NSGO Annual Meeting 2023 fra 14. til 15. juni i Reykjavik, Island

Af Birthe Lemley

Naturen pa Island er bjergtagende smuk og helt anderledes end noget andet sted pa jorden. En
gejser er en speciel form for varm kilde, som periodisk kommer i udbrud og sender en sgjle af
varmt vand og vanddamp op i luften.

Pa Island kan man sta og vente. Man kan se, nar vandet begynder at snurre rundt, og sa pludselig
springer gejseren mange meter op i luften. Nogle steder ved de varme kilder var der sat
advarselsskilte op. Vandet var 100 grader varmt. Man ville blive kogt med det samme, hvis man gik
ud i det.

Naturoplevelserne fik vi efter 3 dages foredrag af eksperter inden for gynaekologisk kraeft, som kom
fra flere steder i verden, selv om NSGO star for Nordic Society of Gynaecological Oncology. Det
gjorde kun indholdet af konferencen endnu mere spaendende.

4 patienter fra NGPO var inviteret til NSGO mgdet for fgrste gang.

NGPO star for Nordic Gynecolgical Cancer Patient Organisations. NGPO er et samarbejde mellem
foreninger og netveerk, der arbejder med underlivskraeft i Norden, nemlig Norge, Sverige, Finland
og Danmark. De er



Gynkreftforeningen, Norge — Mette Dischington

Gyncancer et netveerk i Sverige — Barbro Sjélander

Gynsam en patientforening i Sverige — Maude Andersson

KIU — patientforeningen Kraeft i underlivet, Danmark — Birthe Lemley
» Gynekologiska Cancerpatienterna, Finland - Eva-Maria Stromsholm
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Eva-Maria Stromsholm er formand for NGPO. NGPO holder virtuelle mgder ca. 1 gang om
maneden, og drgfter bl.a. eliminering af livmoderhalskraeft, hvor det svenske netvaerk Gyncancer
er langt fremme. Desuden drgfter vi, hvad vi kan ggre for at fa medicin ud til de gynaekologiske
kreeftpatienter i Norden. Norge og Sverige er som regel langt foran Danmark. Palliativ indsats i de
forskellige lande har ogsa veeret diskuteret.

Pa Island deltog Eva-Maria Stromsholm fra Finland, Mette Dischington fra Norge og Birthe Lemley
fra Danmark. Den svenske deltager blev desveerre syg lige fgr afrejse.

Nedenstaende er et billede af os foran en poster om Clinical Trials Project, som fgrste gang blev vist
pa ESGO-konferencen i Berlin i oktober 2022. Den var ogsa med pa Island, men kom ikke med
tilbage til Danmark, da den nu skal opdateres.
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Eva-Maria - Finland, Mette — Norge og Birthe — Danmark

Her kommer sa et referat af de oplaeg, som vi lyttede til over de naeste 3 dage. Det var et stramt
program for at na det hele. Den fgrste dag vi ankom, blev mgderne ved til kl. 22.00 om aftenen.
Der er bare det ved det, at der er 2 timers tidsforskel mellem Island og Danmark. Sa reelt holdt
foredragene op kl. 24.00, og derefter kunne man sa finde op pa veerelset for at vaere frisk til naeste
dag. Det var intenst, men spandende og meget lererigt.

Hvor kom de tilstedevaerende laeger sa fra? De fleste var specialister fra Norden, men der var ogsa
laeger fra USA, UK, Belgien, Holland, Frankrig, Tyskland, @strig, Italien og Spanien.



Megdet bar praeg af, at lsegerne nu er taet pa personlig medicin til livmoderkraeftpatienterne. Der
er virkelig sket store fremskridt, som forhabentlig ogsa vil smitte af pa de andre
underlivskraeftformer.

Her kommer fgrst en introduktion til livmoderkraeft:
Livmoderkraeft

Livmoderkrzeft er den mest almindelige gynaekologiske kraeftform i den vestlige verden.
Stgrstedelen af patienterne (80 %) diagnosticeres i et tidligt stadie og 5 ars overlevelsen for
overlevelse i et tidligt stadium er 95 %. Hvis kvinden bliver diagnosticeret i et fremskredent stadie
eller far tilbagefald af sygdommen er 5 ars overlevelsen 68 %, hvis sygdommen sidder i underlivet,
men kun 17 %, hvis den har spredt sig til andre organer i kroppen.

