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KAPITEL 1
Sammanfattning

Viardprogrammet njurcancer 2025 ir en uppdatering av vardprogrammet 2022.
Innehallet 4r uppdaterat med evidensbaserade kunskaper om njurcancer och
anpassat till internationella riktlinjer, speciellt European Association of
Urologys (EAU:s) och ESMO:s guidelines for njurcancer (Renal Cell
Carcinoma, RCC) vilka uppdateras arligen [1]. Det forsta nationella svenska
vardprogrammet fardigstilldes 2004 efter initiativ fran saval Svensk Urologisk

Forening som Svensk Onkologisk Forening.

Eftersom EAU:s guidelines for njurcancer ar mer omfattande anvinds dessa
som bas for att redovisa referenser till litteraturen, grad av kunskapsevidens
och styrka av rekommendationer. Vi har dirfor valt att enbart komplettera med
de referenser som saknas 1 EAU:s guidelines 1 det svenska vardprogrammet.

Ovriga referenser finns tillgdngliga pa uroweb.org.

I arbetsgruppen for det nationella vardprogrammet finns representanter for
samtliga regioner. Hir finns onkologer, urologer och kontaktsjukskoterskor
samt representanter med radiologisk och morfologisk kompetens.
Representanter fran patientféreningen for njurcancer deltar ocksa i

vardprogramarbetet.


https://uroweb.org/guidelines/renal-cell-carcinoma
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KAPITEL 2
Inledning

Virdprogrammet omfattar utredning och behandling av patienter med
njurcancer i Sverige. Andra tumorsjukdomar i njuren sisom
njurbickentumérer (uroteliala) och Wilms tumér, som i forsta hand drabbar

barn, ingar inte i vairdprogrammet om njurcancer.

Viardprogrammet ér utarbetat av den nationella arbetsgruppen och faststillt av
Regionala cancercentrum i samverkan 2025-05-20. Beslut om implementering
tas i respektive region i enlighet med 6verenskomna rutiner. Stédjande
regionalt cancercentrum (RCC) ar RCC Stockholm Gotland.

Tidigare versioner:

Datum Beskrivning av férandring

2019-06-10 Uppdatering av samtliga kapitel. Rekommendationer om
kirurgisk behandling, radiologisk och histopatologisk
utvardering samt omvardnad har tydliggjorts. Text om
systemisk behandling har uppdaterats efter nya
godkannanden av lakemedel.

2021-11-15 Enbart kapitel 13 Behandling av metastaserad sjukdom

(remissrunda) och aterfall.

2022-04-05 Uppdatering av kapitel 13 faststalld av Regionala
cancercentrum i samverkan.

2022-03-30 Uppdatering har skett av samtliga kapitel.

(remissrunda) Rekommendationer om kirurgisk behandling, radiologisk

och histopatologisk utvardering samt omvardnad har
uppdaterats. Systemisk behandling har uppdaterats med
nya rekommendationer om behandlingen av patienter
med metastaserad njurcancer.

2022-10-18 Uppdatering av samtliga kapitel faststalld av Regionala
cancercentrum i samverkan.

2022-10-31 Andring av felaktig text i figur 8, avsnitt 10.1.

2023-05-16 Uppdatering av 12.3 Adjuvant behandling, tillagg av text.

13.4 Val av |lakemedelsbehandling vid metastaserad
sjukdom, ny godkand kombinationsbehandling tillagd.

Tidigare vardprogram publiceras inte men kan begiras ut frain Regionala

cancercentrum, info@cancercentrum.se.



mailto:info@cancercentrum.se
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2.1 Forandringar jamfort med tidigare version

I vardprogrammet 2025 har samtliga kapitel uppdaterats. Planen dr fortsatt att
det nationella vardprogrammet ska uppdateras vartannat ar. Det ir speciellt
viktigt eftersom utvecklingen av den medicinska behandlingen férindras med
nya behandlingsalternativ som har en hog evidensgrad. Samtidigt pagar det en
snabb utveckling inom flera omraden sisom patologi med molekylira faktorer,
kirurgisk teknik, minimalinvasiva tekniker och uppféljning. Preoperativa
biopsier och biopsier av tumorer infor systemisk behandling och
minimalinvasiv behandling kommer att utvecklas. Vikten av patientupplevda

utfallsmatt i framtida vardprogram behdver ocksa tydliggoras.

2.2 Vardering av det vetenskapliga underlaget

Virdprogrammet foljer evidensgradering enligt EAU:s Renal Cell Carcinoma
guidelines.

2.3 Termer och forkortningar

Term/férkortning Forklaring

ACKD Foérvarvad cystisk njursjukdom

ALP Alkaliskt fosfatas

BAP1 Tumorsuppressorgen som vid mutation kan 6ka
cancerrisken

BHD Birt-Hogg-Dubés syndrom

Ca Calcium

cN+ Kliniska tecken pa spridning av cancer till kortlar (N)

CKD Kronisk njursjukdom

CR Komplett respons

CRP C-reaktivt protein

cT1aNOMO Klinisk tumor < 4 cm (stadium 1)

cT1bNOMO Klinisk tumor >4 cm < 7 cm (stadium 1)

CTCAE-skalan Common Terminology Criteria for Adverse Events

CTLA-4-hammare Hammare av cytotoxiskt lymfocytantigen 4-receptorn

DMSA Dimercapto-succinic acid; dimerkaptobarnstenssyra
(anvands vid njurskintigrafi)



https://uroweb.org/guidelines/renal-cell-carcinoma
https://uroweb.org/guidelines/renal-cell-carcinoma
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Term/forkortning

Forklaring

DNA/RNA Deoxiribonukleinsyra/ribonukleinsyra

DT Datortomografi

EAU European Association of Urology

ECOG Eastern Cooperative Oncology Group (tagit fram skala
for att bedéma en patients aktivitetsférmaga)

EMA European Medicines Agency

ESMO European Society of Medical Oncology

FASS Farmaceutiska specialiteter i Sverige

GFR Glomerular Filtration Rate; glomerular
filtrationshastighet

Gy Gray, en enhet for att mata straldos

Hb Hemoglobin

Hem-HD Hemodialys i hemmet

HLRCC Hereditar leiomyomatos och njurcancer

HR Hazard Ratio (statistiskt matt pa risk)

HU Hounsfield Unit (méatt pa signalen fran en viss vavnad
vid datortomografi)

IMCD International Metastatic RCC Database Consortium

IPO Individuell patientéversikt

ITT Intention to treat

K Kalium

Kl Konfidensintervall, ett statistiskt matt pa séakerheten av
ett numeriskt varde

KVAST Kvalitets- och standardiseringskommittén, del av Svensk
forening for patologi.

MDK Multidisciplinar konferens

MRT Magnetresonanstomografi

MS Multipel skleros

M-stadium Metastas-stadium

mTOR-hdammare

Hammar enzym som ar uppreglerat vid manga
cancerformer

Na

Natrium

10
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Term/forkortning

Forklaring

NGS Next-generation sequencing (sekvensering av hela
genomet)

NVP Nationellt vardprogram

ORR Objective Response Rate

PET-DT Positronemissionstomografi

PFS Progression-free survival

PSA Prostataspecifikt antigen

PTEN Phosphatase and Tensin homolog-genen

pTNM Patologiska tumorstadiet

PD Peritonealdialys

PD1-hammare

Hammare av celler som uttrycker PD1-genen

PL-L1-hdammare

Hammare av celler som uttrycker PD-L1-genen

RENAL-score

Skattningsskala for hur en njurtumor vaxer

RESTART Resection or Thermal Ablation for Renal Tumours
SDH-X Succinate Dehydrogenase-genen

SMARCB1 Tumoérhammande gen som fallit bort vid vissa tumérer
SR Sankningsreaktion

SRIR Svenskt Register for Interventionell Radiologi
SURF Svensk Uroradiologisk Férening

TKI Tyrosinkinashammare

TNM-stadium Tumor, nod (regionala lymfkdrtlar) och metastas
uicC Union for International Cancer Control
VEGF-riktad Riktad mot vaskular endotelcellstillvaxtfaktor-genen
WHO World Health Organization

WHO/ISUP Graderingssystem for malignitetsgradering av

njurcancer

1
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KAPITEL 3
Mal med vardprogrammet

Virdprogrammets Gvergripande mal dr att ge en evidensbaserad
kunskapsbakgrund fo6r rekommendationer om utredning och vard av patienter
med njurcancer. Rekommendationerna innefattar ocksa forslag pa uppfoljning
av patienter som behandlats f6r sjukdomen med olika metoder. Dessa
rekommendationer ska vara tydliga f6r bade patienter och vardpersonal.
Vidare dr malet med vardprogrammet att ge rekommendationer om
omhindertagande, multidisciplinira éverviganden och rekommendationer om
patientmedverkan. Malnivaerna for olika kvalitetsparametrar medger en metod
att langsiktigt f6lja upp diagnostik, behandling, vintetider och uppféljning
inom individuella kliniker, regionalt och nationellt. Genom att justera
malnivaerna kan utvecklingen paverkas pa ett lingsiktigt sitt. Se vidare i

Kapitel 20 Kvalitetsindikatorer och malnivaer.

Ett annat mal dr att vardprogrammet ska belysa utveckling och férbittringar
inom varden. Att visa pa kunskapsluckor som finns ér viktigt for att tydliggéra

behovet och intresset for kliniska och translationella studier om njurcancer.
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KAPITEL 4
Bakgrund och orsaker

4.1 Epidemiologi

4.1.1 Incidens

Globalt har den aldersstandardiserade incidensen Okat arligen under de senaste
60 dren. Detta har forklarats av en 6kad diagnostik med opportun screening
genom en 6kad anvindning av bilddiagnostiska undersokningar. I Sverige
liksom i Danmark ses en trend till minskad incidens (figur 1). Inom EU ses
generellt en 6kad aldersstandardiserad incidens. Berikningar f6r ar 2020 visar
att cirka 138 000 individer inom EU diagnostiserades med njurcancer,

motsvarande cirka 3 % av alla maligna tumorsjukdomar (globocan.iarc.fr).

Den verkliga incidensen dr hogre pa grund av att manga tumorer forblir
oupptickta. Ar 2020 var det cirka 54 000 patienter inom EU som avled i

sjukdomen, det vill siga nira 40 % av de som diagnostiserades med njurcancer.

Cirka 1 300 nya fall av njurcancer uppticks arligen i Sverige. For mer dn tio ar
sedan var antalet nydiagnostiserade patienter cirka 900-950 per ar. Okningen
beror till storsta delen pa en édldre och storre population. Njurcancer star for
cirka 2,4 procent respektive 1,5 procent av all cancer hos vuxna min och
kvinnor i Sverige, vilket gor den till den nionde respektive sjuttonde vanligaste

tumoOrformen bland man och kvinnot.

I Sverige var incidensen av njurcancer 14,9 per 100 000 min och 7,4 per
100 000 kvinnor 2022 (dldersstandardiserad enligt standardbefolkningen i
Sverige ar 2000).

13
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Figur 1. Incidens av njurcancer i Sverige 1970-2022 (aldersstandardiserad
enligt befolkningen 2000).
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Njurcancer férekommer cirka 1,5 ganger sa ofta hos méin som hos kvinnor.
Njurcancer dar ovanlig fére 40 ars alder och den hogsta incidensen dr mellan 60
och 80 ar vid diagnos (figur 2). Cirka 2 % av tumorerna ér bilaterala vid forsta
diagnostillfillet, men bilateral njurcancer dr betydligt vanligare hos individer

med von Hippel-Lindaus sjukdom och annan arftlig njurcancer.

Figur 2. Alder vid diagnos 2005-2023.
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Andelen incidentellt diagnostiserade njurcancerfall 6kar internationellt och
nationellt. I Sverige har vi registrerat en 6kning fran 43 % ar 2005, till 64 %
2023 (tigur 3). Denna 6kning beror framfor allt pa en 6kad anvindning av
datortomografi (DT), ultraljud och magnetresonanstomografi (MRT) som
anvints for att utreda och underséka andra symtom eller tillstind som inte

varit relaterade till en misstanke om njurcancer.

I Sverige ar 2021 var median tumérstorlek f6r incidentellt upptickt njurcancer

utan metastaser 35 mm och med metastaser 80 mm.

Figur 3. Incidentellt upptackt njurcancer i Sverige 2005-2023. Trender visas
for riket och uppdelat pa sjukvardsregioner.
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4.2 Dodlighet och overlevnad

Andelen patienter med metastaser (M-stadium 1) vid diagnostillfillet har i
Sverige gradvis sjunkit, fran 23 % ar 2005 till 14 % aren 2021-2023. Av de
patienter som vid diagnostillfillet inte har metastaserad sjukdom far cirka 14 %

tumoriterfall inom 5 dr, se Nationellt kvalitetsregister for njurcancer.

Dédligheten i njurcancer har gradvis minskat for bada kénen under en 30-
arsperiod (figur 4). Under perioden 2010-2020 avled i genomsnitt drygt 500

vuxna individer per dr i njurcancer i Sverige (Socialstyrelsens statistikdatabas).

15
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Prognosen for patienter med spridd njurcancer ér fortfarande dalig, men
glidjande ar att andelen som lever 5 ér efter diagnos med metastaserad
njurcancer har 6kat. En av orsakerna till detta 4r sannolikt en tidigare
diagnostik generellt men framfor allt den férbittrade onkologiska behandlingen
med immunologiska likemedel i kombination med tyrosinkinashdimmare.
Immunologiska likemedel har anvints sedan 2017 och det pagar en snabb

utveckling.

Figur 4. Aldersstandardiserad dodlighet i njurcancer i Sverige 1997-2023
(aldersstandardiserad enligt befolkningen ar 2000).

/100 000

1997 1999 2001 2003 2005 2007 2009 2011 2013 2015 2017 2019 2021 2023
Kvinnor === Man

For lokaliserad sjukdom med sma tumorer (T'1a) ar den relativa
5-arséverlevnaden over 85 % for alla dodsorsaker. Ingen skillnad i 6verlevnad

ses mellan man och kvinnor i1 Sverige.

Overlevnaden ir mycket starkt beroende av om metastaser férekommer vid
diagnostillfillet, eller om patienten drabbas av aterfall efter tidigare kurativt
syftande behandling. Den observerade femarséverlevnaden vid icke-
metastaserad sjukdom, aren 2005-2016, var i registret 6ver 75 % (inkluderande
alla T-stadier) medan den var cirka 20 % f6r patienter med metastaserad
njurcancer vid diagnos 2018. Det syns en trend till 6kad Gverlevnad de sista
aren. Femarsoverlevnaden redovisas oberoende av dodsorsak, men man ser att
overlevnaden paverkas tydligt av sjukdomens allvarlighetsgrad (TNM-stadiet)
(figur 5).
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Figur 5. Relativ overlevnad i relation till T-stadium vid diagnos foér patienter
diagnostiserade 2005-2018. Samtliga patienter har potentiellt en
5-arsoverlevnad.
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Figur 6. Observerad 5 ars-6verlevnad uppdelad pa M-stadium vid diagnos for
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4.3 Riskfaktorer

Med en globalt stigande incidens ir det sannolikt att omgivningsfaktorer spelar
roll f6r uppkomsten av njurcancer. Orsakerna till att njurcancer utvecklas ar
inte helt klara, men cigarrettrékning och 6vervikt ir tva viktiga riskfaktorer.
Andpra riskfaktorer dr hogt blodtryck och forvirvad njurcystsjukdom vid
langvarig njursvikt. Diabetes och metabolt syndrom associeras ocksa med 6kad
risk att utveckla njurcancer. Cirka 20-30 % av alla fall av njurcancer anses bero

pa rokning och 30 % pa Gvervikt.

Arftlig njurcancer med en kind bakomliggande genetisk orsak utgér cirka 5 %
av all njurcancer och ir da ibland associerad med andra typiska kliniska
manifestationer. Det finns ocksa familjer och sliakter dir det forekommer en
ansamling av njurcancer utan kind genetisk orsak. Det pagar en utveckling dir
vissa njurcancertyper i dag kan klassas med hjalp av typiska genetiska

torindringar (se vidare 1 Kapitel 9 Kategorisering av tumoren). For diskussion

om utredning och omhindertagande och specifika cancersyndrom, se avsnitt

6.3 Uppfolining av personer med misstinkt drftlie njurcancer.
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KAPITEL 5
Screening

Sammanfattning

Det finns i dag ingen evidens for att organiserad screening av befolkningen
minskar dédligheten. Det behovs fler studier samt svar pa en rad fragor

innan vi kan rekommendera screening utanfor vetenskapliga studier.

Vid irftlighet for njurcancer utfors 1 dag riktad screening, se avsnitt

6.3 Uppftdlining av personer med misstinkt drftlig njurcancer.

Screening innebir att en individ utan symtom undersoks for att identifiera en
sjukdom i tidigt stadium. Det viktigaste malet for screening ar att forbittra

overlevnaden i sjukdomen.

5.1 Organiserad screening

Organiserad screening ar undersokning av en definierad population, med ett
specifikt test med definierade tidsintervall, dir screeningpopulationen
definieras pa férhand och utfallet kan analyseras 1 efterhand. En idealisk
screeningmetod ska bade ha hog specificitet och hog sensitivitet for tidig
upptickt. For att det ska vara meningsfullt att screena efter en diagnos ska en
effektiv behandlingsmetod finnas tillginglig. Screening bér vara
kostnadseffektiv och acceptabel f6r befolkningen, och vinsterna med screening

ska vara avsevirt storre dn de risker som screeningen innebir.

Bland riskerna med screening av njurcancer kan nimnas upptackt av
torindring 1 njuren som inte dr cancer men som medfor ytterligare diagnostik
(kontrastmedel, joniserande stralning eller biopsi), kirurgi eller ablation.
Screening kan ocksa leda till atgirder som idr associerade med medicinska
risker, fynd av liten eller langsamvixande cancer eller benigna tumérer som

aldrig ger patienten nagra symtom men som kan skapa onédig oro och angest.

Den relativt laga prevalensen av njurcancer gor dven att kostnadseffektiviteten,
med nuvarande screeningmetoder, kan antas vara lag i ett
populationsperspektiv. Individuell riskstratifiering av patienter baserat pa en
kombination av riskfaktorer skulle dock kunna férbittra screeningeffektiviteten

genom att identifiera en population med hog risk for njurcancer.
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En patientgrupp med f6rhéjd risk f6r njurcancer ir de med foérvirvad
njurcystsjukdom (ACKD) som uppstar vid langvarigt uremiskt tillstind. De har
5-35 ganger hogre risk f6r njurcancer dn allmint i befolkningen [2, 3]. Risken
ar proportionell mot tiden 1 uremivard. Det finns dock ingen samstammighet
tor huruvida screening fr njurcancer hos dessa patienter ir associerad med en
overlevnadsfordel, pa grund av den klart ligre forvintade livslingd denna
patientgrupp har [4-6]. Njurtransplanterade har ocksd en 6kad risk f6r
njurcancer bade i de nativa njurarna och i transplantatet [7, 8]. The Kidney
Disease Improving Global Outcomes and the American Society of
Transplantation ser dock 1 dag inte att det finns tillrdckligt stod for att
rekommendera screening hos njurtransplanterade [9], medan man i Australien
rekommenderar screening for njurtransplanterade med ytterligare riskfaktorer
[10]. Det finns 1 dag dnnu inte tillrdcklig vetenskaplig evidens for att
introducera populationsbaserad organiserad screening for njurcancer men

mojligt dr att det kan bli aktuellt f6r grupper med f6rhojd risk f6r njurcancer.

5.2 Opportunistisk screening

Screening kan ocksa vara opportunistisk, det vill sidga initierad pa individniva
av patient eller hilso- och sjukvardspersonal. Opportunistisk (’vild”) screening
ar inte organiserad och kan dirfor inte utvirderas avseende egentlig medicinsk
nytta, kostnadseffektivitet och sa vidare. Exempel pd opportunistisk screening
ar provtagning for PSA (prostataspecifikt antigen) i samband med likarbesok
av annan anledning. En annan typ av opportunistisk screening dr den som
dagligen férekommer nir radiologer granskar DT- och MRT-unders6kningar
eller utfor ultraljudsundersékningar pa grund av andra kliniska fragestillningar.
Aven nir fragestillningen dr en annan, uppticks ofta patologiska férindringar i
andra organ. Pé detta sitt avsldjas inte sillan en njurexpansivitet (incidentellt
upptickt). Andelen incidentellt upptickta njurcancrar ir betydligt hogre dn for
de flesta andra cancertyper, och har i Sverige 6kat fran 43 % ar 2005 till 64 %
ar 2023, se Arsrapport njurcancer. Detta har skett i takt med den 6kade

anvindningen av framfér allt datortomografi.

Under samma period har storleken pa nydiagnostiserade njurcancrar minskat
och en trend till 6kad 5-arséverlevnad har noterats (figur 5). Detta kan ha flera
orsaker, men det 4r sannolikt att incidentell detektion fangar tumorerna i
tidigare stadium. Det kan darfor finnas skil f6r radiologerna att ligga sirskild
vikt vid granskning av njurarna, nir dessa “automatiskt” har inkluderats vid
bildtagning f6r andra fragestillningar pa DT- och MRT-unders6kningar. Vad

giller nytta kan man dock inte sitta likhetstecken mellan opportunistisk och
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organiserad screening, bland annat eftersom den férstnimnda avser patienter

som redan ir i sjukvarden, medan den senare avser den allméinna befolkningen.
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KAPITEL 6

Arftlighet

Individer med njurcancer bor utfragas avseende sliktanamnes for cancer och

symtom/manifestationer kopplade till drftliga njurcancersyndrom (se tabell 1).

Vid njurcancer orsakad av bakomliggande medfédd patogen variant (mutation)
1 en gen ir den genomsnittliga dldern vid insjuknande lagre dn vid sporadiska

tumorer. Det dr ocksd vanligare med bilaterala och multifokala tumorer.

Om irftlig orsak identifieras har det betydelse bade for patienten sjilv, och for
patientens genetiska slidktingar. Sliktingar kan erbjudas anlagsbirartest och om
den i familjen férekommande patogena varianten pavisas hos nagon av dem sa

kan de erbjudas kontrollprogram (se tabell 1).

6.1 Misstanke om arftligt 6kad risk for
njurcancer

I f6ljande situationer bor testning av njurcancerassocierade gener eller remiss

till cancergenetisk mottagning erbjudas:

Individ med njurcancer

med insjuknandeadlder 45 ar eller yngre eller

e som har bilateral eller multifokal njurcancer eller

e dir PAD visar ovanlig histopatologisk typ och/eller blandtumér eller

e som har en (eller flera) forstagradsslikting med njurcancer eller

e dir individen sjilv, eller nagon 1 den nira slikten, har (njur-) histopatologi
eller nigot symtom/manifestation som inger misstanke om arftligt syndrom
(se tabell 1).

6.2 Arftliga syndrom med forhojd risk for
njurcancer

Hos mindre 4n 5 % av patienter med njurcancer hittas bakomliggande patogen

variant i de gener som listas i tabell 1 [11]. Dock finns ytterligare gener som
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anses vara associerade med njurcancer, och dirfér rekommenderar vi i férsta

hand en njurspecifik genpanel vid érftlighetsutredning [12].

