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Opsummering af anbefalinger  

1. Henvisning til genetisk udredning 

1.1 Patienter med nyrecancer, som opfylder min. ét af følgende kriterier 

• < 46 år på diagnosetidspunktet 

• Bilateral/multifokal tumor 

• Min. én første- eller andengradsslægtning med nyrecancer 

• Ekstrarenale manifestationer og/eller histologi som kan give mistanke om 

underliggende genetisk disposition  

1.2 Familieanamnese med ≥ 2 slægtninge med nyrecancer, som indbyrdes er førstegrads-

slægtninge, patienten skal være førstegradslægtning til min. én af de to afficerede  

1.3 Slægtning med en patogen genvariant, som medfører høj risiko for nyrecancer 

2. Genetisk udredning 

2.1 Ved mistanke om arvelig disposition til nyrecancer bør følgende gener undersøges:  

BAP1, FH, FLCN, MET, PTEN, SDH/B/C/D, VHL 

2.2 Gener for tuberøs sklerose (TSC1, TSC2) bør analyseres ved klinisk mistanke om tilstanden 

2.3 Mosaikscreening kan overvejes ved klinisk mistanke om specifikt syndrom fx von Hippel Lindau 

2.4 Kun ved klinisk mistanke om konstitutionel translokation udføres kromosomundersøgelse 

3. Anbefaling om kontrolundersøgelser1 

3.1 Raske personer vurderes at være i væsentlig øget risiko for nyrecancer, hvis de er 

førstegradsslægtninge til en person med nyrecancer og når min. ét af følgende kriterier er 

opfyldt:  

• Familier med to indbyrdes førstegradsslægtninge med nyrecancer, hvoraf mindst én af 

disse er diagnosticeret før 46 år 

• Familier med tre tilfælde af nyrecancer (én skal være førstegradsslægtning til de to 

andre uanset alder)  

3.2 Ovenstående anbefales UL af nyrerne hvert 2. år fra 10 år før tidligste tilfælde i familien dog 

tidligst ved 30 år og indtil 70 år. 

3.3 Afficerede personer i familierne beskrevet i pkt. 3.1 anbefales kontrol med UL-scanning hvert 2 

år efter endt kontrol/behandling.   

 

1. Vedr. personer, der vides at være disponerede fordi de bærer en højpenetrant genvariant eller på anden 

måde vides at have en veldefineret disposition til nyrecancer, henvises til den relevante guideline for denne 

tilstand   
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Indledning og afgrænsning 

Nyrecancer diagnosticeres hos ca. 1000 personer i Danmark om året svarende til ca. 2% af alle 

cancertilfælde (https://www.cancer.dk/nyrekraeft/statistik-nyrekraeft/). Hos ca. 5‒10% kan man påvise en 

monogen disposition. I andre familier med ophobning af nyrecancer og/eller tidlig debut må man mistænke 

en genetisk disposition, selvom det ikke er muligt at påvise en sådan [1, 2].  I disse tilfælde skal der tages 

stilling til risiko for nyrecancer og evt. kontrol for raske familiemedlemmer. Indtil nu har der dog ikke været 

nationale retningslinjer for dette.   

Denne guideline omfatter retningslinjer for henvisning og udredning af familier hvor der mistænkes arvelig 

disposition til nyrecancer samt anbefalinger vedrørende kontrol (surveillance) i familier, hvor der er 

mistanke om arvelig disposition til nyrecancer. Denne guideline omfatter ikke anbefalinger om kontrol i de 

familier, hvor der påvises en monogen årsag – i sådanne tilfælde henvises i stedet til specifikke nationale og 

internationale guidelines for disse syndromer/diagnoser.  Guidelinen omfatter heller ikke anbefalinger for 

udredning og opfølgning af patienter med Wilms tumor samt andre sjældne nyretumorer hos børn.  

