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,’ Overlevnaden i sjukdomen forbiittrades
under 1960- och 70-talen, men har sed

legat oforéiindrad fram till de senaste fem dren
Didirefter har det skett en signifikant forbdittri
i alla stadier av sjulkcdomen i Sverige.




eter till handlidggning
r med urinblasecancer

Utredning och behandling av patienter med urotelial cancer har varit oférandrad under
madanga ar. Nagra nya lakemedel har inte tillkommit i den utstrackning som vid prostata-
och njurcancer. Detta kan vara orsaken till att overlevnaden inte har forbattrats i samma
utstrackning som vid andra cancerformer. Men nu star vi infor ett paradigmskifte med
nya diagnostiska metoder och effektivare behandlingar, skriver professor emeritus
Per-Uno Malmstrom i en 6versikt av omradet.

017 uppticktes 2 469 nya fall i
2 Sverige och det ir den tredje van-

ligaste cancerformen hos min
och hos kvinnor den attonde vanligas-
te'. Ar 2017 avled 870 personer och pre-
valensen var 26 000 personer. Under
manga ar foreldg en kraftig 6kning av
den aldersstandardiserade incidensen i
Sverige medan den under senare decen-
nier endast visat en mattlig 6kning. Om
man ddremot analyserar det totala an-
talet fall har incidensen 6kat med 40
procent de senaste tjugo aren. Orsaken
ar sannolikt den foérindrade alders-
strukturen med en 6kande andel ald-
ringar. For det talar ocksa att 80+ star
for den storsta 6kningen. Andelen
kvinnor 6kar mer 4n antalet midn —
mojligen beroende pa att kvinnor roker
mer, medan minnen snusar istillet.

Overlevnaden i sjukdomen forbitt-
rades under 1960- och 70-talen, men
har sedan legat of6rindrad fram till de
senaste fem aren. Didrefter har det skett
en signifikant forbittring i alla stadier
av sjukdomen i Sverige’. Det finns ing-
en anledning att tro att detta beror pa
upptickt av “ofarliga tumorer” eller ti-
digare diagnos utifran ledtidsdata i Na-
tionella Urinblasecancerregistret. Mer
sannolikt dr forbattrat omhindertagan-
de vilket ocksa kunnat registreras via
kvalitetsindikatorerna i nationella re-
gistret.

Viktigaste mattet pa forbittring ar
om man kan dokumentera en minskad
morttalitet, men detta har dnnu inte
kunnat pavisas. Sannolikt kriver det en
lingre uppfoljningstid for att kunna si-
kerstilla minskad mortalitet, men vik-
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INCIDENSEN AV URINBLASECANCER | SVERIGE 1997-2017 (MAN BLATT, KVINNOR GULT)
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Ett flertal nya alternativa urintest
har visats ha hog sensitivitet och

specificitet och testas nu pa bred front.

tigast av allt dr att minska antalet ny-
diagnostiserade patienter genom pre-
vention.

DIAGNOSTIK

Makroskopisk hematuri dr det domine-
rande debutsymtomet och kom att inga
som ett av inklusionsvillkoren i det
standardiserade vardfoérlopp (SVF) for
cancersjukdomar som inférdes 2015.
Fram till oktober 2018 hatr 222 483 pa-
tienter inkluderats i nagon av de 31 can-
cer-vardforloppen varav flest, 40 518,
(18 procent) inom cancer i urinblasa
och de 6vre urinvigarna”. Andelen pa-
tienter som verkligen hade cancer vari
siarklass ldgst, 12 procent, inom SVF
urinblasa’. Urinvigsinfektion dr den
vanligaste orsaken till hematuri, men
det kan ocksa foreligga en underliggan-
de cancer vilket forsvarar differential-
diagnostiken. Det pagar nu en diskus-
sion om hur man kan finslipa remiss-
villkoret pa samma sitt som i Danmark
och England for att minska antalet
onddiga utredningar. Det kan papekas
att vii Sverige sedan 2002 inte utreder
mikroskopisk hematuri till skillnad
mot rekommendationerna i resten av
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virlden. I det danska SVF ingick initi-
alt detta men togs bort nir man fann
det ringa virdet av detta test'. Inkom-
sterna av den utredningen i privatfi-
nansierade sjukvardssystem dr bety-
dande varfor det finns kommersiella
skdl att man dven fortsittningsvis
kommer att gbra den typ av "onodiga”
utredningar i manga linder.
Cytologisk undersokning av urin el-
ler blasskoljvitska anvinds rutinmis-
sigt bade vid nydiagnostik och i upp-
foljningen sedan manga ar. Cytologi
har en hog specificitet medan sensitivi-
teten som ansetts hygglig dr lag enligt
stora nyligen rapporterade multicenter-
studier’. Ett av problemen ir brister i
klassifikationen vilket gjort att en ny
sadan nu rekommenderas, den sa
kallade Parisklassifikationen. Om detta
kommer att forbittra utfallet dr oklart
eftersom denna typ av undersokning
fortfarande baseras pa en subjektiv be-
domning. Ett flertal nya alternativa
urintest har visats ha hog sensitivitet
och specificitet och testas nu pa bred
front. Provet skickas till ett laborato-
rium och resultaten kommer efter cirka
en vecka. Nu finns ocksa snabbtest lik-

