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5500

manniskor lever idag med diagnosen
spridd brodstcancer.’

1500

kvinnor far varje ar diagnosen spridd
broéstcancer.’

27,6

manader median progressionsfri
overlevnad jamfért med 14,5.2*1

BAKOM VARJE SIFFRA
FINNS EN MANNISKA. [
VILKEN BEHANDLING [
VALJER DU? '

Mo&t Kerstin, Las mer pa
www.pfi.sr/4AU
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THR=0.56 (95% Cl: 0.46-0.69); p<0.0001

Ref. 1. Brostcancerkvinnorna som varlden glomde, Brostcancerféorbundet, 2016. 2. Paloma 2 Rugo H, et al. Breast Cancer Res Treat.
2019;174(3):719-729.

IBRANCE?® (palbociklib), LOIXE33, filmdragerad tablett, 75 mg, 100 mg, 125 mg, Rx, F. Indikation: IBRANCE é&r indicerat fér behandling
av hormonreceptorpositiv (HR +), human epidermal tillvaxtfaktorreceptor 2-negativ (HER2 -) lokalt avancerad eller metastaserande
brostcancer i kombination med en aromatashammare samt i kombination med fulvestrant till kvinnor som tidigare erhallit endokrin
behandling. Till pre- eller perimenopausala kvinnor ska endokrin behandling kombineras med en LHRH-agonist (luteiniserande
hormonfrisattande hormonagonist). Kontraindikationer: Overkanslighet mot palbociklib eller mot ndgot hjédlpdmne. Anvandning av
preparat som innehaller johannesoért. Varningar och férsiktighet: Neutropeni kan uppkomma vid behandling med IBRANCE och patienter
ska monitoreras avseende tecken och symtom pa infektion. IBRANCE ska sattas ut permanent hos patienter med allvarlig interstitiell
lungsjukdom (ILD)/pneumonit. IBRANCE ska ges med férsiktighet till patienter med mattlig eller svart nedsatt lever- och njurfunktion.
Samtidig anvandning av starka CYP3A4-hammare eller CYP3A4-inducerare under behandling med palbociklib ska undvikas. Fér ingaende
beskrivning av varningar och forsiktighet se www.fass.se. Fér dosering, uppgift om férpackningar och priser samt mer information se
www.fass.se. Datum foér 6versyn av produktresumén 2021-07. www.pfizer.se.

@Pﬁl&l‘ Breakthroughs that change patients’ lives®

Pfizer AB Vetenskapsvagen 10, 191 90 Sollentuna, Sweden | Tel 08-55052000 pflzer’.se
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Proffsiga patientforeningar
— maktfaktor i cancervarden

a omslaget forsommaren 2022 méter du Kent Lewén, sedan forra aret ordférande i Prostata-

cancerférbundet och tidigare kommunalrdd i Karlskrona. Férbundet, som har 12 000 med-

lemmar, ar en av flera stora svenska patientorganisationer som pa senare tid genomgatt en
omfattande professionell utveckling och nu utgor en politisk kraft att rakna med. Kent Lewén &r sjalv
pappa till Mustaschkampen, en humoristisk marknadsforingskampanj som bade bidragit till 6kad
synlighet och mer pengar i Prostatacancerférbundets Forskningsfond.

Professor Ola Bratt, som lange samarbetat med olika patientféreningar pa prostatacanceromradet,
sdger sa har i reportaget dar vi speglar utvecklingen:

- Deras aktiva engagemang paverkar numera inte bara varden utan dven forskningen. Med hjalp av
Forskningsfonden, som pa senare ar har delat ut atskilliga miljoner i anslag, kan de styra forskningen
till omraden som de anser vara viktiga. Patientorganisationer &@r utan tvekan en vaxande maktfaktor i
svensk cancervard. Las mer pa sidorna 76-83!

Missa inte heller Ola Bratts gedigna och pedagogiska genomgang av den aktuella situationen for
OPT, organiserad prostatacancertestning, pa sidorna 20-28.

Tidigare har man trott att RNA endast deltog i proteintillverkning, men nu visar ny forskning pa
motsatsen. Marianne Farnebo, docent vid Karolinska Institutet, forklarar pa sidan 30 att vissa RNA
kan binda till enzym som reparerar skadat DNA och fungera som av- och pa-knapp for dessa enzym.
Darmed kan RNA styra DNA-reparation, en upptackt som pa sikt kan leda till mojligheten att bade
motverka cancerutveckling och skapa battre cancerbehandlingar.

Varfor levercancer okar i hela varlden beskrivs pa sidan 54, och pa sidan 84 forklaras varfor de stora
framgéngarna med nya behandlingar mot njurcancer kommer just nu.

Det har numret innehaller ocksa tva valmatade referat fran moten dar det nu dntligen gatt att
tréffas "pa riktigt” igen. Lds mer om Kicki Waller-symposiet pa sidan 36 och allt som avhandlades
under Onkologidagarna hittar du pa sidorna 62-75.

Har du forslag eller 6nskemal om innehall - hér av dig till mig pa gitte@onkologiisverige.se
eller pa 0768-67 50 55.

Med hopp om larorik och intressant ldsning!

Gitte Strindlund
Chefredaktor

E)
_hela viirlden’

Omslagsfoto: Pér Olsson
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SE-VNCCLL-200030v4.0 2022

VENCLYXTQO® (venetoklax)

VENCLYXTO

- RekoMMENDERAD | NYTT
| ALLA LINJER VID KLL

DESIGNAD FOR ATT AVSLUTAS

Tidsbestamd kemofri kombinationsbehandling”
med VENCLYXTO" i 1L och 2L vid KLL

* VENCLYXTO® i kombination med obinutuzumab &r avsett for behandling av vuxna patienter med tidigare
obehandlad kronisk lymfatisk leukemi (KLL).
VENCLYXTO® i kombination med rituximab &r avsett fér behandling av vuxna patienter med KLL som fatt minst
en tidigare behandling.

1.RCCisamverkan. Nationellt vardprogram KLL version 6.0, 25 januari 2022.

VENCLYXTO" (venetoklax)

V Detta ldkemedel ar féremal for utdkad dvervakning.

Ovriga antineoplastiska medel, LOTXX52, Rx. Beredningsform och styrka: Filmdragerade tabletter i styrkorna 10, 50 och 100 mg. Indikationer: VENCLYXTO i
kombination med obinutuzumab &r avsett fér behandling av vuxna patienter med tidigare obehandlad kronisk lymfatisk leukemi (KLL). VENCLYXTO i kombination
med rituximab aravsett for behandling av vuxna patienter med KLL som fatt minsten tidigare behandling. VENCLYXTO som monoterapi érindicerat fér behandling
av KLL: hos vuxna patienter med 17p-deletion eller TP53-mutation som ar olampliga for eller som har sviktat pa en hdmmare av B-cellsreceptorns signalvag,
eller hos vuxna patienter utan 17p-deletion eller TP53-mutation efter terapisvikt pa bdde kemoimmunterapi och en hdmmare av B-cellsreceptorns signalvag.
Varningar och forsiktighet: VENCLYXTO har ingen eller férsumbar effekt pa formagan att framféra fordon och anvanda maskiner. Trotthet har rapporterats hos
vissa patienter, vilket ska beaktas vid bedémning av patientens férmaga att kéra bil eller anvanda maskiner. Datum for senaste dversyn av SPC 21 juni 2021. Fér
fullsténdig information och pris, se www.fass.se. Ingar i ldkemedelsférméanen (F) med begrénsning. Subventioneras endast for behandling av vuxna patienter
med kronisk lymfatisk leukemi (KLL) vid féljande godkéanda indikationer: i kombination med obinutuzumab vid tidigare obehandlad KLL, i kombination med
rituximab for patienter som fatt minst en tidigare behandling, samt som monoterapi fér behandling av KLL hos patienter med 17p-deletion eller TP53-mutation
som ar olampliga for eller som har sviktat pa en hammare av B-cellsreceptorns signalvég, eller utan 17p-deletion eller TP53-mutation efter terapisvikt pa bade
kemoimmunterapi och en hdmmare av B-cellsreceptorns signalvag.

]
@ VENCLYXTO

obbvie AbbVie AB, Box 1523, 171 29 Solna. Tel: 08-684 44 600 venetoklax tabletter
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KEYTRUDA

(pembrolizumab)

efter fem ar’\.

nastan’'var tre

metastaserad

NSCLC

100 B~
PD-L1 TPS >50%
90 | . . o
Kaplan-Meier estimat av 0S 5-ARS 0S DATA
80 | 0
- 31,9%
wn 70 _
D o
> 3-ARS 0S
< 60 -
= . 43,7 % 4-ARS 08
— -
g ' 35,8 %
S 404
= O
2 30+
@
20 9
KEYTRUDA -O- 24,1 19 8 o
10 - i L
Kemoterapi -O-
0 T T T T T T T T T T T 1
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 60 66 72
MANADER
Antal i riskzonen
O 154 121 106 89 78 73 66 62 54 51 20
-O- 151 108 80 61 48 44 35 33 28 26 13

Primart effektmatt: Resultat fér PFS i KEYTRUDA® armen (n=154) jamfort med
Kemoterapi-armen (n=151) fran KEYNOTE-024: mPFS 7,7 manader jamfort

N Handelser (%) HR (95% KI) Median 0S man (%)

med 5,5 manader (HR 0,50, 95 % KI 0,33-0,65, P < 0,001); Sekundart effektmatt KEVTRUDA 150 103(669)  0,62(048-081) 23 (183-404)
Totaléverlevnad (0S) och Objektiv svarsfrekvens (ORR) i KEYTRUDA® armen Kemoterapi 151 123 (81,5) 134 (9,4-18,3)
jamfort med Kemoterapi-armen 46,1% (95% KI 38,1-54,3) 31,1% (95% KI 23,8-39,2);

Median uppfdljningstid: 59,9 manader (range: 55.1-68.4)*

Referenser: 1. Reck, Martin et al. Journal of Clinical Oncology 2021 39:21, 2339-2349. . metastaserad NSCLC av skivepiteltyp i férsta linjen i kombination med karboplatin och

KEYTRUDA® (pembrolizumab) 25 mg/ml koncentrat till infusionsvétska, lsning. Antineoplastiska
medel, PD-1/PDL-1-hammare, LOTFF02, Rx, Subventioneras ej, SPC 05/2022

INDIKATIONER NSCLC: Icke smacellig lungcancer (NSCLC)

KEYTRUDA som monoterapi &r indicerat for behandling av vuxna patienter med:

. metastaserad NSCLC i forsta linjen vars tumérer uttrycker PD L1i>50 % av tumdrcellerna
(tumor proportion score (TPS) > 50 %) och som inte &r positiva for mutationer i EGFR eller

. lokalt avancerad eller metastaserad NSCLC vars tumdrer uttrycker PD L1121 % av tumor-
cellerna (TPS > 1 %) och som tidigare behandlats med &tminstone en kemoterapiregim.
Patienter vars tumérer &r positiva for mutationer i EGFR eller ALK ska &dven ha erhallit
malstyrd behandling innan de behandlas med KEYTRUDA.

KEYTRUDA som kombinationsbehandling &r indicerat for vuxna patienter med:

. metastaserad NSCLC av icke-skivepiteltyp vars tumdrer inte &r positiva for
mutationeri EGFR eller ALK i férsta linjen i kombination med platinabaserad kemoterapioch
pemetrexed.

€9 MSD

antingen paklitaxel eller nab-paklitaxel.

KONTRAINDIKATIONER: Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot
hjalpdmne. VARNINGAR OCH FORSIKTIGHET: Immunrelaterade biverkningar, inklusive
allvarliga fall och fall med dédlig utgéng, har forekommit hos patienter som fatt KEYTRUDA.
Vid férekomst av immunrelaterade biverkningar ska ndodvéndiga atgérder vidtas enligt
anvisningar i produktresumén. Hos patienter som genomgatt allogen hematopoetisk
stamcellstransplantation (HSCT) har akut GVHD, inklusive GVHD med dddlig utgéng,
rapporterats efter behandling med KEYTRUDA. KEYTRUDA i kombination med kemoterapi ska
anvindas med forsiktighet till patienter > 75 ar efter noggrant éverviigande av det potentiella
nytta-riskforhallandet pa individuell basis. Vid urotelial cancer ska ldkaren innan inséttning av
behandling dvervéga den fordréjda effekten av KEYTRUDA hos patienter med sémre prognos
som tidigare behandlats med platinabaserad kemoterapi. INTERAKTIONER: Anvandning av
systemiska kortikosteroider eller inmunsuppressiva lakemedel fére start av KEYTRUDA bér
undvikas pa grund av potentiell paverkan pa KEYTRUDA:s farmakodynamiska aktivitet och effekt.
For fullstandig information se www.fass.se

msd.se 08-587 135 00
Copyright © 2022 Merck & Co., Inc., Rahway, NJ, USA and its affiliates. All rights reserved..
SE-KEY-00200 05/2022
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Opdivo vid urotelcellscancer

- sammanvagd bedémning

NT-radets rekommendation till regionerna ar:

- att Opdivo bdr anvdndas vid adjuvant behandling av vuxna med
muskelinvasiv urotelcellscancer (MIUC) med PD-L1-tumdrcellsut-
tryck > 1% och med hog risk for aterfall efter radikal resektion.

Tillstdndets svarighetsgrad ar hog.
Tillstdndet &r mindre vanligt.
Osadkerheten i det vetenskapliga underlaget dr mattlig.

Adjuvant behandling med Opdivo har visat statistiskt signifikant for-
battrad sjukdomsfri dverlevnad i en dubbelblind, randomiserad fas
3-studie jamfort med enbart uppféljning.

Inom ramen for regionernas samverkansmodell for ldkemedel har
nationell upphandling genomforts for Opdivo. Avtalet innebér att
regionerna far en del av kostnaden dterbetald.

En sammanvdgd beddmning av ovanstadende faktorer gor att Op-
divo kan betraktas som kostnadseffektivt.

Det finns tre nivaer for NT-rddets rekommendationer till regio-
nerna: att lakemedlet bor anvdndas, kan anvéndas eller att ldkemed-
let inte ska anvandas. Opdivo bor anvandas vid den aktuella indika-
tionen mot bakgrund av att tillstandets svarighetsgrad dr hdg och
att behandlingens effekt beddms kliniskt relevant.

NT-radet har en generell rekommendation for indikationer for
PD-(L)1-hdmmare, men for adjuvanta behandlingar publiceras for
varje indikation en rekommendation baserad pa en bedémning av
klinisk nytta och upphandlat pris.

Kalla: Janusinfo/NT-radet
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Tukatinib i hogkostnadsskyddet

TLV beslutar att inkludera Tukysa (tukatinib) i hogkostnadsskyddet
for behandling av patienter med lokalt avancerad eller metastaserad
HER2-positiv brostcancer som har fatt minst tva tidigare anti-HER2-
riktade behandlingsregimer.

— TLV:s beslut dr valkommet for bade patienter och sjukvarden,
det innebdr att vi nu far ett nytt behandlingsalternativ for patienter
med spridd HER2-positiv bréstcancer, sdger docent Barbro Linder-
holm, provare vid onkologiska kliniken pa Sahlgrenska Universitets-
sjukhuset. Tukatinib i kombination med trastuzumab och kapecitabin
har visat sig vara effektivt dven pa patienter med hjarnmetastaser,
vilket drabbar en stor del — upp till 40-50 procent av patienterna och
dar vi hittills haft mycket begrdnsade behandlingsalternativ.

I den pivotala HER2CLIMB-studien, en global, randomiserad, dub-
belblind, placebokontrollerad studie, minskade Tukysa i kombination
med trastuzumab och kapecitabin risken for dodsfall med en tred-
jedel (34 procent) och sjukdomsprogression eller dod minskade med
46 procent jamfort med enbart trastuzumab och kapecitabin. Den
totala dverlevnaden férldngdes med 4,5 méanader jamfort med kon-
trollgruppen. Hos patienter med hjarnmetastaser minskade kombi-
nationsarmen med Tukysa sjukdomsprogression och risk for déd med
mer an hdlften (52 procent) och férldngde mediandverlevnaden med
6 manader.

Studien dr den forsta registreringsstudien med patienter som har
avancerad HER2-positiv bréstcancer och som inkluderar patienter med
stabila och aktiva hjdrnmetastaser — de sistndmnda dr vanligtvis ute-
slutna fran kliniska provningar pa grund av sjukdomens omfattning.

Kalla: Seagen
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Avgorande kvalitetsstampel
till Sahlgrenskas cancervard
Sahlgrenska Cancer Center tar plats bland de frémsta cancersjukhu-

seniEuropa. Nyligen godkdndes ansdkan om att bli ett Comprehen-
sive Cancer Centre.

— Det hdr bekréftar var placering i forskningens och vardens abso-
luta framkant, sdger sjukhusdirektdr och professor Ann-Marie Wenn-
berg.

Sahlgrenska Cancer Center bildades i mars 2020 fér att samordna
vard och forskning inom canceromradet. Sedan dess har organisa-
tionen tagit en rad viktiga kliv framat, vilket nu bekraftas av Organisa-
tion of European Cancer Institutes (OECI), som nu har beslutat att
ackreditera Sahlgrenska Cancer Center som ett av Europas Compre-
hensive Cancer Centres.

- En sddan har ackreditering ar ett kvitto pd att Sahlgrenska Can-
cer Center lever upp till hogt stallda krav pa hur vard och forskning
inom canceromradet organiseras. Det dr ocksa ett kvitto pd att vi kan
erbjuda vdra patienter vard av god kvalitet, sdger Claes Jonsson, om-
radeschef och ordférande i SCC:s ledningsrad.

Cancerforskningen sker i ndra samverkan med Sahlgrenska aka-
demin vid Goéteborgs universitet, dar Agneta Holmdng dr dekan.

- Under ackrediteringsprocessen har vi fatt bekraftat att det vid
Sahlgrenska akademin bedrivs cancerforskning pa hogsta interna-
tionella niva. Sahlgrenska Cancer Center stdrker var translationella
cancerforskning, ddr viktig grundforskning samverkar med klinisk och
vardvetenskaplig forskning, och innebdr att forskningsresultat snab-
bare kan komma varden till nytta, sdger Agneta Holmang.

Ingrid Kdssler, medlem i SCC:s patientrad, tycker att ackredite-
ringsarbetet har varit en viktig resa for Sahlgrenska Universitetssjuk-
huset.

—Vara erfarenheter som patienter har anvants for att se till att hela
vardkedjan haller hogsta kvalitet, fran besked till rehabilitering. Ack-
rediteringen betyder att vi som patienter kan kdnna oss sdkra pa att
vi far basta mojliga vard.

SCC:s ackreditering innebar att Sverige i dag har tre ackrediterade
cancersjukhus.

Kalla: Sahlgrenska Universitetssjukhuset



Indikationer
BAVENCIO (avelumab)’

( Monoterapi for behandling av vuxna patienter med
metastaserad Merkelcellskarcinom (MCC)

gL

| kombination med axitinib &r avsett som forsta
linjens behandling av vuxna patienter med avancerad
njurcellscancer (RCC)

Monoterapi fér forsta linjens Mm@}@méﬁﬂﬂgb@h@mdﬂmg
av vuxna patienter med lokalt avancerad eller

metastaserad urotelial cancer (UC) som é&r

progressionsfria efter platinabaserad kemoterapi

1
@

Ref. 1. BAVENCIO Produktresumé, Merck Europe B.V. www fass.se

BAVENCIO® ¥ (avelumab), LOTFF04, Rx, EF. Indikation: BAVENCIO &r avsett som monoterapi for behandling av vuxna patienter med metastaserad
Merkelcellskarcinom (MCC). Bavencio ar avsett som monoterapi for forsta linjens underhéllsbehandling av vuxna patienter med lokalt avancerad
eller metastaserad urotelial cancer (UC) som ar progressionsfria efter platinabaserad kemoterapi. BAVENCIO i kombination med axitinib &r avsett
som forsta linjens behandling av vuxna patienter med avancerad njurcellscancer (RCC). Beredningsform och forpackningar: 20 mg/ml koncentrat
till infusionsvétska, I6sning. En injektionsflaska innehaller 10 ml (200 mg avelumab). Dosering: Rekommenderad dos av BAVENCIO som mono-
terapi ar 800 mg administrerat intravendst under 60 minuter varannan vecka. Rekommenderad dos av BAVENCIO i kombination med axitinib ar
800 mg administrerat intravendst under 60 minuter varannan vecka och axitinib 5 mg taget peroralt tva ganger dagligen (med 12 timmars intervall).
Kontraindikation: Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjélpadmne. Varningar och forsiktighet: Alla som ordinerar BAVENCIO
maste ta del av utbildningsmaterial till patienter/vardgivare. BAVENCIO kan orsaka infusionsrelaterade reaktioner omfattande feber, frossa, blodvall-
ning, hypotoni, dyspné, vasande andning, ryggsmarta, buksmaérta, urtikaria och immunrelaterade biverkningar som kan involvera lungor (pneumonit,
interstitiell lungsjukdom), lever (hepatit), tarmar (kolit), bukspottkortel (pankreatit), hjarta (myokardit), endokrina kortlar (endokrinopatier) som skéld-
kortelrubbningar, binjurebarksvikt, typ 1-diabetes mellitus, njurar (njursvikt, nefrit). Andra immunrelaterade biverkningar inklusive myosit, hypopitui-
tarism, uveit, myastenia gravis, myastent syndrom, icke-infektios cystit och Guillain Barrés syndrom har rapporterats. Patienterna ska dvervakas av-
seende tecken och symtom pa infusionsrelaterade reaktioner och immunrelaterade biverkningar dar allvarlighetsgrad ska bedémas och behandling
med BAVENCIO kan behova senareldggas och kortikosteroider sattas in. Patienter ska premedicineras med ett antihistamin och paracetamol infor
de fyra forsta infusionerna darefter enligt Iakarens bedémning. Vid kombination av BAVENCIO och axitinib forekom en hogre levertoxicitet jamfort
med enbart BAVENCIO. Patienter ska kontrolleras oftare for leverfunktionsforandringar och symtom pé detta jamfort med nar BAVENCIO anvands
som monoterapi. Anvandning av avelumab under graviditet rekommenderas endast da tillstdndet hos kvinnan kraver att det ar absolut nédvandigt.
Fertila kvinnor ska réadas att undvika att bli gravida medan de behandlas med BAVENCIO och kvinnor som ammar ska radas att inte amma under

be-handling. For ytterligare information se www.fass.se, www.merck.se, www.pfizer.se. Senaste datum for oversyn av produktresumén: 02/2022.

V Detta lakemedel &r foremal for utokad overvakning. Detta kommer att gora det majligt att snabbt identifiera ny sakerhetsinformation. Halso- och
sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till Lakemedelsverket, www.lakemedelsverket.se.

Merck AB, Box 3033, 169 03 Solna, 08-562 445 00
Pfizer AB, Vetenskapsvagen 10, 191 90 Sollentuna, 08-550 520 00

§JBAVENCIO

avelumab 2o mgm.

Koncentrat till infusionsvétska, 16sning

Merck och Pfizer har en strategisk

allians fér att gemensamt utveckla MERCK G Pﬁzer

och kommersialisera BAVENCIO
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EMA godkénner Cabometyx
som andra linjens behandling
Den europeiska ldkemedelsmyndigheten (EMA) har godkant Cabo-

metyx som monoterapi for behandling av vuxna patienter med lokalt
langt framskriden eller metastaserad skoldkortelcancer, som dr resi-
stent mot eller inte kan behandlas med radioaktivt jod, och som har
progredierat under eller efter tidigare systemisk terapi.

Godkdnnandet grundar sig pa resultat fran den pivotala fas
3-provningen COSMIG311, ddr en planerad interimsanalys, med en
genomsnittlig uppféljning pa 6,2 manader, visade att Cabometyx
signifikant minskade risken for sjukdomsprogression eller dodsfall
med 78 procent jamfort med placebo (riskkvot [HR]: 0,22; 96 % kon-
fidensintervall [Cl]:0,13-0,36; p < 0,0001). Ett annat primart utfallsmatt,
den objektiva svarsfrekvensen (ORR), visade ocksa en fordel for Ca-
bometyx med 15 procent jamfort med O procent for placebo (p =
0,028) vid en genomsnittlig uppfoljining pa 8,9 manader, men upp-
fyllde inte kriterierna for statistisk signifikans.

Sékerhetsprofilen i COSMIG311-prévningen dverensstémde med
vad som tidigare observerats for Cabometyx, och biverkningar han-
terades genom dosjusteringar.

- Vi dr mycket glada over beslutet fran europeiska ldkemedels-
myndigheten (EMA) att godkdnna anvandningen av Cabometyx vid
radiojodresistent DTC. Denna sjukdom &r svar att behandla och Ca-
bometyx ger dessa patienter ett godkdnt behandlingsalternativ i
andra linjen, sdger Judith Miedema, Medical Director Nordics and
Baltics pa Ipsen.

Kalla: Ipsen
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Goran Hagglund valdes till ny

ordférande for Cancerfonden

Goran Hagglund har valts till ny ordférande for Cancerfonden. Den
tidigare socialministern eftertrader Wanja Lundby-Wedin som ldmnar
sitt uppdrag efter nio ar.

- Cancerfonden har stor betydelse for svensk cancerforskning
och cancervdrd. Jag dr stolt dver att fa mojlighet att bidra till en verk-
samhet som dr sa viktig for manniskors liv och hélsa, séger Goran
Hagglund.

Goran Hagglund var partiledare for Kristdemokraterna mellan
2004 och 2015 och socialminister mellan 2006 och 2014. Han ar for
ndrvarande bland annat ordférande for Systembolaget och konsult
pa kommunikationsbyrdn Reform Society. Géran Hagglund dr ocksa
ledamot i Postkodféreningens styrelse, men ldmnar detta uppdrag
under maj manad.

Kalla: Cancerfonden
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Fler kvinnor med trippelnegativ

brostcancer kan fa immunterapi

Sedan mitten av maj har EU godkant att kvinnor med en form av
hogriskbréstcancer kan behandlas med immunterapi som standard-
behandling infér och efter operation. Antikropparna blockerar tu-
morens férmaga att "gdémma sig” fran kroppens egetimmunsystem.
I kombination med cytostatika kan behandlingen minska risken fér
aterfall. Beslutet grundar sig pa en stor studie som delvis genomforts
pd Akademiska sjukhuset.

- Det dr oerhort positivt att denna immunterapi nu godkdnts som
standardbehandling av europeiska ldkemedelsmyndigheten (EMA).
Forhoppningen dr att dven de svenska myndigheterna inom kort kan
rekommendera behandlingen for patienter med sa kallad trippelne-
gativ brostcancer dar vi ger cytostatikabehandling fére operation.
Immunterapin innebadr minskad risk for aterfall och darmed bot for
fler patienter, sdger Henrik Lindman, tf verksamhetschef for blod- och
tumorsjukdomar vid Akademiska sjukhuset.

Omkring var tionde kvinna som diagnostiseras med bréstcancer
har en sa kallad trippelnegativ variant, som dr den mest svarbehand-
lade, oftare drabbar yngre kvinnor under 50 dr och har sémre prognos
an andra brostcancerformer.

Trippelnegativ brostcancer dr ett samlingsnamn foér brostcancer-
former som kannetecknas av att tumaorcellerna saknar tre typer av
receptorer; for dstrogen, progesteron och HER2.

- Det &r en variant av brostcancer som inte &r mottaglig for flera
av de behandlingar som brukar anvdndas vid brostcancer. Det ar
betydligt svarare att rikta ldkemedelsbehandling mot cancercellerna
pa samma satt som vid exempelvis hormonkansliga brostcancer-
diagnoser, forklarar Henrik Lindman.

Kélla: Akademiska sjukhuset
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Avancerad behandling

mot myelom godkand

Multipelt myelom &r en svar form av blodcancer. Baserat pa den eu-
ropeiska ldkemedelsmyndigheten EMAs rekommendation har nu
Europa-kommissionen godkant en ny avancerad form av individuell
terapi (Carvykti) som visat mycket goda resultat vid behandling av
denna obotliga cancerform.

| Sverige insjuknar omkring 660 personer varje ari ndgon form av
myelom. Carvykti dr godkant for patienter som genomgatt flera ti-
digare behandlingar och dar ldkemedlen (proteasominhibitorer, im-
munmodulerande lakemedel eller monoklonal antikropp mot CD38)
inte har haft effekt eller sjukdomen har dterkommit. Patienter fran
sjukhus i Lund, Stockholm Goteborg, Uppsala och Linkdping deltar
i studier kring denna nya behandling.

Godkdnnandet bygger pa en pagdende studie, Cartitude-1, med
patienter som fatt dterfall i multipelt myelom eller vars sjukdom inte
langre reagerade pa behandling. Alla hade tidigare fatt minst tre olika
typerav behandling. I studien behandlades 97 patienter med sd kallad
CAR-T-terapi. Det innebdr forenklat en teknik ddr patientens egna T-
celler (en typ av vita blodkroppar som ingar i immunférsvaret) om-
programmerats for att angripa cancerceller. Behandlingen ar alltsa
skrdddarsydd for individen. Behandlingen gavs som en enda infusion
och visade sig ha en bdde tidig, djup och hallbar effekt hos merpar-
ten av patienterna.

Kélla: Janssen
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OPDIVO

Rekommenderad av NT-radet fér adjuvant och férsta
linjens behandling av cancer i 6vre magtarmkanalen™?

LOKALT AVANCERAD

ADJUVANT?
behandling efter neoadjuvant kemoterapi

AVANCERAD/METASTASERAD

FORSTA LINJEN® ANDRA LINJEN?
0SCC: PD-L121% / GEA: PD-L1CPS >5

\
ESOFAGUS ESOFAGUS OPDIVO + kemoterapi OPDIVO
Skivepitelcarcinom Skivepitelcarcinom OPDIVO + YERVOY
OPDIVO ESOFAGUS ESOFAGUS
Adenocarcinom Adenocarcinom
GASTROESOFAGEALA - GASTROESOFAGEALA
OVERGANGEN - OVERGANGEN OPDIVO

Adenocarcinom Adenocarcinom + FOLFOX eller CapeOX
VENTRIKEL
Adenocarcinom

0SCC: Esofaguscancer av skivepiteltyp; GEA: Adenocarcinom i esofagus (OAC), gastroesofageala dvergangen (GEJC) och ventrikeln (GC).

1 NT-radets yttrande till regionerna 2022-02-25 - www.janusinfo.se
2 NT-rekommendation - www.janusinfo.se.
3 OPDIVO Produktresumé 25 april 2022.

OPDIVO® (nivolumab) 10 mg/ml koncentrat till infusionsvatska, 16sning. Antineoplastiska medel,
monoklonala antikroppar, ATC-kod: LOTFFO1. Indikationer: Opdivo dr indicerat fér behandling av
vuxna med:

» metastaserande kolorektalcancer som uppvisar defekt mismatch repair eller hog mikro-
satellitinstabilitet efter tidigare fluoropyrimidinbaserad kemoterapi i kombination, i kombi-
nation med Yervoy

+ icke-resektabel avancerad, aterkommande eller metastaserande esofaguscancer av skiv-
epiteltyp med tumorcellsuttryck av PD-L121%, i forsta linjen i kombination med Yervoy
eller fluoropyrimidin- och platinabaserad kemoterapi.

+ icke-resektabel avancerad, aterkommande eller metastaserande esofaguscancer av skiv-
epiteltyp efter tidigare fluoropyrimidin- och platinabaserad kemoterapi i kombination

» esofaguscancer eller cancer i gastroesofageala dvergangen som har kvarstaende mikroskopisk
sjukdom efter tidigare neoadjuvant kemoradioterapi (adjuvant behandling)

» HER2-negativt avancerat eller metastaserande adenocarcinom i ventrikeln, gastroesofageala
overgangen eller esofagus, vars tumarer uttrycker PD-L1 >5 enligt metoden combined
positive score (CPS), forsta linjens behandling i kombination med fluoropyrimidin- och platina-
baserad kemoterapi

Varningar och forsiktighet: Behandling ska initieras och évervakas av specialistlakare med er-

farenhet av cancerbehandling. Opdivo &r associerat med immunrelaterade biverkningar som kan

paverka flera system i kroppen samtidigt. Tidig diagnos av dessa och lamplig behandling ar nod-
vandig for att minimera livshotande komplikationer. Baserat pa biverkningens allvarlighetsgrad,
ska uppehall med Opdivo eller kombinationsbehandling med Opdivo géras och kortikosteroi-
der administreras. Patienter bor évervakas kontinuerligt (i minst 5 manader efter sista dosen)
da en biverkning kan ske nar som helst under eller efter avslutad behandling. Immunrelaterade

U Bristol Myers Squibb®

biverkningar intraffade med hégre frekvens nar Opdivo administrerades i kombination med Yer-
voy jamfort med Opdivo som monoterapi. Esofaguscancer av skivepiteltyp Innan behandling av
patienter med snabbt progredierande sjukdom, ska Idkaren évervaga den foérdrojda effekten av
Opdivo och Opdivo i kombination med Yervoy. Férpackningar: 1 injektionsflaska om 4 ml, 10 ml,
12 ml eller 24 ml. Ovrig information: Rx, EF. For fullstandig information, se www.fass.se. Base-
rad pa produktresumé: 25 april 2022. Bristol Myers Squibb, Tel. 08 -704 71 00, www.bms.com/se

YERVOY" (ipilimumab) 5 mg/ml koncentrat till infusionsvatska, I6sning. Antineoplastiska medel,
monoklonala antikroppar, ATC-kod: LOTFX04. Indikationer: Yervoy ar indicerat for behandling av:
+ metastaserande kolorektalcancer hos vuxna som uppvisar defekt mismatch repair eller

hog mikrosatellitinstabilitet efter tidigare fluoropyrimidinbaserad kemoterapi i kombination,

i kombination med Opdivo
 icke-resektabel avancerad, aterkommande eller metastaserande esofaguscancer av ski-

vepiteltyp hos vuxna med tumorcellsuttryck av PD-L121%, i kombination med Opdivo som

forsta linjens behandling
Varningar och forsiktighet: Behandling ska initieras och 6vervakas av specialistlakare med er-
farenhet av cancerbehandling. Yervoy &r associerat med inflammatoriska biverkningar till féljd av
forhojd eller alltfor hog immunaktivitet (immunrelaterade biverkningar). Tidig diagnos av dessa
och lamplig behandling ar nédvandig for att minimera livshotande komplikationer. Baserat pa bi-
verkningens allvarlighetsgrad, ska uppehall med Yervoy eller kombinationen av Yervoy och Opdivo
goras och kortikosteroider administreras. Patienter bor dvervakas kontinuerligt (i minst 5 manader
efter sista dosen) da en biverkning kan ske nar som helst under eller efter avslutad behandling.
Immunrelaterade biverkningar intraffade med hogre frekvens nar Opdivo administrerades i kom-
bination med Yervoy jamfért med Opdivo som monoterapi. Esofaguscancer av skivepiteltyp: Innan
behandling av patienter med snabbt progredierande sjukdom, ska ldkaren évervdga den fordrojda
effekten av Yervoy i kombination med Opdivo. Férpackningar: 1 injektionsflaska om 10 ml eller
40 ml. Ovrig information: Rx, EF. For fullstandig information, se www.fass.se. Texten &r baserad
pa produktresumé: 22 april 2022. Bristol Myers Squibb, Tel. 08-704 71 00, www.bms.com/se

OPDIVO. + ol oPDIVO.

