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Retningslinjeafsnit Beskrivelse af @ndring
Titel Kirurgisk behandling af endometriecancer.
. Nedsaette morbiditet hos endometriecancer patienter og @ge

Formal ) .
diagnostikken af lymfeknudemetastaser

Patientgruppe Alle pt med savel lokaliseret som dissemineret endometriecancer

Malgruppe Gynaekologer pa de onko-gynaekologiske centre
Sentinel node mapping (SLN) anbefales nu som standard behandling til
pt med formodet FIGO st. 1 og 2 endometriecancer.
SLN ber udfares i henhold til anatomisk defineret algoritme for SLN-
mapping.
Jf. Kapitel Udredning og Stadieinddeling af endometriecancer anbefales
preeoperativ PET-CT til hgj-risiko patienter. PET-positive og/eller
suspekte lymfeknuder bar opsgges og reseceres.

Anbefalinger Ved primeert manglende mapping anbefales re-injektion af IcG.

For at ensrette behandlingen i Danmark indfgres ved manglende
detektion af SLN anatomisk lymfeknude sampling.

Patienter med pavist atypisk hyperplasi ber ikke rutinemaessigt tilbydes
SLN.

Ved sparsomt praeoperativt materiale hos pt med atypisk hyperplasi
og/eller mistanke om underliggende endometriecancer bgr der udfgres
hysteroskopi med biopsier forud for endelig stillingtagen til SLN.

Litteratur- og
evidensgennemgang

Se de enkelte afsnit

Rationale

@get detektionsrate af lymfeknude metastaser med samtidig
nedseettelse af risikoen for lymfegdem
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1. Anbefalinger (Quick guide)

Behandling af primeer sygdom (Hysterectomi)

1. Minimal invasiv kirurgi er standardbehandling til patienter med lav- og
intermediar-risiko endometriecancer (A)

2. Minimal invasiv kirurgi kan tilbydes patienter med hgjrisiko endometriecancer,
hvis man ud fra en praeoperativ PET/CT-skanning forudser, at det kan gennemfores
med anbefalet staging for formodet st. I og II sygdom og/eller mulighed for
makroskopisk radikalitet ved skennet hojere stadium (B)

3. Vaginal hysterectomi kombineret med BSO beor kun udferes, hvis der er relativ
eller absolut kontraindikation imod et abdominalt eller minimalt invasivt indgreb,
samt hos fa selekterede patienter med sikker lav-risiko stadium I sygdom (C)

4. Patienter med stadium II sygdom skal behandles med simpel hysterectomi (A)

5. Ved pavist eller misteenkt parametriel udvaekst skal der foretages radikal
hysterectomi (C)

Bilateral salpingo-ooforektomi

6. Bevarelse af ovarier kan overvejes hos premenopausale, yngre kvinder < 45 dr med
FIGO stadium 1A og lav-risikohistologi (B)

7. Ved bevarelse af ovarier anbefales hysterectomi med bilateral salpingektomi (B)

8. Bevarelse af ovarier anbefales ikke til patienter med familizer disposition til
ovariecancer (BRCA-mutation eller mutation i MLH1, MSH2, MSHG6 eller PMS2
(Lynch syndrom) etc.)). Patienter med disposition til brystkraeft ma radgives
individuelt (B)

Atypisk hyperplasi

9. Patienter med atypisk hyperplasi ber tilbydes hysterectomi med evt. BSO (A)
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10.

Hvis man hos patienter med histologisk pavist atypisk hyperplasi far mistanke om
cancer, f.eks. ultrasoniske tegn pa mulig invasion i myometriet og/eller usikker
patologi, anbefales supplerende udredning med hysteroskopiske biopsier (A)

Lymfadenektomi

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

SLN mapping kan erstatte fuld LN resektion uden at overlevelsen kompromitteres
(B)

SLN-proceduren skal udferes af gynakologer, som er traenet i proceduren, og SLN-
algoritmen skal folges (Bilag 3) (B)

Der er ikke indikation for fuld LN resektion til lav- og intermedizer-risiko
patienter, men SLN mapping anbefales (A)

SLN mapping anbefales til patienter med hej-risiko histologi (grad 3
endometrioide adenokarcinomer og non-endometrioide karcinomer) med formodet
st. I og II sygdom, safremt der pa preoperativ PET-CT-skanning ikke er mistanke
om lymfeknudemetastasering (C)

Ved mistanke om lymfeknudemetastaser (billeddiagnostisk eller peroperativt) kan
der indledes med SLN mapping og evt. frys pa den/de suspekte lymfeknuder. Ved
pavist metastatiske lymfeknuder bor der foretages makroradikal operation, der
inkluderer fjernelse af suspekte lymfeknuder (C)

Ved histologisk pavist SLN-metastase (inkl. infiltration af enkeltlejrede
tumorceller i.e. enkeltcelle infiltration) ber der fortages PET-CT for at undersoge
for yderligere tegn pa metastatisk sygdom i lymfeknuder eller andre lokalisationer.
Herefter stillingtagen til behov for yderligere kirurgi for at opnd makroradikalitet
(©)

Molekyleer klassifikation kan ikke pa nuvaerende tidspunkt anvendes til at
undlade SLN mapping hos specifikke molekylaere grupper (B)

Enkeltcelle infiltration andrer ikke det endelige stadium (C)

ICG anbefales som standard injektions metode, og der anbefales re-injektion ved
manglende detektion (C)

Ved manglende detektion af SLN efter re-injektion anbefales anatomisk sampling
(©)
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21. Patienter med hoj- og intermedizer risiko cancer diagnosticeret med
makrometastaser, mikrometastaser og enkeltcelle infiltration tilbydes
efterbehandling med kemoterapi (C)

22. Patienter med lav-risiko cancer diagnosticeret med makrometastaser og
mikrometastaser tilbydes efterbehandling med kemoterapi. Enkeltcelle infiltration
hos patienter med lav-risiko cancer er ikke indikation for tilbud om
efterbehandling (C)

Non-endometrioid histologiske undertyper

23. Behandling af patienter med hej-risiko histologi adskiller sig ikke fra patienter
med lav-risiko histologi, dog anbefales supplerende omentektomi ved
karcinosarcomer, sergse og udifferentiede karcinomer. Ved primar manglende
omentektomi, anbefales ikke reoperation (D)

24. SEIC skal behandles som sergst adenocarcinom (C)

Avanceret endometriecancer

25. Makroskopisk radikal kirurgi tilstraebes ved stadium III og IV endometriecancer
©)

26. Neoadjuverende kemoterapi efterfulgt af interval debulking er en mulighed for
patienter med primaer ikke-resektabel stadium III og IV sygdom (C)
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2. Introduktion

Den primaere behandling af endometriecancer er kirurgisk, hvor malet er korrekt stadieinddeling og radikal
operation. En mindre patientgruppe tilbydes adjuverende behandling med kemoterapi, mens stralebehandling
kun bruges til behandling af ikke radikal operation, vaginale recidiver og som palliativ behandling. Den
kirurgiske behandling tilretteleegges efter den preeoperative risikostratificering (bilag 1) og
behandlingsstrategien er vist i bilag 2.

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

Patientgruppe
Nydiagnosticerede patienter med endometriecancer og hyperplasi med atypi.

Malgruppe for brug af retningslinjen

Denne retningslinje skal primeert understette det kliniske arbejde og udviklingen af den kliniske kvalitet, hvorfor
den primaere malgruppe er klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsvaesen, herunder
onko-gynaekologer, onkologer og patologer.
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3. Grundlag

Behandling af primeer sygdom (Hysterectomi)

1. Minimal invasiv kirurgi er standardbehandling til patienter med lav- og
intermediar-risiko endometriecancer (A)

2. Minimal invasiv kirurgi kan tilbydes patienter med hejrisiko endometriecancer,
hvis man ud fra en praeoperativ PET/CT-skanning forudser, at det kan gennemfores
med anbefalet staging for formodet st. I og II sygdom og/eller mulighed for
makroskopisk radikalitet ved skennet hojere stadium (B)

3. Vaginal hysterektomi kombineret med BSO ber kun udferes, hvis der er relativ
eller absolut kontraindikation imod et abdominalt eller minimalt invasivt indgreb,
samt hos fa selekterede patienter med sikker lav-risiko stadium I sygdom (C)