For detaljeret beskrivelse af patologi, kirurgi, billediagnostik og onkologisk behandling henvises til 

DaRenCas kliniske retningslinjer på: https://ducg.dk/darenca-nyrecancer/kliniske-retningslinjer 

Kommissorium 

I 2021 tog DSMG initiativ til udarbejdelse af et kommissorium til en arbejdsgruppe. Kommissoriet omfatter 

stillingtagen til:   

1) kriterier for hvilke patienter/familier med nyrecancer, der skal anbefales genetisk udredning  

2) hvilke gener der bør undersøges som led i genetisk udredning 

3) hvilket kontroltilbud, der skal være i familier med ophobning af nyrecancer og/eller tidlig forekomst 

af nyrecancer uden påvist genetisk ætiologi   

 

Man indstillede, at der udover kliniske genetikere fra landets respektive genetiske afdelinger, blev udpeget 

repræsentanter fra andre relevante lægelige selskaber, herunder urologi og radiologi.  

Baggrund 

Nyrecancer udgør som angivet ca. 2% af alle nye årlige cancertilfælde i Danmark sv.t. ca. 1000 personer 

(https://www.cancer.dk/nyrekraeft/statistik-nyrekraeft/). Gennemsnitsalderen ved diagnose er 69 år [3]. 

Mistanken om nyrecancer opstår ved symptomer fx hæmaturi, men en del cancertilfælde opdages 

tilfældigt i forbindelse med anden udredning. Nyrecancer ses som en solid eller delvis cystisk proces ved 

billeddiagnostiske undersøgelser (fx UL-scanning, MR-scanning eller CT-scanning). Ved lokaliseret sygdom 

anbefales kirurgisk behandling (total eller partiel nefrektomi), ablationsbehandling eller aktiv overvågning 

(små tumorer). Ved dissemineret sygdom anbefales onkologisk behandling. Kirurgi kan blive aktuel enten 

som en cytoreduktiv nefrektomi, palliation eller efter respons på onkologisk behandling. For yderligere 

detaljer henvises til DaRenCas kliniske retningslinjer på: https://ducg.dk/darenca-nyrecancer/kliniske-

retningslinjer 

https://www.cancer.dk/nyrekraeft/statistik-nyrekraeft/
https://ducg.dk/darenca-nyrecancer/kliniske-retningslinjer
https://www.cancer.dk/nyrekraeft/statistik-nyrekraeft/
https://ducg.dk/darenca-nyrecancer/kliniske-retningslinjer
https://ducg.dk/darenca-nyrecancer/kliniske-retningslinjer
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Ikke-genetiske risikofaktorer 

Der ses en dobbelt så stor forekomst af nyrecancer hos mænd i forhold til kvinder og livstidsrisikoen for 

udvikling af nyrecancer estimeres til at være ca. 1,4% hos mænd og 0,7% hos kvinder [3, 4]. Det er 

veldokumenteret at rygning, hypertension, høj alder og overvægt øger risikoen for at udvikle nyrecancer 

[5–8]. Rygning antages at spille en rolle i op mod 30% af nyrecancertilfældene i Danmark og der er 

beskrevet en RR på 1.22 for kvindelige rygere og en RR på 1.54 for mandlige rygere [9]. Andre faktorer som 

alkohol, erhvervs- og miljøeksposition, diabetes og kost er ikke vist at øge risikoen signifikant [10].  

Risikoreducerende faktorer 

Forskellige prospektive og observationelle studier har ligeledes forsøgt at påvise faktorer, som reducerer 

risikoen for at udvikle nyrecancer. Wolk et al. fandt bl.a. at langtidsindtag af fiskeolie reducerer risikoen for 

renalcellecarcinom hos kvinder (RR 0.56 95% CI 0.35─91) [11], mens Lee et al. fandt at indtag af ≥600 gram 

frugt og grønt dagligt reducerer risikoen for nyrecancer (RR 0.68, 95% CI 0.54─0.87) [12].  