(nivolumaby (ipilimumab) (nivolumab)

immunonkologi.se
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eee Synpunkter och debatt

Kommentar

angdende tidigare artikel

Vi publicerar hdr synpunkter och svar gillande en artikel i Onkologi i Sverige nr 3,
2021, med titeln "NOAK - bra alternativ till lAgmolekyldrt heparin vid cancerassocierad
venos tromboembolism”. Artikeln ar skriven av Tania-Mihaela Nicolaescu, ST-
lakare i onkologi och specialist i internmedicin, och Andreea Sima, specialistlikare
i internmedicin, hematologi och onkologi, bada vid Vdastmanlands sjukhus i Vdsteras.
Synpunkterna kommer fran Karin Heby Henricson, MSc, PhD, Scientific Evidence
Partner, Oncology Roche, och Vicky Chatzakos, MSc, PhD, Senior Medical Advisor
Oncology/Hematology Pfizer, som inleder nedan.

I artikeln star féljande:

“Interaktioner mellan NOAK och cancerlikemedel ar
vanligt férekommande och bor beaktas. NOAK ska inte
anvindas hos patienter under behandling med TKI,
doxorubicin eller endokrinterapi med abiraterone eller en-
zalutamid...”

"NOAK ir kontraindicerade i kombination med starka
himmare och inducerare av CYP3A4 och P-glykoprotein
(P-Gp) pa grund av farmakokinetiska interaktioner som pa-
verkar NOAK plasmakoncentration. Starka hammare av
P-Gp och CYP3A4 som till exempel enzalutamid, abirate-
rone och vissa tyrosinkinashimmare 6kar NOAK plasma-
koncentration och blédningsrisken.” Referens till Europe-
iska hjartforbundet (ESC) (Steffel et al., 2018, Table 4).

I artikeln har man dven lagt in en tabell, Tabell 3, med
ett urval av olika cancerlikemedel som listats i Steffel et al.,
2018, Table 4:

Pastaendena i artikeln har vickt fragor inom hiélso- och
sjukvirden eftersom det i gillande produktresuméer for
NOAK (apixaban, rivaroxaban och edoxaban) och TKI
(krizotinib, alektinib, entrektinib och pralsetinib) inte star
nagot om kontraindikation mellan dessa substanser. Bade
till Pfizer (som tillhandahaller apixaban och krizotinib samt
ett flertal TIKI) och Roche (som tillhandahaller ett flertal
TKI), har det inkommit fragor fran professionen sirskilt
med avseende pa skrivningarna "NOAK ska inte anvindas
hos patienter under behandling med TKI” och ”Absolut
kontraindikation” (se Tabell 3) mellan NOAK och TKI.

Det dr dock korrekt som artikelforfattarna skriver att
"NOAK [4r] kontraindicerade i kombination med starka
himmare och inducerare av CYP3A4 och P-glykoprotein
(P-Gp) pa grund av farmakokinetiska interaktioner som pa-
verkar NOAK plasmakoncentration”. Som starka hamma-
re omndmns “vissa tyrosinkinashimmare” och mer konkret
krizotinib som exempel.

Krizotinib produktresumé (4.5 Interaktioner med an-
dra likemedel och 6vriga interaktioner):

”Krizotinib dr en mattlig hammare av CYP3A. Dirfor
ska samtidig administrering av krizotinib och CYP3A-sub-

12 onkologi i sverige nr 3 — 22

CANCERLAKEMEDEL NOAK
Vinblastin Kontraindicerad pga. mins-
Dexametazone kad NOAK blodkoncentration

Doxorubicin Kontraindicerad pga. mins-

kad NOAK blodkoncentration

TKI: Vandetanib, Sunitinib, Absolut kontraindikation
Imatinib, Crizotinib

Abiraterone, Enzalutamide

Tamoxifen Kan anvandas konkomitant
NOAK dosjustering rekom-
menderas vid >2 riskfaktorer
for blodning
Tabell 3.

strat med snévt terapeutiskt index [...] undvikas (se avsnitt
4.4). Om denna kombination dr nddvindig maste behand-
lingen 6vervakas noggrant.”

”Noggrann 6vervakning rekommenderas nir krizotinib
administreras med likemedel som dr P-gp-substrat” (till ex-
empel NOAK).

Krizotinib har enligt Produktresumén en mattlig inter-
aktionseffekt vilken inte 4r tillricklig for en kontraindika-
tion. Motsvarande giller dven for flera andra TKler, det vill
sdga att de dr svaga till mattliga himmare av CYP3A4 och
P-gp, och inte nar upp i en magnitud som skulle ligga till
grund for kontraindikation.

Vi efterfragar en rittelse gillande pastaendet att "NOAK
ska inte anvindas hos patienter under behandling med
TKI...” som det star i den sammanfattande texten av arti-
keln. Det skulle dven vara 6nskvirt med en korrigering av
kategoriseringen “Absolut kontraindikation” i Tabell 3. Om
det ddremot skulle ha tillkommit nya data som styrker kon-
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TILL FORBATTRAD
TOTALGVERLEVNAD s

BAVENCIO (avelumab) immunterapi

med signifikant dverlevnadsvinst* som
forsta linjens underhallsbehandling av
vuxna patienter med lokalt avancerad

eller metastaserad urotelial cancer (UC).""\

* 22,1 manader median total 6verlevnad (mOS) BAVENCIO + BSC (n=350)
vs. 14,6 manader median total Gverlevnad med enbart BSC (n=350)
(HR: 0,70; 95 % KiI: 0,56; 0,86); p= 0.0008

T Patienter som ar progressionsfria efter platinabaserad kemoterapi

BSC: best supportive care (basta stddjande vard); 0S: Overall survival (Total 6verlevnad);
mOS: Median total 6verlevnad; HR: Hazard ratio

Ref. 1. BAVENCIO Produktresumé, Merck Europe B.V. www fass.se. 2. Cancer i urinbldsa, njurbacken, urinledare och urinror, Nationellt vardprogram,
2021-12-20 Version 4.1 https://kunskapsbanken.cancercentrum.se/diagnoser/urinblase-och-urinvagscancer.

BAVENCIO® ¥ (avelumab), LOTFF04, Rx, EF. Farmakoterapeutisk grupp: Ovriga antineoplastiska medel, monoklonala antikroppar. Indikation: BAVENCIO
ar avsett som monoterapi for behandling av vuxna patienter med metastaserad Merkelcellskarcinom (MCC). Bavencio ar avsett som monoterapi
for forsta linjens underhdllsbehandling av vuxna patienter med lokalt avancerad eller metastaserad urotelial cancer (UC) som dr progressionsfria
efter platinabaserad kemoterapi. BAVENCIO i kombination med axitinib ar avsett som forsta linjens behandling av vuxna patienter med avancerad
njurcellscancer (RCC). Beredningsform och férpackningar: 20 mg/ml koncentrat till infusionsvétska, I6sning. En injektionsflaska innehaller 10 ml
(200 mg avelumab). Dosering: Rekommenderad dos av BAVENCIO som monoterapi ar 800 mg administrerat intravendst under 60 minuter varannan
vecka. Rekommenderad dos av BAVENCIO i kombination med axitinib ar 800 mg administrerat intravendst under 60 minuter varannan vecka och axitinib
5 mg taget peroralt tv& ganger dagligen (med 12 timmars intervall). Kontraindikation: Overkinslighet mot den aktiva substansen eller mot n&got
hjalpamne. Varningar och férsiktighet: Alla som ordinerar BAVENCIO maste ta del av utbildningsmaterial till patienter/vardgivare. BAVENCIO kan
orsaka infusionsrelaterade reaktioner omfattande feber, frossa, blodvallning, hypotoni, dyspné, vasande andning, ryggsmarta, buksmarta, urtikaria och
immunrelaterade biverkningar som kan involvera lungor (pneumonit, interstitiell lungsjukdom), lever (hepatit), tarmar (kolit), bukspottkortel (pankreatit),
hjarta (myokardit), endokrina kortlar (endokrinopatier) som skoldkortelrubbningar, binjurebarksvikt, typ 1-diabetes mellitus, njurar (njursvikt, nefrit).
Andra immunrelaterade biverkningar inklusive myosit, hypopituitarism, uveit, myastenia gravis, myastent syndrom, icke-infektios cystit och Guillain
Barrés syndrom har rapporterats. Patienterna ska Gvervakas avseende tecken och symtom pa infusionsrelaterade reaktioner och immunrelaterade
biverkningar dar allvarlighetsgrad ska beddémas och behandling med BAVENCIO kan behdva senareldggas och kortikosteroider sattas in. Patienter
ska premedicineras med ett antihistamin och paracetamol infor de fyra férsta infusionerna darefter enligt lakarens bedémning. Vid kombination av
BAVENCIO och axitinib férekom en hégre levertoxicitet jamfort med enbart BAVENCIO. Patienter ska kontrolleras oftare for leverfunktionsférandringar
och symtom pa detta jamfort med nar BAVENCIO anvands som monoterapi. Anvandning av avelumab under graviditet rekommenderas endast da
tillstdndet hos kvinnan kraver att det ar absolut nédvandigt. Fertila kvinnor ska raddas att undvika att bli gravida medan de behandlas med BAVENCIO och
kvinnor som ammar ska radas att inte amma under behandling. For ytterligare information se www.fass.se, www.merck.se, www.pfizer.se.

Senaste datum for 6versyn av produktresumén: februari 2022.

WV Detta lakemedel &r foremal for utokad overvakning. Detta kommer att gora det mojligt att snabbt identifiera ny sékerhetsinformation. Halso- och sjukvards-
personal uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till Lakemedelsverket, www.lakemedelsverket.se.

SE-AVEBL-00073, Feb-2022

Merck AB, Box 3033, 169 03 Solna, 08-562 445 00
Pfizer AB, Vetenskapsvagen 10, 191 90 Sollentuna, 08-550 520 00
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Merck och Pfizer har en strategisk . ’ BAV E N C I 0
allians fér att gemensamt utveckla MERCK Pﬁze" avel Umab Jpe ]

och kommersialisera BAVENCIO Koncentrat till infusionsvétska, l6sning
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traindikation skulle vi gdrna vilja ta del av dessa. Vi har va-
rit i kontakt med forfattarna och fatt svaret att rekommen-
dationen baseras pa expertopinion i Steffel el al., 2018, Ta-
bell 4. Vivill med denna begiran om rittelse inte pa nagot
satt forminska risken med samtidig administrering av
NOAK och TKI, och det kan dven finnas skil till forsiktig-
het beroende pa 6vriga riskfaktorer hos patienten samt po-
tentiellt 6verlappande biverkningsprofiler. Men det finns
ingen kontraindikation for samtidig behandling med
NOAK och TKI enligt produktresuméerna. Noggrann
6vervakning och monitorering av patienterna rekommen-
deras med hinvisning till respektive preparats Produktre-
sumé.

Med vinlig hilsning,

Karin Heby Henricson, MSc PhD Scientific Evidence Partner
Oncology Roche

Vicky Chatzakos, MSc PhD Senior Medical Advisor Oncology/
Hematology Pfizer

REFERENSER:

Jan Steffel, Peter Verhnamme, Tatjana S Potpara, et al. The 2018 Euro-
pean Heart Rhythm Association Practical Guide on the use of non-
vitamin K antagonist oral anticoagulants in patients with atrial fib-
rillation, European Heart Journal, 2018 Apr 21;39(16):1330-1393.

www.fass.se

Produktresumé for:
Eliquis (apixaban)
Xarelto (rivaroxaban)
Lixiana (edoxaban)
Xalkori (krizotinib)
Alecensa (alektinib)
Rozlytrek (entrektinib)
Gavreto (pralsetinib)

Svar fran forfattarna:

Vi tackar representanter fran Roche och Pfizer for deras
kommentar av var artikel publicerad i Onkologi i Sverige nr
3,2021. De tar upp en viktig aspekt om interaktioner mel-
lan tyrosinkinashammare (TKI) och nya orala direktver-
kande antikoagulantia (NOAK).

Ivar artikel (tabell nr 3) star att det finns en absolut kon-
traindikation for samtidig anvindning av NOAK och tyro-
sinkinashimmarna krizotinib, imatinib, vandetanib och
sunitinib. Kommentaren uppmirksammade att det enligt
produktresumén for dessa likemedel, saknas en specifik
kontraindikation for samtidig administrering av NOAK.

Informationen som vi presenterade baserades pa data
fran tabell nr 4 1 The 2018 European Heart Rhythm Asso-
ciation Practical Guide on the use of non-vitamin K anta-
gonist oral anticoagulants in patients with atrial fibrillation
(2018 EHRA riktlinjer).

Enligt 2018 EHRA riktlinjer presenteras att imatinib
och krizotinib, inte bor anvindas (’should not be used”)
tillsammans med NOAK pa grund av deras egenskaper av
stark himning av P-glykoprotein (P-gp), mattlig himning
av CYP3A4, och ”CYP3A4/P-gp competitors”.

Vandetanib och sunitinib presenteras med samma re-
kommendation: bor inte anvindas (“should not be used”)
tillsammans med NOAK pa grund av P-gp och CYP3A4
interaktion.

Samma rekommendationer aterfinns i EHR As uppdate-
rade riktlinjer fran 2021 som publicerades efter var artikel.
Det dr viktigt att poingtera att forfattarna till den citerade
artikeln anger att dessa rekommendationer giller da infor-
mation saknas fran bland annat produktresumén eller PK/
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PD-data och baseras pi en expert opinion. De nimner dven
att rekommendationerna kan komma att andras 6ver tid nar
mer data finns tillginglig.

Som ett exempel kan vi nimna att i det i krizotinibs pro-
duktresumé star att krizotinib kan himma intestinalt P-gp,
men det nimns inte vilken grad av himning preparatet har.

Vi drar slutsatsen att samtidig administrering av NOAK
med krizotinib, imatinib, vandetanib, eller sunitinib inte
rekommenderas enligt EHRA:s 2018 och 2021 riktlinjer.
Forhoppningsvis kommer mer data att finnas tillganglig i
framtiden for att fortydliga graden av interaktion vilket kan
bidra till en sidkrare anvindning av dessa likemedel. Samti-
digt haller vi med om att termen “absolut kontraindicerad”
fran tabell nr 3 kan ersittas med ”’bor inte anvindas”.

Slutligen 4r det viktigt att nimna, som svar pa kommen-
taren, att inte alla tyrosinkinashdmmare interagerar med
NOAK pa samma sitt som de ovan nimnda likemedlen.

Tania-Mihaela Nicolaescu, specialistlikare i internmedicin, ST
likare onkologi, onkologkliniken, 1 istmanlands sjukhus, Viisterds,
tania-mihaela.nicolaescu (@ regionvastmantand.se

Andreea Sima, specialistlikare i internmedicin, hematologi och on-
kologi, doktorand, onkologkliniken, Vistmanlands sjukbus, 1/ ds-
teras, andreea.sima (@) regionvastmanland.se
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trastuzumab deruxtekan

N HER2+ METASTATIC BREAST CANCER'
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ancer som tidigare har fatt tva eller av NT-radet**
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= o~

Efficacy results in DESTINY-Breast01 (intent-to-treat analysis set)’
DESTINY-Breast01 is an open-label, single-group, multicenter, phase 2 study.

DESTINY Breast01 N = 184

Confirmed objective response rate (95 % CI)* 61.4 % (54.0, 68.5)
Complete response (CR) 6.5 %
Partial response (PR) 54.9 %

Duration of response?*

Median, months (95 % ClI) 20.8 (15.0, NR)

% with duration of response = 6 months (95 % CI)$ 81.5 % (72.2, 88.0)

ORR 95 % Cl calculated using Clopper-Pearson method. Cl = confidence interval. 95% Cls calculated using Brookmeyer-Crowley method.
*Confirmed responses (by blinded independent central review) were defined as a recorded response of either CR/PR, confirmed by repeat imaging
not less than 4 weeks after the visit when the response was first observed. 1Of the 184 patients, 35.9% had stable disease, 1.6% had progressive
disease and 1.1 % were not evaluable. T Includes 73 patients with censored data. §Based on Kaplan-Meier estimation. NR = not reached.

*NT-radets rekommendation till regionerna &r:
e att Enhertu som monoterapi kan anvandas fér behandling av vuxna patienter med inoperabel eller metastaserad
HER2-positiv brostcancer som tidigare har fatt tva eller flera behandlingsregimer riktade mot HER2.

1. ENHERTU SmPC, www.fass.se 2. www.janusinfo.se

vDetta lakemedel &r féremal for utbkad évervakning. Detta kommer att géra det mdjligt att snabbt identifiera ny sékerhetsinformation.
Hélso- och sjukvérdspersonal uppmanas att rapportera varje missténkt biverkning till Lékemedelsverket, Box 26, 751 03 Uppsala.
Webbplats: www.lakemedelsverket.se.

ENHERTU® (trastuzumab deruxtekan) 100 mg pulver till koncentrat till infusionsvatska, 16sning, Rx, EF=Ingar inte i formanen, LO1FD04 Monoklonala antikroppar
Indikation: Enhertu som monoterapi &r avsett for behandling av vuxna patienter med icke-resektabel eller metastaserad HER2-positiv bréstcancer som tidigare har
fatt tva eller fler behandlingsregimer riktade mot HER2. Kontraindikation: Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjalpamne.

Varningar och férsiktighet: Alla som ordinerar Enhertu maste ta del av utbildningsmaterial till patienter/vardgivare. Fér att férhindra medicineringsfel &r det viktigt

att kontrollera markningen pa injektionsflaskorna for att sakerstélla att det Iakemedel som bereds och administreras ar Enhertu (trastuzumab deruxtekan) och inte
trastuzumab eller trastuzumab emtansin. Enhertu kan orsaka interstitiell lungsjukdom (ILD/pneumonit) och ska da tillfalligt eller permanent sattas ut beroende pa grad.
Enhertu kan dven orsaka neutropeni, minskad vansterkammarejektionsfraktion (LVEF) och embryofetal toxicitet. Ges med forsiktighet till patienter med mattlig till

svér nedsatt leverfunktion. Graviditet, amning, preventivmetod och fertilitet: Graviditetsstatus hos fertila kvinnor ska faststéllas innan Enhertu sétts in. Kvinnor som
behandlas med Enhertu ska anvanda preventivmedel under och i minst 7 mé&nader efter den sista dosen. Kvinnor ska inte amma under behandlingen med Enhertu och
i 7 ménader efter den sista dosen. Man med fertil kvinnlig partner ska informeras om att anvanda effektiva preventivmedel under behandlingen med Enhertu och i
minst 4 manader efter den sista dosen. Enhertu kan forsamra reproduktionsférmégan och fertiliteten hos méan. For fullstandig produktinformation samt priser se
www.fass.se. Datum fér 6versyn av produktresumén 2022-02-11. Innehavare av godkénnande for férséljning: Daiichi Sankyo Europe GmbH, Zielstattstrasse

48, 81379 Minchen, Tyskland. Ombud: Daiichi Sankyo Nordics ApS, Tel: +46 (0) 40 699 2524.

Referenser:
Baserad pa senast publicerad SmPC pa EMAs webbsida. DS-SE 6153-11809

() Daiichi-Sankyo AstraZenecaC?

Daiichi Sankyo Nordics ApS AstraZeneca AB
Amagerfeelledvej 106, 2. Sal 151 85 Sodertélje

2300 Kebenhavn S T: 08-553 260 00

T: +45 88 44 45 45 www.astrazeneca.se
www.nordics.daiichi-sankyo.eu www.astrazenecaconnect.se

SE-10958-04-22-EN DS-6292



Succé-bok ges ut igen

— 20 ar senare

Det dr inte bara bokens vackra titel — "Draken lyfter i motvind”

—som fortjdnar att uppmarksammas. Att boken som kom ut foér mer @n tva
decennier sedan nu ges ut igen ar en lika ovanlig foreteelse som forfattarens
livsberittelse. Johanna Brohm (tidigare Stromberg) fick en aggressiv form av

leukemi som 23-aring och hari ar, drygt 25 ar senare, opererats
for meningiom. Boktiteln d4r synonym med hennes eget liv
- mycket motvind men framférallt en stark Drak-kraft.

vullna lymfkortlar pa halsen ar
S ett symptom som med litthet

kan viftas bort nar man ar 23 ar
och precis har startat vuxenlivet med
egen ligenhet och en ny, spinnande ut-
bildning. Men de allt storre lymfkort-
larna ldt sig inte negligeras utan pock-
ade alltmer pa omedelbar medicinsk
uppmirksamhet.

1997 fick unga Johanna Stromberg
fran Lindesberg diagnosen kronisk
lymfatisk leukemi, en form av blodcan-
cer som ér vanligast bland dldre mién.

— Att personer under 40 ar kunde fa
den hir sjukdomen var di sa ovanligt
att det inte ens fanns nagon statistik.
Och dirmed saknades dven mojlighe-
ten att ge mig en trovirdig prognos,
berittar Johanna, som precis hade bor-
jat pa programmet for biomolekyldr
kemi pa Sodertérns hogskola och valde
att tolka svarigheten att fa en prognos
positivt.

Tack vare studierna hade hon mer
kunskaper om immunologi och im-
munforsvar 4n manga andra 23-aringar
och hennes strategi blev att lisa allt om

16 onkologi i sverige nr 3 — 22

sjukdomen for att ldra sig 4nnu mer —
och att skriva en detaljerad dagbok om
hela sjukdomsprocessen, inklusive
benmirgstransplantationen som bara
var en av flera svara upplevelser.

BOKEN BLEV EN SUCCE

Det var denna dagbok som lag till
grund for den bok som gavs ut 2001 —
”Draken lyfter i motvind” — och blev
en succé. Johanna, som gav manga
unga cancerdrabbade en rost, upp-
mirksammades stort i media. Hon var
med i TV och sommarpratade 2002.

—Ja, boken skapade manga ringar pa
vattnet och det kidndes bra. Jag har all-
tid varit en skrivande minniska och
skriver fortfarande dagbok, berittar Jo-
hanna, som dr 49 ar idag.

Efter avslutad behandling fortsatte
hon att plugga biomolekylir kemi un-
der ndgra ar och siktade pa en forskar-
utbildning. Hon borjade dven plugga
folkhilsovetenskap och vetenskaps-
journalistik.

— Men jag fick aldrig tillbaka min ur-
sprungliga energi och orkade inte rik-

Cuncerfonder;;; ;077\;51

| Tema I Leukemi Johannas bok kan hjdlpa andra c.

“Draken Jyf

For 22 ar sedan uppmarksammades Johanna
Brohm (da Stréomberg) i ett stort reportage i
Cancerfondens tidning Radda Livet.
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Efter snart tva decennier ges boken nu ut pa nytt.

tigt fullfélja nagon utbildning. Min
hjirna dr stralskadad och jag har linge
lidit av svar migrin och kronisk
hjirntrotthet. Ett tillstind som det har
tagit mig manga ar att acceptera. Min
migrin blev bittre nir jag bérjade med
andningstrining, men jag har tyvirr
inte fatt nagon om helst hjilp mot min
hjirntrotthet. En forstaende neurolog
forklarade att stralningen har orsakat
skador pa oligodendrocyterna som
medfor att det gar at mer energi nir
hjirnan skickar impulser. I 6vrigt har
det inte varit litt att fa likare att medge
att omfattande strilning mot unga
hjirnor kan ge den hir typen av ska-
dor.

Under aren som har gatt sedan hon
blev sjuk har Johanna gift sig och bytt
namn till Brohm, paret har adopterat
en flicka och familjen bor i norra
Stockholm.

— Jag arbetade ett par ar inom han-
dikappomsorgen men kinde mig un-
derstimulerad. Det var ju vetenskap jag
ville 4gna mig 4t — och jag ville verkli-
gen vara en helt frisk person.

Nigra kinda bieffekter av hennes
behandling mot KLL ir sterilitet och
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~%ee bristcancer
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JHANNG SRS

grastarr, som hon har opererats for.
Aven risken for andra former av tu-
morsjukdomar dr f6rhojd, det giller i
synnerhet hudcancer.

— Jag har alltid varit mycket noga
med att akta mig for solen. Overhu-
vudtaget har jag och familjen levt vil-
digt hilsosamt.

Men i april 2021 borjade hon fa pro-
blem med ett 6ga som svullnade upp.

— Forst trodde man att det var en
vagel men svullnaden gick inte ned.

Svullnaden visade sig vara orsakad
av ett meningiom, en oftast godartad
hjirntumor, som i Johannas fall hade
vuxit till en kanelbulles storlek bakom
ogat.

LIKA AKTUELL IDAG
— Meningiomet kan vara en langtidsbi-
verkning av min stralbehandling, och
dven denna typ av tumor dr nagot som
huvudsakligen drabbar minniskor
over 60, siger Johanna som genomgick
en omfattande operation i februari och
nu langsamt mar bittre.

Att hennes bok ”Draken lyfter i
motvind” efter si manga ar snart kom-
mer i en nyutgava som e-bok pa Saga

Johanna Brohm fick en ovanlig form av leukemi som 23-aring och skrev en uppmarksammad bok om sina erfarenheter.

Egmonts forlag via ett “retrodigitalise-
ringsprojekt” har gjort henne mycket
glad.

— Boken fick bara en tryckning nir
den gavs ut, jag tror att det blev cirka
2 500 exemplar. Men den upplagan sal-
de slut, vilket dnda ér ritt bra (tror jag
ialla fall) for en sa ’smal” bok skriven
av en icke-kindis”, siger hon och
fortsitter:

— Det dr jittekul att boken kommer
ut pa nytt. De upplevelser jag beskriver
i ”Draken lyfter i motvind” dr ju tid-
16sa sa boken dr lika aktuell idag. Jag
har alltid dromt om att skriva en barn-
bok ocksa, helst pa rim, och en sadan
har jag faktiskt skrivit klart. Sa snart
jag far tillbaka mina krafter ska jag
dven forsoka firdigstilla mina egen-
hindiga illustrationer. Barnboken
handlar om en liten figur som sikert
finns i alla hem — den som har svaret
pa fragan: Men vart tar allt, till exem-
pel strumpor, vigen?

EVELYN PESIKAN
FOTO: PAR OLSSON




Odmijukhet och nyfikenhet i
ny bok om patientmoten

"En sjukdom att skdra bort. Men varje médnniska dr unik.”
Minniskodden redigerade av Ake Andrén-Sandberg
ISBN 978-91-519-6760-8

orutom Q, X och W finns alla al-
F fabetets bokstiver med bland de
25 férnamnen pa patienter som

den erfarne pankreaskirurgen Ake An-
drén-Sandberg har valt att skildra i bo-
ken ”En sjukdom att skira bort. Men
varje minniska dr unik”, som kom ut
tidigare i ar. Den bokstav som sitter sin
prigel pa hela boken ir alfabetets sista:
O. Inte berittelsen om Ozkan, en pa-
tient som ville aka till sitt gamla hem-
land £6r att d6, utan O som i 6dmjuk-
het. For denna ovanliga, lagmilda bok
dir man far en unik inblick i 25 sinse-
mellan hogst olika minniskooden, ge-
nomsyras av en sillan skadad 6dmjuk-
het. En insikt om att man som doktor
inte bara maste anvinda sina professio-
nella kunskaper i métet med patienten
utan dven maste ldra sig att lyssna noga
pa varje individ och respektera allas
olika forutsittningar. Ibland kan det
till och med hidnda att patienten fak-
tiskt har ritt och att doktorn har fel....
Ake Andrén-Sandberg visar att 6d-
mjukhet och en genuin nyfikenhet pa
minniskor dr till god hjilp ilikaryrket.
De patienter, merparten min, han
har valt att berdtta om har alla helt oli-
ka levnadsoden. Ulf som satt i fingelse,
Paula som vigrade behandling, Erik
som akte till Kanariebarna, rektor Lars

Pankreaskirurgen Ake Andrén-Sandberg ar
aktuell med en ny bok om sina manga moéten
med patienter.

som valde alternativ behandling, Tom-
my som krivde operation, Asa som inte
ville beritta att hon var sjuk och Nan-
na, vars anhoriga gjorde allt. ..

Det alla dessa minniskor med olika
yrken, olika dldrar, olika personligheter
har gemensamt ér att de drabbats av en
av de med ritta mest fruktade cancer-
sjukdomarna, pankreascancer — och att
de ind4 har haft turen att fa triffa Ake
Andrén-Sandberg, en av landets mest
ansedda kirurger inom omradet.

Det dr mycket som dr forvanande
med boken, dels att forfattaren tycks

ha fatt veta sa oerhort mycket om var
och en av patienterna, inte bara hur de-
ras bakgrund och sociala liv ser ut,
utan dven hur de tinker och kidnner.
For att undvika igenkdnning har han
enligt forordet blandat detaljer och fla-
tat samman olika historier. Boken dr
med andra ord inte hundra procent au-
tentisk, det dr inga journaler vi ldser
utan snarare korta, fiktiva noveller ba-
serade pa verkliga patientfall.

Ake Andrén-Sandberg ir inte bara
skicklig med kniven. Han skriver vil-
digt bra ocksd och har dessutom ett av-
undsvirt minne och sinne for detaljer.

Fragan om for vem boken ir skriven
ar inte alldeles enkel att svara pa.

Kanske tor blivande (eller redan
verksamma) likare som behover empa-
titrdning och fa lira sig att det finns
livs levande och ofta riktigt spinnande
minniskor bakom statistik och ”f6-
den”?

For patienter som vill lisa om andra
med samma svara sjukdom?

For alla som dr genuint intresserade
av minnisko6den och svensk sjuk-
vardshistoria?

EVELYN PESIKAN,
FRILANSJOURNALIST OCH
MEDICINSK SKRIBENT
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eee prostatacancer

Organiserad

prostatacancertestuing

— var star vi idag?

Det har nu gatt fyra r sedan Socialdepartementet gav Regionala cancercentrum i
samverkan i uppdrag att ta fram en handlingsplan for hur testning for prostatacancer
skulle kunna standardiseras och effektiviseras. Resultatet blev regionala projekt med
"organiserad prostatacancertestning” (OPT), som nu rullar ut pa bred front i Sverige.
Men varfor organisera testningen? Vad dr egentligen OPT? Vad skiljer OPT fran scree-
ning? Vilka regioner har kommit igdng? Och den stora fragan: ndr far vi ett nationellt
screeningprogram for prostatacancer i Sverige? Professor Ola Bratt, ordférande for

den nationella arbetsgruppen fér OPT, ger svar pa dessa och andra fragor.

rundtanken bakom att organisera prostatacancer-
G testningen dr mycket pragmatisk: Om nu de flesta

svenska min 4nd4 testar sig for prostatacancer dr det
bittre att de gor det som ett informerat val, pa ett effektivt
sitt och sa att testningen genererar kunskap av virde for
framtidens prostatacancersjukvard. Genom att organisera
information och testning kan vi pa ett jimlikt sdtt minska
sjuklighet och dodlighet i prostatacancer samtidigt som vi
kontinuerligt utvirderar, effektiviserar och forbittrar den
diagnostiska processen. Som gridde pa moset ger organise-
rad prostatacancertestning (OPT) ocksa virdefulla organi-
satoriska erfarenheter och underlag for forskning.
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Evidensen dr god for att regelbunden testning inom ra-
men for strukturerade screeningprogram kan minska sjuk-
lighet och dédlighet i prostatacancer. Den modell som har
utvirderats dr att anvinda blodprovet PSA som ett forsta
“filter” och ga vidare med viv

provtagning frin pro-
5jt virde, tex 23 ug/1. 1
en svensk randomiserad studie néstan halverades dodlighe-

statan for de min som har ett fo

ten i prostatacancer efter 14 ar bland de mén som erbjods
screening med PSA-prov vartannat ar'. Den nu p:

mycket utbredda oorganiserade PSA-testningen leder dess-
virre inte till lika stor minskning av dédligheten i prostata-
cancer’. Ett enstaka PSA-prov leder inte till nagon minskad



Genom att organisera information och testning kan vi pa

ett jamlikt scitt minska sjuklighet och dodlighet i prostata-

cancer samtidigt som vi kontinuerligt utvirderar, effektiviserar

och forbdttrar den diagnostiska processen.

dodlighet alls’. Dagens testning ger alltsa inte nagr

liga hilsovinster — men den tar mycket stora sjukvardsre-
sutrser ians nte minst for att all kommunikation kring
testningen sker pa individniva. Oorganiserad PSA-testning

ger forhallandevis mer skadlig 6verdiagnostik 4n ett struk-
turerat screeningprogram’. (Med 6verdiagnostik avses en
prostatacancerdiagnos hos en individ som inte skulle ha fatt

nagra patagliga symtom av cancern innan han hade détt av
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eee prostatacancer

nagonting annat.) Priset som svenska min har betalat for
testningen 4r mycket hogt: mellan 1996 och 2016 beriknas
60 000 svenska min ha 6verdiagnostiserats®, varav de flesta
ocksa fick behandling. Informationen till mdnnen om de
mojliga negativa konsekvenserna av PSA-testning dr oftast
bristfillig och kunskaperna om dem 4r mycket varierande,
bland annat beroende pa utbildningsniva’.

