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Ett europeiskt perspektiv:
cancersjukvarden




Covid-19-pandemin kraver omfattande
anpassning av cancersjukvarden. Cancer-
patienter utgor en av riskgrupperna for
svara komplikationer om de skulle smittas
av covid-19. Med storsta mdjliga bibehéllna
kvalitet i cancersjukvarden maste patienterna
déarfor skyddas fran infektionen. Den kliniska
cancerforskningen paverkas naturligtvis
ocksa av covid-19-pandemin. Forskare och
ldikare inom PCM-programmet (Personalised/
Precision Cancer Medicine) vid Karolinska
Institutet (KI) och Karolinska Universitets-
sjukhuset (K) har medverkat i en europeisk
kartlidggning av tidiga atgdarder under pande-
min for att minimera ri
sjukvarden, tillsammans me le ‘
“cancercentra i Europa. Hir sammanfattas

Cancer Core
Europe

BAKGRUND: CANCER CORE EUROPE

OCH AKTUELL KARTLAGGNING
Karolinska Institutet 4r ett av sju cent-
ra i Buropa som bildade konsortiet
Cancer Core Europe (CCE, https://
www.cancercoreeurope.cu/) 2015, for-
maliserat som en egen legal struktur
2017*. Medverkande centra ar Vai
d"Hebron Institute of Oncology
(VHIO), Barcelona, Gustave Roussy
(GR), Paris, Netherlands Cancer Insti-
tute (NKI), Amsterdam, Deutsche
Krebforschungs Zentrum (DKFZ),
Heidelberg, Cambridge Cancer Centre
(CCC) och Istituto Nazionale dei Tu-
mori (INT) i Milano. I denna kartligg-
ning av atgirder och consensus kring
den bista varden med hinsyn till de ris-
ker och prioriteringar som pandemin
kriver medverkade dessa CCE-centra
fran de svarast drabbade omridena i
Europa, Milano, Barcelona, Paris och
Cambridge, med de 4n sa linge mindre
drabbade i Tyskland, Holland och Sve-
rige. Cancer Core Europe representerar
omfattande klinisk verksamhet och
translationell cancerforskning pa euro-
peisk bas med tillsammans 1,2 miljoner
patientbesok/ar, cirka 60 000 nya can-

anpassas till pandemin?
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Caring for patients with cancer inthe coviD-19 era
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overviganden parat med extrapolatio-
ner fran hur man hanterar cancerbe-
handling vid andra svarare infektions-
sjukdomar, sasom influensa. Man har
ocksa varit helt medveten om att liget
inte 4r stabilt och att riktlinjer snabbt
kan dndras och anpassas till nya data
eller erfarenheter. Resultatet publicera-
des som ett Perspective i Nature Med-
icine under april' och dr forfattat av £6-
retridare for dessa sju centra.
Pandemin paverkar en hel rad vik-
tiga funktioner inom cancersjukvar-
den: den kliniska verksamheten, beho-
ven av och kraven pa kvalificerad per-
sonal, patienternas psykosociala om-
hindertagande, servicefunktioner,
forskningsverksamhet, samt samarbe-
ten for att dela ansvaret for cancersjuk-
varden. Hir sammanfattar vi mycket
kort nagra av de erfarenheter som
gjorts och de rad som ges. For utforli-
gare diskussion av slutsatserna hinvisas
till originalpublikationen.
Medverkande cancercentra har
stillts infor stora utmaningar under
pandemin, dock med stora skillnader.
Vid institutioner med enbart cancer-
sjukvard (DKFZ, GR, INT och NKI)
har policyn varit att efterstrdva en co-
vid-19-fri verksamhet, for att sikerstil-
la att tillricklig klinisk kapacitet och
intensivvardskapacitet kunnat avsittas
for den mest nédvindiga cancerkirur-
gin och fér omhindertagande av bi-
verkningar under systemisk behand-
ling. Allminsjukhus i samma region
har kunnat 6verfora cancerpatienter till
dessa centra sa att de i sin tur kunnat
fokusera pa att behandla patienter med
covid-19, och andra diagnoser som kri-
ver omedelbar vard. I Sverige finns
inga helt specialiserade cancercentra, sa
liksom Gvriga centra i studien som ar
lokaliserade till storre universitetssjuk-
hus (CCC, VHIO och Karolinska) sa
maste vara sjukhus med onkologisk
verksamhet ocksa ta hand om patienter
utan cancer inklusive de med misstankt
covid-19. Vid Karolinska Universitets-
sjukhuset har avdelningar f6r cancer-
sjukvird omprioriterats for att dispo-
neras for covid-sjuka utan cancer.

