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Krabbamein i eggjastokkum, eggjaleidurum og lifhimnu & islandi 2005-2014

Arna Rut Emilsdéttirt, Elisabet Arna Helgadoéttir?, Anna Margrét Jonsdottirs, Pétur Vignir
~ Reynisson® og bora Steingrimsdattir?
1Leeknadeild Haskola Islands, ?Kvennadeild Landspitalans og Meinafreedideild Landspitalans
Inngangur: Eggjastokkakrabbamein er pad krabbamein i innri kynfserum kvenna sem dregur flestar
konur til dauda. Einkenni pess eru oft litil og 6ljés og greinist pvi meirihluti sjuaklinga med Utbreiddan
sjukdém. bad getur verid af ymsum vefjageroum en algengust eru aexli af pekjufrumuuppruna. Horfur
og medferd krabbameins i eggjastokkum, eggjaleidurum og lithimnu eru paer sému og benda nylegar
rannsoknir & meinmyndun pessara sjukdéma til sameiginlegs uppruna. Voru peir pvi teknir saman i
bessari rannsokn. Eggjastokkakrabbamein hefur litid verid rannsakad & islandi og var markmid
pessarar rannséknar ad fa betri innsyn og yfirsyn yfir sjgkdéominn hérlendis sem og ad kanna hvada

paettir hefou ahrif a lifun sjiklinga.

Efni og adferdir: Rannsoknin var afturskyggn og nadi til allra sjuklinga sem greindust med krabbamein
i eggjastokkum, eggjaleidurum eda lithimnu & islandi & timabilinu 2005-2014. Gogn yfir pa sjuklinga
voru fengin frd Krabbameinsskrd og Landspitala. Kliniskra upplysinga var aflad ur sjokraskram,

adgerdarlysingum, meinafraedi-, bl6d- og myndrannséknum.

Nidurstédur: Alls greindust 302 konur med krabbamein i eggjastokkum, eggjaleidurum eda lithimnu a
arunum 2005-2014. Sjuklingar voru & aldrinum 19-98 ara en midgildi var 63 ar. Steerstur hluti sjuklinga
var med illkynja pekjufrumukrabbamein eda 222 sjuklingar (74%) en par af greindust 133 (44%) med
sermikrabbamein (e. serous carcinoma). 71 sjuklingur (23%) var med borderline pekjufrumueexli og 9
(3%) med krabbamein af annarri vefjagerd. Aldur vid greiningu var marktaekt laegri hja sjuklingum med
borderline axli en illkynja pekjufrumukrabbamein (midaldur 55 og 66 ar). Alls greindust 112 sjuklingar
a stigi 1, 18 & stigi Il, 128 & stigi Ill og 14 & stigi IV & timabilinu. Stig var ekki pekkt i 30 tilfellum. 46%
sjiklinga voru med meltingarfaeraeinkenni vié greiningu, 35% med paninn kvid og 65% med verk eda
Opaegindi i kvid. Einungis 38 konur héfou leitad til Erféaradgjafar en af peim voru 15 BRCA-jakveedar.
279 konur (92%) foru i skurdadgerd & innri kynfaerum og par af purftu 28 einnig ad gangast undir adgerd
a gorn. Allan eexlisvoxt tokst ad fjarleegja i 58% tilfella, litill sexlisvoxtur var eftir i 10% tilfella og mikill i
32% tilfella. Lyfjamedferd fyrir adgerd var gefin i 13 tilfellum (4%) en 193 konur (64%) fengu lyflamedferd
eftir adgerd eda einungis lyfjamedferd. Af peim 205 konum sem komust i sjakdémsdvala (e. remission)
eftir lyffamedferd eda purftu ekki & lyfjamedferd ad halda eftir adgerd fengu 117 endurkomu a
rannséknartimabilinu. Midendurkomutimi var 11 manudir. Af peim 302 konum sem voru i rannsokninni
lést 151 & timabilinu. Par af voru 52 med garnastiflu (e. ileus), 28 med stoma og 6 med heilameinvorp.
Fimm éra lifun alls sjuklingahdpsins var 52% (95% OB: 46-59). Stig og vefjagerd sjukdéms sem og

aldur sjuklings og magn aexlisvaxtar i lok adgerdar hofou sjalfsteed markteek ahrif & lifun.

Alyktun: Birtingarmynd sjukdomsins & islandi er sambeerileg pvi sem gerist erlendis. Hlutfall
pekjufrumukrabbameins af heildarfjdlda krabbameina er pé heerra hérlendis. Mikilveegi pess ad

fiarleegja allan aexlisvoxt i adgerd var undirstrikad.
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1 Inngangur

Talid er ad 225.500 tilfelli eggjastokkakrabbameina greinist & heimsvisu a hverju ari og arlega megi
rekja 140.200 daudsfalla til sjukdémsins (1). A arunum 2001-2010 greindust ad medaltali 17 konur & ari
& Islandi med eggjastokkakrabbamein en pad er um 2,3% allra illkynja @exla i konum hérlendis (2).
Eggjastokkakrabbamein er pad krabbamein i kynfaerum kvenna sem veldur flestum daudsféllum en a

arunum 2000-2009 létust ad medaltali 16 konur & ari af véldum sjukdomsins & islandi (2).

Eggjastokkakrabbamein er naskylt krabbameini i eggjaleidurum og lithimnu en medferd og
horfur hafa lengi verid peer sému. Nyjustu rannséknir benda ennfremur til ad lita megi a pessa prja
sjukdéoma sem einn og sama sjikdéminn med sambeerilegan uppruna og meinmyndun (3, 4). Af
pessum astaedum verdur umfjéllun um krabbamein i pessum premur liffeerum tekin saman i pessari
ritgerd. Pessi mein hafa litid verid rannsékud 4 islandi og var markmid pessarar rannséknar ad fa betri

yfirsyn og innsyn inn i sjukdéminn hérlendis og bera nidurstédur saman vid nagrannapjodir okkar.

1.1 Ahaettupaettir

Orsakir eggjastokkakrabbameins eru ekki pekktar en ymsir aheettupeettir hafa pd verid
skilgreindir. Sterkasti ahaettupatturinn er fjolskyldusaga um eggjastokkakrabbamein en peettir sem
tengjast fjdlda egglosa & lifsleidinni og ymsir umhverfispaettir hafa einnig verio tengdir aukinni dheettu a

sjukdémnum (5).

1.1.1 Erfoir

Fjolskyldusaga er sterkasti ahaettupattur eggjastokkakrabbameins. Um 5-10% allra
eggjastokkakrabbameina eru arfgeng en um 90% pessara tilfella ma tengja vid stokkbreytingar i BRCA-
genum og um 10% vid arfgengt ristilkrabbamein &n sepa (e. hereditary non-polyposis colorectal cancer,
HNPCC) (6). BRCA1-genid er stadsett a litningi 17q og BRCA2-genid a litningi 13q. bPau gegna
mikilveegu hlutverki i vidgerd tvistrendingsbrota & DNA. Stokkbreyting pessara gena leidir pvi til
uppsofnunar & afbrigdilegu erfdaefni sem veldur aukinni tilhneigingu til préunar illkynja eexlisvaxtar (5).
Likur & a0 einstaklingar med BRCA1 eda BRCA2 stokkbreytingu fai eggjastokkakrabbamein einhvern
timann a lifsleidinni eru taldar vera 27-44% samanborid vid um 1,5% hja almenna pydinu (7, 8).
Medalaldur vid greiningu er leegri hja konum med BRCA-stdkkbreytingu og hafa rannsoknir einnig synt
ad sjukdémsgangur og utkoma sjuklinga med BRCA-stokkbreytingu er 6lik peirra sem ekki hafa
stokkbreytinguna (9, 10). BRCA-arfberar svara betur lyffamedferd, timi ad endurkomu er lengri og fimm

ara lifun betri. Ekki reyndist hins vegar vera marktsekur munur 4 tiu &ra lifun (9, 11-13).

Arfgengt ristilkrabbamein an sepa (HNPCC) eda Lynch Il heilkenni orsakast af stokkbreytingu
i geni sem lagar misparad DNA. bad einkennist adallega af krabbameini i ristli og legi en heetta &

krabbameini i eggjastokkum er pé einnig aukin (6).



1.1.2 Hormdna- og eexlunartengdir peettir

Ymsir horména- og aexlunartengdir (e. reproductive) paettir hafa verid tengdir baedi aukinni og
minnkadri aheettu & eggjastokkakrabbameini. Almennt eru peir paettir sem hindra egglos taldir verndandi
en paettir sem fjdlga peim auka aheettu (5). Notkun getnadarvarnarpilla og barneignir minnka likur a
eggjastokkakrabbameini (14). Inntaka getnadarvarnarpilla i adeins nokkra manudi er talin geta minnkad
likur & sjukdomnum um 25-40% en notkun peirra hefur meiri ahrif hja barnlausum konum (15).
Somuleidis hafa rannsoéknir synt fram a minnkada aheettu med auknum fjélda barneigna (16). Einnig
hefur legnam og 6frjésemisadgerd med lokun eggjaleidara (e. tubal ligation) verndandi ahrif sem og
brjostagjof (5, 17). Snemmkomnar fyrstu tidir, sidkomin tidahvorf og ymis frijdsemislyf sem hvetja egglos
eru almennt talin auka ahaettu (5). Veikt samband hefur fundist milli horménamedferdar eftir tidahvorf
(e. hormonal replacement therapy) og eggjastokkakrabbameins en pad virdist helst eiga vid um
sermivefjagerd (e. serous carcinoma) og adeins hja peim konum sem eru & medferd pegar krabbamein
greinist (18).

1.1.3 Annad

Eggjastokkakrabbamein er algengara i idnrikjum og pykja faraldsfreedirannséknir benda til pess
ad umhverfispeettir eigi patt i proun pess p6 pad hafi aldrei fengist stadfest (5). Ekki hafa fundist nein
afgerandi tengsl vid neyslu akvedinna feedutegunda og eggjastokkakrabbameins (19). Haekkadur
likamspyngdarstudull (e. body mass index, BMI) er p6 tengdur aukinni dheettu a sjukdémnum (20).
Reykingar eru ahaettupattur fyrir eggjastokkakrabbamein af slimmyndandi gerd (e. mucinous) en ekki

hja 6drum vefjageroum (21).

1.2 Vefjagerd og meinmyndun

AEXI|i i eggjastokkum eru fjolbreytt ad vefjagerd og endurspegla peer fjolmorgu frumugerdir sem
finnast i eggjastokkum. AExlisvéxtur i eggjastokkum er flokkadur eftir upprunavef sinum i prja
meginflokka; pekjufrumueexli (e. epithelial tumors), kynfrumustrengsstodvefsaexli (e. sex cord stromal
tumors) og kimfrumuaexli (e. germ cell tumors) en fleiri gerdir eru til p6 sjaldgeefar séu (22). Af illkynja
eexlum eru um 90% af pekjuvefsuppruna, 2-5% af kimfrumuuppruna og 1-3% upprunnin i
kynfrumustrengsstodvef (5, 22).

1.2.1 Pekjufrumukrabbamein

Pekjufrumukrabbamein (e. epithelial carcinoma) eru algengasta vefjagerd krabbameins i
eggjastokkum, eggjaleidurum og lithimnu eda um 90% peirra (23). Samkveemt flokkun
Alpjodaheilbrigdisstofnunarinnar (e. World Health Organisation, WHO) skiptast pau i sermikrabbamein
(e. serous carcinoma), legslimulik krabbamein (e. endometrioid carcinoma), teerfrumukrabbamein (e.
clear cell carcinoma), slimkrabbamein (e. mucinous carcinoma), Brenner-gexli, sermislimaexli (e.
seromucinous tumors) og 6sérhzefd krabbamein (e. undifferentiated carcinoma) (4). Einnig telja margir

blondud pekjufrumu- og stodvefsaexli (e. mixed epithelial and mesenchymal tumors) il



pekjufrumukrabbameina p6 formlega séu pau ordinn sjalfsteedur flokkur. Daemi um pess konar

krabbamein er pekjusarkmein (e. carcinosarcoma) (4).

Uppruni og edli pekjufrumueexla i eggjastokkum hafa lengi verid 6ljés. Radandi kenningar hafa
verid ad lita megi & pekjufrumueggjastokkakrabbamein sem einn sjukdém sem liklegast sé upprunninn
fra innlyksublédrum (e. inclusion cysts) sem myndast fra yfirbordspekju eggjastokkanna (24). A sidustu
arum hefur hins vegar komid i ljés ad sjukdémurinn samanstendur af mérgum aexlisgerdum sem hafa
olikan uppruna, utlit, stokkbreytingar og kliniskan framgang (3, 24). Sett hefur verid fram likan sem
skiptir pekjufrumuegexium (e. epithelial carcinoma) i tvennt; gerd | og gerd Il. Gerd | samanstendur af
laggradu sermisexlum (e. low-grade serous carcinoma), laggraou legslimulikum aexlum (e.
endometrioid carcinoma), teerfrumuaexlum (e. clear cell tumors), slimaexlum (e. mucinous tumors) og
Brenner-aexlum. bessi axli eru talin préast fra gédkynja forvera, proast oftast haegt og greinast yfirleitt
fyrr en gerd Il (25). bau einkennast medal annars af stokkbreytingum i genunum KRAS, BRAF, PTEN
og ARID1A en mismunandi stokkbreytingar einkenna olikar vefjagerdir. Pau eru einnig almennt med
stbédugt erféaefni (25, 26). Gerd Il samanstendur af hagradu sermiaexlum (e. high-grade serous
carcinoma), hagradu legslimulikum aexlum, bléndudum pekjufrumu- og stodvefsaexlum og éproskudum
krabbameinum. bPau eru 4geng og oftast langt gengin vid greiningu (stig Ill eda 1V) (25). Algengt er ad
i peim finnist PT53 stokkbreyting en adurtaldar stokkbreytingar sem einkenna gerd | finnast hins vegar

sjaldan (26, 27). Olikt eexlum af gerd | eru pessi eexli erfdafraedilega mjog 6stodug (25).