Histologi 

Parenkymatøse nyretumorer udgøres langt overvejende af renalcellecarcinomer (RCC). RCC underinddeles 

efter morfologi, immunhistokemi og genetik. Den mest almindelige tumortype er clear cell RCC, der udgør 

65-70%, efterfulgt af papillært RCC (type 1 og 2), der udgør ca. 15-18%, samt kromofobt RCC, der udgør ca. 

5-7%. Derudover er der andre sjældne histologiske subtyper [13].  

Genetik 

De fleste tilfælde af nyrecancer er sporadiske, men det anslås at ca. 5-10% skyldes monogen disposition [1, 

2, 14]. Der er i dag beskrevet mere end 10 forskellige genetiske cancerprædispositionssyndromer, som 

medfører øget risiko for udvikling af nyrecancer. Ved monogen disposition er arvegangen oftest autosomal 

dominant med nedsat penetrans. Mosaicisme for en patogen variant er beskrevet hos patienter med von 

Hippel-Lindaus syndrom [15, 16] og hos patienter med Cowdens syndrom [17–19] samt en enkelt gang hos 

en patient med en sygdomsdisponerende variant i SDHB [20].  

Derudover er der identificeret en række lavpenetrante risikovarianter og det forventes at polygen risiko 

scoring (PRS) i fremtiden vil kunne bidrage til identifikation af risikopersoner [21, 22]. 

Konstitutionelle translokationer, der involverer kromosom 3 er beskrevet i få familier med ophobning af 

nyrecancer, men i et større dansk studium har man ikke set tilfælde af nyrekræft hos patienter med 

cytogenetiske afvigelser involverende kromosom 3 [23, 24]. Sygdomsdisponerende varianter i CDKN2B er 

beskrevet i en enkelt publikation [25], hvor varianter blev fundet hos 5 af 85 undersøgte patienter. Der 

foreligger ikke segregationsanalyse, tumoranalyser eller funktionelle undersøgelser, som kan støtte en 

kausal sammenhæng. Blandt 43 danske patienter med nyrecancer identificeredes ingen patogene varianter 

i CDKN2B [26].  

Sygdomsdisponerende varianter i CDC73 giver anledning til hyperparathyoidisme-jaw tumor syndrome, som 

medfører en øget risiko for udvikling af tumorer (adenomer eller carcinomer) i gl. parathyroidea og 

fibromer i kæben. I tillæg hertil ses forandringer i nyrerne (som oftest cyster eller hamartomer), uterine 

fibromer, Wilms tumor i barnealderen og i yderst sjældne tilfælde er RCC beskrevet i voksenalderen [27, 

28].   
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Nyrecancer hos arveligt disponerede udvikles oftest i en tidligere alder end ved de sporadisk 

forekommende tilfælde og er oftere multiple og bilaterale. Definitionen af tidlig debut og anbefaling af 

henvisning til genetisk udredning varierer mellem publikationer og guidelines, men ligger typisk på 45-50 

år, i de følgende har vi valgt at definere tidlig debut som før 46 år [14, 29]. 

Der er ikke konsensus om retningslinjer for hvornår en patient skal henvises til genetisk udredning, selvom 

flere er kommet med forslag til dette herunder bl.a. ACMG [3, 14].   

Risiko for slægtninge 

Flere studier har forsøgt at belyse risikoen for slægtninge til personer med nyrecancer. Studierne er 

epidemiologiske og tager kun i mindre grad højde for, at en del af patienterne kan bære en 

sygdomsdisponerende variant forbundet til de i tabel 1 angivne syndromer. Svenske studier viser at 

risikoen for at udvikle nyrecancer er det dobbelte hos personer, som er børn af eller søskende til et individ 

med nyrecancer, mens personer med to eller flere familiemedlemmer med nyrecancer har 5 x øget risiko 

for at udvikle nyrecancer [30].  

Effekt af kontrol (surveillance) 

Der findes ikke prospektive long-term follow-up studier af effekten af kontrol af raske slægtninge til 

patienter med RCC. Der er således heller ikke evidens hverken for eller imod, at surveillance nedsætter 

morbiditet eller mortalitet.  

