


Nya avhandlingar och fdngslande
foreldsningar under intensiv och lyckad

SOF-VECKA | OREBRO

Onkologidagarna 2017 hélls i Orebros centralt beldgna konferenscentrum Conventum
med stadens alla hotell inom bekvamt avstdnd och Orebro sédra jarnvagsstation endast
300 meter bort. Moétet tjuvstartade med en ST-kurs om onkologisk behandling av huvud-
halscancer mandag till tisdag. Kursen lockade cirka 60 deltagare fran hela landet och deras
utvardering gav nastan genomgaende mycket hoga betyg.

nkologidagarna invigdes for-
Omellt pa tisdagen av Rickard
Simonsson, regiondirektor for
Orebro lin. Han hilsade alla vilkomna
och understrok att cancervarden 4r ett
av hilso- och sjukvardens viktigaste
uppdrag. For sikerhets skull passade
ocksa Martin Erlanson, Umea, pa att
vilkomna och inviga moétet i egenskap
av ordforande for SOF. Direfter dok
Peter Flack upp pa scenen. Han dr en
vilkind revyprofil frin Otebro och
holl en humoristisk betraktelse over
vart beroende av en bra sjukvard. Sjilva
invigningsceremonin avlutades sedan
med nagra ord av undertecknad, verk-
samhetschef for onkologiska kliniken
vid Universitetssjukhuset i Orebro och
lokalt ansvarig vird, samt musik som
framfordes av Johan Humlebick och
Maria Nitare fran Musikhogskolan i
Orebro.
Det forsta foredraget, en State of the
Art-foreldsning om HPV-inducerad
cancer i huvud—halsomradet, holls av

Johan Wennerberg som ir professor och
oronkirurg fran Lund. Han beskrev
betydelsen av de olika HPV-typer som
kan infektera minskligt skivepitel. Det
ir vilkint att cervixcancer sa gott som
alltid drabbar HPV-positiva individer
samt att i princip alla ménniskor som
varit sexuellt aktiva har haft en HPV-
infektion. Att HPV ir en viktig etiolo-
gisk faktor dven vid cancer i huvud—
halsomridet har varit kint sedan 1995.
I detta fall 4r dock situationen lite mer
komplex. Dels dr andelen HPV-positi-
va tumorer inte lika hog och dessutom
tycks HPV-typ variera med avseende
pa tumorlokal. HPV16, 18 och 33 dr de
dominerande hogrisktyperna. Studier
fran KS tyder pa att andelen HPV-po-
sitiv tonsillcancer har okat 6ver tid, un-
der perioden 1970-2007 fran 23—79
procent.

RISK FOR KONTAMINERING
Wennerbergs forskargrupp har dven
studerat metodologiska aspekter dir

man bland annat visat att topsat prov
fran tumoren samt munskoljningspre-
parat fungerar for att pavisa HPV, dock
far man inte med celler fran orofarynx
vid gurgling. Nir det giller de labora-
torieanalyserna kan man anvinda
DNA-sckvensering vilket for bista re-
sultat kriver farskt material, andra al-
ternativ som fungerar bra pa paraffin-
biddad vivnad ar FISH och dven im-
munhistokemisk analys av p16 (p16-
THC). Johan Wennerberg understrok
dock att dessa olika metoder tenderar
att ge olika resultat. Han nimnde ock-
sa risken for kontaminering nir man
hanterar snitt fran paraffinbiaddad viv-
nad, och det dr dirfor mycket viktigt
att man byter det knivblad som an-
vinds for att gora snitten samt dven by-
ter handskar mellan varje prov — an-
nars kan man fa falskt positiva analys-
svar. Wennerberg rekommenderade
pl16-THC som en bra screeningmetod
men att positiva fall bor bekriftas med
PCR-teknik.
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Mellan programpunkterna fanns det ménga tillfallen att diskutera och dterknyta bekantskapen med kollegor fran hela landet.

I ett sydsvenskt material bestaende
av 132 patienter med munhale- och oro-
faryngealcancer och 320 matchade kon-
troller fann man att 36 procent av tu-
morfallen var positiva for hogrisk-HPV.
Motsvarande siffra for friska kontroller
var en procent. Cirka fem procent av
tumorerna var infekterade med lagrisk-
HPV. Andelen HPV-positiva dr hogre
for orofarynx dn for munhalecancer dir
HPV spelar en marginell roll, mojligen
undantaget munbottentumorer. I detta
material har man dven visat att bade to-
bak och alkohol ger en 6kad risk for
munhale- och orofaryngealcancer.
Aven dalig munhygien och tandstatus
paverkade risken negativt. Hir maste
ocksa papekas att nir man anvinder re-
lativa 6verlevnadsmatt, det vill siga
jaimforelse mellan patientkohort och
kontrollgrupp, s finns risk for att man
overskattar dodligheten 1 huvud—hals-
cancer eftersom en stor andel av patien-
terna roker eller konsumerar alkohol
vilket leder till en 6verdodlighet i andra
sjukdomar. I en metaanalys sig man en
28-procentig minskning av den relativa
risken for att avlida i fortid for patienter
med orofarynxcancer (Ragin & Taioli.
Int ] Cancer 2007). Diremot kunde
man inte se nagon effekt av HPV-status
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pa 6verlevnaden bland patienter med
andra tumorlokaler i huvud—halsomra-
det. I en retrospektiv studie av HPV-
status bland patienter som ingar i en
RCT avseende accelererad stralbehand-
ling fann man ocksa att HPV-positivitet
hos orofaryngealcancer korrelerade
med simre 6verlevnad (Ang et al
NEJM 2010). Med hjilp av HPV-status,
rokning, N-stadium och T-stadium
kunde man dela in patienterna i tre oli-
ka riskgrupper med 3-arsoverlevnad pa
93 procent, 71 procent respektive 46
procent. Eftersom det gar bittre for pa-
tienter med HPV-positiva tumorer har
man startat flera studier dir man de-es-
kalerar behandlingen. Detta kan pa sikt
leda till mindre biverkningar. Man hop-
pas ocksd pa att HPV-vaccineringen
som inforts i bland annat Sverige med
tanke pa cervixcancer dven kan minska
risken for andra HPV-associerade tu-
morer. Denna férhoppning har lett till
att man i flera linder har infort HPV-
vaccinering ocksa av pojkar. Vi fir se
hur linge det drojer i Sverige.