Den fgrste taler, vi lyttede til onsdag den 14. juni, var
Prof. Dr. T. Van Gorp fra Belgien med emnet:
Molekylzer basis for at give immunterapi. Hvem far gavn af det, og hvem far ikke gavn af det?

For i tiden var det enkelt. Man gav kemoterapi - carboplatin + paclitaxel i fgrstelinje behandling, og
der var ingen standardbehandling ved tilbagefald, som dog ogsa bestod af kemoterapi. | Danmark
gav man ofte doxorubicin + carboplatin ved tilbagefald. Nu er man imidlertid kommet sa langt med
den molekylzere klassifikation af sygdommen, at man ved at ‘one size doesn’t fit all’.

Man er nu begyndt at anvende immunterapi og baserer behandlingen pa de molekylaere
klassifikationer i sygdommen, som man har fundet frem til. Man ved nu, hvem der har stgrst gavn
af behandling med immunterapi. Det er dem, som har klassifikation MMRd/MIS-H. MMRd star for
Mismatch Repair Deficiency og MIS-H star for microsattelite high. De udggr ca. 30 % af patienterne.

Hos de patienter, som er MMRp = Mismatch Repair Proficient virker immunbehandlingen knapt sa
godt.

Vi lyttede efterfglgende til Nicoletta Colombo fra Italien, som for tiden er President of ENGOT
(European Network of Gynaecological Oncological Trial Groups)

Nicoletta Colombo talte om forsgget Keynote 775, som ved tilbagefald er en mulighed for alle
patienter med livmoderkraeft. Der anvendes pembrulizimab + lenvatinib til behandling, som ogsa
kan anvendes ved senere tilbagefald af sygdommen.

Nogle patienter oplever slemme bivirkninger ved behandlingen. Nicolletas rad var at reducere
dosis. Hvis de slemme bivirkninger bliver ved, er man selvfglgelig ngdt til at stoppe behandlingen.
En af bivirkningerne var fatigue (ekstrem traethed).

Sa kom Christian Marth fra @strig pa banen

Hans idé var at erstatte kemoterapi til farstelinje behandling (fgrste gang patienten bliver syg)



Han havde et anderledes syn pa behandlingen. Han foreslog en deeskalering. Det vil sige faerre
maengder kemostoffer. Han talte ogsa om mikrobiomet i tarmene, og bakteriernes effekt pa
respons pa behandlingen - yderst interessant.

Han mente ogsa, at kemo kunne have en negativ effekt pa behandling med immunterapi, og
foreslog, man skulle foretage forsgg med kun at give immunterapi.

Alle lytter interesseret.

Derefter fik vores egen Mansoor Raza Mirza, Danmark ordet og talte om Ruby-forsgget, som har
haft sa stor succes, at han en overgang rejste verden rundt for at holde foredrag.
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ENGOT-EN6-NSGO/GOG-3031/RUBY (NCT03981796) \

Phase 3, randomized, double-blind, multicenter study of dostarlimab plus carboplatin-paclitaxel
versus placebo plus carboplatin/paclitaxel in patients with primary advanced or recurrent EC
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Ovenfor er en slide, som viser, hvad det var for nogle patienter, der var involveret i forsgget RUBY.

