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NYA CANCER-
samordnaren

KOMBINERAR
forskning och
vårdplanering

CANCERKOMPISAR 
– stöd som fyller stort behov

”Fler studier bör initieras om
äldre med högmaligna gliom”

NYA RÖN OM ADT
förändrar VÅRDEN

Stamceller som mål för
bröstcancerbehandling RCC: Förebyggande

insatser måste öka

NU EMA GODKÄND

Tafi nlar® (dabrafenib) Rx, F, ATC-kod: L01XE23
Behandlingstid: Behandlingen ska pågå tills den inte längre har någon positiv effekt eller oacceptabel toxicitet uppträder.

 Detta läkemedel är föremål för utökad övervakning. 
Beredningsform: Kapslar á 50 mg eller 75 mg. Verksamma beståndsdelar: dabrafenib. Indikation: Dabrafenib som monoterapi eller i kombination med trametinib är avsett för behandling av vuxna patienter med icke-resektabelt 
eller metastaserat melanom med en BRAF V600-mutation. Innan patienterna tar dabrafenib måste ett validerat test utförts som bekräftar att tumören har en mutation i BRAF V600. Varningar och försiktighet: Ta alltid Tafi nlar enligt 
läkarens anvisningar. Liksom för alla läkemedel kan detta läkemedel orsaka biverkningar men alla användare behöver inte få dem. Tafi nlar kan ge pyrexi (feber) av olika grad och frekvens. Febern kontrolleras med hjälp av febernedsättande 
läkemedel. Om patientens feber stiger över eller är lika med 38,5 grader skall behandlingen avbrytas. För fullständig förskrivarinformation och pris, se fass.se. Produktresuméns senaste översyn 2015-09-24.

Mekinist® (trametinib) Rx, EF, ATC-kod: L01XE25
Behandlingstid: Behandlingen ska pågå tills den inte längre har någon positiv effekt eller oacceptabel toxicitet uppträder.

 Detta läkemedel är föremål för utökad övervakning. 
Beredningsform: Tabletter á 0,5 mg eller 2 mg. Verksamma beståndsdelar: trametinib. Indikation: Trametinib som monoterapi eller i kombination med dabrafenib är avsett för behandling av vuxna patienter med icke-resektabelt 
eller metastaserat melanom med en BRAF V600-mutation. Innan patienterna tar trametinib måste ett validerat test utförts som bekräftar att tumören har en mutation i BRAF V600. Varningar och försiktighet: Ta alltid Mekinist enligt 
läkarens anvisningar. Liksom för alla läkemedel kan detta läkemedel orsaka biverkningar men alla användare behöver inte få dem. Mekinist kan i kombination med Tafi nlar ge pyrexi (feber) av olika grad och frekvens. Om patientens 
feber stiger över eller är lika med 38,5 grader skall behandlingen avbrytas. Febern kontrolleras med hjälp av febernedsättande läkemedel. Se Tafi nlar SPC avseende dosmodifi kationer, Mekinist behöver inte dosmodifi eras när det ges i 
kombination med Tafi nlar. För fullständig förskrivarinformation och pris, se fass.se. Produktresuméns senaste översyn 2015-08-25.

Referenser: 1. Adapted from Long GV, et al. Lancet. Published online ahead of print May 31, 2015.  2. Adapted from Tafi nlar Summary of Product Characteristics; 2015.  3. Tafi nlar produktresumé 2015-09-24.  4. Updated OS analysis 
COMBI-v, adapted from Caroline Robert oral presentation ECCO 2015.

Om du vill rapportera en biverkan eller oönskad händelse, kontakta biverkningsenheten på Novartis. Telefon: 08-732 32 00. Postadress: Biverkningsenheten, Novartis, Box 1150, SE-183 11 Täby, Sweden.

Novartis Sverige AB, Box 1150, 183 11 Täby.
Telefon 08-732 32 00, www.novartis.se
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Behandling med Tafi nlar + Mekinist i 1:a linjen 
påvisar större OS effekt än vid behandling med 
BRAF inhibitor i monoterapi
25 månader överlevnad i median

Konsekventa överlevnadsvinster i två stycken randomiserade kliniska studier1-4

Patienter under risk Patienter under risk

Tafi nlar+Mekinist 211 208 200 187 174 159 144 135 124 112 106 103 88 53 21 3 0 0

Tafi nlar 212 206 191 175 159 147 138 127 111 104 95 88 70 42 10 2 1 0

Tafi nlar+Mekinist 352 342 336 311 286 260 245 230 217 198 173 128 68 38 16 5

Vemurafenib 352 341 315 286 252 231 201 187 166 152 129 88 46 28 7 0
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Tid från randomisering (månader) Tid från randomisering (månader)

Tafi nlar + Mekinist
Tafi nlar

Tafi nlar + Mekinist
Vemurafenib

 vid 1 år  vid 1 år

 vid 2 år

 vid 1 år  vid 1 år

74% OS 72% OS

51% OS

68% OS 65% OS

COMBI-d COMBI-v

  Tafi nlar Tafi nlar  Tafi nlar Vemurafenib
 + Mekinist  + Mekinist

1 år OS (% patienter) 74% 68% 72% 65%

2 år OS (% patienter) 51% 42% 51% 38%

Median OS 25.1 18.7 25.6 18.0
 månader månader månader månader

 vid 2 år

 vid 2 år

51% OS

42% OS

 vid 2 år
38% OS



DET ÄR INTE MIN HOBBY

DET ÄR MITT LIV
Jämförbar effekt* med sunitinib gällande PFS, enligt oberoende granskning.1

>2 års total överlevnad – ingen visad skillnad mot sunitinib (p=0,24).2

* Non-inferior 1.05 (95% CI, 0.90 to 1.22)

Referenser: 1. Motzer RJ,Hutson TE, Cella D, et al. Pazopanib versus sunitinib in metastatic renal cell carcinoma. N Eng J Med 2013; 369: 722–731. 2. Motzer RJ, Hutson TE, McCann L, et al. Overall survival 
in renal cell carcinoma patients with pazopanib versus sunitinib. N Eng J Med 2014; 370: 1769–1770.

Votrient (pazopanib), F, Rx, ATC-kod: L01XE11. Beredningsform: Tabletter á 200 mg eller 400 mg. Verksamma beståndsdelar: pazopanib. Indikationer: Votrient är avsett som första linjens behandling av 
avancerad njurcellscancer (RCC) för vuxna och till patienter som tidigare erhållit cytokinbehandling för avancerad sjukdom. Votrient är avsett för behandling av vuxna patienter med specifika undergrupper av 
avancerat mjukdelssarkom (STS) som tidigare erhållit kemoterapi för metastaserande sjukdom eller för vilka sjukdomen har progredierat inom 12 månader efter (neo) adjuvant behandling. Varningar och 

försiktighet: Votrient är kontraindicerat vid överkänslighet mot den aktiva substansen (pazopanib) eller mot något hjälpämne som anges under ”Innehåll” i produktresumén. Fall av leversvikt har rapporterats 
under behandling med pazopanib. Administrering av pazopanib till patienter med lindrigt till måttligt nedsatt leverfunktion ska göras med försiktighet och under noggrann övervakning. Patienter >60 år  kan visa 
ökad risk för förhöjda ALAT värden. I kliniska studier med pazopanib har fall av hypertoni inträffat, inklusive nyligen diagnostiserade symtomatiska episoder av förhöjt blodtryck (hypertensiv kris). Även allvarliga 
fall av, bland annat, interstitiel lungsjukdom (ILD)/pneumonit, posteriort reversibelt encefalopatisyndrom (PRES) /reversibelt posteriort leukoencefalopatisyndrom (RPLS), hjärtdysfunktion/hjärtsvikt, venösa 
tromboemboliska händelser, aterotrombotiska händelser, allvarliga blödningar, hypotyreos, proteinuri, samt pneumothorax har rapporterats. För ytterligare information beträffande: pris, dosering, varningar och 
försiktighet, biverkningar och hantering, se fass.se. Produktresuméns senaste översyn 2016.11.10. 

Novartis Sverige AB, Box 1150, 183 11 Täby. Telefon 08-732 32 00, www.novartis.se SE
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Cancersamordnare med trygg magkänsla
Nu har nummer fem av Onkologi i Sverige landat på ditt bord!

 en här gången presenterar vi Sveriges nya cancersamordnare – professor Beatrice Melin i  
 Umeå. Hon kombinerar det nya krävande uppdraget med sin fortsatta forskning, ett upp- 
 lägg hon är van vid sedan hon varit cancerforskare på halvtid och verksamhetschef vid 
Regionalt cancercentrum Norr på den andra halvtiden. Hon uppskattar både det kreativa kun-
skapssökandet i forskningen och strategiarbete med strukturerad planering och uppföljning 
– och hon menar också att de två spåren befruktar varandra.

Beatrice Melin går mycket på magkänsla och har inte haft någon plan för sin yrkeskarriär. Upp-
växten i en trygg lantbrukarfamilj på Gotland har gett henne en självkänsla som gjort att hon 
vågat ta vara på de möjligheter som öppnats. Möte henne i ett reportage av Helene Wallskär 
och Jan Lindmark på sidan 14.

När omkring 61 000 personer årligen insjuknar i cancer kan man anta att över 350 000 är anhöriga 
eller närstående i cancervården – varje år. På sidan 22 redogör professor Mef Nilbert och sjukskö-
terskan Magdalena Andersson för initiativet Cancerkompisar, och vad möjligheten att kunna dela 
erfarenheter med andra cancerberörda kan innebära. Kvinnorna bakom Cancerkompisar anser att 
närståendefrågan måste synliggöras eftersom det handlar om en stor och växande grupp som 
behöver stöd – och som också löper risk för egen sjuklighet. Med rätt insatser är detta ett område 
där det finns möjlighet att förebygga ohälsa. 

Den här utgåvan bjuder också på ny kunskap om behandling av högmaligna gliom (sidan 28), 
en översikt av irreversibel elektroporation, IRE, vid levertumörer (sidan 52) och en genomgång av 
vikten att slå ut även den vilande tumörcellspopulationen vid spridd bröstcancer (sidan 78).

På sidorna 34-44 refereras årets Kicki Waller-möte av bröstonkologen Elisabet Lidbrink och bröst-
kirurgen Hanna Fredholm, som båda uppskattar detta speciella kunskapsutbyte om bröstcancer. 
Bland annat ska en ny studie göras av kvinnor som gör avbrott i hormonbehandlingen, skaffar 
barn, ammat och återupptar hormonbehandlingen – något som kommer att ge ny värdefull 
kunskap om konsekvenserna av ett avbrott i rekommenderad behandling.

Har du förslag eller önskemål om innehåll – hör av dig till mig på gitte@onkologiisverige.se 
eller på 0768-67 50 55.

Med hopp om intressant och lärorik läsning! 
Gitte Strindlund 
Chefredaktör

Omslagsfoto: Jan Lindmarknr 5-17
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OPDIVO VID NSCLC AV SKIVEPITELTYP 2L
  Rekommenderat som ett av förstahandsvalen vid NSCLC  

av skivepiteltyp 1

  Nästan tre gånger bättre överlevnad jämfört med docetaxel   

 (HR 0,62 (95 % CI: 0,47 – 0,80)) 2 
  Inget krav för test för PD-L11

OPDIVO VID NSCLC AV ICKE-SKIVEPITELTYP 2L
  Rekommenderat som ett av förstahandsvalen vid NSCLC  

av icke-skivepiteltyp vid PD-L1 ≥ 1 % 1

  Oöverträffad medianöverlevnad med 17,7 månader 3

HÖGSTA BETYG FÖR OPDIVO I ESMO-MCBS 4

  Rekommenderat i ESMO Guidelines5 och högsta poäng i  
ESMO-MCBS

OPDIVO är ett av NT-rådets  
rekommenderade förstahandsval  

vid 2L NSCLC1

1 http://www.janusinfo.se/Nationellt-inforande-av-nya-lakemedel/Nationellt-inforande-av-nya-lakemedel/Rekommendationer1/
2 Borghai et al, ASCO 2016: Nivolumab vs Docetaxel in Patients With Advanced NSCLC: CheckMate 017/057 2-Year Update and Exploratory Cytokine Profile Analyses.
3 Borghaei H, Paz-Ares L, Horn L et al. Nivolumab versus Docetaxel in Advanced Nonsquamous Non–Small-Cell Lung Cancer. N Engl J Med 2015;373:1627-39. Supplementary appendix.
4 N.I. Cherny et al. Annals of Oncology 26: 1547–1573, 2015.
5 Novello et al. Metastatic non-small-cell-lung cancer: ESMO Clinical Practice Guidelines for diagnosis, treatment and follow-up. Annals of Oncology 27 (Supplement 5):v1-v27, 2016.

Detta läkemedel är föremål för utökad övervakning. 
OPDIVO® (nivolumab) 10 mg/ml koncentrat till infusionsvät-
ska, lösning. Antineoplastiska medel, monoklonala antikrop-
par, ATC-kod: L01XC17. Dosering: OPDIVO som monoterapi: 3 
mg/kg administrerat intravenöst under 60 minuter varannan 
vecka.  OPDIVO i kombination med iplimumab: 1 mg/kg nivo-
lumab administrerat intravenöst under 60 minuter var tredje 
vecka de första 4 doserna i kombination med 3 mg/kg ipili-
mumab administrerat intravenöst under 90  minuter. Detta 
följs av 3 mg/kg nivolumab administrerad intravenöst under 
60 minuter varannan vecka. Indikationer: OPDIVO är indicerat 
för behandling av vuxna med:
• avancerat (icke-resektabelt eller metastaserande) 

melanom som monoterapi eller i kombination med ipilimu-
mab. Jämfört med nivolumab monoterapi har en ökning av 
progressionsfri överlevnad med kombinationen nivolumab 
och ipilimumab endast visats hos patienter med lågt 
tumöruttryck av PD-L1.

• lokalt avancerad eller metastaserande icke-småcellig 

lungcancer (NSCLC) efter tidigare kemoterapi.
• avancerad njurcellscancer efter tidigare behandling
• recidiverande eller refraktär klassiskt Hodgkins lymfom 

efter autolog stamcellstransplantation (ASCT) och behand-
ling med brentuximabvedotin

• skivepitelial huvud- och halscancer som progredierat under 
eller efter platinumbaserad behandling

• lokalt avancerad icke-resektabel eller metastaserande 
urotelcellscancer hos vuxna vid otillräcklig effekt av tidigare 
platinumbaserad behandling. 

Varningar och försiktighet: Behandling ska initieras och över-
vakas av specialistläkare med erfarenhet av cancerbehandling. 
OPDIVO är associerat med immunrelaterade biverkningar. Tidig 
diagnos av dessa och lämplig behandling är nödvändig för att 
minimera livshotande komplikationer. Baserat på biverkning-
ens allvarlighetsgrad, ska uppehåll med nivolumab eller kom-
binationen av nivolumab och ipilimumab göras och kortikoste-
roider administreras. Patienter bör övervakas kontinuerligt (i 
minst 5 månader efter sista dosen) då en biverkning av OPDIVO 

kan ske när som helst under eller efter avslutad behandling. 
Immunrelaterade biverkningar inträffade med högre frekvens 
när nivolumab administrerades i kombination med ipilimumab 
jämfört med nivolumab som monoterapi. Melanom: Innan 
behandling av patienter med snabbt progredierande sjuk-
dom, ska läkaren överväga den fördröjda effekten av OPDIVO. 
Icke-småcellig lungcancer av icke-skivepiteltyp och skivepiteli-
al huvud- och halscancer: Innan behandling av patienter med 
sämre prognostiska faktorer och/eller aggressiv sjukdom, ska 
läkaren överväga den fördröjda effekten av OPDIVO. Klassiskt 
Hodgkins lymfom: Det finns en eventuellt ökad risk för akut 
graftversushost disease (aGVHD) och transplantationsrelate-
rad dödlighet hos patienter som genomgått allogen stamcell-
stransplantation efter tidigare exponering för nivolumab. Nyt-
tan med stamcellstransplantation bör övervägas från fall till 
fall. Förpackningar: 1 injektionsflaska om 4 ml eller 10 ml. Övrig 
information: Rx, EF. För fullständig information, se www.fass.
se. Texten är baserad på produktresumé: 18 september 2017. 
Bristol-Myers Squibb AB, Tel. 08-704 71 00, www.bms.se
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Riskminskning med cabozantinib 
vid metastaserad njurcellscancer
Cabozantinib ger 3,3 månaders bättre PFS, progressionsfri överlev-
nad, jämfört med sunitinib för patienter med metastaserad njur-
cellscancer i första linjens behandling. Det motsvarar en riskminsk-
ning på 52 procent.

Det visar data som nyligen presenterades på ESMO, European 
Society for Medical Oncology, i Madrid.

– Vi har med hjälp av en obe-
roende radiologisk bedömning 
bekräftat den utvärdering som 
prövarna i Cabosunstudien tidi-
gare gjort, så detta är solida data, 
säger Cabosunstudiens huvud-
prövare     Toni K Choueiri, dok-
tor och verksamhetschef vid 
Dana Farber Cancer Institute, 
Boston, USA.

Den oberoende granskningen av Cabosunstudien visar en för-
längd median-PFS (progressionsfri överlevnad) för tyrosinkinashäm-
maren cabozantinib jämfört med sunitinib hos patienter med me-
tastaserad njurcellscancer (RCC); 8,6 månader för cabozantinib 
jämfört med 5,3 månader för sunitinib (HR 0,48, p=0,0008). Det 
motsvarar en riskminskning med 52 procent för progression eller 
död (det gemensamma riskmått som bedömdes). Cabozantinib 
verkar genom att hämma blodkärlsinväxt via signalvägar.

– Behandlingen med cabozantinib resulterade i kliniskt menings-
full och statistiskt signifikant förlängning av progressionsfri överlev-
nad jämfört med sunitinib som initial riktad behandling hos patien-
ter med metastaserad njurcellscancer, säger Toni K Choueiri.

Objective response rate, ORR, var 20 procent i cabozantinib-
gruppen mot 9 procent i sunitinib-gruppen (ej signifikant) enligt 
Recist-kriterier, en vedertagen metod för att storleksbedöma tumö-
rer. 75 procent av patienterna i cabozantinib-gruppen hade effekt 
av behandlingen.

Studien hade PFS som primär endpoint och var inte designad 
för att visa signifikant skillnad på total överlevnad (OS). Dock visade 
studien en tydlig och kliniskt relevant positiv trend avseende över-
levnad; i median 26,6 månader för patienter på cabozantinib jämfört 
med 21,2 månader för patienter på sunitinib (HR 0,80, p=0,29).

Enligt Toni K Choueiri bör patienter som liknar dem i studien vara 
aktuella för behandling med cabozantinib; patienter med metasta-
serad njurcellscancer med intermediär eller dålig prognos.

Biverkningar var jämförbara mellan de två behandlingarna och 
i linje med biverkningsmönstret för tyrosinkinashämmare; diarré, 
hypertoni, fatigue, förhöjt Alat, minskad aptit, PPES, trombocyto-
peni och stomatit. 

Stamcellsforskare får miljonpris
Fernströmstiftelsens Stora Nordiska Pris – ett av de största medicin-
ska forskningspriserna i Skandinavien – går i år till stamcellsforskaren 
Jonas Frisén.

Jonas Frisén, professor vid Karolinska Institutet, får 2017 års stora 
nordiska pris av Eric K. Fernströms stiftelse för sin forskning om stam-
celler, framför allt hur dessa omsätts och förnyas i vuxna organ. Pris-
summan är en miljon kronor.

– Jag blev både överraskad och överväldigad när priskommittén 
ringde, berättar Jonas Frisén.

Jonas Frisén är en internationellt erkänd forskare och etablerade 
sig tidigt i karriären inom stamcellsfältet. Hans forskning handlar om 
cellnybildning i den vuxna kroppen. Förmågan att bilda nya stam-
celler – som i sin tur kan ge upphov till specialiserade celler – har 
stor betydelse vid sjukdomar som beror på förlust av celler, som till 
exempel Alzheimers.

Jonas Frisén har framför allt forskat på nybildning av celler i nerv-
systemet, men även i hjärta och i cancer. Det senare beskriver han 
som ”en sorts cellnybildning som förlorat kontrollen”. Hans intresse 
för stamceller föddes ur ett ögonblick. Det var när Jonas Frisén tit-
tade på mikroskopbilder av en råttryggmärg som han såg något 
oväntat.

– Den ena bilden föreställde en frisk råttryggmärg, den andra 
var en skadad råttryggmärg. Det såg ut som att nya celler spottades 
fram där skadan fanns, och det lyste upp som en julgran på bilden 
av den sjuka ryggmärgen, minns Jonas Frisén. I den friska ryggmär-
gen var stamcellerna inaktiva men i den skadade ryggmärgen hade 
de aktiverats och börjat bilda nya celler. Upptäckten var revolutio-
nerande och ögonblicket framför mikroskopet gjorde att Jonas 
Frisén släppte alla andra forskningsspår.

Nu återstod att ta reda på om nervceller kan nybildas hos en 
vuxen människa. För att lyckas behövde Jonas Frisén ett sätt att ål-
dersbestämma celler, för att på så vis se om de funnits med sedan 
födseln eller om de tillkommit senare i livet. Inspirerad av arkeolo-
gernas sätt att åldersbestämma fynd med hjälp av kol-14, kom han 
på en oortodox metod som kunde användas som åldersmarkör för 
cellerna. 
– Vi drog nytta av kärnvapensprängningarna som ägde rum under 
kalla kriget. Enkelt uttryckt ledde dessa till en enorm produktion av 
radioaktiva ämnen som släpptes ned i atmosfären och som även 
togs upp av cellerna. Detta kunde vi använda oss av för att datum-
märka nervcellerna.

Sådana här kluriga lösningar är 
vad Jonas Frisén tycker är allra roli-
gast med forskningen. Han tror att 
en stor dos nyfikenhet och oräddhet 
har varit bidragande orsaker till 
forskningsframgångarna. 
– Jag är nog lite våghalsig av mig. 
Jag drivs av frågeställningen – finns 
det inget sätt att besvara frågan får 
man hitta nya sätt. Det här med 
kärnvapensprängningarna var ett 
långskott som ingen tidigare prövat. 
Det lät kul i teorin, men krävde att vi 
lärde oss massor av nya saker för att 
kunna få det att fungera i praktiken, 
säger Jonas Frisén.

Källa: Lunds universitet



IBRANCE är indicerat för behandling av hormonreceptorpositiv (HR�+), human epidermal 
tillväxtfaktorreceptor 2-negativ (HER2�-) lokalt avancerad eller metastaserande bröstcancer;
• i kombination med en aromatashämmare. 
•  i kombination med fulvestrant till kvinnor som tidigare erhållit endokrin behandling.

Till pre- eller perimenopausala kvinnor ska endokrin behandling kombineras med en LHRH-agonist 
(luteiniserande hormonfrisättande hormonagonist).

1. IBRANCE SmPC.

Ibrance® (palbociklib), L01XE33, hård kapsel, 75�mg, 100 mg, 125�mg, Rx, (F). Subvention med begränsning till behandling i kombination med 
en aromatashämmare. Indikation: IBRANCE är indicerat för behandling av hormonreceptorpositiv (HR +), human epidermal tillväxtfaktor-
receptor 2-negativ (HER2 -) lokalt avancerad eller metastaserande bröstcancer i i kombination med en aromatashämmare samt i kombina-
tion med fulvestrant till kvinnor som tidigare erhållit endokrin behandling. Till pre- eller perimenopausala kvinnor ska endokrin behandling 
kombineras med en LHRH-agonist (luteiniserande hormonfrisättande hormonagonist). Kontraindikationer: Överkänslighet mot palbociklib 
eller mot något hjälpämne. Användning av preparat som innehåller johannesört. Varningar och försiktighet: För ingående beskrivning av 
varningar och försiktighet se www.fass.se.För dosering, uppgift om förpackningar och priser samt mer information se www.fass.se. 
Datum för översyn av produktresumén 2017-03.

Detta läkemedel är föremål för utökad övervakning. Detta kommer att göra det möjligt att snabbt identifi era ny säkerhetsinformation. 
Hälso- och sjukvårdspersonal uppmanas att rapportera varje misstänkt biverkning. Se avsnitt 4.8 i produktresumén om hur man rapporterar 
biverkningar.

Behandling vid avancerad 
HR+/HER2- bröstcancer 
i kombination med 
aromatashämmare eller 
fulvestrant.1

Pfi zer 191 90 Sollentuna
Tel 08-550 520 00 www.pfi zer.se
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Klartecken för ny immunterapi
EU-kommissionen har godkänt immunterapiläkemedlet Tecentriq 
för behandling av icke-småcellig lungcancer samt urinblåsecancer. 
Tecentriq är den första PD-L1-hämmaren som kommer att finnas 
tillgänglig för svenska patienter med dessa diagnoser.

Syftet med immunterapi mot cancer är att stärka immunförsva-
rets förmåga att bekämpa tumörceller. Cancerceller utvecklar näm-
ligen en rad olika mekanismer för att undkomma immunförsvaret. 
Tecentriq (atezolizumab) är en antikropp som binder till ett protein 
(PD-L1) som medverkar till att hämma immunförsvaret. Genom att 
blockera PD-L1 kan Tecentriq återställa immunförsvarets möjlighe-
ter att känna igen och attackera tumörceller.

Godkännandet för behandling av lokalt avancerad eller spridd 
icke-småcellig lungcancer bygger bland annat på fas III-studien OAK. 
Denna studie omfattar patienter som tidigare behandlats med cy-
tostatika och därefter antingen Tecentriq eller cytostatikaläkemed-
let docetaxel.

Resultaten från studien visar att de som behandlades med Te-
centriq hade en signifikant förlängd överlevnad jämfört med dem 
som fått standardbehandling med docetaxel (HR: 0.73; 95% KI:0.62-
0.87). De patienter som behandlades med Tecentriq hade en 
median överlevnad på 13,8 månader, 4,2 månader längre än dem 
som fått docetaxel, oavsett nivå på PD-L1-uttryck. För de patienter 
som uttryckte PD-L1 var medianöverlevnaden 5,4 månader längre 
med Tecentriq.

EU-godkännandet för Tecentriq för behandling av icke-småcellig 
lungcancer gäller för patienter som tidigare behandlats med cell-
gifter, oberoende av PD-L1 status. Patienter, som har en tumör med 
EGFR-mutation eller med ALK-positiva mutationer, ska också ha fått 
riktad behandling innan Tecentriq sätts sin.
Godkännandet gäller även för behandling av lokalt avancerad eller 
spridd urinblåsecancer hos patienter som inte är lämpliga för cytos-
tatikaläkemedlet cisplatin (första linjen), samt patienter som tidigare 
behandlats med cytostatika. Godkännandet bygger på två studier 
med totalt 1 369 patienter. Resultaten visar att Tecentriq ger långa 
behandlingssvar hos de patienter som svarar på behandlingen; i 
gruppen som tidigare behandlats med cytostatika var median-
överlevnaden efter ett år 39 procent. Bland dem som svarade var 
behandlingssvaret (i median) cirka tre gånger längre hos dem som 
svarade på behandling med Tecentriq jämfört med dem som sva-
rade på behandling med cytostatika (21,7 månader respektive 7,4 
månader). I gruppen som inte tidigare behandlats med cytostatika 
konstaterades en krympning av tumören hos 23 procent av patien-
terna och hos 9 procent hade tumören helt försvunnit. Median-
överlevnaden efter ett år var 57 procent för denna patientgrupp.

 Källa: Roche

Nya data: Kyprolis minskar risken 
för död i myelom med 24 procent
Nu kommer den första långtidsuppföljningen av fas III-studien        
ENDEAVOR där Kyprolis jämförts med Velcade vid behandling av 
myelom. Resultaten visar på ännu större skillnad än vad som kom-
mit fram i tidigare analyser: de patienter som behandlats med Ky-
prolis lever hela nio månader längre än de som fått det äldre läke-
medlet.