Tabell 1. Njurspecifikt kontrollprogram for friska anlagsbarare med patogen
variant i gen associerad med 6kad njurcancerrisk (daterat 2024-09-01).
Kontrollprogrammet foljer de modaliteter och intervall som rekommenderas
av NCCN om inte annat anges [13].

Syndrom Gen Vanligaste typ | Associerade Kontrollprogram
av njurtumér | symtom/ avseende njurar*
[14] sjukdomar [14]

Birt-Hogg-Dubé | FLCN Kromofob Fibrofollikulom, MRT vart tredje ar
njurcancer lungcystor, pneumo- | fran 20 ars alder
och benigna torax
onkocytom

Hereditar FH FH-deficient Kutant och uterint MRT arligen fran

leiomyomatos njurcancer leiomyom, leiomyo- | 10 ars alder

och njurcancer, sarkom

HLRCC

von Hippel- VHL Klarcellig Retinala och CNS MRT vartannat ar

Lindau njurcancer hemangioblastom, fran 15 ars alder**

pankreascystor och
neuroendokrina
Klarcellig tumarer, tumorer i
papillar endolymfatiska
renalcellstumor | sacken, feokromo-
cytom

Arftligt BAP1- BAP1 Klarcellig och Ogonmelanom eller | MRT varje ar fran

tumorsyndrom kromofob hudmelanom 30 ars alder
njurcancer

Arftlig papillar MET Papillar - MRT varije till

hjurcancer njurcancer vartannat ar fran

30 ars alder

Cowdens PTEN Flera olika Brostcancer, Riktlinjer enligt

syndrom histologier tyreoideacancer, GenTURIS [15]:
forekommer kolonpolypos, Ultraljud eller MRT

makrocefali vartannat ar fran
40 ars alder
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Syndrom Gen Vanligaste typ | Associerade Kontrollprogram
av njurtumoér | symtom/ avseende njurar*
[14] sjukdomar [14]
Arftligt SDH-X | Flera olika Paragangliom, Riktlinjer enligt
paragangliom/ histologier feokromocytom separat dokument.
feokromocytom forekommer MRT helkropp
(HK-MRT)
vartannat eller vart
tredje ar beroende
pa genotyp och
familjehistoria*™*
Tuberos skleros | TSC1, Angiomyolipom | Hudférandringar Individuellt
TSC2 (vita flackar eller anpassad arlig
angiofibrom); bilddiagnostik fran
forandringar i hjarna | diagnos upp till
som kan ge 12 ars alder.
epilepsi, ; .
utvecklingsférsening MRO njurar fran
.97 12 ar.
och autism;
forandringar i 6gon,
hjarta och andra
organ

*Notera att dessa rekommendationer uppdateras regelbundet. Datortomografi kan dvervagas om MRT
inte ar tillgangligt. Da datortomografi medfér exponering for stralning ar MRT férstahandsval.

**MRT buk for att vardera pankreas, njurar och binjurar.

***Ingen extra radiologi for att beddma njurarna, daremot ska njurarna sarskilt granskas vid HK-MRT, se
riktlinjer under sfmg.se/arbetsgrupper/cancergenetik/#riktlinjer.

6.2.1 von Hippel-Lindaus sjukdom

von Hippel-Lindaus sjukdom orsakas av patogen variant i von Hippel-Lindau-
genen (VHL-genen) och nedirvs autosomalt dominant. Hos personer med von
Hippel-Lindaus sjukdom ses en 6kad risk att utveckla bade tumorer och
vitskefyllda cystor i njurarna [16]. Njurfriska individer med patogena varianter i
VHL-genen bor erbjudas multidisciplinart omhindertagande med riktat

kontrollprogram.

6.2.2 Birt-Hogg-Dubés syndrom (BHD)

Birt-Hogg-Dubés syndrom (BHD) ir en autosomalt dominant érftlig sjukdom
som orsakas av patogen variant i FLCN-genen. Njurtumérerna vid BHD tycks
ha ett stillsammare forlopp. Enligt en mindre studie ér tillvixthastigheten av
njurtumorerna lingsam radiologiskt och hos 27 underséka individer sags en
median tillvixthastighet pa 0,14 cm per ar [17]. Endast ett fatal fall med

metastaserad njurcancer dr beskrivna i litteraturen och dessa uppticktes i regel
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pa grund av symtom, dvs. inte via kontrollprogram [18]. Nyligen publicerades
uppdaterade europeiska riktlinjer for handliggning av individer med BHD 1
[19] och i dessa rekommenderas édrlig undersékning av njurarna.
Virdprogramgruppen gor dock bedémningen att tidigare rekommendation om
MRT vart tredje ar hos individer med BHD ska kvarsta.

6.2.3 Hereditar leiomyomatos och njurcancer (HLRCC)

Hereditir lelomyomatos och njurcancer (HLRCC) orsakas av patogena
varianter i FH-genen och nedarvs autosomalt dominant. Njurcancer vid
HLRCC ir oftast unilateral och unifokal, till skillnad fran annan arftlig
njurcancer. Denna typ av cancer ir ofta aggressiv och bor dirfér behandlas
utan dréjsmal. Njurfriska individer med patogena varianter i FH-genen bor

erbjudas riktat kontrollprogram fran 10 ars alder.

6.3 Uppfoljning av personer med misstankt
arftlig njurcancer

Kontrollprogrammen vid konstaterat arftligt 6kad risk for njurcancer varierar
beroende pa bakomliggande orsak och uppdateras ofta. Kontrollprogram

samordnas med andra specialister involverade 1 varden. Nir misstinkt tumor
detekteras bestdms frekvens av bilddiagnostik av tillvixthastighet och storlek

pa tumor(er).
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KAPITEL 7

Symtom och tidig
utredning

7.1 Symtom och kliniska fynd

Sammanfattning

e Njurcancer uppticks i stor utstrickning incidentellt i samband med
radiologisk undersékning av annan anledning.

e Symtom uppstir sent i férloppet och de flesta patienter kinner inte av
sjukdomen vid diagnos.

e Makroskopisk hematuri, lokal smirta och en palpabel tumoér pa platsen
for njuren har beskrivits som klassiska tecken pa njurcancer men dven

ospecifika fynd som dr férenliga med cancersjukdom férekommer.

Njurtumérer ger sallan symtom forrdn tumoren blivit relativt stor eller har
spridit sig. Njurcancer kan da presentera sig pa manga olika sitt med en
varierande symtombild. Historiskt har de vanligaste forsta symtomen varit

hematuri, buk- eller flanksmartor och palpabel tumoér.

Data fran det nationella kvalitetsregistret 2023 visar att 64 % av alla

njurtumorer uppticks incidentellt, det vill siga utan specifika symtom.
Incidentellt upptickta njurcancrar ir generellt mindre 4n tumorer med symtom
och har en trend till lagre T-stadier och har battre 6verlevnad. Mer dn hilften

av alla registrerade njurcancrar klassificeras som stadium T1.

Majoriteten av tumorerna diagnostiseras genom anvandning av ultraljud, DT
och MRT. Aven debut av varikocele i vuxen alder, sirskilt pa héger sida och
icke-reversibelt i liggande, ska ge upphov till misstanke om
njurexpansivitet/retroperitoneal process, aven om det ér sillsynt som ett

ensamt symtom.

Ospecifika sjukdomstecken ses hos upp till 30 % av patienterna med
symtomgivande njurcancer. Vanligt forekommande ar anemi, f6rh6jd
sankningsreaktion (SR), feber, hypertoni, hyperkalcemi, polycytemi,

viktminskning, leverdysfunktion och neurologiska symtom. Manga av dessa
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symtom och tecken gar under benimningen paraneoplastiskt syndrom som kan
torekomma vid savil lokaliserad som metastaserad sjukdom. Dessa symtom

leder sillan till direkt misstanke om njurcancer, men kan komma att utredas

inom det standardiserade férloppet f6r allvarliga ospecifika symtom.

I dag har cirka 13 % av patienterna metastaserad sjukdom vid diagnostillfallet
[20]. De vanligaste lokalisationerna for metastaser ar lungor foljt av skelett,
lymfkértlar, lever, binjurar, pankreas, hud och hjirna. Synkron metastasering,
det vill sdga vid diagnostillfallet, finns rapporterad dven f6r sma njurcancrar
(< 4 cm) men ar ovanligt [21].

7.2 Ingang till standardiserat vardforlopp

Vid misstanke om njurcancer ska patienten remitteras for en radiologisk
undersokning. IVdlgrundad misstanke toreligger vid klart fynd talande f6r
njurcancer, inklusive cystiska expansiviteter klassade som Bosniak III-IV.

En utredning enligt standardiserat vardforlopp njurcancer startas och berérda

enheter kontaktas via remiss.

7.3 Utredning av patienter som inte uppfyller
kriterierna for valgrundad misstanke

Cystiska njurexpansiviteter som inte uppftyller kriterierna for valgrundad
misstanke kan likval kriva uppfoljande kontroller (Bosniak IIF). Cystiska
expansiviteter bor klassificeras enligt den uppdaterade Bosniak-klassificeringen

[22], se avsnitt 8.7 Cystiska expansiviteter.
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KAPITEL 8

Diagnostik

8.1 Utredning enligt standardiserat
vardforlopp

Rekommendationer

e Radiologisk utredning av njurtumér bor i forsta hand ske med DT.

e Optimal utredning av cancermisstinkt njurtumor gors med 4-fas-DT av
njurar och urinvigar (nativ-, artir-, ven- och utsondringsfas) samt
DT bréstkorg (torax).

e Vid kraftigt nedsatt njurfunktion eller 6verkinslighet mot
jodkontrastmedel kan DT ersittas med MRT, vid behov kompletterat
med kontrastmedelsforstarkt ultraljud.

e Skelettskintigrafi och PET-DT ingar inte i rutinutredning.

Utredningen enligt standardiserat vardforlopp delas in i olika utredningsblock,
dir resultatet av undersokningarna avgor hur forloppet ska fortsitta.

Se standardiserat vardférlopp njurcancer.

8.2 Diagnosbesked

Rekommendationer

e Patienter bor fa saklig information om sjukdomen, dess behandling och
forvintat resultat, sa att de kan gora ett valgrundat stillningstagande till
den behandling som erbjuds. Vid diagnosbeskedet bor
kontaktsjukskoterska nirvara.

e Patienter bor fi ett eller flera uppfoljande samtal av likaren och/eller
kontaktsjukskoterskan som upprepar och kompletterar informationen
fran diagnosbeskedet.

e Vid behov erbjuds kontakt med kurator, och det dr speciellt viktigt om
minderériga barn finns i familjen.

e Nationellt framtagen patientinformation om njurcancer erbjuds [23].

e Individuell vardplan, Min vardplan, upprittas.
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Vid diagnosbeskedet bor patienterna fa individuellt anpassad saklig
information, bade muntligt och skriftligt [24]. Tydlig, och for patienten
begriplig, information leder till kortare vardtid och sjukfranvaro, postoperativt
bittre fysisk aktivitet och rorlighet, samt mindre smirtupplevelse,
analgetikakonsumtion och oro [25, 20].

Nigra rad infor forsta besoket:

e Uppmana patienten att ha en nirstiende med sig. Den nirstaende har da
mojlighet att efter besoket komplettera med information som patienten inte
har uppfattat eller kunnat ta till sig.

e Erbjud patienten en namngiven kontaktsjukskoterska (se vidare i

14.2 Kontaktsjukskoterska).
e Uppritta Min vardplan i samband med diagnosbeskedet eller sikerstall pa

annat sitt att patienten far savil skriftlig som muntlig information. Erbjud

kontakt med kurator eller motsvarande.
¢ Ge information om ritten till ny medicinsk bedémning.

¢ Ge information om patientféreningen njurcancerforeningen.se.

8.3 Kilinisk undersokning

Klinisk undersékning bor innefatta palpation av buk och lymfkortelstationer
samt bedomning av allmantillstind och samsjuklighet infér behandlingsvalet,
helst objektiviserat med verktyg for att mita performance status

(funktionsstatus) saisom ECOG eller Karnofskys index (se bilaga 2).

8.4 Laboratorieprover

Rekommendationer

e Laboratoriestatus vid tumdr cT1aNOMO bor innefatta kreatinin, Na, K
och Hb.

e Estimerat GFR baserat pa kreatinin och/eller cystatin C, alder och kon
anvinds for njurfunktionsbestimning

e Vid tumérer cTT1bNOMO eller mer bér dven CRP, Ca, albumin och ALP
(alkaliskt fosfatas) inkluderas.

e Vid misstanke om lokalt avancerad och/eller metastaserad sjukdom bor

neutrofila granulocyter och trombocyter inkluderas. Se avsnitt 12.4.1

Prognostiska riskfaktorer enligt IMDC (International Metastatic RCC

Database Consortium).
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Estimerad GFR (glomerular filtration rate; glomerulir filtrationshastighet),
baserad pa kreatinin och/eller cystatin C, alder och kon, berdknas numera pa
kemilaboratorierna f6r bittre bedomning av njurfunktionen. Vid nedsatt

funktion 4r bestimning av iohexol-clearance mer exakt.

For riskklassificering infér MDK vid metastatisk sjukdom ingar allmin
provtagning, se ovan, samt neutrofila granulocyter (se avsnitt 12.4.1
Prognostiska riskfaktorer enligt IMDC (International Metastatic RCC Database

Consortium)).

8.5 Bilddiagnostik

8.5.1 Datortomografi, magnetkameraundersdkning och
ultraljud

Vid primir utredning av symtom som talar for njurcancer, till exempel
makroskopisk hematuri, dir tidigare radiologisk undersokning saknas, kartliggs

njurar och urinvigar optimalt med DT-urografi, vanligen i fyra faser:

nativ fas (utan intravenost kontrastmedel)

kortikomedullir fas (artdrfas)

nefrografisk fas (venfas)

utsondringsfas (cirka 10-30 minuter efter kontrastinjektionen).

Undersokning i kortikomedulldr fas underlittar pavisandet av vissa njurcancrar
men dven urotelial tumor 1 njurbédcken, uretir och blasa, som dr vanligare dn
njurcancer som orsak till hematuri. Kortikomedulldra fasen ger ocksd mojlighet
till DT-angiografi av njurkarlen i samma seans, vilket dr av virde infor partiell
nefrektomi eller stillningstagande till preoperativ embolisering. Manga
klarcelliga cancertumorer ar hypervaskulira och syns bist i kortikomedullar fas,
men de allra flesta njurcancrarna framstills ocksé vil 1 nefrografisk fas eftersom
den kontrastuppladdande tumoren ér lagattenuerande i férhéllande till

omgivande normalt njurparenkym.

For yngre patienter (under 50 ar) efterstriavas reducerad straldos, och da kan
trefas-DT med nativ, kortikomedulldr alternativt nefrografisk fas och
utsondringsfas vara ett laimpligt alternativ. Ytterligare straldosreduktion kan
astadkommas genom att dela upp kontrastmedelsdosen i tva injektioner
(splitbolus), med bildtagning forst efter den andra injektionen. Da fiar man en

kombinerad nefrografisk fas eller kortikomedullir fas (frin den andra
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injektionen) och utséndringsfas (fran den forsta injektionen).
Vid makroskopisk hematuri eller annan tumormisstanke hos patienter under
30 ar rekommenderas i f6érsta DT utan intravenos kontrasttillférsel £6r att

utesluta konkrement, samt ultraljud njurar, cystoskopi och vid behov MRT.

Vid incidentell radiologisk upptickt av njurexpansivitet ar detektionsunder-
sokningen oftast inte optimerad for njurcancerdiagnostik, till exempel nar
njurexpansivitet uppticks pa DT som utférs utan intravendst kontrastmedel
vid utredning av uretirsten eller akuta buksymtom, eller vid en rutinmaissig
DT buk 1 endast en kontrastmedelsfas. Vid incidentell upptickt av
cancersuspekt njurexpansivitet behover dirfor den radiologiska utredningen
ofta kompletteras med flerfas DT njurar och urinvigar samt DT torax, f6r
definitiv karakterisering och stadieindelning av tuméren. Observera att
adekvata faser 1 detektionsundersékningen inte behéver upprepas vid den

kompletterande DT-undersokningen.

Detaljerade DT-protokoll f6r utredning av makroskopisk hematuri, oklar

njurexpansivitet och stadieindelning av njurtumor finns pa Svensk

Uroradiologisk Forenings (SURE:s) webbplats.

En komplett radiologisk utredning vid karakterisering och stadieindelning av
njurtumor (misstinkt njurcancer) infér slutgiltigt stallningstagande till

behandling bor ge foljande information (T-stadium inom parentes):

e tumorens lige i njuren

e solid eller cystisk (Bosniak II-IV) tumér
e cxofytisk eller endofytisk expansivitet

e nekroser

e orad av kontrastuppladdning

e storsta diameter (for cancertumor begrinsad till njuren giller foljande:
<4cm=Tla;>4cmmen <7 cm=Tlb; > 7 cm men < 10 cm = T2a;
> 10 cm = T2b)

e tumordvervixt till perirenala fettet, samlingssystemet eller fettet i njurhilus

men inte genom Gerotas fascia (T3a)

e tumortromb i vena renalis och dess utbredning (trombtoppens lokalisation 1
vena renalis (T32), vena cava nedom diafragma (T3b) eller ovan diafragma/i
hoger formak (T3c)

e tumoirovervixt genom Gerotas fascia eller till samma sidas binjure (T4)

e tumorovervixt till andra nirliggande organ (T4)

e avstand (mm) fran expansiviteten till samlingssystemet
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e Renal nephrometry score bor beridknas infér MDK och terapikonferens for
val av behandling

e kirlanatomi (se nedan)

e cventuell avvikande anatomi av samlingssystemet (duplex osv.)

e avflodestorhallandena fran njurbickenet till urinblasan

e kontralaterala njurens status (morfologi, funktion, avflode, eventuella
expansiviteter)

e metastaser i lymfkortlar, lever, binjurar, pankreas, skelett och lungor

(DT torax).

Om kirurgi kan antas bli aktuell bér njurens arteriella kirlforsoérjning beskrivas
1 detalj (njurartirernas antal, avgangsstillen och storlek), liksom férekomst av
eventuella anomalier eller normalvarianter (till exempel retroaortal njurven)

som kan ha operationsteknisk betydelse.

Lymfkortlar med kortaxel > 1 cm i transaxialplanet eller avvikande form eller
struktur inger misstanke om metastasering. Vid tumortromb ska dess
utbredning i njurven respektive vena cava inferior bedémas. Vid oklar
proximal begriansning bér man komplettera med MRT alternativt ultraljud.
Kompletterande undersokning kan ocksa beh6vas om det rader osikerhet om

tumorévervaxt pa andra organ.

Vid nedsatt njurfunktion kan DT med lagkilovoltsteknik och reducerad
kontrastmedelsdos anvindas. Vid tidigare anafylaxi av jodkontrastmedel,
obehandlad manifest hypertyreos eller gravt nedsatt njurfunktion med

GFR < 30 ml/min/1,73 m* kan DT ersittas med MRT, alternativt ultraljud,

med beredskap for kontrastmedelsforstirkning.

DT torax kan med férdel utféras i samma seans som DT buk. Lungmetastaser

kan detekteras med DT torax aven utan intravenost kontrastmedel.

Tumoren kan kategoriseras med olika typer av scoringsystem diar RENAL
nephrometry score nu anvinds i nationella kvalitetsregistret f6r njurcancer [27].
Systemet anvinds framst for att vilja behandlingsmetod, bedoma risk for
komplikationer och jamfora patientserier. Ett starkt 6nskemal infér MDK och
behandlingsbeslut dr att bedomningen av RENAL nephrometry score gors av

en radiolog och ingdr i rontgensvaret. Se Cancer Prediction Tools, Fox Chase

Cancer Center.
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8.5.2 Nuklearmedicinska metoder

8.5.2.1 Skelettskintigrafi

Skelettmetastaser vid njurcancer ér oftast lytiska och syns daligt pa
skelettskintigrafi pa grund av begriansad osteoblastisk reaktion [28]. Vid
symtom och/eller forh6jt ALP kan riktad diagnostik med slitrontgen, DT eller

MRT vara mer sensitiva undersokningsmetoder [29].

8.5.2.2 PET-DT

Anvindningen av PET-DT med fluordeoxyglukos F18 (FDG) som
radiospardmne vid detektion och karakterisering av renal neoplasi dr begransad
frimst pa grund av FDG-utsondringen fran njuren som resulterar i en hog
bakgrundsaktivitet inom detta organ. Njurcancer ir inte heller alltid speciellt
hypermetabol. Det finns begrinsat med studier som har undersékt PET-DT

1 forhallande till spridd eller recidiverande njurcancer. I undantagsfall kan man
tinka sig att anvinda FDG-PET-DT f{6r att utvirdera metastasering eller
behandlingsrespons, om konventionella metoder visat tvetydiga resultat [30,
31],

Det finns andra radiofarmaka som inom ramen for studier testats vid
njurcancet, t.ex. 89Zr- eller 124I-mirkt monoklonal antikropp girentuximab
och 18F- eller 68 Ga-markt prostataspecifikt membranantigen, men ingen av
dessa dr aktuellt for kliniskt bruk i dagsldget [32].

8.5.2.3 Njurskintigrafi

Dynamisk njurskintigrafi (renografi) eller statisk njurskintigrafi (DMSA) kan
utfbras for att bestimma funktionsférdelningen (split renal function) vid
nedsatt njurfunktion (se tabell i avsnitt 13.1 Behandling av kronisk njursvikt)
da den kirurgiska behandlingen kan medfdra grav njurfunktionsnedsittning
eller dialysbehov. Som alternativ kan man utnyttja DT-undersékningens
kortikomedullira eller nefrografiska fas for berdkning av funktionsférdelningen
[33]. Vid normal njurfunktion (e-GFR) och normalstora njurar pa DT eller

MRT ir det inte nédvandigt att bestimma separatfunktionen.
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8.6 Biopsi

Rekommendationer

e Beslut om biopsi bor ske i samrad med radiolog, limpligen vid
terapikonferens.

e Perkutan biopsi bor goras av alla sma tumorer (< 4 cm) infor
behandlingsval samt for stérre tumorer i de fall den radiologiska bilden
inte ar entydigt malign.

e Biopsirekommendationen ar extra stark vid bilaterala njurtumérer, tumor
1 singelnjure, och infér ablativ behandling, men dven da behandling
innebdr risk for dialys samt dd misstanke féreligger om lymfom eller
metastas av annan malignitet till njuren.

e Vid metastaserad sjukdom bor i férsta hand metastas biopseras.

Om ingen vil atkomlig metastaslokal foreligger, rekommenderas biopsi
av njurtumoren infor val av systemisk behandling.

e Biopsi bor inte utféras om patienten inte dr aktuell f6r nagon behandling

nu eller framover.

e Vid benign biopsi med representativt material kan kontrollerna avslutas.