VAD AR OPT?

Aven om det finns en del skillnader i uppligget mellan re-
gionernas OPT-projekt, dr de grundliggande principerna
desamma for alla projekt’:

* OPT ir regionalt drivna projekt inom den offentligt finan-
sierade sjukvarden.

* Min i definierade aldersgrupper informeras aktivt om tink-
bara fordelar och nackdelar med testning for prostatacancer.

* De min som efter information sa 6nskar, erbjuds regel-
bunden testning fran 50 upp till 74 ar (min med PSA <1
pg/1 kan avsluta testningen tidigare). Nar OPT dr fullt ut-
byggt bér PSA-prov utanfér programmet enbart tas vid kli-
nisk misstanke om prostatacancet.

* Erbjudande om testning och besked om testresultat skots
av ett OPT-kansli med hjilp av ett automatiserat adminis-
trativt system.

* Primidrvarden ska inte engageras, mer dn for blodprovs-
tagning.

¢ Utredning av min med hoga PSA-virden sker enligt en
algoritm (Figur 1), som limnar minimalt utrymme for in-
dividualiserad provtagning och uppfoljning,

*Processen for OPT omfattar alla linkar i kedjan fran er-
bjudande om testning fram till en eventuell cancerdiagnos.

e Alla utfall registreras for kvalitetssikring, utveckling och
forskning.

VAD SKILJER OPT FRAN SCREENING?

Men dr inte OPT samma sak som screening? undrar manga.
Visst — for dem som viljer att delta skiljer sig OPT inte fran
screening, men det finns nagra principiella skillnader:

OPT ir regionala initiativ for att effektivisera och utveck-
la testningen; Socialstyrelsen avradde fran ett nationellt scre-
eningprogram.

I och med att OPT-projekten dr regionala kan de anpas-
sas till de regionala forutsittningarna; ett nationellt screen-
ingprogram bor vara nationellt likformigt.

Minnen informeras neutralt om tinkbara foérdelar och
nackdelar med testning. De kallas inte till testning; det finns
inget inslag av 6vertalning att delta.

Kraven pa registrering och rapportering dr tvingande for
OPT, eftersom utveckling och vinnande av kunskap ir cen-
trala syften.
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PI-RADS 1-3 och
PSA-D=0,15
PI-RADS 4-5

PI-RADS 1-3 och PSA-D<0,15
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Figur 1. Basalgoritmen for OPT. Den &r baserad pa och i éverenstam-
melse med det nationella vardprogrammet for prostatacancer, men
saknar vardprogrammets ¢vervaganden for individualisering av hand-
laggningen.




CSCe YuBTAYO

Kutan skivepitelcancer (cemiplimab)

‘r__ T

Vad gor du nar kutan sklvepltelcancer inte Iangre
heddoms kurativ kirurgiskt eller via stralning?

Exempel fran screening i EMPOWER-CSCC-1 studien.?

NT-radet och nationellt vardprogram ”Skivepitelcancer i huden” rekommenderar systemisk
behandling med cemiplimab (LIBTAYO) vid lokalt avancerad eller metastaserad CSCC.2?

Uppfoljning vid 43 manader i studie EMPOWER-CSCC-1" visar fortsatt respons till LIBTAY0.*2

193 patienter med metastaserande (mCSCC) eller lokalt avancerad (laCSCC) CSCC som inte var kandidater for kurativ
kirurgi eller kurativ stralning.*®

= \
LIBTAYO visar tydlig klinisk aktivitet
Respons- Mediantid Kaplan-Meier 24 man estimat
frekvens ORR till svar av patienter med pagaende
respons
Grupp 1: mCSCC LIBTAYO 3 mg/kg varannan o
vecka (n=59). Medianduration av uppféljning 50,8 % 1,9 man 70,1 %
var 18,5 man. (95% KI: 37,5-64,1) (1,8-2,0) (95 % KI: 48,8-83,8)
Grupp 2: IaQSCC LIBTAYO 3 mg/kg varannan veckﬂa 44’9 % 2’1 mén 65’7 %
(n=78). Medianduration av uppféljning var 15,5 man. (95 . 33 6-56,6) (1,9-3.8) (95 % KI: 43,8-80,8)
Group 3: mCSCC LIBTAYO 350 mg var tredje vecka 46 4 % 21 mén 83 9 %
S (n=56). Medianduration av uppféljning var 17,3 man. 95% KI:’33,0-60,3) z2,1—4,2) (95 % KI’: 62,4-93.6)

* Studie R2810-ONC-1540.

a Data cutoff 11 oktober 2020 E E
Las mer pa libtayo.se

1. Migden MR et al. N Engl J Med. 2018;379(4): 341-351. 2. NT-radets yttrande till regionerna 2021-01-15.

3. Regionala Cancercentrum i samverkan; Nationellt vardprogram: Skivepitelcancer i huden, Kapitel 12 Onkologisk behandling och 12.9
Immunterapi. 2021-05-19, version 1.0. 4. Rischin D, Khushalani NK, Schmults CD, et al. Phase Il study of cemiplimab in patients with
aCSCC: follow up at 43 months. Poster presented at the 10th World Congress of Melanoma in conjunction with 17th European
Association of Dermato Oncology Congress; April 15-17, 2021; Virtual Scientific Meeting. 5. LIBTAYO® (cemiplimab) produktresumé.

v Detta lakemedel 4r foremal for utokad dvervakning.

LIBTAYO® (cemiplimab) 350 mg koncentrat till infusionsvétska, l6sning, Rx, EF, LOLFFO6. Cemiplimab ar en human monoklonal antikropp riktad mot PD-1
receptorn. Indikationer: Kutan skivepitelcancer - LIBTAYO som monoterapi ar avsett for behandling av vuxna patienter med metastaserad eller lokalt avancerad
kutan skivepitelcancer (mCSCC eller 1aCSCC) som inte &r kandidater for kurativ kirurgi eller kurativ stralning. Basalcellscancer - LIBTAYO som monoterapi ar
indicerat fér behandling av vuxna patienter med lokalt avancerad eller metastaserad basalcellscancer (IaBCC eller mBCC) vars sjukdom har progredierat medan
de statt pa hammare av Hedgehog-signalvagen (HHI) eller som inte tolererar denna typ av lakemedel. Kontraindikation: Overkénslighet mot den aktiva substan-
sen eller mot nagot hjalpamne. Varningar och forsiktighet: Immunrelaterade biverkningar kan intraffa under behandlingen men ocksa efter att behandlingen
avslutats. Beroende pa biverkningsgraden ska LIBTAYO dosjusteras eller avbrytas och kortikosteroider administreras. Patienter som behandlas med LIBTAYO
maste fa patientguiden och patientvarningskortet som ska hjalpa till att identifiera och rapportera symtom pa biverkningar fran behandlingen med LIBTAYO.
Dosering: Den rekommenderade dosen foér LIBTAYO ar 350 mg var tredje vecka, givet som en intravends infusion under 30 minuter. Forpackning: Injektionsflas-
ka innehallande 7 ml (350 mg cemiplimab). For ytterligare sdkerhetsinformation och évrig information se www.fass.se. Kontaktuppgifter: LIBTAYO tillhandahalls
av Sanofi AB, tel 08 634 50 00. Vid fragor om vara lakemedel kontakta infoavd@sanofi.com. Datum fér senaste 6versyn av SPC: januari 2022.
MAT-SE-2200302(v1.0)APRIL2022

°
Sanofi och Regeneron samarbetar i ett globalt forsknings- och utvecklingsprogram samt med marknadsféringen
so n o fl REGENERO av Libtayo® (cemiplimab). © 2022 Sanofi AB and Regeneron Pharmaceuticals, Inc. All rights reserved.

Sanofi AB | Box 30052 | 104 25 Stockholm | Telefon | 08-634 50 00 | infoavd@sanofi.com | sanofi.se | libtayo.se ‘
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Regionala OPT-projekt kan férhallandevis litt stoppas
om de visar sig fungera daligt eller om resurser behover
omprioriteras. OPT-projekten kan liknas vid lotsbatar pa
vig ut fran hamn; ett nationellt screeningprogram skulle
vara som en fullastad supertanker: nir den vil har fatt upp
farten dr det omojligt att pa kort tid bromsa in eller dndra
kurs.

STOD FRAN SOCIALSTYRELSEN

Socialstyrelsen stoder de regionala projekten med OPT. I
rekommendationen om screening fér prostatacancer ar 2018
star: ’Organiserad PSA-testning innebdr att min far tydlig
information om PSA-provets for- och nackdelar och diref-
ter tar individuella beslut om att testa sig eller inte. Organi-
serad PSA-testning ska dirmed inte forvixlas med ett na-
tionellt screeningprogram dir testning rekommenderas,
genom att minnen far en direkt inbjudan till provtagning,
Att genomfora organiserad PSA-testning inom ramen for
forskning och utveckling 4r helt i linje med Socialstyrelsens
rekommendationer i de nationella riktlinjerna for prostata-
cancer. RCC:s uppdrag kommer inte bara att kunna 6ka
kunskapen om PSA-testningen, utan dven ligga grunden
for en forbittrad organisation for prostatacancertestning.
En organisation som kan kopplas till ett eventuellt screen-
ingprogram i framtiden. Socialstyrelsen ser mycket positivt
pa dessa initiativ, som kan leda till 6kad kunskap och mer
jamlik och effektiv diagnostik av prostatacancer”.

Pandemin med

covid-19 medforde att
mdnga regioner prioriterade
ner forberedelserna infor OPT,
men nu har proppen gdtt ur
[flaskan: I borjan av 2023
forviintas atminstone 15 av
Sveriges 21 regioner ha pa-
borjat projekt med OPT.

NATIONELL SAMORDNING AV OPT

Regionala cancercentrum i samverkan bildade ar 2019 en
nationell arbetsgrupp f6r OPT. Den bestar av en ordforan-
de, tva representanter vardera fran de sex regionala cancer-
centrumen, en produktigare for OPT-registren, en samord-
nare, en statistiker och adjungerade experter pa screening,
medicinsk etik, omvardnad, MR prostata och I'T. Gruppen
har méte fyra ganger arligen. Dess verksamhet bestar i att:

* Utbyta praktiska erfarenheter om organisatoriska och
medicinska fragor.

24 onkologi i sverige nr 3 — 22

* Ta fram och utvirdera en gemensam text om fordelar och
nackdelar med OPT.

e Faststilla och revidera “grund-algoritmen” for OPT.

e Skapa och uppritthalla ett ”kallelsesystem” och regionala
vardregister pa INCA for OPT.

e Skapa och uppritthalla ett nationellt kvalitetsregister for
OPT.

* Definiera och folja kvalitetsindikatorer for OPT.
* Samordna forskning om OPT.

VILKA REGIONER HAR KOMMIT IGANG?

De forsta projekten med OPT paborjades hosten 2020 i Re-
gion Skane och i Vistra Gotalandsregionen’. I dessa bada
regioner erbjuds OPT till samtliga min som under ett ka-
lenderar fyller 50 ar (9 000 + 12 000 min). Fran 2022 er-
bjuds OPT éven till de skanska midn som fyller 56 ar. Vistra
Gotalandsregionens ledning kommer under sommaren
2022 att besluta om hur fortsittningen fér deras OPT-pro-
jekt ska utformas. Bada regionerna har som intention att
utvidga OPT sa att alla min mellan 50 och 74 ars dlder er-
bjuds testning inom ytterligare 5—7 ar.

Pandemin med covid-19 medférde att manga regioner pri-
oriterade ner forberedelserna infér OPT, men nu har proppen
gatt ur flaskan: I borjan av 2023 forvintas atminstone 15 av
Sveriges 21 regioner ha paborjat projekt med OPT, bland an-
nat Region Stockholm, som liksom Skane och Vistra Gota-
landsregionen kommer att bérja med att erbjuda testning till
alla min som fyller 50 ar. Region Virmland paboérjade redan
2015 ett projekt med aktiv information om mojligheten att
limna PSA-prov. Projektet 6vergick ar 2019 i ett forsknings-
projekt om Stockholm3-testet” och 6vergar nu till OPT.

INTERNATIONELLT PERSPEKTIV

Inte nagot land har ett strukturerat screeningprogram for
prostatacancer. Savitt jag vet finns det inte heller nagon ut-
lindsk motsvarighet till de svenska populationsbaserade
OPT-projekten, men det ligger verkligen ritt i tiden: EU
satsar nu stort pa tidig diagnostik av cancer, sirskilt pa ut-
veckling av nya screeningprogram for prostatacancer, lung-
cancer och magsickscancer®. De svenska OPT-projekten
ligger ocksa mycket vil i linje med det europeiska uro-
logsillskapet EAUs rekommendationer om hur tidig diag-
nostik av prostatacancer bor bedrivas’. EAU har etablerat
kontakt med den svenska arbetsgruppen for OPT, vilket
bland annat har lett till att Regionala cancercentrum i sam-
verkan har 6versatt sin nitsida och sina rekommendationer
om OPT till engelska och till att svenska OPT-projekt édr
medsokande till ett EU-projekt®.

Projektledningarna for OPT i Region Skane och i Vistra
Gotalandsregionen har sammanstillt sina erfarenheter av
att implementera OPT for publicering i en internationell
vetenskaplig tidskrift®, vilket sannolikt kommer att 6ka det
internationella intresset for svensk OPT.
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KEYTRUDA® som adjuvant

behandhng’ efter nefrektomi

vid hog risk for aterfall’

Kaplan-Meier-estimat av sjukdomsfri dverlevnad (DFS) i ITT-populationen?
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REKOMMENDERAT AV NT-RADET?
b

100 - 30 manaders
90 DFS-data vid adjuvant RCC
— 18,3%
2 80 0
= 0
S 704 . .
2 o minskad risk
S for aterfall
2 50
g 40
S 30-
=
» 204
10 = KEYTRUDA®
—— Placebo :
0 T T T T = T T T T 1 .
0 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 manader
Antal i riskzonen
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Effekten av pembrolizumab som adjuvant behandling hos njurcellscancerpatienter med hog risk fér
aterfall efter nefrektomi, med eller utan metastasektomi, undersoktes i KEYNOTE-564, en dubbelblind,

fas 3, randomiserad 1:1, placebokontrollerad studie.* Median uppféljningstid: 24,1 ménader (14,9-41,5)
i primaranalysen?, 30,1 manader (20,8-47,5) i uppfdljningen.® Primért effektmatt: DFS for KEYTRUDA®
vs. placebo. Sekundért effektmatt: Total Gverlevnad (OS) och sakerhet for KEYTRUDA® *

KEYTRUDA® (pembrolizumab), 25 mg/ml koncentrat till infusionsvétska, lgsning. Antineoplastiska
medel, PD-1/PDL-1-hdmmare, LOTFFO2, Rx, Subventioneras ej, SPC 04/2022

INDIKATIONER: Njurcellscancer (RCC)

o KEYTRUDA som monoterapi ar indicerat for adjuvant behandling av vuxna med RCC vid 6kad risk

for recidiv efter nefrektomi eller efter nefrektomi och resektion av metastaserande lesioner hos

vuxna.

KEYTRUDA i kombination med axitinib eller lenvatinib ar indicerat som forsta linjens behandling av

avancerad RCC hos vuxna.

KONTRAINDIKATIONER: Overkénslighet mot den aktiva substansen eller mot négot hjalpamne.

VARNINGAR OCH FORSIKTIGHET:

e Immunrelaterade biverkningar, inklusive allvarliga fall och fall med dodlig utgéng, har forekommit
hos patienter som fatt pembrolizumab. Vid forekomst av immunrelaterade biverkningar ska
nédvandiga dtgarder vidtas enligt anvisningar i produktresumén.

Referenser:

For mer information om adjuvant
RCC-behandling skanna QR-koden

* Hos patienter som genomgatt allogen hematopoetisk stamcellstransplantation (HSCT) har akut
GVHD, inklusive GVHD med dadlig utgang, rapporterats efter behandling med pembrolizumab.

o Nér pembrolizumab ges med axitinib, har hogre frekvenser dn véntat rapporterats av forhéjda
ALAT och ASAT av grad 3 och 4 hos patienter med avancerad RCC. Leverenzymer ska kontrolleras
innan pabérjad behandling och ska dérefter kontrolleras regelbundet under hela behandlingen.
Jamfort med monoterapi ska en mer frekvent kontroll av leverenzymer Gvervdgas. Riktlinjer for
|akemedelsbehandlingen ska féljas for bada lakemedlen.

INTERAKTIONER: Anvandning av systemiska kortikosteroider eller immunsuppressiva lakemedel
fore start av pembrolizumab bér undvikas pé grund av potentiell paverkan p& pembrolizumabs

farmakodynamiska aktivitet och effekt.

For fullstandig information se www.fass.se

1. KEYTRUDA® SPC 04/2022. 2. NT-radets yttrande till regionerna. KEYTRUDA® (pembrolizumab) fér adjuvant behandling av avancerad njurcellscancer.

2022-03-28. 3. Choueiri TK, Tomczak P, Park SH, et al. Pembrolizumab as post nephrectomy adjuvant therapy for patients with renal cell carcinoma:
Results from 30-month follow-up of KEYNOTE-564. Presented at ASCO-GU Annual meeting, 17-19 February 2022. Online abstract #290. 4. Choueiri TK,
Tomczak P, Park SH, et al. Adjuvant Pembrolizumab after Nephrectomy in Renal-Cell Carcinoma. N Engl J Med. 2021;385(8):683-694.

msd.se, 08-578 135 00
Copyright © 2022 Merck & Co., Inc., Rahway, NJ, USA and its affiliates. All rights reserved.
SE-RCC-00020 | 05/2022
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Figur 2. Utvecklingen av anvandning av MR prostata fore biopsi. Kalla: Nationella prostatacancerregistret (npcr.se). Denna graf representerar ett
urval av den patientgrupp som har storst varde av MR infor stéllningstagande till biopsi: de under 80 &r med PSA 3,0 — 9,9 ug/I och ett benignt
palpationsfynd. Notera att NPCR endast registrerar personer med prostatacancer; de som genomgar MR utan efterféljande biopsi med cancer-

fynd dr inte med i statistiken.

FORSKNING HAR LETT TILL BATTRE
PROSTATACANCERDIAGNOSTIK
Sedan OPT introducerades ar 2018 har forskningen om
prostatacancerdiagnostik gjort betydande framsteg. Redan
aret ddrpa redovisades en stor randomiserad studie som vi-
sade att riktad vivnadsprovtagning baserad pa magnetka-
mera (MR) minskar 6verdiagnostiken jaimfort med den ti-
digare standarden med systematiska vivnadsprov. Den
storsta vinsten med MR ir att en stor andel av minnen med
ett forhojt PSA-virde slipper genomga vivnadsprovtagning
och dirmed undviker risken for 6verdiagnostik. Sommaren
2021 publicerades en svensk studie som visar att MR mins-
kar den andel som behéver genomga vivnadsprovtagning
innu mer i screening dn i klinisk rutin'®. ”’MR forst” rekom-
menderas sedan 2020 i det nationella vardprogrammet och
ir givetvis obligatoriskt i OPT.

Viardprogrammets rekommendation om ”MR forst” fick
snabbt genomslag i Sverige, trots pandemin (Figur 2). Ka-
paciteten for MR dr emellertid dnnu otillrdcklig i stora delar
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Den storsta vinsten

med MR dr att en stor

andel av mdnnen med
ett forhojt PSA-viirde slipper
genomga vivnadsprovtagning
och ddrmed undviker risken
for overdiagnostik.

av landet, inte minst vad giller erfarna radiologer. Det kan
dérfor vara svart att genomfora OPT-projekt (och screen-
ing) i stor skala om alla med PSA 23 pg /1 ska géra en MR.
Att komplettera algoritmen med ytterligare en blod-
provsanalys som ett filter mellan ett f6rhojt PSA-prov och
MR prostata dr dirfor tilltalande. Det svenska Stockholm3-



Figur 3. T2-viktad (till vanster) och diffusionsviktad (mitten) MR-bild, samt en rekonstruerad "ADCkarta” (till hoger), av en prostata med en
medelhogt differentierad cancer i den framre delen (framfor pilen). Cancern har bérjat véxa in i vavnaden framfor prostatan. Denna cancer hade
inte detekterats med systematiska vavnadsprov. Om inte MR hade utférts och kunnat vdgleda vavnadsprovtagningen hade cancern sannolikt
diagnostiserats betydligt senare och da kanske i ett mer avancerat stadium. Bilden kommer fran Capio S:t Gorans sjukhus och publiceras med
tillstand av Fredrik Jaderling.

testet har visats fungera vil som ett sidant filter”: det kan
minska behovet av MR prostata med omkring en tredjedel .
Ett alternativ till att anvinda Stockholm3-testet som ett
filter fore MR dr att palpera prostatan och mita den med
ultraljud for att rikna ut "PSA-densiteten” (PSA-virde di-
viderat med prostatavolymen). Min med ett godartat pal-
pationsfynd och lag PSA-densitet har sa lag risk f6r behand-

lingskridvande prostatacancer att ytterligare utredning med
MR inte dr motiverad. Evidensen for virdet av palpation
plus PSA-densitet som filter 4r dock ldgre dn for blodprov
som Stockholm3-testet.

FORSKNING BASERAD PA OPT
Vid Goéteborgs universitet dgnar sig tva doktorander at

.

Ingar i [dkémedelsférmanen

TO CHEMOTHERAPY"

ZEJULA IS NOW APPROVED IN
FIRST-LINE MAINTENANCE'

*Introducing the only once-daily oral PARP
inhibitor monotherapy approved for first-line
platinum responders with advanced ovarian
cancer, regardless of biomarker status.'

Zejula is indicated as monotherapy for the maintenance treatment of
adult patients with advanced epithelial (FIGO Stages Il and IV) high-
grade ovarian, fallopian tube or primary peritoneal cancer who are

in response (complete or partial) following completion of first-line
platinum-based chemotherapy. Zejula is indicated as monotherapy
for the maintenance treatment of adult patients with platinum-
sensitive relapsed high grade serous epithelial ovarian, fallopian
tube, or primary peritoneal cancer who are in response (complete or
partial) to platinum-based chemotherapy.

Overall population: median PFS of 13.8 months for ZEJULA vs 8.2
months for placebo (HR: 0.62 [95% CI: 0.50-0.76], P<0.0001).
HRd population: median PFS of 21.9 months for ZEJULA vs 10.4
months for placebo (HR: 0.43 [95% Cl: 0.31-0.59], P<0.0001).
PRIMA was a randomised, double-blind, placebo-controlled Phase Il
trial examining the efficacy and safety of ZEJULA in patients who
responded to first-line platinum-based chemotherapy.'

Abbreviations

CI, confidence interval; FIGO, International Federation of Gynecology and
Obstetrics; HR, hazard ratio; HRd, homologous recombination deficient;
PARP, poly(ADP-ribose) polymerase; PFS, progression-free survival.

References
1. ZEJULA (niraparib). Produktresumé juli 2021, fass.se.

Trade marks are owned by or licensed to the GSK group of companies.
©2022 GSK group of companies or its licensor.
PM-SE-NRP-JRNA-220001, 202203
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WITH ZEJULA!

]_DAILY [iOSE‘ 1
Zejula
niraparid

capsules 100mg

“Bilden visar en fiktiv patient”

L

V¥ Detta Iikemedel &r foremal for utdkad dvervakning.

Zejula (niraparib), 100 mg hérda kapslar, Rx, F (enbart enligt
godkénd indikation). ATC-kod: LO1XKO2 Ovriga antineoplastiska
medel

Indikationer: Monoterapi fér underhéllsbehandling av vuxna patienter
med avancerad, hoggradig (FIGO stadium Il och IV) epitelial ovarial-,
tubar eller primar peritonealcancer som &r i respons (komplett
eller partiell) efter forsta linjens behandling med platinumbaserad
cytostatika. Monoterapi fér underhallsbehandling av vuxna patienter
med platinumkanslig, recidiverande hoggradig serds epitelial ovarial-,
tubar- eller primédr peritonealcancer och som &r i respons (komplett
eller partiell) efter platinumbaserad cytostatika.

Dosering: Forsta linjens underhdllsbehandling av ovarialcancer:
Rekommenderad startdos av Zejula &r 200 mg (tva 100 mg kapslar),
en gang dagligen. Fér patienter som védger > 77 kg och har ett
trombocytantal vid baseline pa >150 000/l &r dock rekommenderad
startdos av Zejula 300 mg (tre 100 mg kapslar), en gang dagligen.
Underhéllsbehandling av recidiverad ovarialcancer: Dosen &r tre
100 mg harda kapslar en gang dagligen, vilket motsvarar en total
daglig dos pa 300 mg. Fér patienter som vager under 58 kg kan man
6vervdga en startdos pa 200 mg.

Varningar och forsiktighet: Behandling med Zejula ska séattas
in och Overvakas av en lakare med erfarenhet av anvandning av
cancerldkemedel. Hematologiska biverkningar (trombocytopeni,
anemi, neutropeni). Analys av fullstdandigt blodstatus varje vecka
under den férsta manaden, féljt av manatliga kontroller under de

nastféljande manaderna av behandlingen och regelbundet dérefter
rekommenderas. Zejula ska sattas ut permanent om patienten
utvecklar allvarlig ihdllande hematologisk toxicitet inklusive
pancytopeni, som inte upphdr under 28 dagars behandlingsuppehall.
Myelodysplastiskt syndrom/akut myeloisk leukemi, inklusive fall
med dddlig utgadng, posteriort, reversibelt encefalopatisyndrom
(PRES) samt hypertoni inklusive hypertensiv kris har rapporterats.
Blodtrycket ska kontrolleras minst en gang i veckan under tva
manader, sedan en gang i manaden under det férsta dret och déarefter
regelbundet under behandlingen. Zejula ska inte anvandas under
graviditet och fertila kvinnor maste anvénda effektiva preventivmedel
under behandlingen och under 1 manad efter den sista dosen. Amning
&r kontraindicerat under behandling och under 1 mé&nad efter den sista
dosen. Patienter som tar Zejula kan uppleva asteni, fatigue och yrsel
eller koncentrationssvérigheter. Patienter som far sddana symtom
ska iaktta forsiktighet nar de framfér fordon eller anvander maskiner.

For fullsténdig forskrivarinformation och pris, se www.fass.se. Datum
for dversyn av produktresumén 2021-07-23. GSK AB, Box 516, 169 29
Solna, telefon: 08-638 93 00.

Om du vill rapportera en biverkning pa nagot av vara ldkemedel
eller vacciner sa kan du kontakta oss pa foljande satt: Webformular:
se.gsk.com/biverkning. Telefon: 08-638 93 00 (be om att bli kopplad
till Biverkningsenheten).

GSK, Box 516, 169 29 Solna. 08-638 93 00, se.gsk.com
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forskning om OPT. En av dem studerar forstaelsen av in-
formationstexten och upplevelsen av utredning for min
med ett hogt PSA-virde, den andre studerar bland annat
socioekonomiska aspekter. Tva doktorander vid Lunds uni-
versitet och en disputerad likare vid Goteborgs universitet
forskar om diagnostik i OPT. Bade Stockholm3-testet och
palpation plus ultraljud som filter f6re MR planeras for ve-
tenskaplig utvirdering inom ramen for regionala OPT-pro-
jekt.

OPT-projekten ger mycket goda forutsittningar for att
utvirdera diagnostiska test och varianter av den diagnos-
tiska algoritmen: Om tva OPT-projekts algoritmer édr iden-
tiska sandr som pa en specifik del, kan resultaten jimforas
med varandra med en precision som minst motsvarar en
randomiserad studie. Nér vi om nagra ar har detaljerade
uppgifter i ett nationellt kvalitetsregister f6r populationsba-
serad testning av hundratusentals och utredning av tusen-
tals midn kommer vi att ha en guldgruva f6r forskning!

NAR FAR VIETT NATIONELLT SCREENINGPROGRAM?

Fragan om nir Socialstyrelsen nista gang ska utvirdera for-
utsdttningarna for ett nationellt screeningprogram for pro-
statacancer dr naturligtvis synnerligen intressant. Den om-
fattande 6verdiagnostiken var det viktigaste argumentet nir
Socialstyrelsens dar 2018 tog stillning mot screening. Evi-
densgraden dr nu mycket hog for att dagens forbittrade me-
toder for prostatacancerdiagnostik minskar problemen med
overdiagnostik jaimfort med de metoder som utvirderades
av Socialstyrelsen 2016 till 2018. Patientféreningen menar
att de forbittrade diagnostiska metoderna borde medfora
inférande av allmin prostatacancerscreening snarast moj-
ligt. Men riktigt sa enkelt 4r det inte: Visst dr evidensen hog
for att diagnostik baserad pa MR och med eller utan kom-
pletterande blodprov som Stockholm3-testet (det finns dven
andra, liknande test) minskar 6verdiagnostiken, men for att
Socialstyrelsens screeningrad ska kunna bedéma om de ne-
gativa foljderna av screening med moderna metoder ér ac-
ceptabla krivs kunskap om hur mycket mindre 6verdiagnos-
tik som screeningprogrammet skulle leda till.

Vimiste alltsa invinta ytterligare forskningsresultat som
forhoppningsvis kan visa att vinsterna med screening i form
av minskad dodlighet i prostatacancer nu tydligt skulle upp-
viga skadeverkningarna i form av falskt positiva tester,
overdiagnostik och 6verbehandling. Bland annat krévs re-
sultat fran upprepad testning. De hittills publicerade studi-
erna har enbart utvirderat engangstestning, sa de ricker
inte som underlag for att berdkna medicinska foljder och
erforderliga resurser for ett nationellt screeningprogram.
Resultat fran upprepad testning forvintas dessbittre redan
inom ett till tva ar, bland annat fran den pagaende screen-
ingstudien i G6teborg med omnejd”, och OPT-projekten
kommer att bidra med avgorande kunskap om vilka resurser
som behdvs och hur de bista ska anvindas.

OLA BRATT, PROFESSOR | UROLOGI OCH KLINISK CANCEREPIDEMIOLOGI,
INSTITUTIONEN FOR KLINISKA VETENSKAPER VID SAHLGRENSKA AKADEMIN, GOTEBORGS UNIVERSITET,
OCH OVERLAKARE VID PROSTATACANCERCENTRUM, SAHLGRENSKA UNIVERSITETSSJUKHUSET,
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Vi bor alltsa skynda lagom fort. Vad vi absolut inte vill
uppleva ir att Socialstyrelsen siger nej till screening for att
det saknas nagra pusselbitar, som sedan kommer pa plats
strax efter “nejet”. Om vi vintar tills alla pusselbitar dr pa
plats sa att vi har en komplett bild, kommer de regionala
OPT-projekten att ha lett vigen till ett evidensbaserat, kva-
litetskontrollerat, forskningsaktivt, nationellt screeningpro-
gram for prostatacancer — kanske det forsta i virlden!
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Lange trodde man att RNA endast deltog i proteintillverkning, men ny forskning
visar motsatsen. "Vara senaste forskningsfynd visar att vissa RNA kan binda till
enzym som reparerar skadat DNA och fungera som av- och pa-knapp for dessa
enzym’, skriver har Marianne Farnebo, docent vid Karolinska Institutet.

Darmed kan RNA styra DNA-reparation, en upptickt som pa sikt kan leda till méjlig-
heten att bdde motverka cancerutveckling och skapa bittre cancerbehandlingar.
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Orsakerna till DNA-skador ir
manga — de kan exempelvis uppsta som
foljd av exponering av solstralar, ciga-

Allt fler studier pekar pa att
icke-kodande RNA kan spela

en avgorande roll vid reparation av DNA
pa flera olika satt. RNA kan agera bade
som vagvisare for reparationsfaktorer
eller bro-byggare vid sjdlva reparationen
genom att hybridisera med skadat DNA.

en genetiska informationen for
hutr en minniska ska se ut finns

ivart DNA som lagrar all infor-

mation om hur kroppens celler ska ut-
vecklas och fungera. Varje dag uppstar
tusentals skador i cellernas DNA, inda
haller den sig forvanansvirt intakt. Ett
effektivt reparationsmaskineri dr killan
till hur cellen sikrar den genetiska in-
formationen, reparerar sitt DNA och
motverkar sjukdomar som cancer.

rettrok eller andra mutagena dmnen,
men ocksa av naturliga hindelser inom
cellen, som vid celldelning eller energi-
produktion. Nir en skada skett avligs-
nas den av speciella enzymer och pa
olika sitt. Skador som kemiska modi-
fieringar pa DNA-molekylen repareras
genom excision reparation, dir den ska-
dade delen tas bort och ersitts med en
frisk del. Om DNA-stringarna istillet
gar av, antingen den ena eller bada
stringarna, utfors reparation pa andra
sitt och via andra enzym (se exempel
nedan). Olimpligt val av reparations-
vig kan resultera i ett spektrum av sjuk-
domar som stricker sig fran utveck-
lingsstorningar till cancer och dirfor
behover dessa val regleras noggrant.

