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Medan huvudparten av all pan-
kreascancer uppkommer hos 
patienter utan ärftlig belast-

ning finns det en liten andel personer 
som inte har någon känd pankreassjuk-
dom men som statistiskt sett har bety-
dande riskfaktorer för att få cancer i 
bukspottkörteln. I första hand att det 
finns flera nära anhöriga med sjukdomen 

eller någon nära anhörig som insjuknat 
vid låg ålder eller att man påvisat en ge-
netisk mutation där man vet att risken 
för pankreascancer är kraftigt förhöjd. 
Till detta kan sedan fogas andra riskfak-
torer som ger en ökad risk för sjukdo-
men.

Också cystiska pankreaslesioner kan 
uppmärksammas som en riskfaktor ef-

tersom de definitivt har ett premalignt 
status. Deras naturalhistoria är ur veten-
skaplig synvinkel betydligt bättre un-
dersökt än vanlig pankreascancer, och 
det finns därför mer statistiska data att 
förhålla sig till samtidigt som det är en 
mycket stor kvantitativ grupp varför de 
diskuteras som ett särskilt kapitel.

Vilka grupper ska screenas 
för ärftlig pankreascancer?

Under de senaste åren har det framkommit många 
nya fakta om ärftliga faktorer för utveckling av exokrin 
bukspottkörtelcancer, samtidigt som patienter och 
deras anhöriga ställer allt fler frågor avseende risken 
för anhöriga till pankreascancerpatienter att få samma 
sjukdom. Här sammanfattar överläkare Åke Andrén-
Sandberg, Gastrocentrum kirurgi, Karolinska universi-
tetssjukhuset de vetenskapliga rönen och ställer dem 
mot den kliniska vardagen: När skall man screena 
anhöriga genetiskt?
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HÖGRISKGRUPPER SOM BÖR 
SCREENAS
Vid en internationell konsensuskonfe-
rens 2012 fastslogs vilka patienter som i 
dag bör erbjudas screening för pankre-
ascancer1:

individer med minst två förstagrads-

-
-

nosen pankreascancer av adenocarci-
-

netisk mutation av de sorter som ang-

insjuknat med pankreascancer före 50 
års ålder.

-

-
kreascancer.

-
ening av individer med andra specifice-

-

-

Kronisk pankreatit medför i fallkon-
trollstudier vanligen en 2-4 gånger ökad 

-
studier vanligen indikerar en tiofalt ökad 

-

som en del av sjukdomen. Denna sjuk-
domsbild innefattar också nutritionssvå-

-
-

ningar av analgetika på grund av lång-

Ytterligare en grupp med kraftigt 

-
-

de kommer i så gott som alla fall att stå 
-
-

vara medveten om den ökade cancerris-
-

ningsprogrammet.

MÅL FÖR SCREENING
Om man skall rekommendera någon 

-

-

-
bredning. 

-
-

-

-

-

förstadium som alltid leder till cancer. 
-

-

grund av en övervakning tenderar att bli 

-
-
-

varför målet tills vidare bör vara att leta 
efter pankreascancer i stadium I.

-

-

ökar frekvensen med åldern. Det finns 
-

duktionsmaterial som klart visar en pro-

-

-

-

-

procents risk att patienter med enbart 
-

årliga incidensen kring 10 per 100 000 

KRÄVS VETENSKAPLIG GRUND
För flertalet patienter finns det knappast 

inför den ökade risken att få pankreas-

-

”Screening för högriskpatienter handlar i princip 
bara om adenocarcinom i pankreas, och då i ett 
stadium när sjukdomen fortfarande är resektabel 
och förhoppningsvis kurabel.”
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vänds resurser på ett rimligt sätt) och 
ett individperspektiv (vilka psykologiska 
effekter har screeningen och vad kan 
man lova respektive inte lova patienten), 
dels se screening av högriskpatienter i 
ett evidensperspektiv – inget bör göras 
rutinmässigt utan att det finns rimlig 
grad av bevisning för att det är vettigt 
eller görs under vetenskapsliknande for-
mer (exempelvis prospektiva studier) så 
att man kan dra slutsatser av verksam-
heten.