NYA AVHANDLINGAR | FOKUS

“Fagelboet” kallas den traditionella
presentationen av nya avhandlingar
inom onkologin. Arets version mode-

rerades av docent Anders Ullén fran
KS. Kbairul Majumder fran KS presen-
terade sin avhandling som bland annat
visade att min som genomgatt kurativ
stralbehandling och som tog andro-
genreceptorhimmande likemedel hade
bittre bevarad sexlust 4n de som tog
androgenreceptorhimmande och fick
kastrationsbehandling. I ett annat del-
arbete kunde Majumder ocksa visa att
min som genomgatt kurativ stralbe-
handling var mer n6jda med informa-
tionen 4n de min som forst opererades
och sedan fick stralbehandling till f6ljd
av stigande PSA.

Johanna Svensson fran Sahlgrenska
universitetssjukhuset presenterade sin
avhandling om malriktad radionukleid
terapi vid neuroendokrina tumorer
med fokus pa normal vivnadsrespons
vid behandling med 177-Lu-DOTA-
TATE. Johanna har kunnat visa hur
man sikrare gor en dosplanering av hur
stor dos som hamnar i njurarna vilket
ar av intresse da medlet kan ge nedsitt-
ning av njurfunktionen. Vidare har Jo-
hanna Svensson studerat vad som styr
hur mycket benmirgen paverkas av
177-Lu-DOTATATE, nagot som har
betydelse for hur patientens blodvir-
den paverkas.
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Kristina Olausson frain Umea beskrev
innehallet i sin avhandling med titeln
”Patienters upplevelse av stralbehand-
lingsprocessen och behandlingen”. Av-
handlingen har bland annat resulterat i
en patientenkit som kan anvindas i
samband med att man utvirderar hur
patienterna upplever nya behandlings-
metoder. Hon kunde ocksa visa att pa-
tienter har en 6nskan att leva ett sa not-
malt liv som mojligt. Ett sitt for att
uppna detta kan vara att lata patienter-
na sjilva fa boka in sina behandlingsti-
der.

Sist men inte minst talade Jernny-Ma-
ria_fonsson frain Lund om sin avhandling
“Intrinsic subtypes and prognostic im-
plications in epithelian cancer”. Som
titeln anger har Jenny-Maria gjort flera
studier med hjilp av genexpressions-
analys. Bland annat har hon funnit att
den typ av dggstockscancer som ibland
uppstar vid Lynchs syndrom (drftligt
tillstand med okad risk for olika can-
cerformer) har ett mutationsmonster
som skiljer sig fran icke-drftliga fall.
Ett annat fynd dr att det finns likheter
mellan dggstockscancer och sa kallad
basalliknande brdstcancer som ir en
aggressiv typ av brostcancer. Avhand-
lingen inneholl ocksa en studie dir
man anviant immunhistokemisk teknik
for att undersoka forekomsten av Ost-
rogenteceptorer (ERL och Erf), pro-
gesteronreceptorer och androgenre-
ceptorer. Dessa fynd kan tala for att
antihormonella likemedel kanske kan
vara av virde vid dggstockscancer.

WALDENSTROM-FORELASNING

OM TERAPEUTISKA ANTIKROPPAR

2017 ars Waldenstrom-forelisning
holls av sir Gregory Winter som ar
Master vid Trinity College i Cambrid-
ge. Sir Greg har sedan 90-talet dgnat sig
at antikroppsforskning vid MRC’s La-
boratory of Molecular Biology i Cam-
bridge. Han inledde forelisningen med
att forklara antikroppars uppbyggnad
som bestar av variabla dominer (V-do-
miner) som binder till antigenet och en
Fc-del som binder ihop antikroppen.
Antikroppar dr naturens egna likeme-
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del som har flera unika egenskaper. Att
V-dominerna binder sig till antigenet
kan blockera antigenets funktion eller
hjilpa till att aktivera neutrofiler, mak-
rofager och NK-celler. En annan stor
fordel dr att antikroppar stannar i cir-
kulationen i upp till 28 dygn genom att
de inte filtreras ut i njurarna samt att de
kan undga pinocytos i levern. Sir Gre-
gory Winters idé var att det borde vara
mojligt att pa en human grundstruktur
(Fe-delen) transplantera specifika pro-
tein-loopar (V-dominer) som i sin tur
kunde styra antikroppen mot specifika
malstrukturer. Han lyckades med detta
och hade dirmed tagit fram tekniken
for att framstilla humaniserade anti-
kroppar. Hans forsta kliniska studie
genomférdes med rattantikroppen
Campath-1 (anti-CD52) som var riktad
mot lymfomceller. Genom Winter’s
teknik kunde gruppen 1989 ta fram den
forsta humaniserade antikroppen Cam-
path-1H (alemtuzumab) som har an-
vints med goda resultat mot B-KLL.
En stor fordel med en human anti-
kropp jamfort med icke humana anti-
kroppar (ex. vis musantikropp) ir att
den forra medfor en visentligt ligre
risk for immunisering, det vill siga att
patienten utvecklar likemedelsneutra-
liserande antikroppar. Direfter har hu-
maniserade och 4ven humana anti-
kroppar anvints mot en rad olika sjuk-
domar. Sir Greg pekade pa att sex av de
tio likemedel med hogst forsiljnings-
virde under 2010 var olika antikroppar.
Den utvecklingen har fortsatt med
antikroppar mot hyperkolesterolemi
och inom onkologin mot immunolo-
giska checkpoints som CTLA4 och
PD1/PDLI. En tydlig trend ér att nya
antikroppar tagits fram av akademiska
grupper med avknoppade biotech-f6-
retag och direfter har dessa kopts upp
av de stora likemedelsforetagen.

SA KAN FRAMTIDENS LAKEMEDEL SE UT

Den andra delen av Sir Greg’s forelds-
ning dgnades framtida utvecklingslin-
jer av antikroppsbaserade likemedel.
En styrka hos antikroppen édr dess
enorma storlek vilket innebir att de