DUBBELSTRANGSBROTT FARLIGAST
Den mest toxiska formen av DN A-ska-
da innebir att bada DNA-stringarna

gar av samtidigt, sa kallat dubbelstrings-
brott. Eftersom bada stringarna ir ska-
dade kan ingen av dem anvindas som
ritning for att genomféra reparation
vilket gor processen svarare. Cellen
maste da antingen anvinda friska
DNA-stringar pa andra kromosomer
som ritning (kallad homolog rekombi-
nation) eller klistra ihop de fria indarna
utan ritning (kallad icke-homolog sam-
manfogning)'. Den forstndmnda (som
anvinder en ritning) resulterar i mer
perfekt resultat och anvinds ofta for att
reparera delar av DNA som anses inne-
halla viktig information (till exempel
gener). Men eftersom den tar lingre tid
och endast ir tillganglig vid vissa cell-
cykel-faser, anvinds icke-homolog
sammanfogning oftare. Exakt hur cel-
len styr av och pé for dessa reparations-
vigar som konkurrerar med varandra
ir oklart, men vara senaste fynd ger
svaret — RNA-molekyler.

RNA ir grundliggande molekyler
som finns i alla levande organismer. En
del fungerar som killa for proteintill-
verkning och kallas protein-kodande
RNA medan andra, icke-kodande
RNA, utfor andra funktioner i cellen.
Allt fler studier pekar pa att icke-ko-
dande RNA kan spela en avgorande
roll vid reparation av DNA pa flera oli-
ka sitt. RNA kan agera bade som vig-
visare for reparationsfaktorer eller bro-
byggare vid sjilva reparationen genom
att hybridisera med skadat DNA®. Vir
senaste upptickt visar att RNA dess-
utom kan kontrollera DNA-reparation
genom att blockera eller aktivera repa-
rationsenzym.
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RNA fungerar som som Av och P& knapp

&

Redan for ett par ar sedan upptickte
var forskargrupp att vissa typer av icke-
kodande RNA kallade scaRNA (sma
Cajal-kroppsassocierade RNA) ansam-
las vid DN A-skador. Det var da vi bot-
jade misstinka att RN A-molekylerna
kanske var inblandade i DNA-repara-
tionsarbetet.

FUNGERAR SOM AV-KNAPP

Ett annat genombrott skedde nir vi
upptickte att scaRNA2 binder enzy-
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met DNA-PK som styr icke-homolog
sammanfogning. Genom olika bioke-
miska metoder kunde vi visa att scaR-
NAZ2 binder den katalytiska subenheten
av DNA-PK (DNA-PKcs) pa ett sitt
som blockerar medhjilpande faktorer
(som Ku70/80-subenheterna) att bin-
da, och dirmed inaktivera enzymet.
scaRNA2 verkade alltsa fungera som
av-knapp for reparationsenzymet och
riktigt nog — utan scaRNA2 6kade ak-
tiviteten hos DNA-PK till en onatur-

ligt hog niva’. Vi sag att det i sin tur
resulterade i att cellerna inte kunde ut-
fora homolog rekombination, den mer
precisa typen av reparation, eftersom
aktivering av DNA-PK kan konkurrera
ut den reparationsvigen. I slutindan
fick celler utan scaRNA2 bestaende
DNA-skador och dog. Det visar hur
viktig ritt balans mellan de olika repa-
rationsvigarna ir for celléverlevnad
och att scaRNA2 spelar en central roll
i denna process.
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Redan for ett par ar sedan upp-
tackte var forskargrupp att vissa

typer av icke-kodande RNA kallade sca-
RNA (sma Cajal-kroppsassocierade RNA)

ansamlas vid DNA-skador. Det var da vi
borjade misstidnka att RNA-molekylerna
kanske var inblandade i DNA-reparations-

arbetet.

Vi upptickte ocksa att scaRNA2
kontrollerar DNA-PK genom att kon-
kurrera ut ett annat icke-kodande RNA
kallat LINP1. Det hyperaktiva DNA-
PK-komplexet som bildas i franvaro av
scaRNA2 inneholl ocksa forhojda
mingder LINP1, som underlittar in-
teraktion mellan DNA-PKcs och Ku80
genom att binda bada samtidigt. Sale-
des spelar LINP1 och scaRNA2 mot-
satta roller i samband med DNA-PK-
aktivering, dir himning av scaRNA2
verkar vara mer potent dn stimulering
av LINPT’. Denna upptickt visar ett
intrikat samspel mellan scaRNA2 och
LINP1 i samband med regleringen av
DNA-PK som svar pa DNA-skada och
en helt ny mekanism f6r hur celler kon-
trollerar reparation av DNA.

UPPTACKTE HELT NY GEN

Tidigare upptickte var forskargrupp en
helt ny gen WRAP53 (WD repeat con-
taining antisense to TP53), som ger
upphov till proteinet WRAP533*.
Minniskor som f6ds med mutationer i
WRAP53B drabbas av sjukdomar
kopplade till férsenad utveckling, for
tidigt aldrande och cancer, kallade
Dyskeratos congenita® och Hoyeraal-
Hreidarsson syndrom’, dir den sist-
nimnda dr en svarare variant av Dys-
keratos congenita och dir patienten
ofta dor innan tonaren.

I den aktuella studien fann vi att pro-
teinet WRAP53B kan binda till scaR-
NAZ2 och frigora DNA-PK f6r aktive-
ring. Denna funktion visade sig viktig 1
situationer nir cellen behover tillgang

MARIANNE FARNEBO, DOCENT, INSTITUTIONEN FOR CELL- OCH MOLEKYLARBIOLOGI OC
INSTITUTIONEN FOR BIOVETENSKAPER OCH NARINGSLARA, KAROLINSKA INSTITUTE
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till den snabba reparationsprocessen
som styrs av DNA-PK. Vid forlust av
WRAP53B sag vi dkad blockering av
DNA-PK via scaRNA2 och att cellerna
inte kunde reparera sitt DNA genom
icke-homolog sammanfogning’. Vi
fann ocksa att sjukdomsmutationerna i
WRAP53 forstorde proteinets mojlig-
het att binda scaRNA2’, vilket 6ppnar
for att kontrollen av scaRNAZ2 ir satt ur
spel i patienter med muterat WRAP53f.
Det kan i sin tur leda till att DNA-PK
konstant dr “avslaget” och att cellerna
dirmed har en forsimrad formaga att
reparera DNA-skador.

scaRNAZ2 har ocksa visat sig 6verut-
tryckt i cancer. I tva studier observe-
rade man att scaRNA2 dr 6veruttryckt
i kolorektal- och skivepitelcancer och
att nivaerna av scaRNA2 korrelerade
med forsimrad 6verlevnad hos patien-
terna och 6kad resistens mot cellgifter *’.
Var upptickt att scaRNA2 ir kopplad
till DNA-reparation kan ge svar pa var-
for balansen av scaRNA2 ir sa viktig
for att motverka sjukdom. Vi hoppas
att vara resultat ska 6ppna for nya till-
vigagangssitt att behandla cancer, till
exempel med syntetiska RNA-moleky-
ler for att styra DNA-reparation och
oka celldod hos cancerceller.
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HOGRISK nmCRPC
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Forlangd Sverlevnad ar ett av malen for
behandling av kastrationsresistent prostatacancer.
Men hur vardefullt ar et Iangre liv om det bara
handlar om att verleva?

NUBEQA® i kombination med ADT kan férlanga
metastasfri mediandverlevnad fér nmCRPC-patienter
med upp till tva ér jamfért med enbart ADT.!2* *
Den andra halvan av den goda historien ar

att denna effekt uppnas av NUBEQA® med en
tolerabilitet p& nivé med enbart ADT enbart.’

Las mer om nar nmCRPC-patienter med hag risk att
utveckla metastaser kan dra nytta av behandling med
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Fullmatat symposium
i Are nir det dntligen
gick att ses

|

Efter att Kicki Wallers brostcancersym-
posium varit instdllt under 2020 och 2021
pa grund av Covid 19-pandemin var det
extra kul att &terigen kunna ses live i Are.
Arets mote var uppdelat i fem teman:

1) Kirurgi och strdlbehandling av

axillen — utveckling,

2) Patientinformation,

3) Brostcancervard for aldre kvinnor,

4) Fjarrmetastaserad sjukdom och

5) Bilddiagnostik.

otet inleddes med avtackning av tidigare ordfo-
Full fart i backarna. Langst fram rande Catharina IThre Lundgren och programan-
Hanna Fredholm och fran vanster svarig Irma Fredriksson samt presentation av ny

Hans Wildiers, Amelia Chiorescu, ordférande som ir Helena Ikonomidis-Sackey och ny pro-
Jenny Heiman, Cia lhre Lundgren,

Linda Adwall, Helena Ikonomidis Sackey.

gramansvarig som ir Jana de Boniface.

Jana de Boniface, kirurgkliniken, Capio S:t Gorans Sjuk-
hus, inledde forsta temat med senaste nytt gillande axillsta-
ging efter neoadjuvant kemoterapi (NACT). Incidensen for
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Catharina Ihre Lundgren, tidigare ordférande, och programansvariga Irma Fredriksson avtackades under festliga former nar métet inleddes.

lymfodem efter tre ar hos kliniskt lymfkortelpositiva patien-
ter som genomgatt NACT foljt av axillarutrymning
(ALND) ir cirka 60—75 procent. Det dr en av flera viktiga
anledningar till att det pagar en de-eskalering av kirurgisk
axillstaging efter NACT. Enligt kommande nationella rikt-
linjer 2022 rekommenderas sentinel node biopsi (SNB) med
minst tre uttagna lymfkortlar och dual tracer alternativt
Targeted axillary dissection (TAD) hos kliniskt lymfkortel-
positiva patienter (c(N1 = hogst tre misstinkta metastaser)
som konverterar till ycNO efter NACT. Om SNB eller TAD
ir negativa utfors ingen ALND. TAD innebir att lymfkor-
telmetastasen markeras innan NACT och att den excideras
tillsammans med SNB efter NACT. Falsk negativ kvot
(FNR) vid TAD ir i vissa studier knappt tva procent. Om
SNB utfors enligt rekommendationen ovan dr FNR cirka
sju procent, alltsa samma niva som ndr SNB utfors innan
NACT.

Fragan dr hur ycNO ska definieras. Ultraljud av armhalan
efter NACT idr svarbedomt eftersom fibros och kvarvaran-
de metastas dr svara att sirskilja (Negativt Prediktivt Virde
50). Jana de Bonifaces forslag dr: atminstone regress i ax-
illen/brostet, regress av palpationsfynd i axillen (om det
fanns). Det dr ocksa viktigt att tinka pa subtyp eftersom
HER2+ och TNBC har storst andel axill-pCR (patologisk
komplett remission).

STRALBEHANDLING UNDER LUPP

Sara Alkner, Onkologkliniken, Skane, diskuterade stralbe-
handling mot axillen: nir, var och hur mycket. I stralbe-
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handlingsstudier som dr utférda efter 1989 ses mindre icke-
brostcancerdodlighet och samtidigt med en liten vinst vad
giller totaloverlevnad.

Modern stralbehandling tar hinsyn till riskorgan nir tar-
get definieras vilket tillsammans med stralbehandlingstek-
nik som till exempel VM AT, tomoterapi och protoner mi-
nimerar doser till kinslig normalvivnad. Pa nagra ar har vi
gatt fran 50 Gy pa 25 fraktioner till dagens 2,67 Gy till 40
Gy mot savil brost som regionala kértelstationer. Alders-
boost till personer < 50 dr kan ges integrerat. Under pan-
demin har stralbehandling lokalt mot brost eller thorax gi-
vits enligt Fast Forward-studien, med 5,2 Gy till 26 Gy.

Med dagens forbittrade diagnostik och behandling av
tidig brostcancer kan man fundera pa om stralbehandling-
en ger samma vinst som tidigare. Om vi riktar blicken in-
ternationellt har man borjat deeskalera stralbehandling mot
regionala kortelstationer om patienten ar axillarutrymd eller
har ett begrinsat kortelengagemang i sentinel node. Sa fra-
gan man kan stilla sig 4r om axillen ska stralbehandlas 6ver
huvud taget. Studier pagar och i Sverige, Norge och Finland
kommer en studie att starta 2023, T-REX (Tailored regional
radiotherapy), dir 1 800 patienter med T1-2 ¢<NO med 1-2
makrometastaser (SNB) ska randomiseras till att fi eller
avsta stralbehandling mot kortelstationer beroende pa AR-
TIC-niva (Adjuvant Radiotherapy Intensification Classifier).
ARTIC ir ett verktyg som klassificerar grad av nytta med
stralbehandling utifran genprofil och alder.

Det forsta temat avslutades av Helena Tkonomidis-Sack-
ey, kirurgkliniken, Karolinska Universitetssjukhuset, som



mnabbt...

Sophia Zackrisson, radiolog fran Skane, framtidsspanande gallande
mammografiscreening. Hon tog bland annat upp att tata brost gor det
svarare att detektera brostcancer med mammografi.

redogjorde for vad axillkirurgi innebir for patienten. Inci-
densen av lymfédem dr fyra ginger vanligare efter ALND
jamfort med SNB. Men dven efter SNB forekommer en
betydande armmorbiditet. Armsvullnad uppstar hos cirka
fem procent av patienterna efter SNB och 20 procent efter
ALND. Motsvarande siffror for kinselnedsittning dr 10
procent respektive 30 procent, inskrinkt rorlighet i axelle-
den 10 procent respektive 20 procent och virk 30 procent
respektive 50 procent. Helena Tkonomidis-Sackey berittade
ocksa att lymfodem inte verkar ge nedsatt livskvalitet, men
att nedsatt rotlighet gor det. Patienter med virk /nedsatt ror-
lighet i axelleden har en 2,5 ganger 6kad risk att inte dterga
till tidigare arbetsgrad. Vi behéver saledes ha fokus pa 6kad
rorlighet for alla patienter som genomgatt axillkirurgi. San-
nolikt behover manga fler patienter 4n vi tror hjdlp med
rorelsetrining/sjukgymnastik dven efter SNB.

UPPSKATTAT PATIENTFALL

Som tidigare ir patientberittelsen ett viktigt och uppskattat
inslag pa motet. Denna gang fick vi héra om erfarenheter
av att genomga en bilateral profylaktisk mastektomi vid
brostcancer. Tips for att skapa mindre oro och angest i si-
tuationen dr att patienten vagar lita pa professionen och inte
anvinda internet for att soka information. Detta forutsitter
att informationen fran vardgivaren ir tidig och tydlig samt
att vintan i vardkedjan inte 4r for lang. Bemétande och em-
pati hos vardpersonalen beskrevs som centralt. Att ha kvar
sin identitet i det normala och inte identifiera sig som can-
cerpatient bér uppmuntras.

Hans Wildiers, professor i onkologi i Leuven, Belgien, holl drets mycket
uppskattade Kicki Waller Memorial Lecture.

Direfter fick vi information fran Brostcancerforbundets
generalsekreterare, Marit Jenset. Brostcancerrapporten for
2021, som gors i samrad med expertis, har titeln: Ritten till
rekonstruktion — ett postkodslotteri? Det finns ojimlikhet
vad giller till exempel information om bade tidig och sen
rekonstruktion samt hur patienterna upplever sig delaktiga
i beslutet. Ett av foreningens mal dr att alla ska fa samma
information, oavsett bostadsort och alder. Professionen
anger att detta diskuteras oftare nu dn tidigare sa vi hoppas
att vi dr pa vig at ritt hall. Auditoriet foreslar att kontrain-
dikationer till direkt/sen rekonstruktion identifieras och
fortydligas.

Axel Frisell, Dermavenerologi-kliniken, Karolinska Uni-
versitetssjukhuset, disputerade 2020 med en avhandling om
orsakerna till skillnaderna i frekvens av brostbevarande ki-
rurgi (BCS) och omedelbar rekonstruktion (IBR) och effekt
av stralbehandling pa implantat. Utifran sin avhandling pre-
senterade Axel Frisell patientinformation vid mastektomi,
brostbevarande kirurgi och rekonstruktion. Det fanns 2013
signifikanta skillnader av preoperativ information och del-
aktighet mellan de olika sjukvardsregionerna, vilket resul-
terade i olika sannolikhet att genomga IBR. Aven patienter
med lag tumd6rborda fick inte information om BCS och
IBR. Studien visade dven att hogre socioekonomisk status
resulterade i en hogre frekvens av bade IBR och BCS.

Min vardplan vid brostcancerbehandling presenterades
av Cecilia Nilsson som dr onkolog i Visteras. Redan 2009
startade arbetet att forbittra information och kommunika-
tion mellan patient och vardare genom den Nationella can-
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Jana de Boniface, kirurgkliniken, Capio S:t Gorans Sjukhus, presenterade postoperativa komplikationer och risk for doéd hos dldre patienter utifran
data fran NKBC (Nationellt Kvalitetsregister for BrostCancer) 2008-2017.

cerstrategin. Slutrapporten kom 2013. Idag har RCC i sam-
verkan givit ut ”Min vardplan” i digital form. Virdplanen
startas upp pa kirurgkliniken och kontaktskoterskan dr an-
svarig "behandlare”. Hen dr ansvarig for kommunikationen
i den meddelandefunktion som finns. Inga akuta drenden
ska skickas in av patienten. Det finns manga olika moduler
i databasen men for den enskilda patienten startas bara de
som dr aktuella. Dir kan patienten hitta till exempel infor-
mation om specifik utredning, behandling med linkar till
patientinformation fran nationella regimbiblioteket samt
tips for egenvard. Langt ifran alla kliniker anvinder vard-
planen idag men forhoppningen dr att fler ser nyttan med
densamma. Vardplanen finns pa 1177.

INSPIRERANDE MEMORIAL LECTURE

Veckans Kicki Waller Meorial Lecture holls av Hans Wil-
diers, professor i onkologi i Leuven, Belgien, vilket ocksa
inledde det tredje temat. Hans forskning dr fokuserad pa
brostcancer och geriatrisk onkologi. En fantastisk och in-
spirerande foreldsning dir vi nog var manga som borjade
fundera hur vi sjilva skulle ta med oss detta till var egen
klinik.
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Da livslingden 6kar konstant i virlden och cancer sam-
tidigt 4r den gamle individens sjukdom kommer, enligt be-
rikningar, mer dn hilften av individer Gver 65 ar ha eller ha
haft cancer 2035. Hur ska vi tolka studieresultaten da manga
studier traditionellt tidigare har uteslutit patienter 6ver 65
ar och inte representerar real world data (RWD). Hur mits
skorhet hos en individ for att berikna forvintad 6verlev-
nad?

Ett franskt vilanvint geriatriskt screeningverktyg, G8,
presenterades dir man, genom att svara pa atta fragor, kan
fa en uppskattning av detta pa tva minuter. Om individen
skattas G8 14 p eller ligre (av 17 p mojliga), vilket inklude-
rar 60—70 procent av den ildre populationen, signalerar det-
ta skorhet och bor foranleda en geriatrisk bedomning infor
behandlingsbeslut. Professor Wildiers foreslar att man har
utvalda individer pa den onkologiska kliniken med kompe-
tensen i stdllet for att konsultera geriatriker, da de oftast inte
har den onkologiska kunskapen.

Utifran den egna klinikens forutsittningar kan man till
exempel ha en geriatrisk onkologisk enhet, konsultations-
team pa avdelningen eller férsoka implementera tankesittet
pa kliniken. Med detta arbetssitt kan multipla problemom-
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raden identifieras hos patienten, som kan paverka behand-
lingsval.

Man kan fa prognostisk information och ett prediktivt
virde for morbiditet, QoL och risk for toxicitet. Det ger
aven forbittrad kommunikation med patienten och gor det
littare att identifiera interventioner for att 6ka QoL. I Leu-
ven dr G8 integrerad 1 journalen. Malet ér att ga fran sjuk-
domscentrerad vard till patientcentrerat forhallningssitt.

Att virdera 6ver- och underbehandling dr dnnu vikti-
gare hos de ildre jimfort med yngre individer. Minskad
absorption fran magtarm-kanalen leder till simre effekt av
peroral behandling samtidigt som den dldres kropp oftast
har ligre vatteninnehall och riskerar att fa hgre serumkon-
centrationer av likemedel. Till detta kommer den sjunkan-
de levermetabolismen och renala utséndringen. Det 4r sa-
ledes viktigt att dosera likemedel utifran denna kunskap
och behov av dosjustering dr ofta mer regel 4n undantag hos
aldre/skorare dir klassiska primara utfallsmatt inte alltid ar
lika viktiga som till exempel QoL.

Att integrera geriatriska bedomningsverktyg i varden far
darfor ses som centralt.

Generellt kan sigas att utfallet vid brostcancer hos dldre
ar simre ddr tinkbara faktorer kan vara annan biologi, se-
nare diagnos och underbehandling. Aldre kvinnor fir min-
dre kirurgi, stralbehandling och cytostatika — pa gott och
ont — vilket férsimrar prognosen. Aven hos ildre bor be-
handling viljas utifrin tumorstadium, biologi, patientens
onskemal och samsjuklighet (ddr geriatrisk bedémning in-
gar). Behandling av dldre ger mer sjukhusinliggning och
6kad mortalitet dir den geriatriska bedomningen blir cen-
tral.

Pigga individer tal oftast standardbehandling, méjligen
med reducerad dos. Aven om trastuzumab ska ges tillsam-
mans med cytostatika kanske det 4r bittre att till en skor
Her2-positiv patient ge trastuzumab utan cytostatika dn inte
alls. Som slutkommentar varnade professor Wildiers bade
for underbehandling och 6verbehandling. Behandlingsbe-
slut skall baseras pa prognostisk information om tumoren,
forvintad livslingd och patientens 6nskemal — inte krono-
logisk alder.

ALDER OCH OKADE RISKER
Irma Fredriksson, kirurgkliniken, Karolinska Universitets-
sjukhuset, fortsatte tema tre med att presentera data fran en
stor populationsbaserad studie om langtidsprognos utifran
alder och subtyp. Studien ingar i Amelia Chiorescus (samma
klinik) avhandling och visar en 6kad risk att d6 i brostcan-
cer vid hogre alder trots justering for mer avancerat stadium
vid diagnos, mindre intensiv behandling, socioeckonomiska
faktorer och komorbiditet. Storst skillnad sags hos patienter
med Her2+ brostcancer. Aldre kvinnor med trippelnegativ
och Her2+ brostcancer hade en hogre absolut femarsrisk
att d6 av sin brostcancer dn att d6 av alla andra orsaker.
Nista foreldsare pa samma tema var Helena Ikonomidis-
Sackey, som rapporterade en genomgang av litteraturen gal-
lande brostrekonstruktion hos dldre. Data visar ingen skill-
nad vad giller 30-dagars komplikationer mellan yngre och
ldre patienter som genomgar rekonstruktion. Méjligen kan
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det bero pa patientselektion utifran komorbiditet, men
brostrekonstruktion far anses sikert aven hos dldre vid
limpligt val av patienter utifran riskfaktorer precis som hos
yngre patienter.

Jana de Boniface presenterade sedan postoperativa kom-
plikationer och risk for dod hos dldre patienter utifran data
fran NKBC (Nationellt Kvalitetsregister for BrostCancer)
2008-2017 (> 30 000 patienter). Alder var inte en riskfaktor
for kirurgiska komplikationer, men fér medicinska kompli-
kationer. Didremot var mastektomi associerat med 68 pro-
cents hogre risk for kirurgisk komplikation jamfort med
BCS. Aven ALND var associerat med hogre risk for kirur-
gisk komplikation. Jana de Boniface kunde ocksa visa att
patienter som genomgatt mastektomi och drabbats av en
kirurgisk komplikation hade storre risk for bade dod oavsett
orsak och brostcancerdod. Tva fragar vicktes: Ar mastek-
tomi utifran detta ett adekvat val till dldre om BCS 4r moj-
lig? Varfor utfoér vi mer omfattande kirurgi hos dldre som
ir skorast om det Okar risken for komplikationer?

Onkologisk behandling av dldre ur ett svenskt perspektiv
var temat for Johan Ahlgren, onkolog och verksamhetschef
pa RCC Mellansverige. 20 procent av all bréstcancer drab-
bar kvinnor >75 ar. Lingre 6verlevnad med metastatisk
sjukdom kan vara en av anledningarna till att 50 procent av
brostcancerdodligheten drabbar kvinnor >75 ar. Detta kan
spegla bra behandling och att patienten har levt linge med
sin sjukdom.

Ett av malen med bade kurativ och palliativ behandling
ar att forlinga liv ddr man vid tidig sjukdom vill férhindra
symtom och vid palliativ situation minska uppkomna sym-
tom och 6ka Qol.. Liksom professor Wildiers pekade dven
Johan pa att det inte dr den kronologiska aldern vi ska fo-
kusera pa. I Sverige ser vi att farre far cytostatika och stral-
behandling om ildre alder vid diagnos.

Aldre har ofta mer avancerad sjukdom (T2-tumérer do-
minerar och mer N+), vilket inte dr sa kontroversiellt efter-
som kvinnor >75 ar star utanfér mammografiscreeningen.
Under Covid 19-pandemin har man sett minskad incidens
av brostcancer som ir tydligast hos dldre men framfor allt
ses minskad screeningdetekterad brostcancer.

SPRIDD SJUKDOM | FOKUS

Tema 4 var metastaserad sjukdom dir Barbro Linderholm,
onkolog i Goteborg, pratade om oligometastatisk sjukdom.
Begreppet definieras ofta som ett fatal metastaser av be-
grinsad storlek som dr mellan kurabel och disseminerad
sjukdom. ESO-ESMOs (ABC) definition dr brostcancer i
ett solitirt organ eller upp till fem metastaser, inte né6dvin-
digtvis i samma organ. Den behandlas som metastaserad
sjukdom idag. Stereotaktisk stralbehandling har givits mot
till exempel hjirnmetatstaser med forlingd 6verlevnad i den
stralbehandlade gruppen. Taormina dr en internationell stu-
die med huvudsite i G6teborg, som startas upp i ar. Det dr
en provarinitierad Fas 3-studie dér patienter med nyupp-
tickt oligometastserad sjukdom randomiseras till stereotak-
tisk stralbehandling eller enbart medicinsk behandling.
Samtliga metastaser maste vara atkomliga for stralbehand-
ling. Forekomst av hjirnmetastatser 4r ett exklusionskrite-
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rium. Man kommer férutom till exempel OS, PES och QoL
aven att studera bland annat DNA fran cirkulerande tumot-
celler och immunmarkorer i blod.

Direfter presenterade Oskar Hemmingsson, som arbetar
som leverkirurg i Umea, en randomiserad studie, BRE-
CLIM2, dir nyttan av kirurgi eller annan riktad lokalbe-
handling mot oligometastaserad brostcancer studeras och
jamfors med enbart medicinsk behandling. Enstaka indivi-
der med levermetastaser opereras, men ingen randomiserad
studie har gjorts for att studera nyttan av detta. I en meta-
analys pa ett svenskt material har man sett en tydlig 6ver-
levnadsvinst men den bygger pa retrospektiva data och se-
lekterade fall. I BRECLIM2-studien planeras 200 individer
inkluderas under en 10-arsperiod. Studien 6ppnades i 2020
men stannade av lite under Covid 19-pandemin men har nu
kommit igang pa flera sites i Sverige och en dryg handfull
patienter dr inkluderade. Nagot som patalades under pre-
sentationen ér vikten av biopsi av metastasen infér behand-
lingsval. Nagot som kanske kan kidnnas sjilvklart for oss
onkologer men inte for leverkirurgen. De individer som
randomiseras till lokalbehandling far dven systemisk be-
handling.

Som en del av tema fyra gav oss Lotta Wadsten, kirurg-
kliniken, linssjukhuset i Sundsvall, svar pa fragor angaende
lokal/regional kirurgi vid metastaserad sjukdom. Ungefir
tre procent (cirka 250 patienter/ar i Sverige) har stadium 4
vid brostcancerdiagnos. Utifran de studier som finns var
konsensus pa San Antoni 2021 att det inte 16nar sig att ope-
rera primdrtuméren vid fjarrmetastas. Det finns en viss
vinst i lokalkontroll, men det gav inte bittre livskvalitet. Det
finns inte heller nagon vinst att rekommendera kirurgi av
metastaser i fossa supra clavikularis. Diremot visade en stu-
die fran Md Andersen signifikant bittre totalverlevnad vid
stralbehandling med boost 60Gy vs < 60Gy.

BEHOVS DEFINITIONER

Antonis Valachis, onkolog i Orebro, pratade om lingtidso-
verlevnad hos patienter med metastatisk brostcancer. Ter-
men “exceptional responders”(ER) kan definieras som god
respons pa onkologisk behandling som inte brukar vara si
effektiv for de flesta. For att kunna studera ER som grupp
och inte som enstaka fallbeskrivningar behovs en tydlig de-
finition dér ett forslag lades fram 2014 dédr ER definieras
som nir en patient far komplett eller partiell respons 6ver
sex manader med en behandling dir detta normalt giller
<tio procent av patienterna. Alternativt har patienten en
komplett eller partiell respons som kvarstar minst tre gang-
er lingre 4n forvintad medianrespons. Ytterligare definition
kan vara komplett respons i minst 12 manader vilket jim-
fors med “rapid progressors” (RP), vilket ingar som delstu-
die i AURORA-studien. RP definieras hir som progress
inom tre manader. En biologisk forklaring kan vara till ex-
empel genetiska forindringar som leder till 6kad kidnslighet
mot ett visst likemedel eller att sjukdomen i sig 4r indolent.
Forskning pa ER kan leda till att nya prediktiva biomarko-
rer eller prognostiska fenotyper av sjukdomen identifieras.
Det skulle ocksa innebira ett steg framat i precisionsmedi-
cinen. Dr Valachis driver en nationell retrospektiv multi-
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center-cohort-studie dir man tittar pa responser vid metas-
taserad Her2-positiv brostcancer som fatt Her2-blockad i
forsta linjen mellan 2008-2016. Hittills har cirka 200 indi-
vider samlats in och man har dir hittat 28 ER och 17 RP.
Sammanfattningsvis konkluderas att en tydlig definition dr
viktig. Huruvida dessa patienter ska anses botade dr svart
att svara pa.

Antonis fortsatte direfter att prata om huruvida tidig di-
agnos av fjirrmetastaser paverkar 6verlevnaden eller ej.
Gamla studier har inte visat nagon skillnad i 6verlevnad om
blodprover eller rontgen gors som aktiv uppfoljning av tidig
brostcancer. Inte heller de flesta nya studier visar nagon
skillnad i 6verlevnad. Kan man da skada patienten med
uppfoljning? Risken for en sekundir malignitet som foljd
av hog straldos riskerar att 6ka med antalet modaliteter som
anvinds och sjunkande alder hos patienterna. Det finns idag
ingen evidens om att strategin ska dndras, men det 4r viktigt
att patienterna ir vilinformerade och medvetna om risken
for recidiv sa att de soker for nytillkomna symtom. Vid re-
gelbunden undersékning av symtomfria patienter for att
hitta recidiv kommer de flesta att vara invindningsfria. Ska-
par vi da en undantringingsmodell av sjukvardens resurser?
Studier pagar for att se om ctDNA kan vara av virde vid
uppfoljning. Metastasregister upplevs angeldget och vi dr
manga som slar ett slag for Individuell patientoversikt, PO,
for att kunna studera detta pa ett nationellt plan.

SCREENINGEN | FRAMTIDEN

Sophia Zackrisson, radiolog i Skane framtidsspanade om
framtidens mammografiscreening. Tita brost innebir att
det dr svarare att detektera en brostcancer med mammo-
grafi, men dven en cirka fyra ganger 6kad risk for brostcan-
cer jaimfort med ett fettomvandlat brost. Jaimfort med ett
“normaltitt” brost, som giller cirka 80 procent av kvin-
norna, dr riskokningen cirka 1,5 ganger. Screening bidrar
till ligre dodlighet i brostcancer men det dr viktigt med
kontinuerlig kvalitetskontroll. I framtiden hoppas vi pa en
screening dér vi kanske individualiserar screeningen utifran
till exempel brosttithet. I en studie fran Malmoé fann man
fler tumorer med digital tomosyntes, vilket 4r en metod som
kommer mer och mer. Man fann dven att staldosen var lag-
re, farre intervallcancrar hittades och tryck-kraften i sjilva
undersokningen var ligre. Tomosyntes medférde ocksa att
fler aterkallades for fortsatt utredning. Undersdkningen ér
dock mer resurskrivande da det tar lingre tid att granska
bilderna. Kan man anvinda Al for att granska bilderna, i
stillet for att ha en “andra-granskare”? Andra metoder som
till exempel kontrastforstirkt mammografi presenterades.
MRT kan eventuellt anvindas vid tita brost, dar fler och
fler kvinnor vill veta sin brosttithet. Socialstyrelsen ska hos-
ten 2022 gbra en Gversyn Over brostscreening.

Sophia och Fredrik Strand, radiolog, Karolinska Univer-
sitetssjukhuset diskuterade behandlingsutvirdering under
neoadjuvant terapi dir det inte finns jittetydliga riktlinjer,
men rekommendationen 4r radiologi fére start av behand-
ling, infor kur tre och infér operation. Metod for utvirde-
ring rekommenderas ofta av radiolog. Utbredning och ex-
tent, savil fore start av behandling som fére operation, dr



viktig information som erhalls. Tidig responsutvirdering
gor att vi kan hitta non-responders och dndra behandling
och/eller strategi. Fore start av behandling indikeras omra-
det med nagon typ av markor sa att tumoren kan indikeras
infor operation om palpationsfyndet forsvunnit och pato-
logen kan identifiera var tumoren suttit, i hindelse av pCR.
MR anses som den bista metoden idag men vid en enstaka
solid tumor dr mammografi lika bra.

