der veeret kutyme for re-
staging efter inkomplet stagingkirurgi, for at afklare det endelige stadie, og fierne mulig resttumor af
prognostiske hensyn (10-12). En del (15-29 %) af de sergse tumorer up-stages, hvorimod naesten
ingen af de mucingse up-stages (17, 18, 35-39) [2c]. Dette stemmer overens med fundet af stadium
[I/lIl tumor hos 24 % af patienter med sBOT mod kun 4 % af patienter med mBOT, der gennemgik re-
staging efter inkomplet primaer operation (9) [2b]. P4 denne baggrund er der kun indikation for
restaging ved mBOT, hvis der ved primaer kirurgi er foretaget cystektomi eller der er efterladt
makroskopisk resttumor ved primeer kirurgi (25, 40, 41) [2b]. Data vedrarende eBOT og cBOT er
begraensede, men ved eBOT skal re-staging alternativt endometrie diagnostik foretages, hvis der ikke
er foretaget hysterektomi ved primeer operation, pa grund af risikoen for synkron atypisk hyperplasi i
endometriet eller corpus cancer (33) [2b].

Den prognostiske betydning af re-staging ved sBOT er omdiskuteret. Mange studier har vist, at
risikoen for recidiv ved sBOT er gget efter konservativ/fertilitetsbevarende kirurgi (10-20% i nyere
serier), mens recidiv sjeeldent forekommer i stadie | (< 5%) i komplet stagede patienter (2, 18) [2b].
En subgruppe analyse af det tyske AGO-studie tydede pa, at komplet staging (iseer omentektomi)
nedsatte risikoen for recidiv ved sBOT (17) [2b]. Studiet var retrospektivt og inkluderede et mindre
antal patienter med recidiv (17). Et nyere systematisk review og meta-analyse (20) konkluderede, at
re-staging sjeeldent andrer overlevelsen, men kan aendre risikoen for recidiv i udvalgte grupper [2a].
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Et andet argument for re-staging af sBOT er, at den @gede risiko for recidiv kreever laengere tids
opfalgning, mens komplet staget sBOT stadie IA kan afsluttes efter operation uden yderligere
opfalgning (16, 18)[2b].

Ifalge de nye ESGO/ESRE/ESGE guidelines bar re-staging ikke udfgres rutinemaessigt ved BOT, men
overvejes ved sBOT (13).

Mange nyere studier anbefaler saledes ikke rutinemaessig restaging, men at proceduren ma overvejes
i lyset af omfanget af den primaere operation:1) om der er efterladt restvaev, 2) om der er mistanke om
avanceret sygdom, 3) om der er tale om sBOT og 4) om der er blevet foretaget grundig eksamination
af alle peritoneale flader (2, 18) [2b].

Ad anbefaling 10-14

Fertilitetsbevarende behandling

En betydelig andel af patienter med BOT diagnosticeres i den fertile alder.

Kvinder med graviditetsgnske med nydiagnosticeret BOT kan som udgangspunkt tilbydes
fertilitetsbevarende kirurgi med bevarelse af uterus samt den ene adnex. Kvinderne skal dog
informeres om den ggede recidivrisiko (se ovenfor under inkomplet staging procedure) iseer ved sBOT
og hajere stadier (lI-11l) (42) [4]. Operationen omfatter typisk skyllevaeske mhp cytologi, systematisk
iinspektion af alle peritoneale flader, fijernelse af det involverede ovarie (USO), infrakolisk
omentektomi/omentbiopsi, og peritoneale biopsier. Hos kvinder, som kun har et ovarie eller med
bilateral involvering kan uni- eller bilateral cystectomi overvejes [1a-2b]. Da mBOT har en hgjere risiko
for malign transformation ved recidiv og bilateral involvering er sjaelden, frarddes cystektomi altid hos
denne patientgruppe (12) [2b].