1.2.1.1 Sermikrabbamein

Sermikrabbameini (e. serous carcinoma) er skipt i hagradu sermikrabbamein (e. high-grade
serous carcinoma, HGSC) og laggradu sermikrabbamein (e. low-grade serous carcinoma, LGSC). Adur
var talid ad pessar gerdir vaeru mismunandi proskunarstig sama ferlis en ni hefur komid i ljés ad HGSC
og LGSC eru dlikar tegundir aexlisvaxtar med Olika meinmyndun og ekki talid liklegt ad laggradu
sermigexlisvoxtur geti proast yfir i hagradu (28).

HGSC er algengasta gerd pekjufrumuaexla i eggjastokkum, eggjaleidurum og lithimnu eda um
70% peirra (29). Stokkbreytingu i PT53-geninu er ad finna i ndnast 6llum aexlum en stokkbreytingar i
BRCA1 og BRCA2 genum finnast einnig en ekki jafn oft (30). Sjukdémurinn er oftast langt genginn vid
greiningu en taep 90% pekjufrumukrabbameina sem greinast a stigi lll eda IV eru HGSC. Horfur eru pvi
oftast sleemar (29). Ymsar kenningar eru & lofti um uppruna aexlisvaxtarins og beinast spjét ni i auknum
meeli ad eggjaleidurum. Vid rannsokn & eggjastokkum og eggjaleiourum BRCA-jakvaedra kvenna sem
undirgengust fyrirbyggjandi eggjaleidara- og eggjastokkabrottnam kom i lj6s meinsemd i eggjaleidurum
hluta kvennanna pratt fyrir edlilega eggjastokka (31, 32). Pessi meinsemd var
sermiinnanpekjuaexlisvoxtur (e. serous tubal intraepithelial carcinoma, STIC) og er talinn mégulegur
undanfari hagradu sermikrabbameins (HGSC) (28). Vid frekari rannséknir a eggjaleidurum kvenna sem
greinst hafa med sermikrabbamein (e. serous carcinoma) i eggjastokkum, eggjaleidurum eda litfhimnu
hefur ennfremur komid i ljos ad i um helmingi pessara tilfella ma finna sermiinnanpekjuaexlisvéxt (STIC)
(33). bessi axlisvoxtur er i yfir 90% tilfella tengdur ytri hluta eggjaleidara (e. distal end) og pa

sérstaklega festiprddum (e. fimbriae) (33).



LGSC eru mun sjaldgaefari en HGSC en pau eru adeins um 3% greindra krabbameina i
eggjastokkum (29). bau eru talin préast fra gédkynja sermiblddrukirtileexlum (e. serous cystadenoma)
sem sidar verdur sermi-borderline aexli og ad lokum laggradu sermikrabbamein (LGSC). bad sem helst
greinir pau vefjafreedilega fra HGSC er leegri fjoldi frumuskiptinga, einsleitari kjarnar, mikill fjéldi
psammoma-korna og o6likar stokkbreytingar (23). bau svara platinum-medferd verr en HGSC en syna
pé betri heildarlifun (28, 34).

1.2.1.2 Legslimulik krabbamein

Legslimulik krabbamein i eggjastokkum (e. endometrioid carcinoma) eru um 10% greindra
eggjastokkakrabbameina (29). bau eru oftast laggradu en hagradu krabbamein finnast einnig. Hagradu
aexlin eru po talin olik laggradu eexlum ad uppruna og préun og pykir margt benda til ad hagradu
legslimulik krabbamein séu liffreedilega skyldari hagrddu sermikrabbameini og geti jafnvel talist
undirflokkur pess (3, 35). Laggradu legslimulik krabbamein greinast oftast frekar snemma en af peim
krabbameinum i eggjastokkum sem greinast a stigi | eda Il eru legslimulik krabbamein algengust (29,
35). bpau eru i flestum tilfellum neem fyrir krabbameinslyfjamedferd og eru horfur pvi oftast betri en hja
6orum gerdum eggjastokkakrabbameina (23). Legslimuflakk er af mérgum talinn forveri pessa
krabbameins en pau koma oftast upp samhlida legslimuflakki eda legslimuliku borderline aexli (35). bad
sem helst stydur pessa kenningu er fundur & svokolludu atypisku legslimuflakki (e. atypical
endometriosis) sem talid er milliskref i proun illkynja aexlisvaxtar i legslimuflakki (3, 36). baer sameindir
sem einkenna bolguastand legslimuflakks eru einnig taldar geta verkad sem vaxtar- og vidhaldsbod (e.
growth and survival signals) fyrir illkynja breytingar auk pess sem har jarnstyrkur sem fylgir

legslimuflakki er talinn geta valdid oxunaralagi sem veldur aukinni haettu a illkynja vexti (3).

1.2.1.3 Teerfrumukrabbamein

Teerfrumukrabbamein i eggjastokkum (e. ovarian clear cell carcinoma) er um 5-10% greindra
eggjastokkakrabbameina a Vesturlondum en nygengi peirra i Asiu er p6 tdluvert haerra (3, 29). bad
greinist oft & stigi | eda Il og eru horfur pa nokkud gédar en i peim tilfellum sem pau greinast & stigum
Il eda IV eru horfur verri en hja 66rum gerdum eggjastokkakrabbameina, adallega vegna litillar
svorunar vid platinum-krabbameinslyfjum (37, 38). Likt og legslimulikt krabbamein hefur
teerfrumukrabbamein verid sterkt tengt legslimuflakki og talid geta proast fra pvi en legslimuflakk hefur
fundist samhlida storum hluta peirra (38). Rikjandi adenofibroma-péttur hefur einnig fundist i hluta
pessara aexla og pau krabbamein jafnvel talin geta talist sem sérhdpur innan teerfrumukrabbameina
med olika kliniska synd (39).

1.2.1.4 Slimkrabbamein

Slimkrabbamein (e. mucinous carcinoma) upprunnin i eggjastokkum eru frekar sjaldgeef eda
adeins um 3% greindra eggjastokkakrabbameina en med ndkvaemari greiningaradferdum kom i ljés ad
hluti slimkrabbameina sem adur var talinn upprunninn i eggjastokkum var i raun meinvarp fra

meltingarvegi (29, 40). Ahaettupeettir virdast ekki vera peir sému og fyrir adrar vefjagerdir en notkun
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getnadarvarnarpillu og medganga virdist ekki hafa jafnmikil verndandi ahrif gegn slimkrabbameini og
0orum gerdum eggjastokkakrabbameins auk pess sem reykingar eru aheettupattur slimkrabbameina
en ekki annarra vefjagerda (40). Uppruni slimkrabbameina er 6ljés. Hluti peirra préast i tengslum vid
fiolkimseexli (e. teratoma) en pau eru einnig talin geta préast i tengslum vid Brenner-aexli og
innlyksublédrur Gt fra pekju eggjastokka (3). Slimkrabbamein sjast oft samhlida borderline
slimaexlisvexti og slimblédrukirtileexlum (e. mucinous cystadenoma) sem pykir einnig benda til ad

blddrukirtileexli (e. cystadenoma) og borderline aexli séu skref i meinmyndun slimkrabbameins (23, 40).

1.2.1.5 Sermislimeexli

Slimeexlum (e. mucinous tumors) var adur skipt i garna- og leghalsslimugero (e. intestinal og
endocervical type) eftir pvi hvort Goblet-frumur vaeru til stadar eda ekki en samkvaemt nyjustu flokkun
Alpjédaheilbrigdisstofnunarinnar (WHO) eru leghalsslimu-slimeexli (e. endicervical mucinous tumor)
ordin sérstakur flokkur innan pekjufrumuaexla og kallast sermislimaexli (e. seromucinous tumors) (4,
35). Nylega hefur pessi gerd verid tengd legslimuflakki en legslimuflakk er til stadar i pridjungi til
helmingi tilfella (41).

1.2.1.6 Brenner-axli

Brenner-aexli einkennast af pekjufrumupeetti sem likist pvagfeerapekju. Pau samanstanda af
g6dkynja, borderline og illkynja Brenner-aexlum (3). Adur tilneyrdu Brenner-aexli flokki sem kalladist
breytipekjusexli (e. transitional cell tumors) og innihélt auk fyrrnefndra vefjagerda einnig
breytipekjukrabbamein (e. transitional cell carcinoma) sem ekki h6fdu gédkynja eda borderline Brenner-
patt. NG er hins vegar talid réttara ad flokka sidastnefndu aexlin til hagradu sermikrabbameina en
stokkbreytingar og 6éneemislitanir peirra aexla pykja likjast hagradu sermikrabbameinum frekar en

Brenner-gexlum (3, 4). lllkynja Brenner-aexli eru einungis um 1-2% greindra pekjufrumuaexia (3).

1.2.1.7 Borderline exli

Borderline aexli eru pau aexli sem eru & morkum pess ad teljast illkynja og gédkynja. Borderline
eexli greinast oftast i yngri konum en ifarandi krabbamein i eggjastokkum (40). bau eru i langflestum
tilfellum bundin vid eggjastokka vid greiningu, p.e. & stigi | (42). Horfur eru gédar en rannséknir benda
til allt ad 100% laekningarhlutfalls sé sjukdémur enn bundinn vid eggjastokka (42). Algengasta vefjagerd
er borderline sermiegexli (e. serous borderline tumors) en pau eru um 65% greindra borderline aexla en
borderline slimeaexli (. mucinous borderline tumors) koma par & eftir (23). Ekki er marktaekur munur a
tiu &ra lifun sjuklinga med borderline axli af slim- eda sermivefjagerd (43). Legslimulik borderline gxli,

teerfrumu- og Brenner borderline axli finnast en eru sjaldgeef (40).



1.2.2 Onnur axli

Krabbamein i eggjastokkum geta verid af margs konar 6drum vefjagerdum. bPau geta baedi verio
upprunnin i eggjastokkum eda verid meinvorp fra aexlisvexti annars stadar i likama og er ekki haegt ad
gera peim 6llum skil hér. Krabbamein upprunnin fra kimfrumum (e. germ cells) er pé steersti hopur peirra
eda um 2-5% allra illkynja eggjastokkaeexla (22, 44). bau koma adallega fram i yngri konum og bérnum
(44, 45). broskun peirra getur baedi verid i att ad fosturvef og fylgju (44). Oproskud fidlkimsaexli (e.
immature teratoma) eru deemi um hid fyrrnefnda. bau eru i edli sinu gédkynja og eru uppbyggd af hinum
ymsu vefjagerdum. bessar vefjagerdir geta po allar préad med sér illkynja voxt, svo sem
flogupekjukrabbamein (e. squamous cell carcinoma) (44). Blémapokaeexli (e. yolk sac tumor) eru einnig
daemi um illkynja kimfrumugexli sem og dysgerminoma-aexli. Kimfrumukrabbamein greinast oftast & stigi

| eda Il og eru horfur pa gédar en oftast tekst ad leekna sjukdoéminn (46).

Um 1-2% illkynja eggjastokkakrabbameina eru af kynstrengsstodvefsuppruna (e. sex cord
stromal tumors). bau greinast i eldri konum en kimfrumuaexli en midaldur vid greiningu er 50 ar (22). |
yfir helmingi tilfella greinast pau a stigi | (22). bau geta framleitt kynhormon og eru einkenni pvi oft tengd
horménadjafnveegi (47). Horfur eru hddar stigi og vefjagerd en sé sjukdomur enn & stigi | eru horfur
oftast gédar (47). Algengasta gerd pessara aexla er kornafrumueexli (e. granulosa cell tumor) (22).

1.3 Greining og skimun

1.3.1 Almenn einkenni
Eggjastokkakrabbamein er oftast langt gengid vid greiningu. Astaeda pess er ad einkenni &
fyrstu stigum eru oftast litil sem engin (2). Samkveemt erlendum rannséknum greinast einungis um 25%
kvenna med sjukdém & stigi | eda Il, 56% a stigi Ill og 17% med sjukdém 4 stigi IV (5). Einkenni geta
verid afar 06lj6s og illa skilgreinanleg auk pess sem pau skarast a vid fjdlmargar adrar
sjukdémsgreiningar (48). | nylegri metaanalysu var tekid saman hvada forspargildi um tilvist
eggjastokkakrabbameins einstok einkenni hafa. Pau einkenni sem maldust med haesta
sennileikahlutfallio (LR+)* voru fyrirferd i kvid, aukid ummal eda pensla & kvid, verkir i kvid eda
grindarholi, upppemba og lystarleysi (48). Ekki var haegt ad Uutiloka eggjastokkakrabbamein med
fiarveru neins einkennis (48). Pad sem helst veldur pessum einkennum er vokvi i kvid (e. ascites),
meinvorp til netju eda garna og prystingsahrif fra eexlinu sjalfu a naerliggjandi liffaeri, svo sem endaparm
og pvagblddru. Einnig getur komid fram maedi vegna fleidruvokva (e. pleural effusions) (49). Allt eru
petta einkenni sem eru algeng umkvortunarefni sjuklinga en pad sem helst greinir ad er ad pessi
einkenni koma tidar, eru meiri og hafa oftast varad i 6 manudi eda skemur hja sjuklingum med
eggjastokkakrabbamein (49, 50). Auk pess eru sjuklingar med eggjastokkakrabbamein liklegri til ad

hafa fleiri en eitt einkenni (50).
*Sennileikahlutfall (e. likelihood ratio)=nsemi/(1-sérteeki)



1.3.2 Rannsdéknir og meelingar

Ef grunur vaknar um illkynja meinsemd tengda eggjastokkum er mikilvaegt ad fa géda lysingu
a einkennum sjuklings og spyrja um dnnur einkenni sem geta tengst eggjastokkakrabbameini. Einnig
er mikilvaegt ad fa gb6da aettarsdgu par sem fjdlskyldusaga um eggjastokkakrabbamein er sterkasti
ahaettupattur sjukdémsins sem og meta adra aheettupaetti (49). Neestu skref eru almenn likamsskodun
og kvenskodun, émskodun um leggéng, meeling & CA125 aexlisvisinum og myndgreiningarrannséknir

a brjost-, kvidar- og grindarholi auk alits sérfreedings i kvenkrabbameinsleekningum (49, 51).