– En långtidsuppföljning som den här är inte bara hoppingi-
vande för patienter som fått återfall i myelom, utan också för oss 
läkare som nu får ännu bättre kunskap att basera våra behandlings-
beslut på, säger Cecilie Hveding Blimark, hematolog vid Sahlgrenska 
Universitetssjukhuset och en av landets ledande myelomexperter.

Nyligen rönte överlevnadsdata från fas III-studien ENDEAVOR 
stor uppmärksamhet då det stod klart att Kyprolis minskade risken 
för död i myelom med 21 procent jämfört med den äldre protea-
somhämmaren Velcade (bortezomib), som idag är standardbehand-
ling vid återfall i myelom. Nu visar en treårsuppföljning på ännu 
starkare siffror: behandling med Kyprolis och dexametason reduce-
rar risken för död med hela 24 procent jämfört med bortezomib plus 
dexametason.

Den aktuella långtidsuppföljningen är en så kallad post-hoc-
analys av total överlevnad (Overall Survival, OS) och långsiktig säker-
het av Kyprolis 56 mg/m2 i kombination med dexametason (Kd56) 
jämfört med Velcade (bortezomib) plus dexametason (Vd) hos pa-
tienter som fått återfall och/eller inte längre svarar på sin behandling, 
så kallat relapserande/refraktär myelom. Uppföljningen är genom-
förd på begäran av den amerikanska läkemedelsmyndigheten FDA 
(US Food and Drug Administration). Patienter i fas III-studien              
ENDEAVOR följdes i minst tre år från det att de rekryterats. Resulta-
ten som nu presenteras visar att den totala överlevnaden var nio 
månader längre i den grupp som fått Kyprolis-baserad behandling, 
47,8 månader i median, jämfört med 38,8 i bortezomib-gruppen.

Källa: Amgen AB

Chalmerist prisas för giftfri cancerbehandling
Simon Jademyr från Göteborg får Wimanska priset på 50 000 kronor 
av Sveriges Ingenjörer för bästa examensarbete på högskoleingen-
jörsutbildningen.

Simon Jademyr har studerat hur nanokristallin cellulosa, ett ogif-
tigt och miljövänligt nanomaterial, kan användas i behandling mot 
cancer.

Cyaniner kallas en grupp ämnen som har visat sig motverka till-
växt av tumörceller. För att ett ämne ska kunna ha effekt behöver 
det komma till rätt ställe i de angripna cellerna. I sitt examensar-
bete har Jademyr gjort kemiska och spektroskopiska analyser för att 
undersöka hur cyaniner kan bäras fram till arvsanlagen (DNA) i cel-
lerna med hjälp av nanokristallin cellulosa.

Examensarbetet ”Nanocrystalline cellulose as a drug carrier for 
cyanine dyes to DNA” utfördes på högskoleingenjörsprogrammet i 
kemiteknik på Chalmers tekniska högskola i Göteborg.

Simon Jademyr föddes 1989 i Göteborg, växte upp på Orust och 
har bott större delen av sitt vuxna liv i Biskopsgården på Hisingen. 
Efter examensarbetet fortsatte han med masterstudier i läkemedel-
skemi på Göteborgs universitet och gör just nu ett mastersarbete 
på Köpenhamns universitet.

Källa: Sveriges Ingenjörer

••• notiser
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REGIMEN

I Sverige har nu fler än 1 300 patienter 
behandlats med OPDIVO (nivolumab) 1

Detta läkemedel är föremål för utökad övervakning. 
OPDIVO® (nivolumab) 10 mg/ml koncentrat till infusionsvät-
ska, lösning. Antineoplastiska medel, monoklonala antikrop-
par, ATC-kod: L01XC17. Dosering: OPDIVO som monoterapi: 3 
mg/kg administrerat intravenöst under 60 minuter varannan 
vecka.  OPDIVO i kombination med iplimumab: 1 mg/kg nivo-
lumab administrerat intravenöst under 60 minuter var tredje 
vecka de första 4 doserna i kombination med 3 mg/kg ipili-
mumab administrerat intravenöst under 90  minuter. Detta 
följs av 3 mg/kg nivolumab administrerad intravenöst under 
60 minuter varannan vecka. Indikationer: OPDIVO är indicerat 
för behandling av vuxna med:
• avancerat (icke-resektabelt eller metastaserande) 

melanom som monoterapi eller i kombination med ipilimu-
mab. Jämfört med nivolumab monoterapi har en ökning av 
progressionsfri överlevnad med kombinationen nivolumab 
och ipilimumab endast visats hos patienter med lågt 
tumöruttryck av PD-L1.

• lokalt avancerad eller metastaserande icke-småcellig 

lungcancer (NSCLC) efter tidigare kemoterapi.
• avancerad njurcellscancer efter tidigare behandling
• recidiverande eller refraktär klassiskt Hodgkins lymfom 

efter autolog stamcellstransplantation (ASCT) och behand-
ling med brentuximabvedotin

• skivepitelial huvud- och halscancer som progredierat under 
eller efter platinumbaserad behandling

• lokalt avancerad icke-resektabel eller metastaserande 
urotelcellscancer hos vuxna vid otillräcklig effekt av tidigare 
platinumbaserad behandling. 

Varningar och försiktighet: Behandling ska initieras och över-
vakas av specialistläkare med erfarenhet av cancerbehandling. 
OPDIVO är associerat med immunrelaterade biverkningar. Tidig 
diagnos av dessa och lämplig behandling är nödvändig för att 
minimera livshotande komplikationer. Baserat på biverkning-
ens allvarlighetsgrad, ska uppehåll med nivolumab eller kom-
binationen av nivolumab och ipilimumab göras och kortikoste-
roider administreras. Patienter bör övervakas kontinuerligt (i 
minst 5 månader efter sista dosen) då en biverkning av OPDIVO 

kan ske när som helst under eller efter avslutad behandling. 
Immunrelaterade biverkningar inträffade med högre frekvens 
när nivolumab administrerades i kombination med ipilimumab 
jämfört med nivolumab som monoterapi. Melanom: Innan 
behandling av patienter med snabbt progredierande sjuk-
dom, ska läkaren överväga den fördröjda effekten av OPDIVO. 
Icke-småcellig lungcancer av icke-skivepiteltyp och skivepiteli-
al huvud- och halscancer: Innan behandling av patienter med 
sämre prognostiska faktorer och/eller aggressiv sjukdom, ska 
läkaren överväga den fördröjda effekten av OPDIVO. Klassiskt 
Hodgkins lymfom: Det finns en eventuellt ökad risk för akut 
graftversushost disease (aGVHD) och transplantationsrelate-
rad dödlighet hos patienter som genomgått allogen stamcell-
stransplantation efter tidigare exponering för nivolumab. Nyt-
tan med stamcellstransplantation bör övervägas från fall till 
fall. Förpackningar: 1 injektionsflaska om 4 ml eller 10 ml. Övrig 
information: Rx, EF. För fullständig information, se www.fass.
se. Texten är baserad på produktresumé: 18 september 2017. 
Bristol-Myers Squibb AB, Tel. 08-704 71 00, www.bms.se

OPDIVO som monoterapi eller i kombination med 
YERVOY (ipilimumab) vid avancerat melanom. 
Jämfört med OPDIVO monoterapi har en ökning 
av PFS med kombinationen endast visats hos 
patienter med lågt tumör-uttryck av PD-L1.

MALIGNT MELANOM

OPDIVO vid lokalt avancerad eller metastaserande 
icke-småcellig lungcancer (NSCLC) efter tidigare 
kemoterapi.

OPDIVO vid recidiverande eller refraktär klassiskt  
Hodgkins lymfom (cHL) efter autolog stamcells-
transplantation (ASCT) och behandling med bren-
tuximab vedotin.

LUNGCANCER

KLASSISKT HODGKINS LYMFOM

OPDIVO vid huvud- och halscancer av skivepitel-
typ (SCCHN) hos vuxna som progredierat under 
eller efter platinumbaserad behandling.

HUVUD- OCH HALSCANCER

OPDIVO vid avancerad njurcellscancer efter  
tidigare behandling.

OPDIVO som monoterapi är indicerat för behandling 
av lokal icke-resektabel eller metastaserande 
urotelcellscancer hos vuxna efter utebliven effekt 
av tidigare platinumbaserad behandling.

NJURCELLSCANCER

UROTELCELLSCANCER
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Lovande modifiering av tarmflora 
Levande mjölksyrabakterier, probiotika, kan förändra tarmfloran hos 
patienter med cancer i tjocktarmen. Det framgår av en studie publi-
cerad i tidskriften BMJ Open Gastroenterology.

 – De probiotiska stammar som användes i denna studie är en 
lovande positiv faktor för den fortsatta utvecklingen av behand-
lingar mot tjocktarmscancer, konstaterar Yvonne Wettergren, docent 
i molekylär medicin vid institutionen för kliniska vetenskaper, Sahl-
grenska akademin.

Studien visar att mikroflorans sammansättning, undersökt i biop-
sier, var annorlunda i tumörvävnad och omgivande slemhinna hos 
patienter med tjocktarmscancer jämfört med friska personer.

När mikrofloran hos de cancerdrabbade modifierades genom 
behandling med probiotika i tablettform ökade mängden bakterier 
som producerar butyrat, eller smörsyra. Syran har dokumenterat 
antiinflammatoriska effekter på tjocktarmen och hämmar också till-
växten av cancerceller i tarmen.

En komponent i de probiotiska stammar som användes i studien, 
Lactobacillus acidophilus NCFM, har tidigare visat sig minska tjock-
tarmstumörers tillväxt hos möss, och även minska mängden cancer-
framkallande nedbrytningsprodukter, så kallade metaboliter, i tarmen 
hos människa.

Genom ytterligare en beståndsdel, Bifidobacterium lactis Bl-04, 
fick preparatet antiinflammatoriska egenskaper. Själva tabletterna var 
utformade så att bakterierna verkligen skulle exponeras i tjocktar-
men, vilket krävs för den kliniska dokumentationen.

Studien bygger på principen att människans tarmflora påverkar 
ämnesomsättningen, interagerar med immunsystemet och skyddar 
mot smittämnen, gifter och annat som framkallar sjukdom. Därmed 
har den potential att kraftigt inverka på den allmänna hälsan och 
välbefinnandet.

Källa: Sahlgrenska Akademien
 

Nya övertygande studieresultat 
bekräftar effekten av enzalutamid
Xtandi (enzalutamid) ökar signifikant den metastasfria överlevnaden 
hos patienter med kastrationsresistent prostatacancer (CRPC). Det 
visar en ny fas III-studie.

Den 14 september offentliggjordes att fas III-studien PROSPER, 
där Xtandi (enzalutamid) tillsammans med dagens standardbehand-
ling med hormoner jämförs med enbart hormonbehandling hos 
patienter med icke-metastaserad kastrationsresistent prostatacancer 
(CRPC) möter det primära effektmåttet som satts upp för studien. 
Studien visar att tillägg med Xtandi gav en signifikant förbättrad me-
tastasfri överlevnad. 

– Xtandi är den första androgenreceptor-hämmaren, som i en 
randomiserad, kontrollerad studie, visat en signifikant förbättrad me-
tastasfri överlevnad för denna patientgrupp, säger Ove Schebye, 
medicinsk direktör vid Astellas Pharmas nordiska huvudkontor.

Att förhindra att sjukdomen förvärras är ett av de viktigaste målen 
vid behandling av prostatacancer. Resultaten från denna studie kom-
mer att ligga till grund för en dialog med regulatoriska myndigheter 
och en ansökan om en utökad indikation för Xtandi med målsättning 
att omfatta behandling av alla patienter med kastrationsresistent 
prostatacancer (CRPC). Idag är Xtandi godkänd för behandling av 
patienter med metastaserad kastrationsresistent prostatacancer 
(mCRPC).

Källa: Astellas

Screening kan rädda 80 liv per år
Rapport från Regionalt cancercentrum syd analyserar effekterna av 
och förutsättningarna för screening i södra sjukvårdsregionen. 

Kolorektal cancer (tjock- och ändtarmscancer) är den tredje van-
ligaste cancerformen i Sverige med cirka 6 300 nyinsjuknade årligen, 
varav närmare 1 400 i södra sjukvårdsregionen. Överlevnaden är ge-
nomsnittligt cirka 60 %, men starkt beroende av tumörens stadium. 
Om tumören upptäcks tidigt ökar chansen till över 90 %. Genom att 
införa en screeningverksamhet i södra sjukvårdsregionen för perso-
ner mellan 50 och 74 år beräknas 80 dödsfall årligen kunna undvikas 
samt minska kostnaderna för vården. Regionalt cancercentrum syd 
(RCC Syd) arbetar nu för att ett screeningprogram införs och har i 
samarbete med Södra regionvårdsnämnden kartlagt förutsättningar 
och kostnader för södra sjukvårdsregionen.

Mef Nilbert, verksamhetschef RCC Syd:
– Det är en jämlikhetsfråga. Stockholm har erbjudit screening i 10 

år. Nu ska inte människor i Sydsverige behöva vänta längre. Vi vet att 
tarmcancerscreening räddar liv. Vi vet att det kostar pengar de första 
5 åren – sedan blir det billigare att screena än att inte göra något. Vi 
vet också att vi kommer att minska sjukdomsförekomsten – eftersom 
screening tar bort förstadier så blir det faktiskt färre fall. Medan tarm-
cancer minskar i flera länder ökar den i Sverige. Det är dags att agera.

Internationellt är kolorektalcancerscreening redan infört i de 
flesta höginkomstländer. EU rekommenderade redan 2003 screening, 
vilket samtliga medlemsländer utom Sverige infört – undantaget 
Stockholm och Gotland som har ett befolkningsprogram sedan 2008. 
Socialstyrelsen gav 2014 rekommendation om screening. RCC Syds 
rapport lyfter frågan till dagordningen.

RCC Syd rekommenderar i rappor-
ten att södra sjukvårdsregionen inför 
ett screeningprogram med erbjudan-
de om årligt test på avföring för mik-
roskopisk förekomst av blod, vilket kan 
vara tecken på cancer eller polyper, för 
åldersklasserna 50–74 år (motsvarande 
533 000 individer). De som har blod i 
avföringen kallas till uppföljande kolo-
skopi (slangkikarundersökning av 
tjock- och ändtarm). Programmet fö-
reslås ha ett gradvis införande under 
5 år, och efter 10 år har de besparingar 
som gjorts på grund av minskat vård-
behov överstigit kostnaderna för pro-
grammet. Efter en presentation för 
Södra regionvårdsnämnden i maj i år 
går nu RCC Syd vidare och kartlägger 
regionens tillgång till endoskopiut-
rustning och – personal.

Källa: RCC Syd

••• notiser



TECENTRIQ®

NY CANCERIMMUNTERAPI 
SOM KAN GES OAVSETT 

PD-L1 STATUS

Första PD-L1 hämmaren för behandling av NSCLC och urinblåsecancer

Indikationer
TECENTRIQ i monoterapi är indicerat för behandling av vuxna patienter med lokalt avancerad
eller metastaserad icke-småcellig lungcancer (NSCLC) efter tidigare behandling med kemoterapi.
Patienter med EGFR-aktiverande mutationer eller ALK-positiva tumörmutationer bör också ha
fått målstyrd behandling innan de behandlas med TECENTRIQ.

TECENTRIQ i monoterapi är indicerat för behandling av vuxna patienter med lokalt avancerad
eller metastaserad urotelialt carcinom (UC) efter tidigare behandling med platinuminnehållande
kemoterapi, eller då cisplatin inte anses lämpligt.

Detta läkemedel är föremål för utökad övervakning. Detta kommer att göra det möjligt att snabbt identifiera 
ny säkerhetsinformation. Hälso-och sjukvårdspersonal uppmanas att rapportera varje misstänkt biverkning. 
Rapporteringen ska göras till Läkemedelsverket www.lakemedelsverket.se eller direkt till Roche på  
sverige.safety@roche.com eller via telefon 08-726 12 00.

TECENTRIQ® (atezolizumab), PD-L1 hämmare, L01XC. (Rx, EF)
Kontraindikationer: Överkänslighet mot atezolizumab eller mot något hjälpämne i läkemedlet.
Varningar och försiktighet: Immunrelaterade biverkningar: kan inträffa efter den sista dosen
atezolizumab. Baserat på biverkningens svårighetsgrad bör atezolizumab sättas ut och
kortikosteroider administreras. Dosering: Fast dos 1200 mg i.v var tredje vecka. Initial infusion måste 
administreras under 60 minuter. Om första infusionen tolereras väl kan följande infusioner ges under 30 
minuter. Förpackningar: Koncentrat till infusionsvätska, lösning 1200 mg atezolizumab.  Senaste produktresumé 
uppdaterad 2017-09-2 . För fullständig information se www.fass.se

Roche AB, 08-726 12 00, www.roche.se

SE/ TCN /0617/0002
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•••cancerprofilen

Beatrice Melin vandrar gärna utmed Umeälvens 
stränder eller på stränderna på Gotland.
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Hennes idéer kan i dessa dagar handla både om gene-
tiken bakom hjärntumörer och om cancervårdens 
organisering. Beatrice Melin är professor i onkologi 

med inriktning mot molekylär cancerepidemiologi och se-
dan 1 oktober även cancersamordnare vid Sveriges Kom-
muner och Landsting samt ordförande för Regionala can-
cercentrum i samverkan. Hon delar sin arbetstid jämnt mel-
lan de två jobben. Den sortens upplägg är hon van vid efter 
åren då hon varit cancerforskare på halvtid och verksam-
hetschef vid Regionalt cancercentrum Norr på den andra 
halvtiden.

– Att släppa forskningen helt kan jag inte tänka mig, det 
har aldrig varit aktuellt. Men jag tycker också väldigt mycket 
om att arbeta med strategi och strukturer och att vara med 
och påverka cancervårdens utveckling. Jag vill gärna ha 
både och – både forskningens kreativa kunskapssökande 
och strategiarbete med strukturerad planering och uppfölj-
ning – och jag har också märkt att de befruktar varandra, 
säger hon.

– Jag är en person som kan ha lätt att bli lite uttråkad om 
jag arbetar för mycket med samma sak hela tiden.

GÅR MYCKET PÅ MAGKÄNSLA

Ibland kan det vara ganska krångligt att planera intervjuer 
med personer som har ledande befattningar och många bol-

lar i luften. Men Beatrice Melin svarar snabbt på mejl och 
sms och engagerar sig i att både fotograferingen och inter-
vjun ska bli så bra som möjligt. Vi sammanstrålar i en hotell-
lobby i Stockholms city innan hon ska återvända hem till 
Umeå efter en sammanträdesdag på Vetenskapsrådet, där 
hon ingår i kommittén för klinisk behandlingsforskning. 
Mot slutet av vårt samtal berättar hon att hon i förväg fun-
derat en del över gränsen mellan att vara personlig under 
intervjun och att bli för privat. Det är viktigt för henne att 
vara sig själv och berätta om sina tankar och erfarenheter, 
men samtidigt behålla en helt privat sfär. 

Vi talar om hur hon hamnade där hon är i dag och      
Beatrice Melin använder det engelska ordet ”serendipity” 
som Google översätter till ”ödets lyckokast”. 

Nya cancersamordnaren kombinerar forskning med 
strategi och strukturer
Hon går ofta på vandringsstigarna utmed älvstranden i Umeå och låter tankarna fara ganska 
fritt. Då och då kommer hon plötsligt på något viktigt.

– Nuförtiden behöver jag ha det långsamt för att bli kreativ. När jag är ute och går, gräver i 
trädgården eller sitter framför brasan och grunnar så kommer idéerna, säger Beatrice Melin.

”Jag har inte haft någon plan 
för min yrkeskarriär. Det mesta 
har bara hänt. Möjligheter 
öppnas och då går jag mycket 
på maggropen.”
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– Jag har inte haft någon plan för min yrkeskarriär. Det 
mesta har bara hänt. Möjligheter öppnas och då går jag 
mycket på maggropen, säger hon.

Så var det till exempel när någon frågade henne om hon 
inte skulle söka jobbet som chef för RCC Norr 2011, som 
då skulle byggas upp. Hon hade vid den tiden ganska nyli-
gen fått en mycket bra forskartjänst vid Kungliga Veten-
skapsakademien.

– Det var egentligen helt fel period för mig att söka det 
jobbet. Men jag tänkte att ”det är nu som det här tåget går, 
det är nu jag har chans att få vara med och påverka den na-
tionella cancerstrategins genomförande”. 

Ändå var hon lite tveksam och rådgjorde också med sina 
två i dag vuxna barn.

– De sade ”men mamma, det där verkar ju väldigt vik-
tigt!”, då bestämde jag mig och det ångrar jag inte.

Att hon blev cancerläkare och forskare ser hon inte heller 
som resultat av någon väl uttänkt och genomförd plan.    
Beatrice Melin växte upp i en lantbrukarfamilj i gotländska 
Burs. När hon var ledig från skolan hjälpte hon till på går-
den. 

– På somrarna kunde det vara hårt arbete på dagen och 
så cyklade vi och badade på kvällen. 

Beatrice Melin beskriver sin uppväxt som trygg. Den 
präglades av värden som att man ska göra rätt för sig och att 
om någon behöver hjälp så ska man hjälpa till. Det fanns 
också ett tillåtande klimat i familjen och släkten. 

– Trots att ingen i släkten tidigare hade sysslat med högre 
studier så fick jag stöd när jag pratade om att plugga till lä-
kare. Särskilt min farmor, en kraftfull och smart lantbru-
karhustru som var min idol, lyssnade gärna på mina funde-
ringar och uppmuntrade mig.

”Att få sitta ned och grunna på hur molekylära mekanismer hänger ihop – det är ren njutning”, säger Beatrice Melin som med jämna mellanrum ser 
till att få lugn och ro att fördjupa sig i detaljerna i sina forskningsfrågor.



Ge dina patienter 
den tunnaste nålen
bland lågmolekylära hepariner (LMH)1

Nåltjocklek mäts i gauge (G) vilket motsvarar nålens diameter. Ju  högre  
gauge desto tunnare nål. Under de närmaste månaderna byter vi 
nåltjocklek på samtliga behandlingsstyrkor för Innohep® (tinzaparin) 
från 27G till 29G. Den nya nålen får tunnare yttervägg men har samma 
innerdiameter som tidigare. Det innebär att flödeshastighet och tryck är 
oförändrad.3 

Injektionssmärta är en av de vanligaste orsakerna till att patienter i 
förtid avslutar långtidsbehandling med LMH.2 Vi fortsätter utveckla 
Innohep® (tinzaparin) för att öka följsamhet och användarvänlighet 
vid långtidsbehandling. Nu kan ni erbjuda era patienter den tunnaste 
nålen bland lågmolekylära hepariner, 29G1.

Tunnare nål,  
samma funktionalitet

29G

27G

Ytter-
diameter

Inner-
diameter

1. http://www.leo-pharma.com/needle-size-investigation 2017-
05-31 2. van der Wall SJ et al. Continuation of low-molecular-weight 
heparin treatment for cancer-related venous thromboembolism: 
a prospective cohort study in daily clinical practice. Journal of 
Thrombosis and Haematosis. 2016:14(1) 1-6. 3. Glenski S, Conner 
J. 29 gauge needles improve patient satisfaction over 27 gauge 
needles for daily glatiramer acetate injections. Drug Healthcare 
Patient Safety. 2009:1 81-6.
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Innohep® (tinzaparin). ATC-kod: B01AB10. Injektionsvätska. Rx. Ingår i läkemedelsförmånen. Styrkor: 10 000 an-
ti-Xa IE/ml samt 20 000 anti-Xa IE/ml, i förfyllda injektionssprutor samt injektionsflaskor. Indikationer: SmPC 20 
000 anti-Xa IE/ml: Behandling av djup ventrombos och lungemboli hos vuxna när trombolytisk behandling eller 
kirurgi inte är aktuell. Förlängd behandling av venös tromboembolism samt prevention av återfall hos vuxna pa-
tienter med aktiv cancer. SmPC 10 000 anti-Xa IE/ml: Trombosprofylax vid kirurgi, speciellt vid ortopedisk, allmän 
eller onkologisk kirurgi hos vuxna. Trombosprofylax vid immobilisering på grund av akut medicinsk sjukdom 
såsom: akut hjärtsvikt, akut andningssvikt, allvarliga infektioner, aktiv cancer, samt försämringsepisoder av reu-
matiska sjukdomar hos vuxna. Trombosprofylax - antikoagulation vid extrakorporeal cirkulation av blod under 
hemodialys och hemofiltration hos vuxna. Kontraindikationer: Överkänslighet mot den aktiva substansen eller 
mot något hjälpämne. Aktuell eller anamnes på immunmedierad heparin-inducerad trombocytopeni (typ II). All-
varlig blödning eller tillstånd som predisponerar för allvarlig blödning, d.v.s. a) uppkommer på kritiskt område 
eller organ (ex. intrakranialt, intraspinalt, intraokulärt, retroperitonealt, intraartikulärt eller perikardiellt, intrauterint 
eller intramuskulärt med kompartmentsyndrom), b) orsakar en minskning av hemoglobinnivå på 20 g/L (1,24 
mmol/L) eller mer, eller c) leder till transfusion av två eller fler enheter av blod eller röda blodceller. Svår koagula-
tionsrubbning. Akut gastroduodenalt ulcus. Septisk endokardit. Innohep injektionsvätska i injektionsflaska inne-
håller 10 mg/ml av konserveringsmedlet bensylalkohol. Det får ej ges till prematura barn och nyfödda med an-
ledning av risken för ”Gasping syndrome”. Behandlingsdoser av Innohep (175 IE/kg) är kontraindicerat hos 
patienter som erhåller neuroaxial anestesi. Om neuroaxial anestesi planeras ska Innohep avbrytas minst 24 
timmar innan proceduren utförs. Innohep ska inte återinsättas före minst 4-6 timmar efter användningen av spi-
nal anestesi alternativt efter att katetern avlägsnats. För fullständig produktinformation, sortiment och priser se 
www.fass.se. Datum för översyn av produktresumén för Innohep 10 000 anti-Xa IE/ml: 2017-05-12, för Innohep 
20 000 anti-Xa IE/ml: 2017-01-13.

LEO®  MAT-10325 © LEO Pharma AB AUG 2017 DIX Org.nr. 556075-4318. ALLA LEO VARUMARKEN SOM 
NÄMNS ÄGS AV LEO GROUP.

LEO Pharma AB
Box 404 
SE-201 24 Malmö

Tel.: 040-352200
info.se@leo-pharma.com
www.leo-pharma.se
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När hon var 18 år flyttade Beatrice Melin från Gotland 
till Umeå för att läsa medicin. Hon siktade inte på någon 
särskild specialitet, men råkade under studietiden vid 23 års 
ålder få sitt första läkarvikariat på onkologen. 

– Jag trivdes. Jag tyckte att det här med cancer var spän-
nande och viktigt.

Det tycker hon fortfarande. Kanske har även en del per-
sonliga erfarenheter av cancersjukdom hos nära anhöriga 
bidragit till att det är just detta område hon vill arbeta med.

– Man drivs av olika saker. Jag skulle nog ha svårare att 
engagera mig i vård av mindre allvarliga tillstånd. För mig 
är drivkraften att kunna hjälpa till när människor har det 
riktigt besvärligt. Det är därför jag gillar att arbeta med 
cancer.

Under ST-utbildningen till cancerspecialist var det obli-
gatoriskt att forska på halvtid och två seniora forskare be-
hövde en doktorand till ett projekt om hjärntumörer och 
ärftlighet. Återigen en dos ”serendipity” som här ledde fram 
till att hon i dag leder en forskargrupp som forskar om ärft-
lig cancer och genernas betydelse för canceruppkomst, be-
handling och biverkningar, särskilt när det gäller den aggres-
siva tumören gliom. 

Hon tycker mycket om att vara en del av och en motor i 
ett väl fungerande samarbete, som det i forskargruppen.