Flere metaanalyser har vist, at cystektomi gger risikoen for recidiv betydeligt (cystektomi 25.3 %,
bilateral cystektomi 25.6 %, USO 12.5%). Den samlede overlevelse var ikke pavirket (43, 44) [2a].
Dette skyldes formentligt, at hovedparten af recidiverne er non-invasive (43) [2b].

Det eneste randomiserede studie, som sammenligner to forskellige typer af fertilitetsbevarende
behandling af bilaterale sBOT tumorer i stadium | er Palomba et al (45) [1b]. | studiet indgik 32
patienter med fertilitetsgnske randomiseret til hhv. eksperimentel bilateral cystektomi, eller til
ooforektomi + kontralateral cystektomi. Resultaterne efter 11 ars opfelgning viste signifikant bedre
reproduktive outcomes (kortere tid til graviditet og hgjere graviditetsrate) i bilateral cystektomi
gruppen. Graviditetsraten 14/15 og 9/17 i hhv cystektomi armen og kontrolarmen. Graviditetsraten var
72 % i den samlede kohorte. Der var ingen signifikant forskel i recidivrate eller overlevelse mellem de
to grupper. Efter endt fertilitetsgnske modtog patienterne standard operation ved forekomst af recidiv,
hvilket var hyppigst efter bilateral cystektomi. Ingen af disse patienter udviklede cancer i
opfalgningsperioden (45) [1b]. Disse fund er efterfglgende blevet bekraeftet i flere prospektive og
retrospektive studier samt i metaanalyser (12, 44, 46) [2b], som konkluderer, at konservativ
behandling med cystektomi kan tilbydes patienter med bilateral sBOT, selv om det gger risikoen for
recidiv sammenlignet med USO. Der synes i disse studier ikke at vaere forskel i graviditetsraten
mellem de to modaliteter.

En betydelig andel af kvinder behandlet med fertilitetsbevarende kirurgi opnar mindst en graviditet (40-
60%) (26) hvoraf hovedparten resulterer i et levende barn [2b]. De fleste graviditeter opstar spontant,
men fertilitetsbehandling er et sikkert alternativ ved infertilitet. Den spontane graviditetsrate er
signifikant lavere hos patienter med hgjere FIGO stadier (2I) (26) [3].
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Graviditetsraten afhaenger af den histologiske subtype. | studier med overvejende mBOT har man
fundet graviditetshyppigheder pa op til 55-75 % efter fertilitetsbevarende behandling, mens
graviditetsraten er lavere ved sBOT og eBOT/cBOT, hhv. 40-60% og 8,5-30%(26) [2b].

Ved bilateral BOT (alle histologier) opnar 30-50% graviditet (45, 47).

Efter endt fertilitetsanske, er der ikke evidens for yderligere staging-kirurgi

Ad anbefaling 15

Adjuverende behandling

Et Cochrane review fra 2010 har gennemgaet syv randomiserede kontrollerede studier, og man finder
ingen overlevelses - eller progressionsfri gevinst ved at give adjuverende behandling med kemoterapi,
stralebehandling eller intraperitoneal radioaktiv isotop terapi (48) [1a].Senere kohorte- og
observationsstudier (49, 50) Har ikke vist overlevelsesgevinst, hverken ved platinbaseret kemoterapi
eller antihormonal behandling selv ved avanceret sygdom, [2b-3]. Samlet anbefales ingen
adjuverende behandling ved BOT-sygdom.