Henrik Lindman, onkolog i Uppsala, pratade om PET-
DT och dess roll i brostcancerviarden. En PET-DT kostar
dubbelt si mycket som en “vanlig” DT men ger en 6kad
sensitivitet och kan visualisera olika egenskaper hos en tu-
mor, till exempel metabolism. Metoden anvinds ganska sil-
lan vid brostcancer, jimfort med andra cancerformer. Tu-
morer mindre 4n en cm 4r svara att virdera, liksom lagme-
tabola tumorer, till exempel lobulir brostcancer. PET riktat
mot molekyler, till exempel ER eller Her2-receptorn, stu-
deras dir man kan se en skillnad i upptag mellan olika tu-
morer och subtyper. Metaanalys av 21 studier didr man tittat
pa den prognostiska nyttan vid utvirdering visar pa nytta
vid responsutvirdering vid preoperativ behandling men
inget virde infor kirurgi vid tidig sjukdom. Affibody ir ett
litet protein med affinitet till en specifik domin pa en spe-
cifik receptor, som ir laddad med en radioaktiv nukleid, till
exempel Gallium. I Affibody3-studien (Her2-positiv brost-
cancer) studeras virdet av att anvinda Affibody-PET i re-
sponsutvirdering vid savil preoperativ behandling som vid
behandling av metastaserad sjukdom. Resultaten hittills dr
bade lovande och spinnande.

INDIKATIONER FOR MRT

Anders Karlsson, rontgenkliniken, Capio S:t Gorans Sjuk-
hus, fortsatte tema fyra med att ga igenom indikationer for
MRT brost. 1) preoperativt (Iobuldr brostcancer, DCIS grad
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TI-IT1, vid storleksdiskrepans, Mb Paget) 2) Utvirdering av
NACT 3) Problemlosning (okind primirtumor, mamillse-
kretion, svarighet att bedéma irr/recidiv) 4) Screening av
mutationsbirare/hogriskpatienter. Direfter presenterade
Staffan Eriksson, kirurgkliniken, Visteras, POMB-studien
som var en del i Virginia Gonzalez, plastikkirurg, Art
Clinic-avhandling som hon forsvarade i september 2021.
POMB-studien dr en prospektiv, randomiserad multicen-
terstudie som undersokte huruvida utredning med preope-
rativ MRT brost paverkar valet av kirurgi och antalet reope-
rationer. Forfattarnas konklusion ar att MRT brost leder till
tre ganger ligre reoperationsfrekvens utan 6kning av anta-
let mastektomier. Data fran tioarsuppfoljningen presente-
rades ocksd, det fanns en trend till forbattrad sjukdomsfri
overlevnad i en subgruppsanalys (stadium I-ITT, HR 1,585,
P=0,057).

Motet avslutades med en Oxford-debatt med fragestill-
ningen ”Ar det dags att sluta med MRT brost for nydiag-
nostiserad brostcancer?” Irma Fredriksson debatterade pro
och Fredrik Strand kontra. 13 procent av deltagarna rostade
ja och 23 procent rostade f6r att MRT-anvindningen borde
minska innan debatten. Efter debatten rostade 17 procent
ja och 30 procent for att MRT-anvindningen borde minska.
Irma Fredriksson lyckades alltsa fa ett antal deltagare att
indra asikt i fragan efter en intressant genomgang av litte-
raturen. Konklusionen var att ur en klinikers synvinkel le-
der MRT till fler/on6diga mastektomier, minskar inte ris-
ken for lokalrecidiv och forbittrar inte 6verlevnaden. Even-
tuellt minskar MRT risken for reoperation, men det 4dr na-
turligt om fler mastektomier utfors. Fredrik Strand konklu-
derade att MRT ska inga i rutindiagnostiken, det dr inte
visat att MRT sinker mortaliteten, men det 4r heller inget
absolut krav att ha pa diagnostik. Det dr radiologen som
avgdr nir utredningen behdver kompletteras med MRT.
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Tack Are for i arl Hanna Fredholm, Helena Ikonomidis Sackey, Jenny Heiman och Amelia Chiorescu var mer dn nojda med

symposiet 2022 da det dntligen gick att ses igen.
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Kromosomal obalans i

neuroblastom

— molekylara aktiviteter for framtiden

Ny forskning visar pd komplexiteten i de genetiska obalanserna som &terfinns i
neuroblastom, ndgot som delvis kan férklara mekanismerna bakom neuroblastom-
initiering. Nu star forskningsfiltet infér en viktig utmaning nér det giller hur man
bést tolkar de olika kromosomala abnormiteterna, och kombinationerna av moleky-
lara aktiveringsmekanismer och avvikande cellsignalering, speciellt i hogrisk neuro-
blastom. Har beskriver forskarna Marcus Boreniis, Torben EKk, Jikui Guan,
Bengt Hallberg och Ruth Palmer, samtliga verksamma i Goteborg, senaste

nytt frdn detta angeldgna forskningsomrade.
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’ Bordan av behand-

lingen &r stor med
risk for komplikationer och
sena biverkningar.

euroblastom 4r den vanligaste tuméren hos spad-
N barn och medianéldern vid diagnos 4r 18 manader "

2, Sillsynta fall upptrider dven i tondren och hos
unga vuxna'. Neuroblastom uppkommer i det primitiva
sympatiska nervsystemet och tumérer kan uppkomma lings
hela sympatiska grinsstringen fran halsen ner till bickenet,
eller i binjurarna'. Citka hilften av patienterna har metasta-
ser vid diagnos'. Neuroblastom uppvisat mycket heterogent
kliniskt forlopp, alltifrin spontan regtess eller utmognad
till ganglioneurom, till progressiv metastaserande sjukdom
trots intensiv multimodal behandling"’.

Internationella neuroblastom-risk-gruppen (INRG) tog
2009 fram ett klassificeringssystem baserat pd dldet, stadi-
um, tumorhistologi, differentieringsgrad, MYCN-amplifie-
ring, 11q-aberration och ploiditet for att definiera vildigt
lag — (5 ar Event Free Survival (EFS) >85%), lag — (5 ar
EFS >75% till £85%), intermedidr-(5 4r EFS 250% till
<75%) och hogrisk (5 ar EFS <50%) grupper. Hogrisk-
gruppen utgdr den procentuellt storsta gruppen av patien-
terna (cirka 40 procent)’. Behandling av hogrisk neuro-
blastom utg6r den storsta utmaningen och man hatr genom
sekventiella studier kommit fram till intensiv induktions-
kemoterapi , lokalbehandling med kirurgi och postoperativ
radioterapi, konsolidering med hogdoskemoterapi med au-
tologt stamcellsstod och underhillsbehandling med anti-
GD2 och 13-cis retioninsyra (Figur 1). Bérdan av behand-
lingen 4r stor med risk f6r komplikationer och sena biverk-
ningar’. Det finns alltsa stor anledning att hitta mer malrik-
tad och immunologiskt inriktad terapi 4n nuvarande tox-
iska behandlingsprotokoll. Dirfor att det viktigt att forstd
de bakomliggande molekylira aktiveringsmekanismerna for
initiering av neuroblastom.

Mycketlag | Observation eller
- lag risk kirurgi

Intermediar Kemoterapi Kirurgi
risk 2-8 kurer

Hog risk Intensiv induktions-  Stamcellsaferes
kemoterapi Kirurgi

Hogdoskemo + Immunterapi (anti
autologa stamceller  GD2) + 13-cis RA

Figur 1. Behandlingséversikt av neuroblastom.
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neuroblastom

Genetisk profil

Overlevnad 5 ar efter diagnos

Andel av undersokta fall

MNA 46 % 21 % (n=93)

Partiell 11g- 48 % 22 % (n=94)

MNA och partiell 11g- 0% 6 % (n=26)
179+ (utan MNA eller 11g-) 66 % 12 % (n=52)
Andra segment 92 % 12 % (n=51)
Endast numerisk 95 % 27 % (n=117)

Tabell 1. Overlevnad fem &r efter diagnos baserad pé genetisk profil. Overblick av vanliga analyserade genetiska abnormiteter hos neuroblastom.
Data dr sammanstalld fran 6ver 400 svenska neuroblastompatienter. Anpassad med tillatelse fran Siaw et al. och Guan et al. 2021. MNA,

MYCN-amplifierad; 11g-, 11g-deletion ; 17g+, 17q gain.

Hur neuroblastom uppkommer ir till stor del inte kint,
hitintills har endast ett fatal cancerdrivande gener identifie-
rats. Ddremot visar hog-risk neuroblastom fler genetiska av-
vikelser som till exempel amplifiering av proto-onkogenen
MYCN eller aberration av 11q* och fem érs 6verlevnad for
bada dessa grupper dr under 50 procent (Tabell 1)*¢. Det
finns dock méanga andra genetiska avvikelser, bade hos hog-
risk och icke-hogrisk neuroblastom, som skulle kunna ha
betydelse for framtida behandlingsformer. Ndr Cohn et al.
tog fram klassificeringssystemet f&r neuroblastom 2009 var
den totala 6verlevnaden (overall survival) for 1p aberratio-
ner 100 procent samtidigt som det endast fanns data for 17q
status fran mindre dn fem procent av deltagarna, varfor 1p
och 17g-status exkluderades fran kriterierna for klassifice-
ringen av neuroblastom®*.

Hir presenterar vi nya ron med fokus pa framfor allt
MYCN-amplifiering (MNA) och 11g-aberrationer, som av-
slojar molekyldra mekanismer som sannolikt bidrar till hog-
risk neuroblastom.

MYCN-AMPLIFIERING

I en nyligen publicerad studie fann man nir man under-
sokte 6ver 400 neuroblastom-patienter i Sverige att ungefir
20 procent av neuroblastomfallen hade MNA vilket 4r as-
socierat med lag femarsoverlevnad efter diagnos (Tabell 1) °.
Amplifiering av MYCN-onkogenen var en av de férsta upp-
tickta genetiska forindringarna i neuroblastom som visade
sig vara en viktig prognostisk indikator”.

Hogrisk neuroblastom med MNA uppvisar vanligen for-
lust av heterozygositet pd kromosom 1p och ir associerad
med deletion av 1p36 i runt 70 procent av fallen®’. I tvd ny-
ligen, oberoende av varandra, publicerade studier omvirde-
rade man inverkan av forlust av 1p heterozygositet pa ut-
vecklingen av MYCN-driven neuroblastom®". I den ena
studien, Garcia-Lopez et al., tog man pa genetisk vig bort
motsvarande 1p36 i neuralistceller frin moss for att efter-
likna 1p36 heterozygositet forlust/MNA neuroblastom?®.
Borttagandet av 1p36, som inneholl tumorsuppressorgenet-
na Aridla och Chd5, resulterade i 6kad tillvixt och migra-
tion samt defekter i differentieringen in vitro. De observe-
rade att forlust av 1p36 inte paverkar tumorpenetransen
tillsammans med 6veruttryckt MYCN, dock minskade tiden
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for initiering av tumorbildningen tillsammans med 6verut-
tryckt MYCN in vivo®. Man observerade dven att 1p36 dele-
tion i kombination med 6veruttryckt MYCN resulterade i
mindre differentierad tumor nir man jimférde med endast
overuttryckt MYCN in vivo. Analyser av mojliga 1p36 tu-
morsuppressorgener identifierade Aridla-genen som den
gen med den starkaste korrelation mellan uttrycksniva och
tumorstart. Denna studie har 6kat den molekylira forstael-
sen av 1p36 heterozygositet i MYCN-driven neuroblastom
och identifierat SWI/SNF kromatinremodelleringskom-
plexets subenhet Aridla som en MYCN-kollaboratér som
paskyndar tumoérbildandet hos neuroblastom®.

Den andra studien av ARID1A i zebrafisk resulterade i
liknande slutsatser'’. Hir pavisade man att deletion av ARI-
D1A-homologen i en zebrafiskmodell paskyndade initie-
ringen av tumorbildning men dven 6kade penetransen i
MYCN-driven neuroblastom". Vidare undersoktes ARI-
D1As roll i humana neuroblastomeceller och dir visade ex-
perimentet att forlust av genen ARID1A inte paverkar till-
vixt men frimjar invasivitet och migration. Intressanta
RNA-analyser fran dessa celler visar ocksa att avsaknad av
ARID1A medfér en adrenerg-till-mesenkymal cell status
overgang". Mesenkymala celler upptidcks mer i post-terapi
och aterfalls-neuroblastomtumorer, och dessa celler har ett
mer odifferentierat tillstind. Diremot representerar celler
av adrenerg-typ ett mer differentierat tillstind, med likheter
med adrenerga-celler som kromaffina-celler i binjuren.

Sammanfattningsvis stoder och antyder dessa rapporter
en viktig roll f6r 1p36-lokuset och ARID1A i tumérutveck-
lingen hos neuroblastom, dir forlust av ARID1A modulerar
tumorstart, invasivitet och inducerar en mesenkymal (odif-
ferentierad) fenotyp som skulle kunna 6ka resistansen mot
kemoterapi. Saledes ansluter sig nu ARID1A-genen till lis-
tan av mojliga tumorsuppressorgener lokaliserade till 1p36
som kan ha potential att paverka neuroblastom-initiering
och -progression.

ANAPLASTISKT LYMFOM KINAS (ALK)

En av de fa onkogener pa mutationskartan i neuroblastom
ir aktiverande mutationer i Anaplastiskt Lymfom Kinas
(ALK), en Receptor Tyrosin Kinas (RTK), bade hos spora-
diska och familjira fall och det dr uppskattat att aktiverande
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mutationer i ALK utgor cirka tio procent av primirfallen”?.
Guan et al. presenterade nyligen ett kliniskt fall av neuro-
blastom dir patienten inte tolererade den konventionella
terapin pa grund av en underliggande Fanconi-anemi". Ge-
netiska analyser pavisade en ny ALK-mutation. Efter flera
molekylira analyser behandlades patienten med ceritinib,
en andra generationens tyrosinkinasinhibitor mot ALK,
och uppvisade total remission efter 21 manaders behand-
ling". T slutet av 2021 presenterades en fas 1-studie pa ce-
ritinib till barn med ALK-positiv malignitet och hir obser-
verade man en respons och sjukdomsstabilitet pa Gver 50
procent av neuroblastom-kohorten'”. Utvecklingen av
ALK-tyrosinkinasinhibitorer har frin 2007 gagnat behand-
lingen av ALK-positiva cancerpatienter, framforallt ALK-
positiva lungcancerpatienter. En rundfragning bland svens-
ka barnonkologer angaende behandling av enstaka patient-
fall med ALK-muterade neuroblastom och svikt av konven-
tionella behandlingsprotokoll, visar att enstaka patientfall
har en god respons pa behandling med tredje generationens
ALK-inhibitor lorlatinib”. I den nu pagaende europeiska
behandlingsstudien f6r hogrisk neuroblastom (NCT04221035)
har man tillsammans med USA 6ppnat en substudie med
tilligg av lorlatinib i den 6vriga behandlingen for hogrisk
neuroblastom”, det vill siga de som har en ALK-amplifie-
ring eller ALK-mutation (NCT03107988). Det finns ingen
ALK-inhibitor som har indikationen neuroblastom, sa be-
hovet av mer data ir stort.

Idag idr det allmint accepterat att ALK och MYCN sam-
arbetar i att driva neuroblastom. MYCN, ALK och en av
liganderna till ALK, ALKALZ2, dr lokaliserade till ett om-
rade pa kromosom 2p (Figur 2A). Nyligen rapporterade
Javanmaride et al. att ungefir 30 procent av 365 neuro-
blastompatienter uppvisar en kromosomal ”2p-gain” eller
amplifiering i detta omrade som visar sig ha en dailig “event
free survival”™. Vad hinder nir trojkan bestiende av AL-
KAL2, ALK och MYCN ir lite eller mycket 6veruttryckta/
aktiverade (Figur 2B)? Svaret kom delvis frain Borenis et al.
som visade att ALK-liganden ALKAL2 samarbetar med
MYCN till en snabb, aggressiv och penetrativ neuro-
blastomtillvixt och mirk vil i frainvaro av ALIK-mutation®.
Dessa uppkomna tumoérer uppvisade en RNA-signatur likt
den hos ALK-mutant/MYCN-driven neuroblastom sam-
tidigt som ALKAL2/MYCN-tumorer dr kinsliga for
tyrosinkinasinhibitor (T KI)-behandling”. I samma spar
rapporterades det nyligen om en patient med refraktir me-
tastasering och uttémda terapeutiska alternativ men med
kinda kromosomala forindring tillsammans med en 2p-
gain fenotyp med en mutation i liganden ALKAL2". Mo-
lekyldra prekliniska tumdranalyser fran patienten visade en
tydlig aktivering av vildtypsreceptorerna ALK/TRKA.
Patienten svarade positivt pa entrectinib, vilket 4r en him-
mare bade for ALK och TRKA, och har idag ett stabilt
kliniskt tillstand. Denna patient dr det forsta rapporterade
neuroblastomfallet med en 2p-gain variant med preklinisk
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Figur 2. A) Lokalisation av ALKAL2, MYCN och ALK pa kromosom 2p. ALKAL2, MYCN och ALK ligger pd kromosom 2p25-3, 2p24.3 och 2p23.2,
respektive. B) 2p-regionen med normalt kopia nummer (till vénster), 2p-gain (mitten) och amplifierad (till hoger) vilket medfér allt frdn normal
reglering av nedstréms gener och dess aktivitet till amplifierad och 6veruttryckta malproteiner som skapar en proteinobalans vilket gynnar

tumortillvéxt.
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pavisad ALK-aktivitet som behandlats med ALK-inhibi-
tor'’. Dessa fynd visar att trojkan, ALKAL2, ALK och
MYCN hos patienter med 2p-gain kan generera en oreglerad
ALK-signalering och dirfor finns det goda skil att 6ver-
viga ALK TKI-behandling dven i denna grupp, i forsta
hand inom ramen for kliniska studier.

11Q-AVVIKELSER

I den nyligen publicerade studien av Siaw et al. uppgick an-
delen av patienterna med partiell kromosomal 11q-forlust
till ungefir 20 procent av andelen understkta neuroblast-
omfall (Tabell 1)°.

Fran genetiska studier av 11q-deleterade patienter har ett
antal kandidatgener foreslagits vara av en onkogen eller tu-
morsuppressorgen karaktir men inga mekanistiska analyser
kan forklara sambandet mellan 11q och neuroblastom”. Tva
nyutkomna artiklar har skidnkt nytt ljus pa 11q-deletions roll
i neuroblastom fran olika vinklar®". Keane et al. anvinde
sig av offentligt tillgingligt mikroarraydata och kunde pa-
visa att hogre DLG2 uttryck, beldgen till kromosom 11q14,
hade en positiv korrelation med bittre prognos'. Dirtill vi-
sade man att cellinjer med 11g-deletion uppvisade minskad
celltillvixt nir DLG2 6veruttrycktes”. Det dr tidigare kint
att DLG-genen i Drosophila har tumérsuppressor-aktivitet.
Siaw et al. identifierade dven DLG2 som en tumorsup-
pressorgen genetiskt och kunde korrelera DLG2-genens be-
tydelse under utveckling av neuralistceller med prognos hos
neuroblastom®. Siaw et al’s tillvigagangssitt bygede pa fynd
fran Furlan et al.” och hypotiserade att gener inkluderande
iden transkriptoriska transitionssignaturen, som hittas hos
en intermediir progenitorcelltyp kallad for ”bridge cell”

(6vergangsceller), skulle vara viktiga for differentieringen
av Schwanncell prekursor till kromaffina-celler® (Figur 3).
I ”bridge-signaturen” dr faktiskt DL.G2 uppreglerad i det
slutgiltiga differentieringssteget fran Schwanncell prekursor
till kromaffina celler®". Dessutom visade Siaw et al. att Gver-
uttryck av DLG2 i neuroblastomcellinjer minskade tillvix-
ten och leder till uttryck av binjurespecifika gener vilket
fraimjar differentiering till mer kromaffinlika celler®. Dartill
kunde de dven visa, intressant nog, att ALK-baserad signa-
lering dimpade DLG2-transkription vilket tyder pa att on-
kogen ALK-signalering blockerar transkription av differen-
tieringsgener’. Denna forklaring av DLG2s roll som en
suppressorgen atfoljdes av en omfattande genetisk analys av
120 partiell 11q-deletion fall som identifierade DLG2 som
den mest proximala genen i den kortaste regionen av gene-
tiskt Gverlapp i patientmaterial dir dven DLG2 var stord i
alla 11g-deletionfallen som undersoktes®. Dessa observatio-
ner fick Siaw et al. att konkludera att DLLG2 agerar som en
tumorsuppressorgen i kromosom 11q-deleterade neuro-
blastom och spelar en avgorande roll i differentieringen av
celler hirstammande fran neuralisten®.

SLUTORD

Sammantaget skinker dessa nyligen publicerade arbeten ljus
at komplexiteten av de genetiska obalanserna som aterfinns
i neuroblastom och forklarar delvis bakomliggande meka-
nismer for neuroblastom-initiering. Hur man bist tolkar de
olika kromosomala abnormiteterna och kombinationerna
av molekyldra aktiveringsmekanismer och avvikande cell-
signalering, speciellt i hogrisk neuroblastom, ir en viktig
utmaning for forskningsfiltet de kommande aren. Emel-
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Figur 3. Bade Schwann och sympato-
adranal progenitor cells differentierar
till krommafinceller. Om differentiering
inte sker behaller cellen sin odifferen-
tierade fenotyp och kan 6verga till en
cancerklon.



lertid skdnker 6kad mekanistisk forstaelse genom identifie-
ring av felaktig signalering och utvecklingsskeenden, i kom-
bination med avancerad teknik och nya terapialternativ,
hopp om framtiden.
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ncidensen av levercancer
okar over hela variden

— N presenteras nya rown som
Raw forbittra behandlingen



Det saknas Forskare vid Karolinska Institutet har
forstaelse for identifierat forekomsten av en specifik

de underliggande mole- kombination av ett protein och en
IncRNA-molekyl i levercancer. Genom

att oka forekomsten av IncRNA-molekylen
minskar tumorcellernas fettdepaer vilket
leder till att tumorcellernas delning upp-
hor, och att de s smaningom dor. Stu-
dien, som publicerats i den framstadende
tidskriften Gut, bidrar till 6kad kunskap
som kan leda till béattre diagnos och
framtida cancerbehandlingar.

kylara mekanismer som
orsakar den onormala
cellifenotypen, delvis
eftersom HCC i allman-
het diagnostiseras i ett
langt utvecklat stadium

av sjukdomen.

Docent Claudia Kutter skriver hir

om hur den nya kunskapen kan férbéttra
diagnostik och behandling av lever-
cancer.

den storsta korteln i manniskokroppen. De gamla gre-
kerna trodde att levern ir killan till liv, centrum for
kinslor och site for sjilen. Redan ar 300 £.Kr. postulerade
den grekiske likaten Herophilus av Chalcedon att levern tar
niring fran tarmen for att omvandla den till energi som
distribueras via blodet till resten av kroppen. Aven om He-
rophilus beskrivning ir enkel, fangade den leverns centrala
roll som en “metabolisk koordinator”.
Idag vet vi, efter arthundraden av noggrann forskning, att
levern fungerar i hematopoes, det vill siga blodbildning, i
det tidiga embryot och 6vergir i metaboliska och avgiftande

I evern dr inte bara det tyngsta inre organet utan ocksa

funktioner senare i livet. Under den kontinuerliga processen
att bryta ner giftiga imnen kan levervivnaden skadas. An-
mirkningsvirt nog har levern en o6vertriffat hog férmaga
att reparera sig sjilv. Men om denna sjilvregenerativa kapa-
citet dr uttdmd ir vigen mot irreversibla leversjukdomar satt.
Cancer ir den mest elaka leversjukdomen med 6ver 905 000

/////////////////// nya fall per ar 6ver hela virlden'. Ar 2030 férutspis en inci-
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densokning pa upp till 35 procent i manga linder, inklusive
Sverige, pa grund av kroniska hepatitvirusinfektioner, ohil-
sosam livsstil eller exponering for cancerframkallande 4m-
nen. Aven genetiska faktorer bidrar till utveckling av lever-
cancer’. Primir levercancer omfattar en samling av kliniskt
olika tumorsubtyper, dir hepatocellulirt karcinom (HCC)
drabbar 80 procent av alla diagnostiserade patienter' och
dirmed dr den vanligaste formen av levercancer.

Pa histologisk niva kinnetecknas HCC av okontrollerad
levercelltillvixt och -férékning, vilket bidrar till leverdys-
funktion. Det saknas forstaelse for de underliggande mole-
kylira mekanismer som orsakar den onormala cellfenoty-
pen, delvis eftersom HCC i allmédnhet diagnostiseras i ett
langt utvecklat stadium av sjukdomen. Endast en av fem
patienter ir fortfarande vid liv ett ar efter diagnosen vilket
g6r HCC till en av de dodligaste cancertyperna'. Trots den-
na alarmerande statistik finns det bara ett fatal behandlings-
alternativ. De flesta patienter upplever aterfall efter opera-
tion, och de tva godkinda likemedlen som himmar tyro-
sinkinasaktivitet, sorafenib och lenvatinib, férlinger endast
patienters medellivslingd med ett ar’. Dirfor dr det av stors-
ta vikt att nya diagnostiska markorer och behandlingsalter-
nativ utvecklas for primir levercancer.

Intressant nog, genom

tekniska framsteg, har
manga fler proteiner identifie-
rats som binder RNA, trots att
de saknar nagon kdand RNA-bin-
dande domadn. Sadana proteiner
kallas icke-kanoniska RBP.

HAR KOMPLEXA TRANSKRIPTOM

Celler har utvecklat sofistikerade sitt att kontrollera flodet
av genetisk information fran DNA via RNA till protein,
vilket sdkerstiller korrekt cellfunktion och palitlig 6verfo-
ring av genetiskt material. Onormalt genuttryck och trans-
kriptbildning kan stéra denna balans och leda till sjukdo-
mar, saisom primir levercancer. Under de senaste decen-
nierna har intensiv forskning fokuserat pa att identifiera
faktorer som bidrar till den fenotypiska mangfalden i can-
cerceller. Till exempel avsljade profileringen av ett stort
antal patientbiopsier distinkta RNA-signaturer for varje
cancertyp och resulterade i mer exakt tumortyp, stratifie-
ring och sjukdomsprognos®. Aven om den genetiska regle-
ringen av RNA, kallad riboreglering, ir visentlig, forblir
den exakta cellulira paverkan ofta understuderad.

Efter transkription interagerar en RNA-molekyl med
RNA-bindande proteiner (RBP). RBP:er ir viktiga enzymer
for korrekt funktion av RNA-reglerande processer. Muta-
tioner i RBP-gener forindrar interaktionen med RNA, vil-
ket kan paverka eller leda till sjukdom. Nir ett RBP och
RNA interagerar bildar de specialiserade ribonukledra kom-
plex (RNP). Denna interaktion kan ske med hjilp av RNA-
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bindande dominer som 4r distinkta strukturella enheter
inom RBP. Proteiner med en kind RNA-bindande domin
kallas kanoniska RBP. Intressant nog, genom tekniska fram-
steg, har manga fler proteiner identifierats som binder
RNA, trots att de saknar nagon kind RNA-bindande do-
min. Sadana proteiner kallas icke-kanoniska RBP. For nir-
varande omfattar katalogen 6ver kanoniska och icke-kano-
niska RBP:er cirka 5 000 proteiner. Det betyder att ungefir
en fjirdedel av alla proteiner i minniskokroppen har poten-
tial att binda RNA och forskare har bara borjat forsta den
fulla omfattningen av komplexiteten i RBP:s verkningssitt.
Aven om det ir kint att RBP:er kan koordinera ett trans-
kripts 6de i manga olika molekylira processer, allt fran kro-
matinforpackning till mRNA-translation’, dr det n6dvin-
digt att karakterisera vilka RBP:er det giller, och hur dessa
bidrar till den varierande sammansittningen av transkript
i cancerceller. Denna kunskap ér visentlig for att forbittra
framtida RNA-baserade cancerbehandlingsstrategier.

LncRNA BLIR TERAPEUTISKA MAL
Forutom gener som kodar for proteiner kan mer dn 50 000
gener i det minskliga genomet ge upphov till langa icke-
kodande RNA (IncRNAs)®. LncRNA definieras som trans-
kript som ér lingre 4n 200 nukleotider med ingen eller lag
proteinkodande potential. Aven om uttryck av IncRNA ér
starkt avreglerat i olika humana cancerformer, har endast
ett fatal IncRNA karakteriserats. Som exempel har IncRNA,
som ocksa blivit funktionellt kopplade till levercancer,
kopplats till reglering av cellcykeln, proliferation och im-
munsvar. Anmiérkningsvirt nog, och till skillnad fran pro-
teinkodande (mRNA) gener, dr uttrycket av IncRNA:s spa-
tio-temporirt begrinsat och mycket sjukdomsspecifikt’.

Detta unika genuttryck ar exceptionellt och understryker
anvindningen av IncRNA som lovande mal f6r utveckling
av biomarkorer, sitt att folja sjukdomsprognos och nya li-
kemedel. Att modulera mingden av en specifik IncRNA-
molekyl har enorma terapeutiska fordelar eftersom det en-
dast kommer att paverka sjuka celler, vilket forhindrar all-
varliga behandlingsbiverkningar. Konceptet liknar det for
andra RN A-baserade likemedel eller RN A-vaccin som re-
dan har gatt in i kliniska prévningar eller dr godkinda for
patientanvindning”.

Allt detta belyser att forskning om IncRNAs haller pa att
vixa fram och att nya framsteg 1 utvecklingen av IncRNA
for kliniska indamal dr nira forestaende.

NYA RON KAN GE BATTRE BEHANDLING

For att fa en bittre forstaelse av riboreglering i cancerceller
jamforde vi transkriptionssammansittningen i celler fran
hundpratals patienter med levercancer och andra cancerty-
pet’. For detta dandamal kombinerade vi offentligt tillging-
liga data och genererade flera nya stora datauppsittningar.
En ny datauppsittning baserad pa vivnadsmaterial forvir-
vades, som generdst donerats av patienter med levercancer.
Genom analys av de olika datauppsittningarna fann vi att
7 000 gener avreglerades i levercancer. Bland dessa identi-
fierade vi att genuttrycksnivaer av RBP:er dr hogre i lever-
cancerceller jimfort med patologiska normala leverceller.
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Figur 1: Olika leversjukdomsprogressioner fran normal till cancer
illustreras (till vanster). CCT3 ar hogt och LINC00326 &r lagt fore-
kommande i levercancerceller, vilket underlattar lipidackumulering
till brénslecellsproliferation (uppe till hoger). Daremot resulterar
minskning av CCT3 och 6kande LINC00326-genuttryck i celluldr
lipidnedbrytning och levercancercelldod.

Hogt uttryck av de RBP:er som vi undersokte vidare, var
associerat med hogre riskkvoter, vilket 4r indikativt for en
minskad chans for patientoverlevnad. Dirfér har RBP-
genuttryck prognostiskt virde for levercancer och kan lig-
gas till den befintliga panelen av biomarkorer i framtiden.

Nir vi minskade nivaerna av dessa uppreglerade RBP:er
ilevercancerceller (HepG2 och Huh7) genom RIN.A interfe-
rence (en metod da RNA-molekyler anvinds for specifik ned-
reglering av malmolekylen), mitte vi ett ligre antal metabo-
liskt aktiva celler och en minskning av cellproliferation,
samt ett hogre antal déda celler och en 6kning av cell-
apoptos. Det visar att minskningen av RBP-genuttryck kan
begrinsa cancercelltillvixt. Utveckling av kemiska foren-
ingar som kan blockera RBP:er kan dirfér implementeras i
framtida strategier for cancerterapier. Men eftersom RBP:er
kontrollerar flera typer av RNA-molekyler, dr det fortfa-
rande svart att rikta in sig specifikt pa den skadliga effekten
utan att samtidigt skada de fordelaktiga aspekterna av RBP-
aktiviteten. Darfor resonerade vi att nedtroms RBP-bindan-
de molekyler dr bittre alternativ for framtida cancerterapier.
Vi fokuserade dirfor pi RNA-molekyler som regleras av
RBP. LncRNA ir sirskilt relevanta eftersom deras uttryck
ir mycket celltypsspecifikt. Vi verifierade vara nyligen iden-
tifierade IncRNA-kandidater genom att producera och ana-
lysera storskalig sekvenseringsdata fran cancerceller dir vi
antingen minskade eller 6kade mangden IncRNA-molekyler
genom avancerad CRISPR-teknologi. Mer detaljerad under-
sokning av ett distinkt RBP-IncRNA-par, det icke-kanonis-
ka RBP CCT3 och IncRNA LINC00326, gjorde det méjligt
for oss att detektera himmande effekter pa tumortillvixt
och lipidmetabolism (Figur 1).

STARK KLINISK RELEVANS
Sofistikerade 7n cellulo- och in vivo-experimentella metoder,
som vi skriddarsydde enligt resultatet av var forsta dataana-

CLAUDIA KUTTER, DOCENT, INSTITUTIONEN FOR MIKROBIOLOGI,

lys, gjorde det mojligt for oss att utfoéra djupgiaende meka-
nistiska studier. Vi presenterar ett av de forsta exemplen pa
att IncRNA kan bidra till att skadliga aktiviteter slutar i en
sjuk cell — i vart fall férhindrande av cellulir lipidackumu-
lering. Vi tror att aktiviteterna f6r CCT3-LINC00326-paret
kan anvindas vid bade levercancerdiagnos och prognos. I
motsats till proteinkodande RNA kan IncRNA bli virde-
fulla terapeutiska mal, antagligen med laga biverkningar ef-
tersom endast sjuka celler 4r malet, snarare dn alla celler
inklusive de friska. I ljuset av framvixande RNA-terapier
kan inriktning pa IncRNA bli ett framtida behandlingsal-
ternativ for cancet.