I vissa fall kan man, baserat pa tumorens radiologiska karaktir (nekroser) och
utbredning (tumortromb, invasion av intilliggande organ, metastaser), med hog
sikerhet faststélla att det r6r sig om en njurcancer. Fér sma njurtumorer kan
man dock pa DT och MRT i regel inte avgora huruvida en solid njurtumor ar
malign eller benign. Ett undantag ér fetthaltiga tumérer som med storsta
sannolikhet representerar angiomyolipom (benign tumor). Sannolikheten att en
solid njurtumor utan fettkomponent utgdr njurcancer ar cirka 90 % men
varierar med stotleken. Cirka 30 % av njurtumorer mindre dn 3 cm dr benigna
[34, 35]. En perkutan biopsi bor utféras om det dr oklart om en solid
njurtumor dr malign eller benign. Vid cystisk tumér har biopsi tveksamt virde,

men kan vervigas vid férekomst av storre solida partier.

8.6.1 Biopsiteknik

Biopsi med mellannal ger sikrare bedémning av tumortypen in
finnalspunktion (cytologi) och har hég sensitivitet och specificitet avseende
histologi. Specificiteten dr simre f6r malignitetsgrad (cirka 60 %).
Hybridtumérer med onkocytom och kromofob njurcancer forekommer, men
flera studier visar att risken for dold malignitet vid benignt biopsisvar ér lag
och att hybridtumérer i regel ar lagmaligna [36, 37].
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Biopsi utférs perkutant med ledning av ultraljud eller DT. Minst tva samtida
biopsier bor tas med 18-G-nal eller grévre, giarna med koaxialteknik for att
minimera risken fo6r implantationsmetastas. Risk for implantationsmetastas vid
njurcancerbiopsi ar dock mycket lag [38-45]. Om flera njurtumorer finns hos
samma patient, maste remissen innehalla information om

provtagningslokalen/-lokalerna.

Rutiner f6r forberedelser och eftervard vid biopsi dr ofta vil etablerade pa
respektive rontgenavdelning. Standard ar att kontrollera PK och trombocyter
och sitta ut eventuella blodfértunnande mediciner. Smartlindrande och
lugnande premedicinering ges pa vardavdelning innan patienten transporteras 1
sang till rontgen. Ungefir fyra timmars fasta brukar ocksa férordas, liksom lika
ling observation pa virdavdelning/dagvird efter ingreppet, med regelbundna
kontroller av vitalparametrar. En firsk studie visade att samtliga akuta
komplikationer upptridde i direkt anslutning till eller inom tre timmar efter

biopsin, vilket ger stod f6r denna nigot kortare observationstid [46].

Det finns ett radiologiskt kvalitetsregister, Svenskt Register for Interventionell

Radiologi (SRIR), som kan ge méjlighet att registrera och analysera perkutana

njurbiopsier pa landets radiologiska avdelningar, med avseende pa typ av

ingrepp, lokalisation, teknik, diagnos och komplikationer.

8.7 Cystiska expansiviteter

Rekommendationer

e Cystiska expansiviteter klassificeras enligt Bosniaks uppdaterade
protokoll:

— Bosniak I och II (enkla cystor): ingen utredning eller uppfdljning

— Bosniak IIF: uppféljning

— Bosniak IIT och IV: utredning enligt SVF.

Njurcystor dr ett vanligt fynd vid radiologiska undersdkningar, och patienter

med oklara njurcystor remitteras ofta till urolog f6r bedémning.

Obduktionsstudier pa patienter dldre dn 50 ar har pavisat att mer dn 50 % har

atminstone en enkel cysta.

Njurcystor kan klassificeras som “enkla” eller atypiska” (komplexa). Enkla
cystor dr vilavgrinsade, visar ingen kontrastuppladdning efter intravencs
kontrastmedelsinjektion (< 10 HU 6kning i attenuering jamfért med nativa

bilder) och karakteriseras av rundad eller oval form, homogent
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“vattenliknande” innehall (attenuering < 20 HU pa DT, ekofri vitska med
ekoforstirkning bakom pa ultraljud, signalintensitet som cerebrospinalvitska
pa MRT), tunn vigg och avsaknad av solida partier, septa och forkalkningar.
De flesta cystor uppfyller dessa kriterier och kan enkelt avfirdas som benigna
pa DT, MRT och ultraljud, och de kriver ingen behandling eller uppfdljning.
Svirigheten uppstar nir cystor inte uppfyller de strikta kriterierna for enkel”
cysta. Manga av dessa ir likvil benigna, men ibland ar det svart att differentiera
mot maligna cystor och cystisk nekros i malign tumér, oavsett radiologisk
metod. Risken for att forindringen dr malign stiger med 6kande komplexitet,
till exempel med 6kande antal septa, 6kande tjocklek pa septa eller cystvagg,

eller férekomst av solida mjukdelspartier med kontrastuppladdning.

Bosniaks klassificeringssystem giller for njurexpansiviteter som till < 25 %
bestar av kontrastuppladdande delar. Klassificeringssystemet bygger pa fynden
vid DT och MRT och bestar av fem kategorier (tabell 2), allt fran cystor som
inte kriver uppfoljning eller annan atgird (Bosniak I och II) till alltmer
komplexa cystor (Bosniak IIF, I1I, IV) med 6kande malignitetsrisk och som

kriver uppfoljning eller operativ atgird.

Beroende pa bland annat skillnader i de radiologiska metodernas spatiala
uppl6sning och vivnadskarakterisering kan klassificeringen skilja sig nagot
mellan DT och MRT, och klassificeringen giller inte for ultraljud. Exempelvis
identifieras kalk littare med DT dn med bade MRT och ultraljud, och DT och
MRT ger bittre 6versikt dn ultraljud. I problematiska fall 4r det ibland
virdefullt att komplettera DT-unders6kningen med MRT eller
kontrastforstirkt ultraljud. "Hyperdensa” cystor ér proteinrika cystor med
homogen hog attenuering pa nativa DT-bilder (ofta > 60 HU), med
oférindrad attenuering efter intravends kontrasttillforsel. Okning av
attenueringen med atminstone 20 HU efter intravends kontrastmedelstillférsel
pa DT talar for solid tumér, medan 6kning med 10-19 HU ar svarvirderad.
Solida tumdrer med svag uppladdning ar sillsynta men férekommer (srskilt
papillir njurcancer). Observera att s.k. pseudoenhancement pa DT kan ge en
okning av attenueringsvirdet som inte motsvaras av dkta
kontrastmedelsuppladdning i vivnaden, sarskilt for sma cystor (< 2 cm) som
omges av kontrastmedelsladdande parenkym. Kompletterande
kontrastmedelsforstirkt ultraljud eller MRT kan vara av virde vid oklara fynd
[47]. Om det dr svarbeddmt dr det klokt att exspektera och géra om

undersokningen om ett ar.
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En uppdatering av Bosniaks system publicerades 2019 [22], i avsikt att f6rsOka
reducera antalet benigna och indolenta cystiska férindringar som onddigtvis
opereras eller f6ljs upp, minska interobserver-variationen i beddmningen, och
minska variationen i rapporterad malignitetsrisk for de olika Bosniak-klasserna.
En nyhet dr att klassifikationen dven anpassats f6r MRT [22]. Bosniak 2019
innebir tydligare och mer objektiva definitioner av tjocklek pa cystviggar, septa
och mjukdelskomponenter, samtidigt som betydelsen av férkalkningar tonas
ned och tydligare definitioner av bland annat kontrastuppladdning ges.
Valideringen av den nya klassifikationen 4r begrinsad i litteraturen, men
publicerade data talar for att den ger hégre samstimmighet mellan granskare
och minst lika siker diagnostik. Vardprogramgruppen har dirfér valt att
rekommendera den nya klassifikationen (figur 7).
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Tabell 2. Kategorisering av cystiska njurexpansiviteter pa DT, baserad pa
Bosniaks klassifikation version 2019 [22], med forklarande kommentarer.

Kategori | (enkel cysta)

Benign

Valavgransad cystisk expansivitet med

e slata, tunna (< 2 mm) vaggar, och

e homogen attenuering mellan -9 HU och
20 HU bade* fére och efter i.v.
kontrastinjektion, och

¢ inga septa, mjukdelskomponenter eller
forkalkningar.

Kontrastuppladdning i tunna cystvaggar
kan forekomma normait.

*Forutsatter att bade nativ- och kontrast-
fas utforts (enl. besked fran forfattarna).

Jamfor klassificering (kategori Il nedan),
om endast nativ-serie utforts.

Ingen ytterligare utredning eller
kontroll.

Kategori Il

Benign

Valavgransad cystisk expansivitet med
sldta, tunna (£ 2 mm) vaggar (som kan
ha kontrastuppladdning*), men med

e 1-3 tunna (< 2 mm) septa (som kan ha
kontrastuppladdning), eller

o forkalkningar, oavsett storlek/utseende,
i vagg eller septa, eller

e homogen, hdg attenuering (= 70 HU)
utan i.v. kontrast (proteinrik cysta,
hemorragisk cysta), eller

e homogen attenuering > 20 HU utan i.v.
kontrast men ingen ytterligare
uppladdning efter i.v. kontrast, eller

¢ homogen, Iag attenuering (-9 HU till
20 HU) utan i.v. kontrast (i franvaro av
kontrastforstarkt bildserie), eller

e homogen attenuering 21-30 HU i
portovends kontrastfas.

Hit raknas ocksa homogena,
valavgransade, lagattenuerande
expansiviteter som ar for sma (< 1 cm) for
att ndrmare karakteriseras.

Ingen ytterligare utredning eller
kontroll.

Kategori lIF (F = Follow-up)

En mindre andel @r maligna

Cystisk expansivitet med

o |att fortjockad (3 mm), slat
kontrastuppladdande vagg, eller

o en eller flera latt fortjockade (3 mm),
slata och kontrastuppladdande septa,
eller

e 24 tunna (< 2 mm) och slata
kontrastuppladdande septa.

Kontroll rekommenderas, oftast
efter 1, 3 och 5 ar.
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Kategori Il

Cystisk expansivitet med Kirurgi alternativt individuell

o en eller flera kontrastuppladdande, uppfoljning rekommenderas.

diffust fortjockade (= 4 mm) vaggar eller
septa, eller

e en eller flera kontrastuppladdande,
fokala konvexa mjukdelsfortjockningar
(= 3 mm), som bildar trubbig vinkel mot
vagg eller septum.

Kategori IV

Cystisk expansivitet med Utreds och behandlas som en

: "
e en eller flera kontrastuppladdande solid tumar

noduli, det vill saga fokala, konvexa
mjukdelsfortjockningar som antingen ar
=4 mm och som bildar trubbig vinkel
mot vagg eller septa, eller som, oavsett
storlek, bildar spetsig vinkel mot vagg
eller septum.

Dagens uppféljning och hantering av komplexa cystor saknar tydlig evidens.
Flera artiklar talar for att de forsta arens uppfoljning av IIF-cystor ar foga
meningsfull och att det krivs lingre tid f6r att identifiera maligna
behandlingskrivande tumorer. Litteraturen visar att Bosniak III-cystor
uppvisar lag risk for metastasering under uppféljning, varfér aktiv

monitorering ar ett alternativ till kirurgi.

Bosniak IIF-cystor [48] {6ljs férslagsvis upp med ny undersékning efter 1 ar,
3 ar och 5 ar. Om den radiologiska bedémningen dr oférindrad avslutas

uppfoljningen.

Bosniak III-cystor [48] behandlas med kirurgi alternativt individualiserad
uppfoljning [48-52].

For att 6ka kunskapen om prognos och limpligaste kliniska hantering av
Bosniak IIF- och Bosniak IIl-cystor dr det 6nskvirt att om méjligt inkludera
dessa patienter 1 vetenskapliga studier (Prospective multicenter trial comparing

surgery to active surveillance in patients with BOSniak 3 renal cystic masses

(BOS3) — study protocol).
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Figur 7. a, b, c. Nya Bosniak-klassificeringen enl. Silverman et al. 2019 [22].
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Figure 7a: Cetermingtion of
numibzer of sepfa with the Bosniak
classification of cystic renal
masses, version 201%. Example of
Bosniok I cyst (top) and IF cystic
mass [bottom) classified on the
basls of the number of thin (=2
mim| septa. A septum & defined as
a linear or curviinear structure that
connects two surfaces. Each
differently colored line indicates a
unique

septum [two on top, five on
bottoml).

Figure 7b: Determination of wall
and

septa thickness by wsing the Bosniak
clossification of cystic renal masses,
verion 2019, Images show examiple
thicknesses of the walls and septa
within 20-mm cystic miosses
(mecsurernents are to scale). A
smoath, thin [S2-rmm) woll s o
feature of a Bosnlak | cyst, a smaoth
and thin (£2-mm) wall and septa
are features of a Besnlak Il cyst, a
smoaoth and minimally thickened [3-
mim | wall or septa s a feature of a
Bosniak IIF mass, and a thickened
{z4-mm)] enhancing wall or septa is
a feature of a Bosnkak Il mass. The
wall In the bottom image 15 1 mem
thick.
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Figure 7e: Cistinguishing wal and
septamegularity from nodutes by
uzing the Bosniak classification of
cystic renal masses, version 2019,
Images show examples of convex
profrusions within 30-mm Bosniak

Il and Bosniak IV cystic masses
(measurernents are to scale).
Enhancing convex protrusions that
arise from a wall or septa are either
nodules [any size if they have acute
margins with the wals or sepha, or
z4 mm if they have obfuse margins
with the wall or septa [a feature of
Bosniak Iv]) or imegular thickening
<3 mm if they have obtuse margins
with wall or septa, a feature of
Bosniak N). Size measurements

are obtaned perpendicular to the
weall or sepfum of onigin. If convex
profrusicn|s) are on both sides of a
wall or septum, the cumulative
perpendicutar distance is used
and excludes the thickness of the
underying wall or septum. Orange
features have acute marging ang
blue features have cbiuse margins.
Bosniak Nl features are examples of
focal imeguikar thickening. Bosniak
v features are examples of
nodules.
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KAPITEL 9
Kategorisering av

tumoren

9.1 Patologins roll i den diagnostiska
processen

Histopatologisk undersékning av operationspreparat syftar till att klassificera
njurtuméren och dirmed avge en diagnos samt att virdera andra parametrar av
prognostiskt eller prediktivt varde enligt punkt 9.5 nedan. Dessutom ska
bedémning ske av om det operativa ingreppet ar radikalt eller ej. Slutligen
utgor undersokningen grund for att faststélla patologiskt tumorstadium enligt
pTNM-Kklassifikationssystemet [53]. Den senaste TNM-versionen som
upprittades av UICC 2017 anvinds i dag. Fullstindigt TNM-stadium bestims

efter syntes av resultaten fran kliniska, histopatologiska och radiologiska

undersokningar. Se bilaga 2 Stadieindelning (UICC 2017, 8th ed).

Aktuell klassifikation av njurtumorer beskrivs i den periodiskt utgivna WHO-
klassifikationen, dir den femte och senaste utgavan publicerades 2022 [54].
Njurtumérer definieras fortfarande huvudsakligen efter histopatologiska drag
(figur 8), dven om genetiska och molekylara data far allt tydligare roller. De tre
vanligaste njurcancertyperna ar: klarcellig njurcancer (60—75 %), papillir
njurcancer (13-20 %) och kromofob njurcancer (cirka 5 %0). Papillir njurcancer
delades tidigare enligt rekommendation frain WHO in i typ 1 och typ 2 men det

gors inte lingre enligt den senaste utgavan.

Ytterligare en dndring ér att tumortypen “clear cell papillary renal cells tumour”
(ca 3 % av njurtumorer hos vuxna) ersitter den tidigare tumortypen “clear cell
papillary renal cell carcinoma” (klarcelligt papillirt renalcellskarcinom),

eftersom den har en indolent beteende.

Mer ovanliga tumortyper dr collecting duct carcinoma och SMARCB1-deficient
medullary carcinoma som star f6r < 1 % av njurcancerfallen. Dessa dr mycket

aggressiva med dalig prognos.
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Andra njurcancertyper (till exempel molekylirdefinierade TFE3-rearranged,
TFBE-altered, fumarate hydratase deficient eller succinate dehydrogenase-
deficient RCC) dr ovanliga och behandlas i vissa fall annorlunda 4n de tre

vanligaste njurcancertyperna.

Andra icke-njurcellscancertyper i njuren saisom njurbackencancer, sarkom och
Wilms tumor omfattas inte av detta vardprogram och har kliniska och
terapeutiska sirdrag jimfort med njurcancer. Exempelvis ska patienter med
Wilms tumor handliggas omgiende av onkolog f6r adjuvant
cytostatikabehandling utan att invinta MDK [55]. Kinnedom av benigna
tumorers morfologi (exempelvis renalt onkocytom 6-9 %, angiomyolipom

cirka 1 %) dr ocksa viktiga for adekvat diagnos och dven i arftliga syndrom.

Figur 8. Histologiskt utseende hos de vanligaste njurtumérerna (hematoxylin
och eosininfargning, storleksskala bar 100 ym).
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A. Klarcellig njurcancer med karakteristiskt klar (tom) cytoplasma och uttalad
kirl/kapillartithet.

B. Sarkomatoid differentiering av klarcellig njurcancer. Det noteras
spolformade, sarkom-liknande celler med avsevird kiarnpleomorfism och flera

mitoser.

C. Papillir njurcancer med papillart vixtsitt och sma cytoplasmafattiga celler
med sma runda cellkirnor med basal lokalisation. Endast ringa
kirnpleomorfism. Skumceller (lipidfyllda makrofager) ses 1 ett avsnitt av

cancervavnaden.

D. Kromofob njurcancer med karakteristisk morfologi. Det ses storre celler
med granuldr eller vit cytoplasma och tydliga plasmamembran, som brukar
beskrivas som vixtcellsliknande, jimte mindre cancerceller med rosa

cytoplasma. Stromat ar sparsamt med glesa karl.

E. Onkocytom ir den vanligaste benigna njurtuméren. Det ses celler med

granulir eosinofil cytoplasma och minimal kirnpleomorfism.

F. Angiomyolipom ir den vanligaste mesenkymala tumoren i njure. Den visar
en blandning av spolformade glattmuskelceller, déligt formade blodkirl och
fettceller (ej med pa bild).

9.2 Gradering av njurcancer

Den klassiska graderingsprincipen f6r njurcancer var tidigare kirngradering
enligt Fuhrman, som tillimpades pa klarcellig och papillir njurcancer [50].

I grunden sa tar detta system fasta pa graden av kirnpleomorfism, som skattas
efter tre parametrar. I den WHO-klassifikation som utgavs 2016 [57]
presenterades ett snarlikt system, som kvarstar i WHO 2022 [58]. Det nya
systemet kallas WHO /ISUP-gradering och har stotre reproducerbarhet, di det
enbart fokuserar pa nukleolens storlek och firg. Grad 1-3 motsvarar enligt
ISUP o6kande nukleolstorlek och fargskifte hos nukleolen, medan grad 4 ar
samma som i Fuhrmansystemet samt inkluderar rabdoid och sarkomatoid
differentiering (tabell 3). Aven ISUP-systemet ir tinkt att anvindas enbart for
klarcellig och papillir njurcancer. Férdelen med ISUP-gradering anges vara
minskad interobservervariabilitet vid bedomningen. Figur 9 visar klarcellig

njurcancer med ISUP grad 1-4.

43



REGIONALA CANCERCENTRUM

Tabell 3. WHO/ISUP-klassifikation for gradering av klarcellig och papillar
njurcancer.

Grade Beskrivning

G1 Inga eller sma och basofila nukleoler vid 400 x forstoring

G2 Tydliga och eosinofila nukleoler vid 400 x férstoring och synliga
men ej prominenta vid 100 x férstoring

G3 Stora, prominenta, eosinofila nukleoler vid 100 x férstoring

G4 Uttalad karnpleomorfism, flerkarniga jatteceller och/eller rabdoid

och/eller sarkomatoid differentiering

Figur 9. Fall av klarcellig njurcancer som visar WHO/ISUP grad 1-4
(hematoxylin- och eosininfargning, storleksskala bar 50 pm).

A. WHO/ISUP grad 1 med sma runda cellkirnor och osynligt nukleol
vid 400 x forstoring.

B. WHO/ISUP grad 2 med nédgot storre kirnor, och synliga nukleoler
vid 400 x forstoring.

C. WHO/ISUP grad 3 med makronukleoler tydligt synliga vid 100 x

forstoring. Dessutom ér nukleolerna réda (eosinofila).

D. WHO/ISUP grad 4. Hir ses utpriglad kirnpleomorfism med irreguljira

cellkirnor och mycket prominent, ofta eosinofil nukleol.
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9.3 Anvisningar for provtagarens hantering av
provet

9.3.1 Nefrektomier och resektioner

Operationspreparatet hanteras enligt lokala 6verenskommelser mellan
patologavdelning och opererande klinik och kan antingen skickas i formalin
eller farskt. Tidig formalinfixering eller snabb transport ar viktig, da f6rdrojd
fixering (autolys) kan inverka negativt pa senare analyser sisom
immunhistokemi och molekylirpatologi. Njurvenen liksom uretiren bor alltid
mirkas ut. Pa preparat som inskickas i formalin bor klinikern ldgga ett
fixeringssnitt fran lateralsidan men som ej gar igenom hela njuren. Snittet far ¢
ga igenom hilusomradet déd detta férsvarar bedomningen f6r patologen. Som
fixativ rekommenderas buffrad formalin 10 % (formaldehyd 4 %). Anvind en
volym motsvarande minst 10 gianger preparatvikten. Om firskfrusen vivnad
ska kunna tas till biobank maste operationspreparatet skickas farskt (eventuellt
pa is) och tiden for avstingning av tillférande kirl (ischemis intridande)
noteras. Farskfrusen vavnad ér att foredra nar det galler molekylidrgenetiska
analyser (t.ex. NGS), eftersom formalinfixeringen degraderar DNA/RNA och
inducerar artefaktiva basmutationer. NGS pa formalinfixerad vivnad har dock

blivit standard och ger i de flesta fall adekvata resultat.

9.3.2 Njurbiopsier
Vi hinvisar till avsnitt 8.6 Biopsi ovan for fullodig genomgang av

biopsiproceduren. Finnélspunktion bor anvindas endast dd mellannalsbiopsi
inte kan goras. Ovan anges den vanligaste nilkalibern till 18G, men ur
histologisk synvinkel dr 16G att féredra, da chansen att fa representativt
material och dirigenom konklusiv diagnos 6kar. Oavsett sa placeras
biopsimaterialet direkt i kirl innehdllande formalin. Om biopsierna dr tagna
fran olika lokaler sa ska detta anges tydligt och preparatburkarna mirkas med

siffor vilka i remissen forses med forklarande text.

9.4 Anamnestisk remissinformation

Remissen bér innehalla upplysningar av relevans for den patologiska
bedémningen. Minimum ir: sidoangivelse, beskrivning av de olika fraktionerna
och kliniskt TNM-stadium (tabell 4), ev. ventromb. Om binjuren medfoljer sa
ska detta anges. Klinisk diagnos, relevanta tidigare fynd och eventuell
behandling som kan paverka bedémningen (ablation, resektion, stralning etc.)

bor anges. Om patienten har konstaterad eller misstinkt drftlig tumorsjukdom
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ar det virdefullt om denna information anges. Behallaren med njurpreparatet
och eventuellt andra preparatfraktioner ska samtliga mirkas med

patientuppgifter och kopplas till remissens uppgifter om fraktionerna.

