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Inngangur

Munnvatnskirtilsaexli eru fjdlskradugur hépur géé- og illkynja aexla, sem litid hefur verid
rannsakadur hérlendis. Algengustu vefjagerdir peirra erlendis eru mucoepidermoid carcinoma,
adenoid cystic carcinoma og pleomorphic adenoma. Aldursstadlad nygengi illkynja sexla a heimsvisu
er 0,69 & 100.000 hja kérlum og 0,51 & 100.000 hja konum. Aldursstadlad nygengi godkynja sexla i
Japan er 3,5 4 100.000 medal karla og 3,3 & 100.000 medal kvenna. ZAxlin geta komid fyrir i 6llum
munnvatnskirtlunum en aexli i vangakirtli (e. parotid gland) eru algengust og aexli i tungudalskirtli (e.
sublingual gland) eru mjég fatio. Aldursstédlud danartioni illkynja aexla i heiminum er 0,18 & 100.000
hja konum og 0,31 & 100.000 hja kérlum. Horfur hafa ekki breyst sidustu aratugi. Markmio
rannséknarinnar var ad kanna hvada vefjagerdir munnvatnskirtilsaexla greindust hérlendis, kanna
nygengi peirra og endurkomutidni og hver lifun sjiklinga med munnvatnskirtilskrabbamein a islandi
var & arunum 1985-2015.

Efni og aodferdir

Rannsoéknin naadi til allra peirra sem greindust med munnvatnskirtilseexli af pekjuvefsuppruna a
islandi & timabilinu 1985-2015. Leitad var ad 6llum gédkynja og illkynja munnvatnskirtilseexlum i
skram meinafreedideilda LSH og SAk, skram Vefjarannséknarstofunnar og i Krabbameinsskra islands.
Upplysingar um vefjagerd, sexlisgradu og steerd aexla fengust i vefjagreiningarsvérum. Ef paer
upplysingar skorti voru syni endurskodud. Upplysingar um medferd, eftirlit og endurkomur voru
fengnar Ur sjukraskrém LSH.

Nidurstodur

A &runum 1985-2015 greindust 715 munnvatnskirtilsaexli hérlendis, par af 83 illkynja sexli (11,6%).
Algengustu vefjagerdir illkynja aexla voru mucoepidermoid carcinoma (24%), acinic cell carcinoma
(16%) og adenoid cystic carcinoma (13%). Pleomorphic adenoma var algengast gédkynja aexla (81%)
og par & eftir kom Warthin aexli (15%). Aldursstadlad nygengi illkynja eexla hja koérlum var 0,57 &
100.000 en hja konum var pad 0,77 a 100.000. Aldursstadlad nygengi gédkynja aexla var 5,0 &
100.000 hja korlum en 7,0 4 100.000 hja konum. Endurkomutidni gédkynja aexla var 7,6% en illkynja
aexla 38,6%. Tiu ara sjukdomssértaek lifun einstaklinga med munnvatnskirtilskrabbamein var 49,1%.
Markteekur munur var a lifun eftir sexlisgradu og TNM stigi. Tiu ara lifun lagradu, medalgradu og
hagradu aexla var 85%, 47% og 11%, i pessari r6d. Horfur sjuklinga voru obreyttar yfir timabilid.
Alyktun

Somu vefjagerdir munnvatnskirtilseexla greindust hérlendis, med svipada innbyrdis tioni, og i 6drum
Evrépuldndum sem gognin voru borin saman vid. Nygengi munnvatnskirtilsaexla var heerra hja konum
en korlum og hefur haldist 6breytt sidustu aratugi. Nygengi illkynja aexla var heerra medal islenskra
kvenna en annarra norraena kvenna. Endurkomutidni munnvatnskirtilseexla samreemdist nidurstddum
fyrri rannsékna. Horfur einstaklinga med illkynja aexli ultu ad miklu leyti & eexlisgradu og TNM stigi

pess, voru sambeerilegar horfum sjuklinga erlendis og voru 6breyttar yfir rannséknartimabilid.
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1 Inngangur
1.1 Faraldsfraedi

1.1.1 Faraldsfreedi illkynja aexla

Alls eru til yfir tuttugu mismunandi gerdir munnvatnskirtilskrabbameina (1). bratt fyrir pennan mikla
fiélda eru pau mjog fatid en &rid 2018 voru pau einungis 0,3% af rimlega 18 milljon greindum
krabbameinum i heiminum (2). Meirihluti tilfella (55,4%) var medal karla en p6 var ekki marktaekur
munur & milli kynjanna. A heimsvisu er aldursstadlad nygengi illkynja aexla hja kérlum 0,69 & 100.000
en 0,51 4 100.000 hja konum (2). Midgildi aldurs vid greiningu i Danmdrku er 62 &r fyrir baedi kynin
(3). bad er sambeerilegt vid midgildi aldurs vid greiningu i Hollandi (64 ar hja kdrlum og 62 ar hja
konum) en par greinist helmingur sjuklinga & milli fimmtugs og sjoétugs (4).

Aldursst6dlud danartioni munnvatnskirtilskrabbameina i heiminum arié 2018 var 0,18 4 100.000
medal kvenna og 0,31 4 100.000 hja kérlum (2). Samkveemt de Ridder et al. (4) hefur lifun sjuklinga
med munnvatnskirtilskrabbamein i Hollandi ekki aukist sidustu aratugi, pratt fyrir aukna notkun

geislamedferdar i kjolfar skurdadgerdar par i landi.

Tveer algengastu vefjagerdir munnvatnskirtilskrabbameina eru mucoepidermoid carcinoma (MEC)
og adenoid cystic carcinoma (AdCC). | Danmérku , Finnlandi og Hollandi er AdCC algengast en {
Bretlandi og Bandarikjunum er pad MEC (3-7). Eftir pvi sem naest er komist hafa asteedur pessa
landfraedilega breytileika ekki verid kannadar. Nygengi munnvatnskirtilskrabbameina er 6had pvi
hvada undirgerd er algengust. bPannig er nygengid i Hollandi, Danmérku og Finnlandi 0,5, 0,6 og 0,7 a

hverja 100.000 og nygengid i Bretlandi og Bandarikjunum 0,5 og 0,9 & hverja 100.000 ibua (8).

1.1.2 Faraldsfreedi géokynja aexla

Meirihluti allra munnvatnskitilsaexla (65—78%) er gédkynja (9-13). Faar rannsoknir greina fra
aldursstdludu nygengi goédkynja munnvatnskirtilseexla. i Japan er pad 3,5 4 100.000 medal karla og
3,3 4 100.000 medal kvenna (14) en i Bandarikjunum 4,7 4 100.000 fyrir baedi kynin (15). Meirihluti
&xlanna (54-60%) greinist i konum (6, 12) og midgildi aldurs vid greiningu er 51 &r (12).

Um 65% géokynja aexla eru af gerdinni pleomorphic adenoma (PA) og er pessi eexlisgerd 43-71%
algengari medal kvenna en karla (16, 17). Astaeda pess er ekki pekkt en pvi hefur verid velt upp hvort
konur séu uppteknari af Gtliti sinu en karlar og liklegri til ad leita til laeknis vegna fyrirferda (17).
Neestalgengst gddkynja eexla er Warthin aexli. Pad er 2,3 sinnum algengara medal karla en kvenna og

synt hefur verid fram & sterkt samband & milli reykinga og myndunar pess (7, 12, 18, 19).

1.1.3 Stadsetningar munnvatnskirtilsaexla

Um 80% munnvatnskirtilseexla eru stadsett i vangakirtli (e. parotis gland) (4, 20). ZAxlin geta lika
verid i kjalkabardskirtili (e. submandibular gland), littu munnvatnskirtiunum (e. minor accessory salivary
glands) og tungudalskirtli (e. sublingual gland), en pau sidastnefndu eru p6 mjog sjaldgeef (21). Yfirlit

yfir stadsetningar kirtlanna mé sja & mynd 1.

Pumalputtareglan er ad eftir pvi sem kirtillinn er smeerri pvi haerra hlutfall aexla i vioskomandi kirtli er
illkynja (9, 22).



salivary
glands

Submandibular
gland

Mynd 1: Yfirlit yfir stadsetningar stéru og littu munnvatnskirtlanna.

Stéru munnvatnskirtlarnir eru prir: vangakirtill (e. parotid gland), kjalkabardskirtill (e. submandibular gland) og
tungudalskirtill (e. sublingual gland). Litlu munnvatnskirtlarnir skipta hundrudum og eru dreifdir i munnslimhua.

Heimild: https://headandneckcancerguide.org/adults/introduction-to-head-and-neck-cancer/salivary-gland-
cancer/anatomy/

1.1.4 Fyrri rannséknir & islandi

G068- og illkynja exli i munnvatnskirtium hafa litid verid rannsokud 4 islandi. Aldurs- og
kynjasamsetning sjuklingahépsins hérlendis er pvi ekki pekkt. Ekki er vitad hvada vefjagerdir eru
algengastar hérlendis, i hvada kirtlum aexlin greinast helst eda hvert nygengi peirra er. ba er 6pekkt
hvort horfur sjuklinga sem greinast med munnvatnskirtilskrabbamein hérlendis hafi breyst 4 sidustu

aratugum.

1.2 Orsakir og ahaettupaettir
Sterkt samband er & milli reykinga og myndunar godkynja Warthin aexlis (18, 19). Ad 6dru leyti eru
aheaettupeettir munnvatnskirtilseexla ekki vel pekktir. Rannsoknir hafa fyrst og fremst beinst ad

aheaettupattum illkynja eexla.

Tioni munnvatnskirtilskrabbameina er haerri & medal peirra sem &dur hafa fengid geislamedferd a
hofud og halssvaedi (23). Medal eftirlifenda kjarnorkusprenginganna i Hiroshima og Nakaskai er aukin
tidoni munnvatnskirtilskrabbameina og godkynja Warthin gexlis (24). Aukin tioni
munnvatnskirtilskrabbameina er hja akvednum starfsgreinum par sem haetta er & innéndun ymissa
efna, t. a. m. harsnyrtiidn og vélvirkjun (25). Einstaklingar sem hafa starfad i gdmmiidonadi eda komist
i mikla snertingu vid nikkel eru einnig i aukinni ahaettu (26). Ad lokum ma nefna ad auknar likur eru a
munnvatnskirtilskrabbameini hja peim sem adur hafa greinst med gédkynja munnvatnskirtilsaexli, sbr.

umfjéllun i kafla 1.4.1.

1.3 Einkenni og greining
Einkenni munnvatnskirtilseexla fara eftir stadsetningu peirra. Fyrirferdaraukning er eitt helsta
einkenni baedi g6d- og illkynja sexla. Goédkynja eexlin vaxa haegt en illkynja aexlin vaxa oft hradar og

geta verid sarsaukavaldandi. Léng saga um fyrirferd Gtilokar po ekki ad um illkynja aexli sé ad raeda.


https://headandneckcancerguide.org/adults/introduction-to-head-and-neck-cancer/salivary-gland-cancer/anatomy/
https://headandneckcancerguide.org/adults/introduction-to-head-and-neck-cancer/salivary-gland-cancer/anatomy/

Ad auki ma nefna ad I6ng saga um fyrirferd sem skyndilega fer steekkandi er visbending um illkynja

umbreytingu i adur gédkynja aexli, sbr. umfjollun i kafla 1.4.1.

Annad einkenni illkynja eexla eru skemmdir & adliggjandi vefjum s.s. taugum. Andlitstaugin getur
lamast ef aexli er i vangakirtli og taugar til tungunnar ef aexli er i kjalkabardskirtli. Lomun og skemmdir

a vefjum asamt verkjum eru pvi visbendingar um ad um illkynja mein sé ad raeda (20).