De star under Elligible patients. Det er patienter med fremskreden sygdom i fgrstelinje eller med
tilbagefald af sygdommen. Patienterne er i stadium lI/1V eller i gang med deres fgrste tilbagefald.
Patienter med tilbagefald skal have vaeret kreeftfri i 6 maneder eller mere efter deres seneste
behandling. De skal veere i det, der kaldes Performance Status 0-1. Det vil sige i ret god form, og
deres organer skal fungere normalt. | forsggsarmen far patienterne carboplatin + paclitaxel +
Dostarlimab. | kontrolarmen far de kun carboplatin + paclitaxel. Forsggsarmen far Dostarlimab i 3
ar, og kontrolarmen far ogsa en placeboindsprgjtning i 3 ar. Der var mulighed for cross-over. Det vil
sige, at patienterne i kontrolarmen kunne skifte til forsggsarmen.
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dMMR/MSI-H Overall
. Dostarlimab + CP Placebo + CP Dostarlimab + CP Placebo + CP
Variable, n (%) (N=53) (N=65) (N=245) (N=249)
MMRI/MSI status _
dMMR/MSI-H 53 (100) 65 (100) 53 (21.6) 65 (26.1)
MMRp/MSS = = 192 (78.4) 184 (73.9)
Prior external pelvic radiation
Yes 8(15.1) _ 13(20.0) | 41(16.7) 45(18.1)
No 45(84.9) 52 (80.0) 204 (83.3) 204 (81.9)
Disease status
Primary stage Ill 10 (18.9) 14 (21.5) 45 (18.4) 47 (18.9)
Primary stage IV 16 (30.2) 19(29.2) 83(33.9) 83(33.3)
Recurrent 27(50.9) 32(49.2) 117 (47.8) 119 (47.8)
CP, carboplatin/pacitaxel; dMMR, mismatch repair deficient; MMR, mismatch repair, MMRp, mismatch repair proficient; MSI, microsatedlite instability, MSI-H, microsatelite instability-high; MSS, microsatelite stable.
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Ovenstaende slide viser, hvor mange dMMR/MSI-H patienter, der var involveret i forsgget samt i
det to naeste kolonner med overskriften Overall, hvor mange patienter der i alt var med i forsgget
med forskellige molekylzere klassifikationer.
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Ovenstaende slide viser PFS (progression free survival) - overlevelse uden progression af
sygdommen for dAMMR/MSI-H populationen med en HR - hazard ratio pa 0,28. Det svarer til en
reduktion i risikoen for tilbagefald pa 72 %. Vi kan dog ogsa se, at der er en del patienter, som
falder fra i det fgrste ar. Nu skal det sa undersgges, hvem de er, men resultatet er enestdende og
kan betyde, at mange patienter i sene stadier kan blive raske med denne behandling.
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Ovennavnte slide viser sa PFS for den samlede population, som ogsa indeholder MMRp/MSS
(MMRp — mismatch repair proficient; MSS — microsatellite stable). Det er her tydeligt, at det ikke



gar resten af patienterne sa godt som dMMR/MSI-H patienterne. HR ligger nu pa 0,64, hvilket
betyder en reduktion i risikoen for tilbagefald pa 0,36 %.

Det er dog i sig selv en succes, at man nu ved, hvem man skal malrette denne behandling til.

Tilbage til naturen pa Island

Som naevnt var gruppen pa en udflugt for at se naturen pa Island. Den foregik fra fredag kl. 16.30
efter det sidste oplaeg pa konference til omkring midnat, men det var et fint tidspunkt, da det ikke
blev mgrkt pa Island pa den tid af aret.

Lidt om Islands historie

Islands historie er anderledes end historien i det gvrige Norden. Lige fra den fgrste tid kender man
enkeltpersoner, deres navne og sleegtsforhold samt praecise arstal. Blandt de aldst kendte bgger
skrevet pa Island er De Islandske Sagaer, som beretter om landets historie. Der er fa lande, som har
en sa rig dokumentation af deres tidligste historie som Island. Island hgrte en overgang til Norge
(1262-1380), men da Danmark kom til at herske over Norge, blev Island ogsa inddraget under
Danmark. Det foregik fra 1380-1918.

Island fik fgrst egentlig selvstaendighed fra Danmark i 1941.

Her ser | sa nogle af deltagerne pa udflugten med et glas i handen. Det indeholder islandsk
breendevin.



Vi star og kigger pa dette syn:

Ude i midten af billedet ligger en g. Nar man i gamle dage pa Island ikke kunne blive enige om visse
retlige stridigheder gik en repraesentant fra hver af de 2 stridende parter ud pa gen, og der kom
kun én tilbage. Det var den vindende part, og sa var striden afgjort. Guiden naevnte nu et ord, som
er kendt pa alle nordiske sprog, islandsk, norsk, svensk og dansk, nemlig ordet holmgang. Det er en
slags tvekamp, og det var det, der foregik pa gen i Island. Holmgang blev forbudt i Island 1006 og i
Norge nogle ar senere.

Nu blev der sunget — fgrst meget smukt pa islandsk. Derefter fulgte Norge og Sverige trop. Jeg
sagde sa til danskerne. Det ma vi ogsa kunne. Vi stod med hver sit snapseglas, sa det blev til

Vi skadler for vores venner
og dem, som vi kender,
og dem, som vi ikke kender,

Jeg teenkte pa alle dem, som var med, men som ikke var fra Norden. Hvad mon de taenkte? Det var
beveegende og fik mig til at taeenke pa den nordiske historie og det nordiske folk - hele stemningen
ved mgdet pa Island og sammenhgrigheden i Norden, som selvfglgelig ogsa indbefatter Finland,
blot ikke sprogmaessigt.

N3, men nu tilbage til konferencen.