9.5 Klassificering av tumoren

Det tekniska omhandertagandet av nefrektomier och njurresektioner pa

patologavdelningen finns beskrivet i detalj i ett sa kallat KVAST-dokument

som uppdateras kontinuerligt med ungefir samma intervall som

WHO-bé6ckerna och finns att tillga via Svensk férening for patologi.
Patologens utlatande ska alltid innehalla f6ljande uppgifter:

e preparattyp (nefrektomi/resektion)
e tumorstorlek (mm)

e tumortyp (WHO)

e tumoOrbeskrivning: % nekros (férekomst av nekros har prognostiskt virde 1
samtliga cancrar utom i papilldr njurcancer; i klarcellig RCC dr omfattande
nekros (> 10 %) kopplat till simre prognos), férekomst av

satkomatoid/rabdoid differentiering, samt allmén beskrivning
e WHO/ISUP-grad
e tumorinfiltration: hilusfett, perirenal fettviv/igenom Gerotas fascia
e tumorvixt i njurven, segmentala grenar: ja/nej
o lymfovaskulir tumoérvixt: ja/nej
e tumoOrvixt 1 binjure: (direkt tumorévervixt eller metastas)
e lymfkortlar: antal undersokta varav med metastas
o radikal resektion: (ja/nej/ej bedombat)
e Ovrig njurvivnad: (ange om annan patologi férekommer)
e pTNM.

Svarsutlatandet kan presenteras i fri text, men anvindande av standardiserad
svarsmall rekommenderas starkt. KVAST-dokumentet f6r njurcancer

innehaller ett exempel pa svarsmall som redan anvinds i stora delar av Sverige.
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Tabell 4. TNM-stadiegruppering, dar tumorstorlek baseras pa DT eller MRT.

Stage | T NO MO
Stage Il T2 NO MO
Stage lll T3 NO MO
T1,2,3 N1 MO
Stage IV T4 Any N MO
Any T Any N M1

Kélla: Brierley et al. [53].
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KAPITEL 10
Terapikonferens och

multidisciplinar
konferens

10.1 Terapikonferens (rontgenrond)

Om den radiologiska utredningen inte ger misstanke om metastasering eller
lokalt avancerad vixt bor minst en urolog med erfarenhet av njurkirurgi och en
radiolog diskutera bildmaterialet och komma 6verens om eventuell
kompletterande undersokning. Vid en sadan terapikonferens diskuteras biopsi,
kirurgisk/ablativ behandling, exspektans och aktiv monitoreting. Detta
understryker behov av regelbundna rontgenronder vid alla enheter. Patienter
med njurtumorer < 7 cm bor diskuteras avseende nefronsparande behandling
(njurresektion, ablation) med regionala enheter dir sidan behandling utfors.
Patienter med nedsatt njurfunktion liksom patienter som efter genomférd
kirurgi forvintas fi nedsatt njurfunktion (GFR mindre 4n 30 ml/min/1,73 m?)

bér diskuteras med nefrolog.

Kontaktsjukskoterska bor narvara.

10.2 Multidisciplinar konferens (MDK)

Om den radiologiska utredningen ger misstanke om metastasering eller lokalt
avancerad vixt bor patienten diskuteras pa en multidisciplindr konferens
(MDK) med nirvaro av urolog, onkolog, radiolog och kontaktsjuksk&terska

samt eventuellt patolog och/eller andra specialister.

MDK bér tillimpas for patienter

¢ med metastaserad sjukdom

e med lokalt avancerad sjukdom

e med éterfall i njutloge och/eller lokoregionala lymfkortlar

e med ovanliga diagnoser som kan kriva skyndsam handliggning

e aktuella for adjuvant behandling.
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Vid MDK ska all relevant information om patienten finnas tillginglig
inkluderande samsjuklighet, performance status (bilaga 1), omvardnads-
och/eller rehabiliteringsbehov, komplettering av laboratotieprover

(Hb, neutrofiler, TPK och korrigerat kalcium) f6r IMDC riskklassificering, se
avsnitt 12.4.1 Prognostiska riskfaktorer enligt IMDC (International Metastatic
RCC Database Consortium). Konferensanmilan och demo-
/eftergranskningsremisser till radiolog respektive patolog bor innehalla
konkreta fragestillningar som ér relevanta for respektive specialitet, for att

mojliggora tidseffektiv och korrekt férberedelse och ronddiskussion.

Efter en MDK ska konsensus av diskussionen och rekommendationer om
fortsatt handldggning dokumenteras i journalen och patienten ska informeras
sa fort som mojligt. Beslut om behandling tas darefter tillsammans med
patienten. En bedémning genom MDK 6kar sannolikheten for att patienter far
bista behandling. Konferensen dr dessutom viktig for att utbilda blivande
specialister inom urologi, radiologi, onkologi och patologi samt for att

identifiera patienter som kan inkluderas i kliniska studier.
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KAPITEL 11
Behandling av icke-

metastaserad sjukdom

Rekommendationer

e Kirurgi dr forstahandsval vid lokaliserad njurcancer.

e Ablativ behandling ir ett alternativ vid sma tumorer.

e Aktiv monitorering kan minska 6verbehandling av sma njurtumérer.

e Vid T1-tumor rekommenderas nefronsparande behandling.

e Utfor ej laparoskopisk nefrektomi vid T1-tumér om Sppen
nefronsparande kirurgi dr mojligt.

e Adjuvant behandling med pembrolizumab bér 6vervigas vid klarcellig
cancer och definierade riskfaktorer och diskuteras pa MDK.

Behandling av icke-metastaserad sjukdom dr 1 princip kirurgisk, inklusive
minimalinvasiva ablativa behandlingar. I vissa fall, vid sma tumorer, avstir man
primirt fran behandling och f6ljer utvecklingen — sa kallad aktiv monitorering.
Hos édldrade patienter eller de med samsjuklighet som gor att kirurgi inte ar
aktuell sker ingen eller en enklare uppfoljning, av psykologiska skil och for att
kunna prognostisera sjukdomsutvecklingen (exspektans). Valet av behandling
grundas pa patientens alder och samsjuklighet samt pa tumdrens karakteristika,
som av tradition bedémts ifran tillganglig bilddiagnostik. Da inte alla
kontrastladdande njurexpansiviteter dr maligna (se avsnitt 8.6 Biopsi) betyder
det att det 1 manga fall sker en 6verbehandling. Det dr darfor viktigt att utfora
en tumorbiopsi for patologisk undersdkning innan man fattar beslut om
behandling nir flera alternativ dr méjliga. Detta giller sirskilt patienter med
samsjuklighet, sma tumorer med risk f6r nefrektomi vid operation, tumor i

singelnjure eller bilaterala tumorer.
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11.1 Kirurgi

11.1.1 Nefronsparande kirurgi eller radikal nefrektomi

Nefronsparande kirurgi (partiell nefrektomi) har vid lokaliserad njurcancer
likvirdigt onkologiskt resultat som radikal nefrektomi och ir i dag
rekommenderat standardingrepp for T1-tumorer om det ér tekniskt mojligt.
Partiell nefrektomi ska alltid 6vervigas for patienter med solitir njure, vid
bilateral njurcancer och f6r de som har risk for lag kvarvarande njurfunktion.
Langtidsuppfoljningar visar att risken for nedsatt njurfunktion dr hogre efter
nefrektomi jamfort med partiell nefrektomi av sma tumorer (se Kapitel 13
Understédjande vard).

Radikal nefrektomi rekommenderas nir nefronsparande kirurgi inte bedoms
vara limplig, pa grund av lokalt avancerad tumérvaxt, tumorens lokalisation 1
njuren eller patientens samsjuklighet. Nefronsparande kirurgi forknippas med
en nagot hégre andel postoperativa komplikationer men medger att
njurparenkym sparas. Vinsten av nefronsparande kirurgi ar simre belagd hos
ildre patienter och patienter med god njurfunktion preoperativt varfér
behandlingsval maste vigas mot annan samsjuklighet, risk f6r peroperativa
komplikationer och langtidsrisken f6r nedsatt njurfunktion. Till exempel dr
rekommendationen om att anvinda nefronsparande teknik starkare hos en ung
patient med nedsatt njurfunktion dn hos en ildre patient med god

njurfunktion.

Njurtumérens lige och komplexitet bor objektiveras med “nefrometri-score”
som ger en bedémning av svarighetsgraden och risken for komplikationer efter
partiell resektion. Ett exempel 4&r RENAL nephrometry score

(nephrometry.com) som registreras i den kirurgiska modulen i Nationella

kvalitetsregistret fOr njurcancer.

11.1.2 Kirurgisk teknik

Konventionell och robotassisterad laparoskopisk teknik uppvisar resultat
jamforbara med 6ppen teknik, men med kortare postoperativ vardtid, mindre
blodning, firre komplikationer och firre aterinliggningar. Det finns inga beligg
tor skillnader i onkologiskt utfall eller andra langtidsutfall mellan teknikerna.

Oavsett teknik ar tillgang till peroperativt ultraljud av virde, sarskilt vid

resektion av endofytiska tumérer.
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Diir nefronsparande ingrepp ar mojligt ska det prioriteras framfér mindre
invasiv teknik, det vill siga hellre gora ett 6ppet nefronsparande ingrepp 4n en

laparoskopisk total nefrektomi.

Fria marginaler bor alltid efterstravas vid nefronsparande kirurgi. Vilka
konsekvenser ofria marginaler far ir ej otvetydigt belagt. Publicerade fallserier
tyder pa en association mellan positiva marginaler och progressionsfri
overlevnad [59], samtidigt vet vi att endast en mindre fraktion av alla patienter
med positiva kirurgiska marginaler progredierar eller recidiverar [60]. Om
postoperativt PAD visar icke-radikalitet (positiva marginaler) bor patienten i
forsta hand fo6ljas och kompletterande kirurgi eller ablation utforas forst vid

pavisat dterfall.

Vid lokalt avancerad sjukdom, sisom tumortromber i vena cava eller Overvixt

pa andra organ rekommenderas Gppen operation.

11.1.2.1 Adrenalektomi

Ipsilateral binjure excideras om DT eller MRT ger misstanke om
tumorengagemang. Radiologisk misstanke om binjuremetastas indikerar spridd
eller lokalt avancerad sjukdom och behandlingsrekommendation bor beslutas
vid regional MDK. Binjuremetastas ir mycket sillsynt om preoperativ DT eller
MRT har visat bild av en normal binjure. Radiologiskt normal binjure ska inte

tas bort oavsett njurtumérens lokalisation.

11.1.3 Venosa tumortromber

MO-patienter med tumértromb i njurven eller vena cava inferior behandlas
med radikal nefrektomi och trombektomi oavsett hur hogt tumortromben nar.
Neoadjuvanta regimer fOr att minska trombens utbredning har undersokts i

sma studier men ar inte vedertagen behandling utanfor studier.

Kirurgisk behandling av lokalt avancerad sjukdom bor ske vid en urologisk
klinik med stor vana vid, och kompetens avseende, uro-onkologisk kirurgi

(se Kapitel 18 Nivastrukturering).
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11.2 Ablativa behandlingar

Rekommendationer

e Ablation ir ett alternativ till njurresektion for smad tumérer (< 4 cm).

e Biopsi bor alltid utféras infér behandlingsbeslut.

¢ Vid inkomplett behandling eller aterfall kan kompletterande ablation
utféras med resultat jamforbara med kirurgi.

e Om yngre patienter genomgar ablativ behandling bor noggrann
uppféljning ske med tanke pa att lokalt aterfall kan férekomma aven

efter 5 4r.

Ablativ behandling av sma njurtumérer ar ett alternativ till nefronsparande
kirurgi, sdrskilt nir sidan kirurgi anses olimplig. Ablation kan utféras som
kryobehandling (kyla), mikrovagsbehandling (virme), RF-behandling (radio
frequency, virme) eller stereotaktisk stralbehandling. Dessa tekniker dr
limpliga f6r Tla-tumorer och sarskilt anvandbara hos individer med f6rhojd

komplikationsrisk vid operation men ocksa vid multipla, recidiverande

njurtumérer, exempelvis vid drftlig njurcancer (se avsnitt 6.2 Arftliga syndrom

med f6rhoid risk f6r njurcancer). De ablativa behandlingarna utférs med

perkutan punktion. Mikrovags- och kryoteknik dr 1 dag vanligast vid
ablativbehandling.

En ablationsbehandling kan inte anses vara komplett forrin uppféljande
datortomografikontroll visar tumdorfrihet, vilket 1 vissa fall kan kridva upprepad
ablation. Langtidsuppfoljningar har visat att risken for aterfall ar nagot hogre
an efter kirurgi. Resultaten dr bést f6r mindre tumorer, upp till 3 centimeter for
virmeablation och 4 centimeter for kryoablation. Vid inkomplett behandling
(resttumor) eller dterfall (aterkomst av tumor pa plats dir datortomografi
tidigare visat tumorfrihet efter ablation) kan fornyad behandling ske med
samma minimalinvasiva teknik som primart utférdes, med resultat jimforbara
med kirurgi. Nar ablation eller kirurgisk atgird 6vervigs bor biopsi vara utford
innan behandlingsbeslut. Om yngre patienter genomgar ablativ behandling bor
noggrann uppfoljning ske med tanke pa att lokalt aterfall kan forekomma dven

efter 5 ar.

En prospektiv randomiserad multicenter-studie dir resektion jamférs med

ablation (alla modaliteter) av sma njurtumorer ar aktiv (RESTART).

Det finns ett radiologiskt kvalitetsregister, Svenskt Register for Interventionell
Radiologi (SRIR), som ger moijlighet att registrera perkutana ablationer pa

landets radiologiska avdelningar, bland annat avseende typ av ingrepp,
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lokalisation, diagnos, komplikationer, kontrastmedelsdos och straldos. Det ér
en stark rekommendation att alla njurablationer registreras av ansvarig

radiolog.

11.3 Aktiv monitorering
Definitioner:

e Aktiv monitorering (active surveillance): Kurativ intention. Strukturerad
uppfoljning.
e Exspektans (watchful waiting): Ingen kurativ intention. Ingen eller

individuellt anpassad uppféljning.

Upptickten av en liten solid tumér i en njure hos en asymtomatisk individ ar

konsekvensen av 6kad bilddiagnostik, som primart haft annan indikation.

Sma njurtumorer ar oftare benigna, jaimfoért med stora njurtumorer. Det finns
dven en korrelation mellan liten njurcancer och lag malignitetsgrad (ISUP-grad
1-2). Man maste ta stillning till om en incidentellt upptickt tumor ska
behandlas eller inte, och beslutet beror bland annat pa biopsifynd, patientens
alder, forvintad kvarstiende 6verlevnad och andra medicinska faktorer sisom
samsjuklighet samt patientens mentala tolerans for osidkerhet. For patienter
som utreds for annan sjukdom eller genomgar annan behandling kan initial
aktiv monitorering inledas tills dess att behandlingen ar avslutad eller bittre
prognostisering later sig goras (till exempel njurtumorer som uppticks under
utredning av annan cancersjukdom). Hos patienter med kort f6rvintad
levnadstid, nedsatt allméntillstind och hog anestesiologisk risk kan man
overviga att vid symtomfria tumdrer helt avsta fran primir kurativt syftande
behandling (exspektans). I utvalda fall, aven hos yngre patienter med sma
tumorer, kan man folja tuméren med upprepade undersdkningar f6r att vid
eventuell tillvaxt rekommendera dtgird (aktiv monitorering). I 6vriga fall bor

kirurgisk/ablativ behandling planeras.

Tumorer med en storlek < 3 cm dr benigna i cirka 30 % av fallen, och
frekvensen cancer med simre prognos (ISUP3—4 och stadium T3) dr ocksa lag
vid denna storlek. En ldgre tillvaxthastighet ar relaterad till bittre prognos, och
en tumregel for en lag tillvixthastighet 4r < 3 mm/ar. Innan tumorer nir 3 cm
ar prognosen god, 4ven om det inte utesluter risken f6r metastaserad sjukdom.
Risken for generaliserad sjukdom édr hégre vid tumérer som dr 3—4 cm dn

<3 cm.
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11.4 Adjuvant behandling

Rekommendationer

¢ Adjuvant behandling med pembrolizumab 1 12 méanader kan erbjudas till
patienter i gott allméntillstand med klarcellig cancer och nigon av
foljande riskfaktorer:

— T2 ISUP-grad 4 eller sarkomatoid dedifferentiering

- 2T3

- N1

— M1 tumérfri (No evidens of disease, NED) inom 1 ar efter
nefrektomi/njurresektion och efter radikal resektion av synkrona
metastas(er).

e Behandlingen bor startas inom tre manader efter kirurgi.

e Patienter som uppfyller kriterierna f6r adjuvant behandling bor
diskuteras pa MDK efter postoperativ DT torax-buk.

e Om adjuvant pembrolizumab ges bor behandlingen registreras i IPO.

e Ett alternativ till adjuvant behandling vid M1 NED ir att monitorera
patienten och erbjuda sedvanlig kombinationsbehandling vid tecken till
progress.

e En individuell bedomning bor goéras och alternativen diskuteras med

patienten.

En fas 3-studie (Keynote-564), som inkluderade 994 patienter med
intermedidr- och hogriskcancer med klarcellig histologi, visar en signifikant
forlingning av den sjukdomsfria 6verlevnaden (DFS) f6r pembrolizumab i
jimforelse med placebo fran 65 % till 57 % efter 4 ars uppfoljning [61, 62].
En nylig uppdatering visar dven en vinst av adjuvant pembrolizumab med
avseende pa total 6verlevnad (OS) med HR pa 0,62 (95 % KI 0,44-0,86).
Den absoluta 6verlevnaden efter 4 ar var 91 % (adjuvant) jamfért med 86 %
(placebo). Adjuvant behandling med pembrolizumab rekommenderas av
NT-radet sedan mars 2022 baserat pa vinsten i DFS for patienter med
klarcellig cancer och riskfaktorer enligt rekommendationsruta. OS-vinsten
stirker indikationen och studien ir den férsta randomiserade fas 3-studie som
visat en Overlevnadsvinst av adjuvant behandling vid njurcancer. Adjuvant
pembrolizumab under 1 érs tid bor darfor diskuteras med patienter som
uppfyller de inklusionskriterier som anvindes i studien, dvs. klarcellig cancer
och T2 ISUP-grad 4, T3-T4 (any grade) eller N1 (any T, any grade), forutsatt
gott allmintillstind (ECOG 0-1), avsaknad av allvarlig samsjuklighet samt
rimlig forvintad aterstaende livstid. En férutsittning f6r adjuvant behandling
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ar dven adekvat aterhimtning efter njurtumorkirurgin samt avsaknad av
metastaser eller lokalt aterfall pa DT postoperativt. Dessa patienter bor alltid
diskuteras p4 MDK. Det ir dven av vikt att i [IPO registrera eventuella

misstinkta likemedelsbiverkningar som uppstar hos adjuvanta patienter.

Patienter med M1-sjukdom som genomgatt radikal metastaskirurgi inom 1 ar
efter nefrektomi (M1 NED) inkluderades i Keynote-564 och var den subgrupp
som visade tydligast vinst av adjuvant pembrolizumab jimfért med placebo,
med HR f6r DES pa 0,40 (95 % KI 0,20-81). For OS sags en icke-signifikant
trend till f6rdel £6r pembrolizumab vid M1 NED med HR 0,51 (95 % KI
0,15-1,75). Saledes kan patienter med M1 NED 6vervigas for adjuvant

pembrolizumab.

Tre andra adjuvanta fas 3-studier med checkpointhimmare (IMmotion010,
CheckMate 914, PROSPERY) [63-65], var negativa med avseende pa
sjukdomsfri 6verlevnad (primart effektmatt) jimfort med placebo. Vad som

orsakar diskrepansen mot Keynote-564 ir oklart.

Tyrosinkinashdmmare (TKI) har ingen roll i den adjuvanta fasen baserat pa
avsaknad av OS-vinst i flera studier [60]. En studie av adjuvant TKI efter

metastaskirurgi var negativ [67].

11.5 Behandling av arftlig njurcancer

Rekommendationer

e Erbjud aktiv monitorering till patienter med érftlig njurcancer tills storsta

tumoren dr 3 cm, varefter samtliga tumorer i den njuren reseceras.
e Handligg dterfall i behandlad njure pa samma sitt enligt ovan.

° Overvéig ablation i stillet f6r fornyad kirurgi i f6rbehandlad njure.

Behandling av drftlig njurcancer avviker till viss del fran behandling av
sporadisk njurcancer. Tumérerna debuterar ofta tidigt och éterfall i form av
nya tumorer 1 njurarna ar vanliga. Darfor dr det viktigt att spara sa mycket
njurparenkym som méjligt vid behandling. Tumérer vid de vanligare
syndromen VHL och BHD ir lingsamvixande och risken f6r metastaser vid
tumorer mindre 4n 3 cm dr mycket liten. Eftersom risken fér komplikationer
inklusive nefrektomi ar storre vid fornyad operation kan perkutan ablation
overvigas 1 stillet f6r andra eller tredje operationen i samma njure. Ablation

kan da utforas redan vid mindre tumorstotlek, eftersom resultaten di ar battre.
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For 6vervakning av de vanligaste formerna for drftlig njurcancer, se Kapitel 6
Arftlighet. Fér mer ovanliga former av irftlig njurcancer ges inga
rekommendationer inom ramen for detta vardprogram, utan individuella

behandlingsbeslut far fattas i samrad med klinisk genetiker.

For att undvika 6verbehandling, samt inkludera patienter med érftlig
njurcancer i studier, rekommenderas att behandling av dessa patienter

begrinsas till enstaka enheter per sjukvardsregion.

11.6 Embolisering av njurartar

Rekommendationer

Vid inoperabel primartumor hos patient med lokala symtom sasom smarta

och hematuri, kan behandling med embolisering 6vervigas.

Embolisering av njurartir kan géras med gelfoam, stalspiral eller alkohol.
Initialt hivdades att ocklusionen gav forlingd 6verlevnad och 1 vissa fall
operationstekniska férdelar, men i dag anvinds njurartirocklusion endast
preoperativt 1 utvalda fall vid lokalt avancerad tumor. Det kan exempelvis vara
fore nefrektomi i fall med stor tumér med svaratkomliga hiluskirl, rikligt med
kollateraler och komplicerad kirlanatomi. Vidare kan embolisering anvindas
som palliativ behandling vid transfusionskrivande hematuri, vid metastaserad
sjukdom eller for patienter dar kirurgisk behandling inte bedéms genomférbar.
Vid embolisering av en stor tumor som kvarlimnas finns dock en risk f6r en

uttalad toxisk reaktion som kan bli livshotande hos skora patienter.