Man ved dog at RCC kun kan kureres kirurgisk og at tidlig detektion øger overlevelsen [31]. Forskellige 

screeningsmodaliteter er blevet anvendt til detektion af nyretumorer, herunder urinstix, undersøgelse af 

biomarkører i urinen, ultralydsscanning, MR- og CT-scanning.  

Ved urinstix påvises hæmaturi hos 35% af patienter med RCC [32]. På trods af den lette adgang til, og lav 

pris for, urinstix vurderes metoden uegnet som surveillancemodalitet. Det gælder ligeledes brug af  

urinbiomarkører (Aquaporin 1 og Perilipin 2), hvis  sensitivitet er 85─92% og som ikke påviser alle  subtyper 

af RCC [33–35].  

MR-scanning er en god billeddiagnostisk modalitet, som dog er dyr og kapaciteten begrænset [36]. CT-

scanning beskrives som ’gold standard’ og har den fordel at kunne påvise ganske små nyretumorer, men 

dog med den ulempe at være omkostningstung, at patienten udsættes for gentagen bestråling og at man 

risikerer at påvise klinisk ubetydelige forandringer i nyrerne, der medfører overbehandling. Således er CT-

scanning heller ikke en velegnet surveillancemodalitet til raske [31].  

Ultralydsscanning drager fordel af at være både let tilgængelig, billig, uden strålerisiko og forholdsvis god til 

at påvise forandringer i nyrerne (som herefter kan undersøges nærmere ved CT- eller MR-scanning) [31]. 

Ulempen ved ultralydsscanning er, at den hverken er helt så sensitiv eller specifik som CT-scanning. 

Ultralydsscanning identificerer 85─100% af tumorer > 3 cm i diameter, men kun 67‒82% af tumorer < 3 cm i 

diameter [31, 37]. På den baggrund må ultralydsscanning vurderes at være en egnet surveillancemodalitet 

til raske personer med en øget risiko for at udvikle nyrecancer på baggrund af familieanamnesen. 
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Omfang af kontrolgruppe 

Da denne patientgruppe ikke tidligere systematisk er henvist til surveillance, er omfanget ikke fuldstændigt 

kendt. En intern opgørelse på Rigshospitalet, viser dog, at man på urologisk afdeling årligt undersøger ca. 

25 personer uden en kendt sygdomsdisponerende variant, der ikke har haft nyrecancer, men som vurderes 

at være i øget risiko pga. familieanamnesen. Disse patienter er primært henvist fra Afdeling for Genetik og 

kommer fra Region Hovedstaden.   

Anbefalinger 

Henvisningskriterier 

1. Patienter med nyrecancer, som opfylder min. ét af følgende kriterier 

• < 46 år på diagnosetidspunktet 

• Bilateral/multifokal tumor 

• Minimum én første- eller andengradsslægtning med nyrecancer 

• Ekstrarenale manifestationer samt histologi som giver mistanke om underliggende genetisk 

disposition (Tabel 1 og 2)  

 

2. Familieanamnese med ≥ 2 slægtninge med nyrecancer, som indbyrdes er førstegradsslægtninge, 

patienten skal være førstegradslægtning til en af de to afficerede  

 

3. Familiemedlem med en patogen genvariant, som medfører øget risiko for nyrecancer (Tabel 1)  

Henvisningskriterierne er udarbejdet på baggrund af en gennemgang af litteraturen på området. Til grund 

for ovenstående anbefalinger ligger primært en canadisk guideline [14], NCCN guidelines [29] samt en 

publikation af Maher et al. [4]. 

Genetisk udredning  

Patientens egen anamnese samt familieanamnese med fokus på ekstrarenale manifestationer (Tabel 2) 

optages. Diagnoserne forsøges verificeret og der tegnes et stamtræ indhentning af oplysninger om 

slægtninge i det omfang, det findes relevant for problemstillingen. Patienten selv eller relevante slægtninge 

tilbydes molekylærgenetisk test, der som minimum omfatter de gener, som er nævnt i Tabel 1. 