Mikilveeg atridi vid greiningu munnvatnskirtilsaexla eru god sjlkrasaga, skodun og videigandi
myndgreining. Einnig er mikilveegt ad meta hvort viokomandi eexli sé illkynja eda gédkynja. betta er ad
jafnadi gert med finnalarastungu en kostir hennar eru litid inngrip, allgdd ndkveemni greiningar og

hverfandi likur & saningu axlisfrumna eftir leid nalarinnar (20, 27).

1.4 Meofero

1.4.1 Meoferd vio géokynja aexlum

Gookynja aexli eru fjarleegd i skurdadgerd. Sé aexli ekki ad fullu fjarlaegt er heetta & endurkomu.
Pess vegna er almennt maelt med brottnami umlykjandi kirtils frekar en kjarnanami aexlis (e. tumor
enucleation) (1, 28). Endurkomutioni gédkynja aexla er um 7% (29).

Ein asteeda pess ad gédkynja aexli, pa sérstaklega PA, eru fjarleegd er ad i peim getur ordid illkynja
umbreyting yfir i pad sem nefnist carcinoma ex pleomorphic adenoma. Rannsoknir i Danmdorku og
Hollandi (16, 17) hafa synt ad slik umbreyting verdur i rimlega 3% endurkoma PA. bvi er mikilveegt ad

frumaexlid sé ad fullu fjarlaegt til ad draga Ur likum & endurkomu.

1.4.2 Meoferd vid illkynja aexlum

Brottnam aexlis i skurdadgerd er helsta medferdin vid illkynja munnvatnskirtilseexlum. Likt og fyrir
gookynja axlin er meelt med brottnami umlykjandi kirtils frekar en kjarnanami eexlis (1, 28) vegna
haettu & endurkomu. Endurkomutidni illkynja eexla er 26,1 - 51,8% (9, 29).

I tilflellum eitilmeinvarpa, éhreinna skurdbrina, hagradu meina og haaheettu vefjagerda (sja kafla
1.5.2) er ad auki framkveemt halseitlairndm og/eda veitt geislamedferd. Lyfjamedferd er einungis beitt

i liknandi tilgangi ef um 6skurdteekt sexli eda Utbreidd fjarmeinvorp er ad raeda (30).

1.5 Vefjagerdir munnvatnskirtilsaexla

Mucous cell
Grunneiningu munnvatnskirtla méa sja a mynd 2. e / Myoepithelial cell
’ '] s e
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Mynd 2: Grunneining munnvatnskirtla.
Heimild: http://aciniccelltumors.com/sample-page/


http://aciniccelltumors.com/sample-page/

pekjuvefsfrumum. Adrar frumur einingarinnar eru védvapekjufrumur (e. myoepithelial cells) og

grunnfrumur (e. basal cells).

Allar pessar frumugerdir geta getid af sér munnvatnskirtilseexli. £xlin geta verio uppbyggd af
einsleitum hopi frumna eda haft blandada sérhaefingu i att ad mismunandi frumugerdum, sérstaklega
prigu- og gangnafrumum. bessi blandada sérhaefing er eitt af sérkennum munnvatnskirtilsaexla og
stafar af haefni stofnfrumu eexlisvaxtarins til ad sérhaefast i mismunandi attir (28). betta er ein astaeda
pess ad munnvatnskirtilseexli eru jafn stor og fjdlskradugur hopur aexla og raun ber vitni (31). Yfirlit yfir
mismunandi vefjagerdir munnvatnskirtilseexla af ofangreindum pekjuuppruna ma sja i toflu 1 (1). Yfirlit

Alpjoédheilbrigdisstofnunarinnar (WHO) yfir 6ll munnvatnskirtilsaexli ma sja i vidauka 1.

Tafla 1: Yfirlit yfir vefjagerdir munnvatnskirtilseexla af pekjuvefsuppruna.*

Munnvatnskirtilseexli af pekjuvefsuppruna

lllkynja aexli

Gookynja aexli

Mucoepidermoid carcinoma
Adenoid cystic carcinoma
Acinic cell carcinoma
Polymorphous adenocarcinoma
Clear cell carcinoma

Basal cell adenocarcinoma
Intraductal carcinoma
Adenocarcinoma, NOS
Salivary duct carcinoma
Myoepithelial carcinoma
Epithelial-myoepithelial carcinoma

Pleomorphic adenoma
Warthin tumor

Basal cell adenoma
Myoepithelioma
Oncocytoma
Lymohadenoma
Cystadenoma
Sialadenoma papilliferum
Ductal papilloma
Sebaceous adenoma
Canalicular adenoma

Carcinoma ex pleomorphic adenoma
Secretory carcinoma

Sebaceous adenocarcinoma
Carcinosarcoma

Undifferentiated carcinoma

Large cell neuroendocrine carcinoma
Small cell neuroendocrine carcinoma
Lymphoepithelial carcinoma

Squamous cell carcinoma

Oncocytic carcinoma
*Taflan er byggd a leidbeiningum Alpjédaheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO), sja vidauka 1.

1.5.1 Flokkun illkynja aexla eftir aexlisgradu
FAExlisgrada krabbameins hefur forspargildi um hegdun pess og horfur sjuklings. Hagradu eexli eru
agengari og horfur peirra almennt verri. Medferd krabbameina veltur ad hluta til & sexlisgradunni.

Viobétarmeoferd med geislamedferd eftir adgerd er ad jafnadi beitt & hagradu aexli.

Vegna fjolda og fjolbreytileika munnvatnskirtiiskrabbameina hefur lengi verid reynt ad flokka pau

nidur til einféldunar. Ein leid er ad flokka pau eftir aexlisgradu (sjé toflu 2) (1, 20, 31). Hver og ein



vefjagerd munnvatnskirtilskrabbameina er yfirleitt af somu gradu en a pvi eru pé undantekningar. Til
deemis geta komid fram hagradu acinic cell carcinoma p6 almenna reglan sé ad pessi mein séu af

lagri gradu. Meiri fjdlbreytileiki er i eexlisgradu sumra vefjagerda en annarra.

Tafla 2: Yfirlit yfir algengustu aexlisgradu hverrar vefjagerdar.

AExlisgrada
Lag Medal Ha

Vefjagero

Mucoepidermoid carcinoma
Acinic cell carcinoma
Polymorphous adenocarcinoma
Basal cell adenocarcinoma

Clear cell carcinoma
Epithelial-myoepithelial carcinoma
Secretory carcinoma
Adenocarcinoma, NOS

x

Carcinoma ex pleomorphic adenoma

X X X X X X X X X X

Intraductal carcinoma
Adenoid cystic carcinoma

X X X X X
x

Myoepithelial carcinoma
Salivary duct carcinoma
Squamous cell carcinoma
Undifferentiated carcinoma

Large cell neuroendocrine carcinoma

X X X X X

Small cell neuroendocrine carcinoma

1.5.2 Flokkun illkynja eexla eftir &heettu @ endurkomu eda vidvarandi sjukdémi

Pegar um medalgradu mein er ad raeda getur verid erfitt ad meta hvort sjuklingur purfi a
geislamedferd og/eda halseitladrnami ad halda i kj6lfar skurdadgerdar. Til einféldunar fyrir
medhondlandi leekna hefur Raja R. Seethala lagt til ad flokka skuli vefjagerdir
munnvatnskirtilskrabbameina i annars vegar lagaheettu mein og hins vegar hdaheettu mein eftir heettu
a endurkomu eexlis eda vidvarandi sjukdomi (sja vidauka 3). bumalputtareglan er st ad lagahaettu
mein skal medhondla ad jafnadi med skurdadgerd en haahaettu mein med geislamedferd og

halseitlaurnami til vidbétar (sja vidauka 4).



2 Markmid

Markmid rannsoknarinnar var ad kanna stadsetningu og tidni mismunandi vefjagerdoa
munnvatnskirtilseexla hérlendis. Jafnframt ad skoda nygengi gédkynja og illkynja munnvatnskirtilaexla
& Islandi og breytingar par & undanfarna aratugi. Pa var fyrirhugad ad kanna endurkomutidni eftir
brottnam frumaexlis og hvort breyting hafi ordid par a yfir rannséknartimabilid. Loks var markmidié ad

kanna lifun sjuklinga med munnvatnskirtilskrabbamein.



3 Efni og adferdir

3.1 Gagnatflun

Rannso6knin nadi til allra peirra sem greindust med frumaexli (e. primary tumor) i munnvatnskirtli &
islandi & timabilinu 1985-2015. Tveir einstaklingar sem greindust med gédkynja sexli & timabilinu voru
Gtilokadir pvi peir voru ekki med islenska kennitdlu. Safnad var upplysingum um aexli i 6llum stéru
munnvatnskirtlunum, p.e. vangakirtli, kjalkabardskirtli og tungudalskirtli, auk aexla i litlu
munnvatnskirtlunum i munnslimhad. Ahersla var 16gd & munnvatnskirtilsaexli af pekjuvefsuppruna. Ad
auki var haldin skré yfir godkynja aexli af 6drum uppruna og eitilfrumukrabbamein (e. malignant
lymphoma) upprunin i munnvatnskirtlum en frekari gagna um pessi gexli var ekki aflad. bratt fyrir ad
syna baedi pekju- og bandvefsproskun var pleomorphic adenoma flokkad sem aexli af
pekjuvefsuppruna, likt og Alpjédaheilbrigdismalastofnunin (WHO) leggur til (1).

Leitad var ad 6llum gbod- og illkynja eexlum sem greindust i kirtlunum a timabilinu 1985-2015 i
skram meinafreedideildar Landspitala (LSH), skrdm Vefjarannséknarstofunnar, Sudurlandsbraut 4a
(VRS) og skrdm meinafraedideildar Sjukrahuss Akureyrar (SAk). Jafnframt var leitad eftir ICD10
kédum C07.9 og C08.0 i Krabbameinsskra islands.

i rannsokn, samhlida pessari rannsokn, & krabbameinum & héfud- og halssveedi a islandi & &runum
2009-2016 greindust 10 illkynja aexli i littlu munnvatnskirtiunum & arunum 2009-2015 (Edda Run
Gunnarsdéttir, munnleg heimild 01.04.2019). Med ofangreindum leitarskilyrdum i okkar rannsékn
fundust einungis 5 tilfelli illkynja aexla i litlu munnvatnskirtlunum a arunum 2009-2015. bessir 5
einstaklingar sem um munadi voru hafdir med i pessari rannsokn en undanskildir fra 6llum samanburdi

a milli timabila rannséknarinnar, p. & m. nygengistélum, til ad geeta samraemis.

Megin upplysingar i pessari rannsokn fengust Ur vefjagreiningarsvorum meinafraedideilda landsins.
par var ad finna vefjagreiningar sexlanna, aexlisgradu og steerd aexla. Ef ekki var unnt ad akvarda
pbessa peetti samkvaemt vefjagreiningarsvari voru vefjasyni sjuklinganna endurskodudé med adstod
meinafraedinga rannséknarinnar (JGJ og AMJ). Upplysingar um medferd, eftirlit og endurkomur voru

fengnar i rafreenu sjikraskrarkerfi LSH. Studst var vid vélritadar sjukraskrar fyrir eldri tilfelli.

3.2 Urvinnsla gagna

3.2.1 lllkynja eexli

Upplysingar um illkynja aexli voru skrédar i skraningarform i sjukraskrarkerfi LSH, ad fyrirmynd
seenska INCA skraningarkerfisins. Gognin urdu pvi hluti af sjukraskra hvers og eins patttakenda
rannséknarinnar. Pegar gagnaskraningu var lokid voru gdgnin soétt i heild sinni Ur sjukraskrarkerfinu

sem Microsoft Excel skjal.

i skraningarformin var faedingardagur sjlklings, greiningardagur og stadsetning axlis skrad. ICD10
kadi, TNM stigun og vefjagerd krabbameins var auk pess haldid til haga. Par sem heiti margra
vefjagerdanna hafa ekki verid pydd yfir & islensku voru ensk heiti peirra notud alls stadar til ad geeta
samreemis. Ef eexlisgrada var gefin upp i vefjasvari var hin skrad en annars var skrad su aexlisgrada

sem vefjagerd aexlisins almennt tilheyrir (sja téflu 2).
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Ef frumaexlid var fjarleegt i skurdadgerd var dagsetning skurdadgerdar skrad. Auk pess var skrad
hvort, hveneer og a hvada hlid halseitladrnam var framkveemt auk upplysinga um hvada eitlastodvar

voru fjarleegdar. Hvort og hvada frekari krabbameinsmedferd var fyrirhugud var einnig haldid til haga.