Vio likamsskodun skal athuga hvort fyrirferd preifist i kvid, hvort merki eru um vokva i kvid,
fleioruvdkva eda fyrirferd i grindarholi. Einnig skal preifa eftir steekkudum eitlum i nara og fyrir ofan
vidbein en allt eru petta merki sem geta bent til eggjastokkakrabbameins (49). Med dmskodun um
leggdng er haegt ad meta hvort bl6drur eda aberandi aexlisvoxtur séu til stadar & eda vid eggjastokka.
Heaegt er ad fa upplysingar um steersta pvermal aexlis eda blédru, hvort hin sé einhélfa eda fjélholfa,
hvort til stadar séu gegnheilir (e. solid) hlutar i henni og hvort frir vokvi sé fyrir aftan leg (51). Einnig er
heegt ad taka tdlvusneidmynd af kvidarholi og meta pannig frian vokva og eexlisdreifingu (e.
carcinomatosis) og fa endanlega stadfestingu a peim grun um illkynja voxt sem sést vid 6mun (49).
Ymsir kvardar og likén hafa verid hénnud til ad meta likur & illkynja sjukdomi i eggjastokkum en féatt

virdist p6é koma i stadinn fyrir hugleegt mat sérfreedings i kvenkrabbameinslaekningum (52).

Bl6dgildi ymissa efna hafa verid rannstékud med von um ad meelingar & peim geti gefid
visbendingu um greiningu & eggjastokkakrabbameini. Maeling & glyképroteininu CA125 er po su eina
sem almennt er notud i dag (53). bratt fyrir ad vera eini axlisvisir eggjastokkakrabbameins er hlutverk
pess vid greiningu sjukdémsins umdeilt (54). bPad telst vera heekkad fari sermigildi pess yfir 35 Ul/ml.
Rannséknir hafa synt fram 4 ad adeins um helmingur kvenna sem greindar eru meod
eggjastokkakrabbamein af stigi | eru med heekkad CA125 (53, 54). Ennfremur getur ymiss konar
g6dkynja astand sem veldur ertingu eda bolgusvari i kvid valdid heekkun & CA125 (54). Af pessu ma
sj& ad neemi og sértaeki CA125-meelinga til greiningar & sjukdomnum er litid og slikar meelingar pvi ekki
pétt fysilegur kostur i skimun fyrir sjgkdomnum. CA125-meaelingar geta pé verid gagnlegar vid mat a
arangri medferdar, framgangi sjukdémsins og endurkomu hans (40).

Endanleg greining liggur ekki fyrir fyrr en ad adgerd og meinafraedirannsokn lokinni. Ekki er
maelt med astungu eda synatoku Ur stadbundnu aexli fyrir adgerd pvi rof & blédru med illkynja aexlisvexti
getur breytt stigi sjakdéms fra |A eda IB til IC (sja nanar toflu 1) (51). Vid greiningu er mikilveegt ad gefa
krabbameininu stig og greina vefjagerd en stig og vefjagerd hafa mikid ad segja um horfur og val a
frekari medferd (3, 23). Einnig er venja ad flokka krabbamein eftir uppruna sinum i eggjastokka-,
eggjaleidara- eda lithimnukrabbamein. Lengst af hefur stadsetning meginmassa aexlis radid peirri
flokkun. P& tdldust pau krabbamein par sem aexlisvixt var adallega ad finna i eggjastokkum til
eggjastokkakrabbameina, aexli sem voru fyrst og fremst i eggjaleidurum til eggjaleidarakrabbameina og
til lithimnukrabbameina téldust pau tilfelli par sem aexlisvoxtur var meiri utan eggjastokka en & yfirboroi
peirra, steerd eggjastokka innan edlilegra marka og litill sem enginn ifarandi voxtur aexlis & yfirbordi
eggjastokka i starfsvef peirra. (55, 56). Med aukinni pekkingu & meinmyndun sjukdémsins er p6 nylega
farid ad leita markvisst eftir STIC-forstigsbreytingum i festiprddum (e. fimbriae) eggjaleidara sé
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krabbameinid af hagradu sermivefjagerd. Séu peer til stadar er meinid talid eggjaleidarakrabbamein
6hao stadsetningu meginaexlisvaxtar (56). ZXli i pessari rannsokn eru flokkud eftir fyrrnefndu adferdinni
enda greind adur en tilldgur ad nyrri flokkun voru lagdar fram. Medferd sjiklinga er hin sama 6had

uppruna axlis (3, 4).

1.3.3 Skimun

Lifun kvenna sem greinast med eggjastokkakrabbamein hefur litid breyst sidustu 50 arin og
paer skimunaradferdir sem préfadar hafa verid sidustu aratugi hafa faar synt beetta lifun (24). Stér
slembd ihlutandi rannsékn (e. randomized controlled trial) sem framkveaemd var i Bandarikjunum og tok
til teeplega 80.000 kvenna bar saman lifun peirra sem bodid var i arlega CA125-meelingu og 6mskodun
um leggong vid paer sem fengu adeins hefébundna leeknispjonustu. Ekki reyndist marktaekur munur a
fiolda daudsfalla vegna eggjastokkakrabbameins a eftirfylgnitimabilinu sem spannadi ad medaltali um
12 ar (57). Sumar rannsoéknir hafa p6 bent til pess ad sé skimad med CA125-meelingu og 6mskodun
medal kvenna sem pa pegar hafa einhver einkenni eggjastokkakrabbameins megi greina fleiri konur

med axlisvdxt sem ennpa er algerlega skurdteekur (58).

Hluti af &steedu pess hve illa hefur gengid ad prda skimunaradferdir er ad litid hefur verid vitad
um hvernig sjukdémurinn proast og pvi medferdir gegn honum og greiningaradferdir frekar midadar ad
lengra gengnum sjukdomi sem oft er ordinn élaeknandi (24). Sidustu ar hefur p6 ordio mikil frampréun
i pekkingu a upphafi og préun sjukdémsins sem vonir eru bundnar vid ad muni leida til nyrra

skimunaradferda og betri itkomu sjuklinga (24).

1.4 Stigun

Vid stigun a krabbameini i eggjastokkum, eggjaleidurum og litfhimnu er notast vid upplysingar Gr
adgerd og meinafreedirannsoknir (59). Farid er eftir viomidum Alpjédlegra samtaka feedinga- og
kvensjukdomaleekna (e. International Federation of Gynecologists and Obstetricians, FIGO) en
stigunarkerfid var nylega endursko®ad og ny viomid gefin Gt i jantar 2014 (60). Helstu breytingar eru
aukin ndkveemni i stigun og skipting stiga i fleiri undirflokka (59). bPar sem steerstur hluti sjiklinga i
pessari rannsokn var greindur 4dur en ny vidmid voru gefin Ut verdur notast vid eldri stigun i pessari
rannsokn. Sja mé eldri stigun og helstu breytingar sem gerdar voru i toflu 1. Krabbamein sem greinist
a stigi | er ennpé bundid vid eggjastokka eda eggjaleidara. Krabbamein i lithimnu getur aldrei verid a
stigi | (59). A stigi Il hefur sexlisvoxtur dreift sér utan eggjastokka eda eggjaleidara en er pé ennpéa innan
grindarhols (60). Frekar sjaldgeeft er ad eggjastokkakrabbamein séu greind a stigi Il eda i minna en
10% tilfella (59). Pad skyrist medal annars af litilli liffaerafreedilegri afmdrkun milli grindarhols og
kvidarhols. Algengast er ad eggjastokkakrabbamein greinist & stigi 1ll og pa sérstaklega IlIC (59, 61). |
peim tilfellum hefur aexlisvoxtur dreift sér utan grindarhols en er pé ennpéa innan kvidarhols (60). Séu
komin meinvorp utan kvidarhols eda i starfsvef (e. parenchyma) kvidarholsliffaera svo sem lifrar eda

milta kallast pad stig IV en um 10-20% sjuklinga greinast & pvi stigi (59).
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Tafla 1.

Stigun krabbameins i eggjastokkum, eggjaleidurum og lithimnu samkveemt FIGO (59, 60).

Stigun krabbameins i eggjastokkum, eggjaleidurum og lifhimnu

Eldri stigun | Eftir janGar 2014
Stig | AEXxli bundid vio eggjastokka eda eggjaleidara
IA ZXxIli i einum eggjastokk eda eggjaleidara,
aexli orofid, enginn aexlisvoxtur & yfirbordi og
engar krabbameinsfrumur i skolvdkva. Obreytt.
B AEX|i i badum eggjastokkum eda
eggjaleidurum en uppfyllir annars sému
skilyrdi og IA. Obreyitt.
IC AXIli i einum eda badum
eggjastokkum/eggjaleidurum en einnig
krabbameinsvoxtur & yfirbordi, rof & eexlieda | Skipt i ndkvaemari
krabbameinsfrumur i skolvokva. undirflokka.
Stig Il AXli bundid vid grindarholid
A AXIli i einum eda badum
eggjastokkum/eggjaleidurum auk pess i legi
og/eda eggjaleidurum og/eda eggjastokkum. Obreyitt.
1B AEXIli i einum eda badum eggjastokkum auk
pess ad vera i 6drum vef i grindarholi. Obreytt.
Ic Uppfyllir 1A eda 1IB auk pess ad vera med
frumur i krabbameinsvokva Tekid ut.
Stig Il /AXli utan grindarhols en bundid vid kvidarhol

1A Smasee axlisdreifing utan grindarhols Meinvorp til
aftanskinueitla (e.
retroperitoneal lymph
nodes) og/eda
smasae aexlisdreifing.
Einnig skipt i
nakvaemari
undirflokka.

B Stérsee meinvorp i kvidarholi, minni en 2 cm. Stérsee meinvorp
undir 2 cm med eda
an meinvarpa til
aftanskinueitla.

Inc Stérsee meinvorp i kvidarholi, steerri en 2 cm. | Stérsee meinvorp yfir
2 cm med eda an
meinvarpa til
aftanskinueitla.

Stig IV Fjarmeinvorp utan kvidarhols
v Fjarmeinvorp utan kvidarhols. Felur medal

annars i sér meinvorp i starfsvef lifrar og
krabbameinsfrumur i fleidruvokva.

Skipt i nakvaemari

undirflokka.
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1.5 Meofero

1.5.1 Skurdadgerd

Skurdadgerd er i flestum tilfellum mikilveegasta medferdin gegn krabbameini i eggjastokkum,
eggjaleidurum og lifhimnu. Markmid skurdadgerdar er ad fjarleegja allan sjaanlegan sexlisvoxt, meta
stig sjukdoms og f4 endanlega greiningu. Skurdadgerd er abending hja 6llum sjiklingum med
eggjastokkakrabbamein 6had vefjagerd meeli adrar heilsufarslegar astaedur ekki gegn pvi (62).

Fyrir adgerd er mikilveegt ad framkveema myndgreiningarrannséknir til ad meta aexlisdreifingu
og meinvorp. Einnig skal meela CA125 svo haegt sé ad meta arangur medferdar Gt fra breytingu i gildi
pess sidar meir (63). Adgerdir eru oftast gerdar med kvidarholsopnun (e. laparotomy) en einnig er haegt
ao gera kvioarholsspeglun (e. laparoscopy) sé aexlisvoxtur ekki mikill. Rannséknir hafa synt fram a
sému utkomu sjuklinga med sjukdém & stigi | hvort sem framkvaemd er kvidarholsopnun eda -speglun
(64). Sé frir vokuvi til stadar i kvidarholi er magn hans meelt og syni sent til frumurannsékna (e. cytology).
Ef ekki er frir vokvi til stadar i kvidarholi er skolvokvi tekinn Gr kvidar- og grindarholi og syni sent i
frumugreiningu. Einnig er mikilveegt ad skoda vel allt yfirbord i kvidar- og grindarholi med tilliti til
mogulegra meinvarpa (62).

I hefdbundinni adgerd eru eggjastokkar, eggjaleidarar, leg og netja (lat. omentum) fjarleegd auk
alls sjaanlegs eexlisvaxtar sem er skurdteekur. Sé frekari aexlisvoxt ekki ad finna eru syni tekin fra
stédum sem liklegt pykir ad eexlisvoxtur hafi getad sad sér, til deemis fra yfirbordi pindar, lithimnu, eitlum
og aftan vid leg (63). Ymsar astaedur geta po verid fyrir pvi ad annars konar adgerd er gerd. Sé
sjukdémurinn & stigi IA og kona enn & frjdsemisaldri er oft adeins fjarleegdur annar eggjastokkur til ad
vidhalda frjosemi konu (63). | sumum tilfellum er ekki mogulegt ad fjarleegja eexlisvoxt og liffeeri
grindarhols vegna mikilla samvaxta eda Utbreidds aexlisvaxtar i kvid (e. peritoneal carcinomatosis). Er

pa fiarleegt pad sem haegt er og stundum reynd énnur adgerd eftir lyfjamedferd (63).

Rannsoknir hafa synt ad magn eexlisvaxtar sem eftir er i lok adgerdar skiptir miklu mali vardandi
horfur sjuklings (65). Misjafnt er hvort talid er ad markmid adgerdar eigi ad vera ad fjarleegja allan
sjaanlegan aexlisvoxt eda hvort naegi ad fjarleegja alla hnita sem eru 2 cm eda meira i mesta pvermal
(63, 66). Markteekur munur virdist po vera 4 lifun sjuklinga sem eru med engan sjaanlegan aexlisvoxt
eftir adgerd, sjaanlegan aexlisvoxt sem er undir 1 cm og sjaanlegan aexlisvoxt yfir 1 cm sé leidrétt fyrir
00rum pattum sem hafa ahrif & lifun (66). Markmid aetti pvi alltaf ad vera ad fjarleegja sem mest af

a&exlisvef (66).