Den naeste oplaegsholder var Tine Henriksen-Schnack, Danmark

Livmoderkrzeft er den 7. mest kendte kraeftform i verden. | de nordiske og @steuropaeiske lande er
der 400.000 nye tilfaelde om aret. Livmoderkraeft er stigende blandt de 30-50-arige kvinder. | det
hele taget er incidensen stigende i lande med hgj indkomst, men dgdeligheden er faldende. Det er
imidlertid ikke tilfeeldet i lande med lav indkomst, da de stadig har en hgj dgdelighed. 1 % af alle
tilfaelde forekommer i de nordiske lande. Incidensen blandt ldre kvinder er ogsa stigende.

En del af disse tilfeelde skyldes fedme. Generelt er en del af befolkningen nu mere overvaegtige end
for i tiden. Fedme kan forarsage diabetes, som ogsa kan forarsage livmoderkraeft.

Tine naevnte ogsa Lynch Syndrom ogsa kaldet HNPCC (HNPCC star for Hereditaer Nonpolyposis
Colorektal Cancer), som er arveligt, og som er arsag til 3 % af tilfeldene af livmoderkraeft. Lynch
syndrom kan ogsa forarsage tarmkraeft og i sjaeldne tilfeelde seggestokkraeft.

En praeventiv faktor er hysterektomi, som er fjernelse af livmoderen og som regel ogsa
livmoderhalsen.

Man bgr stratificere ifglge molekylaere faktorer. 70-80 % af kvinderne er i stadium | og Il. Der
anbefales vaegttab og behandling med gstrogen og progesteron.

Radiolog Ingfrid Haldorson, Norge
Ingfried Haldorson anbefaler fglgende i forbindelse med diagnosticering af syggdommen:

Ultralyd kan anvendes til diagnosticering — evt. hos en gynaekolog. MR-scanning af underlivet
anvendes til diagnosticering pa hospitalerne.

Hvis der er hgj risiko, er PET/CT det bedste. MR-scanning anbefales, hvis der er meget fedtvaev
rundt om organerne. Maskinerne vil kunne forudsige hgj risiko i fremtiden ved hjzelp af Al
(Artificial Intelligence).

ESGO-ESTRO-ESP Guideline for the management of Endometrial Cancer*

Ovennzavnte vejledninger blev gennemgaet af Nicole Concin Dept. of Gynaecology & Obstetrics,
Medical University of Innsbruck, @strig. Nicole Concin er ogsa ‘President of ESGO’.

De fleste livmoderkraeftpatienter gennemgar en operation, hvor de far fiernet underlivet, og sa er
sygdommen vak. Der er dog en mindre gruppe, som diagnosticeres i et avanceret stadium, hvor
sygdommen hidtil har veeret meget svaer at helbrede.

Man kender nu den molekylzere klassifikation pa livmoderkraeft og arbejder nu pa at finde den
bedste behandling af sygdommen i de forskellige molekylzere klassifikationer.

Derfor anbefales det, at man i alle tilfaelde af livmoderkreaeft finder de molekylaere klassifikationer,
isaer hvad angar tumorer i sene stadier. Behandling af patienter med POLE-mut kan udelades hos
patienter med livmoderkraeft i lav- eller mellemrisiko stadier.
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Ovenstaende viser de forskellige molekylaere klassifikationer, samt hvilke klassifikationer der klarer
sig bedst. Som det ses, klarer patienter med en POLE-mutation sig bedst — ogsa i de sene stadier,
fordi der er sa mange mutationer. Den kraever ikke anden behandling end kirurgi.

Med hensyn til kirurgi foreslas det, at der anvendes minimal invasiv kirurgi. Der er ogsa forskel pa,
hvor mange lymfeknuder man fjerner alt efter den molekylzere klassifikation og sygdomsstadie.

Klassifikationen P53abn har en negativ prognostisk faktor og bgr behandles med kemoterapi. Den
er HRD positiv.

Nicole naevnte den ESGO-konference, som finder sted i Barcelona i Spanien den 7.-10. marts 2024.
Der er dog allerede en ESGO-konference den 28. september til 2. oktober i Istanbul i ar.

*Forkortelserne star for: ESGO (European Society of Gynaecological Oncology) — ESTRO (European
Society for Radiotherapy & Oncology) — ESP (European Society of Pathology)

Nadeem Abu Rustam, USA — Integration af molekylzer klassifikation i fgrstelinje-behandling af
livmoderkraeft

Nadeem kom med den foruroligende udtalelse, at i USA er der nu flere kvinder, der dgr af
livmoderkreeft end af aeggestokkraeft.