Vira nuvarande fynd uppmuntrar till att undersoka fler
RBP-RNA-par. Det kommer att hjilpa oss att fa en mycket
bittre vetenskaplig forstaelse av hela komplexiteten i denna
sammanflitade protein-RNA-reglering. Att identifiera vilka
cellulira svar som kontrolleras av RBP-IncRNA-par och
som kan moduleras specifikt har stark klinisk relevans for
att utveckla metoder for att foraindra tumorsammansitt-
ningen mot cellulira fenotyper som dr mindre aggressiva,
eller framtagande av mer malinriktade likemedel. Vart lang-
siktiga mal 4r att erbjuda nya behandlingsalternativ. Nir vi
faststiller de minimala kraven som gor IncRNA effektiva,
kan IncRNA si smaningom anvindas i mer exakta behand-
lingsstrategier for alla cancertyper.
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Hans Hagglund, nationell cancersamordnare, 6nskar sig en
tydligare politisk satsning pa preventionsomradet, “gérna en
preventionsmiljard”. Foto: MICKE LUNDSTROM
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HANS HAGGLUND OM ATT TIDIG
UPPTACKT BLIR ALLT VIKTIGARE:

Vi behover bort fran
punktinsatser och

fa mer forskning
om cancerprevention

Cancer kan drabba vem som helst, @ven den som lever hdlsosamt. Forskning

tyder dock pa att cirka 30 procent av all cancer i Sverige kan férebyggas med livs-
stilsférdndringar — enligt WHO upp emot 50 procent globalt. Darfor dr férebyggan-

de insatser mycket viktiga for att motverka prognosen om en kraftig 6kning av antalet
cancerfall. En tydligare och storre satsning pa forebyggande insatser far positiva effekter
pa manga fler sjukdomar dn cancer. Men hur fungerar preventionsarbetet — har vi
lyckats fordndra livsstil sd att farre insjuknar? Vi stdllde négra fragor till den natio-
nella cancersamordnaren Hans Hagglund.

den europeiska kodexen mot cancer
I anges tolv atgirder som ménniskor

sjalva kan vidta for att minska risken
for cancer. Rekommendationerna dr
baserade pa de senaste vetenskapliga
ronen. Regionala cancercentrum i sam-
verkan, RCC har regeringens uppdrag
att tillsammans med andra aktorer del-
ta i ett brett folkhélsopolitiskt arbete
for forbittrade levnadsvanor. Folk-
hilsomyndigheten och det nationella
programomradet (NPO) for levnads-
vanor ir exempel pa sadana aktorer.

Folkhalsopolitiken syftar ju ocksa
till jamlikhet. Har politiken haft av-
sedd effekt?

— Folkhilsopolitikens mal ér att skapa
samhilleliga forutsittningar for en god
och jimlik hilsa i hela befolkningen
och att sluta de paverkbara hilsoklyf-
torna inom en generation, siger Hans
Higglund. Detta kriver en reell for-
skjutning av samhillsresurserna, sa att
en storre del 4n i dag avsitts till fore-
byggande arbete. Dir dr vi inte dnnu.

For vissa cancerformer kan risken
att insjukna minskas kraftigt genom
vaccination mot humant papillomvirus
(HPV). HPV ir relaterat till insjuknan-
de i livmoderhalscancer och flera andra
cancerformer. Vaccination mot HPV
ingar i det allmédnna vaccinationspro-
grammet for flickor sedan 2010 och
fran 2020 omfattas dven pojkar.

Regionerna har anslutit sig till en na-
tionell forskningsstudie som har som
syfte att stoppa livmoderhalscancer ge-
nom att erbjuda HPV-vaccin i kombi-
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Vissa hogriskgrupper behover
omfattas av sdrskilda kontroll-

program. Det kan giilla béide personer med
en dirftlig okad cancerrisk och personer som
har okad risk att insjukna till foljd av annan
sjukdom eller exponering for riskfaktorer.

nation med screening. Ur samhillets
och individens perspektiv dr det ange-
liget med en hog tickningsgrad i vac-
cinationsprogrammet. Screening 6kar
mojligheten att uppticka och behandla
tidigare stadier av en cancersjukdom.

— For cancerformer dir det finns bra
screeningmetoder 4r screening en ef-
fektiv atgird for att uppticka cancer ti-
digt. Kombinationen av vaccination
och screening ger bra resultat for att
forebygga HPV-orsakad cancer.

Strukturerade metoder bor anvin-
das och utvecklas for att sa tidigt som
mojligt fanga upp patienter med 6kad
risk for cancer. Det dr ocksa viktigt att
kunskapen om alarmsymtom for can-
cer dr vil spridd och tillimpas inom
hela hilso- och sjukvarden.

— Vissa hogriskgrupper behover om-
fattas av sirskilda kontrollprogram.
Det kan gilla bade personer med en
arftlig 6kad cancerrisk och personer
som har 6kad risk att insjukna till f6ljd
av annan sjukdom eller exponering for
riskfaktorer.

Sverige och EU har nu skirpt det f6-
rebyggande arbetet, prevention och
tidig upptickt dr hégt prioriterat i
arbetet att bekdmpa cancer. Vilka
faktorer ar sarskilt viktiga att kom-
ma till rdtta med?

— Ojimlikheten i forekomst av vard
och overlevnad i cancer som ir relate-
rad till socioekonomi och geografi —
mainniskor som lever under simre so-
cioeckonomiska forhallanden l6per stor-
re risk att insjukna och do6 i cancer.
Samma ojimlikhet finns i befolkning-
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ens levnadsvanor. Darfor 4r det extra
viktigt att arbeta for att minska regio-
nala skillnader och skillnader mellan
olika befolkningsgrupper, bade for f6-
rekomst av olika riskfaktorer och for
insjuknande och 6verlevnad relaterat
till cancer.

Den nationella cancerstrategin och
den europeiska cancerplanen visar hur
och varfor det cancerpreventiva arbetet
ir en viktig del i utvecklingen av det
hilsofrimjande och férebyggande ar-
betet.

— En god och jimlik hilsa och en
positiv hilsoutveckling i befolkningen
ir dessutom en viktig faktor for till-
vixt, utveckling och vilfird liksom en
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eee RCC i samverkan

vikt, fysisk aktivitet, alkohol, matvanor
och solvanor. Nyligen lanserade EU en
ny informations- och paverkanskam-
panj for att lyfta och fokusera pa hilso-
rad till befolkningen. Syftet med kam-
panjen som ska paga under tva ar dr
dels att minska cancerforekomsten och
dels fa till en forbittring av hilsotill-
standet genom sundare livsstil.

Men detta ir inte nytt?

— Nej, inte alls. De forsta raden kom
redan 1987 och riktade sig da primirt
till allmidnlikare som i sin tur forde
budskapet till befolkningen. Raden
gillde da som nu levnadsvanorna; to-
baksbruk, riskbruk av alkohol, otill-
ricklig fysisk aktivitet och ohilsosam-
ma matvanor. Levnadsvanor och livs-
stil tar tid att forindra, sa detta 4r ett
langsiktigt arbete.

Arbetet med att minska rokning har
varit framgangsrikt, men fortfarande
orsakar rokning cirka 6 000 cancerfall
i Sverige varje ar. Stora delar av det of-
fentliga Sverige har stillt sig bakom To-
bacco Endgames vision om att mindre
in fem procent av befolkningen ska
roka 2025.

Ett framgdngsrikt preventions-
arbete bor vara langsiktigt, sam-

ordnat, skalbart och kunna féljas upp.
For ett béittre preventivt arbete i stort be-
hover kunskap spridas, inte minst till all-
mdénheten. Tillsammans behdver vi arbeta
med metod- och kunskapsutveckling samt
stimulera till mer forskning relaterat till

cancerprevention.

viktig forutsittning for en hallbar sam-
hillsutveckling. Det 4r viktigt att ha
helhetsperspektiv.

Det finns flera riskomraden relate-
rade till cancer: tobaksrokning, Gver-

Vad g6r RCC for att bidra ytterliga-
re i arbetet?

—RCC har lyft forslag pa insatser for att
ytterligare betona vikten av tydliga
satsningar for att minska rokning i be-



folkningen. Rokning ir en klassfraga
och olika insatser triffar olika grupper.
Samhillsovergripande insatser dr vik-
tiga, och vi vill lyfta behovet av fler po-
litiska verktyg som kan bidra till att yt-
terligare minska rokningen. Insatserna
behover riktas for att na till exempel
utrikesfédda och personer med psykisk
ohilsa dir rokning fortfarande dr mer
utbrett. Genom att kombinera olika in-
satser kan vi bidra till att minska hilso-
klyftorna — inte bara med prevention
mot tobaksrokning utan inom alla re-
levanta omriaden som sunda solvanor,
alkoholkonsumtion, kost och fysisk ak-
tivitet. RCC arbetar ocksa med utrot-
ningsprojektet och med screeningpro-

grammen, i nationella arbetsgrupper
som arbetar strukturerat med dessa fra-
gor och med den nationella cancerpre-
ventionsplanen.

Vad krivs for att vi ska lyckas i pre-
ventionsarbetet?

— Vi behover fa till en systemforind-
ring, inte punktinsatser. Ett fram-
gangsrikt preventionsarbete bor vara
langsiktigt, samordnat, skalbart och
kunna foljas upp. For ett bittre preven-
tivt arbete i stort behéver kunskap spri-
das, inte minst till allminheten. Till-
sammans behover vi arbeta med me-
tod- och kunskapsutveckling samt sti-

mulera till mer forskning relaterat till
cancerprevention. Vi behover ocksa
initiera och stodja samverkan med an-
dra aktorer tvirsektoriellt i det gemen-
samma arbetet for en god hilsa pa lika
villkor i befolkningen. Jag ser girna en
tydligare politisk satsning inom omra-
det, till exempel en preventionsmiljard,
sdger Hans Higglund.

Las mer:
https://cancercentrum.se/mellan-
sverige/om-oss/nyheter/2017/
juni/ny-cancerpreventionsplan-
ska-forebygga-cancer/

TOLV ENKLA OCH EFFEKTIVA HALSORAD

1. Rok inte. Anvand inte nagon form av tobak.

2. Gor ditt hem rokfritt. Arbeta for att gora din ar-
betsplats rokfri.

3. Se till att ha en sund kroppsvikt.

4. Var fysiskt aktiv i vardagen. Begrédnsa tiden du
sitter ner.

5. At hilsosamt: - At mycket fullkornsprodukter,
baljvéxter, gronsaker och frukt. - Begransa intaget
av kaloririka livsmedel (som innehaller mycket fett
eller socker) och undvik sétade drycker. - Undvik
processat kott (t ex skinka och bacon) och begrénsa
intaget av rott kott och mat med hog salthalt.

6.Begransa dittintag av alkohol oavsett typ. For att
forebygga cancer, undvik helst alkohol helt.

7. Undvik for mycket sol. Detta galler sarskilt barn.
Klockan 11-15 &r solen som starkast. Skydda huden
med skugga, kldder och solkram. Sola inte i sola-
rium.

8. Skydda dig mot cancerframkallande @mnen pa
din arbetsplats genom att félja halso- och saker-
hetsforeskrifterna.

9.Undvik h6ga nivaer avradon. Tareda pa omdu ar
utsatt for hoga nivaer av radon i din bostad. Vidta
atgarder for att minska en hég radonniva.

10. Amma ditt barn om du har méjlighet: - Amning
minskar moderns risk att utveckla cancer. Amma
ditt barn om du har majlighet att gora det. « Hor-
monell substitutionsterapi (HRT) 6kar risken for
vissa typer av cancer. Begrdansa anvandningen av
hormonbehandlingar.

11. Deltai vaccinationsprogram. Se till att dina barn
deltar i vaccinationsprogram mot: « hepatit B (for
nyfodda), « humant papillomvirus, HPV.

12. Delta i screeningprogram som erbjuds for att
upptacka: « brostcancer (kvinnor), « livmoderhals-
cancer (kvinnor) och tjock- och andtarmscancer
(kvinnor och man).

LENA 1VO, KOMMUNIKATIONSSTRATEG
VID SVERIGES KOMMUNER OCH REGIONER,
LENA.IVO®@SKR.SE
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eee Onkologidagarna 2022

”Antligen!” Med detta ord,
som pa ett traffsdkert satt
ramade in kdnslan for hela
motet, inledde professor
Gustav Ullenhag fran
SOF:s vetenskapliga kom-
mitté Onkologidagarna pa
Uppsala slott den 22 mars
klockan 13.00. Och mycket
riktigt var det dntligen
dags for Onkologidagarna
att ga av stapeln igen efter
tva forlorade &r under Co-
vidpandemin. Antligen
gick det att anordna ett
fysiskt mote igen och dnt-
ligen kunde onkologi-
intresserade frdn hela
landet ldamna sina dator-
skdrmar och virtuella
moten och triaffas och
umgds pa riktigt.

nkologidagarna hade dock, sa-
som brukligt dr, smygstartat
redan dagen innan med en ST-

kurs i palliativ medicin som holls digi-
talt. Kursen tog upp viktiga iamnen sa-
som lindring av smirta och andra van-
liga symtom hos palliativa patienter,
men édven diskussioner kring etiska
overviganden och nir det dr limpligt
att halla brytpunktssamtal. Under
mandagen holls dven ett Nationellt
mote for svensk stralbehandling pa
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Norrlands Nation. Detta var det forsta
motet i sitt slag, dir syftet var att samla
landets stralbehandlingsintresserade
for att hitta vigar framat for att utveck-
la svensk stralbehandling, som pa se-
nare ar halkat efter i internationella
jaimforelser.

Forsta punkten pa programmet ef-
ter Ullenhags inledningstal var en he-
derforeldsning anordnad av Sjuksko-
terskor i Cancervard. Titeln pa forelas-
ningen var Human Sexuality in Can-

cer: Causation, Impact & Recovery

och den holls av Daniel Kelly som ir
sjukskoterska i grunden och professor
vid School of Healthcare Sciences, Car-
diff University, Wales. Kelly tog upp
den mytbildning och skambeliggning
som finns associerad med sexualitet
hos cancerpatienter och de konsekven-
ser som detta far for den enskilda pa-
tienten och dennes partner. Han berit-
tade om sin egen forskning pa min
med prostatacancer och deras upple-



velser kring hur sexualiteten paverkats
av cancerbehandlingen och hur de
upplever bemétandet fran sjukvarden.
Hans forskning visade att dessa pro-
blem sillan tas upp, varken av patien-
ten eller av sjukvardspersonalen och att
skilen till detta kan vara multifaktoriel-
la men dir det verkade finnas ett sam-

band mellan mer avancerad sjukdom

och en ligre bendgenhet att prata om
dessa besvir.

Kelly, som dven ir delad ordférande
i HPV Action Network som verkar
inom ramen fér European Cancer Or-
ganisation, tog dven upp vikten av
HPV-vaccination hos bade flickor och
pojkar for att férebygga all HPV-orsa-
kad cancer, det vill sdga cancer i cervix,
vulva, vagina, anus, penis och orofa-
rynx. Nitverket arbetar aktivt med att
paverka politiska beslutsfattare, frimst
med fokus pa de linder i Europa som
ligger efter med HPV-vaccination, for

att forsoka oka vaccinationsgraden i be-
folkningen. Kelly tog dven upp forsk-
ningsresultat som pekade pa en mojlig
koppling mellan HPV och prostatacan-
cer — dock beh6vs mer forskning for att
bekrifta ett sadant samband.

VAR GAR GRANSEN?

Temat for arets onkologidagar var ”Var
gar grinsen” och pa temat aldersrelate-
rade grinsdragningar holls tre presen-
tationer:
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Pernilla Gunther informerade om den digifysiska plattformen FOKUS Patient. Bredvid henne Hans Hagglund, nationell cancersamordnare pa SKR.

* Cecilia Petersén, PhD, overlikare
och barnonkolog vid Karolinska Uni-
versitetssjukhuset, pratade om uppfolj-
ning av barn med cancer i vuxen alder.
Hon beskrev den 6kade 6verlevnaden
vid barncancer som i sin tur leder till
fler vuxna Overlevare med seneffekter
av barncancerbehandlingen som beho-
ver foljas upp. Med anledning av detta
finns sedan 2018 ett nationellt vardpro-
gram for langtidsuppfoljning av barn-
cancer. Petersén berittade om hur upp-
foljningen av seneffekter dr organise-
rad, om nyckelbesoket vid 25 ars alder
och vilka seneffekter som foljs upp.
Hon pratade dven om det sa kallade
SALUB-registret, som dr ett underre-
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gister till Svenska Barncancerregistret,
dir fokus ligger pa dokumentation av
seneffekter efter behandling.

o Ake Berglund, 6verlikare och onko-
log vid Akademiska sjukhuset, pratade
om grinsdragningar for cellgiftsbe-
handling av dldre patienter. Med ett
eget patientfall for att illustrera proble-
matiken konstaterade han att den evi-
dens som finns uteslutande bygger pa
studier av unga och friska patienter,
vilket gor besluten komplicerade nir
man stélls infor dldre och multisjuka.
Berglund gick igenom de fa studier
som belyser behandling av ildre pa-
tienter med kolorektalcancer och kon-

staterade att det ar allmintillstandet
snarare 4n aldern som édr den viktigaste
behandlingsprediktiva faktorn och att
man kan ha god nytta av att dosredu-
cera behandlingar hos dldre for att
minska biverkningar utan att 6verlev-
naden paverkas.

* Maria Olsson, PhD och sjukskoter-
ska fran Sahlgrenska Universitetssjuk-
huset, pratade om grinsdragning mel-
lan barn och unga vuxna. Hon konsta-
terade att hjirnan dr under utveckling
fram till 25-4rsaldern och att det finns
ett antal faktorer att ta hinsyn till i
kommunikationen med unga vuxna.
Nagra aspekter som har lyfts fram som
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1 OPDIVO Proktresumeé 25 april 2022.
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Saciety of Urologic Oncology (SUQ) annual meeting. Dec 1-3,
2021.
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« lokalt avancerad icke-resektabel eller metastaserande
urotelcellscancer vid otillracklig effekt av tidigare plati-
numbaserad behandling

« muskelinvasiv urotelcellscancer (MIUC) med PD-L1 tumér-
cellsuttryck 1%, med hog risk for aterfall efter radikal
resektion av MIUC (adjuvant behandling)
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vakas av specialistlakare med erfarenhet av cancerbehandling.
Opdivo ar associerat med immunrelaterade biverkningar som
kan paverka flera system i kroppen samtidigt. Tidig diagnos av
dessa och lamplig behandling &r nodvandig for att minimera

livshotande komplikationer. Baserat pa biverkningens allvar-
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sarskilt viktiga av yngre patienter dr
personligt professionellt bemétande,
deltagande i beslutsfattande, kidnslo-
missigt stod och forstaelse och samtal
kring sex och fertilitet. Olsson tog dven
upp HEEADSSS 3.0 som ir ett struk-
turerat psykosocialt intervjuverktyg
som kan anvindas for att underlitta
kommunikationen med tonaringar och
unga vuxna.

GENETIKENS PLATS | CANCERVARDEN
Richard Rosenquist, professor och
overlikare i klinisk genetik pa Karolin-
ska Institutet, berittade om Genomic
Medicine Sweden (GMS), dir han ir
ordforande. GMS samordnar inforan-
det av precisionsmedicin i hela landet,
har center pa de sju universitetssjukhu-
sen och har startat en nationell
genomikplattform for att dela data 6ver
hela landet. Ny teknik och minskade
kostnader har 6ppnat upp for kraftful-
la gensekvenseringsmetoder i rutin-
sjukvirden. Man kan nu utfora gen-
sekvenseringar for att kartligga och
identifiera kliniskt viktiga genavvikel-
ser hos patienter, och utifran den gene-
tiska profilen och specifika biomarko-
rer erbjuda skriddarsydd prevention,
diagnos, behandling och uppféljning.

Med 6kad information om tumor-
biologin kan man sitta in precisa mal-
styrda likemedel som minskar biverk-
ningar, kortar behandlingstider och
okar minniskors mojlighet till 6verlev-
nad. Malriktad behandling gor att fler
barn 6vetlever cancer. For barncancer
finns det nu ett nationellt projekt, som
stods av Regeringskansliet och Barn-
cancerfonden, for att kunna erbjuda
alla barn i Sverige helgenomsekvensering,
GMS har dven i tva omgangar fatt an-
slag ifran socialdepartementet for att
jobba sirskilt med dggstockscancer och
brostcancer. Hos cancerpatienter kan
man dven hitta sma méingder av cirku-
lerande tumor-DNA, och det tror
Richard Rosenquist kommer vara ett
sitt att folja och se att man far en bra
behandlingsrespons. Det hir konceptet
med cirkulerande tum&r-DNA, “liquid
biopsy”, har man stora férhoppningar
om for att kunna anvinda sig av for ti-
dig diagnostik och dven i férebyggande
syfte.

Uppdraget for Precisionsmedicinskt
centrum Karolinska (PMCK) 4r att
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skapa organisatoriska forutsittningar
for utveckling och ordnat inférande av
precisionsmedicin i sjukvarden. Det
finns en unik mojlighet att omsitta
forskning och teknikutveckling till
konkret patientnytta. For att lyckas
med precisionsmedicin maste vi jobba
internationellt, nationellt och loko-te-
gionalt. Nagra politiska nyckelfragor
maste 1osas. Att dela hilsodata over
landet 4r svart juridiskt. Det regulato-
riska ramverket maste utvecklas. Data-
baser som samlar information om
mainniskors hilsa och relaterad infra-
struktur maste utformas pa ett hallbart
sitt. Forskning och klinik maste arbeta
titt for att effektivt integrera genomisk
information i rutinhilsovard. Det kri-
ver ny kompetens och multidisciplini-
ra tillvigagangssitt. Antalet kliniska
studier 4r begrinsade idag och det sak-
nas tydliga mekanismer for finansie-
ring av bade prevention, diagnostiska
tjanster och behandling. Det utfors cir-
ka 10 000 genpaneler for solida tumd-
rer i Sverige per ar och man predicerar
att om 10 ar utféra 6ver 200 000 gen-
analyser per ar och det i sig kommer att
innebira en stor samhillsutmaning och
vi maste forbereda oss med nya meto-
der for finansiering.

DAGS ATT HOPPA PA TAGET

MOT EN HALLBAR SJUKVARD

Maria Wolodarski, ordforande i Li-
kare for Miljon (LfM), samt ordféran-
de i arbetsgrupp for klimat, hilsa och
hallbar sjukvard i Svenska likaresill-
skapet (SLS) berittade om sjukvardens
roll i ett hallbart samhille. Maria visar
isin presentation att den minskliga po-
pulationen 4r mer hilsosam 4n nagon-
sin, att den forvintade medellivsling-
den okar, fattigdom och barndédlighet
minskar och att vi har fatt ett bittre
vilstind som visar sig med en expo-
nentiell tillvixt av virldens population
och BNP. Dock, for att uppna detta har
vi exploaterat planeten och forintat
manga av ekosystemen och manga av
vara naturtillgangar i en fart utan mot-
stycke. Den positiva utvecklingen har
kostat planeten. Vi har avverkat nistan
hilften av tempererade och tropiska
skogar, den biologiska mangfalden for-
loras snabbt och vi férlorar ungefir
150 arter dagligen. Man kan se att
koldioxidutslippen 6kar, havsforsur-

ningen Okar, energianvindningen 6kar,
vattenanvindningen ¢kar och jord, luft
och vatteneckosystem blir forgiftade.
Ett hogt pris som har lett till klimatfor-
andringar som nu hotar den nutida och
den framtida generationens hilsa.

Lancet-kommissionen om hilsa och
klimatfoérindringar har konstaterat att
hantera klimatférindringarna kan ock-
sd vara den storsta globala hilso-moj-
ligheten. Hilsosektorn har nu mojlig-
het att leda vigen och uppmirksamma
lokala, nationella och globala besluts-
fattare for att skapa motstandskraft
mot klimatférindringen och minska
hilsoeffekterna. World Medical Asso-
ciation (WMA) uppmanar medlemsor-
ganisationer att pa olika sitt paskynda
omstillningen till ett hallbart samhille
samt att agera forebilder i klimatfrigan
genom att minska sina egna utslipp av
vixthusgaser. De nationella likarorga-
nisationerna uppmanas att stodja arbe-
tet mot ett minskat klimatavtryck inom
hilso- och sjukvarden. Sjukvarden star
for cirka 21 procent av den offentliga
sektorns utslidpp i Sverige och minst
fem procent av de totala vixthusgasut-
slippen i EU, vilket kan jamféras med
flygsektorn som star for cirka tre pro-
cent av EUs totala vixthusgasutsldpp.
Utslappskillor i sjukvarden dr bland
annat likemedel, forbrukningsvaror,
livsmedel, energibehov och transpor-
ter.

Maria Wolodarski avslutar sin pre-
sentation med olika exempel pa vad vi
inom onkologin kan gora. Vi kan ar-
beta sjukdomsférebyggande och hilso-
frimjande for att minska befolkning-
ens vardbehov, vi kan undvika overflo-
diga utredningar eller remitteringar
som med hog sannolikhet inte kommer
att ge betydelsefull information. Mins-
ka overdiagnostik och diagnostik av
tillstand som inte har gett symtom och
som inte kommer att ge symtom eller
forkorta livet. Erbjuda evidensbaserad
vard och undvika behandlingar som
riskerar storre skada dn nytta. Kartlig-
ga hur var milj6- och klimatpaverkan
ser ut och minska vart miljo- och kli-
matavtryck fran vardprocesser, likeme-
del och material.

SYMPOSIUM MED ONKOLOGIALLIANSEN
Tisdagen avslutades med ett kvillssym-
posium anordnat av Onkologiallian-
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sen, och man diskuterade fraigan om
nya cancerlikemedel nar patienterna
och hur vigen dit ser ut. Samtalat led-
des av Dag Larsson, representant for
Likemedelsindustriféreningen (LIF),
som borjar med att presentera 2021 ars
resultat av nya godkinda likemedel pa
europeisk niva. Forra aret godkindes
54 helt nya likemedel, och 12 av dessa
var inom canceromradet. Over hilften
av likemedelsbranschens globala pipe-
line for kommande likemedel 4r inom
blod- och cancersjukdomar, och det
finns en bredd av olika slags cancerli-
kemedel under utveckling.

Sigrid Klaar, onkolog som arbetar
for likemedelsverket (LV) berittar om
vigen fram till marknadsgodkidnnande
och beskriver nirmre den regulatoriska
strategin hur ett likemedel tar sig ige-
nom det regulatoriska godkinnandet.
Kirnan i utredningen av godkinnan-
den dr att utvirdera om nytta-riskba-
lansen” dr positiv. Det krivs en detal-
jerad granskning som letar efter osi-
kerheter som kan paverka nytta-riskba-
lansen. Kan vi tro pa studieresultaten?
Giller resultaten fran studier utforda i
andra delar av virlden dven for de eu-
ropeiska patienterna? Ett godkinnan-
de for ett lakemedel att fa marknadsfo-
ras betyder inte att det nédvindigtvis
kommer att anvindas utan det beror pa
priset, TLVs och N'T-riadets bed6ém-
ningar och vardprogrammen.

Jonatan Lind Martinsson fran Tand-
vards- och likemedelsformansverket
(TLV), som beslutar vilken tandvard,
eller vilka likemedel och forbruk-
ningsartiklar som ska inga i hogkost-
nadsskyddet, berittar om vad det inne-
bir med virdebaserad prissittning. Ett
receptbelagt likemedel ska omfattas av
likemedelsformaner under forutsitt-
ning att kostnaderna fér anvindning
av likemedlet framstar som rimliga
fran medicinska, humanitira och sam-
hillsekonomiska synpunkter, och att
det inte finns andra tillgingliga like-
medel eller behandlingsmetoder som
bedéms som visentligt mer dndamals-
enliga.

Gerd Lirfars, docent, hematolog
och ordférande for radet for nya tera-
pier (N'T-radet) berittar om N'T-radets
roll, uppdrag och hur de arbetar. N'T-
radets etablerades 2015 for en nationell
samverkan for inférande av nya like-
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medel. N'T-radet arbetar utifran regio-
nernas och virdens behov inom like-
medelsomradet for att uppna en jamlik
och hallbar anvindning av nya likeme-
del. Att bidra till horisontella priorite-
ringar och ge rekommendationer uti-
fran den etiska plattformen med min-
niskovirdesprincipen, behovs- och so-
lidaritetsprincipen och kostnadseffek-
tivitetsprincipen som grund. N'T-radet
via sin “Horizon-scanning”-verksam-
het tittar tidigt pa vilka likemedel som
ar pa vig in och gor en bedomning av
virdet av det nya likemedlet och beslu-
tar om en nationell samverkan. Man
bestiller da en hilsoekonomisk analys
fran TLV och tar stillning till om man
ska ge en positiv rekommendation och
om man behover ta en kontakt med f6-
retagen for forhandling av kostnaden.

Johan Ahlgren, docent, onkolog och
verksamhetschef for Regionalt cancer-
centrum Mellansverige (RCC), berittar
om inférandet av nya cancetlikemedel
och uppfoljningen av likemedelsbe-
handling inom cancervarden. De ge-
mensamma utgangspunkterna ir att
man arbetar utifran virdens etiska
plattform med mal om att svensk sjuk-
vard ska var virldsledande och att sjuk-
varden ska bygga pa vetenskap och be-
provad erfarenhet. For att uppna dessa
mal krivs vissa forutsittningar, bland
annat nagon form av kunskapsstyrning
som till exempel nationella vardpro-
gram och en transparent evidensbase-
rad och effektiv inférandeprocess som
foljs upp genom kvalitetsregister samt
andra hilsodatakillor. RCCs malbild ar
att tillsammans med regionerna, verk-
samheterna, linjecheferna och olika
professionsgrupperingar arbeta for att
bli bittre pa att folja upp foljsamheten
till nationella behandlingsrekommen-
dationer, att forbattra mojligheterna att
folja upp behandlingsresultat samt att
arbeta for en 6kad automatisk data-
fangst fran digitala informationssystem
med till exempel inférande av indivi-
duella strukturerade patientéversikter.

Kvillens symposium avslutades med
en paneldiskussion och direfter serve-
rades enklare fortiring.

ONSDAG 23/3

Forsta punkten pa agendan dag tva var
en hedersforelisning av Sofie Fossa,
professor emerita vid Oslo Universitet

och verksam vid Radiumhospitalet i
Oslo. Hon berittade kort om sin bak-
grund och uppvixt och hur hon blev
intresserad av onkologi och hur hon se-
dermera borjade forska pa testis- och
prostatacancer frimst med fokus pa
seneffekter av cancerbehandling. Fossa
berittade dven mer om sin egen forsk-
ning dir hon utgick fran observationer
i den kliniska vardagen och forsokte
omsitta detta i klinisk cancerforskning
vilket hon benimnde ”from bed to
bench”. Som exempel pa detta nimnde
hon en studie pa nivaerna av platinum
i blodet hos patienter med testicancer
efter genomgangen cisplatinbehand-
ling dir resultaten visade att f6rhojda
platinumnivaer kunde uppmitas i se-
rum i 6ver 30 ar efter avslutad behand-
ling vilket i sin tur 4r associerat med
neuropatier, ototoxicitet och 6kad risk
for sekundir cancer. Hon kinde sig
glad och stolt 6ver att hennes forskning
har bidragit till att man numera rutin-
missigt erbjuder patienter med testikel-
cancer kryopreservation av spermier
infor cytostatikabehandling da manga
unga canceroverlevande min har kun-
nat bilda familj tack vare detta.

Fossa gav dven ahorarna en 6versikt
over den generella utvecklingen av
cancervarden i Norge, med fokus pa
hur man byggt upp uppfoljiningen av
patienter med seneffekter av cancerbe-
handlingen. Hon pratade dven om nyt-
tan med register for att bedriva cancer-
forskning och tog upp de forutsitt-
ningar som krivs for att kunna dgna
sig at klinisk cancerforskning; forsk-
ningsengagerad ledning, stort kontakt-
nitverk, eget intresse och egen
insatsvilja/-mojlighet. Hon poingte-
rade vikten av fortsatt forskning pa
seneffekter av cancerbehandling for att
kunna verifiera om de behandlingar
som vi ger idag verkligen ger mindre
langtidsbiverkningar jimfort med tidi-
gare behandlingar.

PARALLELLA SESSIONER

Efter hedersforeldsningen var det dags
for parallella sessioner med arsméten i
Svensk Onkologisk Forening och i
Sjukskoterskor i Cancervard. For de
deltagare som inte var med pa dessa
moten fanns det nu tid for kaffepaus
och besok pa utstillningen dir en rad
olika sponsorer med anknytning till
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Stralningsfysiker Anders Brahme skissade pa framtidens utmaningar nar han holl sin hedersforelasning pa temat stralbiologi och stralfysik.

onkologi presenterade sina produkter.
Detta foljdes sedan av ytterligare paral-
lella sessioner pa foljande teman;
”Grinsdragningar vid stralbehand-
ling” och ”Nir viljan och vetenskapen
gar isir”.

* Pa temat grinsdragningar vid stralbe-
handling pratade forst Bjorn Zachrisson,
overlikare och adjungerad professor
vid Umea universitet, om “Horizon”
scanning”, det vill siga morgondagens
stralbehandling. Han konstaterade att
behovet av stralbehandling kommer att
vara fortsatt stort 4ven i framtiden och
att det sker en enorm utveckling av
bilddiagnostik, inklusive automatisk
inritning av target och riskorgan med
hjilp av Al Direfter pratade Kjell
Bergfeldt, 6verlikare och verksam-
hetschef pa Skandionkliniken, om ut-
vecklingen av svensk strilbehandling
— hur svensk stralbehandling och stral-

forskning linge varit virldsledande
men tappat mark pd senare ar, inte
minst i jimforelse med vara nordiska
grannlinder. Férhoppningen dr dock
att denna trend ska vinda genom en
rad riktade satsningar pa stralbehand-
ling, inte minst genom att stralbehand-
ling blir ett prioriterat omrade i reger-
ingens sirskilda cancersatsning for
2022.

* Pa temat ”Nir viljan och vetenskapen
gar isir” pratade Anna Sandgren, do-
cent och vetenskaplig ledare for pallia-
tivt centrum i Vixjo, om behoven inom
akutsjukvarden nir det giller hantering
av patienter med palliativa vardbehov.
Hon tog upp olika utmaningar som
kan uppsta beroende pa var patienterna
vardas. Sedan pratade Jane Osterlind,
docent och forskare vid palliativt vard-
centrum om olika aspekter kring per-
soncentrerad vard. Hon resonerade om

vad det innebir att ge vard utifran pa-
tientens perspektiv och vilka mojlighe-
ter och hinder det kan innebira for att
ge den varden som vi 6nskar. Till sist
pratade Daniel Brattgard, sjukhus-
prist i Svenska kyrkan, om etiska as-
pekter kring olika medicinska ingrepp
och tog upp frigan kring grinsdrag-
ningar och nir ett ingrepp for den en-
skilde patienten istillet kan te sig som
ett dvergrepp.