JOHAN AHLGREN, OVERLAKARE OCH VERKSAMHETSCHEF VID
ONKOLOGISKA KLINIKEN, UNIVERSITETSSJUKHUSET | OREBRO,
JOHAN.AHLGREN@REGIONOREBROLAN.SE

kan blockera stora receptorer samt att
bindningen till antigenet tenderar att
bli mycket stark. Dessa egenskaper har
man nytta av om man binder kemiska
amnen till antikroppen, till exempel
trastuzumab-emtansine som ges som
andra linjens behandling vid HER2-
positiv metastaserad brostcancer. En
annan metod kan vara att binda in en
liten V-domin till en terapeutisk anti-
kropp sa att man far en dubbel mojlig-
het att binda molekylen till antigenet.
En tredje mojlighet till forbattringar dr
att man kan modifera antikroppen sa
att halveringstiden forlings till flera
manader, nagot som kan bli en stor for-
del om man binder ett annat likemedel
till molekylen genom att behandlingen
bara behoéver ges nagra ganger per ar.
Antikroppar som binds till antigenet
pa cellytan bildar ett komplex som cel-
len kan internalisera och sedan “tugga
isig”. Detta kan motverkas genom att
modifiera V-dominen. Ytterligare en
mojlighet som Sir Greg tog upp var att
FC-delen modifieras sa att den pa ett
effektivare sitt binder till sig effektor-
celler, exempelvis NK-celler. Ett nytt
sitt att komma framat dr att pa ett mer
genomgripande sitt forindra antikrop-
par genom att krympa ner dem men be-
halla de aktiva delarna av molekylen i
en bicyklisk loop som blir en ”small
molecule” som innehaller ett mycket
stort antal cross-links vilket ocksa gor
dem mer stabila. Dessa “bicycles” kan
pa sa sitt forena ett antal av antikrop-
pars och sma molekylers fordelar. Till
exempel att bicycles kan tillverkas ge-
nom kemisk syntes samt att de kan ta
sig utanfor kirlen. En nackdel kan vara
kortare halveringstid dn riktiga anti-
kroppar. Sir Greg kallade peptide bicy-
cles for "antibody mimics”. Det maéste
avslutningsvis sigas att Gregory Win-
ters foreldsning var oerhort fingslande
samtidigt som den passade extra bra
som hyllning till Jan Waldenstroms
girning som bland annat bestod av
forskning kring monoklonala antikrop-
par vid monoklonal gammopati.




Kaffepauserna kunde effektivt utnyttjas till erfarenhetsutbyte under informella former.

Vardefull oversikt av cervix
och spannande studier om

Farliest detection of neuropathies

SOF-veckans onsdagsprogram borjade med en “state of the art”-foreldasning pa temat
cervixcancer. Féreldasningen holls av Karin Bergmark som ar en valkand gyn-onkolog

fran Goteborg och som bland annat ar ordférande i den nationella vardprogramsgruppen.
Dagen gav ocksa vardefull uppdatering om hypofraktionering och en éverblick av de
manga imponerande studier kring strdlbehandling som organiseras i Danmark.

arin Bergmark bjod pa en mycket
Kbra oversikt av omradet aven om
en timme forstas ar for kort for
att kunna ga in pa djupet i alla detaljer.
For de flesta av oss ir ju gyn-tumorerna
nagot som vi bara sillan kommer i kon-

takt med, och desto mer angeliget ir
det att fa en uppfrischning av kunska-
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perna pa omradet. Man kan till att bor-
ja med konstatera att det dr en diagnos
som globalt dr betydligt vanligare dn
vad atminstone jag var medveten om,
och den absoluta merparten av cervix-
cancerfallen sker i utvecklingslinder. I
Sverige har incidensen stindigt sjunkit
efter det att screening infordes pa

60-talet, men det tycks nu finnas en lite
oroande tendens till 6kning de senaste
aren. En teori dr att det beror pa immi-
gration och pa forsimrad foljsamhet
till screeningen.

Att det 4r HPV-virus som 4r den ut-
l6sande faktorn dr vi ju alla medvetna
om och vaccination pagar och kommer

VIBROSENSE




forhoppningsvis att breddas for att
ticka fler varianter av viruset framover.
Dock finns det fortfarande vildigt
manga ovaccinerade i samhillet och
fortsatt screening dr absolut nodvin-
digt.

De flesta kommer i kontakt med
HPV-virus nagon gang i livet, med en-
dast hos ett fatal blir infektionen besta-
ende, och kan da pa ling sikt leda till
cancerutveckling. Nir det giller be-
handlingen sa dr det de sma tumorerna
pa mindre dn 4 cm som framfor allt gar
till operation. Mer avancerade tumorer
med lymfkortelmetastasering behand-
las med radiokemoterapi. Eftersom
man behéver komma upp till en be-
handlingsdos pa minst 85Gy sa dr det
noédvindigt att anvinda sig av brachy-
terapiboost. Karin Bergmark framholl
ocksa vikten av att halla ett hogt tempo
med korta vintetider, och att slutfora
behandlingen inom 50 dagar. Det dr
ocksa viktigt med rokstopp och att det
ir pavisat att Hb-virdet ska hallas 6ver
120 under behandlingstiden for bista
resultat. Ett SVF for cervixcancer dr
just nu under uppstart.

det ju praktiskt for patienten och re-
surssparande for sjukvarden med firre
behandlingstillfillen. Han gav forst en
overblick av publicerade data pa omra-
det, dir det finns en hel del studier
framfor allt kring mattlig hypofraktio-
nering med fraktionsstorlek pa om-
kring 3Gy, vilket tycks vara en funge-
rande behandlingsmodell. Lars fore-
slog behandling enligt CHHiP-stu-
diens uppligg om man vill anvinda sig
av hypofraktionering idag.

Nir det giller mer extremt hypo-
fraktionerad behandling av prostata-
cancer sa har vi ju Hypo-studien som
pagatt linge i Sverige. I den studien ges
sju fraktioner med en total slutdos pa
42,7Gy. Erfarenheten fran den studien
sa hdr langt, dr att man ser 6kade bi-
verkningar i akutskedet med hypofrak-
tionering, men att skillnaderna jimnar
ut sig med tiden och efter ett par ar sd
ar det ingen skillnad. Annu har vi inga
resultat gillande tumorrecidiv i de
bada studiearmarna, men vi ser med
spianning fram emot att det kommer,
forhoppningsvis redan senare i ar.

canceromradet
stralbehandling

FOKUS PA HYPOFRAKTIONERING

Direfter vidtog ett symposium om hy-
pofraktionering dir Johan Reizenstein
fran Orebro var moderator. Lars Beck-
man fran Sundsvall talade forst om den
erfarenhet som finns gillande hypo-
fraktionering vid behandling av prosta-
tacancer. Utifran antagandet att prosta-
tacancer har ett alfa/beta-virde som dr
lagt, sa bor hypofraktionering vara for-
delaktigt rent biologiskt. Samtidigt ér

Efter detta tog Birgitte Offersen
som arbetar vid Aarhus Universitets
Hospital vid. Hon berittade om den
danska erfarenheten av hypofraktione-
ring vid adjuvant stralbehandling av
brost, och om de studier som gjorts i
Danmark. DBCG HYPO-studien jim-
forde 50Gy i 25 fraktioner med 40Gy i
15 fraktioner, och man rekryterade
hela 1 883 patienter till studien. Be-
handlingsarmarna var likvirdiga bade

ERIK LUNDIN, OVERLAKARE, ONKOLOGIKLINIKEN | OREBRO,

vad giller recidivrisk och biverkningar
oavsett om man fatt kemoterapi eller
boost. Diremot sag man 6kad fibros-
bildning i brostet efter stralning vid
stor brostvolym. 40Gy i 15 fraktioner
ar nu standardbehandling efter brost-
bevarande kirurgi vid lymfkortelnega-
tiv brostcancer i Danmark.

