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Hopp om forbattring av
overlevnad i ovarialcancer

Overlevnaden i ovarialcancer ir relativt
hogi Sverige jaimfort med andra linder,
men pa en lag niva. Bendgenheten att soka
och tillgangen till vard kan paverka 6ver-
levnaden. Framover finns hopp om skrad-
darsydda behandlingar.
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Ovarialcancer ar den allvarligaste gynekologiska cancersjuk-
domen med den hégsta mortaliteten. Detta beror framfor allt
pa att diagnosen oftast stills i ett avancerat stadium med
spridd tumoérsjukdom i buken samt pa sjukdomens ben#gen-
het att utveckla resistens mot dagens behandlingar. Hittills
har studier som utvirderar screening av asymtomatiska post-
menopausala kvinnor med analys av en tumérmarkor for
ovarialcancer (CA125) i serum och ultraljudsundersokning
inte minskat mortaliteten och inte heller minskat andelen
med avancerat stadium [1]. Resultaten fran den storsta rando-
miserade screeningstudien (den engelska UKCTOCS-studien),
omfattande 200 000 kvinnor, kommer rapporteras senare i ar.
Man har beridknat det globala antalet kvinnor som drabbas
avovarialcancertill cirka 240000 ar 2012. Samma ar registre-
rades 150 000 dodsfall [2]. T Sverige registrerades 674 nyin-
sjuknade och 538 dédsfall i maligna ovarialtumérer ar 2013.
Den aldersstandardiserade incidensen var 14,0 fall/100 000
kvinnoar [3]. Incidensen for ovarialcancer hade en topp under
1970-talet och har sedan stadigt minskat. Den beriknade arli-
gafordndringstakten under de senaste 10 dren dr -2,9 procent
[4]. En forklaring till minskningen ar den skyddande effekten
avkombinerade p-piller [5]. Mortalitetskurvan visar en likar-
tad utveckling med en beriknad arlig forindringstakt pa -2,1
procent [4]. Ar 2012 beridknades antalet kvinnor som levde
med eller som botats fran ovarialcancer till 8624, jamfort
med 7 814 ar 1990 [4]. Framtidsprognosen &r att antalet fall av
ovarialcancer ar 2023-27 kommer ha minskat nagot jamfort
med 2012 trots dndrad aldersférdelning i befolkningen [4].
Overlevnaden i en specifik cancersjukdom kan studeras pa
olika sitt [6]. Populationsbaserade cancerregister med hog tick-
ningsgrad representerar hela populationen av patienter med
den studerade sjukdomen. I populationsbaserade studier an-
vinds oftast relativ 6verlevnad som maétt pa éverlevnad (Fakta
1. Den aldersstandardiserade relativa 6verlevnaden ir den
ldmpligaste metoden att anvinda for att jimfoéra Gverlevnad
mellan ldnder, dér det 4r 6nskvirt att korrigera for skillnader i
icke-cancerrelaterad mortalitet [7]. I internationella popula-
tionsbaserade jamforelser av canceroverlevnad [4, 8, 9] placerar

sig Sverige vad géller ovarialcancer hogt (ofta som nummer ett).
For jamforelse mellan de nordiska linderna, se Figur 1.

EUROCARE ir den storsta studien av populationsbaserad
cancerodverlevnad i Europa och omfattar 29 ldnder. I den se-
naste rapporten, EUROCARE-5, inkluderades patienter dia-
gnostiserade 2000-2007 med uppf6ljning till &r 2008 [9]. Den
relativa feméarsoverlevnaden for kvinnor med ovarialcancer
var for hela Europa 37,6 procent (95 procents konfidensinter-
vall [KI] 37,1-38,0) med markant sidmre 6verlevnad for de
dldsta patienterna (70,9 procent i aldersgruppen 15-44 ar;
20,1 procent fér kvinnor > 75 ar). Det férelag stora geografiska
skillnader med hogst 6verlevnad for Sverige (44,1 procent) och
l4gst for Storbritannien (31,0 procent). Overlevnaden var ock-
salagiDanmark (35,5 procent).