Han fremhaevede steerkt vigtigheden af, at alle kvinder fik foretaget en molekylaer klassifikation af
deres sygdom. Man er ndet rigtig langt i den retning i USA:

Kvinderne skal ogsa testes for HRD for at konstatere, om sygdommen er HRD-positiv elle HRD-

negativ, som man ggr med aeggestokkraftpatienter. Histotype-bestemmelse bgr ogsa undersgges
af en patolog.

Der skal foretages ny biopsi i tilfaelde af tilbagefald, da der kan forekomme andringer i biologien.
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Dette er godkendt af FDA - Food and Drug Administration (svarende til EMA i Europa). | USA er
sygesikring betalt via forsikringer, og det er ikke alle forsikringer, der vil betale for en ny biopsi.

Nadeem naevnte, at vi har behov for molekylaere klassifikationer for at kunne stratificere i henhold
til molekylaere biomarkgrer.

Alle patienter med livmoderkraeft bgr ogsa gennemga en genomisk profilering.

Han nzevnte for @vrigt, at det ikke skulle vaere alder, men derimod patientens helbredstilstand —
sakaldt performance status - der afgjorde, om man kunne tilbyde patienten behandling.

Ane Gerda Zahl Eriksson, Norge - Kirurgi

Ane talte om vigtigheden af fjernelse af lymfeknuder. Der var dog ikke enighed om fjernelse af
lymfeknuder. Hun omtalte Pernille Tine Jensen, kirurg pa AUH, og SENTIREC-endo-forsgget, hvor
Pernille Tine Jensen var forsggsleder. | dag bliver flere livmoderkraeftpatienter opereret med
robotkirurgi - i hvert fald i Danmark.

Henrik Falconer, Sverige — kontroverser og hvad der nu kommer til at ske?

Henrik talte om anvendelse af robotkirurgi ved operation af livmoderkrzeft. Ifglge Henrik bliver det
stadig diskuteret, om robotkirurgi bgr anvendes til livmoderkraeft, eftersom det er en sygdom, som
vi er gode til at helbrede. Netto overlevelse er 98,2 %. Der anvendes ikke dben kirurgi i dag. Der
anvendes laparoskopi (kikkertoperation). Efter oplaegsholderens mening er der ingen fordel ved
robotkirurgi. Det ggr bare operationen dyrere. Der er dog flere producenter af robotter i dag end
tidligere. Laparoskopi med computer kan vaere lige sa godt som robotkirurgi. Vi ved det ikke endnu.
Maske kan A.l. afggre det?
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Her kommer igen en afbrydelse i alle opleeggene, og vi begiver os ud i den islandske natur.

Naturen pa Island er voldsom og imponerende. Som det
ses pa billedet, er der sat snor op, sa man ikke kommer
fa teet pa kanten. Man kan kgre tvaers over Island pa 6
timer uden at se beboelse. Indbyggerne bor langs
kysten.

Pa vejen fra Keflavik til Reykjavik sa jeg intet landbrug —
kun lava langs vejen. Senere sa vi dog enormt store
drivhuse. Elektricitet og varme er naesten gratis, da 73,5
% af befolkningens el kommer fra vandkraft og 26,5 %
; fra geotermisk energi, sa de har rad til keempe store
drivhuse og far naesten gratis el og varme i deres huse.

Efter hjemkomsten var der vulkanudbrud — netop ved Reykjavik. Befolkningen er vaennet til det.
Det tror jeg aldrig, jeg ville blive.

Billede fra vulkanudbrud 10. juli 2023 ca. 40 km Reykjavik
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Andreas du Bois, Kliniken Essen i Tyskland — 50 ars fremgang med behandling af zeggestokkraeft

KIU har haft inviteret Prof. Andreas du Bois til vores drlige symposium med DGCG 2 gange. Prof.
Andreas du Bois gennemfgrte i sin tid forsgget DESKTOP Ill, som gik ud pd reoperation af
a&ggestokkreeftpatienter ved tilbagefald. Resultatet af forsgget var en gennemsnitlig
livsforlengelse pa 14,5 maneder og resulterede i, at det blev muligt at overveje reoperation ved
tilbagefald, hvis al kreeft kunne fjernes (kommentar Birthe Lemley).