Undersøgelse af TSC1 og TSC2 kan overvejes ved klinisk mistanke om tuberøs sklerose. Kromosomanalyse 

for konstitutionelle translokationer bør kun udføres ved mistanke, fx pga. familiær tendens til hyppige 

spontane aborter o.l. CDKN2B bør heller ikke rutinemæssigt inkluderes i de undersøgte gener, da evidensen 

for association til nyrecancer er for sparsom. Det er omdiskuteret om SDHA, SDHAF2 samt MITF skal 

omfattes af en eventuel genetisk undersøgelse, da der ikke findes klar association til nyrecancer ligesom 

der mangler retningslinjer for prædiktiv test af familiemedlemmer og kontrol (se tabel 3).  
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Påvises der ved den initiale molekylærgenetiske undersøgelse ikke en sygdomsdisponerende variant kan 

der ved mistanke om specifik tilstand, fx von Hippel-Lindaus sygdom eller Cowden syndrom overvejes 

mosaikscreening. I nogle tilfælde, fx hos en patient med multiple nyrecancere, kan man overveje at screene 

tumorvæv mhp. påvisning af mosaiktilstand. 

Mosaiktilstande er sjældne, og undersøgelse herfor anbefales ikke såfremt nyrecancer er den eneste 

kliniske manifestation. 

Når svar på den molekylærgenetiske undersøgelse foreligger, vurderes patientens risiko.  

Risikovurdering 

På baggrund af ovenstående udredning vurderes patienten at falde indenfor én af følgende 

risikokategorier:  

1) Ikke væsentlig øget risiko for nyrecancer:  

Her anbefales nyrecancerpatienter at følge kontrolprogrammet anbefalet af urologer/onkologer. 

Slægtninge anbefales ikke surveillance. 

 

2) Væsentlig øget risiko for nyrecancer på baggrund af familieanamnese:  

Gælder afficerede eller førstegradsslægtninge til afficerede når et af følgende kriterier er opfyldt:  

A) Familier med to slægtninge der har eller har haft nyrecancer. De to slægtninge skal indbyrdes 

være førstegradsslægtninge og mindst en af de afficerede skal have fået diagnosen før 46 år.  

B) Familier med tre tilfælde af nyrecancer (én skal være førstegradsslægtning til de to andre) uanset 

alder.  

 

3) Væsentlig øget risiko på baggrund af en genvariant som medfører høj risiko for nyrecancer: 

Patienter/raske slægtninge, som får påvist en sygdomsdisponerende genvariant der medfører høj 

risiko for nyrecancer. Der henvises til kontrolprogram i overensstemmelse med nationale og/eller 

internationale retningslinjer.  

Surveillance 

Det anbefales at personer (patienter/raske slægtninge), med væsentlig øget risiko for nyrecancer på 

baggrund af familieanamnese, tilbydes: 

• UL af nyrerne hvert 2. år fra 10 år før tidligste tilfælde i familien, dog tidligst fra 30 år og indtil 70 år 

I nogle familier vil der være tilfælde af nyrecancer før 30-årsalderen. I disse familier må anbefaling for alder 

ved opstart af surveillance for raske familiemedlemmer besluttes ved en fælles konference mellem 

genetikere og urologer.  

Patienter med væsentlig øget risiko for nyrecancer grundet patogen genvariant anbefales surveillance i 

henhold til specifik guideline for det relevante cancerprædispositionssyndrom.  
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Tabel 1. Gener som den genetiske udredning som om minimum bør omfatte.  

Gen Fænotype Referencer Begrundelse for inklusion Histologi 

BAP1 BAP1 tumor 
prædispositionssyndrom  

OMIM: #614327 

Popova T et al. Germline 

BAP1 Mutations Predispose to Renal Cell Carcinomas. Am J 
Hum Genet. 2013 [38]. 

Farley MN et al. A Novel Germline 

Mutation in BAP1 Predisposes to Familial Clear-Cell Renal Cell 
Carcinoma. Mol Cancer Res. 2013 [39]. 