Palliativ stralbehandling kan ocksé vara ett alternativ.
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KAPITEL 12
Behandling av

metastaserad sjukdom
och aterfall

Vid metastaserad sjukdom kan cytoreduktiv nefrektomi Gvervigas och i
selekterade fall metastasektomi eller stereotaktisk stralbehandling av
metastaser. Systemisk behandling kan ge en regress av sjukdomen och f6rlinga
overlevnaden. Palliativ stralbehandling ér sérskilt vardefull vid

skelettmetastaset.

12.1 Nefrektomi vid metastaserad sjukdom

Rekommendationer

e Patienter med metastaserad sjukdom (M1) ska diskuteras pa MDK (med
urolog, onkolog, kontaktsjukskoterska, radiolog och om méjligt patolog)
infor planerad behandling.

e Nefrektomi bor vervigas pa patienter med gott allmantillstind om
tumorbordan huvudsakligen finns i njuren.

e IMDC-riskgrupp bor alltid vigas in infor stillningstagande till
nefrektomi.

e Patienter med metastaser och IMDC hégrisk eller sarkomatoid
differentiering bor i normalfallet inte genomga nefrektomi som forsta
behandling utan primart behandlas onkologiskt.

e Fordrojd nefrektomi kan 6vervigas om gott svar pa primir onkologisk
behandling

e Nefrektomi dr ibland indicerat i palliativt syfte vid blédning eller smarta.

e Vid operation ska tumdrvivnad omhindertas for diagnostik och bor
systematiskt sparas i biobank foér framtida diagnostik.

e Optimal tidpunkt f6r f6rdréjd nefrektomi ar okdnt men minst 6 manader
systemisk behandling rekommenderas innan stéllningstagande till kirurgi

(expert opinion).
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I en randomiserad fas 3-studie (CARMENA) [68] utvirderades effekten av
cytoreduktiv nefrektomi vid M1-sjukdom. Resultaten talar for att patienter med
hog risk for tumorprogress, enligt IMDC, se avsnitt 12.4.1, inte bor genomga
primir nefrektomi. For patienter med intermediar risk kan nefrektomi
Overvigas, primart vid lag metastasbérda. For patienter med storre
metastasborda rekommenderas systemisk behandling primirt och fér dem med
mycket god respons kan nefrektomi 6vervigas i ett senare skede [69]. Samtliga
patienter med M1-sjukdom ska diskuteras pA MDK. Rollen for nefrektomi ar

inte utvirderad inf6ér immunterapi.

12.2 Kirurgi av metastaser

Rekommendationer

e Patienter bor diskuteras pa MDK (med urolog, onkolog,
kontaktsjukskoterska, radiolog och om méjligt patolog) infor
metastaskirurgi.

e Vid solitira metastaser bor metastaskirurgi overvigas. Det kan dven
diskuteras vid oligometastaser. Om inte kirurgi ar méjlig bor
stereotaktisk stralbehandling (se avsnitt 12.9) eller annan ablativ
behandling 6vervigas

e Om man planerar kirurgi av metastas efter start av systemisk behandling
med tyrosinkinashimmare rekommenderas att likemedlet utsitts minst
5 dagar foére operationen.*

e Dor tyrosinkinashimmaren kabozantinib rekommenderas enligt FASS en
lingre utsittningsperiod. Systemisk behandling ska aterinsittas forst efter
adekvat sarlikning och ska individualiseras efter kirurgins omfattning
och lokal. Vanligtvis ricker 2—4 veckors likningstid.*

e Immunterapi forefaller inte paverka operationsrisk eller sirlikning och
kan fortga parallellt.*

e Vid operation bor tumérvivnad omhandertas f6r diagnostik och, om
mojligt, systematiskt sparas 1 biobank for framtida diagnostik.

¢ Adjuvant stralbehandling kan 6vervagas efter kirurgi av skelett- eller
hjirnmetastaser.

e Vid misstanke om metastas i binjure bér hormonscreening Gvervigas

infor atgird.

* Samma principer for utsdttning/dterinsittning giller infér f6rdrojd

nefrektomi.
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Kunskapen baseras pa retrospektiva data. Overlevnaden for patienter med
solitira metastaser ar generellt battre jimfort med multipla metastaser (savida
de inte dr i samma lunglob) och 6verlevnaden rapporteras vara betydligt bittre
vid metakrona metastaser dn synkrona. Metastas som upptrader tidigt efter
primir nefrektomi innebdr simre prognos. For patienter med solitir metastas
vid diagnos ger kirurgisk exstirpation av bade primartumoér och metastas en
5-arséverlevnad pa cirka 20 %. Bist 6verlevnad har konstaterats vid
metastasektomi vid solitira pankreasmetastaser och lungmetastaser. For
selekterade patienter med solitdra lungmetastaser och gott allméntillstaind har

en 5-drsoverlevnad pa 30-50 % redovisats.

For patienter med skelettmetastaser kan 1 selekterade fall exstirpation av
metastas ge forbittrad livskvalitet med mindre smirta och battre funktion.
Exempelvis kan metastaser 1 hoftled, larben och humerus (6verarmsbenet)
ersittas med proteser, och kotmetastaser kan avlagsnas och ersittas med
cement eller stag. Selektiv artirocklusion kan vara anvindbart f6r preoperativ

behandling vid kirurgi av skelettmetastaser for att minska blodning.

12.3 Behandling vid lokalt aterfall

Rekommendationer

e Patienter med lokalt aterfall i njuren efter njursparande behandling ska
diskuteras pa terapikonferens infor stillningstagande till behandling.
Kirurgi, ablation eller stereotaktisk stralbehandling bor overvigas.

e Patienter med lokoregionalt aterfall efter nefrektomi ska diskuteras pa
MDK (med urolog, onkolog, kontaktsjukskoterska, radiolog och om
mojligt patolog).

Lokalt aterfall efter nefrektomi dr associerat med délig prognos, sirskilt om det
kommer tidigt (mindre 4n ett ar efter primaroperationen). Lokalt aterfall efter
nefrektomi bor excideras om det kan géras komplett. Om inte kirurgi bedéms

limplig bor annan ablativ behandling eller systemisk behandling 6vervigas.
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12.4 Val av lakemedelsbehandling vid
metastaserad sjukdom

Rekommendationer vid KLARCELLIG njurcancer, forsta linjens
behandling

Behandlingen baseras pa riskgruppering enligt IMDC (tabell 5).
Lag risk:

sunitinib eller pazopanib som singelbehandling
axitinib + pembrolizumab*

kabozantinib + nivolumab*

lenvatinib” + pembrolizumab*

ipilimumab + nivolumab

Intermedidr och hog risk:

ipilimumab + nivolumab

axitinib + pembrolizumab*

kabozantinib + nivolumab*

lenvatinib + pembrolizumab**

kabozantinib**

sunitinib**

pazopanib**

Patienter med sarkomatoid differentiering bor oavsett riskgrupp erhalla

checkpointhimmare.

Rekommendationer vid klarcellig njurcancer, andra linjens
behandling:

e Dor patienter som i férsta linjen fatt immunterapikombination
rekommenderas i andra linjen TKI som singelbehandling med ett

preparat som patienten inte fatt tidigare.

e Dor patienter som fatt TKI som singelbehandling i f6rsta linjen
rekommenderas nivolumab som singelbehandling i andra linjen [70].

* Dessa kombinationer bedoms likvirdiga.

** Om patienten inte bedéms tila kombinationsbehandling.

# Lenvima, (ej Kisplyx pga. avsaknad av subvention).
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12.4.1 Prognostiska riskfaktorer enligt IMDC (International
Metastatic RCC Database Consortium)

Det finns validerade prognostiska kriterier som dr baserade pa retrospektiva
data fran IMDC pa njurcancerpatienter som behandlats med
tyrosinkinashimmare. Medianéverlevnaden fran start av behandling skiljer sig

avsevirt mellan de prognostiska grupperna.

Prognostiska riskfaktorer for tumérprogress enligt IMDC (Hengs kriterier):

e Tid fran diagnos till start av behandling < 1 ar
e Lagt Karnofskys funktionsstatus (< 80 %)

e Lagt hemoglobin (< nedre normalvirde)

e Hogt korrigerat s-kalcium (> 6vre normalvirde)
e Neutrofiler (> 6vre normalvirde)

e Trombocyter (> 6vre normalvirde)

Tabell 5. Prognostiska kriterier baserat pa data fran IMDC.

Riskgrupp

Antal riskfaktorer

Medianoverlevnad

Lag risk

Inga riskfaktorer

43,2 manader

Intermediar risk

1-2 riskfaktorer

22,5 manader

Hog risk

2 3 riskfaktorer

7,8 manader

12.4.2 Klarcellig njurcancer — forsta linjens behandling

Valet av forsta linjens behandling vid klarcellig njurcancer baseras pa riskgrupp
enligt IMDC (tabell 5).

For patienter med IMDC 1l4g risk rekommenderas 1 forsta hand
singelbehandling med sunitinib eller pazopanib. Ingen av kombinationerna har
visat nagon signifikant OS-férdel jimfért med sunitinib, men daremot fordelar
avseende andra effektmatt saisom ORR (TKI + PD1) och PES (TKI + PD1)
respektive andel CR (samtliga kombinationer). For lagriskpatienter dir objektiv
respons, och inte enbart sjukdomskontroll, bedéms klinisk viktigt kan darfér

kombinationsbehandling 6vervigas.

For lagriskpatienter med liten tum6rbérda som dr asymtomatiska och med
ingen eller mycket langsam progress kan en initial period av monitorering
Overvigas. Detta kan sannolikt medféra en lingre behandlingsfri period med
atfoljande mindre biverkningar utan att férsimra 6verlevnaden i denna grupp.

Detta giller i synnerhet om endast singelbehandling med en TKI planeras [71].
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Vid intermediir eller h6g risk rekommenderas i férsta linjen
kombinationsbehandling med CTLA-4-hammare och PD1-himmare
(ipilimumab + nivolumab) alternativt TKI i kombination med PD1-himmare.
I det senare fallet 4r mojliga alternativ axitinib + pembrolizumab, kabozantinib
+ nivolumab eller lenvatinib + pembrolizumab. Vid langtidsuppfoljning har
kombinationen ipilimumab + nivolumab visat laingvariga kompletta responser i
storre utstrickning dn andra behandlingsregimer. Kombination med TKI +
PD1-himmare medfér dock hogre chans till objektiv tumérrespons och bor
dirfor Gvervigas nir snabb respons bedéms viktigt, sisom vid mycket stor
tumo6rborda och hotande symtom. Patienter som ska erhalla
kombinationsbehandling bér vara i gott allmintillstand och utan storre

samsjuklighet.

TKI som singelbehandling rekommenderas for patienter som inte bedéms
tolerera checkpointhimmare. Kabozantinib var mer aktiv dn sunitinib i en
randomiserad fas 2-studie for patienter med riskfaktorer [72]. Individualiserad
TKI-behandling ér av stor vikt och kan inkludera dosanpassning, dandrat
behandlingsschema och lingre behandlingsuppehall [73]. Patienter med uttalad
kardiovaskulir eller cerebrovaskulir samsjuklighet dar TKI bedéms riskfyllt,

kan Overvigas for singelbehandling med en PD1-himmare (expert opinion).

Patienter med sarkomatoid differentiering bor oavsett riskgrupp erhalla
checkpointhimmare i forsta linjen, vid gott allmantillstand 1 f6rsta hand
ipilimumab + nivolumab [74]. Om patienten inte bedéms tolerera
kombinationsbehandling med ipilimumab + nivolumab eller PD1-himmare +

TKI bor en PD1-himmar som singelbehandling erbjudas.

12.4.3 Klarcellig njurcancer — andra och senare linjers
behandling

Patienter som inte fatt immunterapikombination i fOrsta linjen har en
overlevnadsfordel av nivolumab i andra linjen. Evidens stéder TKI som
singelbehandling till Gvriga patienter 1 andra linjen. Ett TKI-preparat som
patienten inte tidigare fatt bor valjas. Patienter som har progredierat under

pagaende immunterapi gagnas inte av ytterligare immunterapi [75].

Kabozantinib och nivolumab 4r de enda lakemedel som visat Ovetlevnadsvinst
i randomiserade studier i andra linjen (jimfért med everolimus) efter minst en
tidigare linje med TKI [76, 77].

Nir en patient bedéms refraktir mot bade immunterapi och TKI-preparat kan

everolimus 6vervagas forutsatt gott allmantillstand.
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For patienter som progredierar under eller efter adjuvant behandling med
pembrolizumab dr optimalt behandlingsval oklart. Vid oligoprogress med
lokalrecidiv eller enstaka fjairrmetastas bor i forsta hand lokal behandling med
metastaskirurgi, SBRT eller ablation 6vervigas. Recidiv under, eller kort efter,
avslutad adjuvant behandling bor 1 normalfallet f6ranleda terapiskifte till ett
TKI-preparat. Vid sena recidiv >6 manader efter avslutad pembrolizumab kan
immunterapi-innehallande kombination &vervigas (expert opinion) [78]. An s4

linge saknas emellertid evidens i denna situation.

12.4.4 Icke-klarcellig njurcancer

Rekommendationer vid icke-klarcellig njurcancer, férsta linjens
behandling

Behandlingen baseras pa histologisk typ.

Papillir, odifferentierad eller translokationscellstyp

TKI + PD1-himmare*

TKI singelbehandling, i forsta hand kabozantinib, alternativt pembolizumab
som singelbehandling**

Kromofob

TKI eller everolimus som singelbehandling

Lenvatinib® + pembrolizumab kan 6vervigas

Collecting duct carcinoma

Platinum + gemcitabin alternativt kabozantinib som singelbehandling

Medullér njurcancer

Cytostatika

Icke-klarcellig njurcancer med sarkomatoid differentiering:

Checkpointhimmare, i férsta hand kombinationsbehandling (se 12.4.2)

* kabozantinib + nivolumab alternativt lenvatinib + pembrolizumab —

kombinationerna bedéms likvirdiga.
** Om patienten inte bedéms tala kombinationsbehandling.

# Lenvima, (ej Kisplyx, pga avsaknad av subvention)

64



REGIONALA CANCERCENTRUM

Det finns inga randomiserade fas 3-studier med ovan nimnda likemedel pa
patienter med icke-klarcellig njurcancer. TKI har betraktats som
forstahandsval. I en nyligen presenterad enarmad fas 2-studie (Keynote-B61)
erholl patienter med icke-klarcellig njurcancer (n = 158)
kombinationsbehandling med lenvatinib + pembrolizumab. Med en
medianuppfoljning pa 15 manader var PES i median 18 manader.
Medianéverlevnaden var inte uppnadd men 6verlevnaden vid 12 méanader var
82 %. Andelen objektiva responser var 49 % och andelen kompletta
remissioner 6 %. Objektiva responser sags frimst hos patienter med papilldr,
oklassificerad icke-klarcellig eller translokationscellscancer (ORR 54 % for
icke-kromofob cancer sammanslaget), patienter med kromofob njurcancer

(n = 29) mer sillan svarade objektivt (ORR 28 %) medan 41 % hade stabil
sjukdom. Vid kromofob njurcancer var sannolikheten for objektivt svar pa
kombinationen diarmed ungefir i paritet med vad som tidigare presenterats for
singelbehandling med TKI eller everolimus. Biverkningsprofilen liknade
tidigare studier med kombinationen med 51 % grad 3—4 toxicitet [79].

En annan nyligen presenterad enarmad fas 2-studie (CaboNivo trial)
utvirderade kombinationsbehandling med kabozantinib + nivolumab i forsta
linjen hos patienter med metastaserad icke-klarcellig njurcancer (n = 47, varav
6 patienter med kromofob cancer). Efter en medianuppféljningstid pa

34 manader var PFS i median 13 manader med en median OS pa 28 manader.
ORR var 41 % fo6r hela gruppen och 54 % om kromofoba patienter
exkluderades. Kompletta remissioner sags hos 4 % av patienterna. Ingen av de
sex patienterna med kromofob cancer svarade objektivt. Grad 3—4 toxicitet
sags hos 55 % [80].

Saledes finns nu tva icke-randomiserade fas 2-studier som talar for att
kombinationsbehandling med TKI + PD1-himmare bor 6vervigas for
patienter med icke-klarcellig cancer, i synnerhet vid annan subtyp dn
kromofob. Flertalet av patienter som kan komma ifriga f6r
kombinationsbehandling kommer didrmed att ha papillir cancer. Savil
lenvatinib + pembrolizumab som kabozantinib + nivolumab ir tinkbara
alternativt, med identisk ORR pa 54 %. Motsvarande siffra f6r ORR med
kabozantinib som singelbehandling var 23 %. PFS-data talar dven till férdel f6r
kombinationsbehandling (som jamférelse var PFS 9 manader vid kabozantinib
som singelbehandling). Noteras bor att behandlingarna aldrig jimforts head-to-
head. Virdprogramgruppen rekommenderar att behandling med endera av
dessa kombinationer 6vervigs i forsta linjen till patienter med icke-klarcellig

cancer av annan typ an kromofob och med gott allmintillstand.
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For patienter med icke-klarcellig njurcancer av annan typ dn kromofob och
som inte bedoéms tolerera kombinationsbehandling rekommenderas
kabozantinib eller pembrolizumab som singelbehandling [81, 82]. Det av

preparaten som inte anvants i forsta linjen kan provas 1 andra linjen.

Vid kromofob cancer talar retrospektiva data for att ett TKI-preparat eller
everolimus kan anvindas 1 forsta linjen [83, 84]. I selekterade fall kan
kombinationsbehandling med lenvatinib + pembrolizumab 6vervigas baserat
pa data fran Keynote-B61. Metastaskirurgi eller stereotaktisk stralbehandling
bor vervigas vid oligoprogress av kromofob cancer, bade mot bakgrund av
begrinsad farmakologisk behandlingsarsenal och med hinsyn till det ofta

indolenta sjukdomsférloppet (expert opinion).

Collecting duct carcinoma respektive medulldr njurcancer utgor ovanliga
entiteter. Aktiva lakemedel vid collecting duct carcinoma inkluderar platinum-
gemcitabin och kabozantinib [85]. Vid progress finns begrinsade data talande
for aktivitet dven av PD1-himmare [806].

Exempel pa aktiva likemedel vid medullir njurcancer ar platinum, gemcitabin,
paklitaxel och doxorubicin. Pa grund av tillstaindets ovanlighet saknas storre
sammanstillningar. Till patienter i gott allmantillstaind férefaller kombinationen
paklitaxel-platinum-gemcitabin ge god chans till respons (expert opinion).
Tillgingliga data indikerar lag chans till effekt av TKI respektive PD1-hdimmare
vid medulldr njurcancer. CA-125 forefaller kunna fungera som tumormarkor

vid medullir njurcancer. Konsultation pa nationell niva bor ske.

12.5 Pagaende utveckling av systemisk
behandling

Likemedelsbehandling vid njurcancer dr fortsatt i snabb utveckling dir nya
studieresultat kontinuerligt presenteras. Belzutifan, som himmar hypoxia-
inducible factor (HIF)-2a, ér ett potentiellt nytt tillskott till
behandlingsarsenalen vid klarcellig njurcancer. En randomiserad fas 3-studie
(LITESPARK-005) har nyligen presenterats som visar férlingd PFS (HR 0,75,
95 % KI 0,63-0,90) och férbittrad ORR av belzutifan jamfért med everolimus
efter progress pa bade checkpointhimmare och TKI. OS-data ir dnnu
omogna. Studien har medfért godkidnnande for belzutifan av FDA (december
2023) och av EMA (februari 2025). Preparatet dr i nuldget inte godkint i
Sverige (februari 2025). Vardprogramgruppen foljer utvecklingen av detta och
andra preparat i aktuella studier och avser att uppdatera vardprogrammet vid

nya godkinnanden.
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12.6 Mal med lakemedelsbehandling vid
metastaserad sjukdom

Den totala 6verlevnaden for patientgruppen har férbittrats avsevirt sedan
inférandet av malriktade likemedel och i synnerhet immunterapi. Effekten av
TKI givet som singelbehandling r 1 normalfallet bromsande och stabiliserande
under begrinsad tid. Aktuella studier talar for att vissa
behandlingskombinationer som inkluderar immunterapi kan ge kompletta
remissioner 1 upp till 10-15 %. I nuldget finns begrinsade laingtidsdata men en
andel av patienterna férefaller fa langvariga kompletta remissioner. Huruvida

detta medfor chans till bot ér 4n s linge oklart.

12.6.1 Prediktiva markorer

IMDC-kriterierna ar prognostiska och viktiga infér behandlingsval. For ovrigt
saknas validerade prediktiva biomarkérer i klinisk praxis. Foljande faktorer har
utifrin tillgangliga data sannolikt viss betydelse under de omstindigheter som
specificeras nedan. I synnerhet bor sarkomatoid differentiering beaktas som en

prediktiv markér f6r immunterapi.

12.6.2 Sarkomatoid differentiering och PD-L1

Sarkomatoid differentiering (oavsett histologi for Ovrigt) dr en ogynnsam
prognostisk faktor vid njurcancer men har associerats med bittre svar pa
immunterapi i randomiserade studier. Efter en uppféljningstid pa 5 ar av data
fran CheckMate 214 sags vid behandling med ipilimumab + nivolumab
kompletta responser hos 23 % av patienterna med sarkomatoid differentiering
jamfort med 12 % hos samtliga patienter i studien med intermediir eller hég
risk [87, 88].

Jamfort med sunitinib medforde ipilimumab + nivolumab en signifikant
overlevnadsfordel med HR £6r d6d pa 0,45 (95 % KI 0,3-0,7) om tuméren
uppvisade sarkomatoid differentiering. I hela studiepopulationen var HR for
dod 0,65 till f6rman £6r ipilimumab + nivolumab [89]. ORR pa
immunterapikombinationen var 61 % hos patienter med riskfaktorer och
sarkomatoid differentiering jamfort med 42 % hos alla patienter med
riskfaktorer. Andel sarkomatoida patienter som uppnadde CR med
ipilimumab-nivolumab var 23 %, jimfért med 6 % f6r de som behandlades
med sunitinib. Aven kombinationsbehandling med TKI + PD1-himmare ger
bittre responser och foérefaller forlinga 6verlevnaden jamfért med TKI singel

vid sarkomatoid njurcancer. En nylig real-world-studie stodjer att patienter
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med sarkomatoid differentiering bér behandlas med nagon typ av
immunterapi-innehallande kombination [74]. Langtidsuppfoljning av fas 3-data
vid sarkomatoid njurcancer har emellertid endast publicerats f6r

kombinationen ipilimumab-nivolumab.

I jimforelse med sunitinib hade patienter vars tumorer uttryckte PD-L1 storre
nytta av ipilimumab i kombination med nivolumab an patienter med PD-L1-
negativa tumorer, men i bada grupperna medférde behandlingskombinationen
en overlevnadsfordel [90]. PD-L1-analys rekommenderas dnnu sa linge inte

rutinmassigt.

12.6.3 Nefrektomi

Betydelsen av nefrektomi infér immunterapi eller inf6r
kombinationsbehandling med immunterapi + TKI ir otillrickligt studerad.
Utifran subgruppsanalyser i registreringsstudierna kan man inte urskilja ndgon

tydlig skillnad i 6verlevnad beroende pa nefrektomi-status.