4. Patienter med stadium II sygdom skal behandles med simpel hysterectomi (A)

5. Ved pavist eller mistaeenkt parametriel udvaekst skal der foretages radikal
hysterektomi (C)

Litteratur og evidensgennemgang

Endometriecancer er en sygdom, der langt overvejende behandles og kureres kirurgisk. Op mod halvdelen af
patienterne har lav-risiko sygdom, med lav risiko for recidiv. | dag findes ensrettede europeeiske guidelines, og
sygdommen stratificeres ud fra biomarkarer med analyser for POLE, MMRd og P53, mens resten rubriceres
som NSMP. Denne risikostratificering, som har stor prognostisk betydning. POLE-muterede har en overordnet
god overlevelse, og P53 en gennemsnitligt ringere overlevelse. Den primeere kirurgiske behandling af kvinder
med endometriecancer er minimal invasiv hysterectomi (TLH) og bilateral salpingo-ooforektomi (BSO). Ved
det kirurgiske indgreb anbefales en klinisk vurdering af lymfeknuderne i det lille baekken og ved indikation for
lymfeknude staging sentinel node mapping (SLN), ved hgjrisiko-histologi forudgaet af pree-operativ PET-CT-
scanning. Forstarrede og/eller suspekte lymfeknuder fiernes uanset pree- og peroperativt formodet stadie.
Uterus ber fiernes i ét stykke for at undga spredning af cancerceller til peritoneal kaviteten, af samme grund
anses supravaginal hysterektomi for kontraindiceret (1) (bilag 1 og 2).

Specifikke under grupper:
Sarkom: Retningslinjer for operation af sarkom udgaet fra uterus er beskrevet i guideline for behandling af
Uterine sarkomer.

Fertilitetsbevarende kirurgi: Unge kvinder med gnske om evt. fertilitetsbevarende kirurgi i form af bevarelse af
uterus: Separat guideline under udarbejdelse.



https://www.dmcg.dk/kliniske-retningslinjer/kliniske-retningslinjer-opdelt-paa-dmcg/sarkomer/uterine-sarkomer/
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Hysterectomi
Hysterectomi kan fortages laparoskopisk, robotassisteret, transabdominalt eller evt. vaginalt.

En metaanalyse fra 2025 (2) inkluderende 37 studier viser, at robotassisteret og laparoskopisk hysterectomi er
associeret med mindre blodtab, kortere indlaeggelsestid, feerre transfusioner og feerre postoperative
komplikationer end aben operation, ogsa nar hysterectomi blev suppleret med lymfeknude staging. | forhold til
aben kirurgi fandt man den starste reduktion i blodtab, indleeggelsestid og postoperative komplikationer ved
robotassisteret operation, mens operationstiden var kortest for laparoskopisk operation. Robotassisteret, men
ikke laparoskopisk operation var associeret med en signifikant reduktion i intraoperative komplikationsrater
sammenlignet med aben operation. | denne nyere metaanalyse fandtes der ikke i modsaetning til tidligere studier
@get operationstid ved minimal invasiv kirurgi i forhold til aben kirurgi. Der var ingen forskel i overlevelse eller
antal fiernede lymfeknuder mellem de tre operationsmetoder.

En tidligere metaanalyse fra 2018 af 9 randomiserede studier (3) har fastslaet, at der ikke er forskel i intraoperativ
komplikationsrate mellem minimal og aben hysterectomi, men ved minimalt invasivt indgreb reduceres
blodtabet, der er feerre postoperative komplikationer samt forbedret kropsopfattelse og livskvalitet (3).
Ulemperne ved minimal kirurgi var forleenget operationstid. GOG-LAP 2 studiet viste ens overlevelse samt
ugendret fordeling af recidiver ved laparoskopisk operation sammenlignet med laparotomi (4-7). Specielt fandt
man lige mange vaginale recidiver hhv. 1,5 % og 1,6 %. | laparoskopi gruppen fandtes port metastaser hos fire
patienter (0,24 %), hvoraf tre havde dissemineret sygdom (5).

GOG-LAP2 studiet havde ikke outcome for non-endometrioid histologi som separat end-point, men ved en
senere analyse af non-endometrioid histologi (87 karcinosarkomer, 289 sergse og 42 clearcell) fandtes ingen
forskelle i behandlingseffekt (5). Med baggrund i denne undersggelse, er der ingen kontraindikationer for
laparoskopisk operation af patienter med non-endometrioid histologi.

Et dansk retrospektivt studie har desuden demonstreret, at man efter indfgrelsen af robot kirurgi til tidlig
endometriecancer ikke har set et fald, men naermere en lille stigning i overlevelsen, og samtidig nedsat risiko for
alvorlige komplikationer (8).

Seedvanligvis anvendes ikke intrauterin manipulator ved operation for endometriecancer af hensyn til den
histologiske undersggelse, men hvis det skannes at fremme overblikket rent teknisk, kan det i flg. en
metaanalyse fra 2024 anvendes, uden at @ge risikoen for recidiv (9).

| hht. de seneste ESMO-ESGO-ESTRO guidelines (10-13) anbefales det derfor, at patienter med lav-, mellem-
og mellem-hgj-risiko cancer i videst mulig udstreekning behandles med minimal invasiv kirurgi. For hgj-risiko
patienter ber der foretages PET-CT til vurdering af sygdomsudbredning far evt. minimal invasiv kirurgi.

Evidens

Minimal invasiv kirurgi er sikker i forhold til

overlevelse og recidivfrekvens for lav-, mellem- og (2) [16]
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mellem-hgij-risiko endometriecancer i formodet st. |
og ll

Minimal invasiv kirurgi er sikker i forhold til
overlevelse og recidivirekvens for hgj-risiko
endometriecancer i formodet st. | og I

(2) [10]

Rekommendation

1. Minimal invasiv kirurgi er standardbehandling til
patienter med lav- og intermediger-risiko
endometriecancer

2. Minimal invasiv kirurgi kan tilbydes patienter med
hgjrisiko endometriecancer, hvis man ud fra en
preeoperativ PET/CT-skanning forudser, at det kan
gennemfares med anbefalet staging for formodet st. |
og Il sygdom og/eller mulighed for makroskopisk
radikalitet ved skennet hgjere stadium.

Vaginal hysterectomi

Vaginal hysterectomi anbefales ikke som standardbehandling, idet vurdering af de intraabdominale forhold ikke
er muligt. | hht. ESMO-ESGO-ESTRO guidelines (10-12) anbefales samstemmende at reservere vaginal
hysterectomi til patienter i formodet st. I, lavrisiko, som pga. af alder eller komorbiditet er uegnede til minimal

invasiv eller aben kirurgi.

kun udfares, hvis der er relativ eller absolut
kontraindikation imod et abdominalt eller minimalt
invasivt indgreb, samt hos fa selekterede patienter
med sikker lav-risiko stadium | sygdom

Evidens
Vaginal hysterectomi giver ikke mulighed for at [4]
palpere og visualisere de intraabdominale forhold
Rekommandationer
3. Vaginal hysterectomi kombineret med BSO bar C

Radikal hysterectomi

Tidligere har man anbefalet radikal hysterectomi ved stadium Il sygdom, men denne rekommandation er
frafaldet. Et japansk studie kunne ikke demonstrere overlevelsesgevinst ved radikal hysterectomi sammenlignet
med simpel hysterectomi til patienter med stadium Il sygdom, men fandt derimod @get perioperativ

10
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komplikationsrate samt starre morbiditet(14). Et andet studie har vist, at parametriel invasion, st IlIB, ikke kunne
preedikteres fra cervical invasion alene(15). | en dansk retrospektivt undersggelse (16) fandt man heller ikke en
gevinst ved radikal hysterectomi. Det anbefales derfor iht. ESMO-ESGO-ESTRO guidelines 2025 (13) ikke
leengere rutinemaessigt at udfgre radikal hysterectomi hos patienter med stadium Il sygdom. Man anbefaler dog
fortsat, at patienter med pavist eller misteenkt parametriel indveekst, dvs st IlIB, behandles med radikal

hysterectomi.

Evidens

Radikal hysterectomi giver ikke en

der foretages radikal hysterectomi

overlevelsesgevinst i forhold til simpel hysterectomi (14) [4]
ved cervical involvering uden parametrieinvasion.