Andreas du Bois var i sin tid med til at starte ENGOT. ENGOT (European Network of Gynaecological
Oncological Trial groups) bestar af et netvaerk af organisationer i Europa, som samarbejder om
forsgg under ESGO. Andreas du Bois har vaeret i branchen i 45 ar. Han foretog en historisk
gennemgang af alle de forsgg, der har veere i tidens Igb med at gge maengden af de forskellige
kemostoffer for at se, om det sa gav et bedre resultat for patienterne. Det drejede sig mest om
high-grade sergs aeggestokkraeft, som er den mest almindelig form for aeggestokkraeft. Det forgik i
artier, men forsggene viste hver gang, at mere ikke ngdvendigvis er bedre. Det gav blot patienterne
flere bivirkninger. Derfor behandler man stadig i dag med carboplatin og paclitaxel til
fgrstelinjebehandling. Grunden til de mange forgaeves forsgg har nok vaeret, at man ikke kunne
helbrede sygdommen i de sene stadier. Der er dog heldigvis i dag andre behandlingsmuligheder
med vedligeholdelsesbehandling og sa nu ogsa 2 forsgg med stamcellebehandling.

Jonathan Ledermann, UK — Et arti med vedligeholdelsesbehandling

Jonathan Ledermann talte om PARP-haemmerne, som nu har veeret anvendt i 10 ar til
eggestokkraeftpatienter med high grade sergs seggestokkraeft til vedligeholdelsesbehandling
mellem tilbagefald. Det startede med PARP-ha&mmeren olaparib i 2012. Hvilken erfaring har vi sa
gjort os i forbindelse med anvendelse af PARP-ha&ammerne — olaparib, niraparib og rucaparib?

Det seneste forsgg med olaparib er SOLO1. Der blev kun inkluderet patienter med en BRCA-
mutation, og det var efter fgrstelinjebehandling. Nogle af disse patienter er stadig i live 7 ar efter
behandling. De er muligvis helbredt. Vi ved nu, at patienter med en BRCA-mutation har stgrst
fordel af behandling med en PARP-haemmer. Dernaest kommer de sakaldt HRD-positive patienter.
Til sammen udggr de BRCA-muterede og de HRD-positive patienter 50 %. De resterende HRD
negative patienter har ikke haft samme gode resultater. Dog er der nu resultat af PAOLA1-studiet,
hvor olaparib kombineres med bevacizumab, som har vist gode resultater for denne
patientgruppe. En forudsaetning for behandling med en PARP-haemmer er, at platinholdig
behandling har virket pa patienten fgr behandling med en PARP-ha&mmer.

Hvis aeggestokkraeftpatienter med tilbagefald har faet vedligeholdelsesbehandling med en PARP-
hammer fgr, sa virker behandling med en PARP-haemmer ikke igen. Det blev vist ved resultatet af
forsgget OReO. Denne problemstilling er endnu ikke Igst, men der arbejdes pa det.

Ana Oaknin, Spain - New Agents in Ovarian Cancer

Antibody Drug Conjugate — ADC — pa dansk antistofleegemiddelkonjugat
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ADC’er er en ny klasse kraeftlaegemidler, der leverer cytotoksisk behandling direkte til kraeftcellerne
og viser lovende resultater af behandling til patienter med platinresistent seggestokkraeft.

Mirvetuximab soravtansine er et folatreceptor alfa-styret antistof og mikrotubuli-
hammerkonjugat.

Behandling med Elahere (mirvetuximab soravtansine) er godkendt af FDA i USA, men ingen
behandling er endnu godkendt af EMA i Europa. Et forsgg til seggestokkraeftpatienter er MIRASOL
(GOG 3011). Forsgget foregar i USA.

OBS! ADC’er afpragves i USA ogsa pd andre former for underlivskrzeft. Det lader til at vaere en ny
effektiv metode til at bekaempe kreeft. Der er endnu ingen af denne type leegemidler, som er
godkendt til underlivskraeft hos EMA i Europa. Det hele er meget pa forsggsstadiet, men bliver
omtalt pa forskellige kongresser (kommentar Birthe Lemley).

Robert Colemann, USA — ENGOT-GOG samarbejde — sammen er vi staerkere

GOG i USA svarer lidt til ENGOT i Europa. GOG samarbejder med medicinalindustrien samt ENGOT
og andre sadanne selskaber i Brasilien, Canada og Japan. Det er vigtigt for GOG, at der i forsggene
er inklusion af alle slags mennesker, da repraesentanter for naesten alle folkeslag bor og arbejder i

USA. Inklusion bliver ngje planlagt i forbindelse med studierne.

ENGOT og GOG har samarbejdet siden 2016.