Forekomst af patogene 
varianter hos patienter med 
RCC, segregationsanalyse og 
immunohistokemiske 
undersøgelser af tumor 
støtter kausalitet 

RCC 

FH Hereditær 
leiomyomatose og RCC 

OMIM: #150800 

Muller et al. Reassessing the clinical spectrum associated with 
hereditary leiomyomatosis and renal cell carcinoma syndrome 
in French FH mutation carriers. Clin Genet. 2017 [40]. 

Wei et al. Novel mutations in FH and expansion of the spectrum 
of phenotypes expressed in families with hereditary 
leiomyomatosis and renal cancer. J Med Genet. 2006 [41]. 

Forekomst af patogene 
varianter hos patienter med 
RCC, segregationsanalyse og 
immunohistokemiske 
undersøgelser af tumor 
støtter kausalitet 

RCC, Papillær type 2 

FLCN Birt-Hogg-Dubé 

OMIM: #135150 

Furuya et al. Genetic, epidemiologic and clinicopathologic 
studies of Japanese Asian patients with Birt-Hogg-Dubé 
syndrome. Clin Genet. 2016 [42]. 

Sattler et al. Kidney cancer characteristics and genotype-
phenotype-correlations in Birt-Hogg-Dubé syndrome. PLoS One. 
2018 [43]. 

Forekomst af patogene 
varianter hos patienter med 
RCC, segregationsanalyse, 
immunohistokemiske 
undersøgelser af tumor og 
funktionelle undersøgelser 
støtter kausalitet 

Oncocytom, 
chromofob, 
Clearcellecarcinom,  
eller en blanding 
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Gen Fænotype Referencer Begrundelse for inklusion Histologi 

MET Hereditær papillær RCC 

OMIM: #605074 

Schmidt et al. Early onset hereditary papillary renal carcinoma 
germline missense mutations in the tyrosine kinase domain of 
the MET proto-oncogene. The Journal of Urology. 2004 [44]. 

Zhang et al. Function of the c-Met receptor tyrosine kinase in 
carcinogenesis and associated therapeutic opportunities. 
Molecular Cancer. 2018 [45]. 

Sebai et al. Novel germline MET pathogenic variants in French 
patients with papillary renal cell carcinomas type 1. Hum 
Mutat. 2022 [46]. 

Forekomst af patogene 
varianter hos patienter med 
RCC, segregationsanalyse, 
immunohistokemiske 
undersøgelser af tumor og 
funktionelle undersøgelser 
støtter kausalitet 

RCC, Papillær type 1 

PTEN Cowden syndrom 

OMIM: #158350 

Tan et al. Lifetime cancer risks in individuals with germline PTEN 
mutations. Clin Cancer Res. 2012 [51]. 

Kim et al. Early-onset renal cell carcinoma in PTEN hamartoma 
tumour syndrome. NPJ Genom Med. 2020 [52]. 

Shuch et al. Germline PTEN mutation Cowden syndrome: an 
underappreciated form of hereditary kidney cancer. J Urol. 
2013 [53]. 

Yehia et al. PTEN hamaratoma tumor syndrome. GeneReviews. 
2001 [54]. 

Forekomst af patogene 
varianter hos patienter med 
RCC, segregationsanalyse, 
immunohistokemiske 
undersøgelser af tumor og 
funktionelle undersøgelser 
støtter kausalitet 

RCC (kan være 
clearcelle type) 
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Gen Fænotype Referencer Begrundelse for inklusion Histologi 

SDHB/C/D Hereditært 
paragangliom og 
fæokromocytom, RCC 
og GIST 

OMIM: 600857 

SDHB 

Carlo MI et al. Prevalence of germline mutations in cancer 
susceptibility genes in patients with advanced renal cell 
carcinoma. JAMA Oncol. 2018 [1]. 