– Vi är ett 10-tal engagerade personer som jobbar ihop 
som ett litet företag. Just utbytet med personer med andra 
kompetenser där vi kompletterar varandra tycker jag är jät-
teroligt, säger hon.

Tillsammans med Houstonkollegan Melissa Bondy leder 
Beatrice Melin också det stora internationella forskningskon-
sortiet Gliogene. Hjärntumörforskare vid 14 forskningscen-
tra världen runt samarbetar för att öka kunskapen om gliom. 
I mars 2017 publicerade forskarna gemensamt i Nature Ge-

netics den hittills största studien av maligna hjärntumörer. 
Forskarna har analyserat miljontals genetiska variationer från 
ungefär 12 500 individer med gliom och 18 000 friska perso-
ner. Genom associationsanalys har de lyckats att både be-
kräfta redan tidigare kända genetiska markörer för gliom och 
dessutom upptäcka 13 nya sådana markörer.

– Kunskapen om riskfaktorer för att utveckla gliom har 
hittills varit begränsad. Nu har vi fått en bättre genetisk bild 
av sjukdomen och därmed en större förståelse för vem som 
befinner sig i riskzonen att drabbas, säger Beatrice Melin.

– Nu fortsätter arbetet med att förstå de identifierade 
genernas funktion. Steg för steg försöker vi ta reda på vad 
som händer när en hjärntumör uppstår. Jag hoppas och tror 
att det på sikt kommer att leda till att vi kan få fram behand-
lingar som kan förbättra den idag mycket dåliga överlevna-
den vid gliom. Nyckeln till att utveckla behandlingar är att 
förstå de olika mekanismer som driver tumörutvecklingen. 
Så har det varit när det gäller andra cancersjukdomar, som 
exempelvis bröstcancer.
 

FORTSÄTTER PÅ INSLAGEN VÄG

Länge kombinerade hon forskningen med kliniskt arbete. 
Nu har det gått ett antal år sedan hon träffade patienter och 
hon saknar ibland patientkontakterna.

– Det känns bra att kunna få vägleda människor som är 
i kris för att de drabbats av en allvarlig sjukdom och få vara 
med när de får tillbaka fotfästet. 

Så småningom vill hon komma tillbaka till klinisk verk-
samhet igen, parallellt med forskningen, men nu är det upp-
draget som nationell cancersamordnare som gäller, åtmins-
tone år 2018 ut. Nu ska hon hålla i vidareutvecklingen av 
de satsningar hon som RCC-chef i norr varit med om att dra 
i gång.

– Det blir en ny utmaning för mig att driva vidare och 
finkalibrera processer som redan startat, snarare än att ta en 
massa helt nya initiativ. 

Hon ser fram emot att få vara en del av ett gott lagar-
bete även här, precis som inom forskningen. Som nationell 
cancersamordnare kommer hon att samarbeta nära med 
SKL:s Helena Brändström och med de sex RCC-cheferna.

– Vi ska fortsätta på inslagen väg och målmedvetet se till 
att vi kommer vidare. Nationella cancerstrategiarbetet går 
nu in i andra andningen och behöver tålamod och uthållig-
het.

Tidigare i livet skulle hon haft svårare att mobilisera så-
dan uthållighet hos sig själv. 

– Otålighet har varit en av mina svaga sidor. Men jag har 
fått öva mig i tålamod och det har blivit bättre. Om man 
vill få något gjort i systematiskt förändringsarbete inom 
hälso- och sjukvården så måste man vara noga både med att 
arbeta strukturerat och med uppföljning. Det är också vik-
tigt att kunna lyssna och ta till vara andras erfarenheter.

En av hennes styrkor är uppenbarligen just att få saker 
gjorda. 

– När jag verkligen är engagerad i någon fråga så är det 
bra att ha mig på sitt lag, som hon själv uttrycker saken.

Beatrice Melin anser att den nationella satsningen på för-
bättrad cancervård på många områden redan är på god väg. 

”Trots att ingen i släkten 
tidigare hade sysslat med 
högre studier så fick jag stöd 
när jag pratade om att plugga 
till läkare. Särskilt min farmor, 
en kraftfull och smart lant-
brukarhustru som var min 
idol, lyssnade gärna på mina 
funderingar och upp -
muntrade mig.”

•••cancerprofilen



Bayer AB
Box 606, 169 26 Solna
Tel. 08-580 223 00

 STIVARGA (regorafenib) 40 mg filmdragerad tablett. Rx. Indikationer:  STIVARGA som 
monoterapi är indicerat för behandling av vuxna patienter med: - metastaserad kolorektal 
cancer som tidigare har behandlats med, eller inte anses vara lämpade för, tillgängliga 
behandlingar. Till dessa hör fluoropyrimidinbaserad kemoterapi, anti-VEGF-behandling, 
och en anti-EGFR-behandling. (F) - icke resektabla eller metastaserande gastrointestinala 
stromacellstumörer (GIST) som har progredierat under eller varit intoleranta mot tidigare 
behandling med imatinib eller sunitinib. (F) - levercellscancer (HCC) som tidigare har be-
handlats med sorafenib. (EF) Varning och försiktighet: De allvarligaste biverkningarna 
hos patienter som fått STIVARGA är allvarlig lever skada, blödning, gastrointestinal per-
foration och infektion. De vanligaste observerade biverkningarna (  30 %) hos patienter 
som fått STIVARGA är smärta, hand-fot-hud reaktion, asteni/trötthet, diarré, minskad aptit 
och minskat matintag, hypertension och infektion. Farmakoterapeutisk grupp: Cytosta-
tiska/cytotoxiska medel, proteinkinashämmare, ATC-kod: L01XE05. Kontraindikationer: 
Överkänslighet mot den aktiva substansen eller mot något hjälpämne. Före förskrivning 
vänligen läs produktresumé på www.fass.se. Pris: Se www.fass.se. Kontaktuppgifter: 
Bayer AB, Box 606, 169 26 Solna, tel. 08-580 223 00. Datum för senaste översyn av SPC: 
Augusti 2017. För övrig information se www.fass.se.  Detta läkemedel är föremål för ut-
ökad övervakning. Hälso- och sjukvårdspersonal uppmanas att rapportera varje misstänkt 
biverkning till Läkemedelsverket. L.SE.MKT.08.2017.2892

NYHET! 
STIVARGA® – Det enda läkemedlet med överlevnadsvinst 

godkänt för 2:a linjens behandling vid levercellscancer
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För patienter med levercellscancer (HCC) 
som progredierat på sorafenib.1

STIVARGA® (regorafenib)  

– Öppnar för nya överlevnads-

möjligheter

Andra linjens behandling 

med signifikant överlevnads-

vinst (HR 0,63)2

Referenser:  1. STIVARGA produktresumé, januari 2017.  2. Bruix J, Qin S, Merle P, et 
al; on behalf of the RESORCE Investigators. Regorafenib for patients with hepato cellular 
carcinoma who progressed on sorafenib treatment (RESORCE): a randomised, double-blind, 
placebo-controlled, phase 3 trial [published online December 5, 2016]. Lancet. 2016. doi: 
10.1016/S0140-6736(16)32453-9.

NY INDIKATION inom HCC!

STIVARGA är sedan tidigare godkänt 

och subventionerat för mCRC och GIST
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På andra områden är det fortfarande längre väg kvar att gå. 
– Man måste följa upp och utvärdera hur det går med de 

förändringar man satt i gång. Annars är det lätt att man fal-
ler tillbaka i gamla arbetssätt.

Införandet av standardiserade vårdförlopp kommer, 
framhåller hon, att kräva fortsatt fokusering:

– I den processen är det viktigt att vi inte bara jobbar för 
att korta tiderna utan också tittar på kvaliteten i det som 
görs. 

Ett område där hon också tycker att mycket återstår att 

göra är att involvera patienten så mycket som möjligt i pla-
neringen av vården. Bland annat handlar det om införandet 
av ”Min vårdplan” – att vårdplaneringen skriftligt eller på 
annat sätt tydliggörs för och diskuteras med patienten.

– Det är en viktig sak som det har tagit för lång tid att 
komma i gång med. Men nu är i alla fall ett antal pilotprojekt 
i gång, säger hon.

Ytterligare en fråga som kräver stora fortsatta ansträng-
ningar är förstås kompetensförsörjningen:

– Det behövs en tydligare samordning mellan kliniker 
och mellan landsting så att vi använder kompetensen på det 
sätt som är bäst för patienten. Och det räcker inte att bara 
utbilda fler inom vårdyrkena. Vi måste också få folk att tri-
vas så att de stannar kvar.

När det gäller det sistnämnda är det, menar Beatrice Me-
lin, även viktigt att ständigt diskutera balansen mellan att 
standardisera cancervården och att tillåta lokalt och regio-
nalt anpassade arbetssätt.

– För att behålla lusten i jobbet är det viktigt att vårdper-
sonal också kan få lägga upp sitt jobb efter eget huvud. Stan-
dardiseringen bör fokuseras på vad som bör göras, men hur 
måste det finnas en frihet att bestämma över själv.

•••cancerprofilen

”Det blir en ny utmaning 
för mig att driva vidare och 
finkalibrera processer som 
redan startat, snarare än att 
ta en massa helt nya initiativ.” 

Beatrice Melin och sjukhusfysiker Magnus Karlsson 
på Norrlands universitetssjukhus i Umeå.

TEXT: HELENE WALLSKÄR
FOTO: JAN LINDMARK

Namn: Beatrice Melin

Född: År 1966 på Gotland

Arbete: Professor i onkologi med inriktning mot molekylär 
cancerepidemiologi vid Umeå universitet och nytillträdd can-
cersamordnare vid Sveriges Kommuner och Landsting, SKL. 

Bor: Växlar mellan en 1800-talslägenhet i Umeå och ett litet 
torp som hon skaffat på Gotland – ”rötterna drar”.

Familj: Två vuxna, utflugna barn samt en stor släkt på Gotland.

Fritid: Jobbar mycket i veckorna, men går aktivt in för att vara 
ledig och koppla bort jobbet under veckosluten. Går mycket 
– använder träningsklocka och siktar på minst 10 000 steg om 
dagen. Gillar att gräva i trädgården och bygga stenmur, att laga 
mat och att sitta ned och prata om annat än jobb tillsammans 
med vänner. Läser också ganska mycket, just nu A Crack in Crea-
tion av bland annat Nobelpristippade Jennifer Doudna, en av 
gensaxens skapare som här skriver om de etiska aspekterna av 
att kunna ”redigera” arvsanlag. 
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•••närstående i cancervården

SÅ FUNGERAR 
CANCERKOMPISAR 
– en internetbaserad möjlighet till 
stöd för närstående i cancervården
Att vara närstående och/eller anhörig till en patient med cancer innebär för de flesta en 
stor påfrestning med såväl existentiella frågor som praktiska problem. Årligen drabbas 
drygt 61 000 personer av cancer. Man beräknar att det runt varje cancerdrabbad finns sex 
närstående, vilket betyder att över 350 000 personer årligen är närstående eller anhöriga i 
cancervården. Professor Mef Nilbert och sjuksköterskan Magdalena Andersson redogör 
här för bakgrunden till satsningen Cancerkompisar, och vad möjligheten att kunna dela 
erfarenheter med andra närstående kan innebära. Cancerkompisar är ett initiativ som 
synliggör närståendefrågan som rör en stor och ökande grupp individer som tar stor del 
i vården, och som behöver tillgång till stöd och också löper ökad risk för egen sjuklighet – 
ett område där det finns möjlighet att förebygga ohälsa. 
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Cancerfonden har beräknat att 
värdet av närståendes insatser, så 
kallad informell vård, årligen 

uppgår till 4,6 miljarder kronor, vilket 
motsvarar 13 procent av cancervårdens 
totala kostnader.  Utvärderingar visar 
en fördubblad vårdkonsumtion bland 
anhöriga ett år efter ett cancerbesked i 
familjen. En anhörigvårdare beräknas 
årligen spara 300 000 kronor till sam-
hället i lönekostnader. På Europanivå 
beräknar man att 3 miljarder anhörig-

timmar årligen läggs ned i cancervår-
den. 

Det saknas lagstöd för rätt till psy-
kosocialt stöd för närstående trots att 
man vet att framtida problem, som till 
exempel depression, kan förebyggas 
och att de anhörigas vårdkonsumtion 
fördubblas året efter cancerdiagnosen. 
Enligt 5 kap. 10 § socialtjänstlagen 
(2001:453), SoL, ska socialnämnden 
erbjuda stöd för att underlätta för de 
personer som vårdar en närstående 

som är långvarigt sjuk eller äldre, eller 
som stöder en närstående som har 
funktionshinder, varför närstående-
stöd fokuserats på äldrevård och de-
menssjukdom där närståendestöd är 
relativt välutbyggt. Trots att cancer 
klassificeras som en kronisk sjukdom 
och är den ledande dödsorsaken i ar-
betsför ålder är närståendestödet rela-
tivt outvecklat i cancervården. Till-
gängligheten varierar mellan kliniker 
och landsting. Samtidigt som flera er-
bjudanden som samtalsstöd, stöd-
grupp, kurators- eller psykologkontakt 
finns är utbudet svårt att överblicka, 
med ett flertal av aktörerna som vård-
instanser, patientföreningar, kompe-
tenscentra, församlingar, ideella för-
eningar samt nätverk och informa-
tionskanaler på internet. Cancerkompi-
sar erbjuder en internetbaserad form av 
närståendestöd som presenteras i den-
na artikel. 

– Det vi kan erbjuda är ingen hel-
hetslösning eller ett koncept som pas-
sar alla, men det är en form för stöd 
och erfarenhetsutbyte som är gratis, 
alltid tillgängligt och öppet både på 
natten och under högtiderna, säger 
Inga-Lill Lellky, grundare av Cancer-
kompisar.

EN ORGANISATION FÖDD UR EN FÖRLUST

Inga-Lill Lellky, som arbetade som 
vårdlärare och projektledare, träffade 
sin man Björn mitt i livet. Björn drab-
bades av en spridd koloncancer. 

”Trots att cancer 
klassificeras som 
en kronisk sjudom 
och är den ledande 
dödsorsaken i arbets -
för ålder är närstående  
 stödet relativt out-
vecklat i cancer-
vården.”
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•••närstående i cancervården

– Samma dag som Björn fick diag-
nosen och fick veta att han inte kunde 
botas friade han till mig från sin sjuk-
hussäng. Jag hörde mig själv svara ja 
men i samma sekund kom en för mig 
förbjuden tanke: ”Nej, jag vill inte, det 
är ju inte lönt”.  

Från den stunden hade våra liv olika 
fokus. Björn köpte den där BMW:n 
han drömt om och byggde ut sommar-
stugan med hjälp av sina barn, medan 
jag undrade hur det skulle gå för mig, 
vem som skulle hjälpa mig och var jag 
skulle bo. 

Under sjukdomstiden, som blev tio 
månader lång, skrev Inga-Lill Lellky 
dagbok. Hon skev om små glädjeäm-
nen och stora motgångar, om bra stun-
der och om tunga besked. Hon blev 
projektledare hemma också och upp-
levde ensamhet i den rollen. Hon blev 
sjukskriven i omgångar och fick kon-
takt med en kurator som frågade vad 
hon kunde göra för Inga-Lill. 

– Jag skulle vilja prata med någon 
som har det som jag, en kvinna som 
har en man som är döende i cancer, 
svarade Inga-Lill. 

Så kom hon i kontakt med en annan 
kvinna i samma situation, de blev var-
andras ”cancerkompisar”. 

– Vi stöttade varandra. Vi förstod 
precis, utan att behöva förklara. 

– Björn ville, efter att ha pendlat 
mellan hemmet och sjukhuset en tid, få 

dö hemma. Vårt gemensamma hem 
förvandlades till ett minisjukhus med 
sjukhussäng, droppställning och mäng-
der av mediciner.  Det kändes så märk-
ligt att emellanåt tänka att jag önskade 
att det skulle ta slut, att han faktiskt 
skulle dö, säger Inga-Lill. 

CANCERKOMPISAR SOM ORGANISATION

Tillsammans med Inga-Lills dotter 
Alexandra föddes idén till organisatio-
nen Cancerkompisar vid köksbordet. 
Den som står bredvid under sjukdo-
mens olika faser är också drabbad, har 
behov av information och stöd för att 
motverka känslor av maktlöshet och 
ensamhet. Cancerkompisars målsätt-
ning är att ge stöd, tröst och hopp för 
anhöriga och närstående till cancer-
drabbade genom att möjliggöra till-
gången till en cancerkompis i samma 
situation att dela erfarenheter med. Or-

ganisationens vision är att ”ingen ska 
behöva bli sjuk av att vara anhörig”. 

– Om informationen om anhörigsi-
tuationen kring en cancerdrabbad ges i 
tid kan vi förebygga psykisk ohälsa som 
drabbar 25 procent av de anhöriga till 
cancersjuka, säger Alexandra Lellky. Vi 

vill lyfta fram det förebyggande arbetet 
och ge vårdpersonalen ökad kunskap 
så att även information om anhörigsi-
tuationen kan ges till anhöriga och när-
stående som följer med patienten.

Cancerkompisar drivs utan vinstin-
tresse och finansieras främst genom 
privata donationer och företagssponso-
rer. Cancerkompisar arbetar för att fler 
närstående och anhöriga ska erbjudas 
stöd och önskar förebygga den ökande 
ohälsa som påvisats i gruppen. Organi-
sationen Cancerkompisar står på tre 
ben; en internetbaserad plattform, 

Tidig misstanke Diagnos Behandling/OP Eftervård Livet efter, levande/död

år 1 år 2 år 3 år 15

= Psykiska mående försämras

25% risk att 

bli sjuka

Fördubblad

vårdkostnad

Posttraumatisk

stress

ANHÖRIGPROCESSEN

Cancerkompisars modell över sjukdomsförloppet. Cancerkompisar vill sprida kunskap om att också anhöriga och närstående går igenom en 
process och behöver ges möjlighet till stöd och information. Illustration utifrån skiss av Alexandra Lellky.

”Björn köpte den där BMW:n han drömt om 
och byggde ut sommarstugan med hjälp av 
sina barn, medan jag undrade hur det skulle 
gå för mig, vem som skulle hjälpa mig och 
var jag skulle bo.”
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Xofigo (radium Ra-223-diklorid) 1 100 kBq/ml injektionsvätska, lösning. För intravenös 
användning. Rx, EF, V10XX03. Indikation: Behandling av vuxna med kastrationsresistent 
prostatacancer med symtomatiska skelett meta staser och inga kända viscerala metastaser. 
Farmakoterapeutisk grupp: V10XX03, radiofarmaceutiska terapeutika, diverse. Varning 
och försiktighet: Diarré, illamående och kräkningar. Xofigo kan ge benmärgssuppression 
med trombocytopeni och neutropeni varför blodstatus måste kontrolleras före behandling. 
Radiofarmaka ska endast tas emot, användas och administreras av behörig personal 
i ändamålsenliga lokaler. Administrering av radiofarmaka kan utgöra en risk för andra 
personer på grund av extern strålning eller kontamination från spill av urin, feces, upp-
kastningar. Med tanke på de potentiella effekter på spermatogenesen som är förknippade 

med strålning, bör män rådas att använda effektiva preventivmetoder under och upp 
till 6 månader efter behandling med Xofigo. Kontraindikationer: Det finns inga kända 
kontraindikationer till behandling med Xofigo. Kontaktuppgifter: Bayer AB, Box 606, 
169 26 Solna, tel: 08-580 223 00. Datum för senaste översyn av SPC: Augusti 2017. Före 
föreskrivning vänligen läs produktresumé på fass.se

  Detta läkemedel är föremål för utökad övervakning. Hälso- och sjukvårdspersonal 
uppmanas att rapportera varje misstänkt biverkning till Läkemedelsverket.

L.SE.MKT.08.2017.2907

a. I ALSYMPCA-studien var 44 % av Xofigo-patienterna vs. 45 % i placebo milt symtomatiska = WHO smärtskala 0–1.2

Referenser:  1. Nationellt vårdprogram för prostatacancer, version 1.2, feb 2017, http://www.cancercentrum.se/samverkan/cancerdiagnoser/prostata/vardprogram/ Nedladdat april 2017.  
2. Parker C, Finkelstein SE, Michalski JM, et al. Efficacy and safety of radium-223 dichloride in symptomatic castration-resistant prostate cancer patients with or without baseline opioid 
use from the phase 3 ALSYMPCA trial. Eur Urol. 2016;70(5):875-883.

XOFIGO® (RADIUM-223) REKOMMENDERAS  
I NATIONELLT VÅRDPROGRAM FÖR PROSTATACANCER 2017:

Xofigo® är ett rekommenderat behandlingsalternativ i första och 
andra linjen för symtomatiskaa män med metastaserad kastrations-

resistent prostatacancer (mCRPC) med gott allmäntillstånd1
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MAGDALENA ANDERSSON , LEG SJUKSKÖTERSKA, MED DR, 
VERKSAMHETSUTVECKLARE, REGIONALT CANCERCENTRUM SYD, 

MAGDALENA.ANDERSSON@MED.LU.SE

matchning med en ”cancerkompis” och 
kunskapsspridning. 

INTERNETBASERAT FORUM                             

OCH  MATCHNING

Under 2014 byggde Cancerkompisar 
upp ett internetbaserat forum med 
funktioner som att läsa, reagera på och 
kommentera andras inlägg, få nya vän-
ner, läsa bloggar som Cancerkompisars 
forum länkar till och genom match-
ning få en ”cancerkompis”.  I Cancer-
kompisars forum kan man få kontakt 
med andra anhöriga, chatta individuellt 
och skriva eller kommentera inlägg 
synligt för alla som finns på sidan. Can-
cerkompisar vill erbjuda användarna att 
dela tankar och erfarenheter kring en-
samhet, maktlöshet och cancer som 
sjukdom och öka känslan av gemen-
skap och delad erfarenhet. 

– Jag uppfattar att vårt internetforum 
är en frizon där man vågar ställa frågor 
som man inte vågat ställa tidigare eller 
inte fått svar på, säger Inga-Lill.

Tjänsterna är kostnadsfria, men krä-
ver registrering och inloggning och är 
tillgängliga för närstående från 13 års 
ålder. Efter tre år, 2017, finns cirka 3 400 
användare på Cancerkompisars forum. 
Av dessa är omkring 3 000 aktiva använ-
dare som initierar diskussioner, kom-
mentarer och inlägg och cirka 400 mer 
passiva följare. Kopplat till Cancerkom-
pisar finns också en sluten Face-
bookgupp med ungefär 1 000 använda-
re. Cancerkompisar vänder sig till alla 
närstående, men de flesta har en anhö-
rigrelation. Partners och barn till can-
cersjuka dominerar, fler kvinnor än män 
deltar och majoriteten av användarna är 
i ålder 23-55 år. Aktiviteten på Cancer-
kompisars internetforum är som allra 
högst kvälls- och nattetid mellan klock-
an 21 och 03 och ökad aktivitet märks 
runt högtider som jul, nyår, midsommar 
och i semestertider. När Cancerkompi-
sar bildades var en av grundtankarna att 
erbjuda matchning med en ”cancerkom-
pis” som delar liknande erfarenheter. 
Utöver matchningen följer dock Cancer-
kompisar inte dessa par utan aktivitet 
och möten sköts individuellt av de 
matchade.

Frågor och diskussioner präglas av 
vilken sjukdomsfas den närstående be-
finner sig i – från diagnos och behand-
ling till uppföljning eller dödsfall. I 
samband med diagnosen diskuteras 
ofta sjukdomsfakta, behandlingar och 
biverkningar. Senare, oftast efter flera 
månader, uttrycks tankar om den egna 
situationen som närstående, exempel-
vis hur man ska orka arbeta samtidigt 
som man ska vårda, känsla av att vilja 
mer än man i praktiken kan. 

– Det är slående vilken värme 
människor som inte tidigare känt var-
andra visar i en svår situation, säger 
Inga-Lill. 

Inte sällan beskriver diskussionerna 
det som Inga-Lill kallar ”förbjudna 
tankar”, ibland kopplat till en känsla av 
skam att må dåligt trots att man inte 
själv är sjuk. En annan återkommande 
diskussion rör vänner som inte länge 
hör av sig och den känsla av svek det 
för med sig. Praktiska frågor handlar 
ofta om svårigheter att få läkartid, att 
man inte vågar lämna den sjuke hemma 
eller på sjukhuset, juridiska och ekono-
miska problem och oklarheter samt 
praktiska frågor kring döden och pla-
nering av begravning. Det tycks också 
finnas skillnader mellan könen, där 
Cancerkompisars grundare menar att 
kvinnor oftare uttrycker oro för bar-
nen, männen oftare diskuterar samlev-
nadsproblem och sexuella problem, 
medan barn och unga oroar sig över 

framtiden och hur man kan stötta den 
friska föräldern. 

VILL BIDRA TILL ATT ÖKA KUNSKAPEN

Cancerkompisar vill fortsätta att sprida 
kunskap om att de finns och om de 
kompletterande tjänster och möjlighe-
ter till erfarenhetsutbyte som det inter-
net-baserade forumet och matchnings-
funktionen erbjuder. Tillsammans med 
Regionalt Cancercentrum Syd tar man 
nu fram kunskapsunderlag kring de be-
hov närstående till cancersjuka upple-
ver. Detta sker dels i form av forsk-
ningsprojekt där man undersöker när-
ståendes perspektiv och uppfattning 
och dels genom en utvärdering av hur 
Cancerkompisar som organisation kun-
nat bidra. Tillsammans med andra ini-
tiativ bidrar Cancerkompisar till att 
synliggöra närståendefrågan inom can-
cervården. Det är en stor och ökande 
grupp individer som tar stor del i vår-
den, och som behöver tillgång till stöd 
och löper ökad risk för egen sjuklighet. 
Närståendefrågan i cancervården re-
presenterar ett område där det finns 
möjlighet att förebygga ohälsa. 

För kontakt med Inga-Lill 
och Alexandra Lellky:
inga-lill.lellky@cancerkompisar.se

SÅ KAN STÖDET SE UT

”Idag är en tyngre dag. Tårarna är nära och saknaden är oerhörd. Det närmar sig 
sex månader nu sedan mamma dog. Jag förstår inte! Jag gör allt för att hålla mig 
sysselsatt. Tittar på ”Sommar med Ernst”. Mamma brukade alltid kolla på det och 
jag kunde diskutera programmet med henne. Saknaden gör så ont.”

”Jag skickar varmaste kramarna till dig, i den ofattbara tunga sorg och saknad 
efter din mamma”

”Känner igen mig så väl i det! I morgon är det sex månader sedan min syster 
somnade in! Märkt de sista dagarna nu att jag varit mer känslig och nere! Men 
kramar till dig!”

”Skickar alla varma styrkekramar som jag har till dig”

MEF NILBERT, PROFESSOR, ÖVERLÄKARE, 
CHEF REGIONALT CANCERCENTRUM SYD, 

MEF.NILBERT@MED.LU.SE

•••närstående i cancervården



På Onkologiisverige.se hittar du nu utbildningar som riktar sig till dig som är hematolog, 
onkolog eller innehar någon annan specialitet som behandlar cancer. Vi samlar utbildningar 
på ett ställe så du slipper leta runt. 

Anmäl dig för vårt nyhetsbrev så får du automatiskt information om nya kurser och utbildningar. 

Mejla till:

Planerar ni utbildningsaktiviteter är ni välkomna att 
kontakta oss för att diskutera era behov av att nå ut 
till relevanta deltagare. 