Dagsetning sidasta eftirlits og stada sjukdéms a peim timapunkti var skrad. Danardagur latinna
sjuklinga var skradur og midad vio hann sem sidasta eftirlit. Einnig var skrdd hvort vidkomandi hafi
latist med sjukdominn. | tilvikum endurkomu krabbameins var fjoldi endurkoma, dagsetning peirra og
stadsetning skrad.

Squamous cell carcinoma (SCC) upprunin i munnvatnskirtlum eru sjaldgaef. b6 geta SCC af 6drum
uppruna meinvarpast til munnvatnskirtla (32). bvi voru 8ll SCC sem talin voru upprunnin i
munnvatnskirtlum endurmetin af meinafraedingi. Ef ekkert i sjukraségu viskomandi benti til pess ad um
meinvarp veeri ad raeda og meinafraedin stemmdi vid frumaexli i munnvatnskirtli af fligupekjuuppruna

var &xlid skrad sem SCC, upprunnid i munnvatnskirtli.

3.2.2 Go6okynja eexli

Olikt illkynja sexlunum voru goégnin skrad i Microsoft Excel skjal. Upplysingar um vefjagerd, steerd,
stadsetningu og & hvorri hlid likamans aexlid greindist voru feerdar inn i skjalid. Kyn, aldur vid greiningu
og dagsetning greiningar var jafnframt skrdd. Hvort og hvenaer aexlid var fjarleegt var auk pess haldid
til haga. Ef eexlid kom aftur eftir brottnam frumaexlis var dagsetning endurkomunnar skrad. Ef
endurkomur voru fleiri en ein hja sama einstaklingnum voru peer allar skrddar a sambeerilegan mata og

su fyrsta.

3.3 Tolfraedi

Tolfreedidrvinnsla for baedi fram i Microsoft Excel og med télfreedihugbunadinum R. Kaplan-Meier
likan var notad til greiningar & sjukdémssérteekri lifun. Log-rank préf var framkveemt til ad meta hvort
um tdlfraedilega marktaekan mun veeri ad raeda a milli hépa i Kaplan-Meier likaninu. Midad var vio

marktektarkréfuna p < 0,05. Vid aldursstddlun nygengis var midad vid alheimstadlinn.

3.4 Samanburdur vid seenskt nygengi illkynja munnvatnskirtilseexla

Til ad fa skyrari mynd af stédu mala hérlendis var akvedio ad bera nygengi illkynja
munnvatnskirtilseexla saman vid nygengio i Svipj6d. Upplysingar um arlegt nygengi illkynja
munnvatnskirtilseexla i Svipjod (allt landid) fengust a vef saensku heilbrigdis- og velferdarnefndarinnar
(s. Socialstyrelsen) undir slédinni http://www.socialstyrelsen.se/statistics/statisticaldatabase/cancer.
Saenska nygengid var aldursstadlad midad vid alheimsstadalinn og pvi samanburdarhaeft vid islensku
nidurstédurnar i pessari rannsdkn. Ekki var haegt ad nalgast upplysingar um 95% 6ryggisbil a

vefsiounni.

3.5 Rannsoknarleyfi
Rannsoknin hlaut leyfi Visindasidanefndar (VSN-18-187), Krabbameinsskrar islands,
Danarmeinaskrar Embeettis landlaeknis, Vefjarannsdknarstofunnar, Sudurlandsbraut 4a og

framkvaemdastjora laekninga & LSH og SAKk.
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4 Niodurstoour

Alls greindust 749 aexli i munnvatnskirtlum & rannséknartimabilinu. Skiptingu aexlanna ma sja i toflu
3. I vangakirtli greindust 17 meinvorp og i kjalkabardskirtli 6 meinvorp. Hvorki greindust meinvorp i
tungudalskirtli né litlu munnvatnskirtiunum. Yfirlit yfir tegundir meinvarpanna ma sja & mynd 3. Onnur
axli en pekjuvefs- og eitilfrumuaexli, upprunnin i munnvatnskirtlum, voru bl6dsedaaexli (n = 5),

fituvefseexli (n = 3) og taugatrefjagexli (n = 3).

Tafla 3: Gerdir aexla { munnvatnskirtium sem greindust & islandi & timabilinu 1985-2015.

Heild
(n=754)
Gerd eexlis
Godkynja eexli af pekjuuppruna 632 (84%)
lllkynja aexli af pekjuuppruna 83 (11%)
Meinvarp til munnvatnskirtla 23 (3%)

Onnur zexli en pekjuvefseexli og eitilfrumuaexli 11 (1%)

Eitilfrumuagexli upprunin i munnvatnskirtlum 5 (1%)
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Mynd 3: Fjoldi meinvarpa til munnvatnskirtla eftir teqund.

Likt og sja ma i toflu 3 voru 95% allra greindra aexla munnvatnskirtilseexli af pekjuvefsuppruna. pad
sem eftir er af kaflanum verdur helgad peirri gerd. Fyrst verdur fjallad um illkynja munnvatnskirtilseexli

af pekjuuppruna og sidan um godkynja munnvatnskirtilsaexli af pekjuuppruna.

4.1 lllkynja eexli af pekjuvefsuppruna

A arunum 1985-2015 greindust 83 illkynja frumaexli i munnvatnskirtlum jafn margra einstaklinga.
Enginn greindist pvi med tvo eda fleiri munnvatnskirtilskrabbamein a timabilinu. Mynd 4 synir fjdlda
frumaexla i hverjum kirtli fyrir sig medal kvenna og karla. Mikill meirihluti gexlanna var stadsettur i

vangakirtli. Ekkert illkynja aexli greindist i tungudalskirtli.
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Mynd 4: Fjéldi munnvatnskirtilskrabbameina af pekjuvefsuppruna skipt eftir stadsetningu.

pegar hlutfall illkynja eexla af 6llum aexlum i hverjum Kkirtli fyrir sig er skodad kemur i ljos ad
hlutfallido haekkar eftir pvi sem Kkirtillinn er smeerri (sja mynd 5), ekki p6é i tungudalskirtli par sem ekki

komu fram aexli.
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Mynd 5: Hlutfall illkynja aexla af 6llum gexlum i hverjum Kkirtli fyrir sig.

I toflu 4 ma sja yfirlit yfir illkynja munnvatnskirtilsaexli & islandi & timabilinu 1985-2015. Fleiri konur
(54%) en karlar greindust med munnvatnskirtilskrabbamein. Baedi medaltal og midgildi aldurs var tiu

arum laegra hja konum en kérlum.

Tafla 4: Yfirlit yfir illkynja munnvatnskirtilseexli & Islandi & arunum 1985-2015.

Karlar Konur Heild
(n=38) (n=45) (n=83)
Aldur
Medaltal (stadalfravik) 66.7 (16.1) 56.3 (17.1) 61.0 (17.3)
Midgildi [min, max] 69.0 [26.0, 91.0] 59.0[8.00, 84.0] 63.0[8.00, 91.0]
HIid
Heaegri 19 (50.0%) 18 (40.0%) 37 (44.6%)
Vinstri 17 (44.7%) 27 (60.0%) 44 (53.0%)
Ekki heegt ad meta 2 (5.3%) 0 (0%) 2 (2.4%)

4.1.1 Vefjageradir illkynja aexla
Sundurlidun a vefjagerdum munnvatnskirtilskrabbameina eftir stadsetningu ma sja i toflu 5. Athygli
vekur ad ekkert tilfelli MEC greindist i kjalkabardskirtli. ADCC greindist i 6llum munnvatnskirtiunum

nema tungudalskirtli og var algengasta meinid til ad greinast i kjalkabardskirtli. SCC greindist prisvar i
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kjalkabardskirtli, einu sinni i vangakirtli en aldrei i littu munnvatnskitlunum. Algengasta vefjagerdin til

ad greinast i litlu munnvatnskirtlunum var polymorphous adenocarcinoma. Su vefjagerd greindist

hvergi annars stadar. | vangakirtli greindust 12 af 13 tilfellum AcCC.

Tafla 5: Fjéldi munnvatnskirtilskrabbameina af hverri vefjagerd, flokkad eftir stadsetningu.*

Munnvatnskirtill

Litlir

Vangakirtill ~ Kjalkabardskirtill munnvatnskirtlar Heild
(n=54) (n=11) (n=18) (n=83)
Vefjagero krabbameins
Mucoepidermoid carcinoma 15 (28%) 0 (0%) 5 (28%) 20 (24%)
Acinic cell carcinoma 12 (22%) 1 (9%) 0 (0%) 13 (16%)
Adenoid cystic carcinoma 2 (4%) 6 (55%) 3 (17%) 11 (13%)
Adenocarcinoma NOS 5 (9%) 0 (0%) 2 (11%) 7 (8%)
Polymorphous adenocarcinoma 0 (0%) 0 (0%) 7 (39%) 7 (8%)
Salivary duct carcinoma 6 (11%) 0 (0%) 0 (0%) 6 (7%)
Carcinoma ex pleomorphic adenoma 3 (6%) 1 (9%) 1 (6%) 5 (6%)
Squamous cell carcinoma 1 (2%) 3 (27%) 0 (0%) 4 (5%)
Oncocytic carcinoma 4 (7%) 0 (0%) 0 (0%) 4 (5%)
Undifferentiated carcinoma 3 (6%) 0 (0%) 0 (0%) 3 (4%)
Small cell neuroendocrine carcinoma 1 (2%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (1%)
Clear cell carcinoma 1 (2%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (1%)
Basal cell adenocarcinoma 1 (2%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (1%)

* Ekkert eexli greindist i tungudalskirtli & rannsoéknartimabilinu.

I toflu 6 ma sja fijvlda illkynja munnvatnskirtilseexla af hverri vefjagerd, flokkad eftir sexlisgradu.

Pannig ma sja Ur hvada vefjagerdum hver og einn flokkur aexlisgrada var samsettur.

Tafla 6: Fjoldi munnvatnskirtilskrabbameina af hverri vefjagerd, flokkad eftir sexlisgradu.

Axlisgradda
Lag Medal Ha
(n=36) (n=15) (n=32)
Vefjagerd krabbameins

Mucoepidermoid carcinoma 13 (36%) 0 (0%) 7 (22%)
Acinic cell carcinoma 10 (28%) 1(7%) 2 (6%)
Adenoid cystic carcinoma 0(0%) 9(60%) 2 (6%)
Adenocarcinoma NOS 1(3%) 3(20%) 3 (9%)
Polymorphous adenocarcinoma 7(19%) 0(0%) 0 (0%)
Salivary duct carcinoma 0 (0%) 0 (0%) 6 (19%)
Carcinoma ex pleomorphic adenoma 1 (3%) 0(0%) 4 (13%)
Squamous cell carcinoma 1 (3%) 1(7%) 2 (6%)
Oncocytic carcinoma 1 (3%) 1(7%) 2 (6%)
Odiff. carcinoma 0(0%) 0(0%) 3 (9%)
Small cell neuroendocrine carcinoma 0 (0%) 0 (0%) 1 (3%)
Clear cell carcinoma 1 (3%) 0(0%) 0 (0%)
Basal cell adenocarcinoma 1 (3%) 0(0%) 0 (0%)




4.1.2 TNM stigun illkynja aexla

I toflu 7 ma sja yfirlit yfir TNM stigun eexlanna. bar ma jafnframt sja sundurlidun & TNM stiguninni. i
vidauka 2 er yfirlit Alpjédheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO) yfir TNM stigun pekjuvefsaexla i stéru
munnvatnskirtlunum. Ljést er ad meirihluti (57%) illkynja munnvatnskirtilsaexla greindist a stigi Il og IV.