DANSKA STUDIER IMPONERAR

Birgitte Offersen berittade vidare om
DBCG PBI-studien, diar man undet-
sokt mojligheten att ge partiell bestral-
ning av brostet pa patienter med lag-
risktumorer. Nistan 900 patienter in-
kluderades i studien, som visat att man
erhaller ligre dos till lungan och till
LAD vid partiell bestralning. Den brit-
tiska “Import Low”-studien har ocksa
bekriftat att antalet recidiv inte okar
med partiell brostbestralning. Aven
detta dr nu rutinbehandling till limp-
liga patienter i Danmark.

Det pagar nu en spinnande studie
dir man jamfor konventionell fraktio-
nering med hypofraktionering i 15
fraktioner vid lokoregional behandling.
Dessutom ges boost i de fall det ér ak-

tuellt, i form av simultan integrerad
boost. Primary endpoint dr armsvull-
nad pa den behandlade sidan, men man
tittar ocksa pa andra biverkningar och
forstas pa recidivirekvensen. Det skall
bli mycket intressant att sa smaningom
ta del av resultatet av denna studie, och
det 4r imponerande att vara grannar i
Danmark organiserar si manga bra
stralbehandlingsstudier.

ERIK.LUNDIN@REGIONOREBROLAN.SE |
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Neurotoxicitet av
CYTOSTATIKABEHANDLING

— neuropati ett stort och livskvalitetssankande problem

ymposiet om cytostatikainduce-

rad neuropati leddes av professor

emerita Christina Bolund Tratt.
De idag volymmissigt storsta proble-
men orsakas av platinumgruppen och
taxanerna vilka har lite olika spektrum
av neurotoxicitet. Eloxatin med besvi-
rande akut och kronisk koldkinslighet,
ofta smirtsam, och en férekomst pa
omkring 20 procent i svenska material.
Ett kliniskt bekymmer dr att symtomen
ibland 6kar dven efter utsittning av be-
handlingen, sa kallad coasting. Taxaner
ir den andra stora cytostatikagruppen
som ger neuropati, oftast sensorisk,
och oftast inte smartsam. En annan
grupp ir vincalkaloiderna som utver
sensoriska neuropatier ofta medfor
motoriska neuropatier i sympatiska
nervsystemet med bland annat nedsatt
tarmmotilitet. Alla cytostatikagrupper
som ger neuropatier binder i varierande
grad till DNA och flera paverkar dven
tubulifunktionen, vissa likemedel pa-
verkar mitokondriefunktionen och
andra jonkanaler. Diabetes ér predispo-
nerande for neuropati.

SVENSKAR MER KANSLIGA

Peter Nygren redogjorde for en studie
avseende neuropati efter adjuvant be-
handling med oxaliplatin och fluoropy-
rimidin. Bakgrunden till studien dr att
svenska onkologer linge betraktat ox-
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aliplatinneuropati som ett stérre pro-
blem 4n vad som rapporterats i interna-
tionella studier. En enkitstudie genom-
fordes dirfor som visade en frekvens
av patagliga kvarstaende biverkningar
hos cirka 20 procent av patienterna.
Journalgenomgang visade att svenska
patienter erhallit cirka 60 procent av
planerad totaldos oxaliplatin jamfort
med 70—80 procent i internationella
studier. Det tycks alltsa finnas ndgon
orsak till svenskars kinslighet for den-
na biverkan, genetik, klimat eller nagot
annat.

NEUROPATI STORT PROBLEM

Kristina Engvall har fordjupat sig i tax-
aners neurotoxicitet och planerar ett
doktorandprojekt inom omradet. Det
finns fler 4n 100 000 personer i Sverige
som lever efter taxanbehandling. Det
finns uppskattningar att taxantilligget
vid adjuvant behandling av brostcancer
star for 13 procent av nyttan vid cytos-
tatikabehandling. Taxanerna verkar ge-
nom att paverka tubulifunktionen i mi-
tosen men paverkar dven tubulifunk-
tionen i axonerna. Paklitaxel har en
okad frekvens neuropati jimfort med
docetaxel, 22 procent respektive 15
procent. Det enda sittet viidag kidnner
till som kan lindra besviren dr dos-
sinkning under pigaende behandling.

Jenny Drott har deltagit i genomfor-
andet av en longitudinell kvalitativ stu-
die av sju oxaliplatinbehandlade patien-
ter. I studien framkommer tydliga
uppgifter om langvarig paverkan pa
funktioner och beteende till f6ljd av
neuropati. I riktlinjer finns moderat re-
kommendation for att anvinda Cym-
balta, duloxetin, och tveksam rekom-
mendation for nortriptylin och andra
antidepressiva, for 6vrigt finns ingen
beprovad likemedelsbehandling mot
neuropatin.

Anna Edblom presenterade en ran-
domiserad placebostudie med aku-
punktur av eloxatinbehandlade patien-
ter med neuropati. Effekten dr svar att
pavisa och placeboeffekten ir relativt
stor vid akupunktur.

Henrik Green berittade om den ge-
netiska predispositionen foér neurotox.
99,9 procent av genomet ir identiskt
mellan personer. CYP2A paverkar bio-
tillgdngligheten av likemedel och akti-
viteten kan variera mellan individer.
EPHA ir ett enzym som ir involverat
i axonreparation och om man bir en
variant av detta enzym sa paverkas to-
lerabiliteten for paklitaxel.

HOPPAS PA BATTRE LAKEMEDEL

Jacques Nisstrom redogjorde for mito-
kondriernas roll och deras paverkan pa
perifer nervdegeneration. En substans,



calmangafodipir, skulle mojligen kun-
na skydda mot eloxatinorsakad neuro-
pati genom sin antioxidativa effekt. En
fas2-studie har visat tendens till minsk-
ning av neuropati och minskning av
koldkinslighet.

Sammanfattningsvis konstaterades
att neuropati efter cytostatikabehand-
ling 4r ett stort och livskvalitetssdnkan-
de problem. Nagra férhoppningar in-
for framtiden lyftes:

* En studie planeras som jaimfor 3 och
6 manaders adjuvant oxaliplatinbe-
handling, en sinkning av totaldosen
skulle minska besviren.

¢ Vibehover informera patienterna om
problemet for att kunna sluta behandla
itid.

* Vi hoppas pa nya bittre likemedel.