COVID-19-RELATERADE RISKER

FOR PATIENTER MED CANCER
Uppskattning av 6kad risk vid cancer-
behandling under pandemin beror pa:
1) en patients risk for covid-19 under
pagaende cancerterapi och 2) en pa-
tients 6kade risk for allvarliga kompli-
kationer eller dod, om den skulle bli
smittad. For nidrvarande gor osikerhe-
ten om den verkliga férekomsten av
covid-19 (symptomatiska fall plus
asymptomatiska fall) det omojligt att
exakt berikna en patients risk for co-
vid-19 inom en viss tidsram (till exem-
pel behandlingens lingd). Att bestim-
ma foérekomsten av covid-19 genom
storskalig serologisk screening bor dar-
for prioriteras.

Aven om cancerbehandling i sig inte
okar risken for covid-19-smitta, 4r det
mojligt att i synnerhet cytostatika som
inducerar neutropeni och lymfopeni
och riktade terapier som stér immun-
forsvaret (till exempel tyrosinkinasin-
hibitorer) och immuncheckpoint-him-
mare kan forvirra covid-19-infektio-
nens forlopp.

CANCERVARDENS KAPACITET
Covid-19-pandemin dr minst sagt en
stresstest av kapaciteten for olika be-
handlings- och stodfunktioner, inklu-
sive stralbehandling, medicinsk onko-
logi, bildfunktion och kirurgiska atgir-
der. Intensivvardskapaciteten dr den
mest belastade under pandemin. Covid-
19-infekterade patienter som kriver in-
tensivvard okar belastningen pa inten-
sivvarden, och minskar tillgingligheten
for icke-covid-19-patienter. Darmed
minskar kapaciteten for valfria och aku-
ta operationer. En brakdel av patienter-
na som genomgar storre operationer el-
ler systemisk behandling f6r cancer kri-
ver intensivvardsstod. Detta kriver
dock stillningstagande till alternativa
behandlingar som stralning och/eller
systembehandlingar f6r cancer.
Enighet radde i att rekommendera
att hogsta prioritet maste ges till neo-
adjuvanta terapier och kurativa opera-
tioner, nir operationskapaciteten och/
eller intensivvarden dr begrinsande.

Cancer Core
Europe

Alternativt kan neoadjuvanta system-
behandlingar initieras eller forlingas
for att senareldgga kirurgiska ingrepp
eller si kan icke-kirurgiska ingrepp
overvigas. Elektiva operationer kan
naturligtvis senarelidggas, nir det dr vil
motiverat pa vetenskapliga grund’.

DEN KLINISKA VERKSAMHETEN
Generellt har behandlingsregimer
inom rutinsjukvarden anpassats: 1) for
att minimera antalet sjukhusbesék och
sjukhusinldggningar och 2) for att for-
hindra komplikationer av covid-19-in-
fektion som resultat av cancerbehand-
ling.

Exempel pa verksamheter som be-
aktats och eventuellt fordndrats for att
klara fortsatt god cancervard under
pandemin:

* Anpassning av den kliniska verksam-
heten for att om mojligt halla centrum
smittfria, justering av behandlingsregi-
mer och anpassning av protokoll av si-
kerhetsskil

* Hog ambition fér kommunikation
och psykosocialt stod till patienterna

e Se till att kvalificerad personal i stors-
ta mojliga man kan arbeta, genom till-
ginglig och snabb covid-19-testning

* Beakta mojligheterna till alternativa
behandlingar sasom stralbehandling
och/eller systembehandling, senare-
liggning av elektiv kirurgi och paskyn-
dande av behandlingar nidr mojlighet
och kapacitet finns

e Utokat regionalt och nationellt sam-
arbete for att jimna ut belastningen pa
cancervarden

Hogsta prioritet dr att sikerstélla att pa-
tienterna inte utsitts for covid-19. For
CCE-centra betyder detta att person-
liga konsultationer som vanligen sker
ansikte mot ansikte, nir det dr mojligt,
istillet dger rum via internet eller med
telefonsamtal. Man tillater inte att an-
horiga och nira och kira far f6lja med
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nir en patient liggs in pa sjukhuset, ska
fa infusioner eller stralbehandling, ef-
tersom synbarligen friska anhoriga kan
vara (omedvetet) covid-19-positiva. Pa-
tienter med misstinkta covid-19-sym-
tom (men som inte kridver omedelbar
bedémning) avbokas for fysiska vard-
moten och uppmanas att folja nationell
vigledning om isolering och/eller ka-
rantin. Vid borjan av april 2020 be-
démdes det totala antalet patienter un-
der behandling for cancer ha minskat
vid de flesta CCE-centra med 20-30
procent jimfort med normal tillstrom-
ning.

I gorligaste man byter man intra-
venosa behandlingar mot orala eller
subkutana regimer (till exempel hor-
monella eller malinriktade terapier) for
att minska risk for komplikationer pa
grund av sjukhusinliggning eller sa gor
man uppehall i behandlingen nir stabil
sjukdom uppnatts.

For att forhindra komplikationer av
covid-19 i samband med cancerbe-
handling, viger man behandlingseffek-
ten pa tumdoren mot den potentiella ris-
ken for covid-19-relaterad sjuklighet
och dédlighet. Exempelvis kan en can-
cerbehandling kanske medféra kontroll
av tumoren, men data kan for nidrva-
rande vara for svaga for att motivera
behandling med risker f6r covid-19-re-
laterad sjuklighet och dodlighet.