Det bör också påpekas att utfallet i 
vetenskapliga rapporter av screening för 
pankreascancer i högriskpopulationer 
ger mycket olika sifferresultat: från 1,3 
till 76 procents positiva utfall Detta be-
ror dock i första hand på hur man defi-
nierar ”positivt resultat.” Om man en-
bart tar med de fall där man med scre-
ening kunnat diagnostisera PanIN grad 
3, cancer in situ eller pankreascancer sta-
dium I blir utfallet högst någon procent, 
medan om man tar med IPMN (intra-
duktal papillär mucinös neoplasi) och 
andra cystiska förändringar så kan utfal-
let bli mycket högt siffermässigt – dock 
utan att detta med stor sannolikhet 
inneburit något positivt för patienterna. 

Med alla de behandlingsprotokoll 
som finns i dag är risken för överbe-
handling mycket stor, och om man på-
börjat screening är det mycket svårt – 
och kanske inte rätt – att backa från 
fortsatta, invasiva undersökningar. I de 
stora amerikanska och tyska screening-
programmen har angivits en mortalitet 
i 1–2 procent av fallen i samband med 
överdiagnostiska ingrepp, vilket således 
nästan går jämnt upp med vinsterna.

RISKBEDÖMNING
I dag finns statistiska riskbedömningar 
tillgängliga där man för varje individ – 
då främst inom högriskgruppen – kan 
ange en procentsiffra för risken att under 
en normal livslängd utveckla pankreas-
cancer. För att screening då skall vara 
kostnadseffektiv (även med ett högt pris 
satt på varje ökat levnadsår) krävs vanli-
gen en livstidsrisk på över 15 procent – 
då inräknas också de cancrar som inträf-
far vid så hög ålder där cancerbehand-
lingen av andra skäl än maligniteten i sig 
bara skulle behandlas konservativt.

Från amerikanska center har rappor-
terats att man vid suspekta förändringar 
i pankreas vid endoskopiskt ultraljud 

(EUS) eller magnetröntgen (MR) gjort 
laparoskopiska svansresektioner eller 
centrala pankreasresektioner i diagnos-
tiskt syfte. Man har då naturligtvis fått 
en diagnos på den misstänkta föränd-
ringen, men man har därutöver fått en 
stor bit pankreasvävnad för undersök-
ning där man kunnat leta efter PanIN 
grad 3 eller mer. 

Det har då visat sig att de makrosko-
piska förändringarna vanligen varit god-
artade, men att man i den makrosko-
piskt till synes friska pankreasvävnaden 
funnit multifokal PanIN 3 med och 
utan cancer in situ. I denna högrisk-
grupp bland patienterna med hög risk 
har man i flera fall gjort total pankrea-
tektomi efter noggrann diskussion på 
multidisciplinära konferenser och efter 
diskussion med patienter och anhöriga.

FÖRSLAG PÅ SCREENINGMETOD
De institutioner som har framlagt resul-
tat av screening av individer med hög 
risk för pankreascancer har alla använt 
något olika metoder, vilket kan tänkas 
bero på olika ekonomiska förutsättning-
ar, metodernas tillgänglighet och scre-
eninggruppens sammansättning. Ett 
annat troligt alternativ är att man inte 
kan påvisa någon säker skillnad med 
olika metoder. I dag kan man inte på 
vetenskaplig grund säga att en metod 
definitivt är överlägsen en annan.

Däremot finns konsensus om när 
man skall påbörja ett screeningprogram: 
15 år tidigare än den ålder då den yngs-
te pankreascancersläktingen insjuknade 
– vanligen innebär detta kring 40-års-
åldern. Det råder också konsensus om 
att inte screena barn för mutationer även 
vid hög risk för pankreascancer senare i 
livet, utan att vänta åtminstone tills 
barnet uppnått 18-årsålder och kan för-
stå vad screening innebär (positiva fynd 
respektive falskt positiva och falskt ne-
gativa svar). 

Dessutom finns det konsensus om att 
man skall upphöra med screening den 
dag man bedömer att patienten inte 
längre har kroppsliga eller mentala re-
server att klara av en pankreasresektion 
med eller utan komplikationer av ”nor-
mal” art. I en grupp personer som ge-
nomgått screening under ett eller flera 
decennier kan det vara svårt att avsluta 
uppföljningen utan att åsamka patienten 
psykisk skada, med det finns då rimliga 
evidens att årliga samtal med patienten 
och blodprovstagning inriktat på nytill-
kommen diabetes kan ha ett viss värde, 
både för att dämpa patientens oro och 
för att det kan avslöja nya fall av pankre-
ascancer.