Parametrieinvasion kan ikke praedikteres ud fra (15) [4]
cervical invasion alene

Rekommandation

4. Patienter med stadium Il sygdom skal behandles c
med simpel hysterectomi

5. Ved pavist eller mistaenkt parametriel udvaekst skal c

Bilateral salpingo-ooforektomi

6. Bevarelse af ovarier kan overvejes hos premenopausale, yngre kvinder < 45 ar med

FIGO stadium 1A og lav-risikohistologi (B)
7. Ved bevarelse af ovarier anbefales hysterectomi med bilateral salpingektomi (B)

8. Bevarelse af ovarier anbefales ikke til patienter med familizer disposition til
ovariecancer (BRCA-mutation eller mutation i MLH1, MSH2, MSH6 eller PMS2
(Lynch syndrom) etc.)). Patienter med disposition til brystkraeft ma radgives

individuelt (B)

Litteratur og evidensgermemgang

Generelt anbefales bilateral salpingo-ooforektomi hos postmenopausale kvinder med endometriecancer (1).

11
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En metaanalyse af kvinder med endometriecancer i tidligt stadie har imidlertid vist, at der ikke var signifikant
forskel i overlevelse hos patienter, som fik foretaget operation med bevarelse af ovarier sammenlignet med
patienter behandlet med bilateral salpingo-ooforektomi. Sygdomsfri overlevelse hos patienter med bevarede
ovarier var let kompromitteret, men forskellen var ikke statistisk signifikant (17). Bevarelse af ovarier kan
saledes overvejes hos preemenopausale, yngre kvinder med stadium I-Il sygdom, da overlevelsen ikke
forringes (17).

Salpingektomi anbefales for at mindske risikoen for high grade sergst ovarie karcinom (18).

Bevarelse af ovarier anbefales ikke til patienter med familizer disposition til ovariecancer (BRCA-mutation,
Lynch syndrom etc. (4)

Radgivning og behandling af yngre kvinder med endometriecancer som vil hysterectomeres kan ske pa alle
landets onko-gynaekologiske centre. Jv. afsnit Behandling af primaer sygdom (hysterectomi) er separat
guideline under udarbejdelse for unge kvinder med gnske om evt. fertilitetsbevarende kirurgi i form af
bevarelse af uterus. Man kan i ventetid pa denne guideline kontakte og/eller henvise til Rigshospitalet for rad
og vejledning, da man her har interesseret sig for denne problemstilling.

Evidens

Bevarelse af ovarierne hos kvinder med tidlig
endometriecancer synes ikke at reducere den (16) [1b]
sygdomsspecifikke overlevelse

Rekommandation

6. Bevarelse af ovarier kan overvejes hos
preemenopausale, yngre kvinder < 45 ar med FIGO B
stadium 1A og lav-risikohistologi.

7. Ved bevarelse af ovarier anbefales hysterectomi B
med bilateral salpingektomi.

8. Bevarelse af ovarier anbefales ikke til patienter
med familiger disposition til ovariecancer (BRCA-
mutation eller mutation i MLH1, MSH2, MSH6 eller
PMS2 (Lynch syndrom) etc.) Patienter med B
disposition til brystkreeft ma radgives individuelt. (B)

12
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Patientveerdier og — preeferencer
Vi anbefaler operation i form af minimal invasiv kirurgi. De fleste patienter gnsker intuitivt, at livmoderen fiernes
hurtigt ved en radikal operation og de fleste gnsker minimal invasiv kirurgi.

Rationale

Rationalet bag fiernelse af livmoderen ved kreeft i livmoderen er at fierne cancerforandringerne i
livmoderhulen. Der forligger dog ingen randomiserede studier, behandlingens anbefalinger hviler pa empiri.
Der forligger gode randomiserede studier med lang opfelgning pa anvendelsen af minimal invasiv kirurgi
sammenlignet med aben kirurgi.

Bemeerkninger og overvejelser

Fiernelse af livmoder, seggestokke og aeggeledere er et veltolereret indgreb for patienter i eller efter
menopausen. Der er sarlige hensyn vedragrende patienter, der har endometriecancer og fortsat
fertilitetsonske.

Atypisk hyperplasi
9. Patienter med atypisk hyperplasi ber tilbydes hysterectomi med evt. BSO (A)

10. Hvis man hos patienter med histologisk pavist atypisk hyperplasi far mistanke om
cancer, f.eks. ultrasoniske tegn pa mulig invasion i myometriet og/eller usikker
patologi, anbefales supplerende udredning med hysteroskopiske biopsier (A)

Litteratur og evidensgennemgang

Patienter med preeoperativ diagnosticeret atypisk hyperplasi udggr en speciel udfordring. Man ved fra en
dansk undersggelse, at ca. halvdelen har cancer pa den endelige histologi (19). En metaanalyse fra 2023 har
vist, at 45 % af patienter med atypisk hyperplasi har endometriecancer i den endelige histologi, 99% af disse
har endometroide adenocarcinomer. Kun 2% af hele gruppen (carcinom og atypi) havde metastatisk SLN (20,
21). En metaanalyse fra 2024 har vist tilsvarende metastatisk SLN hos 1.4% af patienter med praeoperativ
atypisk hyperplasi, her var enkeltcelle infiltration ikke medtaget i alle studier. Givet denne relativt lave risiko for
SLN-metastaser vurderes det derfor ikke forsvarligt at udfare SLN pa alle patienter med atypisk hyperplasi.
Hvis man preeoperativt far mistanke om cancer f.eks. invasion i myometriet eller usikker patologi anbefales
supplerende udredning med hysteroskopiske biopsier.

Evidens

45% af patienter med atypisk hyperplasi har endometriecancer (19) [1b]

13
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99% af endometriecancere hos patienter med formodet atypisk hyperplasi er

endometroide adenocarcinomer (20) [1b]

Under 2 % af patienter der primaert diagnosticeres med atypisk hyperplasi har

metastaser i sentinel node (enkeltcelle, mikro og makro metastaser) (20, 21) [1b]

Rekommandation

9. Patienter med atypisk hyperplasi bar tilbydes hysterectomi og evt. BSO A

10. Hvis man hos patienter med histologisk pavist atypisk hyperplasi far mistanke om A
cancer, f.eks. ultrasoniske tegn pa mulig invasion i myometriet eller usikker patologi,
anbefales supplerende udredning med hysteroskopiske biopsier.

Patientveerdier og — preeferencer
Patienterne vil gerne undga lymfadenektomi nar muligt og derfor skal radgivning om staging veere baseret pa
evidens.

Rationale

Da under 2 % af patienter med primaert pavist atypisk hyperplasi har metastaser til sentinel node, bgr man
udrede patienterne praeoperativt, s& man ikke laver sentinel node pa den halvdel der ikke har cancer, da disse
ikke har lymfeknude metastaser.

Bemarkninger og overvejelser:
Alle gynaekologer kan udfare ultralydsskanning og hysteroskopi. Der er ikke behov for efteruddannelse.

Lymfadenektomi

11. SLN mapping kan erstatte fuld LN resektion uden at overlevelsen
kompromitteres (B)

12. SLN-proceduren skal udferes af gynakologer, som er trenet i proceduren, og
SLN-algoritmen skal felges (Bilag 3) (B)

13. Der er ikke indikation for fuld LN resektion til lav- og intermedizr-risiko
patienter, men SLN mapping anbefales (A)

14. SLN mapping anbefales til patienter med hej-risiko histologi (grad 3
endometrioide adenokarcinomer og non-endometrioide karcinomer) med
formodet st. I og Il sygdom, safremt der pa praoperativ PET-CT-skanning ikke er
mistanke om lymfeknudemetastasering (C)

15. Ved mistanke om lymfeknudemetastaser (billeddiagnostisk eller peroperativt)
kan der indledes med SLN mapping og evt. frys pa den/de suspekte
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lymfeknuder. Ved pavist metastatiske lymfeknuder bor der foretages
makroradikal operation, der inkluderer fjernelse af suspekte lymfeknuder (C)

16. Ved histologisk pavist SLN-metastase (inkl. infiltration af enkeltlejrede
tumorceller i.e. enkeltcelle infiltration) ber der fortages PET-CT for at undersoege
for yderligere tegn pa metastatisk sygdom i lymfeknuder eller andre
lokalisationer. Herefter stillingtagen til behov for yderligere kirurgi for at opna
makroradikalitet (C)

17. Molekyler klassifikation kan ikke pa nuvaerende tidspunkt anvendes til at
undlade SLN mapping hos specifikke molekylaere grupper (B)

18. Enkeltcelle infiltration @endrer ikke det endelige stadium (C)

19. ICG anbefales som standard injektions metode, og der anbefales re-injektion ved
manglende detektion (C)

20. Ved manglende detektion af SLN efter re-injektion anbefales anatomisk
sampling (C)

21. Patienter med hoj- og intermedizer risiko cancer diagnosticeret med
makrometastaser, mikrometastaser og enkeltcelle infiltration tilbydes
efterbehandling med kemoterapi (C)

22. Patienter med lav-risiko cancer diagnosticeret med makrometastaser og
mikrometastaser tilbydes efterbehandling med kemoterapi. Enkeltcelle
infiltration hos patienter med lav-risiko cancer er ikke indikation for tilbud om
efterbehandling (C)

Litteratur og evidensgennemgang

Pelvin, og for nogen typer endometriecancer ogsa paraaortal, lymfadenektomi har i en arraekke indgaet som en
del af staging-proceduren for endometriecancer. Hvorvidt der blev fiernet udelukkende pelvine eller fra begge
regioner, var afhaengig af myometrieinvasion, cervixinvolvering, endometrioide adenokarcinomers gradering
samt hgjrisiko histologi.