* Tranga handskar under behandlingen
for att minska blodflédet? Jamfor kyl-
mossa.

* Rehabiliterande atgirder, till exempel
varmbassingtrining, fysisk aktivitet
under och efter behandling,

NET - STATE OF THE ART

Hir redogors for delar av foreldsning-
en, for mer heltickande information
hinvisas till publicerade riktlinjer och
vardprogram.

Halfdan Sérbye fran Bergen presen-
terade aktuella riktlinjer inom omradet.
En korrekt handliggning av tumor-
gruppen kriver ett gott samarbete med
patologen. Indelningen i subgrupperna
G1-3 bygger pa graden av ki-67-uttryck
i tumoreellerna och den fjirde gruppen
ir lagt differentierad neuroendokrin
cancer med mycket snabbt forlopp.

Mojligheten att genomfora radikal
kirurgi vid lokaliserad sjukdom maste
alltid 6vervigas medan metastaskirurgi
ibland kan 6vervigas vid lag prolifera-
tion.

GENERALISERAD SJUKDOM
Tunntarms-INET

Somatostatinanalog i forsta linjen och
ibland kan dosintensifiering utnyttjas
vid progress. Lutetiumbehandling i
andra linjen har visat tre ars skillnad i
overlevnad i randomiserad studie. Eve-
rolimus i tredje linjen har visat forlingd
overlevnad med sju manader.

Pancreas-NET:

Somatostatinanalog om ki-67<10%,
Temozolomid om ki-67 >10%
Neuroendokrin cancer

Ofta smacellig lungcancer eller GI-ur-
sprung. Sjukdomen dr ofta metastase-
rande. Vid lokaliserad esofaguscancer
ir kemo-radio-terapi bittre dn kirurgi.
Kirurgi dr ett bittre alternativ i tunntar-
men. Vid smacelligt engagemang i ko-
lon och rektum 4r kirurgi mer tveksamt.

Vid cytostatikabehandling dr karbo-
platin lika effektivt som cisplatin.

Vad giller kommande behandlings-
alternativ si finns data pa att pembro-
lizumb har effekt vid Merkelcellscancer
och det pagar studier inom immunon-
kologi.

ACTA ONCOLOGICA-FORELASNING
Hans Hagberg ir sedan manga ar verk-
sam som forskare och kliniker. Han har
alltid intresserat sig for ovanliga sjukdo-
mar som fallit lite utanfér de vanliga
vardprogrammen och dr mycket intres-
serad av att anvinda behandlingar som
har en rimlig chans att kunna fungera.
Det finns mycket kunskap att himta
vid forstaelsen av olika sjukdomstill-
stand och han foreldste under rubriken
Sillsynta tumoérer med fokus pa im-
munsystemet. Hir foljer valda delar av
hans foreldsning som framforallt rorde
tumorsjukdomar dir foreldsaren sett
stora framsteg under sin karridr.
Under slutet av 90-talet testades
imatinib mot metastaserad GIST. Ima-
tinib har sedan gett oerhort mycket
hilsa och vi har lirt oss vilka mutatio-
ner hos tumorerna som svarar bra och
vilka som kriver hogre dos for effekt.

Fore 1983 fanns ingen effektiv be-
handling mot harcellsleukemi, alfa-in-
terferron visade sig ha mycket god ef-
fekt med respons pa omkring 90 pro-
cent. Kladribin visade snart 4nnu batt-
re respons och med mindre biverk-
ningar. Tilligg av rituximab har for-
bittrat responsen ytterligare. Harcells-
leukemi har en mutation i BRAF och
vemurafenib kan ge svar vid behand-
lingssvikt.

Langerhans cellhistiocytos bildar
tumorer framforallt i skelettet men
dven i andra organ. Kladribin, vin-
blastin och vemurafenib ir verksamma
behandlingar.

En behandling som anvinds till
manga och i vissa fall vanliga sjukdo-
mar dr rituximab, antikroppen mot
CD-20 har sedan 90-talet studerats och
inforts i behandlingen av i stort sett
alla b-cellslymfom liksom vid manga
inflammatoriska sjukdomar.

IgG4-syndrom ir ett tillstand som
ser ut som en malign sjukdom men be-
ror pa ansamling av plasmaceller vilket
resulterar i stora kortlar och retroperi-
toneal fibros.

Brostinplantatlymfom, CD 30-posi-
tiva och ALK-positiva, dr en annan
ovanlig malignitet.

Neurofibromatos typ 2, dir patien-
terna drabbas av Schwanom och andra
tumorer, kan behandlas med bevacizu-
mab.

Pa diagnostiksidan kommer kun-
skap om liquid-biopsy som innebir att
ett venost blodprov kan ge information
som ibland ersitter vivnadsprov. Som
onkolog dr det litt att se stora vinster
med denna mojlighet.

Aven flera andra sjukdomar och be-
handlingsframsteg ingick i redogorel-
sen och avslutningsvis nimnde forela-
saren det storsta bekymret han kom-
mer att slippa vid pensionering, vard-
platssituationen, och det storsta glidje-
amnet han kommer att sakna, nista
medicinska genombrott. Bekymmer
och glidjeimnen som kidnns igen pa
manga arbetsplatser.

URBAN JERLSTROM, OVERLAKARE, ONKOLOGISKA s’,‘ '_:

KLINIKEN, UNIVERSITETSSJUKHUSET OREBRO,
URBAN.JERLSTROM@REGIONOREBROLAN.SE

—
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Intressant genomlysning av

BRACHYTERAPI-OMRADET

En av SOF-veckans eftermiddagar dgnades huvudsakligen &t brachyterapi. Asa Carlsson Ted-
gren, KS, inledde med en historisk resumé och fysikaliska aspekter vid brachyterapi interna-
tionellt och i Sverige. Brachyterapi ar som modalitet lika gammal och valetablerad som ra-
dioterapin, men tyvarr minskar antalet kliniska studier inom brachyterapi, ndgot som efter-
frdgades av vissa ahorare.

engt Johansson, Orebro, fortsat-
B te att belysa olika kliniska mojlig-

heter. Brachyterapi har vid exem-
pelvis hudtumérer gett funktionella re-
sultat. Just mojligheten att ge en hog
dos vid néagra fa tillfillen med goda re-
sultat utmiérker brachyterapi i forhal-
lande till yttre terapi som ofta ticker in
storre volymer.

Louise Boht Motrdhorst, Otebro, be-
skrev sedan brachyterapins unika stall-
ning vid cervixcancer. I sitt avhand-
lingsarbete har hon beskrivit betydel-
sen av straldosen och att minimera be-
handlingsavbrotten. Betydelsen av MR
lyftes ocksa fram i targetbestimningen.