Onkologi i Sverige, Tyra Lundgrens väg 6, 134 40 Gustavsberg

Telefon 08 570 10 520,   www.onkologiisverige.se

info@onkologiisverige.se
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••• rektalcancer

Äldre patienter med glioblastom har under de senaste 
decennierna vanligen behandlats med palliativ in-
tention. Ett flertal förklaringar föreligger till detta, 

men den kanske dominerande faktorn är att äldre generellt 
har fler samtidiga sjukdomar (komorbiditeter) än yngre pa-
tienter samt ett sämre performance status (PS)1 vilket sam-
mantaget leder till sämre överlevnad. Data från studier i 
vilka äldre patienter inkluderats har dessutom påvisat att 

äldre patienter har en ökad toxicitet vid exponering för ex-
empelvis temozolomid2,3.  Under senare år har medelåldern 
i västvärlden fortsatt att öka och äldre blir mer hälsosamma 
samt går oftare i pension vid en högre ålder än för en till två 
årtionden sedan. Ålder betraktas inte som en diskvalifice-
rande faktor för onkologisk behandling och mot bakgrund 
av ovanstående genomförs nu studier där äldre patienter 
med glioblastom ingår i kliniska protokoll.

FÖRSTA LINJENS TERAPI

Nordic clinical brain study group publicerade 2012 en ran-
domiserad fas III-studie4 i vilken patienter (>60 år) med 
glioblastom studerades. Av de inkluderade patienterna var 
42 procent äldre än 70 år. Data gällande PS påvisade att 68 
patienter uppvisade ett PS på 2–3 medan resterande hade 

ett gott PS på 0–1. Patienterna inkluderades främst från de 
nordiska länderna men studiedeltagande förelåg även från 
Schweiz, Frankrike och Österrike och patienterna rando-
miserades till; temozolomid (200 mg /m² dag 1–5 var 28:e 
dag i upp till sex cykler), hypofraktionerad strålbehandling 
(34,0 Gy administrerad i 3,4 Gy-fraktioner över 2 veckor) 
eller konventionell/standardiserad strålbehandling (60,0 Gy 
administrerad i 2,0 Gy-fraktioner över 6 veckor) med målet 

generell överlevnad. Totalt inkluderades 291 patienter. Stu-
dien startade år 2000 men 2004 ändrades inklusionskriteri-
erna till att enbart gälla patienter >65 år baserat på data från 
den sedermera legendariska Stupp-studien 5. Resultaten 
från den aktuella studien påvisade att i jämförelse med kon-
ventionell strålbehandling var medianöverlevnaden signi-
fikant längre med enbart temozolomid (8,3 månader versus 
6,0 månader ([HR] 0,70; 95 % CI 0,52-0,93, p = 0,01)). En-
ligt författarna kunde merparten av de patienter som ran-
domiserades till konventionell strålbehandling ej slutföra 
den planerade behandlingen sekundärt till klinisk försäm-
ring. Detta skulle kunna tolkas som att äldre patienter kan 
vara något skörare (ha fler komorbiditeter) och därmed en 
ökad känslighet för att kunna genomgå en intensivare on-
kologisk behandling. 

•••hjärntumörer

Nya data för behandling av äldre patienter med        

Fler studier bör genomföras för att öka kunskapen om vilken behandling som är bäst för 
äldre patienter med högmaligna gliom. Ålder är inte längre en diskvalificerande faktor för 
onkologisk behandling och studier där äldre patienter med glioblastom ingått i kliniska 
protokoll visar intressanta resultat.

Det skriver överläkare Michael Bergqvist och hans medarbetare vid Gävle sjukhus i en 
översikt av det angelägna forskningsfältet äldre patienter med högmaligna gliom.
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••• hjärntumörer

FÖRBÄTTRAD ÖVERLEVNAD

De patienter som randomiserades till temozolomid eller hy-
pofraktionerad strålbehandling hade förbättrad överlevnad 
jämfört med konventionell strålbehandling. När dessa två 
studiearmar jämfördes förelåg ingen statistisk skillnad mellan 
de två behandlingsarmarna (HR 0,85 [0,64–1,12], p = 0,24.) 
När det gäller äldre patienter (definition> 70 år) anger förfat-
tarna att överlevnaden var bättre med temozolomid och 
med hypofraktionerad strålbehandling än med standardi-
serad strålbehandling. Vidare hade patienter med promo-
tormethylering av MGMT (och som genomgick behandling 
med temozolomid) signifikant längre överlevnad än de utan 
MGMT-promotormetylering (9,7 månader versus 6,8 må-
nader HR 0,56 [95 % CI 0,34–0,93], p = 0,02.)

I en studie av Keime-Guibert et al6 inkluderade förfat-
tarna äldre patienter (>70 år) med anaplastiska gliom samt 
glioblastom och med Karnofsky performance score 70 eller 
högre. Dessa patienter randomiserades mellan palliativ vård 
eller palliativ vård samt extern strålbehandling (dagliga 
fraktioner av 1,8 Gy 5 dagar i veckan, till en total dos av 50 

Gy). Vid en första interimsanalys terminerades studien se-
kundärt till att kombinationsarmen bestående av extern 
strålbehandling och palliativ vård uppvisade (vid en me-
dian uppföljningstid av 21 veckor) en överlevnad på 29,1 
veckor jämfört med den andra studiearmen (enbart palliativ 
vård) på 16,9 veckor. 

I NOA 8-studien av Wick et al7 inkluderades totalt 373 
patienter med en verifierad diagnos av anaplastiskt astrocy-
tom samt glioblastom. I denna studie var inklusionskrite-
rierna äldre än 65 år samt Karnofsky performance score > 
60. Patienterna randomiserades till temozolomid 100 mg/
m² (dag 1-7 i en vecka med behandling, 1 vecka utan be-
handling) eller strålbehandling 60,0 Gy (administrerad över 
6–7 veckor i 30 fraktioner av 1,8–2,0 Gy). Den primära 
ändpunkten var övergripande överlevnad. Författarna rap-
porterade att medianöverlevnad var 8,6 månader (95 % CI 
7,3–10,2) i temozolomidgruppen jämfört med 9,6 månader 
(8,2–10,8) i strålbehandlingsgruppen ([HR] 1,09, 95% CI 
0,84-1,42, p = 0,033).

Figur 1.
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Overall and Progression-free Survival According to Treatment Group.

The P values are two-sided



KEYTRUDA har i kliniska studier visat signifikant bättre  
ettårsöverlevnad än standardbehandling* vid ovanstående  
indikationer.1  ....med var tredje veckas dosering

NYTT FRÅN NT-RÅDET:
KEYTRUDA rekommenderas  
som ett förstahandsval vid  
följande indikationer2,3,4
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NSCLC första linjen
som monoterapi för första linjens behandling av metastaserad icke-småcellig lungcancer 
hos vuxna vars tumörer uttrycker PD L1 i ≥50% av tumörcellerna och inte är positiva för 
mutationer i EGFR eller ALK.2 

NSCLC andra linjen
Vid icke småcellig lungcancer -av icke-skivepiteltyp testa patienterna för PD-L1-uttryck 
innan behandling sätts in och behandla patienter med ≥1 % PDL1-positiva tumörceller med 
Keytruda eller nivolumab. Samt att avstå från användning av Keytruda och nivoumab till 
patienter med < 1% PDL1-positiva tumörceller. -vid skivepiteltyp använda Keytruda eller 
nivolumab. Vid användning av Keytruda ska patienterna testats för PDL1-uttryck och ha 
≥1%PDL1-positiva tumörer. 3

Malignt melanom
Vid behandling av malignt melanom använda nivolumab eller Keytruda, enligt godkänd  
indikation och det landstingsgemensamma införande- och uppföljningsprotokollet.4   

Detta läkemedel är föremål för utökad övervakning. Detta kommer att göra det möjligt att snabbt identifiera ny säkerhetsinformation. Hälso- och sjukvårdspersonal    
  uppmanas att rapportera varje misstänkt biverkning till Läkemedelsverket.

KEYTRUDA® (pembrolizumab) 50 mg pulver till koncentrat till infusionsvätska, lösning; 25 mg/ml koncentrat till infusionsvätska, lösning. Monoklonal antikropp, PD-1-hämmare,  
L01XC18, Rx, EF. SPC 05/2017
Indikationer: KEYTRUDA som monoterapi är indicerat för:
• behandling av avancerat (inoperabelt eller metastaserat) malignt melanom hos vuxna.
• första linjens behandling av metastaserad icke småcellig lungcancer (NSCLC) hos vuxna vars tumörer uttrycker PD L1 i ≥ 50 % av tumörcellerna (tumour proportion score (TPS) 
 ≥ 50 %) och som inte är positiva för mutationer i EGFR eller ALK.
 • behandling av lokalt avancerad eller metastaserad NSCLC hos vuxna vars tumörer uttrycker PD L1 i ≥ 1% av tumörcellerna (TPS ≥ 1%) och som tidigare behandlats med  
  åtminstone en kemoterapiregim. Patienter vars tumörer är positiva för mutationer i EGFR eller ALK ska även ha erhållit målstyrd behandling innan de behandlas med KEYTRUDA.  
 • behandling av vuxna patienter med recidiverande eller refraktär klassiskt Hodgkins lymfom (cHL) som inte svarat på autolog stamcellstransplantation (ASCT) och behandling med   
  brentuximabvedotin (BV) eller som inte är lämpade för transplantation och inte svarat på BV. 
Kontraindikationer: Överkänslighet mot den aktiva substansen eller mot något hjälpämne.
Varningar och försiktighet:
• För påvisande av tumörens PD-L1-uttryck är det viktigt att välja en validerad och robust metod för att minimera antalet falskt negativa eller falskt positiva utfall.
• De flesta immunrelaterade biverkningar som förekom under behandling med pembrolizumab var reversibla och hanterades med uppehåll i behandlingen med pembrolizumab, 
 administrering av kortikosteroider och/eller understödjande behandling. Immunrelaterade biverkningar har också debuterat efter den sista dosen av pembrolizumab.
• Immunrelaterade biverkningar som förekommit i samband med behandling inkluderar pneumonit, kolit, hepatit, nefrit och endokrinopatier (såsom hypofysit, typ 1-diabetes mellitus, 
 diabetesketoacidos, hypotyreos och hypertyreos). Långvarig hormonell substitutionsbehandling kan vara nödvändig i fall av immunrelaterade endokrinopatier.
• Pembrolizumab måste sättas ut permanent vid alla immunrelaterade grad 3 biverkningar som återkommer och vid varje immunrelaterad grad 4 toxicitet.
• Pembrolizumab måste sättas ut permanent vid:
  - immunrelaterade grad 3 biverkningar som återkommer 
  - varje immunrelaterad grad 4 toxicitet, undantaget endokrinopatier som kontrolleras med hormonell substitutionsbehandling  eller hematologisk toxicitet hos cHL-patienter.
• Komplikationer med allogen hematopoetisk stamcellstransplantation (HSCT) vid cHL: Fall av GVHD och hepatisk venös ocklusiv sjukdom (VOD) har observerats hos patienter som
 genomgått allogen HSCT efter tidigare exponering för pembrolizumab. Till dess att ytterligare data blir tillgänglig, bör noggrant övervägande av de potentiella fördelarna med HSCT  
 och den eventuella ökade risken för transplatationsrelaterade komplikationer göras från fall till fall.
Patientkort: Alla förskrivare av KEYTRUDA måste vara insatta i förskrivarformationen och behandlingsriktlinjerna avseende KEYTRUDA. Förskrivaren måste diskutera riskerna med  
KEYTRUDA-behandling med patienten. Patienten ska förses med ett patientkort i samband med varje förskrivning.
Fertilitet, graviditet och amning: Fertila kvinnor ska använda en effektiv preventivmetod under behandling med pembrolizumab och under minst 4 månader efter den sista dosen av 
pembrolizumab. Pembrolizumab ska inte användas under graviditet såvida inte kvinnans kliniska tillstånd  kräver behandling med pembrolizumab. Det är okänt om pembrolizumab  
utsöndras i bröstmjölk. Ett beslut bör fattas om man ska avbryta amningen eller avbryta behandling med pembrolizumab efter att man tagit hänsyn till fördelen med amning för  
barnet och fördelen med behandling för kvinnan. För fullständig information se www.fass.se

Referenser 1. Keytruda (pembrolizumab) SPC 05/2017  
2. NT rekommendation 1 april 2017  
3. NT rekommendation 1 april 2017  
4. NT recommendation 1 april 2017  
* Docetaxel, platinabaserad kemoterapi eller ipilimumab. För detaljerad information, se SPC1  msd.se
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Roa et al8 publicerade 2004 en randomiserad studie där 
totalt 100 patienter i åldern > 60 år med en bekräftad diagnos 
av glioblastom efter primär kirurgi randomiserades till stan-
dard strålbehandling (60 Gy i 30 fraktioner över 6 veckor) 
eller en kortare strålbehandlingsserie (40 Gy i 15 fraktioner 
över 3 veckor). Författarna visade att generell överlevnad 
från randomisering var 5,1 månader för konventionell strål-
behandling medan studiearmen uppvisade en generell över-
levnad på 5,6 månader (log-rank test, p = 0,57). 

FRAMTIDEN – DISKUSSION

Baserat på ovanstående förefaller en kort postoperativ strål-
behandling vara bättre än den konventionella strålbehand-
lingsfraktioneringen för äldre patienter. Däremot har inte 
frågan om konkomitant cytostatikabehandling besvarats 
förrän nyligen då Perry et al9 publicerade sin studie i New 
England Journal of Medicine. I den aktuella studien inklu-
derade författarna 562 äldre (> 65 år) patienter med glio-
blastom. Av dessa var 397 patienter äldre än 70 år. Gällande 
PS uppvisade 432 patienter PS 0–1 och 130 patienter PS=2. 
Samtliga patienter randomiserades till extern strålbehand-
ling (40,05 Gy, administrerad i 15 dagliga fraktioner över 
en period av 3 veckor) med eller utan konkomitant och ef-
terföljande adjuvant temozolomid. Temozolomid adminis-
trerades under strålbehandlingen i en dos av 75 mg/m2 d1–
21 (sålunda under hela strålningsbehandlingsperioden) och 
den adjuvanta temozolomiden gavs i dosen 150 till 200 mg/
m2 dl-5, 28-dagars cykel i upp till 12 behandlingscykler eller 
till sjukdomsprogression. Totalt genomgick 562 patienter 
randomisering och dessa uppvisade en medianålder av 73 
år (intervall 65–90). Den generella överlevnaden var i me-
dian för strålbehandling plus temozolomid 9,3 månader, 
medan studiearmen som enbart inkluderade extern strålbe-
handling påvisade en generell överlevnad på 7,6 månader i 
median (HR= 0,67, 95 % konfidensintervall [CI], 0,56–0,80 
p <0,001) (Fig1). Medianvärdet för progressionsfri överlev-
nad var 5,3 månader för kombinationsarmen medan mot-
svarande siffra för strålbehandlingsstudiearmen endast var 
3,9 månader (Fig1). Författarna rapporterade dessutom att 
livskvaliteten föreföll vara jämförbar mellan de två behand-
lingsarmarna.

KONKLUSION

Baserat på ovanstående bör man till äldre patienter med gli-
oblastom överväga att ge en kort strålbehandling 40,05 Gy 
(administrerad över 15 dagliga fraktioner i en tre veckors 
period) med konkomitant och efterföljande adjuvant temo-
zolomid och fältet för framtida studier inom den äldre po-
pulationen av patienter med glioblastom bör utforskas yt-
terligare.
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BEHANDLING AV VUXNA  
PATIENTER MED mCRC*

med tumör av vildtyp RAS i kombination 
med kemoterapi eller som monoterapi

Gustav III:s Boulevard 54, 169 27 Solna, 08-695 11 00, www.amgen.se

N
B-

P-
95

4-
02

16
-1

25
25

7 

Vectibix® (panitumumab) Rx EF (koncentrat till infusionsvätska, 
lösning 20 mg/ml, injektions flaska). 
Indikation: Vectibix® är indicerat som behandling av vuxna 
patienter med metastaserande kolorektal cancer (mCRC) med 
vildtyp RAS: 
 i första linjens behandling i kombination med FOLFOX eller 
FOLFIRI 
 i andra linjens behandling i kombination med FOLFIRI för 
patienter som har fått fluoropyrimidin baserad kemo terapi 
(exklusive irinotekan) som första linjens behandling
 som monoterapi efter behandlingssvikt med kemoterapi regimer 
innehållande fluoropyrimidin, oxaliplatin och irinotekan 

Kontraindikation: Kombinationen av Vectibix® och kemoterapi 
som innehåller oxaliplatin är kontraindicerat för patienter med 
mCRC med mutant RAS eller för vilka RAS-status inte är känt. 
Patienter med interstitiell pneumonit eller lungfibros. 
Datum för översyn av produktresumén: 03/2015. För 
fullständig information vid förskrivning, produktresumé och 
aktuella priser, se www.fass.se, ATC-kod L01XC08.  

*metastaserande kolorektalcancer
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••• bröstcancer

Så var det dags igen för detta unika och fan-
tastiska möte om bröstcancer. Mötet ar-
rangeras i Åre av det skälet att Kicki Waller 

kom från Åre. Hon var enäggstvilling, fick bröst-
cancer som ung och avled i sjukdomen. Hennes 
tvillingsyster genomgick profylaktisk kirurgi då 
utredning visade att systrarna bar på BRCA-mu-
tation. Efter Kickis död bildades en fond för att 
kunna genomföra mötet som samlar läkare från 
hela Sverige som sysslar med bröstcancer. Jörgen 
Nordenström, kirurgprofessor från KI, höll i mö-
tet från början men numera har hans yngre kol-
legor hållit i trådarna. Det här året ansvarade Cia 
Ihre, bröstkirurg från Karolinska Universitets-
sjukhuset, för programmet som var stimulerande, 
varierande och som alltid fanns det uppskattade 
patientinslaget med. Patienten denna gång troll-
band oss alla med sin historia. Hon var barnlös 
när hon fick sin bröstcancer och därav föranledd 
kemoterapi. Berättelsen om hur hennes bästa 
kamrats ägg kunde befruktas av hennes mans 
spermier och sedan växa i patientens livmoder var 

Årets Kicki Waller-möte bjöd på många intressanta inslag om fertilitet, graviditet – 
och bröstcancer. Inte minst vittnesmål från patienter trollbinder ofta åhörarna vid 
detta speciella kunskapsutbyte i Åre.

En ny studie som ska omfatta 500 kvinnor mellan 18 och 42 år som gör avbrott i 
hormonbehandlingen, skaffar barn, ammar och återupptar hormonbehandlingen, 
gläder Elisabet Lidbrink, överläkare och bröstonkolog, som vet att det är mycket 
svårt för många kvinnor att fatta beslut om att våga avstå från en rekommenderad 
behandling för att få barn. Här refererar hon det uppskattade mötet och konstaterar 
att studien kommer att ge ny värdefull kunskap om konsekvenserna av ett 
avbrott i rekommenderad behandling.

TROLLBUNDNA ÅHÖRARE 
VID KICKI WALLER-MÖTET I ÅRE
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”Berättelsen om hur hennes bästa 
kamrats ägg kunde befruktas av hennes 
mans spermier och sedan växa i patientens 
livmoder var fascinerande. En liten flicka, 
nu fem år gammal, blev resultatet.”

Barnet på bilden har inget samband med berättelsen i texten.
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fascinerande. En liten flicka, nu fem år 
gammal, blev resultatet.  Sponsring är 
en förutsättning för att Åremötet skall 
kunna genomföras varje år. Många 
Årebor bidrar med att låna ut sina lä-
genheter och BRO:s, Bröstcancerför-
eningarnas Riksorganisations, generö-
sa bidrag är en förutsättning för att 
mötet skall komma till stånd.

CIRKULERANDE TUMÖRCELLER

Tanken var att Barbro Linderholm, on-
kolog vid Sahlgrenska Universitets-
sjukhuset i Göteborg, skulle redogöra 
för senaste nytt avseende bröstcancer-
forskning, men hon kunde inte kom-
ma. Det blev Lisa Rydén, bröstkirurg 
från Skånes onkologiska verksamhet 
som presenterade senaste nytt i forsk-
ningsväg på ett oerhört stimulerande 
sätt. Hon klargjorde vad som gäller 
idag angående cirkulerande tumörcel-
ler (CTC), ett ämne som varit på tape-
ten av och till i mer än tjugo år. Frågan 
är ju om analys av dessa celler i förläng-
ningen kan leda till något positivt för 
den enskilda patienten.  Förekomst av 
CTC spelar roll för prognosen, men 
hjälper ej i dagens läge till att predik-
tera behandling. Den utrustning man 
använder i forskningen av CTC är en 

så kallad CellSEARCH där ett blod-
prov analyseras snabbt och enkelt. Det 
är detta som gör metoden så attraktiv, 
man kan anlysera massor av prover 
snabbt utan att man behöver något an-
nat än ett blodprov från patienten. I en 
metaanalys från 2017 analyserades den 
kliniska användbarheten av CTC från 
50 studier med sammanlagt 6 712 pa-

tienter med bröstcancer. Från metaana-
lysen framkom att antalet CTC är prog-
nostiskt både gällande spridd, icke 
spridd bröstcancer och vid neoadjuvant 
behandling. Patienter med minskat antal 
CTC (under cytostatikabehandlingens 
gång) har mindre risk för sjukdomspro-
gression, längre progressionsfri över-
levnad och total överlevnad jämfört 
med patienter utan sänkt antal CTC. I 
ett Malmö/Lund/Halmstad-material 
från patienter med spridd bröstcancer 
fann man att 51 procent hade CTC > 5 
vid start av första linjens kemoterapi 
och efter 6 månader var det bara 12 
procent som hade CTC >5. Man kan 
förfina analyserna med CellSEARCH 
och undersöka cluster av celler, im-
munfärga, göra gensekvensanalyser 
och FISH-test. Lisa Rydén och hennes 
medarbetare har flera arbeten där man 

gör upprepade molekylära karakterise-
ringar av CTC under pågående be-
handling av spridd bröstcancer och där 
man ser att genexpressionsmönstret 
ändrar sig under behandlingens gång. 
Huruvida detta kommer att bli kliniskt 
användbart vet vi inte utan väntar med 
spänning på mer resultat av den pågå-
ende forskningen.

FERTILITETSÅTGÄRDER OCH CANCER 

Ett efterlängtat inslag var Kicki Waller 
memorial-föreläsningen som hölls av 
Kenny Rodriguez, en föreläsning om 
fertilitet hos cancerpatienter och de 
makalösa framgångar som skett de se-
naste åren. Kenny arbetar både som 
fertilitetsgynekolog (Karolinska Uni-
versitetssjukhuset, Huddinge) och som 
bröstonkolog (Radiumhemmet, Karo-
linska Universitetssjukhuset). Cirka       
2 000 tonåringar och unga vuxna drab-
bas av cancer varje år i Sverige.  En ton-
årspojke eller ung man kan lätt lämna 
spermier direkt efter diagnos. Det är ett 
större problem för flickor/kvinnor.  
Äggcellen är den största cellen i krop-
pen, den innehåller mycket vätska och 
är därför svår att frysa. Äggen måste 
därför frysas oerhört snabbt för att 
undvika kristallbildning. Numera kla-
rar man att frysa äggen snabbt vilket 
har medfört en väsentligt ökad chans 
för äggens överlevnad. Man började 
frysa ägg i slutet av 90-talet. Chansen 
för en kvinna att lyckas bli gravid med 
IVF ligger på ca 30 procent.  2004 ge-
nomfördes den första lyckade retrans-
plantationen av äggstock och nu finns 
det 45 barn som tillkommit på detta vis. 
Metoden att ta ut en äggstock och frysa 
den i småbitar är fortfarande experi-
mentell. En svår fråga i fertilitetssam-
manhang är hur man ska prioritera, en 
kvinna som redan har två barn priori-
teras ej oavsett om hon har en ny part-
ner eller ej. Ett annat problem är tids-
aspekten, när man har en ny cancerpa-
tient framför sig. En man kan lämna 
spermier direkt, skall man stimulera 
och plocka ägg tar det vanligen två till 
tre veckor vilket inte känns bra i de fall 
man har snabbväxande bröstcancertu-
mörer och då man ämnar ge neoadju-
vant kemoterapi. En annan fråga som 
man inte har ett säkert svar på är om en 
retransplanterad äggstock skulle kunna 
sprida cancer, till exempel vid leukemi. 

Mötets huvudarrangör, Cia Ihre, med Kicki Waller Memorial-föreläsaren 
Kenny Rodriguez Wallberg.
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I en publikation där Kenny är medför-
fattare undersökte man vilken informa-
tion unga män och kvinnor (18–45 år) 
med cancerdiagnos fått avseende ferti-
litetsfrågor. Resultatet var skrämman-
de. Majoriteten av männen var välinfor-
merade och 50 procent bankade sper-
mier. För kvinnor gällde att färre än 50 
procent var informerade om nedsätt-
ning av fertilitet och bara 14 procent 
fick information om vilka åtgärder man 
kan vidta för att behålla fertiliteten. En-
dast två procent av kvinnorna i det här 
materialet genomgick fertilitetsbeva-
rande åtgärder. Vanligaste orsaken till 
spermiebankning är testiscancer och 
lymfom. För kvinnor är bröstcancer (33 
procent) och hematologiska malignite-
ter (22 procent) de vanligaste orsakerna 
till fertilitetsbevarande åtgärder. Kvin-
nor med bröstcancer som är trippelne-
gativ och snabbväxande och som ska få 
neoadjuvant behandling rekommende-
ras äggstockskirurgi. De kvinnor som 
är opererade för en bröstcancer och där 
man vill spara ägg behandlas enligt 
COST-LESS-protokollet (controlled 
ovarian stimulation with letrozole 
supplementation).

GRAVIDITET EFTER BRÖSTCANCER

Anne Andersson, bröstonkolog från 
Norrlands universitetssjukhus i Umeå, 
redogjorde för säkerhet vid graviditeter 
som inträffar efter genomgången 
bröstcancer. Under många år var de be-
stämda råden till kvinnor som genom-
gått bröstcancerbehandling att de helst 
skulle avstå från graviditet, att en even-
tuell graviditet med den hormonstorm 
som detta innebär skulle kunna trigga 
igång ett recidiv. Hormonbehandling 
som ges i minst fem år efter övrig be-
handling har också inneburit ett stopp 
för eventuell graviditet. Många av 
dessa kvinnor hinner bli ”för gamla” 

om de ska vänta till hormonterapin är 
klar. Enligt NVP (Nationella vårdpro-
grammet) skall man idag informera om 
fakta som att tamoxifen har lång hal-
veringstid och att den som vill bli gra-
vid ska vänta två–tre månader efter ut-
sättning av tamoxifen. Några rekom-
mendationer hur lång tid det ska gå 
innan en kvinna som står på hormon-
behandling kan sätta ut sin hormonbe-
handling finns ej i NVP.  Om patienten 
fått kemoterapi rekommenderas hon 
dock att vänta två år. Fjorton sinsemel-
lan olika studier i A Hatems metaana-
lys belyser säkerheten i händelse av gra-
viditet efter bröstcancer. 1 244 gravida 
har jämförts med 18 175 icke gravida 
med liknande ålder och tumörsjuk-
dom. Uppföljningen har varierat från 
fem till 30 år. Uppföljningen visar att 
det gått bättre med signifikant färre 
återfall för de kvinnor som skaffat barn 
efter bröstcancerdiagnos. Författaren 
har myntat ett nytt begrepp – Healthy 
Mother Effect (HME) – att kvinnor 
med bättre utgångsläge är mer benägna 
att skaffa barn, troligen selection bias. 
Nitton studier om bröstcancer före gra-
viditet har sammanställts av E Hart-

man, 1 829 fall och 21 907 kontroller. 
Risken för död var lägre för de som va-
rit gravida pHR 0,65; 95 % CI 0,52–
0,81 justerat för HME. En viktig fråga 
för patienten är hur det går för barnen. 
Kristina Dahlberg har publicerat data 
om detta – det föreligger ökad risk för 
prematur förlossning, låg födelsevikt 
och förlossningskomplikationer. Slut-
satsen blir att dessa kvinnor bör tas om 
hand av specialistmödravården. Ett 
stort problem blir det för kvinnor som 
opererats för hormonreceptorpositiv 
bröstcancer och som är rekommende-
rade minst fem års hormonbehandling 
om de önskar skaffa egna barn. Det 

finns en observationsstudie för dessa 
kvinnor. I BIG/IBCSG-studien BIG 
time for Baby, som ska omfatta 500 
kvinnor mellan 18 och 42 år följer man 
registrerade kvinnor som gör avbrott i 
hormonbehandlingen, skaffar barn, 
ammar och återupptar hormonbehand-
lingen. Jag tycker att det är bra att den 
studien görs, det är mycket svårt för 
många kvinnor att fatta beslut om att 
våga avstå från vår rekommenderade 
behandling för att få barn. Den här 
studien kommer att ge oss värdefulla 
kunskaper om konsekvenserna av ett 
avbrott i rekommenderad behandling.