Ad anbefaling 16-18

Opfoelgning

Recidiv af BOT kan forekomme mange ar efter den primeere diagnose. Komplet stagede patienter i
stadium | har omtrent samme overlevelse som baggrundsbefolkningen. Derfor finder man i
overensstemmelses med Europzeiske retningslinjer (ESGO/ESHRE/ESGE) ikke fagligt grundlag for at
foretage opfelgning af denne gruppe i hospitalsregi (2) [4] (9) [2b] (13). Der findes ingen evidens for,
at overlevelsen pavirkes positivt, hvis patienterne gar i et opfelgningsprogram. Opfalgning har derfor
alene til formal at diagnosticere et recidiv tidligt, hvor den kirurgiske behandling antages at blive
mindre omfattende, end hvis patienten kommer senere. Patienterne skal oplyses om alarmsymptomer
(samme som for ovariecancer). Pa grund af en hgjere risiko for tilbagefald blandt konservativt
behandlede patienter og patienter diagnosticeret i avanceret FIGO stadie (>1) anbefaler
ovariecancerarbejdsgruppen, at disse patienter, kontrolleres hver 6. maned i 3 ar og herefter 1 gang
arligt de naeste 2 ar. Ved afslutning af opfglgningen kan man oplyse patienten om muligheden for at
blive fulgt op i gyneekologisk speciallaegepraksis [4]. Hvis CA-125 og/eller CEA har veeret forhgjet
primaert, kan denne/disse tages som led i kontrolprogram [4].

Recidivkirurgi

Recidiv efter behandling for sBOT ses hyppigst efter konservativ/fertilitetsbevarende kirurgi (10-20% i
nyere serier), mens recidiv er sjeeldent efter radikale indgreb i stadie | (< 5%). Gentagne operationer
kan kurere sma recidiver, og derfor kan konservativ behandling foretages, hvis der fortsat er
fertilitets@nske og efter grundig information af patienten om bl.a. den ggede recidivrisiko (2, 9, 11,
12)[2b]. Langt hovedparten af recidiverne er med non-invasive implants (BOT) og de har en meget lav
mortalitet. Kirurgi er fortsat standardbehandling ved recidiv.

Recidivkirurgi efter endt fertilitetsanske kan udferes som standardkirurgi evt. med udeladelse af
hysterektomi. Men der er ikke evidens for at dette forbedrer prognosen.

Patientveerdier og —praeferencer

Uterusbevarende og fertilitetsbevarende kirurgi ved sergse borderline tumorer er forbundet med en
hgj recidivrate. Derfor skal patienter i den fertile alder informeres grundigt om denne risiko forud for
kirurgi, s& de kan tage stilling til gnske om fertilitetsbevarende operation og bevaring af den endokrine
funktion.
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Rationale

Der er sket en stor udvikling gadende mod en mere konservativ behandling ved FIGO stadie | Bordeline
tumorer i ovariet. Dette afspejler sig bl.a. i de nyest opdaterede internationale guidelines. Baggrunden
her for er et efterhanden stort antal cohorte studier systematisk reviews og metaanalyser som peger
pa at det er sikkert, at foretage fertilitets og endokrin bevarende kirurgi hos de fleste patienter med
denne sygdom. Vi har derfor valgt at revidere denne guideline fundamentalt, saledes at den nu
afspejler denne evidens. Vi har lagt seerlig veegt pa Store kohorte studier og metaanalyser, nar dette
har veeret tilgaengeligt.

Retningslinjen er inspireret af ESGO/ESHRE/ESGE Guidelines for ESGO/ESHRE/ESGE, samt
CNGOF (51, 52) guideline of manegement of ovarian borderline tumors

Sundhedsgkonomiske konsekvenser ved enkelte anbefalinger
Vi skanner ikke at opdatering af denne guideline vil medfgre en merudgift

Det skannes at guidelinen potentielt vil give en merudagift til opfalgning men at dette kan opvejes i en
mindre udgift til kirurgi, da en mere konservativ tilgang til bade primaer kirurgi og staging kirurgi
tilrades.

Skennes implementeringen af anbefaling 1-17 at medfare aendringer i ressourceforbrug eller
driftsbudget (arbejdsgange, personaletid, apparatur mv.) i forhold til nuveerende praksis?