International Cancer Benchmarking Partnership (ICBP)
som etablerades ar 2010 utreder mojliga orsaker till skillnader
icancerdverlevnad mellan sex hoginkomstldnder (Australien,
Kanada, Danmark, Norge, Storbritannien och Sverige) och
anvidnder populationsbaserade cancerregister. Gruppen har
jamfort overlevnad for patienter diagnostiserade med kolo-
rektal-, lung-, brost- och ovarialcancer mellan 1995 och 2007
[10]. Tyvarr deltog Sverige inte med data for ovarialcancer,
men resultaten fran de studier som publicerats och tolkning-
en av dessa kan ha biring for svenska forhallanden. Data fran
20073 kvinnor med ovarialcancer (inkluderande cancer i
dggstock, dggledare och breda livmoderbanden) 2004-2007
analyserades och stadieférdelningen, liksom den stadiespeci-
fika ettarséverlevnaden, jaimfordes mellan linderna [11]. Re-
sultaten visade att skillnader i stadieférdelning delvis forkla-
rade skillnader i canceréverlevnad, satillvida att fler kvinnor
diagnostiserades med avancerad ovarialcancer (FIGO-stadi-
um ITI-1V) i Danmark (74 procent) jamf6rt med 6vriga lander
(60-70 procent). Variationer i tumorbiologi, stadiumalloke-
ring och férdrojning av diagnostik kan bidra till dessa skillna-
der. Data fran Svenska kvalitetsregistret for gynekologisk
cancer visar att 60 procent av kvinnor med ovarialcancer di-
agnostiserades med stadium ITI-1V aren 2008-2012 i Sverige.
I ICBP-studien observerades ocksa skillnader i canceréver-
levnad inom samma stadium: 6verlevnaden vid avancerat sta-
dium var ldgre i Storbritannien jaimfort med 6vriga linder,
vilket antyder ojimlik tillgang till optimal behandling [11].
Fordrojd diagnostik kan dven bidra till simre 6verlevnad vid
avancerat stadium, om patientens allméntillstand férsimrats
sa pass att val av behandling paverkas. Ettarsoverlevnaden i

B SAMMANFATTAT

Ovarialcancer har hégst mor-
talitet bland gynekologiska
cancersjukdomar. | Sverige in-
sjuknar arligen ca 700 patienter.
Overlevnaden dr bland de hégsta
i Europa, men pa en lag niva, 46
procent.

Ndstan 9o procent av kvinnor-
na har symtom dven i tidigt
stadium.

Symtom som ska vdcka misstan-
ke om ovarialcancer &rihallande
utspand buk, tidig mattnads-
kansla, backen- eller buksmarta,

okande urintrangningar och
postmenopausal blédning.
Kvinnors bendgenhet att sdka
sjukvard och sjukvardens orga-
nisation bidrar till cancerover-
levnad.

Ovarialcancer sammanfattar
flera sjukdomar med skilda tu-
morkarakteristika och prognos.
Individualiserad behandling
och preventiva atgarder utifran
denna nyvunna kunskap kan
komma att inverka positivt pa
overlevnaden.
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M FAKTA 1. Relativ dverlevnad

Vid cancersjukdomar ar total-
overlevnad (alla dédsorsaker
riaknas) efter diagnos en viktig
utvarderingsvariabel, men
totaloverlevnaden paverkas
ocksa av dodlighet som inte
drrelaterad till den studerade
sjukdomen. En l6sning ar att
anvdnda sjukdomsspecifik
dddlighet (endast dodsfall
orsakade av den studerade
sjukdomen rdknas), men detta
kraver en noggrann klassifika-
tion av varje dodsfall, vilket ar
en omojlighet i stora epide-

anvdnds overdddligheten i

den studerade sjukdomen
(relativ 6verlevnad), som &r
kvoten mellan den observerade
overlevnaden i patientgruppen
och den forvantade dverlevna-
den, vilken berdknas med hjalp
av mortaliteten fran befolk-
ningsstatistik. Om den relativa
overlevnadskurvan planar ut
och blir parallell med x-axeln
innebér det att sjukdomen inte
langre orsakar nagon 6ver-
dodlighet och patientgruppen
statistiskt sett ar botad.

miologiska studier. Vanligen

ICBP-studien var 69 procent i Storbritannien, 72 procent i
Danmark och 74-75 procent i 6vriga lander. Den relativa ett-
arsoverlevnaden for ovarialcancer i Sverige dr 82 procent en-
ligt oppna jamforelser [12].

Oppna jamforelser har dven visat stor skillnad i 6verlevnad
mellan olika socioekonomiska grupper, dir mer priviligierade
har bittre resultat [12]. Denna skillnad finns ocksa i andra
linder, och kan i vissa linder vara stérre, vilket kan bidra till
vara relativt goda resultat. En amerikansk populationsbase-
rad studie visade ett starkt samband mellan socioekonomisk
status och 6verlevnad i en kohort pa drygt 5000 amerikanska
kvinnor med ovarialcancer [13]. Det finns ocksa data som pe-
kar pa att levnadsvanor som ir mer eller mindre starkt kopp-
lade till risk fér ovarialcancer kan vara mindre uttalade i Sve-
rige dniflertalet jamforbaraldnder [14].

Myt att symtom saknas

Néstan 90 procent av patienter med ovarialtumérer (benigna
och maligna) har symtom, d4ven de med cancer i tidigt stadi-
um, men symtomen &r ospecifika och for ofta tankarna till
andra tillstand. Diagnosen kan dérfér fordréjas betydligt om
kvinnan ignorerar sina symtom eller om vardgivaren inte ti-
digt har ovarialcancer i atanke och initierar en utredning fér
att utesluta ovarialcancer. De symtom som framst ska vicka
misstankar om ovarialcancer ir [15, 16]

« ihallande utspind buk

¢ tidig méittnadskénsla eller aptitforlust

* bécken- eller buksmérta

¢ ¢kande urintrdngningar

¢ postmenopausal blédning

 progredierande/forvirrade symtom

Studier utférda av ICBP har pavisat skillnader i befolkningens
benigenhet att soka sjukvard [17], dir svenska patienter har
hog kunskap om symtom och hogre benéigenhet att s6ka sjuk-
vard jamfort med till exempel patienter i Storbritannien [18].
Ett annat exempel som pekar i samma riktning ar foljsamhet
till allmédnna rekommendationer for battre hilsa, vilket illu-
streras i en OECD-rapport [14] som visar att andelen rékare
har blivit betydligt ldgre i Sverige jimfort med andra ldnder.