CDK 4/6-HÄMMARE – NYTT OCH LOVANDE

Ett verkligt hett ämne redogjorde Jo-
nas Bergh, bröstonkolog vid Karolin-
ska Universitetssjukhuset, för. CDK 4-   
hämmare har blivit ett värdefullt kom-

”För kvinnor gällde att färre än 50 procent 
var informerade om nedsättning av fertilitet 
och bara 14 procent fick information om 
vilka åtgärder man kan vidta för att behålla 
fertiliteten.”

Mellan föreläsningarna fanns möjligheter 
till skidåkning i det fantastiska väder som 
Åre bjöd på. Här artikelförfattaren i farten.
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plement till endokrin behandling av 
hormonreceptorpositiv bröstcancer. 
Progressionsfri överlevnad var signifi-
kant ökad i en studie där palbociclib 
adderades till letrozole jämfört med 
letrozole singel HR 0,488p=0,0004. 
Biverkningarna av palbociclib är ej av 
allvarlig natur. Dosbegränsande faktor 
är neutropeni som uppstår i 21 procent 
(grad III). I Hortobagis studie med let-
rozole+- ribociclib förlängdes progres-
sionsfri överlevnad signifikant HR = 
0,56. Ribociclib verkar inte vara snäl -
l are mot märgen, grad III neutropeni 
uppträdde hos nästan hälften av pa-
tienterna. Inga resultat avseende over-
all survival kunde presenteras, resulta-
ten är ännu ej mogna. I PALOMA III-
studien jämfördes fulvestrant+- palbo-
ciblib för patienter som progredierat på 
hormonell behandling. Median pro-
gressionsfri överlevnad var 9,2 måna-
der med kombinationen jämfört med 
3,8 månader med bara fulvestrant – 
onekligen något som inger en förhopp-
ning om ett nytt kraftfullt läkemedel. 
Ett antal spännande studier har kom-
mit igång, till exempel PALLAS, där 
adjuvant palbociblib i två år läggs till 
den endokrina behandlingen hos hälf-
ten av patienterna. De neoadjuvanta 
studierna Luminal A och B pågår och 
Luminal B rekryterar bra. En metastas-
studie med tillägg av palbociclib till 
fulvestrant ska starta bland annat på 
KS till hösten. Att addera M-torhäm-
maren evorolimus till aromatashäm-
mare som man gjorde i studien Bolero 
II gav en förlängning av progressions-
fri överlevnad, 10,6 månader jämfört 
med 4,1 månader med bara endokrin 
terapi. Överlevnaden var dock ej signi-
fikant förbättrad. Biverkningarna av 
everolimus är dock allvarligare än de av 
CDK 4/6-hämmare, framförallt allvar-
lig pneumonit. CDK4/6 och mTor-
hämmare har blivit ett värdefullt till-
skott vid spridd hormonreceptorposi-
tiv sjukdom. Tyvärr kommer det att 

dröja länge innan vi vet nyttan av dessa 
läkemedel i adjuvant situation.

IMMUNTERAPI – ATT HOPPAS PÅ

Immunterapi har de senaste åren inne-
burit stora framgångar för vissa typer 
av tumörbehandlingar. Det gäller 
framförallt för malignt melanom där 
framgångarna har varit betydande. Det 
finns givetvis en stor förhoppning att 
immunterapi också ska förbättra be-
handlingsmöjligheterna vid bröstcan-
cer. Theo Foukakis, bröstonkolog vid 
Karolinska Universitetssjukhuset, bjöd 
på en intressant och komplicerad före-
läsning om vad som gäller för bröst-
cancer så här långt. TILs (tumor-infil-
trating lymphocytes) finns i bröstcan-
cern intill stromacellerna och inne i 
anslutning till själva tumörcellerna. 
TILs-populationen utgörs av CD8+ 
cytotoxiska celler, hjälparceller, T- och 
B-lymfocyter, dendritiska celler och 
granulocyter. Samspelet mellan dessa 
celler kan både ha tumörhämmande 
och tumörbefrämjande effekter. Före-
komst av TILs har undersökts både i 
adjuvant och neoadjuvant situation. I 
adjuvantstudierna fann man att TILs-
förekomst var en prognostisk markör 
för trippelnegativ, men ej för ER-posi-
tiv bröstcancer. Förekomst av TILs 
predikterade nytta av antracyklinbe-
handling. I analysen av TILs-före-
komst vid neoadjuvant behandling 
fann man att TILs predikterade pCR 
(patologisk komplett remission). Den-
kert et al har visat att immunologiska 
faktorer predikterar effekten av kemo-
terapi vid tidig bröstcancer. Medrek har 
visat att förekomst av tumörassociera-
de makrofager är förenligt med sämre 
prognos. I den randomiserade bröst-
cancermetastasstudien TEX fann man 
att tumörer av typen basal-like respon-
derade bättre på kemoterapi än övriga 
typer. Sämst responderade Luminal A-
typ. Theos egen forskning har visat att 
förekomst av immungenmetagener är 

associerade med objektiv response. Im-
mune model scores korrelerar till änd-
ring av tumörstorlek efter 4 månaders 
behandling med kemoterapi (Luminal 
A och B-tumörer). Möjligheterna att 
påverka cancerimmunitetscykeln med 
olika terapier är otroligt stora. Några är 
vi välbekanta med som trastuzumab 
och pertuzumabbehandling av HER2-
positiv bröstcancer. Förekomst av TILs 
i den adjuvanta trastuzumabstudien 
N9831 innebar en minskad risk för 
återfall oavsett om patienten var i arm 
A eller B. Ipilimumab, en PD-1 häm-
mare, är ett relativt nytt läkemedel, en 
monoklonal antikropp som binder sig 
till proteinreceptorn CTLA-4 som 
nedreglerar immunsystemet.  Ipilimu-
mab förbättrar överlevnaden vid spritt 
melanom med nästan fyra månader 
och med tanke på tidigare befintliga te-
rapier vid melanom har detta inneburit 
en stor framgång och många patienter 
har fått tillgång till läkemedlet. Biverk-
ningarna av PD-1-hämmare skiljer sig 
från det som vi är vana vid, pneumoni-
ter, hypofysiter mm förekommer. Ipili-
mumab och nivolumab har idag testats 
för ett flertal olika cancerformer och 
för några har framgångarna varit stora, 
som för icke småcellig lungcancer. I fas 
I-studien Keynote 173 testades pemb-
roluzimab vid neoadjuvant behandling 
av trippelnegativ bröstcancer. Studien 
Keynote 522 är nu igång – en tvåarmad 
studie för trippelnegativ bröstcancer 
där man inleder med neoadjuvant be-
handling, i ena armen ger man pemb-
roluzimab i kombination med carbo-
platin/paclitaxel fyra cykler följt av an-
tracyklin/cyclofosfamid fyra cykler 
följt av operation och nio cykler pem-
bro. Den andra armen ser likadan ut 
fast i stället för pembroluzimab ges pla-
cebo. Studien kommer att ge ett snabbt 
svar på pembroluzimabs effekt och om 
den är positiv kommer man att gå vi-
dare med många nya studier där PD-1- 
hämmare ingår.

ELISABET LIDBRINK , ÖVERLÄKARE, 
RADIUMHEMMET, KAROLINSKA UNIVERSITETSSJUKHUSET, 

ELISABET.LIDBRINK@SLL.SE

••• bröstcancer
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ONIVYDE® (liposomalt irinotekan) – i kombination med 5-FU/LV*  
– för behandling av metastaserande adenokarcinom i pankreas hos 
patienter som progredierat efter en gemcitabinbaserad behandling.1
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Tidigare var neoadjuvant behandling indicerat för lo-
kalt avancerad bröstcancer, men indikationerna har 
utökats och numera ges det i ökande utsträckning 

även till kvinnor med operabel bröstcancer, ofta på basen 
av tumörbiologi. I Sverige finns det stora regionala skillna-
der i användningen av neoadjuvant behandling (Södra, 
Sthlm/Gotland cirka 25 procent, Uppsala/Örebro 9 pro-
cent; (data från Regionalt Cancercentrum). Tack vare den 
ökande användningen har idag bara ungefär hälften av 

kvinnorna som planeras för neoadjuvant behandling posi-
tiva axillkörtlar och därmed är det onödigt om alla dessa 
ska genomgå axillutrymning. Axillstatus ska utrönas före 
start av neoadjuvant behandling, ultraljud plus finnålspunk-
tion av kliniskt fria axiller detekterar dock bara cirka 20–25 
procent av dem med lymfkörtelmetastas. Sentinelnodelymf-
körtel-biopsi (SNLB) kan utföras på alla med kliniskt fri 
axill och tumörer oavsett storlek utan hudengagemang (ej 
T4-tumörer).

Bröstbevarande kirurgi eller mastektomi 

– DAGS ATT 
SLUTA LÅTA 
PATIENTERNA 
FÅ VÄLJA?

Övertygande data visar att det finns överlevnadsvinster med bröstbevarande kirurgi i 
kombination med strålbehandling jämfört med mastektomi. Bröstkirurger uppger att 
många patienter tror att det är bättre att ta bort hela bröstet och konstaterar att ”det är 
vår uppgift att ge patienterna information om att så inte är fallet”. Här refererar bröst-
kirurgen Hanna Fredholm, forskare vid Karolinska Institutet, ny och viktig kunskap från 
flera föreläsare som medverkade vid årets Kicki Waller-möte i Åre. Hon presenterade även 
sin egen avhandling som visar att unga kvinnor enbart i tidiga stadier av bröstcancer har 
sämre prognos än medelålders kvinnor – och framförallt vid subtyp Luminal B.

••• bröstcancer
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Föreläsningen hölls av två experter på området; onkolo-
gen Thomas Hatschek, Karolinska Universitetssjukhuset 
och bröstkirurgen Linda Holmstrand Zetterlund, Söder-
sjukhuset. Linda presenterade två viktiga studier som ingått 
i den avhandling hon lade fram i april i år där hon visade att 
det är säkert att genomföra SNLB före start av neoadjuvant 
behandling hos kliniskt lymfkörtelnegativa patienter. Bland 
224 kvinnor som gjorde SNLB före neoadjuvant behand-

ling hittades körteln i 100 procent. Andelen kvinnor med 
negativ SNLB före neoadjuvant behandling, som efter be-
handling hade positiva axillkörtlar, var 7,4 procent. Kon-
kluderande således att om SN är frisk och patienten svarar 
bra på neoadjuvant behandling kan man undvika ytterli-
gare axillkirurgi. 

För kvinnor med lymfkörtelmetastas vid diagnos som 
fick neoadjuvant behandling var detektionsfrekvensen av 
SN bara 78 procent, säkerheten ökade om minst två lymf-
körtlar analyserades och ansågs då kunna vara vägledande 
för beslut om axillarutrymning behövde göras. 

Neoadjuvant endokrin terapi är en viktig men underan-
vänd behandling som kan utnyttjas för att selektera vilka 
kvinnor som kommer att svara på endokrin terapi. Aroma-
tashämmare är den mest effektiva endokrina terapin för 
postmenopausala kvinnor, men cirka 20 procent av alla med 

ER-positiv bröstcancer svarar inte på denna behandling. I 
en italiensk studie har man utifrån genuttryck kunnat för-
utspå vilka som kommer att svara på aromatashämmare, 
dessa kvinnor hade ett genuttryck som stimulerade immun-
försvaret och hämmade cellcykelgener.

Primärt stadium vid diagnos är idag vår prognostiska 
norm, men huruvida postneoadjuvant stadium istället bor-
de vara vägledande diskuterades.

BRÖSTBEVARANDE KIRURGI ELLER MASTEKTOMI 

– DAGS ATT SLUTA LÅTA PATIENTERNA VÄLJA? 

Sedan införandet av bröstbevarande kirurgi i mitten av 
1980-talet har man ansett att bröstbevarande kirurgi + strål-
behandling (BCS+RT) mot kvarvarande bröst för tidiga 
stadier av bröstcancer har likvärdiga resultat som mastek-
tomi. Med åren har andelen kvinnor som genomgått bröst-
bevarande kirurgi successivt ökat och i riket år 2015 fick 
hela 77 procent av de kvinnor med unifokala tumörer <30 
mm behålla bröstet att jämföra med 67 procent år 2008 
(data från Regionalt Cancercentrum). 

Jan Frisell och Catharina Ihre-Lundgren, bröstkirur-
ger på Karolinska Universitetssjukhuset och Jana de Boni-
face, bröstkirurg på Capio Sankt Görans sjukhus, ledde en 
omvälvande föreläsning där data från de senaste fem åren 
presenterades. En norsk registerbaserad kohortstudie,      

Linda Holmstrand Zetterlund, bröstkirurg vid Södersjukhuset, presenterade flera viktiga studier vid det uppskattade Kicki Waller-mötet i Åre.
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publicerad 2015 inkluderande 13 000 kvinnor, visade enty-
digt att BCS+RT är förenat med bättre total överlevnad än 
mastektomi i alla åldersgrupper och oavsett stadium T1N0, 
T1N1 eller T2N0. Kvinnor opererade med mastektomi hade 
efter justering för diagnosår, ålder och stadium 64 procents 
ökad risk för bröstcancerdöd jämfört med de som behand-
lades med BCS+RT. Låg ålder i sig är således inte en indika-
tion för mastektomi. 

Jana presenterade data ur den svenska sentinelnode-ko-
horten, 3 278 kvinnor opererade för bröstcancer mellan år 
2000 och 2004 med T1-T2, N0-N2 tumörer. Här genom-
gick 81 procent bröstbevarande kirurgi och den cancerspe-
cifika överlevnaden var lika mellan BCS+RT kontra mastek-

tomi för kvinnor med tumörer under 2 cm (T1) medan 
kvinnor med tumörer mellan 2 och 5 cm stora, oavsett 
lymfkörtelstatus, hade en överlevnadsvinst om de genom-
gått BCS+RT. Jana presenterade en nyligen publicerad stu-
die från sin forskargrupp där kvinnorna som mastektome-
rades under 2013 (2 929 patienter) tillfrågades om en pre-
operativ diskussion om bröstbevarande ingrepp skett. Med 
en svarsfrekvens på 76 procent uppgav de att endast i 54 

procent av fallen hade en sådan diskussion skett. Kvinnor i 
norr kände sig mest delaktiga i beslutet om mastektomi. 
Lymfkörtelpositivitet var en riskfaktor för mastektomi utan 
diskussion om BCS. Data på livskvalitet presenterades av 
Cia; förutom sämre överlevnad har kvinnor som genomgått 
mastektomi sämre livskvalitet och sämre sexuell funktion 
än de som genomgått BCS+RT, de senare hade till och med 
lika bra livskvalitet som en frisk kontrollgrupp! Samman-
fattningsvis är det dags att sluta låta patienterna välja och 
istället informera om vinsterna med BCS.

BRÖSTCANCER HOS UNGA KVINNOR –  

SÄMRE PROGNOS BARA FÖR LUMINAL B

Orsaken till den sämre prognosen hos unga kvinnor med 
bröstcancer har studerats i en avhandling som bröstkirurgen 
Hanna Fredholm, Karolinska Institutet, försvarade i april 

Jana de Boniface, bröstkirurg vid Capio Sankt Görans sjukhus samt Jan Frisell och Cia Ihre Lundgren, båda bröstkirurger vid Karolinska 
Universitetssjukhuset, bjöd på en omvälvande föreläsning som fick deltagarna att tänka till rejält.

”Neoadjuvant endokrin terapi 
är en viktig men underanvänd 
behandling som kan utnyttjas 
för att selektera vilka kvinnor 
som kommer att svara på 
endokrin terapi.”
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i år. Ur kvalitetsregistret för bröstcancer i Sthlm/Gotland 
och Uppsala/Örebros regioner studerades 22 000 kvinnor 
<70 år med primär bröstcancer. Kvinnor <35 år hade vid 
diagnos ett mer avancerat stadium, oftare hög grad och lym-
fovaskulär invasion än medelålders kvinnor. De unga fick 
en mer intensiv behandling men trots detta var ålder <35 
en oberoende riskfaktor för död (HR 1,6). Efter tissue 
micro arrayanalys konstaterades att skillnaden i bröstcancer-
överlevnad mellan unga och medelålders kvinnor sågs i ti-
diga stadier och framförallt vid subtyp Luminal B. Hela 60 
procent av de unga kvinnorna hade trippelnegativ eller 
Her2-positiv bröstcancer. Vid dessa subtyper förelåg dock 
ingen överrisk för död hos de unga. I tidiga stadier av ER-
positiv Her2-negativ bröstcancer hade kvinnor <40 år dub-
belt så hög risk för fjärrmetastaser och fyra gånger så hög 
risk för lokalrecidiv som kvinnor ≥40 år.

BRÖSTCANCERDIAGNOSTIK – MR OCH PET

Magnetresonans-röntgen (MR) ingår idag inte i rutinmässig 
trippeldiagnostik av misstänkt bröstcancer, men indikatio-
nerna håller på att definieras. Bröstradiologen Joakim Ra-
mos från Västerås visade på ett illustrativt och pedagogiskt 
sätt när MR kan ha ett tilläggsvärde. MR-tekniken har ut-
vecklats mycket de senaste 2–5 åren och bygger på angioge-
nes, tumörer som är under 2 mm är inte synliga på MR, 
mycket svåra att hitta upp till 5 mm, men för tumörer stör-
re än 5 mm är MR oftast riktigt bra! Högproliferativa tu-
mörer syns mycket bra med MR. Klart är att preoperativt 
genomförd MR ger en bättre kartläggning av tumörens 
storlek och tumörhärdarnas antal. Det gäller både om tu-
mören på MR blir större eller inte efter preoperativ MR. 
Generella indikatorer som diskuteras är om: 1) tumören inte 
är möjlig att avgränsa med mammografi, 2) histologin visar 
lobulär bröstcancer, 3) DCIS grad II–III där mammografi 
ofta underskattar storleken. MR har också ett tilläggsvärde 
vid bröstcancer isolerat i axillkörtlar utan känd primärtu-
mör påvisbar med mammografi/UL, som behandlingsupp-
följning vid neoadjuvant terapi, vid knölar i bröst där kon-
ventionell bilddiagnostik och biopsier är inkonklusiva och 
vid sekretion. Digital tomosyntes är en lite vassare form av 
mammografi som nu introduceras på de flesta mammogra-
fiavdelningar i Sverige. Bröstet placeras i samma position 

som vid konventionell mammografi men mindre tryck be-
höver appliceras. Resultatet blir en tredimensionell bild som 
gör det lättare att hitta tumörer framförallt i täta bröst.

Positronemissionstomografi (PET) är en undersökning 
som speglar metabolismen i vävnader med hjälp av en ra-
dioaktv tracer, vanligast 18F-fluordeoxyglukos (FDG). För 
cancerdiagnostiskt syfte bygger det på det faktum att can-
cerceller är i nöd, halvt ischemiska och beroende av socker. 
Jens Sörensen, radiolog från Akademiska sjukhuset och År-
hus, gav en spännande föreläsning i ämnet. Man kan detek-
tera tumörer mindre än 5 mm med PET och även följa tu-
mörens svar på given behandling då dess metabolism sjun-
ker betydligt snabbare än dess storlek. FDG-upptag korre-
lerar väl till Ki-67, histologi, ischemi och inflammation, 
men kan även vara falskt positiv vid postkirurgisk inflam-

mation, fibroadenom, silikonos och fettvävsnekros. PET 
används i bröstcancersammanhang idag mest för att ute-
sluta fjärrmetastaser och det saknas ännu randomiserade 
studier på PETs värde vid primär bröstcancer. PET har 
dock visat sig tillföra prognostisk information som är tyd-
ligast vid ER-positiv Her2-negativ bröstcancer där ett högt 
FDG-upptag var associerat med högre återfallsrisk både 
inom subtyperna Luminal A och Luminal B. PET kan även 
göras med specifika tracers för ER och Her2 för att kunna 
avgöra tumörbiologisk status på en fjärrmetastas.

Mötet inramades av vackra vyer över Åresjön.

”Klart är att preoperativt ge-
nomförd MR ger en bättre kart-
läggning av tumörens storlek 
och tumörhärdarnas antal.”

HANNA FREDHOLM , BRÖSTKIRURG, KAROLINSKA UNIVERSITETSSJUKHUSET 
OCH FORSKARE VID KAROLINSKA INSTITUTET, 

HANNA.FREDHOLM@KI.SE
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Prostatacancer kan långt ifrån alltid botas, men kan 
nästan alltid – åtminstone under en period – hållas 
tillbaka. Den äldsta och fortfarande klart viktigaste 

principen för detta är androgendeprivationsterapi (ADT), 
att minska effekten av androgener, som är testosteron och 
närbesläktade manliga könshormoner. Androgener stimu-
lerar prostatas tillväxt och främjar även prostatacancer.

Androgener bildas främst i testiklarna och att slå ut hor-
monproduktionen där kallas kastration (eller kastrering), 
vilket är den ursprungliga och alltjämt dominerande meto-
den inte bara för ADT, utan överhuvudtaget för att bromsa 
obotlig prostatacancer. Den egentliga betydelsen av kastra-
tion är att testiklarna operas bort, vilket även kallas kirur-

  androgendeprivationsterapi
förändrar vården vid spridd  
prostatacancer

Nya rön om ADT, androgendeprivationsterapi, kommer att förändra rekommenda-
tioner och vårdprogram när det gäller behandling av spridd prostatacancer.

Enzalutamid och abirateron, läkemedel som hittills använts först vid kastrations-
resistens, har uppvisat jämförbara effekter på överlevnad. Två nya studier har nu 
visat att abirateron gör att patienter lever längre om läkemedlet sätts in tidigare. 
Det pågår även prövningar med tidigt insättande av enzaluatmid och helt nya 
läkemedel för ADT.

Vilket läkemedel, eller vilken kombination av läkemedel, som kommer att bli stan-
dard återstår att se. Det skriver David Kudrén, specialist i urologi och onkologi 
vid Akademiska sjukhuset i Uppsala, i en genomgång av nya studier och förändrat 
kunskapsläge vid spridd prostatacancer.
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gisk kastration eller orkidektomi. Medicinsk eller kemisk 
kastration innebär att testiklarnas androgenproduktion i 
stället slås ut med läkemedel, vilket är vanligast i dag. Ka-
stration ger nästan alltid biverkningar, där minskad lust, 
oförmåga till erektion, värmevallningar och svettningar är 
vanligast.1

HINDRAR ANDROGENERS EFFEKT

I tidiga skeden av prostatacancer, där bromsande behandling 
bedöms behövas, kan en äldre vanlig androgenreceptor-
blockerare, såsom bikalutamid, prövas först. Sådana medel 
minskar inte bildningen av androgener, men hindrar deras 
effekt. Bikalutamid och liknande medel anses vara behäf-
tade med färre biverkningar, men är också mindre effektiva.

I de flesta fall är ändå första steget kastration. Kirurgisk 
och medicinsk kastration är väsentligen likvärdiga i att 
minska bildningen av androgener. Till skillnad från kirur-
gisk kastration kan medicinsk dito avbrytas, men vanligen 
blir ändå kastrationsbehandlingen livslång. De senaste åren 
har det tillkommit flera nya läkemedel mot spridd prostata-
cancer, men alla dessa är avsedda att användas tillsammans 
med kastration.

Tills för några år sedan var läran att bromsande behand-
ling utöver kastration, möjligen med undantag av äldre an-
drogenreceptorblockerare, skulle ges först när cancern ut-
vecklat minskat beroende av androgener och kunnat till-
växa trots kastration, alltså blivit kastrationsresistent. Så 
länge prostatacancern hölls tillbaka ansågs tillägg av cyto-
statika eller läkemedel för kraftigare ADT vara olämpligt. 
Då prostatacancer oftast överproducerar enzymet prostata-
specifikt antigen (PSA), som kan mätas i blodet, var sti-
gande PSA vanligaste orsak till att läkemedelsbehandlingen 
utökades. Då prostatacancer efter hand kan utveckla resi-
stens mot alla läkemedel skulle tillgängliga läkemedel sparas 
tills de verkligen behövdes.

CYTOSTATIKA I TIDIGARE SKEDE

Cytostatikabehandling följde också denna princip tills för 
några år sedan. Först efter det att kastration blivit otillräck-
ligt för att ensamt hålla tillbaka prostatacancern prövades 
cytostatika. Efter det att studier visat förlängd överlevnad 
med cytostatika insatt långt före kastrationsresistens har 
detta ändrats. Så snart prostatacancer med betydande sprid-
ning påvisats rekommenderas, utöver livslång kastrations-
behandling, att docetaxel, ett cystostatikum, ges till patien-
ter som bedöms tåla detta, i normalfallet som dropp vid sex 
tillfällen med tre veckors intervall.2 

Tills alldeles nyligen har ändå gällt att ADT inte ska ut-
ökas förrän prostatacancern tillväxer under kastration. 
Kastra tion slår ut det allra mesta av androgenbildningen, 
men androgener bildas också i binjurar och andra organ, 
och även i prostatacancern. Genom tillägg av ytterligare 
läkemedel för ADT kan effekten av androgener bildade ut-
anför testiklarna motverkas. Tanken har varit att i takt med 
att cancern blir mindre känslig för ADT skärpa behand-
lingen, ofta styrt med hjälp av PSA-mätningar. Det har nu 
kommit två samtidigt publicerade studier som ändrar på 
detta.3,4

Båda dessa studier har undersökt läkemedlet abirateron, 
vilket hämmar enzymet cytokrom P450 17A1 (17α-hyd-
roxylas/17,20-lyas) som katalyserar flera steg i bildningen 
av androgener. Meningen är att minska bildningen av de 
androgener som bildas trots kastration. Medlet ges i tablet-
ter dagligen och ska alltid kombineras med någon av korti-
kosteroiderna prednisolon eller prednison för att undvika 
allvarliga biverkningar. Abirateron är ett av de moderna 
läkemedel som sedan tidigare har visat förlängd överlevnad 
om insatt vid kastrationsresistens.5 Båda studierna omfattar 
patienter med prostatacancer, där ADT skulle insättas. 
Samtliga lottades till antingen enbart kastration, i de flesta 
fall medicinsk, eller både kastration och abirateron.