1.5.2 Lyfjameodferd
1.5.2.1 Hefdbundin lyfjamedferd

Krabbameinslyfjamedferd samsett af platinum-lyfi annars vegar og taxene-lyfi hins vegar er
stadalmedferd hja ollum sjiklingum med eggjastokkakrabbamein a stigi Il eda IV hvort sem allur
aexlisvoxtur hafi verid fiarlaegdur i adgerd eda ekki. | sumum tilfellum er po adeins gefin einpatta
lyffamedferd sé sjuklingi ekki treyst til fullrar medferdar (67). Carboplatin og cisplatin eru pau platinum-
lyf sem helst eru notud (67). Algengara er ad Carboplatin sé notad par sem rannsoknir hafa synt fram

4 ad svorun og lifun sjuklinga sé si sama med badum lyfjum en cisplatin hefur verid tengt meiri
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aukaverkunum (67, 68). Taxene-lyfid sem algengast er ad nota med platinum-lyfi er paclitaxel (Taxol®)
en einnig er moguleiki ad gefa docetaxel (Taxotere®) (69). Arangur i medferd sjlikdémsins er
sambeerilegur hja badum lyfjum en paclitaxel veldur p6 almennt meiri taugaskemmdum og —truflunum
en docetaxel hefur meiri beinmergsbaelandi ahrif (70). Carboplatin og paclitaxel eru gefin saman i blased
a priggja vikna fresti, oftast i sex skipti samtals. Lyfjagjof getur p6 verid frestad sé blodhagur ekki i lagi
eda Onnur einkenni sem maela gegn krabbameinslyfjamedferd til stadar (67). Vidbot pridja
krabbameinslyfs svo sem epirubicin eda doxorubicin hefur ekki synt beetta lifun i kliniskum rannséknum
af fasa prju (67, 71, 72).

i peim tilfellum sem konur greinast med illkynja pekjufrumukrabbamein & stigi | eda Il eru ymsir
peettir sem réda pvi hvort kona feer lyffamedferd eftir adgerd eda ekki. Ad greinast & stigi IC eda Il, ha
grada aexlisvefjar og akvednar vefjagerdir hafa verid tengd aukinni dheettu a endurkomu sjukdémsins
og er pvi oftast veitt lyfjamedferd i pessum tilfellum (69). Margar rannsoknir hafa einnig synt fram 4 ad
lifun sjaklinga med sjukdém af stigi | eda IIA sem fa platinum-lyfjamedferd eru betri en peirra sem ekki
fa lyfjameoferd (73). Oft eru p6 gefnir feerri lyfjaskammtar i pessum tilfellum en hja konum med lengra
genginn sjukdém. Klinisk rannsékn af fasa prj0 syndi fram & somu lifun sjoklinga med
eggjastokkakrabbamein & stigi | eda Il sama hvort peir fengju prjar eda sex lyfjamedferdir (74). Hja
konum med borderline pekjufrumueexli & stigum | eda Il er lyffamedferd eftir skurdadgerd i flestum
tilfellum 6porf. Sé sjukddédmurinn p6 lengra genginn getur lyfjamedferd verid aeskileg og gildir p4 sama
og um illkynja krabbamein af stigi | eda Il ad lyfjagjafir eru oftast feerri (42).

1.5.2.2 Lyfjamedferd fyrir adgerod

Hja peim sjuklingum sem ekki pykir aeskilegt ad gangist undir skurdadgerd vegna stadsetningar
eexlis, steerdar pess, Utbreidslu eda annarra heilsufarsasteedna vid greiningu getur
krabbameinslyfjamedferd fyrir adgerd (e. neoadjuvant therapy) verid géour kostur (67). Rannsoknir
syna ad hja akvednum hépi sjuklinga getur lyfjagjof fyrir adgerd aukid likur & ad brottnam alls
aexlisvaxtar takist auk pess sem fylgikvillum tengdum adgerdinni sjalfri faekkar (75, 76). Einnig eru ymsir
peettir tengdir almennri lidan og lifsgeedum eftir medferd betri hja sjuklingum sem fa lyffamedferd fyrir
adgerd sé axli ekki talid skurdteekt vio greiningu. Til deemis koma peettir eins og 6gledi, harmissir og
vitreen geta (e. cognitive functioning) marktaekt betur Gt hjé sjuklingum sem fa slika medferd midad vio
pba sem fara fyrst i adgerd (77). Hlutfall sjuklinga sem faer lyfjamedferd fyrir adgerd fer na haekkandi og
er pess konar medferd nd af mérgum talinn besti kosturinn fyrir pa sjuklinga sem ekki pykir liklegt ad

takist ad fjarleegja allan aexlisvoxt Ur i adgerd (69).

1.5.2.3 Onnur medferd

Ymsir nyir medferdarmoguleikar hafa komid fram & sidustu arum sem sumir pykja lofa gédu.
Einn peirra er gjof a platinum- og/eda taxene-lyfjum inn i kvidarhol (e. intraperitoneal, IP) eftir adgerd.
Med peirri adferd er hugmyndin ad lata haa skammta af krabbameinslyfjum komast i teeri vid pann
aexlisvoxt sem geeti hafa oroio eftir vid adgerd en komast p6 hja kerfisbundnum aukaverkunum lyfjanna.

Lyfin komast p6 ekki djupt inn i vef svo pessi medferd er takmorkud vid pa sjuklinga sem tekst ad
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fiarleegja allan stérveegilegan aexlisvoxt Gr i adgerd (69). Ymsar rannsoknir hafa synt fram & beetta lifun
sé pessi adferd notud med lyfjagjof i @0 en vegna meiri aukaverkana, évissu um stadsetningu lyfja i
kvid og efasemda um hénnun rannsokna hefur pessi medferd ekki komist i almenna notkun. Frekari

rannsoknir eru po i vinnslu (69).

Med aukinni pekkingu & sameindaliffraedilegum ferlum eggjastokkakrabbameins hafa verio
préadar sérhaefoari medferdir sem beinast gegn akvednum vidtokum, bindlum (e. ligands) eda
innanfrumuferlum. Eitt peirra er lyfid bevacizumab (Avastin®). bad er einstofna métefni sem beinist
gegn vaxtarpattum aedanymyndunar (e. vascular endothelial growth factors, VEGF) (69). bad hefur
reynst lengja endurkomutima, sérstaklega i peim hdpi sem er med langt genginn sjukdom og ekki tekst
ad fjarleegja allan aexlisvoxt (78). Einnig lengir &framhaldandi gjof pess eftir ad annarri lyfjamedferd lykur
endurkomutima (79). Lyfid polist almennt vel en getur p6 heekkad blédprysting (69). Lyfid virdist ekki
baeta lifun & markverdan hatt en merki pess er p6é helst ad finna hja peim sem ekki verda eexlisfriar eftir

adgerd (80). betta lyf er pd dyrt sem dregur ad einhverju leyti ar notkunarméguleikum pess (69).

Annar lyfjaflokkur sem nylega hefur verid sampykktur af Lyfjastofnun Evropu eru PARP-hemlar
(e. poly-ADP-ribose polymerase inhibitors). beir eru p6 adeins notadir & sidari stigum medferdar hja
sjuklingum med stokkbreytingu i BRCA-genum en peir virka sérteekt 4 aexli med galla i DNA-

vidgerdarferlum af véldum pessara stokkbreytinga (81).

1.5.2.4 Endurkoma

Svérun sjuklinga med eggjastokkakrabbamein vid lyffamedferd er almennt géd en hja 80%
sjuklinga fer sjukdémurinn i dvala (e. remission) (82). Endurkomuhlutfall er pé héatt en 75% kvenna sem
komast i sjatkdémsdvala fa endurkomu innan tveggja ara (82). Eftir ad fyrstu lyfjamedferd lykur er konum
fylgt eftir med reglulegu eftirliti par sem framkveemd er kvenskodun, 6mun um leggéng og stundum
CA125 meeling. Finnist merki um endurkomu sjukdoms er tekin télvusneidmynd af kvidar- og grindarholi
og athugad hvort sjdanlegan aexlisvoxt sé ad finna. b6 er umdeilt hvenaer hefja eigi lyfjamedferd ad
nyju, hvort fara eigi eftir CA125 meelingum, 6mun um leggdng eda télvusneiomyndum eda eingdngu
mida vid klinisk einkenni sjuklings (40). Stér slembd ihlutandi rannsékn (e. randomized controlled trial)
syndi ad enginn marktaekur munur var a lifun peirra sem ho6fu medferd eftir haekkun a CA125 og peirra
sem beid med medferd par til einkenni gerdu vart vid sig (83). Lyfjamedferd vid endurkomu er i faestum
tilfellum leeknandi og margar konur sem hefja sina adra lyfjamedferd eru & henni meira og minna til
lifsloka (40).

1.6 Horfur

Horfur illkynja krabbameins i eggjastokkum, eggjaleidurum og lithimnu eru almennt slaeemar. Stig
sjukdéms hefur mikil ahrif & lifun en 5 ara lifun versnar med hverju haekkandi stigi. Arid 2006 géafu
Alpjodasamtok feedinga- og kvensjukdomalaekna (FIGO) Ut skyrslu par sem medal annars var tekin
saman lifun teeplega 6.000 kvenna vidsvegar i heiminum. [ t6flu 2 ma sja fimm ara lifun kvennanna skipt

eftir FIGO-stigi en eins og sja ma er verulegur munur & lifun sjiklinga (61). Einnig syndi rannsékn sem

15



tok til allra kvenna greindra med pekjufrumukrabbamein i eggjastokkum, eggjaleidurum og lifthimnu i
Danmorku 2009-2010 mikinn mun & lifun eftir stigi (51). Adrir peettir hafa einnig ahrif & lifun en horfur
versna medal annars med haekkandi aldri, minni sérhaefingu eexlisvaxtar, frium vokva i kvid og aukinni

Utbreidslu aexlisvaxtar i kvid (e. peritoneal carcinomatosis) (61, 66, 84, 85).

Borderline aexli hafa mun betri horfur en illkynja. Fatitt er ad sjaklingar med borderline aexli af
stigi | fai endurkomu af sinum sjukdoémi og teljast flestir fulllzeknadir eftir adgerd (86). Sé sjukdomurinn
hins vegar lengra genginn vid greiningu aukast likur & endurkomu en endurkomutimi er pé langur, oftast
yfir 5 ar (87). Horfur eru gédar komi sjukdomur aftur sem borderline aexli en mun verri sé aexlisvoxtur
bdinn ad proéast yfir i laggradu sermikrabbamein (e. low-grade serous carcinoma) (87). Fimm ara
heildarlifun sjiklinga med borderline axli er 87% samkvaemt skyrslu FIGO en 50% hja peim sem eru
med ifarandi sjukdom (61).

Mikla athygli hefur p6 vakid hversu mikil &hrif aexlisvoxtur i lok skurdadgerda hefur & horfur
sjuklinga. Rannsoknir hafa synt fram & ad prétt fyrir ad tekid sé tillit til annarra &hrifapatta hafi magn
aexlisvaxtar i lok adgerdar marktaek ahrif & lifun (66, 85). I stérri rannsokn par sem leidrétt var fyrir 68rum
pekktum ahaettupattum kom i ljés ad heettuhlutfall (e. hazard ratio) hja peim sem voru med litinn
aexlisvoxt i lok adgerdar (undir 1 cm) var 2,09 (95% OB: 1,28-3,40) midad vid pa sem engan sexlisvoxt
hoféu i lok adgerdar. Haettuhlutfall peirra sem voru med aexlisvoxt yfir 1 cm var 3,98 (95% OB: 2,51-

6,31) midad vido engan aexlisvoxt (66).

Tafla 2. Lifun eftir FIGO-stigi skv. alpjédlegri skyrslu FIGO 2006 (61).

Stig 5 ara lifun (%)
1A 92
1B 85
IC 85
1A 75
11B 67
IIC 70
1A 50
111B 43
[11[e 33
\Y 18
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2 Markmid

Litlar upplysingar liggja fyrir um krabbamein i eggjastokkum, eggjaleidurum og lithimnu & islandi.
Krabbameinsskra tekur medal annars saman upplysingar um nygengi, lifun, aldur vid greiningu og
vefjagerd en ekkert hefur verid vitad um stig, medferd, einkenni o.fl. fram ad pessu. Markmido pessarar
rannséknar var ad fa betri innsyn inn i sjukdéminn & islandi og afla upplysinga um & hvada stigi
sjuklingar greinast, hvada einkenni peir hafa vid greiningu og hvort og hversu mikid aexlisvisir er
haekkadur. Einnig ad afla upplysinga um hvort gerd hafi verid adgerd, hvers konar adgerd og hvort tekist
hafi ad fjarleegja allan aexlisvoxt. Auk pess var markmid ad skoda lyfjamedferd og endurkomur, einkenni
vio lifslok og upplysingar um BRCA-stokkbreytingar sem og ad kanna lifun sjuklinga og athuga hvada

paettir hefou helst ahrif & hana.
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3 Efni og adferd
3.1 Sjuklingar

Rannsoknin var afturskyggn og nadi til allra sjuklinga sem greindust med krabbamein i
eggjastokkum, eggjaleidurum eda lithimnu (ICD10: C56, C57 og C48) & islandi & timabilinu 1. jandar
2005 til 31. desember 2014. beim var fylgt eftir til 1. april 2016. Upplysingar um sjuklinga og kennitélur
voru fengnar fra Krabbameinsskra og sambeerilegur listi var einnig fenginn fr4 Landspitala til
samanburdar.