Som sista programpunkt fére lunch
var det dags for en ny hedersforelds-
ning, denna gang av Anders Brahme,
stralningsfysiker och professor vid Ka-
rolinska Institutet. Under denna ses-
sion tog Brahme forst med ahorarna pa
en svindlande resa genom stralbehand-
lingens historia, frin Thor Stenbeck
som ar 1899 genomforde virldens for-
sta lyckade stralbehandling av en hud-
cancer fram till dagens moderna be-
handlingar med intensitetsmodulering
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(IMRT) och pencil beam-teknik. Brah-
me pratade sedan om framtiden och
sina visioner for stralbehandlingens ut-
veckling dir spetskunskaper i biologi
och stralfysik kommer att férenas for
att leverera optimala stralbehandlings-
planer. Detta koncept med biologisk
optimering av stralbehandlingen for-
utspadde Brahme kommer att bli
grundbulten f6r morgondagens stral-
behandling,

NYHETER KRING BROST-
CANCERBEHANDLING

Maria Ekholm frin Svensk Brostonko-
logisk Forening (BOF) berittade pa
onsdagseftermidagen om nyheter inom
palliativ brostcancerbehandling. T ar
har det kommit sa otroligt manga like-
medel inom palliativ brostcancer.
Brostcancer kan delas in i mindre un-
dergrupper baserat pa tumérens biolo-
giska egenskaper, och det ir vildigt
centralt eftersom behandlingsrekom-
mendationerna skiljer sig mycket mel-
lan dessa subgrupper. Den storsta sub-
gruppen dr den sa kallade hormon-
kinsliga brostcancern som ockséa kan
benimnas som ER-positiv, HER2-ne-
gativ brostcancer.

Alpelisib (Pigray), en PI3K-himma-
re, ir nu godkint for hormonkinslig
brostcancer dir tumoren har en muta-
tion i PIK3CA-genen. Den studien
som ligger till grund fér godkdnnandet
heter SOLAR-1, i den fick patienter
Fulvestrant i kombination med Pigray
eller placebo dir man kunde se en for-
lingd tid till sjukdomsprogress pa fem
manader. I dagsliget dr Piqray inte
godkint for patienter som progredierat
efter behandling med CDK 4/6-him-
mare.

Trastuzumab deruxtecan (Enhertu)
ir nu godkint for metastaserad,
HER2-positiv, brostcancer. Enhertu dr
ett antikropps-cytostatika-konjugat
och blev godkint i fas 2-studien Desti-
ny-Breast01, dir patienterna redan var
tungt férbehandlade och trots det sag
man att patienterna hade en sjukdoms-
fri 6verlevnad pa 19 manader och en
medianéverlevnad pa 6ver tva ar. I en
nyare studie ddr man har jimfort En-
hertu mot Kadcyla visar preliminir-
analysen att tiden till sjukdomspro-
gress ir tredubblad jamfért med Kad-
cyla.
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Ett annat likemedel for metastase-
rad HER2-positiv brostcancer dr Tu-
katinib (Tukysa) som dr en tyrosinki-
nashimmare. I studien HER2CLIMB,
som ligger till grund f6r godkinnan-
det, fick patienterna Capecitabin i kom-
bination med Trastuzumab med tilligg
av placebo eller Tukysa och man sag en
progressionsfri Gverlevnad pa tre ma-
nader och en forlingd 6verlevnad pa
fem manader for patienterna som fick
Tukysa. Man sig dven en vildigt god
effekt pa patienter med hjirnmetasta-
sef.

For trippelnegativ brostcancer, det
vill siga icke-hormonkinslig och
HER2-negativ brostcancer, har man
tidigare behandlat med cytostatika och
det dr nu mycket glidjande att det finns
andra likemedel att ta till. Pembrolizu-
mab (Keytruda) som 4r ett monoklonal
antikropp som kan ges i kombination
med cellgiftsbehandling. Hos PDL1-
positiva patienter har man sett en pro-
gressionsfri 6verlevnad pa fem mana-
der och en 6verlevnadsvinst pa sju ma-
nader.

Sacituzimab govitecan (Trodelvy) dr
en monoklonal antikropp mot Trop-2,
som finns pa ytan hos de flesta cancer-
celler med ett potent cytostatikum
bundet till sig, har visat goda resultat
hos trippelnegativ brostcancer. Man
sag en progressionsfri 6verlevnad pa
fyra manader och en total 6verlevnad
pa fem manader. Idag finns det 42 stu-
dier registrerade pa det hir likemedlet
for manga olika cancertyper.

For metastaserad brostcancer hos
patienter med BRCA1/2-mutationer
har nu en PARP-hdmmare, Talazopa-
rib (Talzenna) blivit godkint. I studien
EMBRACA siag man en viss forlingd
tid till sjukdomsprogress men ingen
skillnad pa total 6verlevnad. Effekt-
missigt ingen storre skillnad jamfort
med cytostatika men betydligt bittre
livskvalitet. Enligt beslut fran TLV
subventioneras Talzenna enbart for pa-
tienter som inte dr limpliga for plati-
num-baserade cytostatika.

NYHETER VID GYNEKOLOGISK CANCER

Hanna Dahlstrand, overlikare, docent,
Svenska Sillskapet for Gynekologisk
Onkologi (SSGO), berittade om nyhe-
ter vid behandling av gynekologisk
cancer med fokus pa malriktad be-

handling. Gynekologisk cancer kan de-
las upp i tre stora grupper och det ér
endometriecancer, ovarialcancer och
cervixcancer.

For hoggradig serds ovarialcancer
har ungefir en fjirdedel drftliga och
icke-drftliga BRCA-mutationer, och 50
procent har en defekt i homolog re-
kombinations-reparationssystemet
(HRD). Sedan 2019 erbjuder man pa-
tienter med BRCA-mutation och avan-
cerade ovarialcancer (stadium 3 och 4)
i primirbehandlingen platinum efter
operation och om de responderade
med komplett eller partiell respons,
underhallsbehandling med PARP-
himmare (Olaparib). Det utifran resul-
tat fran SOLO1-studien som visade en
progressionsfri 6verlevnad pa 42,2 ma-
nader jimfort med de som fick placebo
som fick ett recidiv ungefir efter ett ar.

Forra sommaren fick vi en subven-
tion for PARP-himmare (Niraparib)
efter primirbehandling vid avancerad
hoggradig ovarialcancer oavsett
BRCA/HRD-status utifrin studien
PRIMA. Olaparib fick dven en uttkad
subvention dir man kunde kombinera
den med Bevacizumab vid BRCA-po-
sitivitet eller HRD-positivitet utifran
en studie som heter PAOLA1. Man har
nu som rutin infért HRD-testning for
att hitta de patienter som har nytta av
PARP-himmare.

MEK-himmare visar goda resultat
vid primir behandling vid aterfall av
laggradig ser6s ovarialcancer jaimfort
med standardbehandling enligt en fas
I1/111-studie som publicerades i ar i
Lancet. Laggradig serds ovarialcancer
ir en ovanlig cancerform, langsamt
vixande, svarar daligt pa kemoterapi
och idr svarbehandlad.

For endometriecancer visar ett fler-
tal studier lovande resultat vid aterfall
efter platinum-behandling. Keyno-
te-158 visar god respons f6r Pembroli-
zumab hos patienter som 4r MSI-high.
Aven Dostatlimab visar goda resultat
enligt GARNET, dock behovs det en
lingre “follow up” da det saknas data
for progressionsfri 6verlevnad och to-
tal overlevnad. KEYNOTE-775, en
fas IIl-studie med Pembrolizumab i
kombination med en tyrosinkinas-
himmare (Lenvatinib) jimfort med
standardkemoterapi visar en signifi-
kant overlevnadsvinst.
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/ Transanal irrigation som behandiing vid LARS
nternmanays av en randomiserad stude.
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Vid forsta recidiv eller vid primirt
fjarrmetastaserad cervixcancer visar
KEYNOTE-826-studien en positiv
overlevnadsvinst med Pembolizumab
som tilldgg till standardkemoterapi.
Man tror inom gyn-onkologin att till-
ligg med immunterapi kommer att bli
standardbehandling for alla i Europa,
men sedan far man se om man har ett
PDL-1 score eller inte.

TORSDAG 22/3

DISPUTATIONER 2019-2021

Pa den tredje och avslutande dagen dg-
nades storre delen av férmiddagen at
parallella sessioner med genomgangar
av doktorsavhandlingar inom onkolo-
giomrdadet som publicerats under
2019-2021:

* Delmy Oliva, PhD och specialist-
sjukskoterska pa onkologkliniken vid
Linssjukhuset Ryhov, presenterade sin
avhandling ”Prediction of side effects
from anticancer treatment with the
purpose to increase quality of life”. I
avhandlingen beskrevs hur olika gene-
tiska varianter hos olika individer kan
paverka skillnader i bendgenhet att ut-
veckla illamaende och krikningar un-
der cytostatikabehandling, akuta hud-
reaktioner av stralbehandling och
somnstorningar under cancerbehand-
ling. Forhoppningen ir att dessa kun-
skaper kan bidra till att individualisera
varden for att kunna hjilpa den enskil-
de patienten pa bista sitt.

* Berit Sunde, PhD och specialistsjuk-
skoterska vid enheten for kirurgi, Ka-
rolinska Institutet, presenterade sin av-
handling “Health Related Quality of
Life and Swallowing Problems in Oe-
sophageal Cancer”. I denna avhandling
undersoktes egenrapporterad livskvali-
tet och sviljférmaga under, fore och ef-
ter onkologisk behandling hos patienter
med esofaguscancer. Resultaten visade
att livskvaliteten 4r ligre hos dessa pa-
tienter jimfort med en referenspopula-
tion ett ar efter diagnos. Problem med
dysfagi minskade efter neoadjuvant ke-
moterapi/radiokemoterapi men patien-
ter som fick neoadjuvant radiokemote-
rapi hade en signifikant hgre symtom-
borda jamfort med patienter som en-
bart fick neoadjuvant kemoterapi.

* Gabriel Adrian, PhD och likare pa
onkologkliniken vid Skanes universi-
tetssjukhus, presenterade sin avhand-
ling ”Altering Radiation Response with
Time, Volume and Fractionation”. I av-
handlingen undersoks olika metoder
att hantera problemet med stralresis-
tens hos tumorer. Studierna visar att
stor tumorvolym leder till 6kad stralre-
sistens men att detta till viss del kan
motverkas genom att intensifiera be-
handlingen genom hégre straldos eller
genom att ge tva fraktioner per dag.
Aven si kallad FLASH-teknik med ul-
trahog dosrat dir hela behandlingen
ges pa brakdelen av en sekund under-
soktes och kan mojligen ocksa vara ett
sitt att undvika stralresistens. Avhand-
lingen belyste ocksa att stralresponsen
pa cellniva kan paverkas av kommuni-
kationen mellan omgivande celler, sa
kallad bystander och rescue-effekt.

* Sandra Irenaeus, PhD och onkolog
verksam vid Uppsala universitet, pre-
senterade sin avhandling ”Intratumoral
CD40 stimulating therapy in patients
with advanced cancet”. I hennes av-
handling prévades tre olika immunsti-
mulerande terapier for att aktivera sig-
nalering via CD40-proteinet hos pa-
tienter med olika metastaserade cancet-
sjukdomar for att pa sa sitt trigga ett
immunsvar mot cancern. Samtliga tre
metoder tolererades vil, dven nir for-
sok gjordes att kombinera behandling-
arna med stralning och kemoterapi.
Nigra patienter bedémdes dven ha viss
nytta av behandlingarna och ytterliga-
re studier pa dessa terapier pagar for
niarvarande.

* Maria Fjell, PhD och specialistsjuk-
skoterska verksam vid Karolinska In-
stitutet, presenterade avhandlingen
”Supportive care for patients with
breast cancer by using an interactive
app during neoadjuvant chemotherapy
— a Randomized Controlled Trial”. T
avhandlingen utvirderades en tele-
fonapp i vilken patienten gjorde dagliga
skattningar av olika symptom som ir
vanliga under neoadjuvant cytostatika-
behandling mot brostcancer dir resul-
taten Overfordes till patientens kon-
taktskoterska som i sin tur kunde kon-
takta patienten vid behov. Appen inne-
holl 4ven fakta med egenvardsrad och

internetlinkar for ytterligare informa-
tion om hur symtom kan hanteras. Pa-
tienterna upplevde att appen gav ett
mervirde och utgjorde ett littillging-
ligt, relevant och virdefullt stod under
behandlingen.

* Anna Lindgren, PhD och fysiotera-
peut verksam vid Linképings universi-
tet, presenterade avhandlingen ”Incon-
tinence, physical activity, and pelvic
floor muscle training in female pelvic
cancer survivors after radiotherapy”.
Genom att bland annat intervjua
kvinnliga 6verleverare av cancer i
bickenregionen fann hon att inkonti-
nens innebar ett hinder for fysisk akti-
vitet och innebar en forsimring av livs-
kvalitet och sexuell hilsa. Hon fann
iven att veckovis motion ledde till bitt-
re livskvalitet och att bickenbotten-
muskeltrining hade en positiv effekt
for att minska urin- och avfoéringsin-
kontinens.

* Fernanda Costa Svedman, PhD
och onkolog vid Karolinska Universi-
tetssjukhuset, presenterade avhand-
lingen ”Molecular markers for pre-
diction of response and progression
free survival to novel therapies in cuta-
neous malignant melanoma”. I avhand-
lingen undersoktes olika markérer i
blodet och i tumoren hos patienter med
metastaserat hudmelanom for att hitta
behandlingsprediktiva markorer. Nag-
ra potentiella markorer i plasma var
mikro-RNA fran extracellulira vesik-
lar, inflammatoriska akutfasproteiner
och apolipoproteiner. Aven uttryck av
vissa gener i tumoren kunde paverka
svaret pa immunterapi

e Camilla Skéld, PhD och onkolog
vid Akademiska sjukhuset, presente-
rade sin avhandling "Impact of preg-
nancies on ovarian cancer: risk, prog-
nosis and tumor biology”. I denna av-
handling pavisades genom data fran
olika register att risken for epitelial dgg-
stockscancer var 6kad for kvinnor som
fott prematura barn, medan 6kad dlder
vid barnafédande och 6kat antal barn
minskade risken. For konsstrings-stro-
macellstumorer var hogre alder vid sis-
ta barnafodseln samt kortare tid sedan
senaste fodseln kopplat till en ligre
sjukdomsrisk. Vidare visades att okat
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barnafédande var associerat med batt-
re ovetrlevnad vid konscellstumorer
men ¢j for 6vriga grupper av dgg-
stockscancer. Antalet barn korrelerade
dessutom med en hogre grad av pro-
gesteronteceptoruttryck i tumoren.

POSTERVANDRING

Efter presentationen av avhandlingar-
na var det dags for postervandring un-
der ledning av Svensk Onkologisk For-
enings vetenskaplige sekreterare Gus-
tav Ullenhag. Totalt 27 postrar fanns
till beskadande och av dessa presente-
rades tolv muntligt, dir varje presenta-
tor fick tre minuter pa sig att fa fram
den viktigaste informationen fran var-
je poster. Ahérarna fick bland annat
hora om optimal postoperativ BH efter
brostcancerkirurgi, demografi hos pa-
tienter med P16-negativ analcancer,
aortit orsakat av G-CSF med mojlig
koppling till Covid-vaccination bland
mycket annat.

VAD GOR REGERINGEN OCH SKR?

Efter lunch holls ett kort anforande via
videolink av Sveriges socialminister
Lena Hallengren, som sjilv har be-
handlats for brostcancer under 2021.
Hon berittade om att regeringen avser
att tillsdtta 600 miljoner kr/ar 2021—
2023 for att stirka cancerviarden och
fortsitta arbetet med att gora den mer
jamlik och tillginglig i enlighet med
den nationella cancerstrategin som
togs fram 2009.

Direfter lamnades ordet 6ver till
professor Hans Hagglund, som dr na-
tionell cancersamordnare vid Sveriges
Kommuner och Regioner (SKR). Han
pratade mer om den nationella cancer-
strategin och hur SKR och RCC arbe-
tar tillsammans med malen och utred-
ningsforslagen i cancerstrategin. Han
berittade om de 26 nationella pro-
gramomradena (NPO) for kunskaps-
styrning inom hilso- och sjukvard dir
NPO cancersjukdomar ir en av dessa.
Varje NPO bestar av experter med
bred kompentens inom respektive om-
rade och representation fran samtliga

NASHIF MAHRUF CHOWDHURY, ST-LAKARE y
| ONKOLOGI, AKADEMISKA SJUKHUSET, {
NASHIF.MAHRUF.CHOWDHURY®@AKADEMISKA.SE <
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sjukvardsregioner. NPO kan édven till-
sitta nationella arbetsgrupper (NAG)
inom olika omraden for att bista NPO
i deras uppdrag. Higglund berittade
dven mer om RCCs sex kunskapsstod
som dr framtagna som en del i den na-
tionella cancerstrategin som ett hjilp-
medel for de som arbetar inom cancet-
varden. Dessa bestar av nationella
vardprogram, standardiserade varfor-
lopp (SVF), kvalitetsregister, regimbib-
lioteket, Min vardplan och individuella
patientéversikter (IPO).

Nir det giller Canceréverenskom-
melsen for 2022 mellan regeringen och
SKR omfattar den totalt 530 miljoner
kr och insatserna delas in i fyra omra-
den; prevention och tidig upptickt, till-
ginglighet och god vard, kunskapsut-
veckling, kompetensforsorjning och
forskning samt tillgang till och an-
vindning av medicinska teknologier.
Nigra specifika satsningar for 2022 4r
att fler universitetssjukhus ska uppna
status som Comprehensive Cancer
Center (CCC), kvaliteten i svensk stral-
behandling ska 6ka, forbittrad till-
ginglighet och kvalitet inom urologi
samt utrotning av cervixcancer. Aven
pa EU-niva sker en sirskild satsning pa
cancervarden pa fyra miljarder euro
inom ramen for EU:s cancerplan
2021-2027. Atgﬁrdsomréden ar liknan-
de den svenska canceroverenskommel-
sen med satsningar pa forebyggande
insatser, tidig upptickt, diagnos och
behandling, samt livskvalitet. Cancer
ingar dven som ett av fem uppdrags-
omraden i EU:s forskning och innova-
tionsprogram foér Horizont Europa
2021-2027, som har en budget pa 95,5
miljarder euro.

Efter Higglunds presentation lim-
nades ordet over till Penilla Gunther,
tidigare riksdagsledamot for Kristde-
mokraterna och initiativtagare till den
digifysiska plattformen FOKUS Pa-
tient. Hon beskrev hur forvirrande och
frustrerande det kan vara att som pa-
tient navigera bland de olika termer
och begrepp som férekommer inom
sjukvarden och att det kan kidnnas som

att man behover lira sig ett nytt sprak.
Syftet med FOKUS Patient ér att fung-
era som en fysisk och digital motesplats
for patienter sa att ingen ska behova
gbra sin resa genom varden ensam.
FOKUS Patient samlar patientrorel-
sen, life science-foretag, branschorga-
nisationer, myndigheter och andra of-
fentliga verksamheter pa samma arena
for att pa sa sitt 6ka kinnedomen om
foreningarna och nitverken, samt om
ovriga aktorer pa vardomradet.

PRISUTDELNING OCH AVSLUTNING
Till sist var det dags for prisutdelining:

* Pris for vetenskapligt handledarskap
tilldelades professor Peter Nygren,
verksam vid institutionen for immuno-
logi, genetik och patologi vid Uppsala
universitet.

* Pris till arets kliniska handledare till-
delades Simon Ekman, docent och
overlikare pa onkologkliniken vid Ka-
rolinska Universitetssjukhuset.

* Pris for bista Abstract vid onkologi-
dagarna tilldelades Sandra Irenaeus,
PhD och onkolog verksam vid Uppsa-
la universitet.

* Ett nyinstiftat onkologistipendium i
syfte att frimja translationell och kli-
nisk cancerforskning utdelades till Ma-
ria Ekholm, postdoktor vid Institutio-
nen for biomedicin och overlikare i
onkologi vid Linssjukhuset Ryhov, och
Ioannis Zerdes, ST-likare inom on-
kologi vid Karolinska Universitetssjuk-
huset samt forskare vid institutionen
for onkologi-patologi, Karolinska In-
stitutet.

Som avslutning pa programmet vil-
komnades deltagarna till Onkologida-
garna 2023 i Kalmar av Magnus Lager-
lund, 6verlikare och verksamhetschef
pa onkologkliniken i Kalmar. Detta
med en vacker bild pa Kalmar slott i
bakgrunden.

GEORG HOLGERSSON, SPECIALISTLAKARE VID AKADEMISKA
SJUKHUSET OCH FORSKARE VID UPPSALA UNIVERSITET, \*= )
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Docent Simon Ekman rr

ledamot i Svensk Onkologis|
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priset for arets kliniska handledare av Daria Glaessgen, utbildningsansvarig
ening (SOF). Bredvid honom Signe Friesland, ordférande i SOF.
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Prostatacancerforbundet
far allt storre inflytande

"Vi drar pa som ett lokomotiv
— sedan far varden hdnga pa”

Det dr Sveriges vanligaste cancersjukdom med omkring 10 000 nya fall per ar. Att
Prostatacancerforbundet nu har omkring 12 000 medlemmar och ett allt storre in-
flytande pa varden dr inte forvanande. Aktiv, ofta humoristisk, marknadsféring och
en vdlfylld forskningsfond, har bidragit till att forbundet &r en politisk kraft att rdkna
med. Nagot som ordférande Kent Lewén, tidigare kommunalrad i Karlskrona och
pappa till Mustaschkampen, dr mycket n6jd med.

ent Lewén valdes till ordforande for Prostatacancer-
K‘f(‘)rbundet forra aret, men han har varit aktiv medlem
ange.

— Jag var med och byggde upp féreningen Viktor i sam-
band med att jag fick min diagnos 2008. Idag har vi 27 fo1-
eningar i landet och vi far nya medlemmar hela tiden, sidger
Kent Lewén, som har varit politiker i Liberalerna i manga ar.

Han var kommunalrad i Karlskrona mellan 2003 och
2010 och dr idag vice ordférande i dldrenimnden. Idén till
den mycket framgangsrika kampanjen Mustaschkampen
2015 kom fran honom.

— Vi blev inspirerade av Brostcancerforbundets Rosa
bandet och valde att anvinda den internationella symbolen
Bla bandet som skapades i USA i mitten av 90-talet. Men vi
behovde ett Annu bittre varumirke och da lanserades den
bla mustaschen.

Att vara ordforande i ett sa stort forbund kriver ett dkta
engagemang och det dr verkligen ingen bristvara hos Kent
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Lewén, som dr full av forslag pa hur varden av prostatacan-
cerpatienter kan — och bor — forbittras.

— Vart frimsta fokus dr att ta ordentligt hand om vara
medlemmar. Vi har som mal att vi ska ringa upp alla nya
medlemmar direkt och fraga hur vi kan hjélpa till. Medlem-
marna dr vart viktigaste uppdrag.

HOPPAS PA ALLMAN SCREENING
Fragan om allmin screening kommer lingst upp pa krav-
listan till landets sjukvardspolitiker.

— Det giller att komma iging med OPT (organiserad
prostatacancertestning) i hela landet nu. Risken for 6verbe-

Prostatacancerférbundets ordférande Kent Lewén efterlyser tydliga,
konstruktiva och respektfulla dialoger med varden, bland annat
gallande kvalitetsstatistik pa klinikniva och forbattrad rehabilitering.
Foto: PAR OLSSON






eee Patientforeningarna och varden

handling 4r mycket mindre idag dn tidigare. Varden har
blivit bittre pa att differentiera patienter och vi riknar med
att OPT ska leda till allmin screening vilket skulle kunna
ridda omkring 1 000 liv per ar, siger han och tilligger att
forbundet precis har publicerat en rapport som visar vilken
biopsimetod som dr att rekommendera for att minska risken
for svara infektioner och sepsis.

— Vi stoéder EAU:s (European Association Urology) re-
kommendation om transperineala biopsier, det vill siga ge-
nom huden mellan dndtarmen och pungen istillet for via
andtarmen. Det finns statistik som visar att omkring fem
procent av alla far svara infektioner av det traditionella sit-
tet att ta biopsier. Om alla kliniker gar 6ver till den hir
provtagningsmetoden skulle man spara bade pengar och
onddigt lidande och dessutom minska antibiotikaanvind-
ningen. Vardrelaterade infektioner kostar upp till 100 000
kronor per patient, papekar han.

En annan viktig fraga for forbundet handlar om att man
vill ha storre insyn i kvalitetsstatistik pa klinikniva.

— Vivill bland annat kunna se detaljerade redovisningar
av kirurgernas resultat och se rapporter om vardskador,
men dir finns det tyvirr fortfarande ett starkt motstand
som vi har lite svart att acceptera. Tydliga, konstruktiva och
respektfulla dialoger dr nagot vi efterlyser.

Rehabilitering dr ett annat, av sjukvarden ofta eftersatt,
omrade som férbundet engagerar sig i.

— Vi tar fram pengar till detta och har bland annat givit
stod for utveckling av ett program for sexuell rehabiitering
som forhoppningsvis ska na patienter via 1177. Dessutom
har vi kopt in 14 platser under en vecka pa Frotuna Gard.
Det dr dn sa linge ett pilotprojekt men vi hoppas att det ska
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skapa ringar pa vattnet, att vi ska lira virden mer om reha-
bilitering.

— Vi drar pa som ett lokomotiv och sedan far varden
hinga pa, tilligger han lite skimtsamt.

UTBILDAR PATIENTREPRESENTANTER

En lite svar not att knidcka dr enligt Kent Lewén fragan om
utbildning av de lokala féreningarnas patientrepresentanter
i sjukvarden nir det giller sjukdomsfoérlopp, behandling
och hur varden fungerar i Sverige.

— Det dr en angeldgen fraga att lyfta och vi satsar nu pa
att utbilda cirka 100 personer i forsta vindan. Jag har myn-
tat uttrycket “flera ska kunna mera”, och pa detta tema har
vinu genomfort det forsta steget i var grundutbildning, Just
nu skrivs ocksa en ny bok om prostatacancer som finansie-
ras av forbundet.

For att kunna paverka prostatacancervarden bade inifran
och utifran dr Prostatacancerfonden ett viktigt verktyg. I ar
har 12,9 miljoner kronor delats ut till omkring 20 olika
forskningsprojekt. Férra aret var summan nagot hogre, 14,7
miljoner medan ”’bara” 550 000 kronor delades ut 2011. Pa
endast tio ar har forskningsanslagen med andra ord 6kat
med 2 500 procent, vilket dr ett tydligt bevis pa att effektiv
marknadsforing 16nar sig for en patientorganisation — och
framforallt for landets prostatacancerpatienter.

— Mer 4n 90 procent av vara pengar gar till forskning,
opinionsbildning och utveckling. Vildigt lite gar till admi-
nistration. Den storsta utmaningen just nu ar att fa bukt
med vardkéerna ilandet. Det finns tyvirr inga morotter for
regionerna att kapa koerna, hir behovs kanske nagot av en
grisrotsrevolution, siger Kent Lewén.



Ola Bratt, professor i urologi och klinisk cancerepidemiologi
i Goteborg, kan se tillbaka pa ett langvarigt samarbete med
olika patientorganisationer inom prostatacancer.

- Mot slutet av 90-talet handlade det ofta om sma och fat-
tiga foreningar styrda av eldsjalar. Idag &r patientorganisa-
tionerna en proaktiv kraft med ekonomiska muskler som ar
med och agerar i varden. Det ar verkligen mycket som har
hént de senaste aren.

"Patientféreningarnas engagemang paverkar inte bara varden utan
aven forskningens inriktning”, sdger professor Ola Bratt.
Foto: EMELIE LJUNGGREN

"Patientorganisationer vaxande
maktfaktor | svensk cancervard”

la Bratt, som har arbetat med prostatacancer i mer

an 30 ar, tycker att Prostatacancerférbundets mark-

nadsforing har varit mycket framgangsrik de senas-
te aren.

— Deras kampanjer, till exempel Mustaschkampen, har
ju fatt stor uppmirksamhet. Och att anvinda sig av kinda
profiler for att sprida sitt budskap ér ett klokt och effektivt
drag.

I sitt kliniska arbete samarbetar han regelbundet med
patientrepresentanter.

— Det ér bra input fran bada hallen, de hjilper mig med
patientperspektivet och spraket nér det géller den informa-
tion vi férmedlar — och jag tillhandahaller medicinska fak-
ta. Att samarbeta pa detta vis dr bra pa alla sitt, det paverkar
inte bara varden utan dven de anhoriga som dirmed ocksa
far tillgang till viktig, och begriplig, information.

Ola Bratt dr dven ordforande for den nationella arbets-
gruppen for organiserad prostatacancertestning och blir
ofta kontaktad av patientrepresentanter i den viktiga fragan
om screening,.

— Deras aktiva engagemang paverkar numera inte bara
varden utan dven forskningen. Med hjilp av Forskningsfon-
den, som pa senare ar har delat ut atskilliga miljoner i an-
slag, kan de styra forskningen till omriden som de anser
vara viktiga. Patientorganisationer ar utan tvekan en vax-
ande maktfaktor i svensk cancervard, konstaterar han och
tilligger att han ofta dr ute och foreldser for olika foren-
ingar.

Han betonar att det dr viktigt att komma ihag att man
som representant for prostatacancerpatienter i varden re-
presenterar HELA gruppen, inte bara sin egen specifika
sjukdom.

— Det dr en viktig och grannlaga uppgift att det vi tar upp
ivara arbetsgrupper rapporteras tillbaka till respektive pa-
tientorganisation, och omvint, att det finns ett fungerande
informationsflode at bada hall.

Lias mer om Ola Bratt och OPT, organiserad prostata-
cancertestning, pa sidan 20.
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Susanne Dieroff Hay, ordférande i Brostcancerforbundet, saknar
upparbetade kanaler for dterkoppling av det som hander i arbets-
grupperna i varden tillbaka till féreningarna.

— Ja, vildigt mycket har hint under de hir 40 aren, kon-
staterar Susanne Dieroff Hay, som blev ordférande 2018
efter att ha varit aktiv i Helsingborgsféreningen, en av totalt
32 foreningar i landet.

Nyligen var hon med nir 7 490 namnunderskrifter Iim-
nades till socialminister Lena Hallengren som en protest
mot den ojimlika brostcancervarden i landet.

NATIONELLT PERSPEKTIV

— Vi har ett nationellt perspektiv i vart arbete och anser att
alla ska tillgang till den bista varden oavsett var man bor.
Vissa nya behandlingar nar trots godkinnande inte ut till
alla patienter, som till exempel CDK 4/6-himmarna. Idag
far 1 500 kvinnor arligen diagnosen spridd brostcancer,
men fortfarande visar siffror att endast 40 procent av dem
behandlas med dessa likemedel. Det ska helt enkelt inte ta
sd lang tid att implementera nya behandlingar.

”Vi behovs i varden och vi
vill att man lyssnar pa oss”

Med 6ver 11 000 medlemmar, en aktiv
forskningskommitté och ett mycket
professionellt kansli, d4r 40-ariga Brost-
cancerférbundet Sveriges mest synliga —
och horda - patientorganisation.

— Vi arbetar malmedvetet for att {4 ett
stort inflytande i svensk sjukvard. Vi vill
att man lyssnar pa oss och vi behovs i
varden. Men att halla vart medlemslofte,
att ingen ska vara ensam i sin sjukdom,
ar var allra viktigaste uppgift, sdager ord-
forande Susanne Dieroff Hay.

ngen kan ha undgatt att ligga mirke till Rosa Oktober-
I kampanjerna som startade i Sverige 1994 och att oktober
numera 4r en internationell brostcancermanad.

Fran att fran starten ha bestatt av tolv sma, vilmenande
foreningar som samlade in pengar via bland annat handar-
beten och julmarknader, har Brostcancerférbundet, som
bildades i november 1982, utvecklats till en mycket stark

och engagerad foretridare for alla kvinnor med brostcancer.
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Uppropet som ingar i kampanjen #gemig tid 4r bara en
del av Brostcancerforbundets stindigt pagaende paverkans-
arbete.

Nigra av de viktigaste fragorna ar krav pa uppdaterad
individbaserad screening, att spridd brostcancer ingar i det
Nationella Kvalitetsregistret for brostcancer, att IPO (indi-
viduell patientéversikt) som borjat introduceras runtom i
landet kan kopplas mot Nationella Kvalitetsregistret for
brostcancert.

— Pa sa sitt skulle betydande data for spridd brostcancer
kunna tas tillvara nationellt. Vi vill att TPO implementeras
pa alla kliniker. Det dr ett viktigt verktyg for att kunna fol-
ja frimst kvinnor med spridd sjukdom.

Under jubileumsaret star spridd brostcancer i fokus for
forbundet med bland annat ett nytt, omfattande informa-
tionsmaterial och fortsatt arbete med individanpassad scree-
ning och uppdatering av mammografiprogrammet.

—Viir dven partner i tva pagaende samarbetsprojekt som
fatt anslag fran Vinnova inom Al- och diagnostikomradet
och vi kommer att ha ett stort forskningsseminarium dir
flera framstaende brostcancerexperter medverkar.

Susanne Dieroff Hay vilkomnar det stindigt 6kande
samarbetet med sjukvarden, men 4r noga med att markera
en nodvindig distans.