Andrews KA et al. Tumour risks and genotype-phenotype 
correlations associated with germline variants in succinate 
dehydrogenase subunit genes SDHB, SDHC and SDHD. 2018 
[62]. 

Aghamir SMK et al. The impact of succinate dehydrogenase 
gene (SDH) mutations in renal cell carcinoma (RCC): a 
systematic review. Onco Targets Ther. 2019 [63]. 

MacFarlane J et al. A review of the tumor spectrum of germline 
succinate dehydrogenase gene mutations: beyond 
phaeochromocytoma and paraganglioma. Clin Endocrinol 
(Oxf.). 2020 [64]. 

SDHB 

Forekomst af patogene 
varianter hos patienter med 
RCC, segregationsanalyse og 
immunohistokemiske 
undersøgelser af tumor 

Clearcellecarcinom 
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Gen Fænotype Referencer Begrundelse for inklusion Histologi 

SDHC 

 

 SDHC 

Malinoc A et al. Biallelic inactivation of the SDHC gene in renal 
carcinoma associated with paraganglioma syndrome type 3. 
Endocr Relat Cancer. 2012 [65]. 

Ricketts CJ et al. Succinate dehydrogenase kidney cancer: an 
aggressive example of the Warburg effect in cancer. J Urol. 
2012 [66]. 

Gill AJ et al. Germline SDHC mutation presenting as recurrent 
SDH deficient GIST and renal carcinoma. Pathology. 2013 [67]. 

Gill AJ. Succinate dehydrogenase (SDH)-deficient neoplasia. 
Histopathology. 2018 [68]. 

Aghamir SMK et al. The impact of succinate dehydrogenase 
gene (SDH) mutations in renal cell carcinoma (RCC): a 
systematic review. Onco Targets Ther. 2019 [63]. 

Andrews KA et al. Tumour risks and genotype-phenotype 
correlations associated with germline variants in succinate 
dehydrogenase subunit genes SDHB, SDHC and SDHD. 2018 
[62]. 

Kuroda N et al. Review of succinate dehydrogenase-deficient 
renal cell carcinoma with focus on clinical and pathobiological 
aspects. Pol J Pathol. 2016 [69]. 

SDHC 

Forekomst af patogene 
varianter hos patienter med 
RCC og LOH i tumorvæv 
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Gen Fænotype Referencer Begrundelse for inklusion Histologi 

SDHD 

 

 SDHD 

Gill AJ et al. Germline SDHC mutation presenting as recurrent 
SDH deficient GIST and renal carcinoma. Pathology. 2013 [67]. 

Andrews KA et al. Tumour risks and genotype-phenotype 
correlations associated with germline variants in succinate 
dehydrogenase subunit genes SDHB, SDHC and SDHD. 2018 
[62]. 

Kennedy JM et al. Clinical and morphologic review of 60 
hereditary renal tumors from 30 hereditary RCC syndrome 
patients: lessons from a contemporary single institution series. 
Med Oncol. 2019 [70]. 

SDHD 

Forekomst af patogene 
varianter hos patienter med 
RCC og LOH i tumorvæv 

 

 

VHL Von Hippel Lindau  

OMIM: #193300 

Maher et al. Von Hippel-Lindau disease: a clinical and scientific 
review. Eur J Hum Genet. 2011 [71]. 

Leeuwarde et al. Von Hippel-Lindau syndrome. GeneReviews. 
2018 (september) [72]. 

Ashouri et al. Implications of Von Hippel-Lindau Syndrome and 
Renal Cell Carcinoma. J Kidney Cancer VHL. 2015 [73].  

Woodward et al. Von Hippel-Lindau disease and endocrine 
tumour susceptibility. Endocr Relat Cancer. 2006 [74]. 