Hyppigheden af lymfeknudemetastaser:

Danske undersggelser har tidligere vist, at med indfarelsen af fuld pelvin lymfadenektomi identificeredes
lymfeknudemetastaser hos hhv. 14% og 24% af patienter med praeoperativ intermedizer- og hgj-risikoprofil. Da
en del af patienterne har anden disseminering udover lymfeknude metastaser med up-staging fra stadium I/l il
stadium 1l eller IV, vil kun 6% af intermediger-risiko, 14 % af hgj-risiko og 18% af stadium Il upstages til stadium
|l alene som fglge af lymfeknudestaging (16, 22, 23). De danske SENTIREC studier har vist, at nar man indfarer
SLN pa landsplan, finder man metastatiske lymfeknuder hos hhv. 4.4%, 22.5% og 24% i formodet lav-
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intermedicer- og hgj-risiko (24, 25). Et ikke ubetydeligt antal patienter vil derfor blive up-staged som falge af
lymfadenektomi. SLN-metoden med ultra-staging som del af den patologiske undersggelse har yderligere den
fordel at kunne identificere mikrometastaser og lymfeknuder med infiltration af enkelt lejrede tumorceller oftest
refereret til som enkeltcelle infiltration (ITC), hvorved flere patienter vil blive up-staged.

Systematisk lymfeknuderesektion:

En metanalyse fra 2024 pa 14 studier med 9415 patienter konkluderer, at pelvin og paraaortal lymfadenektomi
synes at have en prognostisk benefit for patienter med intermediger- og hej-risiko endometriecancer men med
en 26 % @get risiko for komplikationer (26). En anden metaanalyse har vist, at overlevelsen i intermedieer og
hgj-risiko @ges, hvis man fierner mere end 10 lymfeknuder (27). Samme metaanalyse viser ogsa, at der ikke er
forskel i overlevelsen mellem systematisk lymfeknudefjernelse og fiernelsen af "bulky nodes”. Disse resultater
tyder derfor pa, at overlevelsen gges hvis "bulky” metastatiske lymfeknuder fiernes. Et retrospektivt studie fra
Japan antyder, at overlevelsen @ges for hgj-risiko men ikke for intermedicer risiko, hvis pelvin
lymfeknuderesektion kombineres med paraaortal lymfeknuderesektion (28). Metaanalysen fra 2024
konkluderer, at man ma afvente resultaterne af prospektive studier, far man har en sikker konklusion. Der er
aktuelt to studier i gang som randomiserer mellem SLN og fuld lymfeknuderesektion (29, 30). Indtil data
foreligger betragtes SLN mapping samt fierelses af "bulky” lymfeknuder forudgaet af pree-operativ PET-CT-
scanning som sufficient staging med minimal komplikationsrate.

Systematisk lymfadenektomi er vist at veere forbundet med forgget per- og postoperativ morbiditet.
Operationstiden forleenges (31), og der findes risiko for underekstremitetslymfegdem, lymfocele, og nerveskade
(32-34).

Sentinel node:

Fra de danske SENTIREC studier ved vi, at SLN mapping kun giver lille risiko for lymfegdem (5%), og at
detektionsraten for bade lav-, intermedieer- og hgj-risiko er hgj (24, 25). | SENTIREC finder man for hgj-risiko
gruppen en hgj sensitivitet (86%), specificitet (93%) og NPV (96%), hvis man supplerer med fiernelse af "bulky
nodes” og inkluderer fund pa preeoperativ PET-CT. Internationale metaanalyser viser detektionsrate pa 91 %,
sensitivitet pa 92% og NPV pa 97% for patienter med lavt differentierede tumorers og detektionsrate pa 96 %,
og NPV pa 99% for patienter med lav og intermedieer-risiko (35, 36).

Et vigtigt spergsmal er, om SLN mapping kompromitterer overlevelsen, og om den kan anvendes ved avanceret
endometriecancer med spredning udenfor uterus og lymfeknuder. Et retrospektivt studie fra SEER databasen
med 41411 patienter demonstrerede ingen forskel i overlevelsen, nar SLN blev sammenlignet med fuld
lymfeknuderesektion uafhaengigt af gradering (37). En metaanalyse baseret pa 4 retrospektive studier har
fundet, at overlevelsen er den samme, hvad enten der blev udfgrt SLN mapping eller fuld lymfadenektomi selv
hos patienter med stadium Il og IV sygdom. Der blev udfert cytoreduktiv kirurgi, men der hvor SLN mapping var
anvendt, blev der ikke fiernet lymfeknuder systematisk. Da der er tale om et retrospektivt materiale, er
konklusionen dog, at man ma afvente resultater fra prospektive randomiserede studier (35, 36, 38).

| det danske SENTIREC studie pa hgj-risiko patienter fandt man, at det er vigtigt, at PET positive lymfeknuder
ogsa fiernes, idet SNL-metoden kan fejle ved bl.a. metastatiske lymfeknuder. Derfor anbefales PET-CT far SNL-
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mapping hos patienter med grad 3 og ved non-endometroid histologi. Metastasesuspekte lymfeknuder, set ved
billeddiagnostik eller peroperativt, anbefales fortsat fiernet i alle stadier (24).

Lavrisiko histologi:

Et dansk studie har vist, at patienter med lav-risiko (grad 1 og 2 med under 50% myometrieinvasion) har en 14
ars cancerspecifik overlevelse pa 97% (39). | ESGO-ESTRO-ESP guidelines (1) indeholder lav-risikogruppen
ikke lzengere patienter med LVSI og p53 mutation, idet LVSI opgraderes til high-intermedicer, p53 muterede
uden myometrieinvasion opgraderes til intermedizer og P53 med myometrieinvasion til hgj-risiko. Man ma derfor
forvente, at overlevelsen for lav-risikogruppen gges yderligere. | SENTIREC (25) fandt man, at 4.4% af formodet
lav-risiko patienter havde metastaser i SLN. Tilsvarende fandt et studie pa lav-risiko patienter, at 6% havde SLN
metastaser, halvdelen blev kun fundet ved ultrastaging. Ingen patienter uden myometrieinvasion havde SLN
metastaser (40). Derfor foreslar ESGO-ESTRO-ESP guidelines 2020, at der ikke udferes SLN pa patienter med
endometrioide adenokarcinomer grad 1 og 2 uden myometrieinvasion (1). Imidlertid vil det ofte vaere vanskeligt
at identificere denne patientgruppe uden myometrieinvasion praeoperativt, og jf. den senest opdaterede
guideline (2025) fra ESGO-ESTRO-ESP anbefales nu SLN mapping til alle patienter med endometriecancer
FIGO stadium 1 og 2 ogsa ved manglende invasion i myometriet (13).

Molekyleer klassifikation:

Med indfgrelsen af molekyleer klassifikation er det overvejet, om visse molekyleere grupper, kunne undveere SLN
mapping specielt POLE muterede i og med patienter med disse tumorer har betydelig bedre prognose. To nye
metaanalyser har dog vist, at ingen af de molekylaere grupper har sa lav en frekvens af SLN-metastaser, at
proceduren kunne undlades (SLN-metastaser; POLE muteret (POLE): 4-5.5 %, nonspecific molecular profil
(NSMP): 22-23%, mismatch repair deficency (MMRd): 11-26%, pd3 (p53 muteret): 26-31%) (41, 42). Der er
dog fundet en forskel i progressionsfrie overlevelser hos patienter med SLN-metastaser i de forskellige grupper
(POLE 100%, MMRd 66%, P53 23%, NSMP 38%). Et multicenter studie fra 2025 har undersggt patienter med
mikrometastaser og ICP og fundet, at alle molekyleere gruppe var repraesenteret, dog med fa POLE muterede
og forholdsvis mange NSMP (43). Molekyleer gruppe kunne ikke forudsige risikoen for recidiv hos patienter med
mikrometastaser eller ICP. POLE-muterede er undersggt i en separat metaanalyse, som viser, at POLE
muterede har en favorabel overlevelse, ofte med lokaliseret sygdom og reduceret risiko for
lymfeknudemetastaser (44). Indtil der forligger erfaring med recidivfrekvensen hos POLE muterede med SLN
metastaser uden adjuverende behandling, forslar guidelinegruppen, at man laver SLN hos alle molekyleere
grupper ogsa ved praeoperativ kendt POLE-mutation. | fremtiden, hvor tumorer med p53 mutation oftest vil veere
kendt preeoperativt, vil P53 formentligt blive en indikation for SLN i sig selv, idet nye unders@agelser har vist, at
26-31% af p53 muterede har SLN metastaser (41, 42).