12.7 Lakemedel for systemisk behandling

Nedan f6ljer i Sverige godkinda likemedel med indikation njurcancer som av
vardprogramgruppen bedéms relevanta i det nya terapeutiska landskapet
indelade efter preparatgrupp.

12.7.1 Immunologiska lakemedelskombinationer, godkanda
for behandling i Sverige

12.7.1.1 Forsta linjen

Ipilimumab + nivolumab

Ipilimumab édr en monoklonal antikropp som verkar genom att himma

CTLA-4. Nivolumab ir en monoklonal antikropp som himmar PD1.

Ipilimumab + nivolumab i kombination rekommenderas som forstalinjesval
tor behandling av klarcellig njurcancer med intermedidr eller hog risk.
Rekommendationen baseras pa en fas 3-studie (CheckMate 214) som var
designad for att mata de primira effektmatten 6verlevnad, response rate och
progressionsfri 6verlevnad for patienter med intermediar och hog risk. Vid den
senaste uppdateringen med en medianuppféljningstid pa 8 ar var
medianéverlevnaden f6r patienter med riskfaktor 47 manader 1

kombinationsarmen och 26 manader med sunitinib (HR 0,69).
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Objektiva responser sags hos 42 % respektive 27,5 % och komplett respons
hos 12 % respektive 3,0 %, 43 % av samtliga patienter som behandlades med
ipilimumab + nivolumab levde fem ar efter studiestart [88]. For patienter med
lag risk sags ingen signifikant skillnad i 6verlevnad mellan armarna (HR 0,82,
95 % KI 0,60-1,13) men en hégre andel kompletta responser med ipilimumab-
nivolumab jamfért med sunitinib (13 % vs 6 % CR). 69 % av dessa patienter

hade bibehallen komplett remission vid 8-arsuppfoljningen.

Kombinationen ipilimumab + nivolumab rekommenderas av EAU och ESMO
guidelines som en av tre mojliga behandlingar 1 fOrsta linjen vid njurcancer med

intermedidr eller hog risk och kan Gvervigas dven vid lagrisksjukdom.

Kabozantinib + nivolumab

En publicerad fas 3-studie (CheckMate 9ER) utvirderade kabozantinib +
nivolumab jaimfért med sunitinib som singelbehandling i férsta linjen oavsett
IMDC-riskgrupp [91]. Med en uppféljningstid pa 68 manader (ASCO-GU
2025) ses bibehallen PFS-vinst (16,4 man vs 8,3 man, HR 0,58) respektive OS-
vinst (46,5 man vs 35,5 man) med HR 0,79 till f6rdel £6r kombinationsarmen 1
ITT-populationen). En OS-vinsten ses hos patienter med intermediir eller hog
risk., men saknas i lagriskgruppen (HR 1,1) pa 1 lagriskgruppen. Dock
medférde kombinationen dven i lagriskgruppen en hégre andel objektiva
responser (ORR 66 % vs 43 %), storre chans till CR (16 % vs 7 %) och lingre
PES (21 man vs 13 man jimfért med sunitinib. Responsdurationen var i
median 20 man (kombinationen) vs 18 man (sunitinib) for lagriskpatienter.
Studien ligger till grund f6r EAU:s och vardprogramgruppens
rekommendation om kabozantinib och nivolumab i kombination som en av tre
moijliga behandlingar i férsta linjen vid intermedidr och hog risk.

Kombinationen kan 6vervigas for lagriskpatienter.

Axitinib + pembrolizumab

En fas 3-studie (Keynote-426) dir kombinationen axitinib + pembrolizumab
jamfordes mot sunitinib i forsta linjen visade fordel f6r kombinationsarmen
[92]. Primira effektmatt var bade PFS och OS. Vid den senaste uppdateringen
sags efter 5 ar en progressionsfri 6verlevnad pa 18 % fér kombinationsarmen
jamfort med 7 % for sunitinib (HR 0,69) [93]. Fér OS var skillnaden mindre
men fortsatt signifikant i I'TT-populationen (HR 0,84) med 5-arséverlevnad pa
42 % i kombinationsarmen jimfért med 37 %, 1 sunitinib-armen,). OS-vinsten
drevs av patienter med riskfaktorer (HR 0,76) Ingen signifikant
overlevnadsskillnad sdgs i lagriskgruppen (HR 1,1), dir PES var numeriskt men
inte statistiskt signifikant skilt mellan grupperna i PFS (HR 0,76; 95 % CI 0,57—
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1,02). Sannolikheten att uppna objektiv respons var hégre i kombintionsarmen,
1 saval ITT-populationen (61 % vs 40 %) som i lagriskgruppen (69 % vs 50 %).
Baserat pa studieresultaten rekommenderas denna kombination av EAU och
vardprogramgruppen som en av fyra mojliga behandlingar i forsta linjen vid
IMDC intermediir och hog risk, och kombinationen kan 6vervigas for

lagriskpatienter.

Pembrolizumab + lenvatinib

I'en fas 3-studie (CLEAR) medférde kombinationsbehandling med
pembrolizumab + lenvatinib en signifikant forlingd PFS, 24 manader jamfort
med 9 manader for sunitinib (HR 0,39). Efter en uppfoljningstid pa i median
27 ménader var totaléverlevnaden signifikant béttre i kombinationsarmen

(HR 0,606) [91]. Objektiv tumorrespons sags hos 71 % av patienterna som
behandlades med pembrolizumab + lenvatinib, jimfort med 37 % av
patienterna i sunitinib-armen. Responsdurationen var i mediantid 26 manader
jamfort med 15 madnader. Andelen kompletta responser (CR) var 18 %
(pembrolizumab + lenvatinib) jamfort med 4 % (sunitinib). Vid en uppdatering
med en medianuppfoljningstid pa 4 ar var medianéverlevnaden 53,7 manader
mot 54,3 méinader (HR 0,79, 95 % CI 0,63-0,99, p 0,04) f6r ITT-populationen
med lenvatinib + pembrolizamab jimf6rt med sunitinib. Aven i denna studie
sags Overlevnadsvinsten hos patienter med riskfaktorer. Studien visade ingen
skillnad 1 OS mellan behandlingsarmarna for lagriskpatienter (HR 0,94, ¢j
signifikant), dock medférde kombinationen en hogre andel objektiva responser
(ORR 68 % vs 51 %), storre chans till CR (21 % vs 5 %) och lingre PES (28
man vs 13 man) jamfért med sunitinib hos lagriskpatienter. Responsdurationen
var i median 27 man vs 15 mén. Baserat pa studieresultaten rekommenderas
denna kombination av EAU och vardprogramgruppen som ett av fyra moéjliga
behandlingsalternativ 1 forsta linjen vid IMDC intermedidr och hég risk, och

kombinationen kan dven overvigas for lagriskpatienter [94].

Avelumab + axitinib

Avelumab dr en monoklonal antikropp mot PD-L1.

I en fas 3-studie jamférdes kombinationen avelumab + axitinib mot sunitinib
[95]. Primira effektmatt var progressionsfri 6verlevnad och total 6verlevnad
hos patienter med positivt PD-L1-uttryck. PES skiljde sig inte signifikant
mellan den PD-L1-positiva gruppen och intention to treat-populationen (I'TT).
Efter en minimal uppféljning pa tretton manader var den progressionsfria
ovetlevnaden signifikant lingre i kombinationsarmen, 13,3 méanader, mot

8 manader i sunitinib-armen (HR 0,69, p 0,0001) (ITT). Overlevnadsdata var
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omogna utan signifikant skillnad mellan armarna. ORR var 53 % och 27 %
(ITT) och kompletta responserna var 4 % mot 2 % 1 respektive arm. Pa basen
av detta rekommenderas kombinationen inte 1 nuliget av EAU eller

vardprogramgruppen.

12.7.1.2 Andra linjen

Nivolumab ir en monoklonal antikropp mot PD1. For patienter som fatt TKI
som singelbehandling i férsta linjen rekommenderas immunterapi med
nivolumab som singelbehandling i andra linjen. Nivolumab kan dven ges i

senare linjer om immunterapi inte givits tidigare.

I en fas 3-studie jamférdes nivolumab med everolimus hos patienter med
metastaserad klarcellig njurcancer som tidigare fatt en eller tva linjers TKI-
behandling [96]. Overlevnad var det primira effektmattet, och den 6kade
signifikant f6r nivolumab med en median pa 25,0 manader mot 19,6 méanader
for everolimus. Skillnaden var ocksa signifikant gillande respons men inte for
progressionsfri 6verlevnad. Man fann inte nagon korrelation mellan svar pa

behandlingen och uttrycket av PD-L1 i undersékta tumorer fran patienterna.

12.7.2 Malriktade lakemedel (icke-immunologiska) — framst
VEGFR-hammare men riktar sig aven mot andra
signalvagar

12.7.2.1 Ofta anvénda ldkemedel
Axitinib

Roll i forsta linjen
Singelbehandling

Evidens saknas.

Kombinationsbebandling
For kombinationsbehandling med axitinib och PD-(L)1-hdimmare, se ovan.

Roll i andra och senare linjer

I en fas 3-studie jimfordes axitinib i andra linjen med sorafenib. Studien
utférdes pa patienter som tidigare fatt behandling med antingen sunitinib,
bevacizumab och interferon-u, temsirolimus eller cytokiner. PFS (primart
effektmatt) var signifikant lingre for axitinib jaimfoért med sorafenib

(6,7 manader jaimfoért med 4,7 manader).
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Kabozantinib

Roll i forsta linjen

Singelbehandling

I'en randomiserad fas 2-studie (CABOSUN, n = 157) jamférdes kabozantinib
med sunitinib i férsta linjen hos intermedidr- och hogriskpatienter. Primirt
effektmatt var PFS som var 8,6 jamfort med 5,4 manader till kabozantinibs
tordel, medan mediandverlevnaden inte skiljde sig signifikant mellan grupperna
(26,6 manader respektive 21,2 manader) [90]. Kabozantinib godkindes av
EMA 2018 i forsta linjen pa basen av dessa data. Senare studier har emellertid
visat att patienter med IMDC intermediar eller hog risk 1 forsta hand bor
erbjudas immunterapi-kombination i forsta linjen. For patienter som inte
bed6éms tolerera immunterapi ar singelbehandling med kabozantinib ett rimligt

behandlingsval i forsta linjen.

Kombinationsbebandling

For behandling med kabozantinib och PD1-himmare, se ovan.

Roll i andra och senare linjer

Singelbehandling

I en fas 3-studie jamférdes kabozantinib med everolimus hos patienter med
klarcellig njurcancer som progredierat efter tidigare anti-VEGF-behandling i en
eller flera linjer. Primara effektmattet PES var signifikant lingre for
kabozantinib, 7,4 manader mot 3,8 manader f6r everolimus. Hos de patienter
som endast fatt en tidigare linje med sunitinib var PFS 9,1 manader f6r
kabozantinib och 3,7 manader for everolimus med en 6verlevnadsvinst for
kabozantinib jamfért med everolimus, 21,4 mot 16,5 manader [76]. Studien har
etablerat kabozantinib som andralinjesval f6r patienter som tidigare behandlats
med immunterapi-kombination, forutsatt att kabozantinib inte ingatt i

primirbehandlingen.

Kombinationsbehandling

Evidens saknas.

Pazopanib

Roll i férsta linjen

Singelbehandling

I en fas 3-studie jimférdes pazopanib med sunitinib i frsta linjen. Det var inte
ndgon signifikant skillnad avseende det primira effektmattet PFS, 8,4
respektive 9,5 manader. Den totala 6vetlevnaden var likvirdig med en

medianéverlevnad f6r pazopanib-armen pa 28,4 manader och 29,3 manader
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for sunitinib-armen [97]. Pa basen av denna studie rekommenderar EAU
pazopanib som ett mojligt behandlingsalternativ i forsta linjen for patienter i

IMDC lagriskgrupp.

Kombinationsbebandling
Evidens saknas.

Roll i andra och senare linjer

Singelbehandling

Pazopanib som singelbehandling kan i likhet med andra TKI-preparat som
patienten inte tidigare erhallit 6vervigas i andra linjen (f6rutsatt att
immunterapipreparat tidigare prévats i forsta linjen) eller senare linjer. Data for
pazopanib i andra eller senare linjer dr emellertid svagare dn f6r kabozantinib

respektive axitinib som singelbehandling.

Kombinationsbebandling
Evidens saknas.

Sunitinib
Roll i forsta linjen

Singelbehandling

Sunitinib ar ett etablerat likemedel vid njurcancer som i registreringsstudien
torlingde PES fran 6 méanader (interferon) till 11 manader (sunitinib) [98].
Effekten av sunitinib varierar i férhallande till IMDC-riskgrupp. I CheckMate
214 visades att patienter med klarcellig njurcancer av lagrisktyp hade storre
chans till objektiv tumérrespons med sunitinib som singelbehandling (ORR
54 %) jamtort med ipilimumab + nivolumab i kombination (ORR 29 %).
Immunterapi gav dven kortare PFS dn sunitinib hos lagriskpatienter, HR 1,84
(1,3-2,6). Immunterapi forbattrade inte heller totaldverlevnaden jamfért med
sunitinib for lagriskpatienter, HR for dod 1,19 (0,77-1,85) [90]. Saledes ar
sunitinib att féredra jamfort med ipilimumab + nivolumab till lagriskpatienter.
Emellertid visar flera mer aktuella fas 3-studier att singelbehandling med
sunitinib ger kortare PES och ligre andel objektiva responser jamfort med
kombinationsbehandling med en TKI + en PD(L)1-hdimmare dven for
lagriskpatienter [91, 92, 95, 90]. Vid lagrisksjukdom finns i nuldget, mot
bakgrund av begrinsad uppféljningstid, dock ingen evidens for forlingd
totaloverlevnad med kombination av TKI + PD(L)1-himmare i jimforelse
med sunitinib (HR f6r déd hittills ej signifikant vid lagrisk i samtliga
publicerade studier). Sammantaget dr det vardprogramgruppens bedémning att
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sunitinib kan évervigas som forsta linjens preparat till patienter med klarcellig

njurcancer av lagrisktyp.

Behandling med sunitinib bor ges med 2 veckors behandling och 1 vecka utan
behandling (2/1-veckorschema), baserat pé flera studier som visat ligre andel
biverkningar och bittre foljsamhet, jamfoért med tidigare standardschema (4/2)
med bibehillen effekt [99, 100].

Kombinationsbehandling

Evidens saknas.

Roll i andra linjen

Singelbehandling

Sunitinib som singelbehandling kan i likhet med andra TKI-preparat som
patienten inte tidigare erhallit 6vervigas i andra linjen (forutsatt att
immunterapipreparat tidigare prévats 1 forsta linjen) eller senare linjer. Data f6r
sunitinib i andra eller senare linjer ar emellertid svagare dn f6r kabozantinib

respektive axitinib som singelbehandling.

Kombinationsbebandling
Evidens saknas.

12.7.2.2 Mer sillan anvanda malriktade ldkemedel

Bevacizumab

Bevacizumab ar en humaniserad monoklonal antikropp riktad mot VEGF och
ar registrerad 1 kombination med interferon-o som behandling av metastaserad
njurcancer. Tva studier jimforde kombinationen med enbart interferon-a +
placebo. Bada studierna visade en signifikant férlingd progressionsfri
overlevnad f6r kombinationsarmen (AVOREN, CALGB 902006) [101, 102].

Total 6verlevnad var likvirdig i bada studierna.

Kombinationen anvands numera sallan.

Everolimus

Everolimus dr en peroral mMTOR-hdmmare som tidigare var vanlig i andra eller
tredje linjen och har nyligen anvints som kontrollarm i jimforelse med aktuella
likemedel i andra eller senare linjer. Fér patienter som progredierat pa savil

immunterapi som pa minst ett TKI-preparat kan everolimus 6vervigas.
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Sorafenib

Sorafenib dr en TKI som i andra linjen ger kortare PFS men jamforbar

overlevnad som axitinib som singelbehandling, se ovan.

Temsirolimus

Temsirolimus ar en intravenos mTOR-himmare som numera sallan anvands.

Tivozanib

Tivozanib 4r en TKI selektiv for VEGFR.

I en fas 3-studie jimférdes tivozanib i forsta linjen med sorafenib [103]. PFS
var signifikant lingre for tivozanib men totaléverlevnaden 6kade inte.
Tivozanib godkindes f6r behandling 1 fOrsta linjen i Sverige hosten 2018. Mot
bakgrund av att sorafenib anvindes som kontrollarm och avsaknad av OS-

fordel bedomer vardprogramgruppen att tivozanib inte ér ett férstahandsval.

I'en fas 3-studie jamfordes tivozanib i tredje eller senare linje med sorafenib.
Av tidigare behandlingar skulle minst en vara VEGF-riktad behandling. PFS
var signifikant lingre for tivozanib, 5,6 manader jamfort med sorafenib

3,9 manader.

12.7.3 Malriktade lakemedel med evidens for anvandning
som inte ar godkanda for behandling i Sverige

12.7.3.1 Lenvatinib i kombination med everolimus

En randomiserad fas 2-studie (n = 153) av patienter som tidigare behandlats
med VEGF-riktad behandling har visat en forlingd PFS fran 5,5 manader
(everolimus som singelbehandling) till 14,6 manader nir lenvatinib gavs i
kombination med everolimus (HR 0,40) [104]. Toxiciteten var mer uttalad i

kombinationsarmen med grad 3—4 hos 71 % jamfort med 50 %.

12.8 Ovrig farmakologisk behandling

12.8.1 Skelettstarkande behandling

Behandling med bisfosfonater astadkommer en lingvarig himning av
osteoklasterna, vilket utnyttjas kliniskt for att himma skelettdestruktion vid
malign sjukdom. I en randomiserad studie dér njurcancerpatienter med
skelettmetastaser ingick har man pavisat att zoledronsyra kan férebygga

skelettsjuklighet. Denosumab dr en monoklonal antikropp riktad mot
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RANK-L, en ligand som ir central f6r osteoklasternas bildning och funktion.
Béda likemedlen 4r godkinda for att forebygga skelettrelaterade handelser.

Zoledronsyra eller denosumab kan rekommenderas till njurcancerpatienter
med skelettmetastaser. Vid nedsatt njurfunktion ar denosumab att foredra.
Tandstatus bor virderas av specialisttandlikare och eventuellt behéver
tandsanering goras innan start av behandling for att férebygga biverkning med
osteonekros. Tillskott med D-vitamin och kalktillskott ges om patienten inte

har hyperkalcemi. Kalciumnivin och njurfunktionen i serum boér féljas [105].

12.9 Stralbehandling

12.9.1 Stereotaktisk stralbehandling

Stereotaktisk stralbehandling ar ett alternativ till kirurgi vid lokalt aterfall
och/eller mot oligometastaser. Flera retrospektiva och mindre fas 2-studier
pavisar god effekt med lingvarig lokal kontroll i selekterade fall.
Stereotaktisk stralbehandling kan ocksa 6vervigas vid lokaliserad njurcancer

som ej lampar sig for kirurgi eller ablation.

En svensk retrospektiv studie talar for att selekterade patienter kan uppna laing
overlevnad efter metastaskirurgi eller stereotaktisk stralbehandling. Denna
studie visade dven att patienter med ett fatal synkrona metastaser kan ha nytta
av sidan behandling [106, 107].

12.9.2 Skelettmetastaser

Stralbehandling ér indicerad vid skelettmetastaser £6r behandling av
smarttillstind, vid risk f6r spontanfraktur och vid ryggmirgskompression om
operation inte dr mojlig. I retrospektiva serier av patienter med
skelettmetastaser svarar 60—80 % med reducerad smirta. Vid strilbehandling
av skelettmetastaser i palliativt syfte har singelfraktion 8 Gy visats ge likvirdig
smartlindring som 20 Gy given i fyra fraktioner. Singelfraktioner har dock
visats leda till hogre behov av rebestrilning. Val av dos och fraktionering bor
baseras pa patientens forvintade 6verlevnadstid [108]. Vid mjukdels-
komponent kan fraktionerad behandling exempelvis 5 Gy x 5 6vervigas.

Stralbehandling bor 6vervigas postoperativt efter kirurgisk behandling av
skelettmetastas [109].
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12.9.3 Hjarnmetastaser

Vid singel- eller oligometastaser i hjarna kan stereotaktisk stralbehandling
overvigas som ett alternativ till neurokirurgiskt ingrepp. Det finns inga klara
riktlinjer f6r postoperativ stralbehandling. For patienter med storre antal
hjirnmetastaser eller som pé annat sitt ej limpar sig for riktad

metastasbehandling kan helhjarnsbestralning 6vervigas.

12.10 Omvardnad

Rekommendationer

e Patienterna bor fa regelbunden symtommonitorering hos
kontaktsjukskoterska eller behandlande likare. Anvind girna Common
Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE)-skalan vid

bedémning av symtom.

e Patienterna ska fa muntlig och skriftlig information om hantering av
biverkningar.

e Digital Min vardplan upprittas och uppdateras vid behov.

Patienter ska alltid erbjudas muntlig och skriftlig information om
behandlingens syfte, duration och biverkningar: Vardplan och
behandlingsinformation till patienter med njurcancer (cancercentrum.se).

Det ar sirskilt viktigt att patienter som genomgiar systemisk behandling har en
kontaktsjukskoterska med speciella kunskaper om nya behandlingsmetoder och
deras biverkningar. Kontaktsjukskoterskan ska ha regelbunden kontakt med
patienten och systematiskt utvirdera eventuella biverkningar och ge rad om
lindring av dessa. En optimal hantering av biverkningar forbattrar
behandlingsresultatet [110] och patientens livskvalitet. Kontaktsjukskoterskan
och den behandlande likaren bor uppmuntra patienten att berdtta om hen
anvinder naturlikemedel eller kosttillskott da dessa kan paverka behandlingen

negativt. Se dven sidan Komplementir och alternativ medicin

(cancercentrum.se) och avsnitt 15.2 Komplementir och alternativ medicin och

behandling.

For omvirdnadsrad om hantering av biverkningar vid systemisk behandling, se

stdddokumenten Bedémningsstdd for biverkningar vid behandling med TKI
och Bedémningsstod fér biverkningar vid behandling med immunterapi.
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KAPITEL 13
Understodjande vard

Valet av behandling styrs av tumérens utbredning, patientens dlder och
samsjuklighet och patientens dsikt. Vid kirurgisk behandling ar kinnedom om
patientens hjirt- och lungfunktion visentlig och kan avgéra om man viljer
nefrektomi, njurresektion, ablativ behandling eller enbart palliation. Dessutom
ar det viktigt att ta hidnsyn till patientens njurfunktion fére och efter
operationen vid valet av kirurgisk behandling. Patientens njurfunktion kan
dven paverka val och dosering av onkologisk eller 6vrig farmakologisk
behandling.