I Danmark och Storbritannien har anstridngningar gjorts
och olika atgirder vidtagits for att férbittra dverlevnaden, till
exempel en trepunktsplan som innebér optimal service for
det enkla, snabbspar for det uppenbara och diagnostiska cent-
rum fér det svara [19].

Den icke-kirurgiska behandlingen av ovarialcancer har i
Sverige traditionellt varit centraliserad till de gynonkologiska
enheterna vid universitetssjukhusen, medan den kirurgiska
behandlingen ddremot varit spridd till olika kvinnokliniker.
Norge och Danmark har tidigare &n Sverige centraliserat tu-
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Figur 1. Tidstrender for dldersstandardiserad relativ ett- och fem-
arsoverlevnad for ovarialcancer, tubarcancer och canceri breda liv-
moderbanden i de skandinaviska landerna [4].

morkirurgin for ovarialcancer och bittre resultat har doku-
menterats [20, 21] (se artikel om behandling av ovarialcancer i
detta tema).

Det dr svart att ange vad i den svenska sjukvardens organi-
sation som &r av betydelse for béttre 6verlevnad, men god till-
gang till bade primérvard och specialistvard kan ge bittre re-
sultat; exempelvis har Sverige fler likare och sjukskdterskor
per invanare dn manga andra linder [14]. Foljsamhet till evi-
densbaserade riktlinjer och vardprogram kan ocksa vara en
faktor som bidrar till en béttre 6verlevnad i Sverige &nimanga
andraldnder. En annan faktor viard att beakta ér férhallande-
vis laga kostnader for likarbesdk och behandling.

Optimism om forbdttrad verlevnad

Orsaken till att 6verlevnaden i ovarialcancer dr hogre i Sveri-
ge jimfért med manga andra linder dr multifaktoriell. Kvin-
nors beniigenhet att soka sjukvard, tillgang till vardgivare och
sammanhallen sjukvardsorganisation avseende gynekologis-
ka cancersjukdomar spelar sannolikt roll. Den tumorkirur-
giska kompetensen har de senaste aren férbéttrats i Sverige
och tumoérkirurgin centraliserats, vilket medfor att allt fler
patienter med avancerad ovarialcancer kan genomga radikal
kirurgi. Férhoppningsvis kommer detta ocksa att bidra till
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forlangd 6verlevnad, men effekten forvintas kunna ses forst
inom nagra ar.

Det som framfor allt kan komma att forindra panoramat
och prognosen for kvinnor med ovarialcancer ar emellertid
var 6kande forstaelse av tumorbiologin och den snabba tek-
niska utvecklingen som mgjliggor karakterisering av enskilda
tumorer (se artikel om behandling av ovarialcancer i detta
tema). Ovarialcancer ar ett samlingsnamn for olika sjukdo-
mar som skiljer sig avseende molekylidra karakteristika och
kliniskt férlopp (se artikel om heterogenitet hos ovarialcan-
cer i detta tema). Denna nya kunskap har ¢kat forutséttning-
arna for att utveckla framgangsrika férebyggande atgirder
och behandlingar. For att kunna f6lja resultaten av dessa mer
skriddarsydda atgirder bor 6verlevnaden i ovarialcancer
framover dven redovisas separat for de olika undergrupperna.

W Potentiella bindningar eller jévsforhdllanden: Elisabeth Avall
Lundqvist har erhallit arvode for konsultuppdrag och forelédsning fran
Roche, Boehringer Ingelheim, Merck Sharp & Dohme och AstraZeneca.
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ESUMMARY

Ovarian cancer is the most common cause of death from a gyneco-
logic cancer. Every year around 700 women contracts ovarian cancer
in Sweden. The overall survival is among the highest in Europe, but
still long term relative survival is only 46%. It is a long-held myth that
ovarian cancer is a disease without symptoms. Almost 90% of wo-
men have symptoms, even in the early stages. Symptoms that should
arise suspicion of ovarian cancer and initiate diagnostic work-up

are continuous abdominal extension, early feeling of satiety, pelvic
or abdominal pain, urinary urge and postmenopausal bleeding.
Women’s awareness of symptoms and willingness to seek medical
advice and the organization of the health care system are important
factors determining cancer survival. Ovarian cancer is a heteroge-
neous group of diseases with different tumor traits and prognosis.
Personalized medicine and preventive measures recognizing recent
knowledge about tumor biology will positively affect survival.