Guidelinegruppen anbefaler derfor SLN mapping som standard til alle praeoperativt formodet Figo stadium 1 og
2 endometriecancer patienter, indtil resultaterne af de randomiserede undersagelser, der sammenligner SLN-
metoden med fuld lymfeknuderesektion, foreligger (29, 30). Patienter med hgj-risiko-histologi ber have lavet
PET-CT fer SLN mapping og resektion af evt. PET-positive og/eller peroperativt suspekte lymfeknuder.
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Operationsmetode ved sentinel node mapping (bilag 3)

Ideen bag SLN mapping er at minimere operationens omfang og dermed nedszette de per- og postoperative
bivirkninger uden at overse dissemineret sygdom (45). Et studie fra Sverige har vist, at SLN mapping mod fuld
pelvin lymfadenektomi til "ikke’-hgj-risiko patienter, kan reducere risikoen for underekstremitetslymfeadem fra
18.1 % til 1.3 % (46). Gentagende metaanalyser har vist, at bade detektionsrate, sensitivitet og det at finde SLN
bilateralt (bilateral detektionsrate) er blevet betydeligt forbedret over tid, og specielt har den cervikale
injektionsmetode og indfgrelsen af Indocyaningren (ICG) som tracer forbedret metoden (9, 47-50). En nyere
metanalyse (51) viser, at uanset om man injicerer ICG i uterus eller cervix, har lymfedraenagen samme
"pathway”. Da injektion i cervix er den nemmeste metode, er dette guideline-gruppens anbefaling. En nyere
metaanalyse pa 2699 patienter har vist, at kombinationen af ICG og Technecium er bedre end ICG alene (52).
Dette ser ud til at skyldes, at ICG kan farve fedtveev, der ikke indeholder lymfeknuder samt farve sekundaere og
terticere SLN, og derved @ges antallet af SLN. Kombinationsmetoden gger desuden den totale og bilaterale
detektionsrate. Guidelinegruppen finder dog ikke, at det @gede tidsforbrug og omkostninger ved metoden star
mal med gevinsten og bibeholder, at ICG anvendes som standard tracer. | en metaanalyse pa ICG, der omfatter
5348 patienter, estimeres SLN detektionsraten til 87% (95% CI: 84-89), bilateral SLN-detektion til 61% (CI: 56-
66), og paraaortal detektion til 6% (3-9) (47). Metaanalysen viser ogsa, at inklusion af lavt differentierede tumorer
ikke synes at pavirke gevinsten ved SLN-metoden. En tidligere metaanalyse konkluderede ogsa, at den
bilaterale detektionsrate @ges ved anvendelse af robotassisteret laparoskopi sammenlignet med konventionel
laparoskopi (49). Nye svenske undersggelser viser, at man kan gge detektionsraten til 96% ved at geninjicere
tracer ved manglende detektion (46).

Lymfedraenagen er kortlagt i tidligere studier og falger preedefinerede veje. Effekten af SLN mapping er ngje
sammenhzengende med denne anatomiske forstaelse, og det anbefales at folge en anatomisk defineret
algoritme for SLN mapping. Der beskrives en "upper paracervical pathway (UPP) og en "lower paracervical
pathway” (LPP) uafheaengig af, hvorvidt ICG injiceres i fundus eller cervix. UPP draenerer lymfeknuder langs vasa
iliaca externa og fossa obturatoria, mens LPP draener lymfeknuder langs vasa illiaca interna og/eller preesakralt
(53).

Udfarelse af SLN-mapping kraever forsigtig eksponering med abning af de avaskuleere planer pararectalt og
paravecikalt under samtidig bevarelse af lymfebaner, indtil SLN er sikkert identificeret.

En dansk undersagelse har vist, at SLN detektionsraten stiger, jo flere procedurer en kirurg har udfert, og at
man efter 20 procedurer har detektionsrater, pa hgjde med erfarne operatarer (54). Det er derfor vigtigt, at

proceduren udfgres af operaterer med de ngdvendige kompetencer.

Manglende detektion:
Manglende detektion af SLN udger en udfordring.

En metaanalyse har undersggt faktorer, som kan lede til manglende SNL detektion. | en multivariantanalyse
fandt man, at forstgrrede lymfeknuder, lymfeknudemetastaser, FIGO stadium 3 og 4 og ICG-dosis under 3 ml

er preediktiv for manglende detektion (55).

Der findes flere metoder, der kan anvendes ved manglende SNL-detektion.
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- Ved mistanke om lav-risiko sygdom kan man udfgre makrovurdering af uterus og lade
myometrieinvasionen afgare, om man udferer fuld lymfeknuderesektion pa den side, hvor detektionen
mangler. Oftest veelges at lave fuld pelvin lymfadenektomi, hvis der er over 50% myometrieinvasion,
med udgangspunkt i, at risikoen for lymfeknudemetastaser er stagrre ved myometrieinvasion over 50%
end ved myometrieinvasion under 50%. Bestemmelse af myometrieinvasion har dog sine
begraensninger med stor interobservater variation, og ogsa patienter med myometrinvasion under 50%
vides at have lymfeknudemetastaser, der ikke identificeres ved denne tilgang (56, 57).

- En anden metode er preeoperativ vurdering ved enten ultralyd eller MR af myometrieinvasion, og at
denne vurdering danner udgangspunkt for beslutning om lymfeknuderesektion ved manglende
detektion af SLN. Begge billeddiagnostiske modaliteter har ligeledes sine begreensninger (58)(se
udredningskapitlet), ligesom denne tilgang ej heller identificerer evt. lymfeknude metastaser ved
myometrieinvasion under 50%

- Entredje metode baseret pa sakaldt "anatomisk sampling” er foreslaet i et svensk studie fra 2024, hvor
lokalisationen af SLN ved endometriecancer er kortlagt og beskrevet. Det foreslas baseret pa denne
kortleegning at erstatte fuld LN resektion ved manglende SLN-detektion, med resektion af anatomisk
specifikke lymfeknuder fra de lokalisationer, hvor SLN hyppigst er lokaliseret. De hyppigste
lokalisationer for metastatisk lymfeknude sygdom ved SLN mapping var henholdsvis i omradet indenfor
bifurcaturen mellem arteria illiaca interna og externa, lateralt for den oblitererede og venteromedialt for
vena illiaca externa (typisk interilliac postion) og proximale fossa obtoratoria. Studiet fandt, at 48.7% af
alle kvinder med metastatisk SLN havde metastatisk lymfeknude langs illiaca externa og 70% i fossa
obtoratoria. Ved manglende SLN detektion, foreslas fuld lymfadenektomi saledes erstattet med fiernelse
af specifikke lymfeknuder ved "proximal obturator fossa” og ved ‘“interiliac position”, der som anfgrt
udger de hyppigste lokalisationer for SLN (59).

Det svenske SHREC-studie finder, at isolerede lymfeknudemetastaser svarende til LPP dvs. uden samtidig
sentinel metastaser til UPP, kun ses ved non-endometroid histologi (60). Det kan saledes diskuteres, hvorvidt
manglende detektion af SLN svarende til UPP ved endometroid histologi ber betragtes som non-mapping.

Man har fra DGCG'’s bestyrelse haft et anske om at ensrette behandlingen i Danmark, og guidelinegruppen har
derfor besluttet at indfgre den anatomiske sampling pa landsplan ved manglende detektion af SLN. Vi sager om
nye patologiske koder til dette, saledes at resultaterne af denne beslutning kan opgares om 2-3 ar.

Fund af metastatisk sentinel node:
Skal man ved fund af metastatiske SNL re-operere patienterne og fierne de @vrige pelvine og paraaortale
lymfeknuder?