Avslutningsvis holl arets Elis Ber-
ven-foreldsare, professor Gyogy Ko-
vacs, Liibeck, en foreldsning om fram-
tiden for brachyterapin, och gav ocksa
en historisk 6versikt med fokus pa pro-
statacancer. Den metod som anvinds i

Professor Gyodgy Kovacs, Libeck, stod for

arets Elin Berven-foreldsning om framtiden for
brachyterapin. Han hann ocksd med att ge en
historisk dversikt med fokus pa prostatacancer.

BO LENNERNAS, OVERLAKARE, ONKOLOGISKA KLINIKEN,

Sverige vid HDR-brachyterapi dr ur-
sprungligen ”“importerad” i slutet pa
80-talet fran Kiel/Liibeck. Idag dr Sve-
rige ett av de linder i virlden som an-
vinder mest HDR-brachy vid PC. Pro-
fessor Kovacs lyfte fram fordelarna
med den hoéga dosen och att rorelser
under behandlingen kan minimeras,
nagot som ger hogre bot och bittre
QolL. Han beskrev ocksa det nitverk av
brachyterapicentra som byggs upp i EU
och dir man hoppas Sverige kommer
att bidra.

I sin Berven-foreldsning beskrev han
utvecklingen av brachyterapin vid pro-
statacancer i Kiel /Liibeck och hur man
kontinuerligt forbittrat tekniken, bland
annat med forbittrat ultraljud. Han be-
skrev ocksa den internationella trend
som finns med 6kat antal hégdosbe-
handlingar med fa fraktioner, eventuellt
med en fokal boost. Avslutningsvis for-
klarade han att vid PC kridvs en dos pa
95-96 Gy (i 2 Gy-fraktioner) och att de
flesta centra idag behandlar sillan 6ver
80 Gy. Mojligen ir det forklaringen till
den 6kade anvindningen av HDR-
brachy vid PC.

UNIVERSITETSSJUKHUSET | OREBRO,
BO.LENNERNAS@TELIA.COM
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Fullmatad avslutning pa SOF-veckan:

FRAN JOURNALMALLAR TILL NY
VERKSAMHETSMODELL

Sista dagen under SOF-motet inleddes med att professor Goran Wallin, verksamhetschef
vid Kirurgiska kliniken, USO, demonstrerade och online fyllde i en strukturerad journal-
blankett fér patienter som genomgér thyroideakirurgi. Blanketten har utvecklats i Orebro,
ar oberoende av journalsystem och de fragor som ska in i kvalitetsregistret finns i journal-
mallen. Det mesta fylls i vid forsta besoket, och uppgifterna utgér en journalhandling.

ournalen inneholl detaljerad infor-
J mation om preoperativ utredning

med bland annat kalkvirden, cy-
tologifynd, réstinspelning, typ av ope-
rativt ingrepp och narkos med ingaen-
de detaljer kring operation, instruktio-
ner till uppvaknings- och vardavdel-
ning samt vad som ska hinda efter ut-
skrivning.

Under operationen fylls vissa upp-
gifter i av en underskoterska, resteran-
de del tar det cirka tre—fem minuter for
kirurgen att fylla i.

Vid signering kommer en fraga upp
om man vill skicka till kvalitetsregistret
och vid inkompletta uppgifter gar det
inte att signera. Mycket arbete har
krivts for att fa till datadverforingen
till kvalitetsregistret.

Dr Elham Hedayati, onkolog vid
KS, efterlyste ett bittre digitalt stod for
att fa en journalmall direkt till kvali-
tetsregister — ett steg mot evidensbase-
rad verksamhetsutveckling. Befintligt
digitalt stod dr inte anpassat for vard-
processer och dess utfallsmatt, men for
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att kunna nyttja modernt stod behover
vi kartligga standardiserade vildefinie-
rade patientfléden och identifiera var i
dessa som ny teknik kan forbittra.

Standardiserade patientprocesser dr
en forutsittning for att Sverige ska vara
i framkant inom vard och forskning,
Strukturerade varddata ger vinster for
patienter och vardpersonal, 6kar pa-
tientsikerheten genom tydlighet och ér
dessutom tidsbesparande.

I Stockholm arbetar man mot stan-
dardiserade journalmallar som ger moj-
lighet att diktera, fylla i sjilv, kombinera
samt anvinda fri text. Elham Hedayati
presenterade ett arbete dir 48 journal-
mallar hittades inom alla sektioner,
dessa standardiserades, minskades till
15 och innehiller strukturerade sokord.

Onkologimallar med PAD-data,
rongen-data och onkologibehandling
tar lite tid att fylla i, men malet dr att
data ska kunna foras over till kvalitets-
register och SVF, men dir 4r man inte
annu. System finns for att kunna linka
over info till INCA men pengar sak-

nas, och det ir viktigt att samordna in-
formation med patientéversikter.

FLEXIBEL SJUKSKRIVNING UPPSKATTAT
Zarah Nettervik fran Forsikringskas-
san (FK) presenterade ett projekt som
startade i Vistra Gotalandsregionen
2015 om “Flexibel sjukskrivning for
personer i cancerbehandling” da det
ofta dr behandlingen och inte cancern
i sig som ger arbetsoférmaga. Vissa pa-
tienter vill kunna jobba de dagar de kan
det, men mots dock ofta av byrakratiskt
hinder. Syfte med projektet 4r att kun-
na skriddarsy sjukskrivningen samt er-
sitta foretag for sjuklon och patienter
for karensdag.

Likaren sjukskriver for hela be-
handlingstiden samt ett par méanader
ytterligare. Intyg far skrivas for max ett
ar. Patienten limnar i efterhand in upp-
gifter om hur mycket man orkat arbeta
och direfter kommer ersittningen.

Nyckeln dr den sjukskrivande lika-
ren som behover informera att det 4r
bra att arbeta om man orkar — och dit-



med bejaka det som ir friskt. Flexibel
sjukskrivning har varit mycket uppskat-
tat av patienter, arbetsgivare, likare och
FK. Positiva effekter har varit littare
atergang till arbetet, att patienten matt
psykiskt bittre och ocksd orkat med
behandlingarna bittre. Det viktigaste
for patenten ir att sjilv kunna avgora
om och nir man orkar arbeta.

Omfattande informationsinsatser
fran Forsidkringskassans handliggare
till kunden och vissa arbetsgivare ir
nédvindigt. Slutrapport kommer till
hosten och forhoppningsvis kan vi alla
framover arbeta enligt denna modell.