Den viktigaste prognostiska faktorn vid onkologisk behandling ar patientens
allmantillstind som bor registreras systematiskt i form av ECOG eller
Karnofskys funktionsstatus (performance status). Tyrosinkinas- och mTOR-
himmare minskar kirlnybildning, sa férekomst av hjart- och kirlsjukdom ar en
relativ kontraindikation. Kirl-, lever- och lungbiverkningar skiljer sig mellan de
olika likemedlen och kan styra behandlingsvalet utifran patientens
hilsotillstaind. Eftersom behandlingen ér palliativ bor stor hinsyn tas till

patientens installning till potentiella biverkningar av likemedlen.

Biverkningar av immunologisk behandling med checkpointhimmare dr
aktivering av olika inflammatoriska tillstand. Ibland kan de vara allvarliga och i
sillsynta fall livshotande. Biverkningarna kan uppkomma nir som helst under
behandlingen, dven veckor eller manader efter att den avslutats. For det mesta
gar biverkningarna tillbaka med kortisonbehandling men kan i enstaka fall vara
livslanga. Férekomst av autoimmun sjukdom sasom MS, reumatoid artrit,
ulcerds kolit och psoriasis dr relativa kontraindikationer £6r immunologisk
behandling.

13.1 Behandling av kronisk njursvikt

Rekommendationer

e Kronisk njursjukdom (CKD) kan ha medicinska orsaker och/eller
orsakas av kirurgiskt ingrepp.
e Hypertoni och albuminuri dr prognostiska faktorer for framtida

forsamring av njurfunktionen.
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e Nefrolog bor konsulteras preoperativt nir patienter efter njurkirurgi
riskerar hamna i CKD 4 eller 5.

e Patienter som efter operation hamnar 1 CKD 3b eller simre bor
bed6émas av nefrolog om det med tanke pa dlder och tumérutbredning
bedoms gynna patienten.

e CKD 5 innebir avsevirt sankt livskvalitet och minskad 6verlevnad, vilket

bor beaktas infér beslut om njurkirurgi.

I dag klassificeras njurfunktionsnedsittning i fem stadier beroende pa
svarighetsgrad, vilket mits med glomerulir filtrationshastighet, GFR.
Stadium 5 dr den mest allvarliga som innebir att patienten kan beh6va dialys

eller njurtransplantation for sin fortsatta Gverlevnad.

Tabell 6. Definition av de olika stadierna av kronisk njursvikt (CKD)

CKD GFR Kronisk njursjukdom (CKD) > 3 manaders
stadium ml/min/1,73m? | duration
1 >90 Diagnos CKD stadium 1-2 forutsatter samtidig

forekomst av annat tecken pa njurskada, till
exempel albuminuri > 3 manader,
biopsiverifierad njursjukdom eller polycystisk
njursjukdom

2 60-89 Diagnos CKD stadium 1-2 foérutsatter samtidig
forekomst av annat tecken pé njurskada, till
exempel albuminuri > 3 manader,
biopsiverifierad njursjukdom eller polycystisk

njursjukdom
3a 45-59 Njursjukdom med milt—-mattligt nedsatt
njurfunktion
3b 3044 Njursjukdom med mattligt nedsatt njurfunktion
4 15-29 Njursjukdom med kraftigt nedsatt njurfunktion
5 <15 Njursjukdom i slutstadium eller dialys

De vanligaste medicinska orsakerna till nedsatt njurfunktion ar diabetes
mellitus, hypertoni och glomerulonefrit. Kirurgiska orsaker kan vara

avflodeshinder eller radikal eller partiell nefrektomi.

”Medicinsk njurinsufficiens” kan ha mycket olika férlopp beroende pa den
underliggande sjukdomen. I de flesta fall sker 6ver tid en successiv férsimring

av njurfunktionen.

Progresstakten kan dock variera allt ifran nagra manader till decennier. Det dr

darfor viktigt att forsoka eliminera progressfaktorer. Adekvat behandling av
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hypertoni dr en mycket viktig del i den uppfoljande behandlingen. Enbart
kirurgisk njurinsufficiens” dr ofta mer stabil efter behandling.
Njurcancerpatienter har dock ofta en kombination av medicinska och

kirurgiska riskfaktorer.

Utover hypertoni ar albuminuri en prognostisk markor £6r framtida férsamring
av njurfunktionen. En U-albumin/U-kreatinin-kvot (UAK) pa 3-29 g/mol
(’mikroalbuminuri”) innebdr en viss 6kad risk. Den 6kar med 6kande grad av
’makroalbuminuri ” (UAK > 30 g/mol). En kvot pd 70 g/mol motsvarar en
dygnsutsondring av albumin pa cirka 1 gram. Dessa nivaer av albuminférluster

1 urinen innebdr en pataglig risk for fortsatt njurfunktionsforlust.

Patienter med njurcancer och CKD 4 eller CKD 5, med lingre férvintad
overlevnad dn tre manader, bor skétas 1 samrad med en nefrolog. Patienter
med CKD 3a och en albumin/kreatinin-kvot pd > 30 g/mol eller CKD 3b bor
som regel dven remitteras till nefrolog om det bedéms gynna patienten med
tanke pd alder och utbredningen av tumérsjukdomen. For detaljer, se

Nationellt vardprogram for kronisk njursjukdom [111].

13.1.1 Dialys och/eller njurtransplantation

En patient som efter kirurgiskt ingrepp riskerar att hamna i stadium CKD 5
ska fore operation diskuteras med nefrolog. Njurersittande behandling (aktiv
uremivard) kan erbjudas patienter som saknar metastaser vid diagnostillfillet.
Patienten kan behandlas med dialys i hemmet, peritonealdialys (PD), hem-
hemodialys (Hem-HD) eller hemodialys pa sjukhus. Innan transplantations-
utredning kan bli aktuell maste patienten som regel vara tumorfri i minst tva ar.
Langtidsresultaten av dialys fortsitter att forbattras fran ar till ar. Risken for
kardiovaskular sjuklighet dr kraftigt f6rh6jd, men 6verlevnaden kan vara god

om inte patienten har andra komplicerande sjukdomar.

Patienter med njurcancer som drabbats av CKID5 och behandlas med dialys
kan senare diagnostiseras med metastaser. Dessa patienter bor behandlas efter
multidisciplindr bedémning (urolog, onkolog och nefrolog). Det saknas
vetenskapliga studier om vilken behandling som ar limpligast f6r denna lilla

grupp patienter.

Beslutet om att kirurgiskt avligsna primartuméren foljt av dialys hos en patient

med metastaser beror pa om féljande dr uppfyllt:

e Patienten férvantas fa en overlevnad Overstigande ett ar.

e Patienten férvantas ha nytta av dialysbehandlingen, det vill sdga

symtomlindring och/eller forlingd 6vetlevnad.
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KAPITEL 14
Omvardnad och

rehabilitering

14.1 Lagstod

Den som har i uppdrag att sikerstilla patientens delaktighet i varden bor kinna
till innehallet 1 patientlagen (2014:821) [24]. Dar anges till exempel att
patientens sjalvbestimmande och integritet ska respekteras och att patienten
har ritt till en ny medicinsk bedémning. Sedan 2010 finns en lagstadgad ritt till

fast vardkontakt for varje patient med cancersjukdom [112].

Barn som nirstdende har en sirstillning dd hélso- och sjukvarden enligt hilso-
och sjukvardslagen (2017:30), 5 kap. 7 § [112], har skyldighet att ge dem

information, rid och stod.

14.2 Kontaktsjukskoterska

Alla patienter med misstinkt eller konstaterad njurcancer ska erbjudas
kontaktsjukskoterska. Syftet med kontaktsjukskoterskas funktion dr att
forbattra informationen och kommunikationen mellan patient och vardenhet,
att skapa tillgianglighet, kontinuitet och trygghet samt att stirka patientens
mojligheter till att vara delaktig i den egna varden (SoU 2009:11).
Kontaktsjukskoterskan bor vara med vid foérsta beséket hos specialist for att ge
patienten och de nirstaende stéd och vid behov upprepa och fortydliga

information.

En nationell uppdragsbeskrivning finns for uppdraget. Lds mer om
kontaktsjukskoterskans uppdrag och den nationella uppdragsbeskrivningen pa

sidan Kontaktsjukskoterska pa cancercentrum.se.

14.3 Min vardplan

Alla personer som far en cancerdiagnos har ritt till en individuell vardplan.
Genom att arbeta med Min vardplan kan vardpersonalen se till att patienten far

kvalitetssikrad information och méjlighet till stéd genom hela vardprocessen.
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De nationellt framtagna texterna innehaller information om sjukdomen,
behandling, rehabilitering och egenvard. Las mer pa sidan Min vardplan pa

cancercentrum.se.

Min vardplan for njurcancer finns digitalt via 1177.se. For patienter som inte
har e-legitimation finns den nationella patientinformationen for pappersutskrift

pa cancercentrum.se.

Innehallet behéver uppdateras vid dndrade férhallanden f6r att mota
individens aktuella behov av information och stod. Det rekommenderas att
anvinda formuliren “Hilsoskattning” och ”Vad ar viktigt f6r migr” som
underlag for dialog med patienten kring vad Min vardplan ska innehalla. Lis

mer pa sidan Arbeta med Min vardplan pa cancercentrum.se.

14.4 Aktiva dverlamningar

Under patientens tid i cancervarden férekommer ofta 6verlimningar mellan
olika vardgivare. For att skapa en sammanhallen vardkedja for patienten och de
nirstiende ska alla 6verlimningar vara “aktiva”. Det innebir att den som har
ansvaret for patienten tar kontakt med nista instans. Den som aktivt
overlimnat har fortsatt ansvar for patienten till dess att mottagande instans

bekriftat att de tagit kontakt med patienten.

14.5 Cancerrehabilitering

Cancerrehabilitering syftar till att férebygga och reducera de fysiska, psykiska,
sociala och existentiella foljderna av en cancersjukdom och dess behandling.
Insatserna ska ge patienten och de nirstaende stod och férutsittningar att leva

ett sd bra liv som mojligt.

Behovet av rehabilitering ska bedomas aterkommande och pa ett strukturerat
sitt av teamet som ansvarar for patientens cancervard. Utifran identifierade
behov ska grundlaggande insatser sittas in och féljas upp. Patienten ska
aterkommande fa information om och stdd 1 grundliggande rehabilitering och
egenvard. I patientens skriftliga vardplan, Min vardplan, ska information om
cancerrehabilitering inga, liksom egenvardsrad motsvarande grundliggande

niva.

Om patienten behéver insatser pa sirskild eller avancerad niva ska en
rehabiliteringsplan upprittas och dokumenteras i patientens journal. Patienten
bor erbjudas insatser fran professioner med kompetens inom rehabilitering,

exempelvis kurator, fysioterapeut, psykolog, arbetsterapeut och dietist.
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Foérdjupad information om cancerrehabilitering inklusive bedémning och

insatser finns i det nationella vardprogrammet f6r cancerrehabilitering.

14.5.1 Specifik omvardnad

14.5.1.1 Hantering av biverkningar vid systemisk behandling

Det ar viktigt att patienternas symtom monitoreras regelbundet hos
kontaktsjukskoterska eller behandlande likare f6r att upptickas redan vid milda
biverkningar. Tidigt insatta atgarder ger battre foljsamhet till behandling.
Information och rdd om hantering av biverkningar dokumenteras 1 Min

vardplan.

Vid behandling med immunologiska likemedel, kan biverkningar sisom
lungtoxicitet i form av hosta och dyspné férekomma. Andra vanliga
biverkningar ér trétthet, feber, ryggvirk, muskelvirk, ledvirk, minskad aptit
och viktminskning [113-115]. Patienten bor informeras att kontakta sin
kontaktsjukskoterska eller behandlande likare omgaende vid nya eller

forvirrade biverkningar.

I de flesta fall dr biverkningarna lindriga, men de kan bli allvarliga och kréiva

behandling. Bedomning och omvardnadsatgarder beskrivs i Bedomningsstéd

for biverkningar vid behandling med immunterapi [113], ESMO:s guidelines
[1] och kapitel 11 i vardprogrammet f6r akut onkologi [116].

Vid behandling med tyrosinkinashdmmare dr vanliga biverkningar
hudférindringar i hinder och fétter, diarré, smakforindringar och paverkan pa
blodtrycket. Vid hypertoni ska likemedelsbehandling bedémas och hanteras av
likare foére behandlingsstart. Vid behandling med tyrosinkinashammare ar
samtidigt intag av grapefrukt [117] samt preparat innehéllande johannesort
[118] kontraindicerat da det paverkar behandlingsresultatet. Patienterna ska
upplysas om detta fore start av behandling.

Bedomning och omvardnadsatgirder vid hantering av biverkningar i samband

med behandling med TKI-preparat gors enligt Bedomningsstod f6r
biverkningar vid behandling med TKI [115].
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KAPITEL 15
Egenvard

15.1 Levnadsvanor

Socialstyrelsens Nationella riktlinjer f6r prevention och behandling vid
ohilsosamma levnadsvanor [119] dr anvindbara dven under
cancerbehandlingen. Riktlinjerna har granskats och anpassats for personer med
cancer till ett kunskapsunderlag med anpassade rdd om levnadsvanor till

personer fore, under och efter behandling mot cancersjukdom [120].

Utover enkla rad rekommenderas kvalificerat radgivande samtal vid
tobaksrokning eller ohdlsosamma matvanor och ridgivande samtal vid riskbruk
av alkohol eller otillricklig fysisk aktivitet [121].

Aven anviindande eller missbruk av cannabis, centralstimulantia, opioider eller
andra substanser kan ha en inverkan pa utfallet av behandlingen. En
individualiserad, eventuellt multidisciplindr beddmning bor efterstrivas infor

behandling och uppféljning.

15.1.1 Tobak

Rokstopp rekommenderas 4—8 veckor fore och efter operation eller annan

cancerbehandling.

Tobaksanvindning dr skadligt for individers hilsa, bade i ndrvaro och franvaro
av cancer. Komplikationsrisken ar storre for rokare dn icke-rokare i samband
med operation. Personer som roker far mer biverkningar dn icke-rokare av
savil cytostatikabehandling som stralbehandling [122-129]. Vad giller
konsumtion av tobak i andra former, exempelvis snus eller e-cigaretter, saknas

vetenskaplig evidens f6r hilsorisker i samband med cancerbehandling.

Patienten bor fa hjilp med tobaksavvinjning via primarvarden eller den
specialiserade varden. Patienterna kan ocksa ringa den nationella Sluta-roka-

linjen pa 020-84 00 00.
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15.1.2 Alkohol

Alkoholuppehall rekommenderas 4-8 veckor fore och efter operation eller

annan cancerbehandling.

Det finns anledning att rekommendera alkoholuppehill eller en liten konsum-
tion av alkohol [130]. I samband med operation finns 6kad risk f6r blédningar,

infektioner och akuta hjirthiandelser.

15.1.3 Fysisk aktivitet

Studier har visat att fysisk aktivitet, bade konditionstraning och styrketrining,
kan minska oro, depression och sémnsvarigheter och har en positiv effekt pa
livskvalitet, fysisk funktion och emotionellt vilbefinnande hos patienter med
cancer [131-133]. Se det nationella virdprogrammet f6r cancerrehabilitering f6r

rekommendationer.

15.2 Komplementar och alternativ medicin och
behandling

Patienten bor informeras om att komplementir och alternativ medicin kan ha

en negativ paverkan pa effekterna av cancerlikemedel [134, 135].

Det dr viktigt att skapa en relation sa att patienten och de nirstaende kinner sig
trygega med att berdtta for vardpersonalen om vilken eventuell komplementir
eller alternativ medicin och behandling de anvinder, se broschyren Om du

funderar pa Komplementir och alternativ medicin.

Vid behandling med tyrosinkinashammare dr samtidigt intag av grapefrukt
[117] samt preparat innehallande johannesort [118] kontraindicerat da det
paverkar behandlingsresultatet. Patienterna ska upplysas om detta fére start av
behandling.
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KAPITEL 16
Palliativ vard och

insatser

I de fall sjukdomen inte ir botbar behéver palliativa virdbehov
uppmirksammas tidigt, redan parallellt med att sjukdomsbromsande
behandling ges. Symtomlindring och livskvalitet samt narstaiendestod har
hogprioritet.

Samtal vid allvarlig sjukdom dr ett verktygfor att tidigt identifiera patientens
onskemadl, prioriteringar och behov. Om svira fysiska, psykiska, sociala eller
existentiella behov foreligger bor kontakt tas med den specialiserade palliativa
varden. Samverkan mellan olika personalkategorier och vardgivare ér

noédvandigt.

Patienter som behover palliativ vard och palliativa insatser bor handliggas

enligt det nationella vardprogrammet f6r palliativ vard.
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KAPITEL 17

Uppfoljning

17.1 Mal med uppfdljningen

Efter kirurgisk behandling av njurcancer dr uppfoljning viktig for att identifiera
och monitorera postoperativa komplikationer, rehabiliteringsbehov,
njurfunktion, lokala aterfall och utveckling av metastaser. Dessutom kan

uppféljningen anvindas for forskning och forbattringsarbete.

Det finns ingen konsensus om optimalt uppfoljningsschema efter behandling
av njurcancer, och det finns inga bevis for att tidig diagnos av aterfall forbattrar
overlevnaden. Intensiv radiologisk 6vervakning for alla patienter dr sannolikt

inte noédvandig.

Uppfoljning kan vara viktig fOr att 6ka tillganglig information om sjukdomen
och bor utféras av urolog for att registrera tiden for dterfall eller utveckling av
metastaser. I Sverige fick 13 % av patienter diagnostiserade 2016—-2018 med

lokaliserad sjukdom aterfall inom 5 ar.

For patienter med hog alder och samsjuklighet och ligt tumérstadium
overstiger risken for icke-njurcancerdéd vida den f6r aterfall och dod i
njurcancet, vilket kan kriva modifiering av uppfoljningsstrategin f6r manga

patienter.

Overgangen fran aktiv behandling till uppféljning ska vara vil
definierad och markeras med ett eller flera samtal dir patienten fir en
individuellt anpassad uppfoljningsplan. Uppféljningsplanen ska
dokumenteras i Min virdplan och bestir av flera delar:

e ecn uppdaterad behovsbedomning for rehabilitering

e ecn Hversikt 6ver de kommande 4rens aterfallskontroller inkl. datum for
den férsta kontrollen alternativt ett tydliggdrande av nir och hur
patienten kommer att fa tid till den

e cn tydlig ansvarsfordelning som tydliggér vem som ansvarar for till
exempel sjukskrivning, forskrivning av hjilpmedel och liknande och dir

dven patientens eget ansvar framgar.
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17.2 Fornyad behovsbedomning for
rehabilitering

En férnyad behovsbedémning for rehabilitering ska goras vid 6vergangen fran

behandling till uppféljning. Bedomningen ska goras enligt det nationella
vardprogrammet f6r cancerrehabilitering, vilket bland annat innebir

anvindning av validerade bedomningsinstrument.

Vid bedémningen ska féljande klargéras:

Malet med rehabiliteringen.

Patientens eget ansvar for rehabiliteringen inklusive egenvardsrad.
e Vart patienten kan vinda sig vid fragor eller nya behov.

e Nista avstimning.
Foljande bor sirskilt uppmirksammas for patientgruppen

e Njurfunktion.
e PROM.

17.3 Uppfoljning av njurfunktion

Det finns risk att patienter med kronisk njursjukdom férsdmras i sin
njurfunktion 6ver tid och utvecklar kardiovaskulira och skelettrelaterade

komplikationer. Patienter med ligt GFR kan behéva remiss f6r njurmedicinsk

bedémning, se avsnitt 13.1 Behandling av kronisk njursvikt.

17.4 Sjalvrapportering av symtom

Njurcancer kan ge metastaser pa skilda lokaler, som visar sig pa olika sitt. Vid
symtom behover klinisk undersékning utféras och ev. fortsatt utredning med

specifik bilddiagnostik utanfor uppféljningsschemat.

17.5 Kontroll av aterfall

Aterfall efter nefronsparande kirurgi 4r sillsynta men tidig diagnos kan vara
énskvird da den mest effektiva behandlingen ir ytterligare kirurgi. Aterfall i
den kontralaterala njuren dr ocksa sillsynta (1-2 %) och kan uppkomma sent.
Uppf6ljning kan dven detektera metastaser i tidigt skede innan storleken kan
begrinsa mojligheterna till kirurgisk resektion, vilket anses vara

standardbehandling i fall av resecerbar och helst ensamma lesioner.
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Resultatet efter operation for laggradiga T1a-tumorer dr néstan alltid utmarkt.
Det ar darfor rimligt att stratifiera uppfoljningen baserat pa risken for att

utveckla dterfall eller metastaser.

17.5.1 Vilka undersokningar for vilka patienter och nar?

e Datortomografi av torax och buk med iv kontrastmedel dr standard
(se SURF:s metodprotokoll).

e For unga patienter med lag risk bor 6vervakningsintervallen anpassas med

hinsyn till stralningsexponering och nytta. For att minska
stralningsexponeringen kan MRT anvindas utanfor brostkorgen.

e Uppfoljning bor ocksa omfatta monitorering av njurfunktion och
kardiovaskuldra riskfaktorer. Njurfunktion bedéms genom matning av
kreatinin/cystatin C och eGFR. Upprepad lingvarig monitorering av eGFR
kan vara indicerad vid nedsatt njurfunktion fére eller efter operation.

e PET-DT och skelettskintigrafi bor vid njurcancer inte anvindas

rutinmassi 4 metoderna har dilie specificitet och sensitivitet.
ti d tod har dilig specificitet och tivitet

17.6 Forslag till uppfoljningsintervall

Tabell 7. Uppfoljning av lagrisktumorer (efter ablation, se langre ned).

Lag risk (T1, T2, NOMO, | DT buk och Kreatinin Behovsbedomning

ISUP 1-3) torax eGFR gors och
rehabiliteringsplan
uppdateras

Ar1 6 man X X X

Ar2 24 man X X X

Ar5 60 man X X X

Uppféljningen ska anpassas efter patientens férvintade aterstiende livslingd

och moijlighet att klara ytterligare behandling.
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Tabell 8. Uppféljning av medel- och hogrisktumorer.

Medel- och hogrisktumérer | DT buk Kreatinin Behovsbedémning
(T3, T4, ISUP 4, R+) och torax | eGFR gors och
rehabiliteringsplan
uppdateras
Ar1 6 man X X X
12 man X X X
Ar2 18 man X X X
24 man X X X
Ar3 36 man X X X
Ara 48 man X X X
Ar5 60 man X X X
Darefter
vartanna! ar pa X X X
unga patienter
upp till 10 ar

C)vervéig adjuvant behandling for hogrisktumorer, se avsnitt 12.3 Behandling
vid lokalt . Tumoérer med inslag av sarkomatoid tumér behéver sannolikt titare
kontroller initialt. Uppfoljningen ska anpassas efter patientens forvintade
aterstaende livslingd och mdjlighet att klara ytterligare behandling.

Tabell 9. Uppféljning efter ablation.