Flere afdelinger har valgt at foretage en postoperativ PET/CT-scanning, hvis der pavises metastaser i SLN fra
lav-, mellem-, og mellem-hgj-risiko patienter for at se, om der i realiteten er tegn pa yderligere disseminering.
Videre behandling tilretteleegges herefter. Synes evt. PET-positive forandringer resektable, tilbydes dette forud
for evt. onkologisk behandling.
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Tilsvarende forslar ESGO-ESTRO-ESP guidelines 2020 (1), at man evaluerer patienter med positiv SLN med
billeddiagnostik og resektion af evt. andre suspekte focillymfeknuder eller evt. reoperation med pelvin og
paraaortal lymfeknuderesektion ved hgjrisiko-histologi.

Der er dog ingen evidens pa dette omrade, fremgangsmaden baserer sig pa "sund fornuft’. Hvorvidt der vil
komme undersggelser, der giver egentlig evidens for fremgangsmaden, er usikkert og ma afventes.

Mikrometastaser og enkelt celle infiltration (ITC)

Der er forsat flere uafklarede spargsmal vedr. handteringen af bl.a. ITC og mikrometastaser, se ogsa guideline
for onkologisk behandling. Ved den histologiske undersggelse af SLN anvendes ultrastaging, se kapitel om
patologi ved endometriecancer. Disse (enkeltcelle- og mikrometastaser) findes sjeeldent ved histologisk
vurdering af lymfeknuder fijernet ved fuld pelvin og paraaortal lymfadenektomi. Det er uafklaret, hvad fund af ITC
og mikrometastaser betyder for patienternes overlevelse, og omdiskuteret om disse patienter skal tilbydes
efterbehandling(61)

De seneste ESGO-ESTRO-ESP guidelines fra 2025 (62) fastslar, at ITC ikke andrer stadiet (13).

Lav-risiko histologi:

Et review fra 2019 konkluderer, at risikoen for recidiv hos patienter med ITC i SLN, der ellers er lav-risiko, ikke
synes at veere starre end hos lymfeknude-negative patienter (63). Plante fandt tilsvarende, at 31 patienter med
ITC i SLN og lav-risiko sygdom havde samme overlevelse som lymfeknude negative patienter (64).

Et multicenter studie, som undersggte patienter med lav-risiko (grad 1 og 2 med < 50% MI, +/- LVSI), viste
imidlertid, at isolerede tumorceller, grad 2 histologi og LVS| alle var forbundet med en gget risiko for recidiv (65).
Selv hos patienter uden LVSI, var isolerede tumorceller associeret med hgijere risiko for ikke-vaginalt tilbagefald
(HR 4,47 (1,21-6,6), p=0,03). De konkluderer dog, at den 5 ars recidivfrie overlevelse for lav-risiko patienter med
ITC og uden LVSI er over 90%. Et editoriel i samme tidsskrift konkluderer, at vi endnu ikke ved, om lav-risiko
patienter med ITC skal modtage adjuverende behandling (66). Aktuelt henvises patienterne oftest til en samtale
om problematikken pa de onkologiske afdelinger. Her anvendes feelles beslutningstagning til at afklare, om
patienten gnsker adjuverende behandling.

Intermediger-risiko:

Todo et al. viste i et retrospektivt studie pa blot 68 intermediaer/hgj-risiko patienter, at hvis man ultrastagede alle
oprindeligt fiernede lymfeknuder, fandt man uerkendte enkeltcelle/mikrometastaser hos 14.8% af patienterne,
og disse havde en 17 gange starre risiko for recidiv og 20% lavere 8 ars overlevelse end patienter uden
metastaser (67).

Et nyt multicenter studie har vist, at patienter med intermediaer-risiko endometriecancer havde en darligere
prognose end SLN-negative, hvis de bade havde ITC og LVSI, men ikke hvis der kun var ITC (65).
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Den seneste metaanalyse fra 2020 konkluderer, at patienter med mikrometastaser eller ITC synes at have en
darligere prognose end patienter uden metastaser og dette pa trods af adjuverende behandling (68). Man
overvejer om det skyldes andre hgj-risikofaktorer end blot ITC.

ESGO-ESTRO-ESP guidelines fra 2020 (62) beskriver, at enkeltcelle metastaser ikke har prognostisk betydning
mens guideline fra 2025 (13) angiver at betydningen er uklar. To andre studier inkl. en metanalyse konkluderer,
at evidensen er mangelfuld, men der synes at veere enighed om, at ITC hos lav-risiko patienter formentlig ikke
har sterre prognostisk betydning (61, 64, 69). Indtil der forligger ny viden, forslar guidelinegruppen, at alle
patienter med mikrometastaser og ITC undtagen pt med ITC og lav-risiko tilbydes adjuverende kemoterapi. For
lavrisiko kan patienter henvises til yderligere information og feelles beslutningstagning pa onkologisk afdeling.

Evidens

Der er ingen dokumenteret overlevelsesgevinst ved lymfadenektomi hos patienter med 28) [3
lav-risiko endometriecancer (grad 1 og 2, < 50% invasion +/- LVSI) (28) [3]
Der er ingen dokumenteret overlevelsesgevinst ved lymfadenektomi til patienter med

intermediger-risiko (endometrioide adenokarcinomer grad 1 og 2 med mere end 50% (28) [3]
myometrieinvasion eller grad 3 med mindre end 50% myometrieinvasion)

For patienter med hgj-risiko histologi er der en mulig, men ikke sikkert dokumenteret, (26, 28) [3]
overlevelsesgevinst ved pelvin + paraaortal lymfadenektomi ’
Lymfadenektomi er en staging procedure med henblik pa at tilretteleegge yderligere (26, 27)[3]
behandling

SNL mapping til endometriecancer har en hgj detektionsrate og sensitivitet og synes (35-37) 1a
ikke at kompromittere overlevelsen

Man finder SLN metastaser i alle 4 grupper af biomarkgrer (41, 42) 1a
Den bilaterale detektionsrate er lavere end den unilaterale og kreever yderligere (59) 1a/1b
anatomisk lymfeknude sampling pa den ikke detekterede side

Enkeltcelle infiltration og mikrometastaser i SLN synes at reducere overlevelsen samt (61, 64, 66, 69,
@ge risikoen for recidiv. Undtaget herfra er maske enkeltcelle infiltration hos patienter 70) [3]
med lav-risiko cancer

Rekommandation

11. SLN mapping kan erstatte fuld LN resektion uden at overlevelsen kompromitteres B

12. SLN proceduren skal udfgres af gynaekologer, som er traenet i proceduren, og

SLN algoritmen skal falges. (Bilag 3). B

13. Der er ikke indikation for fuld LN resektion lymfadenektomi til lav- og A
intermediaer-risiko patienter, men SLN mapping anbefales
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14. SLN mapping anbefales til patienter med hgj-risikohistologi (grad 3 endometriocide
adenokarcinomer, og non-endometrioide karcinomer) med formodet st. | og Il sygdom,
safremt der pa preeoperativ PET-CT-skanning ikke er mistanke om
lymfeknudemetastasering.

15. Ved mistanke om lymfeknudemetastaser (billeddiagnostisk eller peroperativt) kan
der indledes med SLN mapping og evt. frys pa den/de suspekte lymfeknuder. Ved
pavist metastatiske lymfeknuder bar der foretages makroradikal operation, der
inkluderer fiernelse af suspekte lymfeknuder

16. Ved histologisk pavist SLN metastase (incl infiltration af enkeltlejrede tumorceller i.e.
enkelt celle infiltration) ber der foretages PET-CT for at undersgge for yderligere tegn
pa metastatisk sygdom i lymfeknuder eller andre lokalisationer. Herefter stillingtagen til
behov for yderligere kirurgi for at opna makroradikalitet.

17. Molekyleer klassifikation kan ikke pa nuveerende tidspunkt anvendes til at undlade
SLN procedure hos specifikke molekyleere grupper

18. Enkeltcelle infiltration aendrer ikke det endelige stadium

19. ICG anbefales som standard injektions metode og der anbefales re-injektion ved
manglende detektion

20.Ved manglende detektion af sentinel node efter re-injektion anbefales anatomisk
sampling.