Nej Ja [] Ved ikke []

Praktiske overvejelser

« Patienterne kan have et gnske om mere radikal kirurgi

« Man skal vaere opmaerksom pa at behandling afheenger af subtype samt, at patienterne skal
informeres grundigt om en @get risiko for recidiv ved konservativ tilgang som dog ikke pavirker
overlevelsen
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6. Metode

Litteraturs@gning

Ovenstaende anbefalinger er opnaet ved en gennemgang af den eksisterende litteratur ved
forfatterne. Alle studietyper blev inkluderet i sggningen. Den systematiske sggning er foretaget i
PubMed (Keywords: Ovarian Bordeline tumor, fertility sparing, preservation, reproductive outcome,
surgery, pregnancy, follow up. Referencer er tilfgjet ad hoc, nar ny viden publiceres.

Litteraturgennemgang

Ovariecancerarbejdsgruppen har gennemgaet litteraturen, veegtet publikationerne, syntetiseret
resultaterne og vurderet evidensen i forhold til Oxford hierarkiet.

Sundhedsgkonomiske konsekvenser

Anbefalingerne afspejler hvad der er geengs praksis i Danmark og vil ikke udlgse en betydelig
merudgift.

Formulering af anbefalinger

Anbefalingerne er formuleret pa baggrund af en diskussion i gruppen, og herefter skrevet af enkelte
personer med seerlig interesse for og fagligt kendskab til det pageeldende emne. Oplaegget
rundsendes til gruppens gvrige medlemmer, hvorefter der tilrettes med indkomne konstruktive forslag
og litteratur.

Afvikling af ungdvendige behandlinger og procedurer

Hysterektomi anbefales ikke laengere, medmindre uterus er med atypisk hyperplasi eller tumorvaev.

Appendektomi anbefales ikke laengere ved mucings Borderline, hvor appendix er makroskopisk
normalt udseende.

Interessentinvolvering

Patientorganisationer har ikke vaeret inddraget i denne retningslinje.

Hgaring

Denne retningslinje har ikke veeret i offentlig haring.

Godkendelse

Faglig godkendelse

Anbefalingerne har herefter veeret til hgring i DGCGs bestyrelse og pa DGCGs hjemmeside i en
maned, hvor efter anbefalingerne revideres i forhold til indkomne forslag. Herefter vedtages
anbefalingerne endeligt.
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Administrativ godkendelse
19. maj 2026.

Behov for yderligere forskning

Borderline tumorer er sjaeldne tumorer. Guidelinen er baseret pa observationelle kohortestudier og
systematisk review og metaanalyse af disse. Der er kun mindre 1 RCT. Der er behov for store
multicenter studier, som kan identificere, hvilke patienter der er i hgj risiko for recidiv og malign
transformation. Ikke mindst set i lyset af, at 1/3 diagnosticeres hos kvinder i den fertile alder og
behandling kan medfgre nedsat fertilitet og barnlgshed, gentagne operationer og i veerste fald malign
transformation med risiko for dad.

Forfattere og habilitet
Pa vegne af DGCG:

e Gynakolog. Overlzege, ph.d. Berit Jul Mosgaard, Gynaekologisk afd., Rigshospitalet

e Gynakolog. Overlzege, dr. med. Lone Kjeld Pedersen, Gynaekologisk afd., Odense
Universitetshospital

e Gynaekolog. Overlaege, ph.d. Mette Schou Mikkelsen, Kvindesygdomme og Fadsler, Arhus
Universitetshospital.

e Gynakolog. Afdelingsleege Catrine Carlstein, Gyneekologisk afd., Rigshospitalet

e Gynakolog. Overlzege, ph.d. Tine Schnack Henrichsen, Gynaekologisk afd., Odense
Universitetshospital

e Onkolog. Overlaege, ph.d. Trine Zeeberg Iversen, Onkologisk afd., Herlev-Gentofte Hospital

e Onkolog. Overlaege, ph.d. Trine Lembrecht Jargensen, Onkologisk afd., Odense
Universitetshospital

e Onkolog. Overlaege, ph.d. Anne Krejbjerg Motavaf, Onkologisk afd., Aalborg
Universitetshospital