3.2 Skradar breytur

Sjukraskrar  sjuklingah6psins sem og adgerdarlysingar, meinafreedi-, bléd- og
myndgreiningarrannséknir voru skodadar af B.S. nema og adalleidbeinanda. Geett var fyllsta samreemis
vid alla skraningu en leidbeinandi fér yfir og samreemdi 6l vafaatridi. Skrddar voru upplysingar um
greiningardag, danardag, fjélda faedinga, fyrri adgerdir & innri kynfeerum, CA125 vid greiningu, einkenni
vid greiningu, vefjagerd og stigun. Vid mat & aexlisvisinum CA125 var avallt notast vid sidustu meelingu
aour en meodferd af einhverju tagi hoéfst. Vi mat a vefjagerd var notast vid uppgefin
vefjagreiningarnimer hja Krabbameinsskra og pau borin saman vid meinafraedisvar i Heilsugatt.
Meinafraedingur flokkadi svo likar vefjagerdir saman i hépa sem notast var vid i rannsékninni. Vid mat
a einkennum var helst athugad hvort meltingarfaeraeinkenni veeru til stadar, hvort kvidur veeri paninn,
hvort sjuklingar hefdu verki eda Opeegindi frA kvid og hvort lungnaeinkenni veeru til stadar. Til

meltingarfeeraeinkenna toldust minnkud matarlyst, uppkdst, 6gledi og breyttar heegdir.

Um adgerd var skrad hvernig adgerd var gerd, hvort tokst ad fjarleegja allan eexlisvoxt, hvort
gera purfti adgerd a4 gérnum i leidinni og hvort lagt var Ut stoma. Vid mat & aexlisvexti i lok adgerdar var
lesid i gegnum adgerdarlysingar og magn aexlisvaxtar sem ekki var fjarleegdur metid. Ef sjdanlegur
aexlisvoxtur var til stadar en steerstu hndtar minni en 2 cm taldist pad vera litill sexlisvoxtur. Allt steerra
en pad var talinn mikill aexlisvoxtur og ef enginn synilegur eexlisvoxtur var til stadar taldist pad enginn

aexlisvoxtur.

Einnig var skrdd hvort porf hefdi verid 4 krabbameinslyfjamedferd og hvort gefin hefdi verio
lyffamedferd fyrir adgerd. Skradar voru upplysingar um endurkomu sjukdéms en endurkomutimi var
reiknadur frd peim degi sem fyrstu medferd lauk og til dagsins sem naesta medferd af einhverju tagi
héfst. Ef endurkoma greindist en akvedid var ad veita ekki frekari medferd var timi greiningar

endurkomu notadur.

Einkenni vid lifslok voru skrad en upplysingar um garnastiflu eda garnastiflueinkenni (e. ileus),
stoma og meinvorp til heila voru fengnar fra lysingum i sjukraskrdm og myndgreiningarrannsoknum.
Lifun var reiknud Ut fra greiningardegi sem i flestum tilfellum var adgerdardagur og til danardags eda

loka rannsoknartimabils eftir pvi sem vid atti.

Upplysingar um stokkbreytingar i BRCA1 og BRCA2 genum voru fengnar fra Erfédaradgjof

Landspitalans og nadu til peirra kvenna sem hoféu nytt sér pa pjénustu.
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3.3 Tolfreediurvinnsla
Allar upplysingar voru skradar i Excel en télfreediarvinnsla var unnin i télfreediforritinu ,R*. Pau
tolfreediprof sem notud voru til samanburdar & hépum voru Mann-Whitney U prof (Wilcoxon-préf) og Ki-

kvadrat prof. Greining a lifun var gerd med Kaplan-Meier greiningu og Cox-fidlbreytuadhvarfsgreiningu.

3.4 Leyfi
Adur en rannsokn hofst lagu fyrir leyfi fra Visindasidanefnd (tilvisun: VSNb2016010002),
Krabbameinsskra og framkveemdastjéra leekninga Landspitala haskoélasjukrahuss. Einnig fengust leyfi

fra framkvaemdastjérn laekninga & Sjukrahdsinu a Akureyri sem og Sjikrahdsinu a Akranesi.
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4 Niodurstoour

A lista Krabbameinsskrar yfir sjiklinga greinda med krabbamein i eggjastokkum, eggjaleidurum
eda lithimnu 2005-2014 voru 298 sjuklingar. Af peim voru atta ekki teknir med i rannsoknina. | fimm
tilfellum reyndust konurnar aldrei hafa verid greindar med eggjastokkakrabbamein, i tveimur reyndust
aexlin vera godkynja og i einu tilfelli fundust engar sjikraskrar um sjukling og busetuupplysingar lagu
ekki fyrir. Vid yfirferd a lista Landspitala yfir sambaerilegan sjuklingahop kom i ljos ad 12 konur vantadi
i skraningu Krabbameinsskrar og var peim beett i rannséknina. Taldi sjuklingahdpurinn pvi ad lokum
302 konur.

4.1 Fjoldi tilfella

Alls greindust 302 konur med krabbamein i eggjastokkum, eggjaleidurum og lifhimnu & islandi
arin 2005-2014. Fj6lda greindra tilfella & hverju ari ma sja & mynd 1. Midfjoldi & ari var 29 tilfelli. A mynd

2 ma sja hvernig tilfelli voru flokkud eftir uppruna sinum i eggjastokka-, eggjaleidara- og
lithimnukrabbamein en eggjastokkakrabbamein voru algengust.

Fjoldi greindra tilfella & ari
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Mynd 1. Fjoldi greindra tilfella af krabbameini i eggjastokkum,
eggjaleiourum og lithimnu & &ri 2005-2014

Fjoldi greindra tilfella af krabbameini i
eggjastokkum, eggjaleidurum og lithimnu 2005-2014
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Mynd 2. Uppruni greindra tilfella af krabbameini i eggjastokkum,
eggjaleiourum og lithimnu 2005-2014
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4.2 Aldur vid greiningu
Aldursdreifingu kvenna greindra med krabbamein i eggjastokkum, eggjaleidurum og lifhimnu
2005-2014 ma sja a mynd 3. Midaldur vid greiningu var 63 ar. Yngsta konan sem greindist var 19 ara

en sl elsta 98 ara. Aldursdreifing 6likra vefjagerda var einnig skodud en markteekur munur var a

aldursdreifingu kvenna med illkynja pekjufrumukrabbamein og borderline pekjufrumuaexli. Midaldur

fyrrtalda hépsins var 66 ar en 55 ar hja peim sidarnefnda (sja téflu 3 og mynd 4).

40

41
35 34 35
32 32
25
20
16
9
4 D 5 i
_mEEE :
o m— [

w
o

Fjsldi
S

-
o
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Mynd 3. Aldursdreifing kvenna greindra med krabbamein i eggjastokkum,
eggjaleidurum og lithimnu 2005-2014

Aldur vid greiningu

Fjérounga-

Midgildi (ar) | spdnn (ar)
lllkynja 66 54-75
pekjufrumu-
krabbamein
Borderline 55 44-69
pekjufrumuaexli
Adrar vefjagerair 59 54-69

Tafla 3. Aldur vid greiningu eftir vefjagerd
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Mynd 4. Kassagraf yfir aldursdreifingu eftir vefjagerd
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4.3 Greining

4.3.1 Einkenni vid greiningu

Einkenni vid greiningu voru misvel skrad en alls vantadi upplysingar um meltingarfaeraeinkenni
hja 29 konum, upplysingar um penslu & kvid hja 31 konu og upplysingar um verki eda 6paegindi fra kvid
hja 36 konum. Af peim sem upplysingar fengust um voru 46% med meltingarfaeraeinkenni, 35% med
paninn kvid og 65% med verki eda 6paegindi fra kvid. Skodad var hvort einkenni veeru 6lik hja konum
eftir vefjagerd og bornir saman sjuklingar med illkynja pekjufrumukrabbamein annars vegar og
borderline pekjufrumuaexli hins vegar (sja téflu 4). Hlutfall kvenna med meltingarfeeraeinkenni var
markteekt haerra hja konum sem voru med illkynja pekjufrumukrabbamein midad vid borderline
pekjufrumueexli. Einnig var markteekur munur a hlutfalli peirra sem greindust vegna einkenna fra
lungum.

Ad auki var skodad hvort einkenni veeru algengari hja konum med Gtbreiddari sjukdém. Oll
einkenni sem skodud voru ad undanskildum verkjum og 6pesegindum fra kvid voru markteekt algengari
hja konum med lengra genginn sjukdém (sja toflu 5). Fjordungur kvenna sem greindust a stigi | eda I
var ekki med nein af peim einkennum sem kénnud voru og 9% kvenna med sjukdém a stigi lll eda IV.

Tafla 4. Fj6ldi sjuklinga med eftirfarandi einkenni vid greiningu skipt eftir vefjagerd sjukdéms.
| sviga ma sja hlutfall sjuklinga med einkenni af peim sem upplysingar fengust um. Feitletrud p-gildi
syna marktaekan mun a hlutfalli sjuklinga med einkenni ef borin eru saman illkynja og
borderline pekjufrumuaexili.

llikynja pekjufrumu- Borderline AXIli af 6orum
krabbamein pekjufrumuaexli uppruna
(222 tilfelli) p-gildi | (71 tilfelli) (9 tilfelli)
Meltingarfeeraeinkenni 110 (54%) <0,001 | 16 (25%) Engin tilfelli
Paninn kvidur 79 (39%) 0,08 | 16 (26%) 2 (22%)
Verkur, 6peegindi eda 129 (65%) 0,9 39 (64%) 5 (56%)
seydingur
Meedi og/eda blédtappar | 15 (7%) 0,02 | Engin tilfelli Engin tilfelli
i lungum
Engin ofantalin einkenni | 26 (12%) 0,2 16 (23%) 3 (43%)

Tafla 5. Einkenni sjuklinga vid greiningu eftir FIGO-stigi sjukdéms.
Inn i sviga mé sjé hlutfall sjuklinga med einkenni af peim sem upplysingar um einkenni fengust fra.
Feitletrud p-gildi tAkna marktsekan mun a hlutfalli sjuklinga med einkenni séu borin saman stig | og Il
annars vegar og stig lll og IV hins vegar.

Stig 1 og Il Stig Il og IV

(130 tilfelli) (142 tilfelli) p-gildi
Meltingarfeeraeinkenni 30 (26%) 79 (59%) <0,001
Paninn kvidur 27 (23%) 58 (44%) <0,001
Verkur, 6pzegindi eda seydingur 70 (60%) 88 (66%) 0,3
Maedi og/eda blddtappar i lungum 1(1%) 13 (10%) 0,002
Engin ofantalin einkenni 32 (25%) 13 (9%) 0,001




4.3.2 CA125 vio greiningu

Meelingar a aexlisvisinum CA125 vid greiningu ma sja a mynd 5. CA125 telst haekkad fari pad
yfir 35 Ul/ml en pad var raunin hja um helmingi sjiklinga sem voru med sjukdéminn & stigi | en hja
nanast 6llum sem voru med Utbreiddari sjukdém (sja mynd 5 og t6flu 6). Notast var vid sidustu meelingu

aour en adgerd var gerd eda lyflamedfero hofst.

CA125 meelingar vid greiningu eftir FIGO-stigi sjukdoéms
| I II \Y Ovist
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Mynd 5. Bl6dgildi CA125 vid greiningu eftir FIGO-stigi sjukdéms.
Blaar sulur takna gildi innan edlilegra marka en raudar sulur haekkad gildi. Pau tilfelli sem gildi var ekki
pekkt eru merkt sem NA. Avallt var notast vid sidustu maelingu adur en hvers kyns medferd var veitt.

Tafla 6. Hlutfall sjiklinga med heekkad CA125 eftir FIGO-stigi.
CA125 telst heekkad fari blodgildi pess yfir 35 Ul/ml.

Hlutfall sjuklinga & hverju FIGO-stigi

med haekkad CA125 vid greiningu

Stig | (n=86) 57%
Stig Il (n=16) 100%
Stig Il (n=116) 99%
Stig IV (n=12) 100%
Ekki pekkt stig (n=20) 95%
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4.4 Fjoldi feedinga

Upplysingar um barneignir (e. parity) fengust fra 272 konum. bar af voru 29 (11%) barnlausar,
33 (12%) attu eitt barn, 66 (24%) attu tvo born, 66 (24%) attu prja bérn, 52 (19%) attu fjogur og 26
(10%) attu fimm eda fleiri.

4.5 Vefjagerd

Vefjagerdir greindra eggjastokkakrabbameina 2005-2014 ma sja i téflu 7. beim var skipt i prja
hopa. lllkkynja pekjufrumukrabbamein var steersti hépurinn eda 74% greindra tilfella, borderline
pekjufrumuaexli voru 23% hopsins en dnnur axli voru adeins 9 talsins eda 3% tilfella. Algengasta
vefjagerdin var sermikrabbamein (e. serous carcinoma) eda 60% illkynja pekjufrumukrabbameina og

44% allra greindra aexla.