21. Patienter med hgj-og intermedieer risiko cancer diagnosticeret med
makrometastaser, mikrometastaser og enkeltcelle infiltration tilbydes efterbehandling
med kemoterapi

22 Patienter med lav-risiko cancer diagnosticeret med makrometastaser og
mikrometastaser tilbydes efterbehandling med kemoterapi. Enkeltcelle infiltration hos
patienter med lav-risiko cancer er ikke indikation for tilbud om efterbehandling

Patientveerdier og — preeferencer

Kirurgisk behandling ved nydiagnosticeret c. endometrii vurderes kun i beskeden grad at veere

preeferencefglsomt, da der netop anbefales minimal invasiv kirurgi og SLN mapping, der begge er forbundet
med lav risiko for komplikationer og senfalger og som samtidig bidrager vaesentligt til en overordnet set god

prognose.

Rationale

Det primaere rationale bag lymfadenektomi er at diagnosticere lymfeknudemetastaser mhp. tilbud om
adjuverende behandling. Der foreligger 2 randomiserede studier, der viser, at overlevelsen ikke gges ved at

22




Klinisk Retningslinje | Kraeft DMCG

fierne lymfeknuder systematisk i baekkenet. Studierne er dog blevet kritiseret for, at antallet af udtagne
lymfeknuder var for lille, og at den adjuverende behandling ikke blev eendret af histologfundene. Retrospektive
studier viser, at det er usikkert, om der er en overlevelsesgevinst ved at fierne bade pelvine og paraaortale
lymfeknuder hos patienter med hgjrisikohistologi. Pa baggrund af ikke-ensartede studiepopulationer er det
derfor fortsat usikkert hvorvidt lymfeknude resektion i sig selv er forbundet med bedre prognose. SNL synes
derfor at vaere en fornuftig mellemlgsning, hvor man bade far undersegt, om patienten har dissemineret
sygdom, og samtidig reducerer risikoen for senfglger, ligesom der er bred enighed om at resektion af suspekte
lymfeknuder ber udferes.

Bemeerkninger og overvejelser

Kirurgiske, randomiserede studier er vanskelige, og farst i det seneste arti er der opstaet et internationalt
samarbejde, der muligger gennemfgrelse af denne type studier.

Non-endometrioid histologiske undertyper

- Behandling af patienter med hej-risiko histologi adskiller sig ikke fra patienter
med lav-risiko histologi, dog anbefales supplerende omentektomi ved
karcinosarcomer, sergse og udifferentiede karcinomer. Ved primar manglende
omentektomi, anbefales ikke reoperation (D)

- SEIC skal behandles som serest adenocarcinom (C)

Litteratur og evidensgennemgang
Afsnittet er baseret pa enkelte retrospektive studier samt ESMO-ESGO-ESTRO guidelines.

Behandling af non-endometrioide adenokarcinomer adskiller sig ikke fra behandlingen af hgj-risiko
endometrioide karcinomer. Iht. de seneste ESMO-ESGO-ESTRO guidelines (10-13) anbefales kun
omentektomi ved sergse og udifferentierede adenokarcinomer samt karcinosarkomer, idet undersggelser har
vist en tendens til omentmetastaser, mens det ikke synes at veere tilfeeldet ved clear celle adenokarcinomer (62,
71-75).

SEIC (serous endometrial intraepithelial carcinoma) er betegnelsen for en sjeelden variant af sergst
adenokarcinom. Flere terminologier har veeret anvendt, men ovenstaende anbefales af WHO. Pa grund af
sjeeldenheden er litteraturen vedr. kliniske anbefalinger pa omradet sparsom (76-78). Til trods for at SEIC ikke
er invasiv, kan sygdommen have ekstrauterin udbredning og dermed potentiel darlig prognose. Studier har vist,
at forekomsten af dissemineret sygdom ved SEIC kan vaere sa hgj som 33-48 % (76, 79, 80).

Evidens

Sergse adenokarcinomer, carcinosarcomer og udifferentierede karcinomer har en

tendens til at metastasere til omentet (.71 14
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SEIC er ikke invasiv, men alligevel har 33-48% af patienter dissemineret sygdom. (76, 79, 80) [4]

Rekommandation

23. Behandling af patienter med hgj-risiko histologi adskiller sig ikke fra patienter med
lav-risiko histologi, dog anbefales supplerende omentektomi ved karcinosarcomer,

sergse og udifferentiede karcinomer. Ved manglende omentektomi primeert, anbefales ¢
ikke reoperation.
24. SEIC skal behandles som sergst adenocarcinom C

Patientveerdier og — preeferencer
Patienter gnsker den behandling, der giver dem bedst mulighed for at bestemme udbredelse af deres sygdom.
Det er sjeeldent at patienterne ikke gnsker sentinel node nar de forlaegges risikoen for disseminering ved SEIS.

Rationale
Man tilrader fuld staging ved SEIC, idet der er en 33-48% risiko for disseminering pa diagnosetidspunket.

Bemerkninger og overvejelser
Der er ikke brug for efteruddannelse.

Avanceret endometriecancer

25. Makroskopisk radikal kirurgi tilstreebes ved stadium III og IV endometriecancer
©)

26. Neoadjuverende kemoterapi efterfulgt af interval debulking er en mulighed for
patienter med primeer ikke-resektabel stadium III og IV sygdom (C)

Litteratur og evidensgennemgang

Endometriecancer stadium Il og IV udger i DGCD 2005-2012 hhv. 11 % og 2,5 % af endometriecancere.
Ogsa pa verdensplan er der relativt fa patienter i disse stadier, og litteraturen pa dette omrade er derfor
sparsom. Der findes ingen randomiserede kirurgiske studier om behandling for stadium Ill og IV, og de studier,
der findes, er heterogene med hensyn til tumortype og grad, samt adjuverende onkologisk behandling.
Samstemmende er der vist overlevelsesgevinst ved optimal cytoreduktion med tilstraebt makroradikalitet,
ligesom tilfeldet er ved ovariecancer (62, 63). Flere retrospektive studier har vist, at man ofte hos primaert
inresektable stadium Ill og IV patienter kan opna optimal cytoreduktion, ligesom ved ovariecancer, ved
neoadjuverende kemoterapi med efterfalgende intervalkirurgi (64-67). Et nyere retrospektivt studie viser ingen
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forskel i overlevelsen mellem primeer og intervalkirurgi ved behandling af avanceret endometreicancer (81).
P53 mutation ses hyppigt og der er i dag tilbud om immunterapi til nogle af disse patientgrupper baseret pa
molekyleer profil (se kapitlet om onkologisk behandling)

Hvis makroradikal operation ikke er mulig, kan man overveje et kirurgisk indgreb af palliativ karakter ved f.eks.
kraftige blgdninger eller palliativ stralebehandling som tilleeg til kemobehandling.

Evidens

Retrospektive studier har vist en overlevelsesgevinst

ved optimal cytoreduktion (77,78) [4]

Retrospektive studier har vist, at optimal
cytoreduktion ved interval operation er muligt hos en (79-81) [4]
del patienter, som ellers primeert var inresektable.

Rekommandation

25. Makroskopisk radikal kirurgi tilstreebes ved
stadium Il og IV endometriecancer

26. Neoadjuverende kemoterapi efterfulgt af interval
debulking er en mulighed for patienter med primaer C
ikke-resektabel stadium Ill og IV sygdom.

Patientveerdier og — preeferencer

De fleste patienter med avanceret c. endometrii @nsker kirurgi om end anbefalingen til dels ma betragtes som
preeference fglsom da der ofte er tale om ganske omfattende kirurgi med risiko for komplikationer og
senfglger.

Rationale
Makroradikal operation er vist at veere den vigtigste faktor for overlevelse.

Bemarkninger og overvejelser

Der findes ingen kirurgiske randomiserede studier af avanceret endometreicancer, idet denne gruppe er meget
lille.
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5. Metode

Litteratursegning

Der er foretaget en systematisk sagning i PubMed (Keywords: endometriecaner cancer, surgery, laparoscopis
surgery, lymph node, sentinel node. Se s@gestrenge i Bilag 4

Referencer er tilfgjet ad hoc, nar ny viden publiceres.

Litteraturgennemgang

Endometriecancer arbejdsgruppen har gennemgaet litteraturen, veegtet publikationerne, syntetiseret
resultaterne og vurderet evidensen.

Formulering af anbefalinger
Anbefalingerne er formuleret af medlemmerne af endometriecancer arbejdsgruppen.

Interessentinvolvering
Patientorganisationer har ikke veeret inddraget i denne anbefaling.

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

Godkendelse

Faglig godkendelse:
Guidelines godkendes af DGCGs bestyrelse efter haring.

Administrativ godkendelse:
19. december 2025.