Efter formiddagskaffet foljde ett
symposium om temabaserad onkologi
dir Dr Harald Blegen, kirurg och chef
for tema Cancer vid NKS presenterade
det nya vardlandskapet f6r onkologin i
Stockholm. Mottot dr ”patienten forst”
och férhoppningen dr att det nya land-
skapet ger unika mojligheter att for-
bittra integration mellan klinik, forsk-
ning och utbildning.

Tema Cancer vid KS samlar cancet-
vard i ett tema och storsatsar pa cancer-
vard fran det férebyggande arbetet till
sen palliativ vard i Karolinska Compre-
hensive Centet. Ett nirmare samarbete
med KI planeras med strategiska sats-
ningar, fran professorer till ST-likare.
Uppfoljning av data rérande behand-
lingsresultat samt dven langtidsbiverk-
ningar ir viktiga omraden och ger méj-
ligheter att styra mer 4n vad som gors
idag. Samband forskning och bra vard-
resultat torde finnas, exempelvis ligger
KS bra till med publikationer rérande
brostcancer och brostcancerdverlevnad.

SKAPAR PATIENTOMRADEN PER DIAGNOS
Den nya verksamhetsmodellen baseras
pa atta huvudprinciper med fokus pa
stindiga forbittringar for patienterna,
multidisciplindra patientflodesteam
med hog grad av sjilvstyre, gemensam-
ma mal som 6kar samarbetet i organi-
sationen samt internationellt konkur-
renskraftig forskning och en stark
plattform for utbildning och professio-
nell utveckling.

Man skapar patientomriden (PO)
for olika cancerdiagonser. Tema Can-
cer organiseras utifran fem PO: PO he-
matologi, PO luftvigar och hud, PO
bickencancer, PO 6vre GI, lever, pan-
kreas och PO btdst, endokrin-sarkom.

Stralbehandling och cellterapier samt
ST-chef Onkologi blir funktionsomra-
den. En "akutmottagning cancer” pla-
neras. Alla FoU-grupper idr kartlagda
med fortydligande vad de olika fors-
kargrupperna gor for att samarbeta
bittre translationellt.

Den nya organisationen dr baserad
pa patientfléden med egen lednings-
grupp, exempelvis planeras en brost-
mottagning istillet for tre dir remisser
skickas emellan.

Anna Wiberg, sjukskoterska och
chef for Tema Omvardnad, presente-
rade planen for 6kad omvardnadskom-
petens.

Hir har man skapat en kompetens-
modell for sjukskoterskor i klinisk
vard, en for 6ppenvarden och en for
slutenvard enligt en utvecklingstrappa.
Till exempel inom slutenvarden dr
grundnivin leg. sjukskoterska, efter ett
ar nar man en generell niva dir man
kan arbeta sjilvstindigt, stegen gar se-
dan via specialistsjukskoterska till uni-
versitetssjukskoterska dir avancerad
niva fyra ir en kliniskt erfaren dispute-
rad skoterska. Lonepaslag sker mellan
de olika trappstegen. Analys gors hur
manga skoterskor med olika kompe-
tens som behovs, exempelvis i 6ppen-
vard behéver 70 procent vara specialis-
ter, inom slutenvarden 4r det svarare att
rekrytera specialistsjukskoterskor, ma-
let 4r 50 procent.

ORO FOR SPLITTRAD CANCERVARD
Representanter for onkologin, Magnus
Lagerlund, Elisabeth Karlsson, Martin
Erlanson samt Johan Ahlgren har tidi-
gare uttryckt sin oro for att splittra can-
cervarden. SOF vill se en riskanalys om
uppsplittring av onkologin, men dven
se 6ver hur man kan hjilpa till att be-
vara specialiteten.

Harald Blegen vidholl att kunskaps-
inhimnting 4r en utmaning, och att
kompetensutvecklingprogram for
vardpersonal inklusive likare bor fin-
nas samt en specialitetsansvarig likare
som ocksa dr chef. En konsekvens kan
vara att den breda onkologikompeten-
sen forsvinner pa lingre sikt med upp-
delning av onkologin. ST-chefens/stu-
dierektors uppdrag dr att kunna malen
samt optimera utbildningsprogrammet
och randningar. Vid rekrytering av ST-
likare liggs vikt vid intresse av utbild-

ning och deltagande i forskningspro-
jekt och en professor dr med i rekryte-
ringsprocessen. Det bristande for-
troende for ledningen som uttryckts i
medarbetarenkit kan bero pa brister i
kommunikation och dialog med med-
arbetarna, enligt Harald Blegen. Det ér
dock ett stort intresse for tjanster i pa-
tient-omradesgrupperna. Sammanfatt-
ningsvis dr arbetet med NKS en orolig
och rolig process dir den viktigaste
framgangsfaktorn dr att man har med-
arbetarna med sig!

Gunilla Gunnarsson besokte sitt sis-
ta SOF-mote i egenskap av RCC-sam-
ordnare och presenterade lite blandat
fran RCC i samverkan.

Sjukvardsminister Gabriel Wik-
strom bjuder under varen in till radslag
om framtidens cancervard for att for-
bereda sig for en framtid med fler can-
cerdrabbade: ”Vad ir viktigt for can-
cervarden pa overgripande niva efter
2018?” Synpunkter kan skickas till s.
framtidenscancervard@regeringskans-
liet.se eller framforas under tisdagen pa
Almedalsveckan.

NIVASTRUKTURERINGEN FORTSATTER
Ovrigt som péaverkar cancervarden ir
att utredningen om den hogspecialise-
rade varden ska redovisas den 15 juni.
Arbetsprocesser for att nivastrukturera
den hogspecialiserade varden ska tas
fram och sakkunniggrupper kommer
att fa uppdrag att foresla vilka sjuk-
domsgrupper som ska utgora hogspe-
cialiserad vard. Onkologin fortsitter
med nivastrukturering inom cancer-
omradet parallellt och har uppdrag av
regeringen for detta. Samarbete med
SKL och kunskapsstyrningsgrupper
pagar, hur fa till forbéttringar med
kunskapssttod som exempelvis vardpro-
gram och kvalitetsregister? Sofia Wall-
stroms utredning om foljsamhet till na-
tionella kunskapsstod blir klar 1 juni.

Fortsatt satsning pa standardiserade
vardforlopp (SVF) dir 18 4r igang och
ytterligare tio ska inféras under 2017,
bland annat analcancer, cervix-endo-
metriecancer, sarkom, thyroidea och pa
urologisidan njurcancer, penis- och tes-
tikelcancer. Max fem nya SVF tas fram
under 2017, bland annat vulvacancer,
GEP-NET samt buksarkom.