Tafla 7. Vefjagerdir greindra krabbameina i eggjastokkum, eggjaleidurum og lithimnu 2005-2014

Vefjagerdir greindra krabbameina i eggjastokkum, eggjaleidurum og

lifhimnu 2005-2014

lllkynja pekjufrumukrabbamein (e. epithelial carcinoma) 222 (74%)
Sermikrabbamein (e. serous carcinoma) 133
Legslimulik krabbamein (e. endometrioid carcinoma) 26
Teerfrumukrabbamein (e. clear cell carcinoma) 6
Slimkrabbamein (e. mucinous carcinoma) 15
pekjusarkmein (e. carcinosarcoma) 3
Osérhaefd og 6flokkanleg pekjufrumukrabbamein 39

Borderline pekjufrumueexli (e. epithelial borderline tumors) 71 (23%)
Borderline sermigexli (e. borderline serous tumor) 39
Borderline slimaexli (e. borderline mucinous tumor) 31
Borderline Brenner axli (e. borderline Brenner tumor) 1

Onnur aexli 9 (3%)
Kornafrumuaexli (e. granulosa cell tumor) 4
Blémapokaaexli (e. yolk sac tumor) 1
Sarkmein (e. sarcoma) 1
Sméfrumukrabbamein (e. small cell carcinoma) 2
Flégupekjukrabbamein (e. squamous cell carcinoma) 1

24



4.6 Stig

A mynd 6 ma sja fjdlda greindra tilfella & hverju stigi. Alls greindust 112 konur (41%) & stigi |, 18
(7%) & stigi I, 128 konur (47%) a stigi lll og 14 (5%) & stigi & V. Stig var ekki pekkt i 30 tilfellum.
Skiptingu stiga eftir vefjagerd ma sja i téflu 8 og & mynd 7. Algengast var ad sjuklingar med illkynja
pekjufrumukrabbamein greindust a stigi Il (61%) en sjuklingar med borderline pekjufrumuaexli greindust

oftast a stigi | (83%).

Fjoldi

Fjoldi (n)

FIGO-stig greindra tilfella af krabbameini i
eggjastokkum, eggjaleidurum og lithimnu 2005-2014
120 113

90

60

i __I-_ -

lc A 1B nc v Ovist
sng (FIGO)

Mynd 6. FIGO-stig greindra tilfella 2005-2014.
Tolur fyrir ofan salur syna fjélda & hverju stigi.

llikynja Borderline

pekjufrumukrabbamein pekjufrumusexli Onnur(r\;fg)agerd
(n=222) (n=71) g
120+
904
60 4
304
MV Ovist 1 I 1 v Ovist 1 Il dl IV Ovist
Stig (FIGO)

Mynd 7. FIGO-stig sjuklinga skipt upp eftir vefjagero
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Tafla 8. Fjoldi tilfella af krabbameini i eggjastokkum, eggjaleidurum og lithimnu sem greindist & hverju
FIGO-stigi skipt eftir vefjagerd (%).

Fjoldi tilfella af krabbameini i eggjastokkum, eggjaleidurum

og lifhimnu sem greindist & hverju FIGO-stigi

lllkynja Borderline
pekjufrumu- pekjufrumu- Onnur axli
krabbamein aexli
Stig | 49 (25) 59 (83) 4 (50)
IA 17 (9) 47 (66) 2 (25)
IB 1(1) 5(7) 0 (0)
IC 31 (16) 7 (10) 2 (25)
Stig Il 13 (7) 2(3) 3 (38)
A 1(1) 0 (0) 1(13)
1B 1(1) 1(2) 0 (0)
lc 11 (6) 1(1) 2 (25)
Stig Il 117 (61) 10 (14) 1 (13)
A 4 (2) 7 (10) 0 (0)
B 4 (2) 0 (0) 0 (0)
nc 109 (56) 3(4) 1(13)
Stig IV 14 (7) 0 (0) 0 (0)
Ovist 29 0 1

4.7 BRCA-stokkbreytingar
Upplysingar um stokkbreytingar i BRCA-genum fengust fr4& Erfoaradgjof Landspitala.

Upplysingar nddu pvi einungis til kvenna sem leitad héfou pangad en pad héféu 38 konur gert. bar af
voru fjorar konur BRCAl-arfberar og ellefu BRCA2-arfberar. Allar BRCA1-jdkvaedar konur voru greindar
med sermikrabbamein (e. serous carcinoma) og atta af ellefu BRCA2-jakveedum konum. Tveer BRCA2-
jakveedar konur voru greindar med 6sérhaeft pekjufrumukrabbamein (e. undifferentiated carcinoma) og
ein med legslimulikt krabbamein (e. endometrioid carcinoma).

4.8 Meofero

Nakveema utlistun & medferd sjuklinga mé sjé i toflu 9. par sést einnig hvort sjuklingar héféu fario
i adgerdir & innri kynfeerum fyrir greiningu krabbameinsins. Alls gengust 279 konur undir adgerd eda
92% hoépsins. Algengast var ad fjarleegd veeru leg, eggjastokkar, eggjaleidarar og netja (lat. omentum)
eda hja 56% peirra sem foru i adgerd. Til pessa héps teljast po6 einnig paer konur sem adur hofou farid
i brottnam & hluta innri kynfeera og pessi liffaeri pvi samtals farin i lok adgerdar. Af peim sem foru i
adgerd tokst ad fjarleegja allan aexlisvoxt hja 58%, litill sexlisvoxtur var eftir i 10% tilfella og mikill i 32%.

Arangur skurdadgerda eftir stigi sjukdéms ma sja i téflu 10.
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Tafla 9. Medferd sjuklinga greindra med krabbamein i eggjastokkum,
eggjaleidurum og lithimnu 2005-2014.

Medferd
Fyrri adgerdir ainnri kynfaerum Fjoldi
Legndm 43
Brottnam annars eda beggja eggjastokka 3
Legnam med brottnami annars eda beggja eggjastokka 5
Lyfjamedferd fyrir adgero
Ja 13
Nei 289
Adgerd
Engin adgerd — liknandi medferd 16
Engin adgerd — ekki skurdteekt 7
Adeins tekid syni eda netja (lat. omentum) fjarlaegd 29
Einn eggjastokkur og eggjaleidari fjarlaegoir 26
Eggjastokkar, eggjaleidarar, leg og netja (lat. omentum) 157
flarloeegd eda farid i lok adgerdar
Annars konar brottnam a innri kynfaerum, netju 67

(lat. omentum), eitlum eda skinu (lat. peritoneum)
Einnig adgerd 4 gorn

Botnlangataka 6

BrotthAm hluta garna 6

Lagt Gt stoma 6

8

1

Brottnam hluta garna og lagt Ut stoma
Botnlangataka og lagt Ut stoma
Lyfjamedferd eftir adgerd eda einungis lyfjamedferd

Ja 193
Nei — ekki porf 78
Nei — liknandi medferd 31

Tafla 10. Arangur skurdadgerda skipt eftir stigi.
Taflan synir fjlda sjuklinga og hversu mikill eexlisvoxtur var til stadar i lok adgerdar.

Magn aexlisvaxtar til stadar i lok adgerdar

Samtals Stiglogll Stiglllog IV Stig 6pekkt

Enginn sjaanlegur aexlisvoxtur 150 120 29 1
Litill eexlisvoxtur? 26 1 24 1
Mikill eexlisvoxtur® 81 1 72 8
Ovist 22 8 7 7
Engin adgerd 23 0 10 13

aStaerstu hnutar minni en 2 cm — bSteerstu hntar steerri en 2 cm




4.9 Endurkoma
Samtals purftu 76 konur ekki & lyffamedferd ad halda eftir adgerd. bar af fengu 6 (8%) endurkomu

af sinum sjukdémi & rannsoknartimabilinu. Af peim 193 konum sem fengu lyfjamedferd ad adgerd
lokinni komust 174 (89%) i sjukdomsdvala (e. remission). bar af fengu 111 (64%) endurkomu &
rannséknartimabilinu. Alls fengu pvi 117 konur endurkomu & rannséknartimabilinu en endurkomutima
ma sja a mynd 8. Midendurkomutimi var 11 manudir en 61% peirra sem fengu endurkomu fengu hana
innan eins ars fra lokum fyrstu lyffamedferdar og 91% innan priggja ara.

Endurkomutimi
30-

20=
i
“=k
L
10=
N III.I- EEE == 0
¢« ¢+ ¥ ¢ ¢ ¢ ¢» ¢» ¢ ® *» ¥ r @ r r r
~ N ~ N
s Lo TSR EYETEED

Endurkomutimi (man)
Mynd 8. Endurkomutimi sjuklinga med krabbamein i eggjastokkum, eggjaleidurum og lithimnu.

4.10 Einkenni vid lifslok

Af peim 302 konum sem voru i rannsékninni lést 151 kona & timabilinu. bar af voru 52 konur med
greinda garnastiflu (e. ileus) eda einkenni hennar vid lifslok en pad er 60% peirra kvenna sem heegt var
aod afla upplysinga um. Alls voru 28 (21%) konur med stoma vid lifslok og 6 (5%) med meinvérp i heila
(sja nanar toflu 11).

Tafla 11. Einkenni sjiklinga med eggjastokka-, eggjaleidara- og lifhimnukrabbamein vid lifslok

Einkenni vid lifslok
Ja Nei Ovist
Garnastifla (e. ileus) 52 35 64
Stoma? 28 103 20
Heilameinvorp 6 104 41

apar af ein med gastrostoma
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4.11 Lifun

A mynd 9 ma sja Kaplan-Meier graf yfir lifun allra sjiklinga greindra med krabbamein i
eggjastokkum, eggjaleidurum og lithimnu & islandi & arunum 2005-2014. Fimm éara heildarlifun (e.
absolute survival) var 52% (95% OB: 47-59) en 10 ara heildarlifun sjiklinga 40% (95% OB: 34-48). A
myndum 10-12 ma sja Kaplan-Meier grof yfir lifun lagskipt eftir vefjagerd, stigi og aexlisvexti i lok
adgerdar. Toflur 12 og 13 syna fimm ara lifun eftir stigi og vefjagerd og tafla 14 synir fimm ara lifun

sjuklinga med illkynja pekjufrumukrabbamein skipt upp eftir arangri skurdadgerdar.

Lifun sjuklinga med krabbamein i eggjastokkum,
eggjaleidurum og lithimnu arin 2005-2014

1.004

0.754

0.251

0.001

0.0 25 5.0 75 10.0
Timi (ar)

Mynd 9. Kaplan-Meier greining & lifun sjuklinga greindra med krabbamein i eggjastokkum,
eggjaleidurum og lithimnu 2005-2014.
Léarétt strik merkja pann timapunkt pegar eftirfylgd sjuklings & lifi lauk.

Kaplan—-Meier graf — Vefjagerd

1.00 4
0.751
c
2 0.50
.
0.251
Borderline pekjufrumuaexli (n=71)
Adrar vefjagerdir: (n=9)
0.004 liikynja pekjufrumukr. (n=222)
0.0 25 5.0 75 10.0
Timi (ar)

Mynd 10. Kaplan-Meier greining & lifun sjiklinga eftir vefjagerd sjukdéms.
Efsta linan synir borderline pekjufrumueexli, midlinan adrar vefjagerdir og nedsta synir illkynja
pekjufrumukrabbamein. Lédrétt strik merkja pann timapunkt pegar eftirfylgd sjuklings a lifi lauk.
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Tafla 12. Fimm ara lifun sjiklinga eftir vefjagerd auk 95% 6ryggisbils (Kaplan-Meier greining).

1.00 4

0.754

Lifun
o
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0.254

0.00 1

Lifun eftir vefjagero

Vefjagerd 5 aralifun (%) | Oryggisbil (%)
lllkynja pekjufrumukrabbamein i
(n=222) 38 32-46
Bor(_jerllne pekjufrumuaexli 92 86-99
(n=71)
Onnur vefjagerd
(n=9) 56 31-100

Kaplan—-Meier graf — FIGO stig
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Mynd 11. Kaplan-Meier greining & lifun sjuklinga eftir FIGO-stigi sjukdoms.
Efsta linan tdknar stig |, naestefsta stig I, midlinan stig 11, naestnedsta stig 1V og s nedsta tdknar pau
tilfelli par sem stig var ekki pekkt. Lédrétt strik takna pann timapunkt par sem eftirfylgd sjuklings a lifi

lauk

Tafla 13. Fimm &ra lifun sjuklinga eftir FIGO-stigi auk 95% 06ryggisbils (Kaplan-Meier greining).

Lifun eftir stigi sjakdoms

Stig 5 ara lifun (%) Oryggisbil (%)
Stig | (n=112) 86 80-94
Stig 1l (n=18) 66 47-92
Stig 11l (n=128) 35 27-45
Stig IV (n=14) 19 6-60
Stig Gvist (n=30) 10 3-30
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Kaplan—-Meier graf — Axlisvoxtur vid lok adgerdar
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Mynd 12. Kaplan-Meier greining a lifun sjiklinga eftir arangri skurdadgerdar.

Efsta linan synir pau tilfelli par sem tokst ad fjarleegja allan eexlisvoxt, neestefsta synir pau tilfelli sem
ekki var haegt ad segja til um magn aexlisvaxtar i lok adgerdar, midlinan tdknar pau tilfelli par sem litill
aexlisvoxtur var eftir og naestnedsta pau sem mikill aexlisvoxtur var eftir i lok adgerdar. Nedsta lina
synir lifun sjuklinga sem ekki gengust undir adgerd. Litill aexlisvoxtur var skilgreindur sem sjaanlegur
aexlisvoxtur en steerstu hnatar minni en 2 cm. Allt steerra var flokkad sem mikill sexlisvoxtur.