nande graviditetstest som genast kan
utldsas.

Den sedvanliga cystoskopiska un-
dersokningen kan kompletteras med
fluorescens-analyser for att skdrpa di-
agnostiken. Blaljuscystoskopi i sam-
band med operation finns sedan flera
ar i rutin pa manga sjukhus. Nu finns
utrustning for detta dven med flexibla
instrument och kan da goéras pa mot-
tagningar. Detta kan kombineras med
laserablation i lokalbed6vning och spa-
rar utrymme for 6éverbokade opera-
tionsavdelningar. Transuretral blasre-
sektion dr den vanligaste urologiska
operationen i Sverige och har sedan
linge passerat prostataresektion i antal.

Nir det giller metastasdiagnostik
har FDG-PET visat sig ge 6kad detek-
tion (Mertens, Liedberg). Det kan dven
anvindas for att monitorera effekter av
systemisk terapi. Eftersom FDG ut-
sondras med urinen dr det inte anvind-
bart for T-stadieindelning.

BEHANDLING

Blasinstillationer med cytostatika eller
immunterapi i form av BCG rekom-
menderas vid framforallt hogrisk icke
muskelinfiltrativa tumoérer. Inga nya -
kemedel som kunnat ersitta dessa har
introducerats, men hypertermi kopplad
till cystostatikainstillation har gett bra
resultat i mindre studier och testas nu i
stora multicenterstudier.

Vid den muskelinfiltrativa formen
rekommenderas cystektomi féreganget
av intravenos cytostatika. Forskning
pagar om man kan hitta prediktiva bio-
markorer eftersom inte alla har nytta av
kombinationen. Emmprin ir en sadan
kandidat och utvirderas nu i en nordisk
studie’.

Vid metastaserad sjukdom anvinds
cisplatinumbaserade kombinationer
men Overlevnadsvinsten ér kort. Nyli-
gen har en ny klass immunonkologiska
likemedel som kallas PD1-hiammare
godkints for cytostatikaresistent sjuk-
dom. De verkar genom att blockera
bindningen av tva av PD1-proteinets
ligander, PDL1 och PDL2 och pa sa
satt aktiveras T-cellerna och immun-
forsvaret. [ en del fall har man sett dra-
matiska resultat som ocksa forefaller
kunna vara lingvariga. Overlag svarar
cirka en femtedel av patienterna pa
denna terapi. Aven for denna terapi-



form soker man nu efter prediktiva
markorer eftersom de flesta patienter
inte har nagon nytta av terapin och
nagra till och med kan férsimras i sjuk-
domen. Studier gors nu ocksa pa BCG-
resistent icke muskelinvasiv sjukdom
och neoadjuvant i samband med cys-
tektomi. I andra cancerformer har en
bittre 6verlevnad redovisats vid kom-
bination med andra immunpaverkande
likemedel. Sannolikt kréivs detta ocksa
for blascancer for att na en kraftigt
6kad 6verlevnad vid metastaserad sjuk-
dom.

Slutligen sker en snabb vidare kart-
liggning av sjukdomens underliggande
genetiska forindringar som kan moj-
liggtra en framtid med individualise-
rad diagnostik och behandling. En av
de mer tongivande forskningsgrupper-
na kommer fran Lund. Nu pagar ett
forsok att enas om en gemensam klas-
sifikation som férhoppningsvis kan
komplettera grundpelarna differentie-
ringsgrad och TNM-stadium.
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