Mikill meirihluti aexlanna var samt sem adur an eitil- og/eda fijarmeinvarpa viéd greiningu.

Tafla 7: Yfirlit yfir TNM stigun illkynja munnvatnskirtilsaexla.

TNM stigun Frumaexli (T) Eitlameinvorp (N) Fjarmeinvorp (M)
| 21 (25%) T1 23 (28%) NO 61 (73%) MO 74 (89%)
I 15 (18%) T2 18 (21%) N1 8 (10%) M1 5 (6%)
1l 23 (28%) T3 23 (28%) N2 13 (16%) Mx 4 (5%)
v 24 (29%) T4 19 (23%) N3 1(1%)
Tx 0 (0%)

4.1.3 Medoferdir vid illkynja sexlum

Likt og sja ma i toflu 8 var brottnam frumaexlis med skurdadgerd mest notada medferdin vid
munnvatnskirtilskrabbameinum. Frumaexlid var avallt fjarleegt ef pad var skurdteekt og viokomandi padi
medferd. Tveir einstakingar fengu einungis liknandi medferd sékum mjog sleemra lifsgaeda vio
greiningu.

Almenna reglan er su ad ef um hagradu mein er ad reeda pé er geislamedferd beitt i kjoIfar
skurdadgerdar. Samt sem adur voru 7 einstaklingar med hagrddu mein sem ekki fengu geislamedferd.
Af peim voru prir sem ekki fengu medferd vegna sleemra lifsgeseda vid greiningu, tveir sem voru
greindir & eitilmeinvérpum og pegar frumaexlid loks fannst var um Gtbreiddan sjukdom ad raeda, einn
med nygreint brjdstakrabbamein og munnvatnskirtilsaexli af TNM stigi 1 sem var fjarlaegt med hreinum
skurdbrdnum og einn sem var med lag- til medalgradu mein skv. upprunalegu vefjasvari en vid

endurmat synis i pessari rannsokn var pad metid sem hagradu mein.

Tafla 8: Yfirlit yfir medferdir vid illkynja frumeexlum i munnvatnskirtium.

AExlisgrada
Lag Medal Ha Heild
(n=36) (n=15) (n=32) (n=83)

Brottnam frumeexlis

Nei 0 (0%) 1 (7%) 5 (16%) 6 (7%)

Ja 36 (100%) 14 (93%) 27 (84%) 77 (93%)
Halseitlairnam

Nei 34 (94%) 6 (40%) 22 (69%) 62 (75%)

Ja 2 (6%) 9(60%) 10 (31%) 21 (25%)
Geislameodferd

Nei 20 (56%) 1 (7%) 7 (22%) 28 (34%)

Ja 16 (44%) 14 (93%) 25 (78%) 55 (66%)
Lyfjamedferd

Nei 36 (100%) 15 (100%) 31 (97%) 82 (99%)

Ja 0 (0%) 0 (0%) 1 (3%) 1 (1%)
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4.1.4 Meoferdararangur
Yfirlit yfir stddu krabbameins vid rannsoknarlok skipt eftir sexlisgradu ma sja i téflu 9. bar sést
glégglega forspargildi pess ad flokka aexlin i ha- og laggradu sexli enda leeknudust 78% sjiklinga med

laggradu mein @ maoti einungis 16% sjuklinga med hagradu mein.

Tafla 9: Stada krabbameins vid lok rannsoknar, skipt eftir aexlisgradu pess.

AExlisgrada
Lag Medal Ha Heild
(n=36) (n=15) (n=32) (n=83)

Stada krabbameins vid lok rannséknar

Fullur bati 28 (78%) 6 (40%) 5 (16%) 39 (47%)
Vidvarandi sjukdémur 0(0%) 2(13%) 6(19%) 8 (10%)
Ekki heegt a0 meta medferdarviobrogo 3 (8%) 0 (0%) 0 (0%) 3 (4%)

Endurkoma krabbameins 5(14%) 7 (47%) 21(66%) 33 (40%)

Yfirlit yfir stodu krabbameins vid rannsoknarlok, skipt eftir TNM stigun aexlisins ma sja i toflu 10.
par sést ad hlutfall peirra sem na fullum bata er mun haerra medal einstaklinga med axli af stigi | og Il
samanborid vid stig Il og IV. Einnig sést ad endurkoma krabbameins var téluvert algengari ef aexlid

var af stigi lll eda IV samanborid vid stig | og II.

Tafla 10: Stada krabbameins vid lok rannséknar, skipt eftir TNM stigun pess.

TNM stigun
I I 1] \Y,
(n=21) (n=15) (n=23) (n=24)

Stada krabbameins vid lok rannséknar

Fullur bati 19 (90%) 12 (80%) 5 (22%) 3 (13%)
Vidvarandi sjukdémur 0 (0%) 0 (0%) 1 (4%) 7 (29%)
Ekki haegt ad meta medferdarviobrogd 0 (0%) 0 (0%) 3 (13%) 0 (0%)

Endurkoma krabbameins 2 (10%) 3(20%) 14 (61%) 14 (58%)

Yfirlit yfir stoou krabbameins vid rannséknarlok, skipt eftir flokkun Raja R. Seethala (30) i l4g- og
h&ahaettu mein eftir &haettu & endurkomu aexlis eda vidvarandi sjukdémi ma sja i toflu 11

(dheettuflokkunina méa néalgast i vidauka 3).

Tafla 11: Stada krabbameins vid lok rannsoknar, skipt eftir ahzettu & endurkomu pess eda vidvarandi sjukdémi.

Aheetta
Lag Ha
(n=41) (n=42)
Stada krabbameins vid lok rannsdknar

Fullur bati 28 (68%) 11 (26%)
Vidvarandi sjukdémur 0 (0%) 8 (19%)
Ekki haegt ad meta medferdarvidbrégo 3 (T%) 0 (0%)
Endurkoma krabbameins 10 (25%) 23 (55%)
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4.1.5 Endurkomur

Af peim 83 einstaklingum sem greindust med munnvatnskirtilskrabbamein hérlendis a timabilinu
1985-2015 fengu 32 peirra endurkomu gexlis eftir brottnam frumeexlis. bar af fengu prir einstaklingar
tvaer endurkomur; tveir einstaklingar prjar endurkomur og prir fengu endurkomu i fjorgang. Onnur,
pridja og fjérda endurkoma var einungis skrad ef & milli peirra lidu a. m. k. prir manudir an merkja um
sjukdéminn.

Yfirlit yfir fyrstu endurkomu allra 32 einstaklinganna ma sja i t6flu 12. bar er endurkomunum skipt
eftir aexlisgradu og borid saman hve langur timi leid fra brottnami frumaexlis til endurkomu. Sa timi var
ad medaltali styttri eftir pvi sem aexlisgradan var haerri. Stadalfravikio fyrir lagradu meinin var po6 hatt
(72,4 man) og pvi verdur ad taka nidurstédum med fyrirvara. i toflunni er einnig yfirlit yfir stadsetningu
endurkomunnar. Athygli vekur ad i 74% allra tilfella var um fjarmeinvorp ad raeda, annad hvort
eingbngu eda i bland vid stadbunda endurkomu og/eda eitilmeinvdrp. Af peim 32 einstaklingum sem
greindust med endurkomu pé eru 30 latnir og 2 enn & lifi. Allir 30 einstaklingarnir voru enn med
krabbameinid vid andlat.

Tafla 12: Yfirlit yfir fyrstu endurkomu allra med endurkomu munnvatnskirtilskrabbameins sem var greint hérlendis
4 arunum 1985-2015.

Axlisgrada frumaexlis

Lag Medal Ha Heild
(n=6) (n=7) (n=19) (n=32)
Fjoldi manada fra brottnami
frumaeexlis
Medaltal (stadalfravik) 47.3 (72.4) 31.7 (13.7) 21.9 (18.5) 28.8 (34.3)
Midgildi [min, max] 14.0[3.00, 189] 32.0[13.0,53.0] 15.0[4.00,72.0] 17.5[3.00, 189]
Stadsetning endurkomu
S (stadbundid) 4 (67%) 1 (14%) 0 (0%) 5 (16%)
E (eitilmeinvorp) 0 (0%) 1 (14%) 1 (5%) 2 (6%)
F (flarmeinvorp) 1(17%) 5 (71%) 9 (47%) 15 (47%)
S+E 0 (0%) 0 (0%) 1 (5%) 1 (3%)
S+F 0 (0%) 0 (0%) 3 (16%) 3 (9%)
E+F 1 (17%) 0 (0%) 2 (11%) 3 (9%)
S+E+F 0 (0%) 0 (0%) 3 (16%) 3 (9%)
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4.1.6 Nygengi

Yfirlit yfir aldursstadlad nygengi munnvatnskirtilskrabbameina & islandi & arunum 1985-2015 ma sja
amynd 6. Um er ad raeda aldursstadlad nygengi a hverja 100.000 einstaklinga, skipt eftir kyni.
Markteekur munur reyndist ekki vera a nygengi kvenna og karla par sem 95% 6ryggisbil & milli hverra 5
ara medaltala skorudust. A fyrri helmingi timabilsins var aldursstadlad nygengi karla 0.5 & hverja
100.000 (95% oryggisbil: 0.2-0.8). A seinni helmingnum var pad 0.6 & hverja 100.000 (95% 6ryggisbil:
0.4-0.9). Aldursstadlad nygengi kvenna var 0.6 a hverja 100.000 (95% 6ryggisbil: 0.3-1.0) & fyrri
helmingi timabilsins og 0.9 & hverja 100.000 (95% 6ryggisbil: 0.6-1.3) a seinni helmingnum.
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Mynd 6: Aldursstadlad nygengi illkynja munnvatnskirtilseexla & islandi & arunum 1985-2015.

A mynd 7 ma sja yfirlit yfir aldursstadlad nygengi & sama timabili i Svipj6d (33). Par er

aldursstadlad nygengi yfir allt timabilid fyrir baedi kynin 0.6 & hverja 100.000.
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Mynd 7: Aldursstadlad nygengi illkynja munnvatnskirtilseexla i Svipjod & &runum 1985-2015.
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4.1.7 Horfur

Af peim 83 einstaklingum sem greindust med illkynja munnvatnskirtilsaexli & islandi & arunum 1985-
2015 eru 52 einstaklingar latnir, sumir ar krabbameininu en adrir af 6drum orsékum. Mynd 8 synir
sjukdémssértaeka lifun einstaklinga med munnvatnskirtilskrabbamein sem voru greindir hérlendis &
arunum 1985-2015. Hver og einn ferill & myndinni stendur fyrir hop einstaklinga med krabbamein af
somu aexlisgradu. Marktaekur munur var & sjukdémssérteekri lifun eftir aexlisgradu (p<0,0001). Yfirlit
yfir hlutfall einstaklinga a lifi einu, fimm og tiu arum eftir greiningu ma sja i toéflu 13.
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Mynd 8: Kaplan-Meier graf fyrir sjakdomssérteeka lifun einstaklinga med munnvatnskirtilskrabbamein,
skipt eftir eexlisgradu krabbameinsins.

Hvert fall i ferlunum taknar ad & peim timapunkti hefur einhver latist ar krabbameininu. Litlu plasarnir i
ferlunum takna lok eftirfylgdar af 68rum orsékum.

Tafla 13: Hlutfall einstaklinga & lifi einu, fimm og tiu arum eftir greiningu, skipt eftir aexlisgradu.