Tafla 14. Kaplan-Meier greining & fimm é&ra lifun sjuklinga med illkynja pekjufrumukrabbamein eftir
arangri skurdadgerdar

Lifun sjuklinga mead illkynja pekjufrumukrabbamein eftir pvi hve mikill

aexlisvoxtur er eftir ad adgerd lokinni

Magn aexlisvaxtar i lok adgerdar | 5 ara lifun (%) | Oryggisbil (%)
Enginn aexlisvoxtur 73 62-85
(n=79)
Litill sexlisvoxtur? 34 20-60
(n=25)
Mikill aexlisvoxtur® 19 12-31
(n=76)

aStaerstu hnutar minni en 2 cm — bSteerstu hnitar steerri en 2 cm
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4.11.1 Fj6lpéatta lifunargreining

Tafla 15 synir fjdlpatta Cox-adhvarfsgreiningarlikan sem lysir sjalfsteedum &hrifum stigs,
vefjagerdar, arangurs skurdadgerdar, uppruna og aldurs & lifun. Haettuhlutfallid (e. hazard ratio, HR)
lysir hversu mikid liklegri eda 6liklegri sjuklingar voru til ad latast & sérhverjum timapunkti midad vid

viomidunarhdp 6had 6drum pattur likansins.

i toflu 15 ma sja ad horfur versna med haekkandi stigi sjukdoms en heettuhlutfall sjiklinga & stigi
IV er 3,01 midad vid sjuklinga & stigi | (p-gildi: 0,02). Horfur versna einnig med haekkandi aldri en fyrir
hvert ar aukast likur & andlati & sérhverjum timapunkti um 4% (p-gildi: <0,001). Horfur sjaklinga med
borderline pekjufrumuaexli er einnig markteekt betri en horfur sjuklinga med illkynja
pekjufrumukrabbamein eda krabbamein af annarri vefjagerd 6had 6drum pattum (p-gildi: 0,004 og
0,005). Axlisvoxtur i lok adgerdar hefur mikil &hrif & lifun en haettuhlutfall sjiklinga mea litinn eda mikinn
eexlisvoxt til stadar i lok adgerdar er 2,59 (p-gildi: 0,01) og 3,60 (p-gildi: <0,001) midad vid pa sem hafa

engan.

Tafla 15. Cox-adhvarfsgreiningarlikan.
Taflan synir hvada sjalfsteedu ahrif eftirfarandi paettir hafa a lifun 6had hver 6drum. Feitletrud p-gildi
syna pé hépa par sem marktaekur munur er 4 4heettu samanborid vid vidmidunarhdp.

Heettuhlutfall
(e. hazard ratio) p-gildi

Stig

Stig | 1 Viomio

Stig Il 1,18 0,8

Stig 1l 1,88 0,1

Stig IV 3,01 0,02

Stig 6pekkt 3,36 0,006
Vefjagerd

Borderline pekjufrumuaexli 1 Vidmid

lllkynja pekjufrumukrabbamein 3,40 0,004

Onnur zexli 5,86 0,005
AExlisvoxtur til stadar eftir adgerd

Enginn aexlisvoxtur 1 Vidmid

Litill aexlisvoxtur 2,59 0,01

Mikill aexlisvoxtur 3,60 <0,001

Engin adgerd 5,26 <0,001

Ovist 2,10 0,7
Uppruni

Eggjastokkar 1 Vidmid

Eggjaleidarar 0,61 0,2

Lifhimna 0,66 0,04
Aldur

Heekkandi aldur (1 &r) 1,04 <0,001
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Percent

5 Umraedur
5.1 Helstu nidurstodur

5.1.1 Aldur vid greiningu

Aldur vid greiningu sjukdomsins er sambeerilegur pvi sem gerist erlendis. Steerstur hluti

sjuklinga greinist eftir fimmtugt og er sjaldgeeft ad greinast fyrir fertugt. Einungis 6,6% sjaklinga & islandi

greindust fyrir 40 &ra aldur en i skyrslu Alpjodasamtaka faedinga- og kvensjukdomalaekna (FIGO) sem

tok til rimlega 7000 kvenna um allan heim greindra 1999-2001 kemur fram ad 13% sjuklinga voru yngri

en 40 ara vido greiningu (61). Flestir sjuklingar greinast a aldrinum 50-79 ara eda 68,2% islenskra

sjuklinga en 63,5% & heimsvisu (61). A mynd 13 ma sja samanburd & aldursdreifingu kvenna greindra

med eggjastokkakrabbamein i Svipjod og 4 islandi (88).
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Mynd 13. Samanburdur & aldursdreifingu sjiklinga med eggjastokkakrabbamein & islandi og i Svipj6d.

13a: Aldursdreifing kvenna med ifarandi pekjufrumukrabbamein i Vestur-Svipjod greindra 1993-1998.

13b: Aldursdreifing kvenna greindra med krabbamein i eggjastokkum eggjaleidurum og lithimnu a
islandi 2005-2014.

Heimild: Akeson,

5.1.2 Einkenni vid greiningu

2009 (88).

Nidurstodur rannséknarinnar stadfesta Utkomur fyrri rannsékna sem syna ad einkenni

eggjastokkakrabbameins eru oft 6ljés og skarast & vid margar sjukdémsgreiningar. Ekkert eitt einkenni

var einkennandi fyrir allan sjuklingahdépinn en meirihluti var p6 med verki eda 6peaegindi fra kvid, um

helmingur med meltingarfeeraeinkenni og 35% med paninn kvid. Einkenni virdast vera meiri i lengra

gengnum sjukdomi en po eru teep 10% sjuklinga & stigi 11l eda IV ekki med nein peirra einkenna sem

helst eru talin einkenna eggjastokkakrabbamein. Algengasta einkenni a fyrri stigum sjikdoémsins er

verkur eda 6paegindi fra kvid en pad virdist einkenna jafnstéran hluta sjiklinga & sidari stigum.
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Einkenni sjiklinga med illkynja pekjufrumukrabbamein virdast almennt vera meiri en hja
sjuklingum med borderline pekjufrumuaexli. Meltingarfaeraeinkenni og einkenni fra lungum voru

marktaekt algengari hja fyrrnefnda hopnum en ekki var marktaekur munur a hlutfalli annarra einkenna.

Peim nidurstédum pessarar rannséknar er snda ad einkennum ber p6 ad taka med fyrirvara.
baer eru hadar pvi ad tekin hafi verid géd sjikrasaga fra sjuklingi og ad allar upplysingar hafi verio vel
skradar. Einnig ber ad athuga ad i flestum tilfellum var sjlkrasaga tekin vid innlégn vegna adgerdar og
vissu pvi flestir sjuklingar sina greiningu pegar peir lystu einkennum en pad geeti skapad minnisbjégun
(e. recall bias).

I afturskyggnri rannsokn sem framkveemd var i Kanada par sem spurningalistar voru sendir til
kvenna greindra med eggjastokkakrabbamein sbdgdust 70% sjuklinganna hafa fundio fyrir
meltingarfaeraeinkennum fyrir greiningu og 58% hafa verid med verki. Alls ségdust 11% sjiklinga sem
greindust & stigi | eda Il ekki hafa verid med nein einkenni fyrir greiningu og 3% peirra sem greindust &
stigi Il eda IV (50). Hlutfall sjuklinga med meltingarfeeraeinkenni virdist vera haerra i peirri rannsékn en
hlutfall sjuklinga med verki er svipad. Athuga ber pé ad haetta & minnisbjoégun er jafnvel enn meiri i

pessari rannsékn par sem toluverdur timi hafdi lidid fra greiningu og par til spurningalisti var sendur Gt.

5.1.3 CA125

Vio samantekt & meeligildum CA125 vid greiningu kom i ljds ad pad var einungis haekkad hja
helmingi kvenna a stigi I. Pad er i samraemi vid erlendar rannsoknir og synir hve 6areidanleg su meeling
er vio greiningu eggjastokkakrabbameins (54). Hversu mikid CA125 er haekkad virdist ad einhverju leyti
tengt Utbreidslu sjukdéms en hja konum & stigi Il var algengast ad CA125 veeri vaegt haekkad (36-200
Ul/ml), hja konum & stigi Ill var algengast ad gildi laegi & bilinu 201-1000 Ul/ml en hja konum & stigi IV
var algengast ad CA125 veeri verulega haekkad (yfir 1000 Ul/ml).

5.1.4 Vefjageradir

Hlutfall pekjufrumukrabbameina af heildarfjolda tilfella var nokkud heerra i pessari rannsokn en
almennt gerist erlendis. Hiutfall hérlendis var 96% af 6llum ifarandi exlum en hlutfall
pekjufrumukrabbameina er um 90% i flestum erlendum rannséknum (23). Samanburd & undirflokkum
pekjufrumukrabbameins mé sja i toflu 16. Mestur munur er 4 fjdlda 6sérhaefdora og 6flokkanlegra
pekjufrumukrabbameina en pau eru 18% illkynja pekjufrumukrabbameina i pessari rannsékn en 5% i
skyrslu FIGO (61). Skyring pess geeti verid ad i pessari rannsokn voru tekin med aexli sem einungis
voru greind med frumugreiningu kvidarholsvbkva og myndteekni eda einungis myndteekni en
vefjafreedirannsoknir lagu ekki fyrir. Sémuleidis getur skipt mali ad an akvedinna moétefnalitana sem ekki
hafa verid fyrir hendi a vefjameinafraedideild Landspitalans getur verid afar erfitt ad flokka litid proskud

pbekjufrumueexli. betta gaeti einnig Gtskyrt ad hluta til haerra hlutfall pekjufrumukrabbameina hérlendis.
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Teerfrumukrabbamein voru faerri en vid var ad blaast. b6 pyrfti ranns6kn med steerra pyadi til ad skera ar

um hvort hlutfall peirra sé raunverulega lsegra a islandi en erlendis.

Af greindum pekjufrumukrabbameinum voru 23% borderline pekjufrumueexli. Er pad hlutfall
heldur heerra en i skyrslu FIGO fra 2006 en par var hlutfall borderline pekjufrumuaexla 14,7% af 6llum
pekjufrumukrabbameinum (61). Af 71 greindu borderline pekjufrumuaexli & islandi voru 39 (55%) af
sermivefjagerd (e. serous borderline tumors) og 31 (44%) af slimvefjagerd (e. mucinous borderline
tumors). | seenskri lydgrundadri rannsékn fra 2016 sem tok til allra kvenna greindra med borderline
pekjufrumueexli eftir 1993 voru 61% af sermivefjagerd en 39% voru slimaexli (43). Eru pau hlutfoll svipud

pbvi sem gerist & islandi.

Tafla 16. Samanburdur & hlutfalli vefjagerda illkynja pekjufrumukrabbameins vid erlendar rannséknir.

Hlutfall af illkynja
pekjufrumukrabbameinum

Vefjagero pessi rannsokn Adrar rannsoknir2
Sermikrabbamein (e. serous carcinoma) 60% 53-75%
Legslimulik krabbamein (e. endometrioid carcinoma) 12% 10-16%
Teerfrumu (e. clear cell carcinoma) 3% 8-12%
Slimkrabbamein (e. mucinous carcinoma) 7% 3-13%
Osérhaefd (e. undifferentiated carcinoma) 18% 2-5%
Pekjusarkmein (e. carcinosarcoma) 1% 2-10%

a(23, 29, 61, 88, 89)

5.1.5 Stig

Nidurstddur rannséknarinnar sem taka til stigunar vid greiningu samraemast erlendum
rannséknum. Steerstur hluti sjuklinga greindist & stigi 11l eda teepur helmingur. Af peim sjuklingum sem
hafa illkynja pekjufrumukrabbamein greindust 25% med sjukdéminn & stigi | a timabilinu, 7% a stigi Il,
61% & stigi Ill og 7% & stigi IV. pad er i samreemi vid rannsoknir sem byggja & norsku
krabbameinsskranni en par kemur fram ad & arunum 2010-2014 hafi 22,6% sjuklinga med illkynja
bekjufrumukrabbamein greinst & stigi | i Noregi. | lydgrundadri rannsékn i Vestur-Svipjod sem tok til
teeplega 700 sjuklinga med illkynja pekjufrumukrabbamein reyndust 24,5% hafa sjukdém & stigi |, 12,3%
& stigi 11, 50,4% & stigi 1ll og 12,8% & stigi IV (88). Stigun sjuklinga & islandi virdist pvi ad mestu vera i
samraemi vid nagrannapjodir okkar.

Steerstur hluti sjuklinga med borderline pekjufrumugexli greindist & stigi | eda 83%. bad er i
samraemi vid adrar rannsoknir sem syna ad 70-90% borderline aexla greinast & stigi | (42, 43). Vegna
smeedar og misleitni hopsins sem samanstendur af 6drum aexlum er litlar alyktanir haegt ad draga um

stigun peirra sjuklinga vid greiningu.
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5.1.6 BRCA-stokkbreytingar

Adeins 38 konur eda 13% alls sjiklingahdpsins hoféu leitad til Erfdarddgjafar og einungis
tilteekar upplysingar um pann hép. Litlar alyktanir er pvi heegt ad draga um BRCA-stdkkbreytingar
medal sjuklinga med eggjastokkakrabbamein. Ahugavert er p6 ad meirihluti peirra kvenna sem reyndust
BRCA-jakvaedar var med stokkbreytingu i BRCA2-geni eda 11 af 15. Erlendar rannsoéknir hafa hins
vegar bent til pess ad BRCA1-stokkbreyting sé algengari en BRCA2-stdkkbreyting medal sjuklinga med
arfgengt eggjastokkakrabbamein eda um 60% af BRCA-jakvaedum sjuklingum (9, 13). Ymsir peettir geta
pé bjagad pessar nidurstddur og pa helst ad petta er ekki teemandi listi yfir BRCA-jakveedar konur i
sjuklingahépnum. Méguleiki er ad einhver pattur geri pad ad verkum ad BRCA2-arfberar leiti frekar til
Erfdarddgjafar en BRCALl-arfberar.

Athyglisvert er einnig ad ein BRCA2-jakveed kona var greind med legslimulikt krabbamein (e.
endometrioid carcinoma) en stokkbreytingar i BRCA-genum hafa einungis verid tengdar hagradu
sermikrabbameinum (e. high grade serous carcinoma). Hagradu legslimulikt krabbamein er p6 talid
liffreedilega skylt hagradu sermikrabbameini en héagradu sermikrabbamein er ein helsta
mismunagreining illa proskads leglimuliks krabbameins (35). Ekki er pvi Gtilokad ad sjuklingur hafi verid
ranglega greindur med legslimulikt krabbamein. Einnig greindust tveer BRCA-jakveedar konur med
Oproskad eda 6flokkanlegt pekjufrumukrabbamein sem liklegt er ad einnig hafi verid hagradu

sermikrabbamein.