Robert Colemann omtalte ogsa RUBY-forsgget, hvor Mansoor Mirza er forsggsleder. Der blev igen
henvist til slide pa side 6, hvor vi ser den helt lige kurve for PFS. Som det ogsa ses, falder der en hel
del patienter fra i begyndelsen af kurven. Det bgr undersgges, hvem disse patienter er.

Selv om der var cross-over i forsgget, sa er den samlede progressionsfri overlevelse hgj. Det er
rigtig godt for dAMMR populationen, men ikke for MMRp. Der er 3 ars behandling med Dostarlimab.
Ferst pa det tidspunkt har vi OS — den samlede overlevelse.

Carien Creutzberg, Holland — Pro radiotherapy

Pa naesten alle kongresser er der det, der kaldes en Pro - Con session. Det vil sige en laege, der taler
for en bestemt behandling og én, der taler imod en bestemt behandling. Denne gang var det
straleterapi.

Sa Carien var tilhaenger af straleterapi til livmoderkraeft. Der har veeret 3 forsgg, som kaldes
PORTEC-forsggene. Resultaterne af disse forsgg var arsagen til, at Carien Creutzberg var tilhaenger
af straleterapi til livmoderkraeftpatienter. Du kan se dem nedenstaende.

Som det fremgar af nedenstaende slide over TransPORTEC RAINBO Umbrella Trial, er det kun til
POLEmut populationen, at der ikke anbefales straleterapi.
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TransPORTEC RAINBO Umbrella Trial

BAI QO
/ Chemoradiotherapy 4

— Chemoradiotherapy + DDR targeting agent France

v RAINBO
Radiation therapy "
-
2 WS
e oo o sta% \‘ Radiation therapy + PD-L1 inhibitor DGOG
all surgically resected Stage - o ) RAINBO
/ emoradiotherapy 2D

endometrial cancers NSMP
-
staee iy "7+ Radiation therapy + Hormonal Rx NCRI
o RAINBO

POLEmut No adjuvant treatment/de-escalation NG

DDR- DNA damage response
PD-L1 inhibitor- immune checkpoint blockade therapy

The planned treatment arms for the TransPORTEC RAINBO program of clinical trials. DDR, DNA damage
response; PD-L1, programmed death-ligand 1; POLE, polymerase epsilon; MMRd, mismatch repair deficient;
NSMP, no specific molecular profile; RAINBQ, refining adjuvant treatment in endometrial cancer based on
molecular profile.

Gitte @rtoft, Denmark — Con radiotherapy

| Danmark giver man ikke disse patienter adjuverende stralebehandling (behandling der forebygger
tilbagefald af sygdommen). Det har man ikke gjort i flere ar pa baggrund af danske artikler. Det
@ndrer nemlig ikke pa overlevelsen, men patienterne far flere lokale recidiver, som sa kan
behandles med lokal stralebehandling, nar de far tilbagefald.

Derfor sparer vi rigtig mange patienter for stralebehandling. Til gengeeld er der nogle patienter, der
far tilbagefald, og sa ma de pagaeldende patienter behandles med stralebehandling for det.

Jalid Sehouli, Charité Universitatsmedizin Berlin, Tyskland — Definition af kliniske endepunkter

Jalid talte meget om livskvalitet, som er meget vigtigt for patienten. Det kan maske give bedre
livskvalitet for patienten, hvis man reducerer dosis af kemostofferne. Patientens livskvalitet kan
afleeses i PRO (Patient Reported Outcome).

Jalid naavnte ogsa et nyt forsgg uden kemoterapi til patienter med p53 wild-type, nemlig forsgget
Siendo. Det er vedligeholdelsesbehandling med Selinexor (SINE) (Selective Inhibitor of Nuclear
Export) eller placebo til patienter med livmoderkraeft - SIENDO (ENGOT-EN5).

Der er netop kommet nyheder fra den amerikanske ASCO-kongres med rigtig gode resultater for PFS med
ovennavnte behandling til patienter med p53 wild-type. Selinexor har firdoblet den progressionsfri
overlevelse for patienter med p53 fremskreden livmoderkreeft eller tilbagefald af sygdommen sammenlignet
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med den nuvaerende standardbehandling. Dette blev ogsd naevnt af Mansoor, som havde deltaget i
kongressen (kommentar Birthe Lemley).

Der er ogsa NSGO-PALEO/ENGOT-EN3-forsgget, som er et randomiseret dobbeltblindet forsgg med
palbociclib kombineret med letrozol til livmoderkraeftpatienter med avanceret livmoderkraeft eller
tilbagefald af livmoderkraeft, som er gstrogen-receptor positive.