Axlisgrada

Lag Medal Ha
(n=36) (n=15) (n=32)

Lifun
1ar 100% 93% 74%
5ar 94% 59% 23%
10ar 85% 47% 11%

A mynd 9 ma sja sjukdomssértaeka lifun sjaklinga, skipt eftir TNM stigun krabbameins. Marktaekur

munur var & lifun eftir TNM stigun (p<0,0001). Tiu ara lifun aexla af stigi I, II, Il og IV var 95%, 77%,
30% og 11% (i pessari r6d).
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Mynd 9: Kaplan-Meier graf fyrir sjakdomssérteeka lifun einstaklinga med munnvatnskirtilskrabbamein,
skipt eftir TNM stigun krabbameins.

Hvert fall i ferlunum taknar ad & peim timapunkti hefur einhver latist ar krabbameininu. Litlu plasarnir
ferlunum takna lok eftirfylgdar af 68rum orsékum.

Sjukddémsseérteeka lifun, skipt i 1ag- og hdaheettu flokka eftir ahaettu & endurkomu aexlis eda
vidvarandi sjukdémi (sja kafla 1.5.2 og vidauka 3) mé sja & mynd 10. Markteekur munur (p<0,0001) var

a lifuninni en tiu &ra lifun lagaheettu sexla var 73,2% og haaheaettu aexla 25,6%.
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Mynd 10: Kaplan-Meier graf fyrir sjuikdémssértaeka lifun einstaklinga med munnvatnskirtilskrabbamein,
skipt eftir ahaettu aexlisins.

Hvert fall i ferlunum taknar ad & peim timapunkti hefur einhver latist Ur krabbameininu. Litlu pldsarnir i
ferlunum takna lok eftirfylgdar af 68rum orsékum.

Samanburd & horfum sjuklinga a fyrri og seinni hluta rannséknartimabilsins méa sja 4 mynd 11.
Munur & horfum sjuklinga eftir timabili reyndist 6marktaekur (p = 0.4). A fyrri hluta timabilsins greindust

12 lagradu mein, 7 medalgradu mein og 10 hagradu mein. A seinni hlutanum greindust 24 laggradu
mein, 8 medalgrddu mein og 22 hagradu mein.
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Mynd 11: Kaplan-Meier graf fyrir sjikddmssértaeka lifun einstaklinga med munnvatnskirtilskrabbamein,
skipt eftir hvort viokomandi greindist & fyrri eda seinni hluta rannsoknartimabilsins.

Hvert fall i ferlunum taknar ad & peim timapunkti hefur einhver latist Ur krabbameininu. Litlu pldsarnir i
ferlunum takna lok eftirfylgdar af 66rum orsékum.

4.1.8 Mucoepidermoid carcinoma

Algengasta vefjagerd munnvatnskirtilskrabbameina & islandi & timabilinu 1985-2015 reyndist vera

mucoepidermoid carcinoma (sja téflu 5). Af 20 greindum tilfellum MEC voru 13 (65%) laggradu mein
0g 7 (35%) hagradu mein. Mynd 12 synir Kaplan-Meier graf fyrir sjikdémssérteeka lifun einstaklinga

med MEC eftir aexlisgradu. Marktaekur munur var a lifun eftir eexlisgradu (p<0.0001). Enginn lést ar

lagradu MEC og lifun pess héps var pvi 100%. Eins ars lifun medal einstaklinga med haggradu MEC

var aftur & méti 57%. Allir peir sem greindust med hagradu MEC |étust Ur krabbameininu innan vid 5
arum fra greiningu.

Lifunarhlutfall

0.751

0.501

0.251

0.00+1

1.004 = . s adnain, e e

0 5 10 15 20
Timi (ar)
/Exlisgrada == Ha == Lag

Mynd 12: Kaplan-Meier graf fyrir sjikdémssértaeka lifun einstaklinga med MEC, skipt eftir aexlisgradu i
laggradu og hagradu mein.

Hvert fall i ferlunum taknar ad & peim timapunkti hefur einhver latist ar krabbameininu. Litlu plasarnir i
ferlunum takna lok eftirfylgdar af 68rum orsékum.
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4.2 Gookynja aexli af pekjuvefsuppruna

A arunum 1985-2015 greindust 632 gédkynja munnvatnskirtilsaexli i 625 einstaklingum, par af
greindust 7 einstaklingar med tvé mismunandi gédkynja munnvatnskirtilsaexli & timabilinu. A mynd 13
ma sja skiptingu aexlanna eftir upprunakirtli. Meirihluti aexla (88%) greindist i vangakirtli. Ekkert

g6okynja munnvatnskirtilsaexli greindist i tungudalskirtli a timabilinu.
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Mynd 13: Fj6ldi godkynja munnvatnskirtilseexla af pekjuvefsuppruna skipt eftir stadsetningu.

Yfirlit yfir aldur, kyn og stadsetningu sexla ma finna i t6flu 14. Athygli er vakin & pvi ad 59% allra
aexla greindust i konum en einungis 41% i kérlum. Hiutfall kvenna af heildarfjélda sjuklinga var heerra
en hlutfall karla fyrir allar gerdir munnvatnskirtla. Fyrir alla munnvatnskirtlana samanlagt var midgildi

aldurs kvenna vio greiningu 52 ar en karla 52,5 ar.

Tafla 14: Yfirlit yfir godkynja munnvatnskirtilszexli & islandi & arunum 1985-2015.*

Munnvatnskirtill

Vangakirtill Kjalkabardskirtill munnvLai::rskirtlar Heild
(n=554) (n=40) (n=38) (n=632)

Aldur

Medaltal (stadalfravik) 51.2 (17.1) 50.5 (21.4) 54.0 (20.1) 51.3 (17.6)

Midgildi [min, max] 52.0 [9.00, 95.0] 54.5 [6.00, 87.0] 55.5 [15.0, 87.0] 52.0 [6.00, 95.0]
Kyn

Karlar 234 (42%) 10 (25%) 14 (37%) 258 (41%)

Konur 320 (58%) 30 (75%) 24 (63%) 374 (59%)
Hlio

Heegri 271 (49%) 18 (45%) 11 (29%) 300 (48%)

Vinstri 274 (49%) 22 (55%) 12 (32%) 308 (49%)

Badum megin 3 (1%) 0 (0%) 0 (0%) 3 (0%)

Opekkt 6 (1%) 0 (0%) 15 (39%) 21 (3%)

* Ekkert eexli greindist i tungudalskirtli & rannséknartimabilinu.
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4.2.1 Vefjagerdir godkynja eexla

i t6flu 15 ma sja yfirlit yfir fiolda godkynja munnvatnskirtilsaexla af hverri vefjagerd, skipt eftir
upprunakirtli sexlisins. Vefjagerd 81% eexlanna var PA. Su vefjagerd var jafnframt algengasta
vefjagerdin i hverjum Kkirtli fyrir sig. Nanar verdur fjallad um PA i kafla 4.2.5. Neestalgengasta

vefjagerdin var WT. Saman voru PA og WT 96% allra gédkynja munnvatnskirtilsaexla.

Tafla 15: Fjoldi godkynja munnvatnskirtilseexla af hverri vefjagerd, flokkad eftir stadsetningu aexlis.

Munnvatnskirtill

Vangakirtill ~ Kjalkabardskirtill ~ Litlir munnvatnskirtlar Heild
(n=554) (n=40) (n=38) (n=632)
Vefjagerd aexlis

Pleomorphic adenoma 443 (80%) 37 (93%) 29 (76%) 509 (81%)
Warthin tumor 94 (17%) 0 (0%) 0 (0%) 94 (15%)
Oncocytoma 8 (1%) 1 (3%) 0 (0%) 9 (1%)
Canalicular adenoma 1 (0%) 0 (0%) 5 (13%) 6 (1%)
Cystadenoma 2 (0%) 1 (3%) 1 (3%) 4 (1%)
Basal cell adenoma 3 (1%) 0 (0%) 1 (3%) 4 (1%)
Myoepithelioma 2 (0%) 1 (3%) 0 (0%) 3 (0%)
Papilloma 0 (0%) 0 (0%) 2 (5%) 2 (0%)
Sebaceous lymphadenoma 1 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (0%)

* Ekkert eexli greindist i tungudalskirtli & rannsoéknartimabilinu.

4.2.2 Samanburdur a steerd godkynja sexla a milli aratuga
A mynd 14 mé sja samanburd & mesta pvermali gédkynja aexla & hverjum aratug rannséknarinnar.

Ljost er ad ekki vard breyting & steerd sexla vid greiningu yfir rannsoknartimabilid.
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Mynd 14: Mesta pvermal gédkynja eexla a hverjum aratug rannsoknarinnar.
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4.2.3 Endurkomur géokynja aexla

Af 632 gookynja aexlum komu 48 aftur eftir brottnam. Hlutfall endurkoma af heildarfjélda sexla var pvi

7,6%. Um eina endurkomu var ad reeda i 35 tilvikum af 48. i 10 tilvikum voru endurkomurnar tvaer og i

premur tilvikum voru peer prjar. Einungis PA og WT komu aftur eftir brottham. Adrar vefjagerdir tokst

aod fjarleega fyrir fullt og allt vid brottnam frumaexlis. Endurkomutioni PA var alls 8,1% en WT alls 7,4%.

A myndum 15-20 ma sja Yfirlit yfir fjdlda og hlutfall einstaklinga med endurkomu skipt eftir vefjagerd og

kyni. Athygli vekur hversu hatt hlutfall kvenna faer endurkomu aexlis samanborid vid hlutfall karla. |

heild fengu 9,3% kvenna sem greindust med PA endurkomu aexlis samanborid vid 5,9% karla.

Endurkomutidni kvenna med WT var 13,5% samanborid vid 3,5% hja kérlum.
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Mynd 15: Fj6ldi einstaklinga med eina endurkomu

eftir brottnam frumaexlis, skipt eftir vefijagerd og kyni.
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Mynd 17: Fj6ldi einstaklinga med tvaer endurkomur

eftir brottnam frumaexlis, skipt eftir vefjagerd og kyni.
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Mynd 19: Fj6ldi einstaklinga med prjar endurkomur

eftir brottnam frumaexlis, skipt eftir vefjagerd og kyni.
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Mynd 16: Hlutfall einstaklinga med eina endurkomu
eftir brottnam frumaexlis, skipt eftir vefjagerd og kyni.

20.0%
<
5}
Z
-
~
P
2 10.0%
w
= 0
2 1.6% 7%
o 0% 0%
2 0.0%
+ Pleomorphic adenoma Warthin aexli

M Konur M Karlar

Mynd 18: Hlutfall einstaklinga med tvaer endurkomur
eftir brottnam frumaexlis, skipt eftir vefjagerd og kyni.
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Mynd 20: Hlutfall einstaklinga med prjar endurkomur
eftir brottnam frumaexlis, skipt eftir vefjagerd og kyni.
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Midgildi timans sem leid fra brottnami frumaexlis til fyrstu endurkomu eexlis var 8 ar, med
fijordungsspénn 5,2 - 13,9 ar. Mynd 21 synir kassarit yfir fijdlda ara sem lidu fra brottnami frumaexlis til
fyrstu endurkomu, skipt eftir kyni. Athygli vekur hve mikill munur er & fjérdungssponn kvenna og karla.
Fjérdungssponn karla var 3,4 — 8,2 ar en kvenna 5,4 — 14,2 ar. Ekki métti greina jafn afgerandi mun &
tima ad fyrstu endurkomu skipt eftir vefjagerd. Fjérdungssponn timans ad endurkomu fyrir PA var 5,2-
13,9 aren 6,4 — 15,0 ar fyrir WT.
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Mynd 21: Kassarit yfir fjolda ara fra brottnami frumeaexlis til fyrstu endurkomu, skipt eftir kyni.