e Onkolog. Overlaege Mette Haee, Kraeftafdelingen., Regionshospitalet Ggdstrup

o Patolog. Overlaege Julie Brask, Patologi afd., Rigshospitalet

o Patolog. Overlzege Marianne Waldstrgm, Patologi afd., Aarhus Universitetshospital

e Patolog. Overlaege Iben Johnsen, Patologi afd., Odense Universitetshospital

¢ Nuklearmedicin. Overleege Mie Holm Vilstrup. Rentgen, Skanning og Nuklearmedicin, Esbjerg
Sygehus

e Radiologi. Overlzege Diana Spasojevic, Radiologisk afd., Odense Universitetshospital

Ingen af ovenstaende forfattere vurderes at vaer inhabile i forhold til anbefalingerne i denne
retningslinje.

Plan for opdatering

Retningslinjen opdateres i DGCG regi. Metodesparring fra Retningslinjefunktionen ved behov.

Version af retningslinjeskabelon

Retningslinjen er udarbejdet i version 1.0 af SundK retningslinjeskabelonen.
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7. Monitorering

Der indsamles data om incidens i DGCD. Disse publiceres i den arlige arsrapport. Der er ingen
prospektiv registrering af data pa borderline tumorer.

Ovariecancer — Epitheliale borderline ovarietumorer Side 24 af 27



8. Implementering

Ej anfart
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9. Bilag

Denne guideline har ingen bilag.
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10. Om denne kliniske retningslinje

Denne kliniske retningslinje er udarbejdet med afsaet i aftale om, at Sundhedsveaesenets
Kvalitetsinstitut skal understgtte udarbejdelsen af landsdaekkende kliniske retningslinjer i en reekke
faglige miljger, som en del af en styrket indsats for kliniske retningslinjer i Danmark. Formalet med
indsatsen er at sikre en evidensbaseret tilgang til behandling pa tveers af sundhedsvaesenet, for
derigennem at understgtte at patienter og borgere modtager behandling af hgj og ensartet kvalitet.
Retningslinjen er udformet af og til sundhedsprofessionelle miljger og godkendt af relevante faglige
selskaber. Den administrative godkendelse er foretaget af Retningslinjefunktionen under
Sundhedsvaesenets Kvalitetsinstitut.

Retningslinjen er tiltaenkt klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsvaesen og
indeholder systematisk udarbejdede udsagn, der kan bruges som beslutningsstette af fagpersoner og
patienter i konkrete kliniske situationer.

De kliniske retningslinjer fungerer som faglig radgivning, og er ikke i sig selv juridisk bindende.

| den konkrete situation er det sundhedspersonalets faglige skan, der afger den bedste tilgang for den
enkelte patient. Selv ved ngje overholdelse af anbefalingerne kan et succesfuldt behandlingsresultat
ikke garanteres. | nogle tilfeelde kan det vaere hensigtsmaessigt at vaelge en behandlingsmetode med
lavere evidensstyrke, hvis den vurderes at passe bedre til patientens individuelle behov. Selvom de
kliniske retningslinjer ikke er juridisk bindende, anvendes de f.eks. ved tilsyn samt klage- og
erstatningssager til vurdering af 'omhu og samvittighedsfuldhed'. Det er derfor hensigtsmaessigt at
dokumentere evt. afvigelser fra retningslinjeanbefalingerne i patientjournalen samt relevant
begrundelse for behandlingsvalg jf. reglerne om journalfgring. Laeseren bgr ogsa vaere opmaerksom
pa lovgivning, bekendtgarelser, myndighedsvejledninger o.l. pa omradet, da de ikke altid indgar i
retningslinjerne.

Retningslinjeskabelonen er udviklet i overensstemmelse med internationale kvalitetsstandarder som
fastlagt af AGREE Il, GRADE og RIGHT.

Denne retningslinje er udarbejdet med stgtte fra Sundhedsveesenets Kvalitetsinstitut, der finansieres
af Danske Regioner.
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