Milet dr att 70 procent av alla nya
cancerfall ska inga i SVF och att 80
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Tack Orebro fér den har géngen — nésta &r ar det Jonkdping som star som SOF-arrangor!

procent ska klara ledtiderna ar 2020.
Sedan augusti 2015 har 55 885 patien-
ter ingatt i SVF. Under senhosten 2016
har drygt 5 000 patienter per manad ut-
retts varav 2 000 startat cancerbehand-
ling. I oktober kommer resultat for for-
sta halvan av 2017.

Arbetet med nivastrukturering har i
var fokus pa uppfoljning. Viktigt att de
som arbetar regionalt eller nationellt
uppger sina bisysslor och fyller i en
javsdeklaration pa SKL-blankett.

I januari startade nationella vird-
uppdrag for anal-, vulvacancer, HI-
PEC, extremitetsperfusion samt mat-
strupskirurgi och under varen kommer
beslut om tva nationella vardenheter
for gallvigstumorer, pankreascancer
och retroperitonealkortelutrymning
vid testiscancet.

Registret Cancerstudier i Sverige dr
en databas under RCC med 127 studier
inlagda. Arbetssittet Cancerportal dr
nedlagt da det inte riktigt lett till vad
som var tinkt, det vill siga bittre sam-
arbete med industrin, men ett pilotpro-
jekt kring lungcancer ska fortsitta.
Rapporter fran SKI/RCC om cancer6-
verenskommelse, barncancervard samt
rehabilitering vid cancer i bickenet
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samt samordning vid cervixcancerscre-
ening har utkommit under 2016.

VIKTIGT FOLJA UPP LAKEMEDELS-
ANVANDNING

Freddi Levin, onkolog i Jonképing samt
ordforande i NAC, nationella arbets-
gruppen for cancerlikemedel, tillsatt av
RCC i samverkan, holl SOF-motets sis-
ta foredrag om ”Likemedel inom can-
cer — ordning eller oordning?”

NACs uppdrag ir att efter ett god-
kinnande vara delaktig i likemedlens
hilsoekonomiska virdering samt for-
handling /upphandling. NAC avger ett
yttrande till N'T-radet (nya terapier)
som sedan ger en slutlig rekommenda-
tion. Alla landsting har férbundit sig
att folja dessa rekommendationer.

Om det blir en nej-rekommendation
for ett godkint likemedel blir det be-
svirligt for bade doktor och patient.
Likemedelsverket bedomer enbart
risk/nytta for ett nytt preparat och N'T-
radet bestimmer om det dr virt priset.
Riksdagens etiska plattform styr och
kostnadseffektivitetsprincipen ar vik-
tig. Ibland kan ett nej bli ett ja efter for-
handling med industrin.

ANN CHARLOTTE DREIFALDT, OVERLAKARE, ONKOLOGISKA KLINIKEN, USO, OREBRO,
ANN-CHARLOTTE.DREIFALDT@REGIONOREBROLAN.SE

Ovriga fragor som diskuteras inom
NAC ir indikationsglidning och off la-
bel-anvindning, klinisk relevans samt

ojamn anvindning av likemedel 6ver
landet. Man ser 4ven att vissa likemedel
utan rekommendation borjat anvindas,
exempelvis Tagrisso, vilket forsvarar
eventuella férhandlingar med industrin.

Fokus framéver blir uppfoljning av
likemedelsanvindning i register for
okad effektivitet och jamlik tillgang av
likemedel 6ver landet. En modul for
likemedel kommer att anvindas i
INCA for alla diagnoser samt anpassas
till de patientéversikter som redan
finns. http://inca.disken.se/cancer/
patientoeversikt/lackemedel

Motet avslutades med presentation
av onkologernas enkitsvar om vad vi
onskar att industrin bidrar med for att
sikerstilla en kunskapsdriven vard.
Balanserad information med styrkor
och svagheter om nya likemedel samt
nya réon om gamla likemedel, utbild-
ningar och stéd av forskning 6nskades.

Per Nodbrant, verksamhetschef i
Jonkoping, presenterade stad och pla-
ner f6r SOF 2018 — det dr alltsa Jonko-
ping som giller!
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Tafinlar® (dabrafenib) Rx, F, ATC-kod: LO1XE23

Behandlingstid: Behandlingen ska paga tills den inte langre har nagon positiv effekt eller oacceptabel toxicitet upptrader.

'V Detta lakemedel ar foremal for utokad 6vervakning.

Beredningsform: Kapslar 4 50 mg eller 75 mg. Verksamma bestandsdelar: dabrafenib. Indikation: Dabrafenib som monoterapi eller i kombination med trametinib &r avsett for behandling av vuxna patienter med icke-resektabelt
eller metastaserat melanom med en BRAF V600-mutation. Innan patienterna tar dabrafenib maste ett validerat test utforts som bekraftar att tumoren har en mutation i BRAF V600. Varningar och farsiktighet: Ta alltid Tafinlar enligt
lakarens anvisningar. Liksom for alla lakemedel kan detta ldkemedel orsaka biverkningar men alla anvéndare behover inte fa dem. Tafinlar kan ge pyrexi (feber) av olika grad och frekvens. Febern kontrolleras med hjalp av febernedsattande
lakemedel. Om patientens feber stiger over eller ar lika med 38,5 grader skall behandlingen avbrytas. For fullstandig forskrivarinformation och pris, se fass.se. Produktresuméns senaste Gversyn 2015-09-24.

Mekinist® (trametinib) Rx, EF, ATC-kod: LOTXE25

Behandlingstid: Behandlingen ska paga tills den inte langre har nagon positiv effekt eller oacceptabel toxicitet upptrader.

'V Detta lakemedel ar foremal for utokad overvakning.

Beredningsform: Tabletter 4 0,5 mg eller 2 mg. Verksamma bestandsdelar: trametinib. Indikation: Trametinib som monoterapi eller i kombination med dabrafenib &r avsett for behandling av vuxna patienter med icke-resektabelt
eller metastaserat melanom med en BRAF V600-mutation. Innan patienterna tar trametinib maste ett validerat test utforts som bekraftar att tuméren har en mutation i BRAF V600. Varningar och forsiktighet: Ta alltid Mekinist enligt
lakarens anvisningar. Liksom for alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar men alla anvandare behover inte fa dem. Mekinist kan i kombination med Tafinlar ge pyrexi (feber) av olika grad och frekvens. Om patientens
feber stiger dver eller ar lika med 38,5 grader skall behandlingen avbrytas. Febern kontrolleras med hjélp av febernedsattande lakemedel. Se Tafinlar SPC avseende dosmodifikationer, Mekinist behGver inte dosmodifieras nar det ges i
kombination med Tafinlar. For fullstandig forskrivarinformation och pris, se fass.se. Produktresuméns senaste dversyn 2015-08-25.

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