5.1.7 Medferd og endurkoma

Langflestar kvennanna eda 92% gengust undir skurdadgerd. bad er svipad hlutfall og skyrsla
FIGO sem nadi til rimlega 7000 sjuklinga um allan heim sem medhondladir voru a arunum 1999-2001
leiddi i lj6s en 96% peirra sjuklinga gengust undir adgerd (61). Alls fengu 193 sjuklingar & islandi
lyflamedferd eftir adgerd eda einungis lyfjamedferd eda 64%. Til samanburdar fengu 70% sjuklinga i
skyrslu FIGO lyfjamedferd innan vid 90 dégum fra adgerd (61). Einungis 13 konur (4%) fengu
lyflamedferd fyrir adgerd (e. neoadjuvant therapy) en hlutfall sjuklinga sem fékk slika medferd i skyrslu
FIGO var einnig 4% (61). Alls svérudu 89% sjuklinga lyffamedferd en 64% peirra fengu endurkomu &
rannséknartimabilinu. Pad er i samraemi vid erlendar rannséknir sem syna ad flestir sjuklingar svara

lyflamedferd en stér hluti peirra faer endurkomu (82).

5.1.8 Arangur skurdadgerda

Ahugavert er ad bera saman arangur skurdadgerda & islandi vid nagrannapjédir okkar. Eins og
sjad mé i toflu 10 tokst ad fjarleegja allan sexlisvoxt i 23% tilvika hja sjaklingum sem greindust & stigi Ill
eda IV. Fronsk rannsokn sem tok til rimlega 500 sjuklinga med sjukdém & stigi 11IC eda IV og gengust
undir adgerd a arunum 2003-2007 i sjo kvenkrabbameinsleekningasetrum i Frakklandi syndi ad i peim
sjuklingahdpi tékst ad fjarleegja allan sexlisvoxt i 71% tilfella, i 18% tilfella var sexlisvoxtur undir 1 cm

eftir i lok adgerdar og i 11% tilfella aexlisvoxtur yfir 1 cm (90). bad verdur ad teljast talsvert betri arangur
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en & Islandi en mikinn mun er ad einhverju leyti haegt ad skyra med haerra hlutfalli sjuklinga sem fengu

lyfiamedferd fyrir adgerd (e. neoadjuvant therapy) i fronsku rannsékninni p6 pad skyri ekki allan mun.

Norsk rannsokn sem ték til raimlega 500 kvenna greindra & arunum 1987-1996 syndi ad i 58%
tilfella tokst ad fjarleegja allan aexlisvoxt yfir 1 cm. Borderline pekjufrumueexli voru ekki tekin med i peirri
rannsokn (91). | toflu 14 ma medal annars sja fidlda sjlklinga med illkynja pekjufrumukrabbamein og
magn eexlisvaxtar i lok adgerdar. Litill eda enginn aexlisvoxtur var eftir i lok adgerdar hja 104 konum af
peim 180 sem gengust undir adgerd og magn aexlisvaxtar i lok adgerdar var vitad, sem gera einmitt
58%. Arangur skurdadgerda & islandi virdist pvi ekki vera 6likur pvi sem gerist i Noregi en p6 ber ad

athuga ad borin eru saman élik timabil.

5.1.9 Einkenni vid lifslok

Vid vinnslu rannséknarinnar kom i ljos ad einkenni sjuklinga vid lifslok eru oft vanskrad og
upplysingar torfundnar. Upplysingar um ileus vantadi i 42% tilfella, upplysingar um stoma i 13% tilfella
og upplysingar um meinvorp i 26% tilfella. Hluta ma pé skyra med pvi ad ekki latast allir sjuklingar a
sjukrahusi eda nyta sér pjénustu Heimahlynningar. Meirihluti sjuklinga sem upplysingar fengust um

reyndust p6 vera med ileus eda ileus-einkenni vid lifslok.

5.1.10 Lifun

Fimm éara heildarlifun (e. absolute survival) var 52% (95% OB: 47-59) en tiu ara heildarlifun
sjuklinga 40% (95% OB: 34-48). Fimm ara hlutfallsleg lifun i Noregi & arunum 2005-2014 var 43,8% og
hlutfallsleg tiu ara lifun i Vestur-Svipj6d var 38,4% (95% OB: 43,1-42,8). | badum tilfellum er p6
borderline pekjufrumusexlum sleppt vid dtreikning en pau voru 24% greindra gexla hérlendis og hoéféu
umtalsvert betri horfur (88, 92). Einnig ber ad athuga ad einungis littum hluta sjuklingahdpsins var fylgt

eftir i tiu ar og byggir tiu ara heildarlifun pvi ekki & mérgum pétttakendum.

5.1.10.1 Anrif vefjagerdar a lifun

Mikill munur er & horfum sjiklinga med borderline og illkynja pekjufrumukrabbamein en fimm
ara lifun er 92% (95% OB: 86-99%) hja sjuklingum med borderline pekjufrumuaexli en 38% (95% OB:
32-46) hja sjuklingum med illkynja pekjufrumukrabbamein. Pad er i samraemi vid skyrslu FIGO en par
reyndist fimm ara heildarlifun sjuklinga med borderline pekjufrumuaexli vera 87,3% en 49,7% fyrir illkynja
pekjufrumukrabbamein. Verri horfur sjiklinga med illkynja pekjufrumukrabbamein & islandi getur skyrst
af haerri medalaldri vid greiningu en aldur hefur markteek sjalfstaed ahrif a horfur sjuklinga Einnig getur

meiri aexlisvoxtur i lok adgerda skyrt muninn ad einhverju leyti.
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5.1.10.2 Anrif stigs & lifun

Stig reyndist hafa markteek ahrif & lifun i leidréttu Cox-adhvarfsgreiningarlikani. Tafla 17 synir
fimm éara lifun sjuklinga med eggjastokkakrabbamein & islandi samanbori® vid Danmérku, Noreg og
Svipj6d. Eins og sja ma er lifun sambeerileg en po ber ad athuga ad télur fra Noregi og Svipjéd syna
hlutfallslega lifun og innihalda ekki borderline aexli. bar sem fair sjuklingar greinast med borderline

pekjufrumuaexli & stigum 1I-IV eetti lifun & peim stigum p6 ad vera sambeerileg ad pvi leyti.

Tafla 17. Samanburdur & lifun sjuklinga eftir stigi & islandi, i Danmérku, Noregi og Svipjod (51, 88, 92).

island Danmork Noregur? Svipj6o?
5 &ra heildarlifun 5 &ra heildarlifun 5 ara hlutfallsleg 5 &ra hlutfallsleg
Stig (%) (%) lifun (%) lifun (%)
| 86 83 89 84
Il 66 62 59 61
1 35 23 35
\Y 19 11 31 4

aBorderline pekjufrumuaexli ekki tekin med.

5.1.10.3 Anrif fjarlaegingar aexlisvaxtar & lifun

Athyglisvert er hve mikil ahrif zexlisvoxtur i lok adgerdar hefur & lifun. Ahaettuhlutfall (e. hazard
ratio) er 2,59 (p-gildi: 0,01) ef aexlisvoxtur er til stadar i lok adgerdar en undir 2 cm og 3,60 (p-gildi:
<0,001) séu steerstu hnutar i lok adgerdar steerri en 2 cm pratt fyrir ad buid sé ad leidrétta fyrir ahrifum
stigs, vefjagerdar, aldurs og uppruna. Sé fimm ara lifun sjaklinga med illkynja pekjufrumukrabbamein
skoodud sést ad 73% sjuklinga sem hafa engan aexlisvoxt i lok skurdadgerdar er & lifi eftir fimm ar, 34%
peirra sem eru med litinn aexlisvoxt og 19% peirra sem hafa mikinn aexlisvoxt. betta er i samraemi vid
seenska lydgrundada rannsokn sem kannadi ahrifapeetti lifunar. Hin syndi 78% fimm &ra lifun hja peim
sem ho6fou engan sjaanlegan aexlisvoxt i lok adgerdar, 37% hja peim sem staerstu hndtar voru minni en

2 cm og 19% hja peim sem meiri aexlisvoxtur var til stadar i lok adgerdar (88).

Pad sem helst geeti valdid bjogun a pessum nidurstodum er magn aexlisvaxtar sem er til stadar
fyrir adgerd. Meiri likur eru & pvi ad fjarleeging alls aexlisvaxtar heppnist hja peim sem hafa minni
aexlisdreifingu fyrir adgerd. Heegt er p6 ad draga Ur pessari bjogun ad einhverju leyti med pvi ad leidrétta
fyrir stigi sjukdéms og vefjagerd sem gert var med Cox-adhvarfsgreiningarlikaninu. Hafdi magn
eexlisvaxtar i lok adgerdar par markteek ahrif a lifun 6had 6drum pattum likansins. Ennfremur hafa
rannsoknir synt ad magn eexlisvaxtar i lok adgerdar hafi meira ad segja um horfur sjuklinga en magn

aexlisvaxtar fyrir adgerd (93).

5.1.10.4 Ahrif uppruna a lifun

Samkvaemt Cox-likaninu voru horfur sjiklinga markteekt betri sé sjukdémur upprunnin i lifthimnu
en ekki eggjastokkum (p-gildi: 0,04). Taka ber pessum nidurstddum med miklum fyrirvara en ymsir
peettir geta hér valdid bjogun. Ekki er leidrétt fyrir undirflokkum vefjagerda, svo sem hvort krabbamein

sé af teerfrumu eda sermivefjagerd og einnig er moguleiki ad pser konur sem ekki gangast undir adgerd
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0g greining byggist eingdbngu & myndgreiningarrannsékn eda frumugreiningu & kvidarholsvékva séu
frekar flokkadar med eggjastokkakrabbamein p6 i raun sé ekki haegt ad segja til um pad med vissu.
Konur sem fara ekki i adgerd hafa mjog sleemar horfur (sj& mynd 12) og gaeti petta pvi valdid peim mun

a horfum eftir uppruna sem Cox-likan gefur til kynna.

5.1.10.5 Anrif aldurs & lifun

Horfur sjuklinga versna med haekkandi aldri vid greiningu. Samkvaemt Cox-greiningarlikaninu
aukast likur & andlati & sérhverjum timapunkti um 4% vid hvert &r (p-gildi: <0,001) en pad er i samraemi
vio rannsGkn sem gerd var i New York og leidrétti fyrir svipudum pattum og gert var i pessari rannsokn.
par var haettuhlutfall 1,03 vid hvert haekkandi ar (p-gildi: <0,001) (66). | annarri ranns6kn sem einnig
var framkveemd i Bandarikjunum reyndist hgettuhlutfallig vera 1,12 (95% OB: 1,06-1,18) fyrir hver 10 ar

sem aldur haekkadi um.

5.2 Styrkleikar og veikleikar

Helsti styrkleiki rannséknarinnar er ad hdn tekur til allra kvenna sem greindust med krabbamein
i eggjastokkum, eggjaleidurum og lithimnu & islandi & timabilinu 2005-2014 og eetti pvi ad gefa goda
mynd af sjukdémnum & islandi. Upplysingar og kennitdlur sjiklingahdpsins voru baedi sottar fra
Krabbameinsskra og Landspitala og eetti pvi faar konur ef einhverjar ad vanta i rannséknina.
patttakendur rannséknarinnar voru einnig margir eda 302 talsins og eetti pvi ad vera heegt ad draga
alyktanir af helstu nidurstédum hennar. Rannsoknin er hins vegar afturskyggn og haaé réttri og nakveemri
skraningu peirra heilbrigdisstarfsmanna sem 6nnudust sjuklinga og er pad helsti veikleiki hennar. Helst
var skrédningu & einkennum sjuklinga vid greiningu og lifslok &botavant en i sumum tilfellum voru
upplysingar skradar a 6drum sjukrastofnunum sem ekki voru fengin gogn fra. Upplysingar um
lyflamedferd, adgerdir, endurkomu, stigun og meingerd eru hins vegar mjog areidanlegar par sem sa
hluti medferdar og greiningar fér i nanast 6llum tilfellum fram & Landspitalanum eda a Sjukrahusinu a

Akureyri.

5.3 Alyktanir og neestu skref

Godur grunnur var lagdur ad gagnasafni um sjikdéminn & islandi. Birtingarmynd sjikdémsins er
sambeerileg pvi sem gerist erlendis. Hlutfall pekjufrumukrabbameina er p6 heerra hérlendis en erlendis.
Horfur sjiklinga versna med haekkandi stigi og aldri en auk pess segir vefjagerd og magn aexlisvaxtar i
lok adgerdar til um horfur sjiklinga. Ekki er haegt ad skera ar um ahrif uppruna & horfur i pessari

rannsokn og er frekari rannsokna porf til ad skera Ur um pad.

Ljost er ad greining eggjastokkakrabbameins er erfid og pa sérstaklega greining a fyrri stigum
sjukdémsins. Ein helsta askorun laeknisfraedinnar & pessum vettvangi er pvi préun a betri greiningar-

og skimunaradferdum sem geetu flytt greiningu sjikdomsins.
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| framhaldi pessarar rannséknar veeri ahugavert ad skoda fleiri ar aftur i timann sem og koma
a fét framsynni skraningu a upplysingum um pennan sjiklingahép. bPannig meetti fa enn betri mynd af
sjikdémnum & islandi sem og fylgjast med préun medferdar, lifunar og fleira. Ad auki veeri athyglisvert
ad afla frekari upplysinga um stokkbreytingar i BRCA-genum og athuga hvort klinisk mynd BRCA-
jakveedra sjuklinga sé 6lik peirra sem ekki hafa stokkbreytinguna. Einnig vaeri ahugavert ad sja hvort
ad hlutfall BRCA-jdkvaedra sjuklinga af 6llum sjuklingum med eggjastokkakrabbamein sé svipad pvi

sem gerist erlendis og hvort hlutfall BRCA2-jakveedra sé heerra hérlendis en erlendis.
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