PÅTAGLIG EFFEKT AV ABIRATERON

I studien LATITUDE studerades en grupp tämligen likar-
tade patienter. Samtliga hade nyligen diagnostiserats med 
metastaserad prostatacancer med riskfaktorer för dålig 
prognos. Studien inkluderade 1 199 patienter i 34 länder. 
De patienter som inte fick abirateron gavs placebo. Vid en 
planerad analys efter i median 30,4 månader bedömdes ef-
fekten av abirateron vara så påtaglig att studien avblindades 
för att alla patienter skulle kunna få abirateron. Efter tre år 
levde 66 procent av patienterna som givits abirateron, mot 
49 procent av dem som fått placebo. Att prostatacancern 
hölls tillbaka bättre med abirateron bekräftades också ge-
nom en längre tid till progress enligt både radiologiska un-
dersökningar och PSA-värden, liksom mindre smärta. Be-
handling med abirateron gav, som väntat, fler biverkningar, 
med fler fall av högt blodtryck och lågt kalium och även fler 
hjärtbiverkningar.3

STAMPEDE är ett löpande projekt där ett flertal studier 
genomförs i stor population av patienter med prostatacan-
cer i Storbritannien och Nordirland samt i Schweiz. I den 
aktuella studien inkluderades 1 917 patienter. Detta var en 
betydligt mer blandad grupp än i LATITUDE, med patien-
ter både med och utan metastaser och med några patienter 

”Så snart prostatacancer med 
betydande spridning påvisats 
rekommenderas, utöver livs-
lång kastrationsbehandling, 
att docetaxel, ett cystostati-
kum, ges till patienter som be-
döms tåla detta, i normalfal-
let som dropp vid sex tillfällen 
med tre veckors intervall.”
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som tidigare genomgått försök till botande behandling. Pla-
cebo användes inte utan både patient och läkare visste om 
abirateron gavs.4

Strålbehandling mot prostata ordinerades till alla patien-
ter helt utan tecken till metastaser och till vissa med metas-
taser enbart i lymfkörtlar. För gruppen helt utan metastaser 
begränsades ADT till två år. Analys av denna grupp, som 
ju befann sig i ett relativt tidigt skede av sjukdomen, och där 
kanske chans till bot fanns genom ADT och strålbehand-
ling, torde kunna betraktas som en separat studie. Här såg 
man en längre tid till progress med abirateron, främst visat 
genom bestämning av PSA, men inte någon statistiskt sig-
nifikant skillnad i överlevnad.

För patienter med metastaser fanns däremot både för-
längd tid till progress och förlängd överlevnad, åtminstone 
för de som var under 70 år.

Att abirateron kunde förlänga livet vid prostatacancer 
var inget nytt, men var inte tidigare visat vid användning i 
så tidigt skede.5 Någon direkt jämförelse mellan abirateron 
tidigt eller först efter kastrationsresistens gjordes inte i stu-
dierna, vilket hade kunnat ske om alla i placebogrupperna 
hade givits abirateron vid progress. Dock fick alla patienter 
behandling enligt klinisk praxis, vilket vid progress kunde 
innebära abirateron, andra former av ADT och cytostatika. 
Att abirateron insatt före kastrationsresistens kan ge för-
längd överlevnad får ändå anses vara bevisat.

FÖRÄNDRAR REKOMMENDATIONER 

Ännu är abirateron enbart godkänt för katrationsresistent 
prostatacancer och vårdprogram och rekommendationer 
avspeglar inte heller de nya rönen, men detta lär snart för-
ändras.

I båda studierna hade patienterna antingen mycket spridd 
cancer eller andra kriterier för dålig prognos. Om resultaten 
kan överföras på prostatacancer med mer begränsad sprid-
ning eller med förväntat långsamt förlopp är osäkert, alltså 
om i princip alla som ges kastrastionsbehandling bör stå på 

abirateron eller om det finns en grupp som bör vänta. Ut-
över att för tidigt insättande av abirateron skulle kunna 
medföra att effekten förslösas, skulle patienterna få leva 
länge med läkemedlets biverkningar.

Före kastrationsresistens tycks abirateron förlänga över-
levnaden med ungefär lika lång tid som docetaxel, men jäm-
förande studier saknas. Att abirateron vanligen har lindri-
gare biverkningar kanske fäller avgörandet om vilket medel 
som väljs. De flesta patienter bör kunna tåla abirateron, men 
många är inte i skick för docetaxel. Om docetaxel och arbi-
rateron i kombination ger bättre effekt än medlen var för 
sig är inte känt, men detta undersöks nu inom den franska 
studien PEACE.6

Abirateron är dock inte det enda läkemedel för ADT som 
visat förlängd överlevnad som tillägg till kastration vid ka-
strationsresistens. Enzalutamid är en modern androgenre-
ceptorblockerare, mycket mer kraftfull än äldre typer som 
bikalutamid. Enzalutamid binder sig till androgenrecepto-
rer, som är proteiner i cellen, och hindrar dels androgener 
att aktivera receptorer och dels motverkar att aktiverade 
receptorer stimulerar celldelning.7 Vid kastrationsresistens 
har enzalutamid och abirateron uppvisat jämförbara effek-
ter på överlevnad. Hur väl enzalutamid fungerar i tidigare 
skeden är okänt, men studier pågår. Det pågår även pröv-
ningar med helt nya läkemedel för ADT. Vilket läkemedel 
eller vilken kombination av läkemedel som kommer att bli 
standard återstår därför att se.
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göra mer för din patient. Den indikationsgrundande GALLIUM-

studien visar att patienter som fi ck Gazyvaro® (obinutuzumab) 

i kombination med kemoterapi följt av underhållsbehandling, 

minskade risken för sjukdomsprogression, återfall eller död (PFS) 

med 34% jämfört med de patienter som behandlades med 

rituximab i kombination med kemoterapi följt av underhålls-

behandling (HR=0,66; 95% KI: 0,51–0,85, p=0,0012)1,2.

34%
1,2

MINSKAR 

RISKEN FÖR 

ÅTERFALL 

ELLER DÖD MED 

Ny indikation!
Nu godkänt för första 
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Irreversibel 
elektroporation 
av levertumörer 
– nya möjligheter för 
selekterade patienter?
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I Sverige insjuknar årligen omkring 
6 000 personer i kolorektalcancer, vilket 
gör sjukdomen till den tredje vanligas-
te cancerformen efter bröst- och prostata-
cancer. Femårsöverlevnaden för dessa 
patienter har förbättrats från under 40 
procent på 1960–70-talet till över 60 pro-
cent under 2000-talets första decennium. 
Cirka 15–20 procent av alla patienter med 
kolorektalcancer har synkrona levermeta-
staser vid diagnostillfället och ytterligare 
10–15 procent utvecklar levermetastaser 
senare i sjukdomsförloppet1,2. 

Mot bakgrund av en ny studie är det rimligt 
att anta att irreversibel elektroporation, IRE, 
kommer att ingå i behandlingsarsenalen för 
selekterade patienter med levertumörer, 
skriver specialistläkare Petter Frühling i en 
översikt av detta behandlingsområde.

Omkring en femtedel av alla patienter med leverme-
tastaser är möjliga att operera primärt, ytterligare 
10 procent kan bli möjliga att operera efter ”down-

sizing” med cytostatika3. I princip behandlas de flesta pa-
tienter med synkrona levermetastaser med oxaliplatinbase-
rad cytostatika med målet att förlänga överlevnaden (be-
handla mikro-metastasering), men även att krympa tumör-
bördan (down-sizing) före leverkirurgi. Behandlingen för 
patienter med levermetastaser inbegriper ofta kirurgi 
(första handsval) och cytostatika, men även någon form av 
etablerad ablationsmetod (radiofrekvens- eller mikrovågs-
behandling). 

Irreversibel elektroporation (IRE) är en relativt ny abla-
tionsmetod som kan ses som ett komplement till de etable-
rade ablationsmetoderna. Nackdelen med radiofrekvens- och 
mikro-vågsbehandling är att det sker en värmeutveckling vid 
behandlingen med dessa metoder vilket gör att till exempel 
tumörer nära gallvägar inte kan behandlas utan att detta kan 
orsaka gallgångsskador. Utöver detta är båda metoderna be-
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gränsade av den så kallade ”heat sink-effekten” vilket betyder 
att blodkärl i närheten av tumören kyler omgivande vävnad 
och hindrar den värmeutveckling som är nödvändig för att 
destruera tumören. Resultatet av behandlingen blir således 
suboptimalt. Fördelen med IRE är att behandlingen kan ges 
utan väsentlig värmeutveckling av intilliggande organ och 
strukturer. Följaktligen finns en mindre risk för skador på 
närliggande gallgångar och blodkärl.

I djurförsök har man testat IRE vad gäller säkerhet och 
effekt på frisk kroppsvävnad4, 5, 6. Försöken visar att vävna-
dens bindvävsstruktur bevaras intakt och behandlingen 
skadar varken blodkärl, gallgångar eller andra vitala struk-
turer7. Då IRE inte ger upphov till någon signifikant upp-
värmning av vävnaden (temperaturen överstiger inte grän-
sen för vävnadsskada) påverkas inte behandlingseffekten 
av närliggande stora blodkärl (”heat sink-effekten”)5, 6, 8. 

Metastas (nedre pilen) invid en gren från vena porta (övre pilen) hos en patient med kolorektal cancer med levermetastas som tidigare genomgått 
höger hemihepatektomi.

”Irreversibel elektroporation 
(IRE) är en relativt ny abla-
tionsmetod som kan ses som 
ett komplement till de etable-
rade ablationsmetoderna.”
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IRE VID FLERA OLIKA CANCERFORMER

Under de senaste åren har IRE använts för klinisk tumör-
behandling på människa vid flera olika cancerformer: lever, 
njure, prostata, lunga9, 10, 11. Undersökningarna som är fas I-
studier, visar att man kan behandla tumörer med IRE utan 
större allvarliga komplikationer. Tumörnekros uppnåddes i 
majoriteten av de behandlade tumörerna, men undersök-
ningarna visar inte hur effektiv metoden är på längre sikt11. 

IRE utförs i generell narkos med apparatur och elektro-
der från Angiodynamics, som har ett väl utprovat, kommer-
siellt tillgängligt system (Nanoknife, Queensbury, NY, 
USA). Systemet består av en generator, som levererar 10–
100 likströmspulsar med en varaktighet av 20–100 milli-
sekunder samt med en spänning på 100–3 000 V. Appara-
turen är synkroniserad med patientens EKG, så att risken 
för hjärtarytmier reduceras. Hur IRE fungerar är inte helt 
klarlagt. Den rådande teorin är att likströmspulsarna för-
ändrar cellmembranets permeabilitet och bildar små nano-
porer vilket möjliggör för mikro- och makromolekyler att 
åka in och ut ur cellen. Därav namnet elektro- (ström) pora-
tion (porer). Således rubbas cellens fysiologiska homeostas 
vilket leder till celldöd.  

 Vi publicerade nyligen våra resultat och erfarenheter av 
IRE-behandling av levertumörer vid Akademiska sjukhuset 
i Uppsala12. Syftet med studien var att ta reda på om IRE 
kunde utföras utan allvarliga komplikationer, samt utvär-
dera behandlingseffekten efter tre och sex månader. 

Studien var en singel center icke-randomiserad prospek-
tiv studie som inkluderade patienter som diagnostiserats 
med levermetastaser eller hepatocellulär cancer (HCC). To-
talt inkluderades 30 patienter och 38 tumörer behandlades. 
Inklusionskriterierna var att tumören inte var kirurgiskt re-
sektabel eller gick att abladera med mikro- eller radiofrek-
vensvågsbehandling på grund av dess leverlokalisation (nära 
kärl eller gallvägar). Patienten fick maximalt ha två tumörer, 
med en diameter på max tre centimeter. 

Exklusionskriterier var om man hade pacemaker, nedsatt 
allmäntillstånd, epilepsi eller liknande krampsjukdomar i 
anamnesen, eller allvarlig hjärtsjukdom. Samtliga patienter 
diskuterades på en multidisciplinär konferens, och lämnade 
skriftligt godkännande. Före behandlingsstart undersöktes 
samtliga patienter med kontrastförstärkt datortomografi 
samt ett kontrastförstärkt ultraljud – dagen före och efter 
behandlingen (för att identifiera eventuella komplikationer) 
och efter tre månader. En kontrastförstärkt datortomogra-
fi gjordes efter 1, och ≥ 6 månader. Undersökningarna syf-
tade framförallt till att utvärdera behandlingseffekten av 
IRE (storlek på ablationshåla samt om det fanns tumörväv-
nad kvar). 

Behandlingen gavs med hjälp av NanoKnife-apparaturen 
från Angiodynamics System. Elektroderna placerades per-
kutant med hjälp av ultraljud. Antalet elektroder bestämdes 
individuellt, och placerades på ett sådant sätt att de täckte 
hela tumörvolymen och för att skapa en 5 mm stor ablations-
håla utanför tumören. Behandlingen gavs tillsammans med 
neuromuskulär blockad för att förhindra att strömmen ut-
löste muskulära kontraktioner, och var synkroniserad med 
patientens EKG för att minska risken för hjärtarytmier. 

Post-operativt observerades samtliga patienter minst 24 
timmar. Rutinblodprover (njurfunktion, leverprover och 
blodvärde) togs postoperativt. Post-operativa komplikatio-
ner dokumenterades som mindre (minor), eller större kom-
plikation (major) enligt Society of Interventional Radiology-
klassifikationen (SIR). En stor komplikation definierades 
som en komplikation som kraftigt förlängde sjukhusvistel-
sen eller påverkade morbiditeten.  

RESULTAT OCH DISKUSSION

30 patienter (21 män, 9 kvinnor) inkluderades, och 38 tu-
mörer behandlades. Medianåldern var 63 år, och diagno-
serna var levermetastaser till följd av kolorektalcancer 
(KRLM) (60,5 %), hepatocellular cancer (HCC) (21,1), 7 
tumörer (18,4 %) hade någon annan form av primärtumör 
(till exempel malignt melanom eller neuroendokrin tumör). 
18 patienter hade tidigare genomgått leverkirurgi, och 20 
patienter hade tidigare behandlats med radiofrekvens- eller 
mikrovågsbehandling. Medianstorleken på tumören var 24 
mm, sex tumörer var marginellt större än 30 mm.  

Inga dödsfall inträffade inom 30 dagar. En patient (3,3 %) 
fick en allvarlig komplikation i form av portaventrombos 

”Syftet med studien var 
att ta reda på om IRE kunde 
utföras utan allvarliga kom-
plikationer, samt utvärdera 
behandlingseffekten efter 
tre och sex månader.”

Efter behandling med IRE av samma patient. Longitudinell ultraljuds-
bild som visar en ablationshåla och bevarad vena porta (pilen) med 
sidogrenar.
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och striktur med dilatation i anslutning till det IRE-be-
handlade området. Patienten behandlades med stent i vena 
porta och ett PTC-drän med gott resultat. Mindre kompli-
kationer såsom hjärtarytmier, högt blodtryck, hematom i 
det behandlade området och infektion inträffade hos sex 
patienter (20,0 %). Av de sju patienter som rapporterade 
smärta efter ingreppet krävde endast en patient intravenöst 
morfin. En kortvarig stegring av levertransaminaser note-
rades hos 13 patienter, men återgick inom några dagar till 
samma nivåer som före behandlingen. En retrospektiv stu-
die av Froud och medarbetare där man gått igenom 174 
patienter visade att omkring 90 % av alla IRE-behandlade 
patienter får en kortvarig och självbegränsande stegring av 
sina levertransaminaser13. Patienterna stannade i median två 
dygn på sjukhuset. Av de patienter som stannade länge än 
två dygn var det framförallt av säkerhetsskäl, då IRE är en 
ny behandlingsmetod där erfarenheten är begränsad. 

Uppföljningen var 100 procent vid kontrollen både efter 
tre och sex månader. Recidiv bedömdes föreligga om tumör 
identifierades i det IRE-behandlade området, eller om ab-
lationshålan hade börjat växa. Lokalt recidiv återfanns hos 
21,1 procent vid tre och 34,2 procent av fallen vid sex må-
nader. Detta är en något högre recidivfrekvens än vad som 
rapporterades från till exempel Kingham och Cannon14, 15. 
Att recidivfrekvensen är något högre kan bero på flera sa-
ker. Först och främst är inklusionskriterierna inte lika väl 
definierade i Kinghams och Cannons studier vilket gör en 
jämförelse svår. Patienterna inkluderade i vår studie kanske 
även hade mer svårbehandlade tumörer då de var lokalise-
rade på ett sådant sätt att all annan form av behandling var 
kontraindicerad. Behandlingsresultatet var bäst för HCC 
(inga recidiv efter tre månader) jämfört med 26,1 procent 
recidiv för KRLM för motsvarande period. Recidivfrek-
vensen var lägre vid behandling av tumörer med volym < 
5 cm3 vs > 5 cm3, (18,8 % vs 45,5 %, p= 0,518). Recidiv-
frekvensen var också lägre hos de sista femton patienterna 
(12,5 %) jämfört med de första femton patienterna som 
behandlades (50,0 %). Detta skulle kunna förklaras av att 
fler av dessa patienter (6 jämfört med 2) hade HCC samt ett 
inslag av ”learning curve”, där större erfarenhet av appara-
turen har en positiv inverkan på resultatet. 

Resultaten i vår studie förstärker tidigare erfarenheter av 
IRE som en relativt säker metod, med god lokal tumörkon-
troll vid tre och sex månader. Mot bakgrund av detta är det 
rimligt att anta att IRE kommer att ingå i behandlingsar-
senalen för selekterade patienter med levertumörer. 
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••• RCC i samverkan

Samhällets insatser för att     

År 2040 väntas omkring 100 000 personer om året insjukna i cancer i Sverige. Ökningen 
av cancerincidensen är framförallt en konsekvens av att vi lever allt längre och blir allt 
bättre på att bota såväl cancer som andra sjukdomar. Förutom det lidande det innebär 
för patienten och hans eller hennes närstående kommer den stora ökningen att innebära 
stora påfrestningar för både hälso- och sjukvården och välfärdssystemen i övrigt. Det blir 
med andra ord allt mer angeläget att öka samhällets insatser för att försöka förebygga 
cancer.
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Ett av de fem övergripande målen i cancerstrategin är 
att minska antalet personer som insjuknar i cancer, 
dels genom preventiva, hälsofrämjande insatser, dels 

genom hälsokontroller som leder till att förstadier eller tidig 
cancersjukdom kan upptäckas och därmed öka möjligheten 
för bot. Att förebygga cancer utgör ett av de tio RCC-krite-
rierna. I RCCs uppdrag ingår därför att verka för att regio-
nala skillnader i insjuknande och överlevnad minskar, lik-
som skillnader mellan olika befolkningsgrupper.

30 PROCENT KAN FÖREBYGGAS

Cancerprevention omfattar alla de samlade insatser som 
görs på individ-, grupp- och samhällsnivå för att minska 
risken för uppkomsten av cancer. Enligt världshälsoorgani-
sationen (WHO) kan upp till 30 procent av all cancer före-
byggas genom livsstilsförändringar, vilket är en av utgångs-
punkterna för den preventiva ansatsen i den nationella can-
cerstrategin. 

Den nationella cancerstrategin har ett tydligt fokus på 
primär- och sekundärprevention, där det primärpreventiva 
arbetet betonas som den mest effektiva och långsiktiga stra-
tegin för att minska förekomsten av cancer i befolkningen. 
Prevention inkluderar här framförallt främjandet av goda 
levnadsvanor och stödjande miljöer som underlättar för be-
folkningen att göra hälsosamma val.

För att förverkliga de preventiva intentionerna i den na-
tionella cancerstrategin har fyra strategier formulerats; 
främja kunskapsstyrning för ett bättre cancerpreventivt 
arbete, arbeta med metod- och kunskapsutveckling och 
stimulera till mer forskning relaterat till cancerprevention, 
ökad kunskapsspridning angående cancerprevention och 
att initiera och stödja samverkan med andra aktörer i det 
gemensamma arbetet för en god hälsa på lika villkor i be-
folkningen.

STÖDJA HÄLSOSAMMA LIVSVAL

RCCs nationella arbetsgrupp för prevention bildades 2013. 
Gruppen arbetar med insatser på nationell, regional och lokal 
nivå. De regionala cancercentrumens preventiva satsningar 
har varit av relativt olika karaktär, alltifrån produktionen av 
strategiska dokument riktade till hälso- och sjukvårdens ak-
törer, till utbildningstillfällen om hälsa för medborgare i om-
råden där ohälsotalen är högre än riksgenomsnittet. 

Levnadsvanor såsom tobaksrökning, alkoholkonsum-
tion, fysisk inaktivitet, kostvanor och solvanor samt andra 
yttre faktorer har stor betydelse för uppkomsten av cancer. 
En vanligt förekommande uppskattning är att ungefär 30 
procent av den totala cancerdödligheten i industriländer 
skulle kunna förebyggas genom förändring av levnadsva-
norna. En del av RCCs insatser har därför varit inriktade på 
att stimulera olika grupper att göra hälsosamma livsval.

  förebygga cancer måste öka

”Den nationella cancer-
strategin har ett tydligt fokus 
på primär- och sekundär
prevention, där det primär-
preventiva arbetet betonas 
som den mest effektiva och 
långsiktiga strategin för att 
minska förekomsten av 
cancer i befolkningen.”
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Till följd av den kraftigt ökande incidensen av hudcancer 
initierades 2014 pilotprojektet Sunda solvanor av Regionalt 
cancercentrum väst och Central Barnhälsovård (BHV) i 
Södra Bohuslän och Göteborg. Ett nytt informationsmate-
rial, i form av en kylskåpsmagnet, som riktade sig till för-
äldrar och barn togs fram, till stor del baserat på Pernilla 
Stalfelts En bok om solen, framtagen i samarbete med Strål-
säkerhetsmyndigheten. Tillsammans med hudläkare tog 
man även fram ett nytt kunskapsstöd till BHV-sjuksköter-
skorna, som innehöll vanliga frågor och svar om solen. Må-
let var att stärka BHV-sjuksköterskornas kunskaper och ge 
dem konkreta verktyg i kommunikation med småbarns-
föräldrar. 

Initiativet och kylskåpsmagneten var uppskattade av 
både BHV-ssk, föräldrar och barn. Efter det har projektet 
genom de olika regionala cancercentrumen i landet spritts 
till totalt femton av landets tjugo regioner och landsting. 
Över 70 000 magneter har delats ut till familjer via BVC.

I vissa områden har samverkan skett med förskolor som 
också använt materialet i sin verksamhet. Kampanjen har 
även fått ytterligare spridning ut från barnavårdscentraler-
na; 2015 lanserades en sida på 1177.se, där samma grafiska 
bildmaterial används. Våren 2015 syntes dessutom sunda sol-
vanor på Arlas mjölkpaket i stora delar av landet. Sunda sol-
vanor lever nu vidare i många landsting utan att cancercen-
trumen är lika intensivt delaktiga. I flera landsting har sun-
da solvanor blivit del av den hälsobok som alla nyfödda som 
skrivs in får. Förhoppningen är att barnen ska få erfaren-
heter av sunda solvanor redan från början och att även för-
äldrarna ser över sina egna solvanor. 

INTERKULTURELLT INFORMATIONSPROJEKT  

En viktig preventiv insats är att arbeta för en mer jämlik 
cancervård. De påtagliga socioekonomiska skillnaderna 
som kan ses bland annat i benägenhet att delta i screening-
program, söka vård, delta i studier och ställa krav på sjuk-
vården föranledde Regionalt cancercentrum Stockholm-
Gotlands satsning Interkulturellt informationsprojekt – Goda 
vanor för ett friskare liv, även kallat Botkyrkaprojektet i samar-
bete med Botkyrka kommun. Syftet med projektet var att 
öka kunskapen bland boende i kommunen om hur man kan 
minska risken att drabbas av cancer. Det viktigaste verkty-
get var de 42 hälsoinformatörer som utbildades i cancerpre-
vention och andra hälsofrågor. Hälsoinformatörerna var 
personer med olika bakgrund boende i Botkyrka med bra 
sociala nätverk i grupper som hälso- och sjukvården ofta 
har svårt att nå. Efter sin utbildning har hälsoinformatö-

rerna förmedlat kunskapen om hur man minskar risken att 
drabbas av cancer i sina nätverk, ofta genom föreningar och 
religiösa grupper de är aktiva i. I gruppen talades samman-
lagt 29 språk. Pilotprojektet avslutades 2016, men hälsoin-
formatörerna är nu en del av Botkyrka kommuns ordinarie 
verksamhet och flera kommuner är på väg att starta lik-
nande projekt. 

REGIONALA CANCERPREVENTIONSPLANER

Flera regionala cancercentrum har skrivit Cancerpreven-
tionsplaner för sina regioner. Cancerpreventionsplanerna 
är tänkta att fungera som evidensbaserat kunskapsstöd i 
cancerprevention för politiker, tjänstemän och organisatio-
ner som på ett eller annat vis arbetar med utvecklingen av 
befolkningens hälsa. Planerna konkretiserar de preventiva 
intentionerna i den nationella cancerstrategin och även här 
finns ett starkt fokus på att minska ojämlikheten i hälsa. 
Regionalt cancercentrum sydöst, väst och Uppsala-Örebro 
har publicerat cancerpreventionsplaner där man tydligt ser 
hur till exempel en minskad förekomst av rökning skulle på-
verka insjuknandet i cancer och vilka kostnadsbesparingar 
det skulle innebära för det olika landstingen, kommunerna 
och försäkringskassan. Dokumenten ger också tydliga re-
gionala översikter av hur olika levnadsvanor förekommer i 
olika kommuner, vilket kan ge ytterligare en finger visning 
om var man klokast bör fokusera sina resurser. Förhopp-
ningen är att cancerpreventionsplanerna tas i bruk av olika 
aktörer inom hälso- och sjukvården och tjänstemän på 
kommunal och regional nivå och används för att prioritera 
och planera folkhälsoarbetet. 

RIKTAD TOBAKSPREVENTION

Flera Regionala cancercentrum stödjer regionala tobakspre-
ventiva projekt. En satsning handlar om riktade insatser 
mot grupper som röker mer än genomsnittet med hjälp av 
en kampanjmetod som kallas ”Quit and Win”. Kampanjens 
målsättning är att i) öka andelen som slutar med tobak, ii) 
minska tobaksanvändningen och iii) öka intresset för to-
baksavvänjning. Metoden bygger på att deltagarna utmanas 
att vara tobaksfria under en period på två månader, en ak-
tivitet som genomförs i flera omgångar. Deltagarna kan, om 
de håller upp med tobak under perioden, vinna priser, som 
ett spabesök eller biobiljetter. Målsättning är att primärt nå 
målgruppen korttidsutbildade kvinnor som har högst pre-
valens när det gäller dagligrökning. 

••• RCC i samverkan

SHIRIN BARTHOLDSSON , ORDFÖRANDE I RCC:s NATIONELLA ARBETSGRUPP FÖR PREVENTIONSFRÅGOR
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En studie av hur metastaserade tumörceller säkerställer sin blod tillförsel 
vid tillväxt visar att hälften av levermeta staserna vid kolorektal cancer 
bildar egna kärlsystem medan den andra hälften utnyttjar befintliga 
kärlstrukturer. Här skriver forskaren och kirurgen Hanna Nyström vid 
Umeå universitet om upptäckten som ger ledtrådar till varför cancer-
behandlingar inriktade på att förhindra kärlnybildningen ofta inte har 
önskad effekt. 

Kirurgi för metastaserad sjukdom 
är övergripande sett ovanligt, då 
det inte har funnits en tydlig 

överlevnadsvinst för dessa patienter. 
Ett undantag är patienter med leverme-
tastaserad kolorektal cancer (KRC). I 
Sverige får årligen 6 000 patienter diag-
nosen KRC och hälften av patienterna 
kommer att utveckla spridning till le-
vern, så kallade kolorektala levermeta-
staser (KLM). För omkring 20 procent 
av patienterna med KLM är tumörsjuk-
domen begränsad till enbart levern och 
de erbjuds då leverresektion. För de pa-
tienter som opereras är femårsöverlev-
naden mellan 40 och 50 procent vilket 
är tämligen unikt för en metastaserad 
tumörsjukdom. Den kirurgiska tekni-
ken och behandlingsalternativen har 
förfinats i kombination med bättre on-
kologisk behandling. Detta har lett till 
att fler patienter opereras för KLM år-
ligen.