Nicoletta Colombo — Endometrial cancer: Is Cinderella now a princess?

Endometrial Cancer
Is Cinderella now a Princess ??7?

Nicoletta Colombo

Universita Milano-Bicocca
|stituto Europeo Oncologia

Dette var det mest imponerende oplaeg, jeg nogensinde har hgrt. Det er rigtigt, at livmoderkraeft
altid har veeret kaldt historien om Askepot, for der var ikke sa meget opmaerksomhed pa
sygdommen. 80 % af de kvinder, der far livmoderkreaft, er helbredt efter operation, men de
resterende 20 % har hidtil haft en darlig prognose. Der er i tidens lgb kommet flere patienter med
livmoderkraeft. Som naevnt under Randeems oplaeg pa sidell i referatet, sa er der nu flere kvinder,
der dgr af livmoderkraeft end af seggestokkraeft i USA. Sadan var det ikke fgr i tiden. Som ogsa
naevnt skyldes det livsstil, som man kalder det. Det vil sige overvaegt, som ogsa kan fgr til diabetes,
og begge dele kan forarsage livmoderkraeft. Desvaerre far yngre kvinder i dag ogsa livmoderkreeft,
og det kan have indflydelse pa deres graviditet. Derfor er der mere fokus pa sygdommen i dag end
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tidligere. Man har sa desuden fundet frem til, hvordan man foretager en molekylaer klassifikation
af sygdommen og vil fremover kunne malrette behandlingen til den enkelte patient

Meget af fortellingen gik pa, ‘that one shoe does not fit all’. Der blev vist billeder af steddgtrene,
som forgaeves forsggte at presse foden ned i skoen. Man tabte pa intet tidspunkt koncentrationen.

Nicoletta fortalte bl.a., at der pa Rigshospitalet foregar et forsgg med aendring af diaet, saledes at
mikrobiomet kan andres — se ogsa side 4 under Christian Marth.

Som allerede naevnt har patienter med P53abn en darlig prognose. Det blev naevnt, at det kunne
hjeelpe at behandlet med bevacizumab.

Lynch Syndrom

3 % af patienterne med livmoderkraeft, har arvelig livmoderkraeft pga. Lynch Syndrom, som bade
kan forarsage tarmkreeft, livmoderkraeft og i sjeeldne tilfeelde seggestokkreeft jf. side 9.

Det er ogsa vigtigt at finde frem til, hvordan man andrer kolde tumorer til varme tumorer, da der
er bedre respons af behandlingen hos varme tumorer.

Forsgget PORTEC3 blev igen naevnt med fglgende resultater for de forskellige
sygdomsgrupperinger med hensyn til behandling med kemoterapi:

P53abn store fordele af behandling med kemoterapi
POLE-mut ingen gavn ved tilfgjelse af behandling med kemoterapi
MMRd Ingen gavn af behandling med kemoterapi

NSMp Ingen statistisk betydelige gavn af behandling med kemoterapi

Ved afslutningen af Nicolettas oplag var Askepot blevet til en prinsesse, og en dag ville hun
maske blive en dronning.

NGPO Nordic Gynecolgical Cancer Patient Organisations deltagelse i NSGO

Hvad fik vi 3 patienter fra NGPO, sa ud af at deltage? Som | kan se af referatet, er der utrolig meget
viden — og ikke kun om livmoderkraeft, men ogsa om, hvad vi kan vente os af kraeftbehandling i
fremtiden. Og nej, vi forstar ikke alt, men desto mere man lytter til lsegerne, desto bedre gar det
med forstaelsen. Sa vi haber pa en invitation til naeste ars NSGO, som foregar i Stockholm den 27.-
29. november 2024.
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o Zae Tl

Stockholm, Sverige

Gloseliste

PFS = progressionsfri overlevelse (uden tilbagefald)

OS = (Overalls survival) samlet overlevelse

MMRd/MIS-H. MMRd = Mismatch Repair Deficiency og MIS-H = microsattelite high
MMRp = Mismatch Repair Proficient

HR = hazard ratio — viser en reduktion i risiko for tilbagefald eller dgd. Eksempel: en HR pa 0,28
viser en risiko for tilbagefald eller dgd pa 0,78 %.

PRO = Patient Reported Outcome — sp@rgeskema, hvor det kun er patienterne, der svarer pa
spgrgsmalene.
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