Ahugavert er ad skoda hvort fjéldi sjuklinga med endurkomu gexlis hafi breyst & peim premur
aratugum sem rannsoknin naer yfir. A mynd 22 ma sja ad fjoldi sjaklinganna hefur farid leekkandi med
hverjum &ratug rannsdknarinnar. Par sem midgildi timans ad fyrstu endurkomu var 8 ar i heildina

verdur pé ad taka nidurstddunum med fyrirvara og ekki er rétt ad draga alyktanir ut fra pessu.
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Mynd 22: Fjoldi sjuklinga med endurkomu gexlis, skipt eftir greiningarari frumaexlis.
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4.2.4 Nygengi gédkynja aexla

Mynd 23 synir aldursstadlad nygengi gédkynja munnvatnskirtilsaexla hérlendis & timabilinu 1985-
2015 hja annars vegar konum og hins vegar kérlum. Nygengid er haerra medal kvenna (7,0 & 100.000)
en karla (5,0 a 100.000) yfir allt timabilid. Munurinn & milli kynjanna var marktaekur & arunum 1996-
2000 og 2006-2010.
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Mynd 23: Aldursstadlad nygengi godkynja munnvatnskirtilseexla & islandi & arunum 1985-2015.

4.2.5 Pleomorphic adenoma

par sem PA var 81% allra gédkynja munnvatnskirtilseexla er vert ad skoda pann sjuklingahop nanar.
Upplysingar um aldur, kyn og stadsetningu slikra sexla ma sja i t6flu 16. Medalaldur vid greiningu PA
var 48,3 &r samanborid vid 51,3 ar fyrir allar vefjagerdir (sja toflu 14). Mikill meirihluti einstaklinga sem

greindust med PA var kvenkyns, likt og fyrir allar vefjagerdir goéokynja sexla samanlagt (sja toflu 14).

Tafla 16: Yifirlit yfir pleomorphic adenoma sem greindust & islandi & arunum 1985-2015.*

Munnvatnskirtill

Vangakirtill  Kjalkabardskirtill munnv'-;:'r:rskmlar Heild
(n=443) (n=37) (n=29) (n=509)

Aldur

Medaltal (stadalfravik)  48.1 (17.0) 49.7 (22.1) 49.4 (19.6) 48.3 (17.6)

Midgildi [min, max] 47.0[9.00,89.0] 52.0[6.00, 87.0] 49.0 [15.0, 83.0] 48.0 [6.00, 89.0]
Kyn

Karlar 169 (38%) 8 (22%) 10 (34%) 187 (37%)

Konur 274 (62%) 29 (78%) 19 (66%) 322 (63%)
HIid

Heegri 217 (49%) 16 (43%) 10 (35%) 243 (48%)

Vinstri 221 (50%) 21 (57%) 10 (35%) 252 (49%)

Badum megin 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

Opekkt 5 (1%) 0 (0%) 9 (31%) 14 (3%)

* Ekkert eexli greindist i tungudalskirtli & ranns6knartimabilinu.
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5 Umraeda

5.1 Hlutfall illkynja aexla
Af peim 715 aexlum sem greindust & islandi & timabilinu 1985-2015 voru einungis 83 (11,6%)
illkynja. betta er tdluvert laegra hlutfall en i 68rum ranns6knum (9-13) par sem pad er 22-35%. Ad

minnsta kosti prjar hugsanlegar skyringar geta verid a pessum mun.

Likt og fram kemur i kéflum 3.1 og 5.9 er mdgulegt ad krabbamein i litlu munnvatnskirtlunum hafi
verid fleiri & timabilinu 1985-2008 en fram kemur i pessari rannsokn vegna vanskraningar peirra sem
munnvatnskirtilseexla. Ef svo er, pa veeri hlutfall illkynja aexla af munnvatnskirtilseexlum i heild haerra
en 11,6%. Oliklegt er p6 ad petta Gtskyri allan muninn par sem illkynja aexli i littu munnvatnskirtlunum
eru sjaldgeef og hluti peirra er nt pegar innifalinn i rannsoknarpyainu.

Onnur skyring geeti verid ad gott adgengi almennings ad heilbrigdispjénustu & islandi og mikill vilji
hans til ad leita til laeknis vegna annars einkennalausrar fyrirferdar skili sér i hlutfallslega fleiri komum

félks med godkynja eexli hér en vida annars stadar.

Ofangreindar erlendar rannsoknir innihéldu einungis gogn fra litlum hluta sjukrastofnanna i hverju
landi. EkKi er haegt ad Utiloka ad valbjogum (e. selection bias) hafi verid til stadar i peim par sem 6vist
er hvort Urtakid i hverri rannsékn endurspegli pydid i viokomandi landi. Par sem pessi rannsékn
innihélt alla greinda einstaklinga i heilli pjod aetti engin valbjogun ad vera til stadar og umreett hlutfall
(11,6%) eetti ad vera neer raunverulegu hlutfalli illkynja eexla af heildinni en uppgefid hlutfall i erlendu

rannsoknunum (22-35%).

5.2 Vefjagerdir illkynja aexla

Algengustu vefjagerdir munnvatnskirtilskrabbameina hérlendis & arunum 1985-2015 voru MEC
(24%), AcCC (16%) og ADCC (13%). bessar vefjagerdir eru einnig med peim algengustu til ad
greinast i Danmorku, Finnlandi og Hollandi (3-5) og pratt fyrir ad algengasta vefjagerdin i umraseddum
I6ndum sé AdCC pa er innbyrdis skipting vefjagerdanna par svipud og 4 islandi. Hlutfall MEC er mun
haerra i Bandarikjunum (34-51%) og innbyrdis skipting vefjagerdanna par i landi er talsvert 6lik pvi
sem sést & Islandi (7, 29).

Athyglisvert er ad ekkert tilfelli MEC greindist i kjalkabardskirtli & islandi & &runum 1985-2015. |
rannsokn Bjgrndal et al. (3) & 952 munnvatnskirtilskrabbameinum i Danmoérku greindust 10 af 161
tilfelli MEC (6%) i kjalkabardskirtli og i rannsékn Luksic et al. & munnvatnskirtilseexlum i Kroatiu (34)
greindust 5 af 67 tilfellum MEC (7,5%) i kjalkabardskirtli. | lj6si pess ad einungis 20 tilfelli MEC
greindust hérlendis a timabilinu er ekki haegt ad fullyrda ad nidurstburnar séu a skjon vid fyrri

rannsoknir.

5.3 Vefjagerdir gbdkynja eexla

Tveer algengustu vefjagerdir gokynja aexla voru PA (81%) og WT (15%). | 68rum ranns6knum &
munnvatnskirtilseexlum (7, 9, 10, 12, 34) er samanlagt hlutfall PA og WT & bilinu 86-95% og hlutfallid
hérlendis (96%) er pvi i heerra lagi. Hlutfall PA hérlendis (81%) er svipad og hlutfall pess i Chile (80%)
(12), en adrar rannsoknir (7, 9, 10, 34) greina p6 fra téluvert lzegra hlutfalli (65-67%). Astaeda pessa
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breytileika i hlutfalli PA er 6pekktur en par sem myndun WT er tengd reykingum er hugsanlegt ad

mismunandi tioni reykinga a milli landa hafi ahrif a hlutfallio (18, 35).

5.4 Nygengi illkynja eexla

Aldursstadlad nygengi munnvatnskirtiiskrabbameina medal islenskra karla var 0,57 & hverja
100.000 a timabilinu 1985-2015 en medal kvenna var pad 0,77 a 100.000. Munur & nygengi milli
kynjanna var p6 ekki marktaekur. Hvorki vard breyting & nygengi karla né kvenna yfir timabilid.

Arid 2018 var aldursstadlad nygengi munnvatnskirtilskrabbameina medal karla i heiminum 0,69 &
100.000 og medal seenskra karla & arunum 1985-2015 var pad 0,65 a 100.000 (33). Nygengi karla a

islandi (0,57 & 100.000), i Svipj6d og i heiminum almennt er pvi sambeerilegt.

Aldursstadlad nygengi munnvatnskirtilskrabbameina hja konum i heiminum ari¢ 2018 var 0,51 a
100.000 sem er téluvert laegra en nygengi islenskra kvenna a arunum 1985-2015 (0,77 a 100.000).
Nygengi seenskra kvenna & sama timabili var 0,60 & 100.000 (33). Samkveemt Bjgrndal et al. (3) var
aldursstadlad nygengi danskra kvenna arin 1996-2000 0,50 & 100.000 og samkvaemt norsku
krabbameinsskranni (36) var nygengi norskra kvenna a arunum 1958-2017 einnig 0,50 & 100.000.
Nygengi munnvatnskirtiiskrabbameina medal islenskra kvenna er pvi ekki einungis haerra en nygengi
kvenna almennt heldur lika haerra en nygengi annarra norreenna kvenna. Asteeda pessa munar er
O6pekkt en hafa verdur i huga ad munurinn er litill og ad taka verdi nidurstdoum par sem sjaldgaef

krabbamein eru rannsékud i litlu pydi med akvednum fyrirvara.

5.5 Nygengi gédkynja sexla
Aldursstadlad nygengi gédkynja munnvatnskirtilseexla & islandi var haerra hja konum (7,0 &
100.000) en kdrlum (5,0 & 100.000) yfir allt rannséknartimabilio.

Likt og sja ma & mynd 23 var nygengi exlanna medal beggja kynja sveiflukennt en pad stafar af
litlu rannséknarpydi og pvi hve fatid sexlin eru. Hvorki voru markteekar breytingar & nygengi géokynja
a&exla medal karla né kvenna a rannsoknartimabilinu.

Faar rannsoknir greina frd samanlégdu nygengi allra goédkynja eexla i 6llum munnvatnskirtiunum likt
og hér er gert. | rannsékn Sentani et al. (14) & munnvatnskirtilseexlum i Hiroshima & arunum 1973-
2011 var aldursstadlad nygengi godkynja sexla medal kvenna 3,3 & 100.000 og 3,5 4 100.000 medal
karla. Samkveemt Pinkston er al. (7) er aldursstadlad nygengi gédkynja eexla i stéru
munnvatnskirtlunum i Alabama, Bandarikjunum & arunum 1968-1989 fyrir baedi kynin 4,7 4 100.000.
Samkveemt Valstar et al. er aldursstadlad (m.t.t. Evrépu) nygengi PA a arunum 1992-2012 medal
hollenskra kvenna 5,3 & 100.000 en nygengi PA medal hollenskra karla 3,8 4 100.000. Samanborid
vid pessar rannsoknir er nygegnid hérlendis hatt, sérstaklega medal kvenna. Astaeda pess er 6pekkt
en hugsanlega eru islendingar 6veniju fusir til ad leita til laeknis vegna annars einkennalausrar
fyrirferdar. Flestar erlendu rannséknirnar héfdu einungis gégn um hluta greindra einstaklinga i hverju
landi og pvi er ekki heegt ad utiloka ad valbjogun sé til stadar i peim. pPessi rannsékn nadi aftur & moti
yfir heila pj6d og pvi er engin valbjogun til stadar i henni. Vegna faedar erlendra rannsoékna til

samanburdar er po aréttad ad takmarkadar alyktanir er haegt ad draga um nygengid hérlendis.
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5.6 Endurkomutioni gédkynja eexla

Endurkomutioni géokynja aexla i heild var 7,6% bar sem midgildi timans sem leid fra brotthami
frumaexlis til endurkomu var 8 ar og rannséknartimabilid naadi til arsins 2015 er hugsanlegt ad hluti
peirra sem greindust & sidustu arum rannséknarinnar eigi eftir ad fa endurkomu a komandi arum.
Endurkomutidnin i pessari rannsékn gaeti pvi verid vanmat & raunverulegri endurkomutidni aexlanna. |
rannsokn Ronald H. Spiro (29), par sem eftirfylgd sjaklinga var a.m.k. 10 &r, var endurkomutidnin 7%
og midgildi timans fra brottnami frumaexlis til endurkomu 7 ar. Samanborid vid pa rannsokn geeti

endurkomutionin hérlendis pvi verid i haerra lagi.