NYTT KLASSIFICERINGSSÄTT

2001 beskrevs ett nytt klassificerings-
sätt för patienter med KLM av en bel-
gisk patolog1. Klassificeringen baseras 
på hur metastaserna växer i levern och 
tre typer beskrevs, nämligen den des-
moplastiska, pushing och replacement-

••• metastasering

Antiangiogen behandling av    
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   kolorektala levermetastaser 
– ny studie förklarar begränsningen

typen. Det desmoplastiska växtsättet 
karakteriseras av att tumörcellerna 
(TC) separeras från normalt leverpa-
renkym av ett desmoplastiskt bräm, rikt 
på bland annat immunceller och angi-
ogenes (Fig. 1 A). Cirka 45 procent av 
patienterna uppvisar ett sådant metastas-
mönster och detta växtsätt är förknip-
pat med en god långtidsöverlevnad ef-
ter kirurgi1–4. Pushing-typen karakteri-
seras av att TC trycker ihop leverns ar-
kitektur, utan desmoplastisk reaktion 
(DR), men med förekomst av angioge-
nes och viss immunodetektion (Fig. 1 
B). Detta växtsätt är mest ovanligt och 
ses hos cirka 10 procent av patienterna 
och dessa patienter har en något sämre 
överlevnad efter leverkirurgi jämfört 
med den desmoplastiska typen1–4. Slut-
ligen finns också replacement-typen, i 
detta metastasmönster invaderar TC 
befintligt parenkym genom att helt so-
nika ta hepatocyternas plats och på så 
sätt bevaras leverns egen arkitektur 
(Fig. 1 C och D). I detta växtmönster, 
som hittas hos cirka 45 procent av pa-
tienterna, finns ingen immunodetek-
tion, angiogenes eller DR och de här 
patienterna har en dålig långtidsöver-
levnad efter leverkirurgi1–4. Liknande 
klassificeringar har beskrivits och trots 
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olikheter vad gäller nomenklaturen har 
man i oberoende studier visat att pa-
tienter med en desmoplastisk typ av 
KLM har en mycket bättre överlevnad 
efter leverkirurgi5, 6 och det är uppen-
bart att majoriteten av de patienter vi 
faktiskt botar har en desmoplastisk typ 
(Fig. 2). Exakt varför patienter med re-
placement-typen har en dålig nytta av 
given behandling är oklart. Det har 
också visats att levermetastaser från 
bröstcancer i princip alltid växer med 
replacement-mönstret7.

REVOLUTIONEN UTEBLEV

När angiogeneshämmare (anti-VEGF 
behandling) togs fram som läkemedel 
hade man stora förhoppningar om att 
det skulle revolutionera överlevnaden 
för cancerpatienter. Många studier 
hade visat att tumörceller behöver för-
mågan att bilda nya blodkärl (angioge-
nes) för att säkerhetsställa sin försörj-
ning av blod. VEGF-A (Vascular en-
dothelial growth factor A) är en viktig 
initierare till angiogenes och läkemed-
let bevacizumab som är en antikropp 
som binder till VEGF gav initialt lo-
vande resultat i studier. Tyvärr blev inte 
angiogeneshämmarna den revolution 
som man hoppats på, då resultaten för 
patienterna uteblev. För patienter med 
metastaserande kolorektalcancer kan 
överlevnadsvinsten räknas i fåtalet må-
nader, medan det för patienter med 
bland annat metastaserad bröstcancer 
inte har påvisats en tydlig vinst. Inter-
nationellt är man fortfarande mer fri-
kostig med att behandla med angioge-
neshämmare i kurativt syfte inför eller 
efter kirurgi än vad vi är i Sverige, och 
bakgrunden till detta är att överlev-
nadsvinsterna är för små och att be-
handlingen medför risker för kompli-
kationer. Behandlingsindikationen 
finns fortsatt för patienter med meta-
staserad KRC, metastaserad bröstcan-
cer och flera andra metastaserade can-
cerformer, men då framförallt under 
palliativ indikation.

Det finns andra sätt som tumörer 
kan säkerställa sin blodförsörjning på, 
ett sådant sätt är vessel co-option. Vid 
vessel co-option inkorporerar TC väv-
nadens befintliga blodkärl i tumören 
och växer kring dessa. Vi har i ett inter-
nationellt samarbete8 undersökt meka-
nismerna kring varför angiogeneshäm-

Figur 1. De tre olika växtmönstren i kolorektala levermetastaser. A visar Haemotoxylin-Eosin 
(HE)-färgning av desmoplastisk KLM. B visar retikulinfärgning uav pushing-KLM. C visar HE-färg-
ning utav replacement-KLM med förstoring i D, där man tydligt ser hur tumörcellerna infiltrerar 
och tar hepatocyternas plats, utan att förstöra leverns befintliga arkitektur. TC= Tumörceller, 
DR = Desmoplastisk reaktion.

Figur 2. Kaplan Meier-kurva som visar skillnaden i överlevnad mellan patienter med desmoplas-
tisk typ utav KLM kontra icke-demoplastisk typ.

••• metastasering
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mare inte fungerar hos patienter med 
KLM av replacement-typen, då tidiga-
re publikationer har påvisat att denna 
typ av metastas inte verkar ha angioge-
nes baserat på immunohistokemiska 
analyser. Här har vi sett att patienter 
med replacement-typen av KLM som 
erhållit preoperativ behandling med 
standardkemoterapi + bevacizumab 
har en dålig respons baserat både på 
PAD och CT, medan patienter med 
den desmoplastiska typen har en god 
respons på denna behandling. 

Vi undersökte också hur TC säker-
ställde sin blodförsörjning vid replace-
ment-typen vid KLM. Här kunde vi i 
human bortopererad vävnad se att TC 
helt enkelt tryckte undan och tog hepa-
tocyternas plats i levern och bevarade 
den normala sinusoidala arkitekturen. 
På så sätt kunde TC utnyttja hepatocy-
ternas eget sätt för att få blod, vilket är 
genom att nyttja det sinusoidala blodet, 
det vill säga genom mekanismen vessel 
co-option. Denna mekanism sågs inte 
hos patienter med de andra två typerna 

av KLM. Vi såg också att patienter som 
utvecklade recidiv av sina levermeta-
staser efter initial behandling med pre-
operativ standardkemoterapi + Beva-
cizumab och kirurgi oftare hade en 
replacement-typ i sina nya levermeta-
staser. Vi kunde också visa att patienter 
med den desmoplastiska typen hade 
bättre overall survival med standard 
kemoterapi + bevacizumab jämfört 
med patienter med replacement-typ. 
Detta innebär att patienter med repla-
cement-typ kan ha sämre nytta av be-
handling med bevacizumab.

I studien undersökte vi också lever-
metastaser från patienter med bröst-
cancer. Anti-VEGF-behandling med 
bevacizumab har inte lyckats förbättra 
överlevnaden för dessa patienter, men 
leverkirurgi tillämpas för utvalda pa-
tienter med levermetastaserad bröst-
cancer, trots att tydlig evidens saknas. 
I ett mindre material fann vi att majo-
riteten av levermetastaserna hos dessa 
patienter klassades som replacement-
typ och i dessa LM sågs även här vessel 
co-option och ingen angiogenes. Detta 

”Internationellt är man fortfarande mer 
frikostig med att behandla med angiogenes-
hämmare i kurativt syfte inför eller efter 
kirurgi än vad vi är i Sverige, och bakgrunden 
till detta är att överlevnadsvinsterna är för 
små och att behandlingen medför risker 
för komplikationer.”
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kan vara orsaken till varför bevacizu-
mab inte har gett den effekt hos patien-
ter med levermetastaserad bröstcancer 
som man hoppats på.

MÖJLIGGÖRA BÄTTRE BEHANDLING

I studien ville vi också undersöka om 
det fanns ett sätt att komma åt meka-
nismen vessel co-option för att möjlig-
göra en bättre behandling för patienter 
med denna mekanism. Eftersom tu-
mörcellerna behöver kunna flytta på 
sig och ta hepatocyternas plats valde vi 
att titta på mekanismer för cancercel-
lers motilitet. Arp (Actin related prote-
ins) 2/3 är ett proteinkomplex som me-
dierar nukleationen av aktinfilament 
som gör att cancerceller kan förflytta 
sig och invadera. Det har tidigare visats 
ha betydelse för invasion i både KRC 
och bröstcancer-celllinjer. Vi såg att 
Arp 2/3 uttrycktes i humana KLM och 
även bröstcancer-LM baserat på immu-
nohistokemi, liksom att uttrycket var 
högre i LM av replacement-typen. Ba-
serat på detta genererade vi en KRC-
cellinje där detta komplex kunde 
knockas ut/nedregleras. I en musmo-
dell kunde vi på så sätt skapa leverme-
tastaser med denna cellinje. När cellin-
jen hade starkt uttryck av Arp 2/3 väx-
te levermetastaser av replacement-ty-
pen. När komplexet knockades ut an-
tog levermetastaserna ett mer desmo-
plastiskt växtsätt. Vi gick vidare och 
jämförde behandlingseffekten med 

Capcetabin + en anti-VEGF-A-anti-
kropp i denna musmodell med dels 
Arp 2/3-uttryckande tumörceller kon-
tra tumörceller som fått sitt Arp 
2/3-uttryck nedreglerat. Här såg vi att 

möss med Arp 2/3-uttryckande celler 
som då har ett replacement-växtsätt 
hade en sämre effekt av given behand-
ling kontra de möss med Arp 2/3-ned-
reglerade celler, det vill säga de möss 
med ett desmoplastiskt växtsätt av sina 
LM. Detta stärker tanken att vi genom 
att använda ett sätt som slår mot vessel 
co-option kan förbättra överlevnaden 
hos patienter med replacement-typen 
av KLM och kanske även hos patienter 
med levermetastaserad bröstcancer. 
Studiens resultat kan leda till att vi i 
framtiden kan kombinera läkemedel 
som slår mot både angiogenes och ves-
sel co-option för att förbättra överlev-
naden.
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Det är få som blir lyckliga av att läsa 
statistiska uppgifter – till och med yrkes-
statistiker säger att de blir trötta av att 
titta på siffertabeller. Detta gäller naturligt-
vis i än högre grad för läkare som valt sitt 
yrke på grund av någon form av människo-
intresse. Ännu en grads ointresse kan för-
väntas av kirurger och onkologer som så 
tydligt behandlar en patient åt gången 
och därvid måste individualisera både 
terapi och bemötande efter patientens 
förutsättningar.

Trots ovanstående kan det någon gång vara av värde 
att läsa Cancer Incidence in Sweden och annan redovisad 
statistik eftersom det kan modifiera något av den in-

ställning flertalet läkare har till vissa cancersjukdomar, det 
kan ge incitament till nya forskningsfrågeställningar och 
kan ibland ge patienterna och deras anhöriga en förståelse 
som bidrar till ett bättre sätt att hantera sjukdomen.

Här kommer några utdrag ur Cancer Incidence in Swe-
den (i skrivande stund tillgängliga fram till 2015) om pan-
kreascancer och några tankar statistiken föranlett.

INCIDENS

Cancer utgående från den enzymproducerande delen av 
bukspottkörteln, exokrina pankreas, diagnostiseras i knappt 
1 300 fall per år i Sverige (år 2015 inrapporterades 633 fall 
bland män och 652 bland kvinnor). 

Basal statistik vid exokrin    
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Endast tre procent av fallen var dock odiagnostiserade 
före obduktion i Sverige 2015, vilket innebär att obduk-
tionsfrekvensen föga påverkar den registrerade incidensen.

Incidensen pankreascancer var i Sverige nästan dubbelt 
så hög på 1970-talet men minskade gradvis under slutet av 
1990-talet ner till cirka 1 000 per år för att under det se-
naste decenniet stabiliserat sig på nuvarande nivå. Huru-
vida den ökade incidensen beror på ökad cancerförekomst 
eller bättre diagnostiska metoder är inte möjligt att säker-
ställa, men för de läkare som specialiserat sig på diagnostik 
och terapi av pankreascancer har det inte kunnat skönjas 
någon avgörande förändring annat än att de cystiska can-
certumörerna (huvudsakligen benigna) numera påvisas allt 
oftare.

Ett riktmärke var länge att pankreascancerns incidens 
låg strax under magsäckscancerns, som dock sedan decen-
nier minskat i de flesta länder, inkluderande Sverige. Detta 
riktmärke har sedan länge passerats och under 2015 regist-
rerades 784 fall av ventrikelcancer, det vill säga med en in-
cidens motsvarande 60 procent av pankreascancerns. Då 
skall emellertid påpekas att cancer på övergången mellan 
matstrupe och magsäck numera hänförs till esofagus i can-
cerredovisningen – detta skulle kunna medföra att kanske 
100 ytterligare fall skulle redovisas som ventrikelcancer 
med tidigare klassificeringar, men den sammanlagda mäng-
den är dock fortfarande långt under pankreascancerns.

PERIPANKREATISK CANCER

Ur prognossynpunkt är det viktigt att skilja mellan exokri-
na pankreascancrar och andra cancrar i området, men ur 
diagnostiksynpunkt och i stora delar avseende den kirur-
giska behandlingen är de andra cancrarna i området lik-
ställda med andra pankreascancrar (i engelsk litteratur talas 
ofta om peripancreatic cancer vilket på gott – kliniskt – och ont 
– prognosmässigt – redovisar alla cancrar i området tillsam-
mans).

I Sverige diagnostiserades 2015 47 cancrar utgångna från 
papilla Vateri, vilka i princip alla handläggs av kirurgiska 
pankreatologer (en mycket liten andel försöker man be-
handla med endoskopiska metoder, men då – förhopp-
ningsvis – alltid tillsammans med kirurger). Av de 158 can-
crar som utgår från gallgångar (utom gallblåsan som – till-
hör – leverkirurgin) kan man beräkna att 80 procent sitter 
intrapankreatiskt och således ur alla synvinklar utreds som 
exokrin pankreascancer. Därtill kommer 83 tumörer i tolv-
fingertarmen, varav huvudparten sitter just vid papilla Va-
teri och sammanlagt cirka 90 procent kräver en samtidig 
pankreasresektion om man skall radikaloperera.

Samtliga dessa cancerformer drabbar samma åldrar som 
pankreascancer och den enda skillnaden demografiskt är 
att det finns en överrepresentation bland män bland patien-
terna.

Utöver detta diagnostiserades 49 endokrina pankreastu-
mörer. Vissa av dessa är inte säkert maligna och många av 
dem utreds på grund av exokrina symptom, men slutligen 
kommer en stor andel av dem att rekommenderas operation 
med någon form av begränsad pankreas-resektion.

Totalt innebär det att för de kirurger och onkologer som 
handlägger pankreascancerpatienter relateras arbetsbelast-
ningen snarare till 1 600 patienter per år än till de knappt  
1 300 som får diagnosen exokrin pankreascancer.

KRONISK PANKREATIT

För att få bilden komplett bör dessutom understrykas att 
stadigt cirka fem procent av de som opererats under miss-
tanke om cancer i den högra delen av bukspottkörteln vid 
mikroskopi visar sig ha lokaliserad kronisk pankreatit istäl-
let för cancer. Eftersom man samtidigt vet att cirka fem pro-
cent av alla pankreascancrar orsakas av kronisk pankreatit 
är det inte så underligt om en viss del opereras under fel 
diagnos – eftersom detta är en utvald grupp med gott all-
mäntillstånd och oftast mindre alkoholkonsumtion kan ope-

”Idag har skillnaderna 
fullständigt utjämnats, så 
att det i alla åldrar är en 
likartad ålderincidens för 
män och kvinnor.”
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rationerna både försvaras som kanske cancerpreventiva och 
i princip alltid som palliation för svårbehandlad smärta.

IPMN

Därutöver måste beaktas den mycket stora uppmärksamhet 
som de cystiska pankreas-tumörerna, i synnerhet IPMN (In-
traductal Papillär Mucinör Neoplasi), rönt de senaste decen-
nierna. Det finns tillförlitliga data att man finner sådana hos 
cirka två procent av alla asymptomatiska patienter avseende 
pankreas som utreds med CT eller MR för andra sjukdomar. 
Frekvensen är åldersberoende, vilket innebär att flertalet är 
i de åldrar då större pankreasresektioner knappast kan bli 
aktuella, men eftersom 3–20 procent av IPMN blir maligna 
inom en tioårsperiod kommer ett stort antal av yngre pa-
tienter att bli opererade ur profylaktisk synvinkel då de har 
karaktäristika som talar för att de är maligna eller kan ma-
lignifieras inom överskådlig tid (förbindelse med pankreas 
huvudgång, stora, snabb storleksökning eller tjocka partier 
i cystorna). På många pankreascentra utgör denna grupp 
idag 75 procent av de som diskuteras på de multidiscipli-
nära veckokonferenserna och en tredjedel av alla de som 
opereras.

ÅLDERBEROENDE

Pankreascancer tillhör gruppen av cancrar vars incidens sti-
ger med åldern. Endast en procent av fallen inträffar före 
40 års ålder och två procent är yngre än 50 år. 

I andra änden av spektrat var 17 procent av de insjuk-
nade 2015 80 år eller äldre, och 43 procent är 75 år eller 
äldre – med nuvarande rutiner för radikaloperation med 
krav på rimlig grad av hjärt-lungfriskhet och liknande är det 
minst en tredjedel av alla insjuknade som redan av detta skäl 
inte kommer att rekommenderas operation. Den kumula-
tiva risken att utvecklas cancer var 0,3 för 65-åringar år 2015 
och 0,8 för män respektive 0,7 för kvinnor före 75 års ålder.

Ålderstandardicerad incidens för svenska män var år 
2015 12,8 per 1 00 000 invånare och 11,6 för kvinnor. Medi-
anåldern vid insjuknande i Sverige är 75–79 år både för män 
och kvinnor, vilket i dessa åldrar ger en ålderstandard inci-
dens på 74,5 respektive 64,9. Det innebär att mellan 75 och 
79 års ålder insjuknar nästan en av 250 män i pankreascan-
cer – eftersom kvinnorna i denna ålder är fler än deras mot-
svarande siffror en på cirka 300.

KÖNSBEROENDE

Ända in på 1990-talet var pankreascancer överrepresenterat 
hos män, vilka i Sverige och i övriga västvärlden hade en 
cirka 20 procents högre incidens fram till 65 års ålder, var-
efter skillnaden mellan könen gradvis planade ut. Eftersom 
dessutom kvinnor lever längre än män var antalet pankreas-
fall hos kvinnor i högre åldrar större än hos män. Det spe-
kulerades på denna tid om att orsakerna till denna statistiskt 
signifikanta skillnad kunde vara att östrogen skyddade eller 
att testosteron ökade risken, vilket då skulle stödjas av att 

Läkemedel har ingen effekt om de inte används rätt 

Medicininstruktioner Sverige AB
031-779 99 87 · info@medicininstruktioner.se 

  Instruktionsfilmer för rätt användning av läkemedel 

  Kostnadsfritt stöd för vårdpersonal och patienter 

  Enkelt – inget inlogg eller lösenord

  Även som APP – laddas ner gratis på App Store eller Google Play Beställ kostnadsfria påminnelsekort  
via info@medicininstruktioner.se
Beställ kostnadsfria påminnel

i i

Inom ONKOLOGI finns instruktionsfilmer för vårdpersonal som  
administrerar på klinik och för patienter som behandlar sig själva



72   onkologi i sverige nr 5 – 17

••• pankreascancer

kvinnornas incidens kom ikapp männens cirka 15 år efter 
menopaus. Också skillnader i rökningsmönster gavs som 
förklaring till skillnaden.

Idag har skillnaderna fullständigt utjämnats, så att det i 
alla åldrar är en likartad ålderincidens för män och kvinnor.

INTERNATIONELLT PERSPEKTIV

Den svenska incidensen är i ett internationellt perspektiv 
hög. I Asien och i utvecklingsländer ökar oftast frekvensen 
pankreascancer kraftigt. Eftersom risken för pankreascan-
cer ökar med åldern kommer incidensen till viss del att vara 
beroende på hur väl man undersöker äldre människor med 
avancerad gastrointestinal cancer. 

European Network of Cancer Registries har i sin senaste rap-
port om pankreascancer redovisat jämförelser mellan alla 
de europeiska länderna 2012 då 103 773 europeiska med-
borgare registrerades ha diagnostiserats med pankreascan-
cer (och i princip lika många avlidit av sjukdomen). Den 
högsta åldersstandardiserade incidensen påvisades i Tjeck-
ien (14,6), Slovakien (14,0), Ungern (13,5), Finland (13,4) 
och Slovenien (13,0). De lägsta incidenserna registrerades 
i Portugal (7,5), Ukraina (7,4), Albanien (7,3) och Cypern 
(7,3). En svaghet med redovisningen är att man åldersstan-
dardiserat med utgångspunkt från 1967 (Doll R, Cook P. 
Summarizing indices for comparison of cancer incidence 
data. Int J Cancer 1967; 15: 269–79), vilket ger en missvis-
ande bild utgående från åldersfördelningen av den svenska 
åldersfördelningen och cancerincidensen per åldersgrupp 
2017. Man kan dock konstatera att Sverige med all sannolik-
het tillhör de länder med höga incidenser för pankreascan-
cer, men inte högst.

Fortfarande tycks de högsta incidenserna för pankreas-
cancer uppmätas bland infödda på Nya Zeeland och på Ha-
waii.

 
OPERATIONSSTATISTIK

Enligt Socialstyrelsens slutenvårdsregister gjordes under 
2016 695 ”pankreasresektioner eller pankreatektomier”, 
men det går inte att koppla dem till diagnos i den tillgäng-
liga statistiken. Antalet ingrepp är lika mellan män och 
kvinnor. Ingreppen fördelas avseende på var patienterna är 
skrivna, vilket innebär att det är svårt att värdera hur många 
som gjorts på varje kirurgklinik. Mest är dock sannolikt 
gjort i Huddinge, 189 operationer, eftersom det är den enda 
kirurgklinik i Stockholm som opererar pankreas radikalt 
syftande. Ingen av övriga universitetskliniker tycks ha till-
skrivits mer än 100 operationer.

Antalet ingrepp har stigit nästan rätlinjigt under de 19 år 
från 1998 då riksdata finns tillgängliga: från 265 ingrepp år 
1998 till 413 år 2008 och 695 år 2016. Motsvarande siffror 
för ingrepp per 100 000 invånare och år blir då 2,99, 4,48 
och 7,00. Högst incidens har då kvinnor i Södermanland 
2016 med 13,3 och lägst har män i Blekinge med 2,5.

PROGNOS

För patienter med exokrin pankreascancer rapporteras från 
”centers of excellence” i Heidelberg, Verona, Baltimore, Seattle, 
med flera femårsöverlevande efter resektion för cancer i 
storleksordningen 20–25 procent. Från Sverige föreligger 
inte nationella data efter år 2011, Socialstyrelsen och Can-
cerfonden, en relativ femårsöverlevnad på 5,1 procent för 
män och 6,0 för kvinnor och en relativ tioårsöverlevnad på 
3,3 respektive 4,4 procent. Dessa siffror visar visserligen att 
sjukdomen inte är ”hopplös”, men eftersom de inte relaterar 
till patientgruppen som opererats i radikalt syfte är de ändå 
av begränsat intresse.

”Fortfarande tycks de högsta 
incidenserna för pankreascancer 
uppmätas bland infödda på Nya 
Zeeland och på Hawaii.”

ÅKE ANDRÉN-SANDBERG , PROFESSOR EMERITUS I KIRURGI, 
AKE.ANDRENSANDBERG@GMAIL.COM
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förskrivning vänligen läs produktresumé på www.fass.se. Datum för 

senaste översyn av SPC: Juli 2017. För övrig information se www.fass.se. 
Kontaktuppgifter: Bayer AB, Box 606, 169�26 Solna, tel. 08-580�223�00. 
L.SE.MKT.08.2017.2901
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oReferenser:  1. Nexavar produktresumé.  2. EASL–EORTC  Clinical Practice Guide lines:  Management of hepatocellular carcinoma. J Hepatol. 
2012;56(4):908–43.  3. Llovet J.M., Ricci S., Mazzaferro V. et al. Sorafenib in Advanced Hepatocellular Carcinoma. N Engl J Med. 2008;359:378–90.  
4. Levercellscancer, nationellt vård program juni 2015, http://www.cancercentrum.se/samverkan/cancerdiagnoser/lever-och-galla/vardprogram/  
5. Verslype C. et al. Ann Oncol. 2012;23 (Supplement 7): vii41–vii48.

Levercellscancer: Nexavar är avsett för behandling av patienter med levercellscancer. 
Njurcellscancer: Nexavar är avsett för behandling av patienter med avancerad njurcellscancer som sviktat på tidigare  
interferon-alfa- eller interleukin-2-baserad behandling eller som ej anses lämpliga för sådan behandling. 
Differentierad tyreoideacancer (DTC): Nexavar är avsett för behandling av patienter med progressiv, lokalt avancerad  
eller metastaserad, differentierad (papillär/follikulär/Hürthlecells) tyreoideacancer, refraktär mot radioaktivt jod.

NEXAVAR® (sorafenib) 
10 ÅRS KLINISK ANVÄNDNING INOM HCC1, 2

(godkänd för levercellscancer 2007)

•  Förlänger medianöverlevnaden med 

10,7 mån vs.�7,9 mån för placebo med HR 

0,69; 95�% CI, 0,55–0,873

•  Rekommenderad systemisk behandling 

vid HCC i svenska och internationella 

riktlinjer2,�4–5

Bayer AB

Box 606, 169�26 Solna

Tel. 08-580�223�00
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Nyttig ny kunskap om     
ESMO 2017 i Madrid bjöd inte på några revolutionerande nyheter vad gäller ämnesområdet 
gastrointestinal cancer, men ändå en hel del matnyttigt för en GI-onkolog. Det rapporterar 
docent Åke Berglund, överläkare vid Akademiska sjukhuset i ett referat från kongressen 
som arrangerades den 8–12 september.

Den tyska AIO-gruppen presen-
terade en randomiserad fas II-
studie (abstract 4750) där pa-

tienterna med mCRC RAS wt behand-
lades med FOLFOXIRI (n=33) eller 

FOLFOXIRI + Panitumumab (n=63). 
Primär endpoint var respons rate och 
det blev signifikant till fördel i Panitu-
mumab-armen med 85,7 procent re-
sponders jämfört med 60,6 procent i 

kontrollarmen. Det var ingen skillnad 
i PFS och överlevnadsdata ännu ej 
mogna. Det var fler patienter i Panitu-
mumab-armen som gick till metastas-
kirurgi men till priset av högre toxicitet 

••• gastrointestinal cancer
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  GI-cancer på ESMO
där 33 procent av patienterna fick G-
CSF-understöd.

Hur tolka detta? Självfallet är det 
mycket imponerande responsrate men 
troligtvis är det bara en minoritet av 
patienterna som kan bli föremål för 
första linjens behandling med fyra dro-
ger. Patienterna i studien hade mycket 
gott allmäntillstånd och medianåldern 
var endast 78 år. Det tog två år att slut-
föra inklusionen av studien trots att 23 
stora tyska centra deltog. Likväl kan ju 

detta vara en möjlig behandling hos pa-
tienter i konverteringssituationen där 
kuration är målet.

 Sedan presenterades en hel del ne-
gativa studier men även detta kan ju 
vara nog så intressant.

Det presenterades en fransk 3-armad 
neoadjuvant randomiserad fas II-studie 
(abstract 4760) vid högrisk koloncancer 
st II och st III. Patienterna randomise-
rades till omedelbar kirurgi följt av sex 
månaders postop FOLFOX eller två 

månaders neoadjuvant FOLFOX – 
operation – fyra månaders postop 
FOLFOX. Den tredje armen var som 
den andra med Cetuximab-tillägg, den-
na behandlingsarm avbröts efter en tid 
på grund av för mycket toxicitet. Det 
var ingen skillnad i utfall av neoadju-
vant FOLFOX jämfört med omedelbar 
kirurgi. Vi får invänta svar från andra 
och större studier (FOXTROT) för att 
se om man kan optimera utfallet med 
neoadjuvant behandling.
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5FU Bev 5FU Iri Bev

RR 37 % 53 % p=0.01

PFS mån 8,0 9,9 ns

TFS mån 9,6 9,9 ns

OS mån 22 23,5 ns

Standardbehandling vid resektabel 
levermetastasering är tre månader 
FOLFOX preoperativt följt av tre må-
nader FOLFOX postoperativt. Man 
har tidigare publicerat en randomiserad 
studie med detta upplägg +/- Cetuxi-
mab (Primrose Lancet Oncol 2014) där 
den progressionsfria överlevnaden var 
sämre med Cet-tillägget. Nu på ESMO 
presenterades mogna överlevnadsdata 
med signifikant sämre överlevnad för 
Cet-behandlade patienter (abstract 
483PD). Man kan inte låta bli att åter-
igen förvånas över att EGFR-hämmare 
kan ha god effekt vid den metastatiska- 
och konverteringssituationen men 
samtidigt vara verkningslöst i den 
(neo)adjuvanta situationen och till och 
med ge sämre utfall i vissa studier.