For att forhindra eller forkorta neu-
tropeni och lymfopeni, har alla centra
rekommenderat avtrappning av cyto-
toxisk kemoterapi, eller att man i vissa
fall 6verviger att avsta fran palliativ
behandling,

Det finns dock dnnu inga data om
och i vilken utstrickning neutropeni
och lymfopeni medfor ett negativt re-
sultat under covid-19.

Aven om det finns data som tyder pa
att kemoterapibehandlade patienter med
cancer riskerar allvarliga komplikationer
orsakade av influensa®® dr det alls inte
klart att detta kan generaliseras till co-
vid-19. En ny studie har rapporterat
okad forekomst och morbiditet av co-
vid-19 hos patienter med cancer, men
dessa fynd har ocksa motsagts av and-
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ra®*. Anekdotiska data har visat pa rela-
tivt hog dodlighet, 8 av 28 (29 procent)
inlagda patienter med covid-19 som ti-
digare diagnostiserats med cancer’. Pa-
tientantalet var dock mycket litet, sir-
skilt for patienter med pagaende cancer-
behandling under de senaste 14 dagar-
na. Det dr ocksa oklart i vilken utstrick-
ning den observerade hoga dodligheten
var resultatet av cancerbehandlingen i
sig, eller snarare beroende av andra kli-
niska parametrar, sasom kon, alder,
skorhet och co-morbiditeter.

FORBEREDELSER FOR FRAMTIDEN
Landspecifika strategiska val for han-
tering av covid-19-pandemin kommer
att vara avgorande for hur och i vilken
omfattning cancersjukvarden behéver
omorganiseras. Tva huvudsakliga me-
toder for att kontrollera covid-19 har
anvints: suppression (genom lock
down, till exempel i Kina, Sydkorea
och Tyskland) respektive forsvagning
(’mitigation” exempelvis i Nederlin-
derna, Storbritannien, Spanien, Sverige
och Schweiz".

Valet av strategi paverkar hur onko-
logisk vard behover organiseras under
pandemin. Den grundliggande skillna-
den dr att suppressionsstrategier syftar
till att na néstan fullstindigt stopp pa
smittspridningen (och uppna befolk-
ningsimmunitet nér ett vaccin blir till-
gingligt), medan forsvagningsstrate-
gier syftar till att halla smittan pa ni-
vaer som forhindrar att sjukvarden
overvildigas och att lata immuniteten
hos befolkningen vixa fram utan eller
med vaccin.

Ur ett snivt onkologiskt perspektiv
ir en suppresionsstrategi att foredra,
eftersom framgangsrik suppression
medfor att covid-19-specifika protokoll
for cancervard blir 6verflodiga. Men
manga linder har foredragit forsvag-
ning framfoér suppression. Med till-
gingliga data dr det omojligt att avgora
hur linge en sadan forsvagning kom-
mer att krivas for att uppna tillricklig
immunitet i befolkningen. Losningen
pa den nuvarande krisen kan ta lang tid
och cancersjukvarden behover tillgang

till data och bra modeller for att moj-
liggtra systematiska, evidensbaserade
bedémningar av risk och nytta av can-
cerbehandling under pandemin.

FORSLAG TILL PRIORITERINGAR

INOM FORSKNING FOR ATT UTVECKLA
GUIDELINES

For att mildra effekterna av covid-19 pa
varden av cancerpatienter, har vi iden-
tifierat behov av foljande fyra forsk-
ningsprioriteringar for att mojliggora
evidensbaserad justering av anticancer-
regimer under covid-19-pandemin.

1. Samla real-time-data om
effekterna av justering och
avtrappning av behandlings regi-
mer for cancerutveckling.

2. Bestamma den symtomatiska
och asymptomatiska forekom-
sten av covid-19 genom stor-
skalig serologisk testning i den
allméanna befolkningen och hos
patienter med cancer som har
behandlats med kemoterapier,
malinriktade terapier eller im-
munkontrollhdammare.

3. Utveckla en epidemiologisk
modell for att uppskatta kumu-
lativ forekomst av covid-19 for
en patient med cancer inom en
viss tidsram.

4.Bestamma covid-19-sjuklighet
och dédlighet hos patienter med
cancer som behandlas med ke-
moterapi, riktad terapi,immun-
checkpoint blockad och /eller
G-CSF.




Cancer Core Europe kommer att fort-
sitta sammanstilla och redovisa nya
data om pandemins konsekvenser for
cancersjukvarden som grund for kvali-
ficerade framtida vigval och avvig-
ningar. Detta kommer att vara en dy-
namisk och snabbt framskridande pro-
cess.

Radiumhemmets Forskningsfonder
har bidragit med finansiering av PCM-
programmet i Stockholm.
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