Det tidigare nämnda konsensusmötet, 
vars resultat publicerades 2013, rekom-
menderade att man skall använda MR 
och/eller EUS som screeningverktyg.

I USA har de större, vetenskapligt in-
riktade screeningprogrammen i allmän-
het baserats på EUS, medan i Europa 
inte bara EUS använts utan också MR 
(Giessen) och ERCP (endoskopisk retro-
grad kolangio-pankreatikografi) med cy-
tologisk undersökning (Liverpool). 

Vetenskapligt kan man fastställa att 
EUS är ett känsligare instrument än 
MR för att finna suspekta pankreasför-
ändringar, men samtidigt måste beaktas 
både att EUS är mycket beroende av hur 
skicklig den som undersöker är och att 
frekvensen feldiagnoser är förhållandevis 
hög (visavi MR); fokal fibros (kronisk 
pankreatit) och benigna endokrina tu-
mörer kan inte skiljas från premaligna 
förändringar med tillräcklig grad av sä-
kerhet.

CEA (carcinomembryonalt antigen) 
har inget värde som screening av tidig 
pankreascancer, och värdet av upprepad 
mätning av CA 19-9 (cancerassocierat 
antigen) är diskutabelt.

”För flertalet patien-
ter finns det knappast 
någon gräns för vad 
de är beredda att un-
derkasta sig ur över-
vakningssynpunkt 
inför den ökade ris-
ken att få pankreas-
cancer.”
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På Karolinska sjukhuset har patienter 
som uppfyllt kriterierna för screening för 
pankreascancer alltid först fått de gene-
tiska förutsättningarna belysta och redo-
visade på avdelningen för klinisk gene-
tik. Därifrån har de sedan gått vidare 
till sektionen för övre abdominell kirur-
gi vid Gastrocentrum kirurgi där den 
praktiska uppföljningen skett. Man har 
då inte haft tillräcklig tillgänglighet för 
vare sig magnetkameraundersökning el-
ler endoskopisk ultraljud (dessutom har 
graden av invasivitet då ifrågasatts) utan 
förlitat sig på CT av högsta kvalitet. 

Dessutom har CA 19-9 och några an-
dra rutinblodprov tagits och forsknings-
prover för genetik avsedda främst för 
kronisk pankreatit tagits (såvida det inte 
förelegat särskild indikation för andra 
mer specificerade genetiska tester). Om 
alla tester då varit normala har patienten 
kallats för ny undersökning var tju-
gofjärde månad med ny CT och test av 
CA 19-9. Om något patologiskt fram-

kommit har patienten diskuterats på 
den veckovisa multidisciplinära pankre-
askonferensen. Utfallet av undersök-
ningarna enligt ovan har hittills (som-
maren 2013) varit mycket magert, med 
någon patient opererad för förändringar 
som visat sig endast vara PanIN 2 och 
några patienter som utretts för bifynd 
från andra organ, vilka dock inte visat 
sig vara asymtomatiska maligniteter. 
Det bör dock tilläggas att många av pa-
tienterna upprepat uttryckt en tacksam-
het över att bli uppföljda på ett systema-
tiskt sätt.

FRAMTIDSPERSPEKTIV
För framtiden är utvecklingen av mer 
sensitiva metoder att förvänta, inte 
minst vad gäller biomarkörer mätbara i 
blod. Dessa kan hjälpa till att snäva in 
den grupp av patienter som bör under-
sökas mer invasivt, varvid ERCP ger en 
möjlighet till att optiskt inspektera pan-
kreas huvudgång (”Spy-glass”) och att få 

pankreassaft för cytologisk undersök-
ning. 

Dessutom kan man använda EUS 
med finnåls- och mellannålspunktion 
för cytologi/histologi mer frikostigt när 
indikationen stärkts. Därutöver finns 
det stark anledning att tro att icke-inva-
siva metoder som MR, CT och PET yt-
terligare kan utvecklas för mer sofistike-
rad diagnostik. Det är möjligt att också 
tester inriktade mot förstadier av diabe-
tes i framtiden kan bidra i screeningen 
av dold pankreascancer.
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Vi bjuder in till en populärvetenskaplig mötesplats 
där vi berättar om de resultat som barncancer-
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