Efter ablativ behandling DT buk Kreatinin Behovsbedémning,
och torax | eGFR rehabiliteringsplan
uppdateras
Ar1 6 man X X X
12 man X X X
Ar2 18 man X X
24 man. X X X
Ar3 36 man X X X
Ar4 48 man X X X
Ar5 60 man X X X
Darefter
vartannat ar pa X X X
unga patienter
upp till 10 ar

Uppfoljningen ska anpassas efter patientens férvintade aterstaende livslingd

och moijlighet att klara ytterligare behandling.
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17.7 Ansvar

Behandlande klinik ansvarar f6r forsikringsmedicinsk bedémning och
utfirdande av eventuella intyg, utlitanden och receptforskrivning i anslutning

till behandling, darefter tar kliniken pa patientens hemort 6ver uppféljningen.

17.8 Avslut av uppfoljning

Nir uppfoljningen avslutas ska den behandlande enheten ha ett avslutande
samtal med patienten. Patienten bor ocksa fa en skriftlig sammanfattning av sin
diagnos och behandling inkl. livslinga behov eller risker. I denna
sammanfattning bor eventuella rad till primédrvarden framga. Det bor framga

vart patienten ska vinda sig med nya behov.

Vid behov av insatser fran primédrvarden bor dven remiss utfirdas for
uppféljning, dir det framgar vad som ska f6ljas, tidsintervaller f6r kontroll

samt symtom/fynd som ska foranleda aterremiss till urolog/onkolog.

17.9 Livslang symtomkontroll efter avslutad
uppfoljning

C)verléimning till primarvarden bor vara aktiv, vilket innebar att den som har
ansvaret for patienten tar kontakt, muntligt och skriftligt, med nista instans.
Den som aktivt 6verlimnat har fortsatt ansvar till dess att mottagande instans

bekriftat att kontakt tagits med patienten.

17.10 Bakgrund och evidenslage

I dag finns ingen evidens for vilket uppfoljningsprogram som ar mest lampligt
for att uppticka aterfall f6r patienter som behandlats f6r njurcancer.
Strukturerad uppfoljning och registrering bedéms 6ka kunskapen och i

torlingningen leda till ett bittre omhindertagande.
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17.10.1 Sammanfattning av kunskapslage och
rekommendationer vid uppfoljning efter kirurgi
eller ablation av njurcancer

Sammanfattning av kunskapslaget Evidensniva

Uppfdlining kan upptacka lokalt aterfall eller metastaser medan 4
patienten fortfarande ar kirurgiskt botbar.

Risken for aterfall &r densamma efter nefronsparande kirurgi 3

som efter nefrektomi vid tumorer < 4 cm.

Patienter som f6ljs upp har battre total éverlevnad. 3
Rekommendationer Evidensgrad
Uppfdljning efter njurcancerbehandling bér vara stratifierad och Stark

baserad pa risk for aterfall.

Overvég att intensifiera uppfoljningen hos patienter efter Svag
nefronsparande kirurgi av tumorer > 7 cm eller hos patienter
med positiv kirurgisk marginal.

Riskstratifieringen kan baseras pa befintliga Stark
klassificeringssystem som UISS eller SSIGN-score (lankar?)

Det finns ett stort behov av framtida forskning for att avgéra om uppféljning
kan férbittra patientens 6verlevnad. I en framtid kan man hoppas pa genetisk
profilering och prognostiska markérer for att bestimma risken for aterfall Gver
tiden.
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KAPITEL 18
Nivastrukturering

Rekommendationer

e Behandla endast njurcancer kirurgiskt om nedanstaende forutsittningar
ar uppfyllda.

e Avsta fran att behandla njurcancer kirurgiskt om arsvolymen ar uttalat
lig (< 10 fall/ar).

e Remittera lokalt avancerad njurcancer (= T3a, N1, M1, bilateral sjukdom
eller £6rdr6jd behandling efter systemisk behandling) till regionalt

referenscenter.

18.1 Operationsvolym

Socialstyrelsen ansvarar for nationellt hogspecialiserad vard. I dag ar
behandling av njurcancer, onkologisk eller kirurgisk, inte féremal for nationell
nivastrukturering. Nivastrukturering av saval den kirurgiska som den

onkologiska behandlingen ska dirfér genomforas sjukvardsregionalt.

Virdprogramgruppen har tidigare rekommenderat att endast enheter med

50 operationer eller fler per ar ska bedriva kirurgisk behandling av njurcancer.
Rekommendationen grundade sig pa ett utlitande fran en sakkunniggrupp
2015. Vid utvirdering av given rekommendation visade det sig att f6ljsamheten
var lag. Vardprogramgruppen har valt att inte ange en specifik volymsgrins, da
en sadan ar svar att vetenskapligt etablera. Daremot uppmuntras enheter med

lag volym att remittera sina patienter till storre enheter.

18.2 Strukturella och organisatoriska
forutsattningar

I stillet f6r volymgrins f6r nar kirurgisk behandling av njurcancer
rekommenderas eller inte foreslas ett antal grundliggande strukturella

forutsittningar. Enheter som bedriver kirurgisk behandling av njurcancer bor:

e ha tillgang till urologisk bakjourskompetens dygnet runt

e ha tillgdng till interventionell radiologi dygnet runt
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e bedriva primir kirurgi och omhindertagande av komplikationer veckans alla
dagar och drets alla veckor

e ha tillgang till alla (etablerade) behandlingsmodaliteter

e bedriva utbildning

e ha tillgang till patologi for ofixerad utskirning

e delta i regional MDK

e registrera 1 kvalitetsregistret fOr njurcancer.

18.3 Avancerad njurcancer

Avancerad njurcancer dr sillsynt och bor opereras av onkologiskt inriktade
urologer med stor vana vid retroperitoneal kirurgi. Vidare dr en multidisciplinar
ansats med samarbete Gver specialistgrinserna (till exempel kolorektal,

transplantation, torax och kirl) ofta nédvindig.

Nivastrukturering behévs, inte bara ur ett patientsikerhetsperspektiv, men
ocksa ur ett kunskapskonsolideringsperspektiv. Eftersom férutsittningarna i
landet varierar dr specifika rekommendationer om antal centrum och vilka som
behandlar avancerad njurcancer svara att ge och de regionala arbetsgrupperna
far, i samarbete med regionerna, ta fram egna principer for nivastrukturering.

De operationer som bor bli féremal f6r regional nivastrukturering ar

e T3b—c-tumorer eller misstanke dirom

e cN+-tumorer eller misstanke dirom

e T4-tumoérer eller misstanke ddrom

e tumodrer i transplanterade njurar

e nefrektomier efter systemisk behandling (deferred nephrectomy)

e metastaskirurgi.

En foérutsattning for nivastrukturering och 1 férlingningen rationellt

omhindertagande av patienter med avancerad njurcancer ar regional MDK.

Volymen av kirurgisk behandling av njurcancer med avancerade tumorer
sdsom tumortromb i vena cava och/eller Gvervixt pa intilliggande organ
minskar Over tid, vilket talar fOr att samarbete bor ske mellan enheter i dessa
fall (tabell 10).
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Tabell 10. Antal opererade per operationsar och T-stadium.

T-stadium 2013 2017 2023
T3b 62 39 16
T3c >5 7 2

T4 18 19 9

Antal opererade per operationsar och T-stadium registrerade till och med 2024-03-17.
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KAPITEL 19
Uppfoljning av
cancervarden

19.1 Nationella kvalitetsregistret for njurcancer

Det nationella kvalitetsregistret for njurcancer har en tickningsgrad pa 99 %
jamfort med cancerregistret. Drygt 21 000 patienter har registrerats (december
2023) sedan starten 2005. Exempel pa vad som registreras dr preoperativ

utredning med DT torax, tumérkarakteristika och behandling.

Patienter utan metastaser foljs upp efter 5 ar och fran och med 2019 dven efter
10 ér, déd eventuella dterfall och deras behandling registreras. Av de patienter
som primarregistrerades 2005—2015 finns cirka 11 000 patienter registrerade i
5-arsuppfoljningen med en tickningsgrad pa 98 % och 1 10-arsuppfoljningen
fran 2005-2012 ar knappt 4 000 registrerade med en tickningsgrad pa 95 %.

Malet med kvalitetsregistret ar att standardisera behandlingen och virden av
patienter med njurcancer i landet och att félja upp féljsamheten till
vardprogrammet. Med ett nationellt heltickande register finns goda moijligheter
till vetenskapliga studier av njurcancer i Sverige. Varje ar publiceras en

elektronisk interaktiv rapport f6r det nationella kvalitetsregistret for njurcancer,

se statistik.incanet.se/njurcancet.

Virdprogrammet édr kopplat till det nationella kvalitetsregistret for njurcancer.

Registrering 1 kvalitetsregistret for njurcancer forutsitter att patienten har gett
sitt samtycke, efter att ha fatt muntlig information och efter att ha haft
mojlighet att ta del av skriftlig information, se RCC:s sida Registrerades

rittigheter.

Ytterligare information om nationella kvalitetsregistret f6r njurcancer finns pa

RCC:s sida Nationellt kvalitetsregister f6r njurcancer.
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19.1.1 Kirurgi — behandling och komplikationer

Ytterligare en modul lades till i det nationella kvalitetsregistret i januari 2015
for att registrera kvalitetsparametrar vid kirurgi och félja upp intra- och
postoperativa komplikationer. Fram till och med 2023 har knappt 9 800

patienter inkluderats.

19.2 Cancerregistret

Det svenska cancerregistret startade redan 1958. Registret ger underlag for

saval planering och utvirdering av sjukvard som forskning.

Cancerregistret ar inrattat enligt lag och samtliga vardgivare ér skyldiga att
rapportera till registret (se Socialstyrelsens foreskrifter och allminna rad HSLF-
FS 2016:7 och HSLF-FS 2023:36). I foreskrifterna beskrivs vilka tumértillstind
som ska rapporteras. Trots registrets namn omfattar det dven forstadier till

cancer, misstinkta cancerfall och vissa godartade tumorformer.

Canceranmilan ska skickas till regionalt cancercentrum (RCC) 1 respektive
sjukvardsregion sa snart diagnosen ar stilld och uppgifterna for en anmalan
finns tillgdngliga. RCC kodar och vidarebefordrar uppgifterna till

Socialstyrelsen.

Fran och med 2024 behéver kliniker inte lingre gbra en canceranmailan f6r
premaligna tillstind. Fér dessa tumérer ar det bara patologilaboratoriet som

g6r anmalan. For ytterligare information, se sidan Cancerregistret pa

cancercentrum.se.

For de diagnoser som beskrivs 1 detta vardprogram sa inkluderas samtliga i

kvalitetsregistret och nagon separat canceranmalan till RCC behévs alltsa inte.

Registrering skots via INCA-plattformen, se cancercentrum.se/kvalitetsregister.

19.3 Individuell patientoversikt njurcancer

Individuell patientéversikt (IPO) njurcancer har funnits sedan 2014 och
mojliggdr insamling och visualisering av uppgifter om den enskilde patientens
vard och behandling. Det ger snabbt en Oversikt av patientens historik och
situation och anvinds tillsammans med patientjournalen i samband med
vardens kontakt med patienten. Informationen i patientoversikten kan dven
anvindas for utveckling av virden, inom forskning och som beslutsunderlag

for att frimja jamlik vard.
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Kliniska data om njurcancerpatienter bor registreras i patientéversikten vid
besok pa kliniker som ger onkologisk behandling. Data omfattar till exempel
onkologisk likemedelsbehandling, stralbehandling, klinisk bedémning av
funktionsstatus (performance status) och radiologisk och klinisk bedomning av
tumorstatus. Under kommande ar kommer en funktion for
patientinrapportering av symtom och biverkningar att utvecklas.

Inrapporteringen kommer att visualiseras med 6vrig virdinformation i IPO.

Ytterligare information om patientoversikt njurcancer finns pa RCC:s sida

Individuell patientéversikt njure.
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KAPITEL 20
Kvalitetsindikatorer och

malnivaer

Foljande kvalitetsindikatorer med malnivaer ar faststillda i det nationella

vardprogrammet.

Resultatindikatoret:

Patienter med sma njurtumorer (< 4 cm) ska behandlas med
nefronsparande teknik 1 mer an 80 % av fallen.

Tumorbiopsi ska utforas hos > 50 % av patienter med sma tumorer

(< 4 cm) f6re behandling med kirurgi eller ablation.

Komplikationer Clavien 3 och 6ver ska férekomma hos mindre dn 10 % vid
njurkirurgi.

Trifecta (fria patologiska marginaler, inga komplikationer > Clavien 2,
kirlavstingning < 25 min.) ska uppnas hos 70 % av patienter som opereras
med njurresektion.

Vintetid fran remiss till 1:a bes6k pa specialistmottagning ska vara mindre
an 14 dagar £6r 80 % av patienter med njurcancer.

Vintetid fran remiss till behandling ska vara mindre dn 41 kalenderdagar for
80 % av patienter med njurcancer.

Alla patienter med njurcancer (100 %) ska ha en namngiven
kontaktsjukskoterska.

Minst 80 % av alla patienter med njurcancer ska ha fatt Min vardplan

upprattad.

Registerindikatorer:

Tickningsgraden f6r primarregistrering ska vara minst 99 %.
Tickningsgraden for kirurgiregistrering ska vara minst 95 %.

Mer dn 80 % av patienter som behandlas f6r metastaserad njurcancer ska

registreras i kvalitetsregistrets patientéversikt (IPO).
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KAPITEL 21
Vardprogramgruppen

21.1 Vardprogramgruppens sammansattning

Den nationella arbetsgruppen bestar av en representant per regionalt
cancercentrum samt en ordférande som utsetts av RCC i samverkan. Gruppen
har efterstrivat multiprofessionalitet med representanter f6r de olika
vardnivder som ir engagerade i patientens vardflode. Utover detta har

patientforetradare deltagit.

21.2 Vardprogramgruppens medlemmar
Ordforande

Anders Kjellman, docent, urolog, Tema Cancer, Karolinska Universitetssjukhuset,
Stockholm

Patientrepresentanter

Stephanie Bonn, Patientféreningen Njurcancerféreningen
Suzanne Bengtsson, Patientf6éreningen Njurcancerforeningen
Regionala representanter

RCC Mellansverige
Pernilla Sundqvist, docent, urolog, Verksamhetsomrade urologi,

Universitetssjukhuset Orebro

RCC Norr

Fabian Hofmann, urolog, 6verlikare, Urologkliniken Sunderby sjukhus

RCC Stockholm Gotland
Per-Olof Lundgren, 6verlikare, Karolinska Universitetssjukhuset, Stockholm

RCC Sydost
Vakant
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RCC Vst
Magnus Fovaeus, docent, urolog, Verksamhet urologi, Sahlgrenska

Universitetssjukhuset, Goteborg

RCC Syd
Bianca Scholtz, bitridande 6verlikare, urolog, Urologiska kliniken, Skanes

universitetssjukhus, Malmé
Ovriga medlemmar

Anca Dragomir, docent, 6verlakare, Klinisk patologi, Akademiska sjukhuset,
Uppsala

Bérje Ljungberg, professor, urolog, Norrlands universitetssjukhus, Umea

Eliya Abedi, specialist i allmdnmedicin, Jakobsbergs vardcentral, Region
Stockholm

Emma Mangelus, 6verlidkare, onkolog, Verksamhet onkologi, Sahlgrenska

Universitetssjukhuset, Goteborg

Emma Ulvskog, onkolog, 6verlikare, Verksamhetsomrade onkologi,

Universitetssjukhuset Orebro

Johanna Lidén, bitridande universitetssjukskoterska, specialistsjukskoterska i

onkologi, Tema cancer 002, Karolinska Universitetssjukhuset, Stockholm

Linn Pettersson, overlakare, onkolog, Onkologiska kliniken, Lanssjukhuset

Ryhov, Jonk6ping

Magnus Lindskog, docent, onkolog, 6verlakare, Karolinska

Universitetssjukhuset, Stockholm

Malin Stahlgren, specialistsjukskoterska 1 kirurgi, kontaktsjukskoterska,
Urologiska kliniken, Urologmottagningen, Universitetssjukhuset 1 Linkoping

Maria Nordén, leg. sjukskoterska, kontaktsjukskoterska, Urologiska kliniken,
Universitetssjukhuset 1 Link&ping

Martin Johansson, professor, patolog, Verksamhet Klinisk patologi och
genetik, Sahlgrenska Universitetssjukhuset, Goteborg

Mikael Hellstrom, senior professor, 6verlikare, radiolog, Verksamhet radiologi,

Sahlgrenska Universitetssjukhuset, Goteborg
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Pernilla Helgesson, leg. sjukskoterska, kontaktsjukskoterska, Urologkliniken,
Akademiska sjukhuset, Uppsala

Sigrid Isaksson, specialistlikare onkologi, Skianes onkologiska klinik, Skanes

universitetssjukhus, Malmé

Susanna Holst, 6vetlikare, radiolog, Gastro-/urosektionen, Bild och funktion,

Skanes universitetssjukhus, Malmé

Sven Lundstam, docent, urolog, Verksamhet onkologi, Sahlgrenska

Universitetssjukhuset, Goteborg

21.3 Adjungerade forfattare

Kapitel 6

Anna Rosén, med.dr., 6verlikare, Cancergenetiska mottagningen, Region
Visterbotten

Avsnitt 8.5.2

Elin Tragardh, 6verlakare, professor, Verksamhetsomrade Bild och funktion,

Klinisk fysiologi och nuklearmedicin, Skanes universitetssjukhus, Malmo

21.4 Jav och andra bindningar

I vardprogramgruppen har Anca Dragomir, Anders Kjellman, Borje Ljungberg,
Emma Mangelus, Fabian Hofman, Magnus Lindskog, Martin Johansson, Per-

Olof Lundgren och Sven Lundstam alla olika grader av jav. For varje fraga som
beror jav dr personen inte med i beslut som r6r rekommendation, eller rostning

som berdr sammanvigning av “expert opinion”.

Ovriga medlemmar 1 den nationella vardprogramgruppen har inga pagaende

uppdrag som skulle kunna innebara jiv.

Kopior av hela gruppens jivsdeklarationer, inklusive foreldsaruppdrag, gar att

fa fran Regionalt cancercentrum Stockholm Gotland.

21.5 Vardprogrammets forankring

Virdprogrammet har utarbetats pa uppdrag av RCC:s samverkansgrupp, vilken
utsett Anders Kjellman till vardprogramgruppens ordférande.
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Remissversionen av vardprogrammet har publicerats 6ppet pa
cancercentrum.se. Remissversionen har giatt till regionernas linjeorganisationer
t6r kommentarer om organisatoriska och ekonomiska konsekvenser av
vardprogrammet samt till specialist-, professions- och patientféreningar for
ovriga synpunkter pa innehallet. Under remissrundan har nedan listade

organisationer limnat synpunkter pa vardprogrammets innehall.

e Dietisternas Riksférbund, sektionen Dietister inom onkologi
e E-hilsomyndigheten

e [ikemedelsradet i Region Skane

e MSD Sverige

e NAG cancerrehabilitering

e Nationella arbetsgruppen cancerlikemedel (NAC)

e NPO levnadsvanor

e NPO perioperativ vird, intensivvard och transplantation (PIVoT)
e Patient- och nirstienderadet (PNR) RCC Vist

e SFMR

e Region Dalarna

e Region Givleborg

e Region Halland

e Region Jimtland Hirjedalen

e Region J6nk&ping

e Region Kalmar

e Region Skane

e Region Stockholm

e Region Sérmland

e Region Uppsala

e Region Virmland

e Region Vistmanland

e Region Vistra Gotaland

¢ Region Orebro

e Region Ostergétland

e Riksforeningen for Sjukskoterskor inom Urologi

e RPO cancer, Norra sjukvirdsregionen

e Statens beredning f6r medicinsk och social utvirdering (SBU)
e Sjukskoéterskor f6r palliativ omvardnad (SFPO)

e Svensk Forening for Palliativ Medicin (SFPM)
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e Svensk Kuratorsforening

e Svensk sjukskoterskeférening och Sjukskoterskor i cancervard
e Svensk Urologisk Forening

e Tandvards- och likemedelsférmansverket (TLV)

e Svensk Forening f6r Medicinsk Radiologi (SFMR)

e Svensk Urogenitalradiologisk Forening (SURF)

Utover dessa har svar inkommit fran enskilda kliniker och enskilda foretridare

for patienter och profession.

Efter sammanstallning av de inkomna synpunkterna, och revidering som foljd
av den, har vardprogrammet bearbetats och godkints av vardprogramgruppen

och faststallts av RCC 1 samverkan.
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BILAGA 1

Bedomning av
allmantillstandet

(performance status)

WHO Karnofsky
Asymtomatisk — klarar normal 100 | Asymtomatisk.
aktivitet utan restriktionet.
90 Klarar normal aktivitet. Milda

sjukdomssymtom.

Klarar inte fysiskt anstringande 80 Klarar med svirighet normal
arbete. Helt uppegiende. aktivitet. Mattliga symtom.
70 Klarar egenvard, men inte
normal aktivitet.
Klarar egenvard, men inte arbete. 60 Klarar det mesta av egenvard
Uppegiende mer dn halva dagen. med viss hjdlp.
50 Behover betydande hjilp och
omvardnad.
Klarar delvis egenvard. Sing- 40 Kriver sirskild omvardnad,
eller rullstolsbunden mer 4n uttalad funktionsinskrinkning.
halva dagen.
30 Kriver sjukhusvard, men ér inte

kritiskt sjuk.
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Klarar inte egenvard. Helt sing- 20 Sjukhusvirdad, kriver aktiv
eller rullstolsbunden. vard/behandling.

10 Déende.
Daéd. 0 Daod.
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BILAGA 2

Stadieindelning (UICC
2017, 8th ed)

T-stadium

TO Ingen primartumor patraffad

T1a Tumor < 4 cm, begransad till njuren

T1b Tumor > 4 cm, <7 cm, begransad till njuren

T2a Tumor > 7 cm, < 10 cm, begransad till njuren

T2b Tumor > 10 cm, begransad till njuren

T3a Tumortromb i njurven eller muskelinnehallande segmentgren eller tumaérinvasion
i fettvav perirenalt eller i sinus renalis men inte utanfér Gerotas fascia

T3b Tumortromb i vena cava nedan diafragma

T3c T_L_Jmértromb i vena cava ovan diafragma, eller med direkt invaxt i vena cavas
vagg.

T4 Tumorvaxt utanfor Gerotas fascia inkluderar direkt invasion i ipsilaterala binjuren

N-regionala lymfkértelmetastaser

NO Inga metastaser pavisade (kraver DT/MRT buk, annars NX)
N1 Metastaser i lymfkortel
NX Kortelmetastaser inte undersdkta eller kan inte beddmas

M-fjarrmetastaser (kan grunda sig pa klinisk undersékning)

MO

Inga pavisade fjarrmetastaser

M1

Fjarrmetastaser pavisade

WHO/ISUP-grad

G1 Inga eller sma basofila nukleoler vid 400 x forstoring

G2 Tydliga och eosinofila nukleoler vid 400 x forstoring och synliga men ej
prominenta vid 100 x férstoring

G3 Stora, prominenta och eosinofila nukleoler vid 100 x forstoring

G4 Uttalad karnpleomorfism, flerkarniga jatteceller och/eller rabdoid och/eller
sarkomatoid differentiering
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