Endurkomutioni PA var alls 8,1% og er pad nokkud heerra en tidnin i Hollandi (6,7%) (17). Tidni
endurkoma PA var heerri hja konum (9,3%) en kérlum (5,9%). betta stingur i stdf vid nidurstdédur
rannsokna i Danmorku (16) og Hollandi (17) par sem ekki greindist munur & endurkomutidni kynjanna.
Ekki er pekkt hver asteeda pessa er en hugsanlega eru konur hérlendis flsari en karlar til ad leita
leeknis vegna godkynja fyrirferda.

5.7 Endurkomutidni illkynja asexla

Faar rannsoknir greina fra endurkomutidni illkynja aexla og pad torveldar samanburd & tioni
endurkoma hérlendis vid tidnina erlendis. Samkvaemt Spiro et al. (29) er tidnin i Bandatikjunum 51,8%
og skv. Gao et al. (9) er hiin 26,1% i Kina. bar sem endurkomutidnin hérlendis var 38,6% (32 af 83
einstaklingum mead illkynja axli), p.e. mitt & milli endurkomutidninnar i Kina og Bandarikjunum alyktum

vid ad hdn sé i samreaemi vid tidnina erlendis en taka skuli peirri alyktun mead fyrirvara.

5.8 Horfur einstaklinga med munnvatnskirtilskrabbamein

Fimm ara sjukdémssérteek lifun einstaklinga med munnvatnskirtilskrabbamein hérlendis & arunum
1985-2015 var 59,4%. Horfur sjuklinga hérlendis eru pvi svipadar og i Finnlandi og Portlgal par sem
fimm ara lifun munnvatnskirtilskrabbameina er annars vegar 56,5% og hins vegar 63,4% (5, 10). Tiu
ara sjukdémssérteek lifun hérlendis var 49,1% sem er sambeerilegt vid tiu ara lifun sjuklinga i Porttgal
(50,1%).

Markteekur munur var a lifun sjuklinga hérlendis eftir aexlisgradu (p < 0,0001). Fimm ara lifun
laggradu, medalgradu og hagradu aexla var 94%, 59% og 23% (i pessari r6d) og tiu ara lifun var 85%,
47% og 11% (i pessari r0d). betta er i samraemi vid nidurstddur annarra rannsékna (29, 37, 38) um ad

aexlisgrada hafi sterkt forspéargildi um horfur sjiklinga med munnvatnskirtilskrabbamein.

Einnig var mikill markteekur munur & lifun sjuklinga eftir TNM stigi krabbameins (p < 0,0001). Tiu
ara lifun aexla af stigi I, 11, 1ll og IV var 95%, 77%, 30% og 11% (i pessari r6d), sem er sambeerilegt vid
nidurstddur Ronald H. Spiro (29).

Horfur einstaklinga sem greindust med munnvatnskirtilskrabbamein voru 6breyttar & &runum 1985-
2015 (sja mynd 10).

5.9 Stadsetningar munnvatnskirtilsaexla
Samkvaemt 68rum rannsoknum eru 63%-83% munnvatnskirtilseexla stadsett i vangakirtli, 7-11% i

kjalkabardskirtli, 0-3% stadsett i tungudalskirtli og 10-25% stadsett i litlu munnvatnskirtlunum (9, 10,
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22). | pessari ranns6kn voru 85% gexlanna i vangakirtli, 7% i kjalkabardskirtli, 0% i tungudalskirtli og

8% i litlu munnvatnskirtlunum.

Athygli vekur ad ekkert munnvatnskirtilseexli greindist i tungudalskirtli & pvi 30 ara timabili sem

rannséknin nadi yfir en pad er po i samraemi vid ofangreindar erlendar tolur.

Hlutfall &exla i litlu munnvatnskirtiunum var einungis 8% i pessari ranns6kn samanborid vid 10-
25% i fyrri ranns6knum. Likt og fram kom i kafla 3.1 greindust 5 einstaklingar med
munnvatnskirtilskrabbamein & arunum 2009-2015 sem ekki var skrad sem slikt i peim skram sem
leitad var i. bessi aexli uppgotvudust eingdngu fyrir tilstilli rannséknar annars laeknanema a
krabbameinum i h6fdi og & halsi (Edda Ran Gunnarsdéttir, munnleg heimild 01.04.2019). Leida ma
likur ad pvi ad skraningu munnvatnskirtilseexla sem slikra sé eitthvad dbotavant & arunum 1985-2008
likt og huin var a arunum 2009-2015. Ef svo er pa er hlutfallid hérlendis (8%) vanmat & raunverulegu

hlutfalli munnvatnskirtilseexla stadsettra { littu munnvatnskirtiunum.

5.10 Styrkleikar og veikleikar rannsdoknarinnar
Helsti styrkleiki rannséknarinnar er ad heilli pjod var fylgt eftir yfir langt timabil (31 &r) og pvi eetti
ekki ad vera nein innbyggd skekkja i nidurstédunum. bPar sem um sjaldgeef eexli er ad reeda og

islendingar eru famenn pj6d pa var pydid samt sem adur litid i samanburdi vid erlendar rannsoknir.

Einungis prir adliar (VRS og meinafreedideildir LSH og SAkK) annast vefjarannsoknir hérlendis og
gdgn fengust fra peim éllum, auk upplysinga fra Krabbameinsskréa islands. bekjun rannséknarinnar
getti pvi ad vera mjog goad fyrir aexli i stéru munnvatnskirtiunum. Likt og bent var a i kéflum 3.1 0og 5.9
var hluti krabbameina i littu munnvatnskirtiunum vanskradur sem munnvatnskirtilskrabbamein i skram
LSH. bekjun rannséknarinnar & pessum krabbameinum & arunum 1985-2008 er hugsanlega vanmat a
raunverulegum fjélda peirra. Til ad komast hja pessu hefdi verid haegt ad leita eftir 6llum aexlum i hoféi

0g a halsi samhlida leit aexla i munnvatnskirtium.

Einungis hluti synanna var endurmetinn m.t.t. vefjagerdar. Pad verdur ad teljast 6kostur par sem
flokkun munnvatnskirtilseexla hefur tekid nokkrum breytingum a timabilinu og fra pvi ad fyrstu

leidbeiningar Alpjodheilbrigdismalastofnunarinnar um flokkun peirra kom Gt arid 1972 (1, 39, 40).

5.11 Alyktun

Somu vefjagerdir munnvatnskirtilseexla greindust hérlendis, med svipada innbyrdis tidni, og i 6drum
Evrépuléndum sem gognin voru borin saman vid. Aldursstadlad nygengi munnvatnskirtilsaexla var
haerra hja konum en kérlum og hefur haldist ébreytt sidustu aratugi. Aldursstadlad nygengi illkynja
aexla var haerra medal islenskra kvenna en annarra norraena kvenna. Endurkomutioni
munnvatnskirtilseexla samraemdist nidurstodum fyrri rannsékna. Horfur einstaklinga med illkynja aexli
ultu ad miklu leyti & eexlisgrddu og TNM stigi pess, voru sambeerilegar horfum sjuklinga erlendis og

voru Obreyttar yfir rannséknartimabilio.

30



10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

Heimildaskra

El-Naggar AK, Chan JK, Grandis JR, Takata T, Slootweg PJ, ritstjérar. WHO Classification of
Head and Neck Tumours. 4. Gtgafa. Lyon, France: International Agency for Research on
Cancer; 2017. Kafli 7, Tumours of salivary glands; bls. 162-202

International Agency for Research on Cancer. Cancer today [Veraldarvefur]. Lyon, France:
International Agency for Research on Cancer; 2018 [s6tt pann 27.04.2019]. Soétt af:
http://gco.iarc.fritoday/home.

Bjorndal K, Krogdahl A, Therkildsen MH, Overgaard J, Johansen J, Kristensen CA, et al.
Salivary gland carcinoma in Denmark 1990-2005: a national study of incidence, site and
histology. Results of the Danish Head and Neck Cancer Group (DAHANCA). Oral Oncol.
2011;47(7):677-82.

de Ridder M, Balm AJ, Smeele LE, Wouters MW, van Dijk BA. An epidemiological evaluation
of salivary gland cancer in the Netherlands (1989-2010). Cancer Epidemiol. 2015;39(1):14-20.

Luukkaa H, Klemi P, Leivo |, Koivunen P, Laranne J, Makitie A, et al. Salivary gland cancer in
Finland 1991--96: an evaluation of 237 cases. Acta Otolaryngol. 2005;125(2):207-14.

Jones AV, Craig GT, Speight PM, Franklin CD. The range and demographics of salivary gland
tumours diagnosed in a UK population. Oral Oncol. 2008;44(4):407-17.

Pinkston JA, Cole P. Incidence rates of salivary gland tumors: results from a population-based
study. Otolaryngol Head Neck Surg. 1999;120(6):834-40.

International Agency for Research on Cancer. Cancer Incidence in Five Continents Vol. VIII.
Lyon, France: IARC Scientific Publications No. 155; 2002. Bls. 464-5.

Gao M, Hao Y, Huang MX, Ma DQ, Chen Y, Luo HY, et al. Salivary gland tumours in a
northern Chinese population: a 50-year retrospective study of 7190 cases. Int J Oral
Maxillofac Surg. 2017;46(3):343-9.

Pinheiro J, Sa Fernandes M, Pereira AR, Lopes JM. Histological Subtypes and Clinical
Behavior Evaluation of Salivary Gland Tumors. Acta Med Port. 2018;31(11):641-7.

Sando Z, Fokouo JV, Mebada AO, Djomou F, A ND, Oyono JL. Epidemiological and
histopathological patterns of salivary gland tumors in Cameroon. Pan Afr Med J. 2016;23:66.

Araya J, Martinez R, Niklander S, Marshall M, Esguep A. Incidence and prevalence of salivary
gland tumours in Valparaiso, Chile. Med Oral Patol Oral Cir Bucal. 2015;20(5):532-9.

Israel Y, Rachmiel A, Ziv G, Nagler R. Benign and Malignant Salivary Gland Tumors - Clinical
and Demographic Characteristics. Anticancer Res. 2016;36(8):4151-4.

Sentani K, Ogawa |, Ozasa K, Sadakane A, Utada M, Tsuya T, et al. Characteristics of 5015
Salivary Gland Neoplasms Registered in the Hiroshima Tumor Tissue Registry over a Period
of 39 Years. J Clin Med. 2019;8(5).

da Silva LP, Serpa MS, Viveiros SK, Sena DAC, de Carvalho Pinho RF, de Abreu Guimaraes
LD, et al. Salivary gland tumors in a Brazilian population: A 20-year retrospective and
multicentric study of 2292 cases. J Craniomaxillofac Surg. 2018;46(12):2227-33.

Andreasen S, Therkildsen MH, Bjorndal K, Homoe P. Pleomorphic adenoma of the parotid
gland 1985-2010: A Danish nationwide study of incidence, recurrence rate, and malignant
transformation. Head Neck. 2016;38 Suppl 1:1364-9.

Valstar MH, de Ridder M, van den Broek EC, Stuiver MM, van Dijk BAC, van Velthuysen MLF,
et al. Salivary gland pleomorphic adenoma in the Netherlands: A nationwide observational
study of primary tumor incidence, malignant transformation, recurrence, and risk factors for
recurrence. Oral Oncol. 2017;66:93-9.

31



18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

Rabia AB, Ebru LS, Tuba K, Didar G, Gulhan O, Cengiz O. Warthin's tumor: an unknown
pathogenesis: a neoplasm or a reactive hyperplasia? Indian J Pathol Microbiol. 2015;58(1):7-
11.

Vories AA, Ramirez SG. Warthin's tumor and cigarette smoking. South Med J.
1997;90(4):416-8.

Guzzo M, Locati LD, Prott FJ, Gatta G, McGurk M, Licitra L. Major and minor salivary gland
tumors. Crit Rev Oncol Hematol. 2010;74(2):134-48.