Forekomst af patogene 
varianter hos patienter med 
RCC, segregationsanalyse, 
immunohistokemiske 
undersøgelser af tumor og 
funktionelle undersøgelser 
støtter kausalitet 

Clearcellecarcinom 

(multifokal/bilateral) 
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Tabel 2. Eksempler på ekstrarenale manifestationer, som giver mistanke om nyrecancerpræ-

dispositionssyndrom 

Klinisk symptom Syndrom Gen 

Spontan pneumothorax Birt-Hogg-Dubé syndrom FLCN 

Multiple bilaterale lungecyster Birt-Hogg-Dubé syndrom FLCN 

Fibrofollikulomer Birt-Hogg-Dubé syndrom FLCN 

Kutane leiomyomer Hereditær leiomyomatose og renal-celle 
carcinom 

FH 

Multiple uterine leiomyomer Hereditær leiomyomatose og renal-celle 
carcinom 

FH 

Fæokromocytom Hereditær paragangliom og fæokromocytom SDHA/B/C/D/SDHAF2 

Paragangliom  Hereditær paragangliom og fæokromocytom SDHA/B/C/D/SDHAF2 

Hæmangioblastom retinalt og i 
CNS, fæokromocytom, nyre- og 
pancreascyster  

Von Hippel Lindau syndrom VHL 

Kramper, forsinket udvikling, 
nedsat kognitiv funktion, 
hypopigmenterede macula, 
Lymphangioleiomyomatose 
(LAM) 

Tuberøs sklerose TSC1/2 

Atypiske Spitz-tumorer BAP1 tumor prædispositions syndrom BAP1 

Makrocefali, hamartomer Cowden syndrom PTEN 
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Tabel 3: Gener, der er beskrevet i forbindelse med nyrecancer, men som kan udelades i den genetiske 

udredning (se også tekst under ”genetisk udredning”) 

Gen  Referencer 

MITF Bertolotto C et al. A SUMOylation-defective MITF germline mutation predisposes to melanoma 
and renal carcinoma. Nature. 2011 [47]. 

Guhan SM et al. Cancer risks associated with the germline MITF(E318K) variant. Sci Rep. 2020 
[48]. 

Lang et al. Clinical and molecular characterization of microphthalmia-associated transcription 
factor (MITF)-related renal cell carcinoma. Urology. 2021 [49]. 

Paillerets et al. A germline oncogenic MITF mutation and tumor susceptibility. Eur J Cell Biol. 
2020 [50]. 

SDHA SDHA 

Carlo MI et al. Prevalence of germline mutations in cancer susceptibility genes in patients with 
advanced renal cell carcinoma. JAMA Oncol. 2018 [1]. 

Gault MD et al. Germline SDHA mutations in children and adults with cancer. Cold Spring Harb 
Mol Case Stud. 2018 [55]. 

Jiang Q et al. A novel germline mutations in SDHA identified in a rare case of gastrointestinal 
stromal tumor complicated with renal cell carcinoma. Int J Exp Pathol. 2015 [56]. 

McEvoy CR et al. SDJ-deficient renal cell carcinoma associated with biallelic mutations in 
succinate dehydrogenase A: comprehensive genetic profiling and its relations to therapy 
response. Npj Precision Oncology. 2018 [57]. 

Wurth R et al. A case of Carney triad complicated by renal cell carcinoma and a germline SDHA 
pathogenic variant. Endocrinology, diabetes & metabolism. 2021 [58]. 

Ozluk Y et al. Renal carcinoma associated with a novel succinate dehydrogenase A mutation: a 
case report and review of literature of a rare subtype of renal carcinoma. Human Pathology. 
2015 [59].  

Yakirevich E et al. A novel SDHA-deficient renal cell carcinoma revealed by comprehensive 
genomic profiling. Am J Surg Pathol. 2015 [60]. 

Williamson SR et al. Succinate dehydrogenase-deficient renal cell carcinoma: detailed 
characterization of 11 tumors defining a unique subtype of renal cell carcinoma. Modern 
Pathology. 2015 [61]. 

Yngvadottir B et al. 7 cases with RCC and LoF variants in SDHA [2]. 

SDHAF2 SDHAF2: har betydning for co-faktoren FAD (uden hvilken SDH-enzymerne ikke kan fungere) 
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