Anbefalinger, der udleser betydelig merudgift
Der er ingen anbefalinger som udlgser betydelige merudgifter.

Behov for yderligere forskning

Det er vigtigt fortsat at observere og opgare de danske resultater, da vi ikke falger de internationale
retningslinjer indenfor feks. adjuverende stralebehandling. Indfgrelsen af sentinel node i Danmark er opgjort
og publiceret af Sentirec gruppen, nzevnt tidligere).

Forfattere og habilitet

Pa vegne af DGCG: De kirurgiske guidelines er skrevet af gynaekologerne i endometriecancer gruppen, men
revideret og godkendt af den resterende del af gruppen. Ingen i guidelines gruppen har interessekonflikter.

e Overlege, Formand Anja @r Knudsen, Onkolog, Odense Universitetshospital, Afdeling for onkologi
e Overleege Neestformand, Kirsten Jochumsen, Gynaekolog, Odense Universitetshospital,
e Overlege: Gitte Drtoft Lykkegard, Gynaekolog, Gynaekologisk klinik, Rigshospitalet,
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o Afdelingsleege Nicoline Raaschou-Jensen, Onkolog, Herlev hospital

e Overlzege, Birgitte Hjelm Winberg, Patolog, Herlev Hospital, Patologiafdelingen

e Overlege, Indra Baltrusaityte , Patolog, Odense Universitetshospital, Patologisk-anatomisk afdeling
e Overlege, Bences Szilvasy , Patolog, Aalborg Universitetshospital, Patologisk-anatomisk afdeling
e Overlzge, Katja Dahl, Gynaekolog, Arhus Universitetshospital

o Afdelingsleege Camilla Sylvest, Gynaekolog, Aalborg Universitetshospital

Jf. Habilitetspolitikken henvises til deklaration via Leegemiddelstyrelsens hjiemmeside for detaljerede
samarbejdsrelationer; https:/laegemiddelstyrelsen.dk/da/godkendelse/sundhedspersoners-tilknytning-til-
virksomheder/lister-over-tilknytning-til-virksomheder/apotekere,-laeger,-sygeplejersker-og-tandlaeger

Plan for opdatering
Guidelines forventes opdateret om 4 ar og inden da mindre justeringer hvis der kommer ny evidence.

Version af retningslinjeskabelon
Retningslinjen er udarbejdet i version 10 af skabelonen.
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6. Monitorering

Udvikling af kvaliteten pa dette omrade understettes af viden fra DGCG i regi af Sundhedsvaesenets
Kvalitetsinstitut, idet indikatorerne i databasen skal belyse relevante kliniske retningslinjer.

Den kliniske kvalitetsdatabases styregruppe har mandatet til at beslutte databasens indikatorseet, herunder.
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7. Bilag

DMCG

Bilag 1 — Risikostratificering — preeoperativt (modificeret i henhold til ESGO/ESTRO/ESP

postoperative stratificering)

ENDOMETRIECANCER Preeoperativ vurdering

LAVRISIKO Endometrioidt adenokarcinom grad 1 og 2 med < 50 %
myometrieinvasion

MELLEMRISIKO Endometrioidt adenokarcinom grad 1 og 2 med > 50 %
myometrieinvasion
Endometroidt adenocarcinom grad 3 med < 50%
myometrieinvasion

HAJRISIKO Endometroidt adenocarcinom grad 3 med > 50%

myometrieinvasion

Non endometroide (sergse, clear cell, udifferentierede,
carcinosarcomer)
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Bilag 2

Flow chart:

Il Endometriecancer |

DMCG

Lav
risiko

Ingen
myometrie

invasion

Intermediaer

Kendt Dissimineret

sygdom

parametrie
invasion

Myometrie
invasion

laparoskopisk
hysterektomi

forudgdet af PET-CT

Robot/ sentinel node

+ omentektomi

Robot/ Iaparoskopislg
laparoskopisk hysterektomi
hysterektomi + evt. sentinel

node udifferentieretog

carcinosarkomer)

L I

Primaer
makroradikal

operation
Radikal B
hysterektomi
ysterektomi aller
interval
kirurgi
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Bilag 3

ICG-opblanding:
25 mg ICG oplgses |20 ml

sterilt vand = 1.25 mg/ml
koncentration

ICG-injektion

9 o’clock: 1 ml submucosally (<5mm) 3 o’clock: 1 ml submucosally(<5mm)

9 o’clock: 1 ml submucosally(>10mm) 3 o’clock: 1 ml submucosally (<10mm)

Eksponering af
retroperitoneale spatier sv.t.
LPP og UPP

Evaluering af mappede baner
+SLN

Resektion af alle detekteret

SLN Manglende detektion af SLN

Resektion af evt. suspekte
lymfeknuder ICG-re-injektion

Evt. frys pa den/de suspekte
lymfeknuder Resektion af alle detektered
SLN safremt nu synlige

Manglende detektion a

Ved pavist metastatisk
lymfeknude/r — makroradikal
operation m. fiernelse af alle

suspekte lymfeknuder i pelvint og
paraaortalt

Ved efterfalgende pavist
metastatisk SN suppleres med
PET/CT og evt. yderligere kirurgi

mhp. makroradikalitet

Anatomisk sampling
(fiernelse af specifikke lymfeknuder fra
lokalisationer LPP og UPP hvor SLN
hyppigst er lokaliseret A og B)

DMCG
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Bilag 4 — Segestrenge

Hysterektomi type
1. Search: ((endometrial cancer[MeSH Major Topic]) AND (surgery[MeSH Major Topic])) AND
(("2022/01/01"[Date - Entry] : "3000"[Date - Entry])) Filters: Meta-Analysis Sort by: Most Recent (24
artikler)
2. Search: (endometrial cancer[MeSH Major Topic]) AND (Hysterectomy[MeSH Major Topic])) AND
(("2022/01/01"[Date - Entry] : "3000"[Date - Entry])) Sort by: Most Recent (57 artikler)

Lymfadenektomi

1. (endometrial cancer[MeSH Major Topic]) AND (sentinel node[MeSH Major Topic]) (("2022/01/01"[Date
- Completion] : "3000"[Date - Completion]) Filters: Meta-Analysis Sort by: Most Recent (5 artikler)

2. (endometrial cancer[MeSH Major Topic]) AND (sentinel node[MeSH Major Topic]) (("2022/01/01"[Date
- Completion] : "3000"[Date - Completion]) Sort by: Most Recent (128 artikler)

3. Search: lymph node metastasis AND molecular classification AND endometrial cancer Sort by: Most
Recent (49 artikler)

4. Search: ((Endometrial cancer[MeSH Terms]) AND lymph node AND isolated tumor cells AND
(("2022/01/01"[Date - Entry] : "3000"[Date - Entry]) (28 articles)

Non-endometrioid histologiske undertyper
1. (SEIC) AND (endometriel cancer[MeSH Major Topic]) Sort by: Most Recent (14 artikler)
2. ((("2022/01/01"[Date - Entry] : "3000"[Date - Entry])) AND (endometrial cancer[MeSH Major Topic]))
AND (omentectomy) Sort by: Most Recent (14 artikler)

Avanceret endometriecancer
1. (((("2022/01/01"[Date - Entry] : "3000"[Date - Entry])) AND (endometrial cancer[MeSH Major Topic])))
AND (interval debulking
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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 Sundhedsveesenets Kvalitetsinstitut. Indsatsen med retningslinjer er forsteerket i forbindelse
med Kreeftplan IV og har til formal at understette 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 Kraeftomradet har foretaget en administrativ godkendelse af indholdet. Yderligere
information om kliniske retningslinjer pa kraeftomradet 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 veere 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 falger anbefalingerne. | visse tilfeelde kan en
behandlingsmetode med lavere evidensstyrke veere at foretreekke, fordi den passer bedre til patientens
situation.

Retningslinjen indeholder, ud over de centrale anbefalinger (kapitel 1 — quick guide), en beskrivelse af
grundlaget for anbefalingerne — herunder den tilgrundliggende evidens (kapitel 3), referencer (kapitel 4) og
anvendte metoder (kapitel 5).

Anbefalinger maerket A baserer sig pa steerkeste evidens og anbefalinger maerket D baserer sig pa svageste
evidens. 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:

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

Retningslinjeskabelonen er udarbejdet pa baggrund af internationale kvalitetskrav til udvikling af kliniske
retningslinjer som beskrevet af bade AGREE I, GRADE og RIGHT.

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 (Kreeftplan 1V) og
Sundhedsveaesenets Kvalitetsinstitut.
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