Andreasen S, Bjorndal K, Agander TK, Wessel |, Homoe P. Tumors of the sublingual gland: a
national clinicopathologic study of 29 cases. Eur Arch Otorhinolaryngol. 2016;273(11):3847-
56.

Eveson JW, Cawson RA. Salivary gland tumours. A review of 2410 cases with particular
reference to histological types, site, age and sex distribution. J Pathol. 1985;146(1):51-8.
Boukheris H, Ron E, Dores GM, Stovall M, Smith SA, Curtis RE. Risk of radiation-related
salivary gland carcinomas among survivors of Hodgkin lymphoma: a population-based
analysis. Cancer. 2008;113(11):3153-9.

Saku T, Hayashi Y, Takahara O, Matsuura H, Tokunaga M, Tokunaga M, et al. Salivary gland
tumors among atomic bomb survivors, 1950-1987. Cancer. 1997;79(8):1465-75.

Swanson GM, Burns PB. Cancers of the salivary gland: workplace risks among women and
men. Ann Epidemiol. 1997;7(6):369-74.

Horn-Ross PL, Ljung BM, Morrow M. Environmental factors and the risk of salivary gland
cancer. Epidemiology. 1997;8(4):414-9.

Tryggvason G, Gailey MP, Hulstein SL, Karnell LH, Hoffman HT, Funk GF, et al. Accuracy of
fine-needle aspiration and imaging in the preoperative workup of salivary gland mass lesions
treated surgically. Laryngoscope. 2013;123(1):158-63.

Goldblum JRL, Laura W.; McKenney, Jesse K.; Myers, Jeffery L. Rosai and Ackerman’s
Surgical Pathology. 11. Utgafa: Elsevier; 2018. Bls. 238-57.

Spiro RH. Salivary neoplasms: overview of a 35-year experience with 2,807 patients. Head
Neck Surg. 1986;8(3):177-84.

Seethala RR. An update on grading of salivary gland carcinomas. Head Neck Pathol.
2009;3(1):69-77.

Leivo I. Insights into a complex group of neoplastic disease: advances in histopathologic
classification and molecular pathology of salivary gland cancer. Acta Oncol. 2006;45(6):662-8.
Coombs AC, Butler A, Allison R. Metastatic cutaneous squamous cell carcinoma of the parotid
gland: prognostic factors. J Laryngol Otol. 2018;132(3):264-9.

Socialstyrelsen. Cancer [Veraldarvefur]. Stockholm, Sweden: Socialstyrelsen; [s6tt pann
01.05.2019]. Sott af: https://www.socialstyrelsen.se/statistics/statisticaldatabase/cancer.
Luksic I, Virag M, Manojlovic S, Macan D. Salivary gland tumours: 25 years of experience
from a single institution in Croatia. J Craniomaxillofac Surg. 2012;40(3):75-81.

Abdulrahman SS, Mohammad DN, Hamied MA, Abdulgadir MO. Immunohistochemical
evaluation of salivary gland tumors differentiation and proliferation by using calponin and
telomerase. Saudi Dent J. 2019;31(1):105-14.

Cancer Registry of Norway. Cancer in Norway 2017 [Veraldarvefur]. Cancer Registry of
Norway,; 2018 [sétt pann 01.05.2019]. S6tt af:
https://lwww.kreftregisteret.no/en/General/Publications/Cancer-in-Norway/cancer-in-norway-
2017/

32



37.

38.

39.

40.

Becker C, Dahlem KKK, Pfeiffer J. Prognostic value of comorbidities in patients with
carcinoma of the major salivary glands. Eur Arch Otorhinolaryngol. 2017;274(3):1651-7.

Park G, Lee SW. Postoperative radiotherapy for mucoepidermoid carcinoma of the major
salivary glands: long-term results of a single-institution experience. Radiat Oncol J.
2018;36(4):317-24.

Thackray AC, Sobin LH, editors. Histological Typing of Salivary Gland Tumours. Lyon, France:
World Health Organization; 1972.

Jeannon JP, Calman F, Gleeson M, McGurk M, Morgan P, O'Connell M, et al. Management of
advanced parotid cancer. A systematic review. Eur J Surg Oncol. 2009;35(9):908-15.

33



Vidauki 1

Flokkun Alpj6dheilbrigdismalastofnunarinnar (WHO) a munnvatnskirtilsaeexlum (1).

Malignant tumours Lymphadenoma 8563/0*
Mucoepidermoid carcinoma 8430/3 Cystadenoma 8440/0
Adenoid cystic carcinoma 8200/3 Sialadenoma papilliferum 8406/0
Acinic cell carcinoma 8550/3 Ductal papillomas 8503/0
Polymorphous adenocarcinoma 8525/3 Sebaceous adenoma 8410/0
Clear cell carcinoma 8310/3 Canalicular adenoma and other
Basal cell adenocarcinoma 8147/3 ductal adenomas 8149/0
Intraductal carcinoma 8500/2
Adenocarcinoma, NOS 8140/3 Non-neoplastic epithelial lesions
Salivary duct carcinoma 8500/3 Sclerosing polycystic adenosis
Myoepithelial carcinoma 8982/3 Nodular oncocytic hyperplasia
Epithelial-myoepithelial carcinoma 8562/3 Lymphoepithelial sialadenitis
Carcinoma ex pleomorphic adenoma 8941/3 Intercalated duct hyperplasia
Secretory carcinoma 8502/3*
Sebaceous adenocarcinoma -8410/3 Benign soft tissue lesions
Carcinosarcoma "8980/3 Haemangioma 9120/0
Poorly differentiated carcinoma Lipoma/sialolipoma 8850/0
Undifferentiated carcinoma 8020/3 Nodular fasciitis 8828/0
Large cell neuroendocrine carcinoma 8013/3
Small cell neuroendocrine carcinoma 8041/3 Haematolymphoid tumours
Lymphoepithelial carcinoma 8082/3 Extranodal marginal zone lymphoma of
Squamous cell carcinoma 8070/3 mucosa-associated lymphoid tissue
Oncocytic carcinoma 8290/3 (MALT lymphoma) 9699/3
Uncertain malignant potential
Sialoblastoma 8974/1
Benign tumours e
Pleomorphic adenoma 8940/0 The morphology codes are from the ‘Inte(national Classificat_ion of Diseases
. v for Oncology (ICD-O) {776A}. Behaviour is coded /0 for benign tumours;
Myoepithelioma 8982/0 /1 for unspecified, borderline, or uncertain behaviour; /2 for carcinoma in
Basal cell adenoma 8147/0 situ and grade Il intraepithelial neoplasia; and /3 for malignant tumours.
Warthin tumour 8561/0 The classification is modified from the previous WHO classification, taking
Oncocytoma 8290/0 into account changes in our understanding of these lesions.

*These new codes were approved by the IARC/WHO Committee for ICD-O.
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Vidauki 2

TNM stigun pekjuvefskrabbameina i stéru munnvatnskirtlunum (1).

TNM classification®¢

T - Primary tumour

™ Primary tumour cannot be assessed

T0 No evidence of primary tumour

™ Tumour < 2 cm in greatest dimension, without
extraparenchymal extension

T2 Tumour > 2 cm but <4 cm in greatest dimension,
without extraparenchymal extension

T3 Tumour > 4 cm and/or with extraparenchymal extension

Tda Tumour invades skin, mandible, ear canal, or facial nerve

T4b Tumour invades base of skull or pterygoid plates, or

encases carotid artery

Note: Extraparenchymal extension is clinical or macroscopic evi-
dence of invasion of soft tissues or nerve, except those tissues/
nerves listed under T4a and 4b. Microscopic evidence alone
does not constitute extraparenchymal extension for classification
purposes.

N - Regional lymph nodes (i.e. the cervical nodes)

NX Regional lymph nodes cannot be assessed

NO No regional lymph node metastasis

N1 Metastasis in a single ipsilateral lymph node, <3 cm in
greatest dimension

N2 Metastasis as specified in N2a, N2b, or N2c below

N2a Metastasis in a single ipsilateral lymph node, > 3 cm but
<6 cm in greatest dimension

N2b Metastasis in multiple ipsilateral lymph nodes, all <6 cm
in greatest dimension

N2c Metastasis in bilateral or contralateral lymph nodes, all
<6 cm in greatest dimension
N3 Metastasis in a lymph node > 6 cm in greatest dimension

Note: Midline nodes are considered ipsilateral nodes.
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M — Distant metastasis

MO No distant metastasis

M1 Distant metastasis

Stage grouping

Stage | T NO MO

Stage Il 1 NO MO

Stage Il s NO MO
T1-3 N1 MO

Stage IVA  T1-3 N2 MO
T4a NO-2 MO
Stage IVB  T4b AnyN MO
AnyT N3 MO
Stage IVC  AnyT AnyN M1

aThis classification applies to carcinomas of the major salivary glands: pa-
rotid, submandibular (submaxillary), and sublingual; carcinomas arising in
minor salivary glands (i.e. the mucus-secreting glands in the lining mem-
brane of the upper aerodigestive tract) are not included in this classification,
but instead at their anatomical site of origin (e.g. the lip).

bAdapted from Edge et al. {625A} — used with permission of the American
Joint Committee on Cancer (AJCC), Chicago, lllinois; the original and prima-
ry source for this information is the AJCC Cancer Staging Manual, Seventh
Edition (2010) published by Springer Science+Business Media — and Sobin
et al. (2228A}.

°A help desk for specific questions about TNM classification is available at
http://www.uicc.org/resources/tnm/helpdesk.



Vidauki 3

Anheettuflokkun Raja R. Seethala & vefjagerdum munnvatnskirtilskrabbameina (30).

Low risk High Risk

Acinic cell carcinoma Sebaceous carcinoma and lymphadenocarcinoma
Low grade mucoepidermoid carcinoma® High grade mucoepidermoid carcinoma®
Epithelial-myoepithelial carcinoma Adenoid cystic carcinoma”

Polymorphous low grade adenocarcinoma Mucinous adenocarcinoma

Clear cell carcinoma Squamous cell carcinoma

Basal cell adenocarcinoma Small cell carcinoma

Low grade salivary duct carcinoma (low grade cribriform cystadenocarcinoma) Large cell carcinoma

Myoepithelial carcinoma Lymphoepithelial carcinoma

Oncocytic carcinoma Metastasizing pleomorphic adenoma

Carcinoma ex pleomorphic adenoma (intracapsular/minimally invasive or with Carcinoma ex pleomorphic adenoma (widely invasive or high
low grade histology) grade histology)

Sialoblastoma Carcinosarcoma

Adenocarcinoma NOS and Cystadenocarcinoma, low grade” Adenocarcinoma and cystadenocarcinoma, NOS, high grade®

? Intermediate grade variants of these tumors are controversial in the assignment of risk. For mucoepidermoid carcinoma this may depend on
grading scheme used. For adenocarcinoma NOS, there is little data, but what is present suggests that intermediate grade should be placed in the
high risk group

" Adenoid cystic carcinomas are all considered high risk in terms of local recurrence, but only solid adenoid cystic carcinoma (i.e. high pattern
grade) is considered high risk for nodal metastasis
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Vidauki 4

Tillbgur Raja R. Seethala vardandi medferdir vid munnvatnskirtilskrabbameinum (30).

Surgery alone Surgery and radiotherapy Additional neck dissection Systemic chemotherapy
Negative margins Close (<2 min) or positive margins All cN+ Metastatic or unresectable
cNO but high grade histology disease
Low grade histology High grade histology ¢NO but high risk (angioinvasive)
histologic subtype

Low risk (non angioinvasive, High risk (highly infiltrative) ¢NO but high T stage (T3 or T4)

non infiltrative) histologic histologic subtype

subtype
Low T stage (T1 or T2) High T stage (T3 or T4)

PN+

Perineural invasion®

T = tumor stage in TNM classification, cN+ = clinically node positive, cNO = clinically node negative, pN+ = pathologically node positive

* Somewhat controversial depending on tumor type
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