Hur aggressiv ska man vara upfront 
vid en strikt palliation?

Man testade vid första linjen 5FU 
och Bev +/- Irinotecan (abstract 
4860). Det var en randomiserad fas 
III-studie med non-inferiority design 
med time to failure strategy (TFS). 
Medelåldern var förhållandevis hög, 70 
år räknat på 434 inkluderade patienter.

Andra studier har visat likande re-
sultat. Min egen tolkning av resultaten 
är att man torde kunna starta något 
försiktigt, men hos patienter med ag-
gressiv och symptomgivande sjukdom 
bör man överväga en mer aggressiv 
strategi.

OPTIMAL SECONDLINE BEHANDLING

Vid progress på första linjens behand-
ling med cytostatika och Bevacizumab 
– vad göra då?

Den franska Prodige-gruppen pre-
senterade ytterligare en randomiserad 
fas II-studie: Effekt av kombinations-

cytostatika till antingen Cetuximab el-
ler Bevacizumab hos patienter med 
KRAS wt mCRC med progress efter 
första linjens behandling med Bevaci-
zumab. Primär endpoint var progres-
sionsfri överlevnad vid fyra månader 
och detta blev signifikant till fördel för 
Bevacizumab-armen.

Det är tidigare visat att Bev ger en 
överlevnadsvinst (1,4 mån) vid second-
line efter tidigare Bev-progress. I den-
na studie kunde således inte Cet matcha 
Bev vid secondline. Å andra sidan har 
tidigare retrospektiva subgruppsanaly-
ser visat att sekvensen av antikropps-
behandling kan ha betydelse. Har man 
som intention att använda antikroppar 
så torde det vara en fördel att använda 
EGFR-hämmare först.

ÖVRE GI-CANCER

Adjuvant behandling vid gallvägscan-
cer?

Då det tidigare har saknats adjuvan-
ta studier vid gallgångscancer har 
många onkologer extrapolerat data 
från adjuvanta studier vid pankreascan-
cer och använt Gemcitabin och även 
senare med tillägg av Capecitabin. 

Som late breaking abstract under-
söktes i en mindre randomiserad fas 
III-studie hos patienter som genomgått 
kirurgi av gallgångscancer värdet av 
tillägg med 6 månaders behandling 
med GEMOX jämfört med enbart ex-
pektans. Studien var helt negativ både 
för progressionsfri- och totalöverlev-
nad. Tidigare under sommaren presen-
terades dock en gränsfallspositiv studie 
med överlevnadsvinst med sex måna-
der Capecitabin-behandling jämfört 
med exspektans (ASCO 2017 Primrose 
abstr 4006).

Hur tolka detta? Ibland kan man som 
onkolog bli något förvirrad av motsägel-
sefulla resultat. Hur bra är Gemcitabin 
vid gallvägscancer? Evidens för detta är 
relativt låg vid avancerad gallgångscan-
cer åtminstone som singelbehandling. 
Är det så att 5FU trots allt är en adekvat 
behandling av gallgångscancer både i 
den adjuvanta och metastatiska situatio-
nen? Uppenbarligen är det fler frågor än 
svar. Vi emotser starkt svar på den på-
gående randomiserade ACTICCA-
1-studien där man jämför kombinatio-
nen Cisplatin och Gemcitabin jämfört 
med exspektans.

HEPATOCELLULÄR CANCER

Tivantinib är en oral c-MET-hämmare 
som tidigare visat mycket lovande re-
sultat i fas II-studier vid HCC. Det pre-
senterades en japansk randomiserad fas 
III-studie med Tivantinib jämfört med 
placebo. Studien var helt negativ.

Under det sista decenniet har det 
rapporterats ett tiotal negativa fas III-
studier vid HCC men sista året har det 
hänt en del spännande nyheter både i 
first och secondline.

Tidigare under ASCO i år presente-
rades en randomiserad fas III-studie 
vid första linjen där man jämförde So-
rafinib mot den nya multikinas-häm-
maren Lenvatinib. Studien visade till 
fördel för Lenvantinib på flera parame-
trar. På ESMO presenterades sub-
gruppsanalyser av denna studie (abst-
ract LBA 30) där man fann tydliga pre-
diktiva faktorer för bägge drogerna be-
roende på olika tumörkarakteristika. 
Vidare presenterades livskvalitetsdata 
och även här vissa fördelar för Lenva-
tinib. Vi lär få höra mer om detta fram-
ledes.

ÅKE BERGLUND, DOCENT OCH ÖVERLÄKARE, 
UPPSALA UNIVERSITET OCH AKADEMISKA SJUKHUSET, 

AKE.BERGLUND@IGP.UU.SE
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STAMCELLER  SOM  MÅL  FÖR  B
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Spridd bröstcancer är fortfarande en svår motståndare. För att lyckas bota metastaserad 
bröstcancer måste vi förmodligen utveckla läkemedel som slår ut även den vilande tumör-
cellspopulationen som i sin tur består av cancerceller med stamcellsegenskaper. Det skriver 
docent Johan Hartman, patolog vid Karolinska Universitetslaboratoriet, som just nu stude-
rar hur man kan angripa cancerstamceller i ännu mer verklighetstrogna modeller som även 
innefattar tumörstroma.

••• bröstcancer
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Bröstcancer är den vanligaste can-
cersjukdomen hos svenska kvin-
nor. Effektiv terapi i form av ki-

rurgi och adjuvant behandling kan 
bota flertalet patienter. Vid metastatisk 
spridning till andra organ är dock 
prognosen dyster och tumörcellerna är 
mycket svåra att utrota. En viktig för-
klaring till det är intratumoral (eller in-
trametastatisk) tumörheterogenitet. 
Med det menas skillnader på genetisk, 

transkriptionell och proteinnivå mellan 
olika tumörcellsgrupper inom en och 
samma tumör eller metastas. Heteroge-
niteten tros vara ett resultat av darwi-
nistisk selektion där resistenta tumör-
cellskloner selekteras fram under can-
cerbehandlingen. 

En annan mekanism till behand-
lingsresistens är vilande tumörcellsklo-
ner. I en bröstcancer finns tumörceller 
med snabb celldelning i framförallt tu-

mörens invasiva front som är viktiga 
för tumörtillväxten, men det finns ock-
så tumörceller som befinner sig i vilo-
fas under kortare eller längre tid. 

SVÅRA ATT BEKÄMPA

Eftersom flertalet cancerläkemedel på 
ett eller annat sätt slår mot celldelning 
innebär det att dessa vilande tumörcel-
ler är mycket svåra att bekämpa. Vilan-
de tumörceller i andra organ kan också 

”I en bröstcancer finns tumörceller med snabb 
celldelning i framförallt tumörens invasiva front 
som är viktiga för tumörtillväxten, men det finns 
också tumörceller som befinner sig i vilofas under 
kortare eller längre tid.”
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vara en förklaring till sena recidiv där 
metastaser upptäcks långt senare, 
ibland 20 år efter den primära bröst-
cancern opererades bort. En förkla-
ringsmodell som är starkt kopplad till 
de två mekanismerna är existensen av 
cancerstamceller i tumören. Idag vet vi 
att solida tumörer som till exempel 
bröstcancer är komplexa ekosystem där 
flera celltyper bidrar till tumörens bio-
logi. I detta ekosystem utgör cancer-
stamceller, eller de tumörinitierande 
celler som de ibland kallas, en liten sub-
population av cancerceller med förmå-
ga att metastasera och initiera tumör-
växt, upprätthålla och expandera tu-
mören till den tumörcellsmassa som 
bildar huvuddelen av en tumör eller en 
metastas. Cancerstamcellernas existens 
visades första gången för 20 år sedan 
inom akut myeloisk leukemi (AML)4 
där en liten population av tumörceller 
med specifika cellytemarkörer kan eta-
blera AML i möss i mycket litet antal. 
Tumörceller som dock saknade stam-
cellsmarkörer kunde inte bilda nya tu-
mörer. 

KORRELERAR TILL DÅLIG PROGNOS

Under åren därefter påvisades cancer-
stamceller i flera andra tumörtyper. I 
bröstcancer har man identifierat vissa 
cellytemarkörer som utmärker cancer-
stamceller. Högt uttryck av dessa i tu-
mörer korrelerar till dålig prognos i 
bröstcancer. En annan metod för att 
isolera cancerstamceller är att växa tu-
mörceller under icke-adherenta beting-
elser i cell-medium med låg koncentra-
tion av serum. Huvuddelen av tumör-
cellerna kommer då inte att överleva 
eftersom de kräver en kontakt med ex-
tracellulärmatrix och genomgår då en 
typ av programmerad celldöd, så kallad 
anoikis. Tumörcellerna som däremot 
växer och bildar så kallade mammosfä-
rer överuttrycker vissa ytproteiner och 
framförallt embryonala stamcellsgener 
och har en hög resistens mot cancerbe-
handling. Under senare år har man för-
stått att en bröstcancer inte är helt hie-
rarkiskt organiserad utan att cancer-
stamceller förmodligen kan bildas från 
vanliga tumörceller i olika nischer i tu-
mören och under olika tidpunkter. Vi 
har tidigare DNA-sekvenserat cancer-
stamceller från flera olika patienter och 
jämfört dessa med tumörens icke-stam-

”I detta ekosystem utgör cancerstam  -
celler, eller de tumörinitierande celler som 
de ibland kallas, en liten subpopulation av 
cancerceller med förmåga att metastasera 
och initiera tumörväxt, upprätthålla och 
expandera tumören till den tumörcellsmassa 
som bildar huvuddelen av en tumör eller 
en metastas.”

Immunfluorescerande infärgning av mammosfärer isolerade från patienter som visar rött=ERbeta, 
grönt=CD44 respektive ALDH1 (vilka båda är cancerstamcellsmarkörer).

••• bröstcancer



  onkologi i sverige nr 5  – 17   81

celler och därmed kunnat bekräfta att 
det finns en plasticitet i tumören. Såle-
des utgör inte cancerstamcellerna nå-
gon genetiskt specifik population utan 
förmodligen kan cancerstamceller ge-
nom ändrade genexpressionsprogram 
övergå i ”vanliga” differentierade can-
cerceller och vice versa1. Kanske kan 
man därför se på cancerstamcellerna 
som ena änden på en fenotypisk varia-
tion där dessa celler utgör ena ytterlig-
heten. Det ökar ytterligare på komplexi- 
teten i tumörbiologin. 

KAN ISOLERA CANCERSTAMCELLER

Inom vår forskning har vi under de se-
naste sju åren byggt upp logistik och 
metodik att isolera och expandera can-
cerceller direkt från patienter som ope-
reras vid cancercentra på Södersjukhu-
set och Karolinska Universitetssjukhu-
set. Genom en utarbetad skrapteknik 
kan vi få fram levande tumörceller ock-
så från de tumörer som normalt inte 
går att spara i biobanken5. På så sätt 
kan vi också erhålla levande tumörma-
terial utan att äventyra diagnostiken. 
Denna metod kan också användas för 
att isolera cancerstamceller. Cancer-
stamceller har inte bara resistens mot 
kemoterapi utan är troligen mer eller 
mindre hormonoberoende och har en 
minskad känslighet för endokrin be-
handling som till exempel tamoxifen. 
Trots att tamoxifen stoppar celldel-
ningen och leder till tumörminskning 
av östrogenreceptor(ER)-uttryckande 
tumörceller så kan den inte blockera 
cancerstamceller. 

Vi analyserade det globala genut-
tycket efter behandling med tamoxi-
fen. Intressant nog kunde vi se att ta-
moxifen inducerade genuttrycksmöns-
ter associerade med ribosom-syntes 
och mRNA-translation i cancerstam-
celler, båda i sin tur reglerade av 
mTOR-signalvägen. Genom att tillföra 
en farmakologisk hämmare av mTOR-
signalering kunde vi därför känsliggö-
ra cancerstamcellerna för tamoxifen. 
Det kan möjligen förklara varför pa-
tienter med tumörrecidiv resistenta 

mot aromatashämmare kan dra fördel 
av att kombinera behandlingen med 
mTOR-hämmaren everolimus3. 

I vår senaste studie som nyligen 
pub licerats i Journal of the National 
Cancer Institute har vi studerat cancer-
stamceller isolerade som mammosfärer 
från över 200 bröstcancerpatienter och 
identifierat tidigare okända egenskaper 
som kan angripas terapeutiskt2. Trots 
att majoriteten av bröstcancrar är ER-
positiva har man inte kunnat identifie-
ra ER-expression i cancerstamceller 
utan den tillväxtstimulerande effekten 
misstänks gå via parakrin reglering ge-
nom till exempel fibroblaster i tumör-
stroma. Vi har visat att cancerstamcel-
lerna uttrycker en annan östrogenre-
ceptor, ERβ, på både protein- och mR-
NA-nivå. Uttrycket av denna receptor 
är extremt lågt i vanliga, differentiera-
de bröstcancerceller men är högt i can-
cerstamceller isolerade från patienter. 
ERβ korrelerar här till uttryck av em-
bryonala genprogram och bröstcancer-
stamcellernas överlevnad är beroende 

av denna receptor. Om uttrycket av re-
ceptorn stängs av genom RNAi eller 
om den hämmas med selektivt block-
erande ER-ligander stoppas celldel-
ningen och så även tumörväxt från hu-
mana cancerceller inplanterade i bröst-
körteln på möss. 

HÄMMAS AV KOMBINATIONSBEHANDLING

Om ERβ däremot överuttrycks med 
genreglering bildas f ler och större 
mammosfärer. Vi visade också att 
funktionen av ERβ går genom regle-
ring av glykolys, det vill säga cancercel-
lernas metabolism. Genom att kombi-
nera tamoxifen med en selektiv häm-
mare av ERβ kunde vi hämma tumör-
utvecklingen från cancerstamceller. 
Intressant nog såg vi även att så kallade 
trippelnegativa tumörer som saknar ut-
tryck av ER hämmades av kombina-
tionsbehandlingen. Vår studie visar 
dels på möjligheter att attackera can-
cerstamceller farmakologiskt men ock-
så på svårigheterna att studera tumör-
reglerande mekanismer i cell-linjer och 
vikten av att validera mekanistiska 
fynd i patientmaterial. För att lyckas 
bota spridd bröstcancer måste vi för-
modligen utveckla läkemedel som slår 
ut även den vilande tumörcellspopula-
tionen som i sin tur består av cancer-
celler med stamcellsegenskaper. I vår 
nuvarande forskning studerar vi hur 
man kan angripa cancerstamceller i 
ännu mer verklighetstrogna modeller 
som även innefattar tumörstroma.

Referenser:
(1) Klevebring D and Hartman, Breast Cancer 
Research, July 2014.

(2) Ran M and Hartman, Journal of the Na-
tional Cancer Institute, March 2017.

(3) Karthik GM and Hartman., Cancer Letters, 
October 2015.

(4) Bonnet, D. and Dick, J.E. Nat. Med. 1997

(5) Ran M and Hartman, Laboratory Investi-
gation, July 2014.

”Cancerstamceller har inte bara resistens 
mot kemoterapi utan är troligen mer eller 
mindre hormonoberoende och har en mins-
kad känslighet för endokrin behandling 
som till exempel tamoxifen.”

JOHAN HARTMAN , DOCENT, SPECIALISTLÄKARE, KLINISK PATOLOGI OCH CYTOLOGI, 
KAROLINSKA UNIVERSITETSLABORATORIET OCH KAROLINSKA INSTITUTET, STOCKHOLM.
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I år är det 10 år sedan NEXAVAR® godkändes för »behandling av 
patienter med levercellscancer1«, nu finns möjligheten att erbjuda 
patienterna ytterligare en linjes behandling med STIVARGA® 2
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 STIVARGA® (regorafenib) 40 mg filmdragerad tablett. Rx. Indikationer:  STIVARGA som 
monoterapi är indicerat för behandling av vuxna patienter med: - metastaserad kolorektal 
cancer som tidigare har behandlats med, eller inte anses vara lämpade för, tillgängliga be-
handlingar. Till dessa hör fluoropyrimidinbaserad kemoterapi, anti-VEGF-behandling, och en 
anti-EGFR-behandling. (F) - icke resektabla eller metastaserande gastrointestinala stroma-
cellstumörer (GIST) som har progredierat under eller varit intoleranta mot tidigare behandling 
med imatinib eller sunitinib. (F) - levercellscancer (HCC) som tidigare har behandlats med 
sorafenib. (EF) Varning och försiktighet: De allvarligaste biverkningarna hos patienter som 
fått Stivarga är allvarlig lever skada, blödning, gastrointestinal perforation och infektion. De 
vanligaste observerade biverkningarna (  30 %) hos patienter som fått Stivarga är smärta, 
hand-fot-hud reaktion, asteni/trötthet, diarré, minskad aptit och minskat matintag, hypertension 
och infektion. Farmakoterapeutisk grupp: Cytostatiska/cytotoxiska medel, proteinkinas-
hämmare, ATC-kod: L01XE05. Kontraindikationer: Överkänslighet mot den aktiva substansen 
eller mot något hjälpämne. Före förskrivning vänligen läs produktresumé på www.fass.se. 
Pris: Se www.fass.se. Kontaktuppgifter: Bayer AB, Box 606, 169 26 Solna, tel. 08-580 223 00. 
Datum för senaste översyn av SPC: Augusti 2017. För övrig information se www.fass.se.

  Detta läkemedel är föremål för utökad övervakning. Hälso- och sjukvårdspersonal uppma-
nas att rapportera varje misstänkt biverkning till Läkemedelsverket. L.SE.MKT.08.2017.2892

NEXAVAR® (sorafenib) 200 mg filmdragerad tablett. Rx. F. Indikationer: NEXAVAR är av-
sett för behandling av patienter med levercellscancer och för patienter med njurcellscancer 
som sviktat på tidigare interferon-alfa- eller interleukin-2-baserad behandling eller som ej 
anses lämpliga för sådan behandling. NEXAVAR är även avsett för behandling av differen-
tierad thyroideacancer som är refraktär mot behandling med radioaktivt jod. Biverkningar: 
De vanligaste biverkningarna av NEXAVAR är hand-fot-hudreaktion (palmar-plantar erytro-
dysestesi), hypertoni, diarré, illamående, kräkningar, obstipation, blödningar, fatigue, smärta, 
feber, hudutslag, alopeci, viktminskning, atralgi, infektion, lymfopeni, anorexi, hypofosfatemi 
och hypokalcemi. De viktigaste allvarliga biverkningarna är myokardiell infarkt/ischemi, gastro-
intestinal perforation, läkemedelsinducerad hepatit, blödning och hypertensiv kris. Varningar: 
NEXAVAR kan orsaka QT-intervallförlängning och ska användas med försiktighet hos patienter 
som har eller kan utveckla förlängning av QTc. Det finns inga data för användning vid gravt 
nedsatt leverfunktion (Child-Pugh C). Vid behandling av thyroideacancer bör nyttan för den 
enskilda patienten noga bedömas med hänsyn tagen till tumörstorlek, sjukdomssymtom och 

-progression. Kontra indikationer: Överkänslighet mot den aktiva substansen eller mot något 
hjälpämne. Farmakoterapeutisk grupp: Cytostatiska/cytotoxiska medel, proteinkinashäm-
mare, ATC-kod: L01XE05. Före förskrivning vänligen läs produktresumé på www.fass.se. Datum 
för  senaste översyn av SPC: Juli 2017. För övrig information se www.fass.se. Kontakt-
uppgifter: Bayer AB, Box 606, 169 26 Solna, tel. 08-580 223 00. L.SE.MKT.08.2017.2901
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Referenser: 
1. Sequist LV et al. J Clin Oncol 2013;31(27):3327–34. 2. Yang JC et al. Lancet Oncol 2015;16(2):141–51. 
GIOTRIF® (afatinib), proteinkinashämmare, selektiv, irreversibel blockerare av ErbB-familjen. Rx, F. Indikation: Monoterapi indicerat vid behandling 
av vuxna patienter med lokalt avancerad eller metastaserad icke-småcellig lungcancer (NSCLC) med aktiverande mutation(er) av epidermal 
tillväxtfaktorreceptor (EGFR) och som tidigare inte behandlats med annan EGFR-TKI samt lokalt avancerad eller metastaserad NSCLC av skivepiteltyp 
som progredierar under eller efter platinabaserad cytostatikabehandling. Varningar och försiktighet: Vid långvariga diarréer fi nns risk för dehydrering 
varför noggrann monitorering och behandling är viktigt. Patienter som plötsligt utvecklar lungsymtom såsom andnöd, hosta och feber, ska avbryta 
behandling med GIOTRIF® under diagnostisk utredning för lungfi bros. Förpackningar och styrkor: GIOTRIF® ges i tablettform och fi nns som 20 mg, 
30 mg, 40 mg och 50 mg. Rekommenderad dos är 40 mg en gång om dagen. Datum för senaste översyn av produktresumén: 2017-07-13. För 
pris och ytterligare information se www.fass.se. Boehringer Ingelheim Sverige AB, 08-7212100.

   Detta läkemedel är föremål för utökad övervakning för att möjliggöra snabb identifi kation av ny säkerhetsinformation. 

•  46% minskning av den relativa 
mortalitetsrisken hos deletion 19-patienter 
(HR 0,54; 95% KI 0,36–0,79; p=0,0015)2.

•  53% minskning av den relativa risken för 
tumörprogression hos patienter med vanliga 
mutationer (HR 0,47; 95% KI 0,34–0,65; 
p<0,001)1.*

*Vanliga mutationer: deletion 19 och L858R.

GIOTRIF® (afatinib) – irreversibel 
ErbB-familjeblockerare 
för patienter med 
EGFR M+ NSCLC

LUX-Lung 3 OS-data: 
Planerad subgruppsanalys – deletion 19-patienter2

GIOTRIF® (n=112)
Cisplatin/pemetrexed (n=57)

 Hazard ratio 0,54
(95% CI, 0,36–0,79)
P=0,0015
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2:a generationens EGFR-TKI 
för 1:a linjens behandling
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NYA CANCER-
samordnaren

KOMBINERAR
forskning och
vårdplanering

CANCERKOMPISAR 
– stöd som fyller stort behov

”Fler studier bör initieras om
äldre med högmaligna gliom”

NYA RÖN OM ADT
förändrar VÅRDEN

Stamceller som mål för
bröstcancerbehandling RCC: Förebyggande

insatser måste öka

NU EMA GODKÄND

Tafi nlar® (dabrafenib) Rx, F, ATC-kod: L01XE23
Behandlingstid: Behandlingen ska pågå tills den inte längre har någon positiv effekt eller oacceptabel toxicitet uppträder.

 Detta läkemedel är föremål för utökad övervakning. 
Beredningsform: Kapslar á 50 mg eller 75 mg. Verksamma beståndsdelar: dabrafenib. Indikation: Dabrafenib som monoterapi eller i kombination med trametinib är avsett för behandling av vuxna patienter med icke-resektabelt 
eller metastaserat melanom med en BRAF V600-mutation. Innan patienterna tar dabrafenib måste ett validerat test utförts som bekräftar att tumören har en mutation i BRAF V600. Varningar och försiktighet: Ta alltid Tafi nlar enligt 
läkarens anvisningar. Liksom för alla läkemedel kan detta läkemedel orsaka biverkningar men alla användare behöver inte få dem. Tafi nlar kan ge pyrexi (feber) av olika grad och frekvens. Febern kontrolleras med hjälp av febernedsättande 
läkemedel. Om patientens feber stiger över eller är lika med 38,5 grader skall behandlingen avbrytas. För fullständig förskrivarinformation och pris, se fass.se. Produktresuméns senaste översyn 2015-09-24.

Mekinist® (trametinib) Rx, EF, ATC-kod: L01XE25
Behandlingstid: Behandlingen ska pågå tills den inte längre har någon positiv effekt eller oacceptabel toxicitet uppträder.

 Detta läkemedel är föremål för utökad övervakning. 
Beredningsform: Tabletter á 0,5 mg eller 2 mg. Verksamma beståndsdelar: trametinib. Indikation: Trametinib som monoterapi eller i kombination med dabrafenib är avsett för behandling av vuxna patienter med icke-resektabelt 
eller metastaserat melanom med en BRAF V600-mutation. Innan patienterna tar trametinib måste ett validerat test utförts som bekräftar att tumören har en mutation i BRAF V600. Varningar och försiktighet: Ta alltid Mekinist enligt 
läkarens anvisningar. Liksom för alla läkemedel kan detta läkemedel orsaka biverkningar men alla användare behöver inte få dem. Mekinist kan i kombination med Tafi nlar ge pyrexi (feber) av olika grad och frekvens. Om patientens 
feber stiger över eller är lika med 38,5 grader skall behandlingen avbrytas. Febern kontrolleras med hjälp av febernedsättande läkemedel. Se Tafi nlar SPC avseende dosmodifi kationer, Mekinist behöver inte dosmodifi eras när det ges i 
kombination med Tafi nlar. För fullständig förskrivarinformation och pris, se fass.se. Produktresuméns senaste översyn 2015-08-25.

Referenser: 1. Adapted from Long GV, et al. Lancet. Published online ahead of print May 31, 2015.  2. Adapted from Tafi nlar Summary of Product Characteristics; 2015.  3. Tafi nlar produktresumé 2015-09-24.  4. Updated OS analysis 
COMBI-v, adapted from Caroline Robert oral presentation ECCO 2015.

Om du vill rapportera en biverkan eller oönskad händelse, kontakta biverkningsenheten på Novartis. Telefon: 08-732 32 00. Postadress: Biverkningsenheten, Novartis, Box 1150, SE-183 11 Täby, Sweden.

Novartis Sverige AB, Box 1150, 183 11 Täby.
Telefon 08-732 32 00, www.novartis.se
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Behandling med Tafi nlar + Mekinist i 1:a linjen 
påvisar större OS effekt än vid behandling med 
BRAF inhibitor i monoterapi
25 månader överlevnad i median

Konsekventa överlevnadsvinster i två stycken randomiserade kliniska studier1-4

Patienter under risk Patienter under risk

Tafi nlar+Mekinist 211 208 200 187 174 159 144 135 124 112 106 103 88 53 21 3 0 0

Tafi nlar 212 206 191 175 159 147 138 127 111 104 95 88 70 42 10 2 1 0

Tafi nlar+Mekinist 352 342 336 311 286 260 245 230 217 198 173 128 68 38 16 5

Vemurafenib 352 341 315 286 252 231 201 187 166 152 129 88 46 28 7 0
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Tid från randomisering (månader) Tid från randomisering (månader)

Tafi nlar + Mekinist
Tafi nlar

Tafi nlar + Mekinist
Vemurafenib

 vid 1 år  vid 1 år

 vid 2 år

 vid 1 år  vid 1 år

74% OS 72% OS

51% OS

68% OS 65% OS

COMBI-d COMBI-v

  Tafi nlar Tafi nlar  Tafi nlar Vemurafenib
 + Mekinist  + Mekinist

1 år OS (% patienter) 74% 68% 72% 65%

2 år OS (% patienter) 51% 42% 51% 38%

Median OS 25.1 18.7 25.6 18.0
 månader månader månader månader

 vid 2 år

 vid 2 år

51% OS

42% OS

 vid 2 år
38% OS