— For att kunna ta upp och belysa viktiga fragor, till exem-
pel om sadant som inte fungerar, behéver vi ha en oberoende



stillning, men vart samarbete ér viktigt for bada parter, for-
klarar hon och tilligger att det kan vara dags for en uppdate-
ring av strukturen gillande patientrepresentanter i varden.

SAKNAR ATERKOPPLING

— Vi saknar upparbetade kanaler for aterkoppling, ett system
for aterkoppling av det som hinder i arbetsgrupperna i var-
den tillbaka till férbundet och féreningarna.

Brostcancerforbundet har inte nagon egen organiserad
utbildning av patientforetridare men externa organisationer
har paborjat arbetet.

— Det ir viktigt att dessa representanter utbildas inom
bade patientforetridarskap och cancerforskning. Tyvirr dr
det lite svart att fa yngre medlemmar att engagera sig i den-
na typ av ideellt arbete, bade pa grund av tidsbrist och av-
saknad av tillrickligt stark motivation.

Ett kansli med bade bred och hég kompetens, en profes-
sionell medlemstidning, hég nidrvaro pa sociala medier och

en lyhord och nira kontakt med medlemmarna dr nagra av
faktorerna bakom Brostcancerforbundets framgangsrika in-
samlingskampanjer och starka stillning i svensk cancervard.

En stillning som har blivit 4nnu starkare tack vare den
stora satsningen pa forskning. Under dren har férbundet
bidragit med nirmare 107 miljoner kronor till bréstcancer-
forskningen.

— Den patientnira forskningen ér sa viktig for oss. I ar
delar vi via var professionella forskningskommitté ut 15 mil-
joner kronor i anslag till olika forskningsprojekt.

Susanne Dieroff Hay dr mycket stolt och n6jd med de
senaste arens utveckling.

— Vidr helt klart ndrmare vara mal idag, siger hon, men
det som fortfarande, efter fyra decenniers verksamhet, dr
allra viktigast for oss 4r att finnas till vira medlemmar — att
inte en enda kvinna med brostcancer ska behva vara ensam
i sin sjukdom.

"Brostcancerforbundets engagerade
paverkansarbete har stor betydelse”

- Vi lyssnar alltid pa patientrepresentanter, de har en stor och
viktig roll nar det galler att formedla patientperspektivet och
ar ofta véldigt engagerade. For mig ar det sjalvklart att ha ett
tatt samarbete med patientorganisationer, det har blivit ett
naturligt inslag i varden.

et sdger onkologen Maria Ekholm, 6verlikare och

medicine doktor pa Linssjukhuset Ryhov i Jonko-

ping. Under det senaste decenniet har hon via upp-
drag for bland annat Swedish Quality Assurance Brostcan-
cer (SweQA), Nationella Kvalitetsregistret for Brostcancer
(NKBC) och Individuella Patient6versikter i Cancervarden
(IPO) samarbetat med flera patientrepresentanter utsedda
av Brostcancerforbundet. Patientrepresentanter har ocksa
funnits med under arbetet med lokala processer rérande
Brostcancerverksamheten i Region Jonkoping,

For henne dr utvecklingen mot en allt storre patientre-
presentation i varden bade sjilvklar och positiv.

— I arbetet med att ta fram Patientrapporterade utfalls-
matt (PROM) i Arbetsgruppen for IPO hade var patientre-
presentant manga kloka synpunkter och var ett virdefullt
bollplank for formuleringen av fragorna i formuliret. I en
arbetsgrupp har visserligen professionen oftast sista ordet,
men vi har 6ppna och engagerade diskussioner och patient-
representanterna spelar ofta en vildigt viktig roll.

— Patientorganisationer 4r idag en kraft att rikna med i
svensk sjukvard. Eftersom politiker ofta lyssnar pa patienter
kan de paverka politiska beslut, siger hon och nimner att
Brostcancerforbundets starka engagemang for att dven re-
gistrera uppgifter om patienter med spridd brostcancer dr
ett lyckat exempel pa paverkansarbete som sannolikt bidrog
till inférandet av IPO.

= Y —
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Maria Ekholm, onkolog i Jénkoping, tycker att Brostcancerférbundet
ar ett bra exempel pa hur en patientorganisation kan bli en kraft att
rékna med i svensk sjukvard. Foto: ANNA HALLAMS

Maria Ekholm tycker ocksa att det dr bra att patientfor-
eningar dr aktiva pa sociala medier for att na ut till patienter,
allminheten och politiker och att Brostcancerférbundet
dven har satsat pa att skapa en attraktiv tidning.

— Det hjilper helt klart patienterna att vara medlemmar
i en engagerad patientforening. Att Brostcancerférbundet
ligger langt framme hir 4r glidjande.
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eee Patientforeningarna och varden

"Att inkluderas i forskning ar viktigt for vara medlemmar”,
sager Charlotte Bygdemo Toytziaridis, ordférande i ILCO.
Foto: HALSOPORTALEN - BY MEDIAPLANET

Tarm- uro- och stomiférbundet ILCO
bildades redan for 57 ar sedan. Men trots
att tarmcancer dr den tredje vanligaste
cancerformen har ILCO endast 3 900
medlemmar.

- Det dr en alldeles for 1ag siffra som vi
inte dr ndjda med. Vi behover bli mer
synliga och har pd senare ar borjat satsa
pé utatriktad verksambhet, sdger den
nyligen omvalda férbundsordféranden
Charlotte Bygdemo Toytziaridis.

"Vill att medlemmarna
ska vara kunniga och
palidsta patienter”

av de medicinska termerna Ileum (tunntarmen) och
Colon (tjocktarmen). Nir ILCO bildades 1965 var

det frimst en forening for stomi-opererade personer.
— Idag foretrider vi patienter med ett antal olika funk-
tionsforindringar i tarmarna och/eller urologiska sjukdo-

N amnet ILCO ir en sammanslagning och forkortning

mar, till exempel urinblasecancer, som vi fokuserat en hel
del pé det senaste aret.

Charlotte Bygdemo Toytziardis ir ordférande sedan
tva ar, men har varit aktiv i ILCO i manga ar. Hon har ar-
betat som handliggare pa Forsikringskassan under 42 ar,
frimst med rehabilitering. Didr var hon ocksa fackligt aktiv.

— Jag dr en riktig foreningsménniska som vill paverka.
Jag har nog drvt en sirskild paverkansgen, skojar hon och
berittar att hon sjilv har haft bade brost- och tarmcancer.

— S det hir ordférandeuppdraget passar mig bra. Jag
kinner ett stort personligt engagemang,.

Hon anser att en av férbundets viktigaste uppgifter r att
bidra med hopp f6r ILCO:s ofta svart sjuka medlemmar.

— Vi vill visa att det finns ett ljus i tunneln, att man inte
ska ge upp. Vi vill att vaira medlemmar ska vara palidsta pa-
tienter som 4dr kunniga i sina sjukdomar och ser girna att de
engagerar sig i férbundet.

— Viir sedan linge aktiva i RCC, fortsitter hon, till ex-
empel vid framtagandet av nationella vardprogram. Och vi
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har nyligen hittat nya vigar for att gbra oss mer synliga.

Hon anser att patientrepresentanternas roll i sjukvarden
ir vildigt viktig och tycker att synen pa dem har dndrats.

— Vi bem6ts med mer respekt numera. Vi ér ju faktiskt
specialister pa vara egna sjukdomar men vi bor vara vil in-
satta i vara olika sjukdomar och tillstand och vi bor ocksa
kunna viss medicinsk terminologi. Sprik dr makt om man
vill paverka, siger hon och fortsitter:

— Att Cancerfonden har borjat ta hjilp av patienter vid
bedémningar av forskningsanslag dr vildigt positivt. Att
inkluderas i forskning dr mycket viktigt for vara medlem-
mar, betonar hon.

— Vi berittar vad som dr viktigt ur ett patientperspektiv
och ser girna att vi anvinds ofta.

Forbundets allra viktigaste fraga ir screening for kolon-
cancet.

— Och nu dr detigang i hela landet, mycket tack vare vart
paverkansarbete, fastslar hon.

ILCO kidmpar ocksa for en god tillgang till olika hjilpmedel.

— For de av oss som dr stomiopererade dr stomibandagen
ett av vara viktigaste hjialpmedel. I dag dr sortimentet tyvirr
begrinsat och kvaliteten pa det som erbjuds dr ofta férsim-
rad pa grund av besparingar i regionerna. Tyvirr har man
inte forstatt vikten av en korrekt och vil fungerade stomi.
Vem vill ha en lickande stomipase, fragar hon retoriskt.



Att agera mot antibiotikaresistens 4r en annan angeligen
fraga for ILCO, som har ett visst intressepolitiskt samar-
bete med olika likemedelsbolag.

Lingst upp pa agendan star dock omsorgen om medlem-
marna, precis som i andra patientorganisationer.

— Varfor gar man med i en forening? For att slippa vara
ensam. Var viktigaste uppgift dr att erbjuda nddvindigt stod
och dven radgivningshjilp. Men ocksa att driva den hilso-

och sjukvardspolitiska debatten ett steg mot en vilfunge-
rande sjukvard dir jag som patient har mojlighet att vara
delaktig i min egen vard och behandling — det 4r A och O
for oss som lever med kroniska sjukdomar.

SAMTLIGA TEXTER OM PATIENTFORENINGARNA OCH VARDEN:

EVELYN PESIKAN B
FRILANSJOURNALIST OCH MEDICINSK SKRIBENT p

"Samarbetet en central del
i utvecklingen inom vdrden”

For kolorektalkirurgen Annika Sjovall pa Karolinska Univer-
sitetssjukhuset, som i varas tilldelades Tarmcancerstipendiet
2022 av patientforeningen ILCO, &r ett ndra samarbete med
patientorganisationer en naturlig och central del av utveck-
lingsarbetet i sjukvarden.

- Nar jag borjade arbeta som processledare for kolorektalpro-
cessen pa RCC Stockholm/Gotland 2011 blev det uppenbart hur
viktigt detta samarbete ar. Vi har alltid patientrepresentanter
med i vara forbattringsprojekt.

nnika Sjovall har ett langvarigt och vilkint enga-

gemang i patientfragor. Utdver arbetet som kolorek-

talkirurg och processledarskapet i RCC har hon
dven startat en mottagning for bickencancerrehabilitering
vid Centrum for Cancerrehabilitering.

— Att ha med patientens perspektiv dr centralt vid for-
bittringar av vardprocessen. Mitt kliniska arbete har paver-
kats pa flera sitt tack vare mitt 6kade samarbete med
patientrepresentanter. Jag har blivit mer uppmirksam pa
hur viktigt det ér att se och lyssna pa den ménniska — alltsa
inte bara den patient — som sitter framfor mig.

Hon tycker det édr positivt att patientféreningarna fatt ett
allt storre inflytande i varden.

— Det dr bland annat tack vare deras arbete som det idag
finns kontaktsjukskoterskor och de har ocksa lyft frigan om
vikten av kvalitetskontroller i varden. Tack vare kvalitetsre-
gister har vi inom RCC bra koll pa hur vil vara regioner pre-
sterar, och vi har mojlighet att sitta stopp for det som fung-
erar daligt pa en klinik. Det finns data for varje sjukhus.

— RCC anordnar dven utbildning for patientrepresentan-
ter, ett viktigt uppdrag, anser Annika Sjovall.

— Man bor ha kunskap om sin” diagnos som patientre-
presentant och man maste vara helt klar 6ver vems talan
man for, vem man representerar. Det 4r viktigt att man ta-
lar for hela patientgruppen och att det finns en fungerande
kanal for aterkoppling av information tillbaka till patient-
organisationen.

— Kanske skulle man arbeta mer for att inkludera yngre
och nyinsjuknade patienter for att fa en bredare representa-
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"Det ar viktigt att patientrepresentanter forstar att de talar for hela
patientgruppen och att det finns en fungerande kanal for ater-
koppling av information tillbaka till patientorganisationen’, séger
Annika Sjévall, kolorektalkirurg pa Karolinska Universitetssjukhuset.
Foto: Par Olsson

b

tion och mojligen mer aktuella synpunkter pa hur vard och
rehabilitering kan forbattras.

Hon papekar att stora och starka foreningar, som till ex-
empel Brostcancerférbundet och Prostatacancerforbundet,
ar bra pd att paverka och astadkomma forindringar.

— Merparten av de patienter jag arbetar med ér dldre,
sjuka och svaga och de har ofta en simre prognos 4n brost-
och prostatacancerpatienter. Méanga av vara patienter kan
ha svart att orka engagera sig i en patientférening. Skillna-
den i diagnoser dr en viktig forklaring till att tarmcancer-
foreningarna inte hors lika mycket som de andra cancerfor-
eningarna, tror hon.
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eee njurcancer

Vdstra Gotalandsregionen har borjat implementera nya behandlingsmetoder inom njurcancervarden. Onkologen Emma Mangelus pa
Sahlgrenska Universitetssjukhuset tycker att den snabba utvecklingen inom omradet &r spannande.

Paradigmskifte
i njurcancervarden

Snabb utveckling av nya behandlingsmajligheter
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Paradigmskifte, golden age, rekordsnabb utveckling av nya behandlingar. Det

finns mdnga sdtt att beskriva det som hdnder inom njurcanceromradet just nu.

Fran att linge ha varit en svarbehandlad cancerform finns det idag en rad godkdnda
behandlingar som forldnger 6verlevnaden. Och for forsta gdingen kan numera dven
njurcancerpatienter fa adjuvant behandling. Vdstra Gotalandsregionen ar tidigt

ute ndr det giller implementeringen av de nya behandlingsmetoderna.

—Ja, det dr nu det hdnder och jag dr glad 6ver att fi vara med under den hér tiden,
sidger onkologen Emma Mangelus, som arbetar i njure/melanom-teamet pa

Sahlgrenska Universitetssjukhuset.

nder de senaste aren har det skett en nirmast explo-
U sionsartad utveckling inom njurcancervarden,

frimst inom omradet immunterapier dir ett stort
antal nya indikationer inom gruppen PD-1- och PD-LI1-
himmare nyligen har godkints. Tack vare nya likemedel
och nya kombinationsbehandlingar finns det nu goda moj-
ligheter att erbjuda dven njurcancerpatienter effektiv be-
handling.

— Eftersom njurcancer inte ér kinslig for stralning eller
cytostatika innebir de nya terapierna ett stort genombrott
inom detta omrade. Vi har arbetat med sa kallad dubbel im-
munterapi som forsta linjens behandling vid intermedidr och
hogrisk klarcellig njurcancer, den vanligaste formen av njur-
cancer, sedan 2018 och under det senaste halvaret har vi aven
anvint oss av nagra av de nyligen godkinda kombinations-
behandlingarna, det vill siga TKI och checkpointhimmare.

FRAMGANGSRIKT ARBETE | TEAM

Det finns flera forklaringar till att man ligger langt framme
med dessa nya behandlingar i Goteborg. En dr att man hir
arbetar med njurcancer och malignt melanom 1 ett team.

— Malignt melanom var en av de forsta cancersjukdo-
marna som behandlades med immunterapi, sa vart team har
stor erfarenhet av att arbeta med dessa likemedel som har
visat sig vara effektiva ocksa vid njurcancer. Vi lir oss av
varandra, forklarar hon.

Den andra forklaringen ér att Vistra Gotalandsregionen
har ett system for introduktionsfinansiering for nya likeme-
del, sa kallat ordnat inférande, for att prova dessa nya like-
medel under tva ar.

— Vi har tillgang till alla nya godkinda kombinationsbe-
handlingar, bade TKI-preparat som kan ge en snabb effekt
och immunterapi dir effekten dréjer men kan blilangvarig.
Vid vissa aggressiva former giller det att agera snabbt, och
just kombinationen av TKI och immunterapi kan ge en
bade snabb OCH langverkande effekt.

Studier visar att cirka tio procent av patienterna uppnar
komplett remission, det vill siga att all mitbar sjukdom f6r-
svinner, och att 6verlevnaden 6kar jimfort med enbart be-
handling med TKI-preparat.

TUNGT ARTILLERI DIREKT
Nagot som har blivit klinisk praxis i njure/melanomteamet
idag dr att sitta in kraftfull behandling redan i forsta linjen.

— Vira sjukdomar ir livshotande, det finns ingen anled-
ning att vinta med att sitta in den mest effektiva behand-
lingen direkt. Att fa bukt med symtomen sa snabbt som
mojligt ger en 6kad livskvalitet, siger Emma Mangelus och
berittar att den storsta utmaningen med den framgangsrika
immunterapin ér att hantera biverkningarna.

Immunterapi hjidlper immunforsvaret att bekdmpa in-
kriktare, men en kind och oonskad bieffekt ar att det kan
bli svart for immunsystemet att skilja angripare och férsva-
rare at vilket kan leda till autoimmuna biverkningar.

— Vihaller pa att lira oss mer om dessa immunrelaterade
biverkningar som ofta kan vara bade svara att identifiera
och hantera. For att 6ka kunskapen dr det viktigt att bygga
upp nya samarbeten med andra specialiteter. Det pagar fle-
ra studier, bland annat i samarbete med Reumatologen pa
Sahlgrenska, berittar hon.

Hon betonar att det dr viktigt att patienterna dr informe-
rade om biverkningarna vid immunterapi och de uppmanas
att vara vaksamma vid nya diffusa symtom.

— Men det 4r 4nda ingen tvekan om att svart sjuka njur-
cancerpatienter viljer att behandla den livshotande sjukdo-
men i forsta hand. Man far ta itu med det virsta forst, kon-
staterar hon.

UPPTACKS OFTA AV EN SLUMP

Njurcancer drabbar omkring 1 200 personer arligen. Det ér
i de flesta fall en “tyst” sjukdom som ofta uppticks av en
slump i samband med andra undersékningar. Cirka 90 pro-

onkologi i sverige nr 3 —22 85



eee pjurcancer

cent lever fem ar efter operation av en liten tumor, men
ungefir en femtedel far dterfall i sjukdomen efter kirurgi.
Hos patienter med spridd sjukdom ér prognosen betydligt
samre, bara runt 15 procent lever efter fem ar, en siffra som
forvintas 6ka tack vare de nya behandlingarna.

—Tidigare har vi inte haft nagot annat dn uppfoljning att
erbjuda patienter efter operation, men nu finns det for for-
sta gangen en lovande och godkind adjuvant behandling
for patientgruppen med storst risk for aterfall. Vi haller pa
att soka introduktionsfinansiering (ordnat inférande) dven
for denna behandling som kan férebygga spridning och
minskar risken for aterfall med 6ver 30 procent.

— Vihar inte haft den hir patientkategorin forut, sa dven
detta dr ett riktigt paradigmskifte, fastslar hon och tilligger
att framstegen rasslar in i snabb takt nu och att det ddrfor
ar viktigt att komma igang med nya processer i njurcancet-
sjukvarden.

EVELYN PESIKAN,
FRILANSJOURNALIST OCH
MEDICINSK SKRIBENT

FOTO: MAGNUS GOTANDER

"NT-radet har tvingats
att forenkla processen”

—Inom gruppen PD-(L)1-hdmmare har det hidnt s mycket, s& snabbt att vi har

varit tvungna att arbeta for att forenkla var process for inforandet av nya indikationer
for dessa ladkemedel. Vi har darfor baserat vira rekommendationer pd vardprogram-
gruppernas bedémningar och upphandlat pris for lakemedlet, fér att pd det séttet inte
gd den ldngre vdagen via TLV:s hdlsoekonomiska beddmning av varje ny indikation.

et siger Gustaf
Befrits, hilso-
ckonom i Re-

gion Stockholm och i
NT-radet (Réadet for
nya terapier). De se-
naste tva aren har det
formligen villt in nya
indikationer for like-
medelsgruppen PD-1-
och PD-L1-himmare.
NT-radet har via en
nationell upphandling

givit klartecken till

Halsoekonomen Gustaf Befrits pa NT- manga nya cancerbe-
radet forklarar att de mdnga nya indika-
tionerna for PD1- och PD-L1-hdmmare

har lett till en férenklad godkdnnande-

process.

handlingar samt 6pp-
nat for fler kombina-
tionsbehandlingar vid
njurcellscancer.

— Vi far ofta skall for att vi dr f6r langsamma med att
godkinna nya behandlingar. Nir det giller dessa nya im-
munterapier som bevisligen har god effekt ville vi vara prag-
matiska istillet for dogmatiska eftersom det hade varit
kontraproduktivt, konstaterar Gustaf Befrits och berittar
att man valt det forenklade forfarandet att lata aktuella vard-
programgrupper ta stillning till om de nya indikationerna
for ett redan befintligt likemedel kan rekommenderas.
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Sedan borjan av 2022 har det skett en ytterligare uppda-
tering av processen.

— Istillet f6r en rekommendation for varje ny indikation,
finns en generell rekommendation som omfattar de flesta
indikationer for PD1- och PD-L1-himmare. Likemedels-
klassen har anvints i Sverige sedan 2015 och det finns nu
mycket erfarenhet av behandling med PD1-himmare — ge-
nerellt r6r det sig inte om nya likemedel utan om nya indi-
kationer och kombinationer, ibland bara sma variationer av
en sedan tidigare godkind indikation, siger Gustaf Befrits.

NT-radet, som idr skapat av regionerna frivilligt under
SKR:s paraply, fattar inte bindande beslut utan utfirdar en-
bart nationella rekommendationer. Dock har alla regioner
intentionen att folja N'T-radets rekommendationer.

— Regionernas ekonomi ir generellt anstringd, mer eller
mindre, och det dr klart att rekommendationer som gor att
antalet patienter som kan bli aktuella f6r behandling 6kar
utgor en ekonomisk utmaning. Att det samtidigt dr en moj-
lighet att erbjuda fler patienter bittre behandling gor ju att
det blir ett svart dilemma.

Lis mer om N'T-radets process for PD-(L)1-hammare pa
www.janusinfo.se

EVELYN PESIKAN,
FRILANSJOURNALIST OCH
MEDICINSK SKRIBENT




INBJUDAN HAR SKICKATS TILL LAKARE SOM KOMMER I KONTAKT MED ONKOLOGISK BEHANDLING
MED IMMUNTERAPI MED KOPIA TILL VERKSAMHETSCHEF

BRISTOL MYERS SQUIBB BJUDER IN TILL LUNCHWEBINAR
I10-veckan 2022

STATE OF THE ART

3-7 oktober 2022

Mandag 3 oktober /12.05-12.50 Torsdag 6 oktober /12.05-12.50
Novel biomarkers of response and IO combination therapy across
toxicity to immunotherapy indications - learnings from the clinic
Tisdag 4 oktober / 12.05-12.50 Fredag 7 oktober / 12.05-12.50
Managing brain metastasis Kliniska fragestdllningar i samband
across indications med immunterapi - paneldiskussion

Onsdag 5 oktober /12.05-12.50
Treating GI Cancer Today
- clinical case discussion/Q&A

Programmet har utformats i samarbete med en programkomitté

dar onkologer med olika inriktning varit representerade. ANMAL DIG
REDAN NU!

PROGRAMKOMITTE IO-VECKAN 2022:

Ana Carneiro, Docent och Onkolog Lars Ny, Docent och Onkolog

Skanes Universitetssjukhus, Lund Sahlgrenska Universitetssjukhuset, Géteborg

Jakob Eberhard, Docent och Onkolog Magnus Lindskog, Docent och Onkolog

Skanes Universitetssjukhus, Lund Karolinska Universitetssjukhuset, Stockholm

David Borg, Med Dr och Onkolog Simon Ekman, Docent och Onkolog

Skanes Universitetssjukhus, Lund Karolinska Universitetssjukhuset, Stockholm

Bristol Myers Squibb star for arvode till férelasare vid sammankomsten. Anmdalan kraver huvudmannens godkdnnande. Det dligger den enskilde deltagaren att inhédmta detta.

T
BMS 0

{h Bristol Myers Squibb’ Webinar

www.bms.com/se MAJ 2022 ONC-SE-2200075



Utbildningen vénder sig till specialister, ldkare under specialistutbildning,
forskningssjukskaoterskor och specialistsjukskoterskor

IMMUNO ONCOLOGY SEMINAR
KURS | TUMORIMMUNOLOG!

A

& SAVETHE |
DATE

TERAPIINRIKTAD UTBILDNING
12-13 OKTOBER 2022

Radisson Blu Waterfront Hotel, Stockholm

PA PROGRAMMET

v Immunologi v Tumérimmunologi v Cancervacciner
Antikroppsterapi v Adoptiv cellterapi v CAR-T-celler
v/ Immunterapi i kliniken v Gruppdiskussioner

FRAGOR

Besvaras av Ulrika Brunell-Abrahamsson, Bristol Myers Squibb,
070-228 70 92 ® ulrika.brunellabrahamsson@bms.com

dh Bristol Myers Squibb”

immunonkologi.se MA) 2022 ONC-SE-2200067



PRECISION
MEDICINE
BREAST
CANCER

HYBRID SYMPOSIUM

AT WORLD TRADE CENTER
STOCKHOLM

SEPTEMBER 16, 2022

WELCOME

As chairmen of the coming Precision Medicine Breast Cancer Symposium,
it is our pleasure to invite you to join us on September 16, 2022
at World Trade Center, Stockholm. Address: Klarabergsviadukten 70

/ j Sincerely,

ﬂ f - Prof. Jonas Bergh  Ass Prof. Antonis Valachis MD PhD Anne Andersson
' Stockholm Orebro University Hospital Umea University

8.00 Registration and coffee 14.40-14.50 Discussion
09.00-09.15 Welcome and introduction 14.50-15.20 Coffee

Xrofgsstf)r JonaAs Bergh,\/l\/IID EhD Anne Andersson and 15.20-15.50 Gene expression profiling/RNA-based sequencing of early

ss Professor Antonis Valachis breast cancer for better pro%]r]ostication — present status
09.15-10.00 New anti-HER2 agents on patients failing on the present Ass. Professor Antonis Valachis

M ETE I 15.50-16.00 Discussion

Professor Javier Cortes . - At F

. . 16.00-16.15 Future perspectives on precision medicine in breast cancer

10.00-10.15 Discussion MD PhD Anne Andersson
10.15-10.45 Defining ER- and PR-status in early breast cancer: current 16.15-16.25 Discussion

evidence and clinical implications including available . X

evidence for more optimal cut-off levels for TNBC 16.25-16.45 Discussion and closure ) )

MD PhD Maria Ekholm MD PhD Anne Andersson and Ass Professor Antonis Valachis
10.45-10.55 Discussion
10.55-11.25 Quality and diagnostics i 1

Professor Johan Hartman RegIStrauon
11.25-11.35 Discussion Register by September 1 at the latest. Use the link:
11.35-12.20 Using genomics/proteomics for the management of https://reg.akademlkonferens.se/pmbc2022

metastatic breast cancer
Professor Fabrice André

12.20-12.35 Discussion

12.35-13.30 Lunch If the number of registrations for the symposium exceeds the

13.30-14.00 Molecular PET/CT imaging with contemporary tracers in number of places available, places will be allocated with a view to

14001410 E’!D iDL Fsiels Aliers achieving a balanced regional spread.

14:10-14:40 D:ZE:zts'ilrc\);the immune microenvironment in breast cancer The symposium is free of charge but if you fail to appear without
- insights from genomics and in situ protein assays reporting it, you will be charged a cost of SEK 500.

Ass. Professor Theodoros Foukakis ) X -
You will also have the option to attend digitally.

This symposium is supported by:

ME
N [ 33 L )
; : A\J)‘ Reg|on Orebro lan Roche AB, Box 47327, SE-100 74 Stockholm. Phone +46 8 726 12 00. www.roche.se
L S

Prrod



Karolinska Hematology Seminar XX

September 8-9,2022 at Steningevik (Hybrid)

In 2022, the Karolinska Hematology Seminar is organized for the twentieth time.

The seminar is a two-day meeting with the aim of offering State of the Art lectures by internationally leading experts
in selected hematological areas.
The lectures are followed by interesting discussions and exchanges of experience between participants and lecturers.

Welcome!
Thursday September 8 Friday September 9
10.00-10.20 Coffee State-of-the-art lectures on indolent lymphomas, T-cell
10.20-10.30 Welcome engaging therapies, and aggressive lymphomas
Magnus Bjorkholm, Karolinska University Hospital
Solna, Stockholm, Sweden 08.30-09.50 Indolent lymphomas: an update
Stefano Luminari, Hematology Unit, Azienda
State-of-the-art lectures on acute lymphoblastic leukemia, USL IRCCS di Reggio Emilia, Reggio Emilia
complement-mediated anemias, and myeloproliferative ’ g
Modena, Italy
neoplasms
10.30-12.00 Acute lymphoblastic leukemia: an update 09.50-10.00 Pause/Leg-stretch
Josep-Maria Ribera, ICO-Hospital Germans 10.00-11.20 T cell-engaging therapies — BiTEs,

Trias i Pujol, Universitat Autonoma de

Barcelona, Badalona, Spain ol 1 asls i e

Ralf Bargou, Comprehensive Cancer Center
12.00-13.00 Lunch break Mainfranken, University Hospital Wiirzburg,
Wiirzburg, Germany

13.00-14.30 Complement-mediated anemias: an update

Marie Scully, Department of Haematology, 11.20-11.40 Pause

University College Hospital, London, UK

11.40-13.00 Aggressive non-Hodgkin lymphoma: an update
14.30-14.40 Pause/Leg-stretch Catherine Thieblemont, Hopital Saint-Louis,
Hemato-Oncologie, Paris, France

14.40-16.10 Myeloproliferative neoplasms: an update

Alessandro Vannucchi, University of Florence, 13.00 Erdl &ff sammiiar

Azienda Ospedaliera-Universitaria Careggi,
Florence, Italy

16.10-16.30 Coffee break
Special topic

16.30-18.00 Investing in medical and health research:
an investor’s perspective
Bjorn Odlander, HealthCap, Stockholm, Sweden

The seminar takes place at Steningevik Konferens, located 10 minutes from Arlanda by car. A Iy

Participation fee for the two-day seminar is SEK 3,000 (accommodation SEK 2,130 included but excluding VAT). ,@" J',} N

If you would like to participate one day, the participation fee is SEK 500 (excl.VAT). a 2 Ka l'o‘lnSka
The cost will be billed from Academic Conferences. " ? .@: .

In accordance with the agreement between SKL and LIF the costs refers to accommodation (SEK 2,130) and meals. 6; o7 ||'|St|t|.|t€t

Karolinska Hematology Seminar is for you who are clinically active in hematology or oncology. Wno R
You register on

https://reg.akademikonferens.se/hematologyseminar2022 by August 2,2022 at the latest.

Once your application is received, it’s binding and the “first come first served” principle is applied.

For questions, please

e-mail: hematologyseminar@akademikonferens.se

You will also have the option to attend digitally.
The seminar is supported by
Welcome!

Magnus Bjorkholm
Karolinska University Hospital Solna Pﬁzer
Lipus has reviewed and approved this course.

Full course description available at : &? il gyi o
www.lipus.se (Lipus-nr:20200140) I,:MI,E:AH“S Celgene ‘ . ggﬁggmvers Squibb




Malgrupp: onkologer, kirurger, patologer och réntgenlékare
inom mammografi, verksamhetschefer/huvudman

AstraZeneca inbjuder till
POSTGRADUATE UTBILDNING |

ROSTCANCE

28 september — 30 september 2022

Steningevik (Narheten av Arlanda)

AstraZeneca Onkologi bjuder in lakare till Postgraduate utbildning i bréstcancer. Mélsattningen

med kursen &r att kunna erbjuda l&ékare en bred utbildning. Kursen &r heltdckande inom omradet
brostcancer, fran epidemiologi, riskfaktorer, biologiska markorer till det senaste inom kirurgi, radiologi
och medicinsk behandling samt att deltagarna ska kunna omsatta sina kunskaper under en workshop

— brostkonferens.

Mélgruppen for kursen ar nyblivna specialister i onkologi, kirurgi, réntgen/mammografi och patologi.
Aven du som ar specialist sedan tidigare eller snart fardig ST-lakare ar valkommen att sdka till kursen.

Anmaélan sker via https://www.azconnect.se/e5957 eller QR-kod senast den 8 augusti 2022.

KURSLEDARE:

Dr Lotta Wadsten
FORELASARE:

Professor Jonas Bergh
Docent Jana de Boniface
Med Dr Salma Tuna Butt

Docent Hans Ehrencrona
Dr Maria Ekholm

Dr Irma Fredriksson
Professor Jan Frisell
Psykolog Patrik Géransson

Docent Henrik Lindman

Docent Niklas Loman

Docent Kristina Lang

Dr Helena Olofsson

Enhetschef Karina Sandstréom

Dr Anna-Karin Wennstig

Professor Fredrik Warnberg

PROGRAM

ONSDAG 28 SEPTEMBER 2022
09.30 - 10.00 Samling med kaffe

10.00 - 10.15 Valkomna
10.15-11.05 Epidemiologi
11.15-12.20 Bilddiagnostik
12.20 - 13.30 Lunch

13.30 — 14.45 Diagnostiska metoder och
markérer inom patologin

14.45 - 15.05 Kaffe
15.05 - 16.05 Hereditér brostcancer
16.15-17.15 Stralbehandling

TORSDAG 29 SEPTEMBER 2022
08.00 - 08.45 Brostkirurgi |

08.55-09.45 Brostkirurgi ll

09.45-10.05 Kaffe

10.05-11.05 Brostkirurgi lll

11.156-12.00 Graviditetsrelaterad bréstcancer
12.00-13.05 Lunch

13.05-13.50 Adjuvant Endokrin terapi

PARALLELLA PROGRAM
14.00 — 14.55 Endokrin terapi

14.00 - 14.55 Bréstkirurgi IV
14.65-15.15 Kaffe

15.15-16.05 Grundldggande cytostatika-
och antikroppsbehandling

16.15-17.15 Fordjupad onkologisk behandling
16.15-17.15 Onkoplastisk kirurgi

AstraZenecac?

FREDAG 30 SEPTEMBER 2022

08.00 - 09.15
09.25-10.15

10.156-10.35
10.35-12.00
12.00 - 13.00
13.00-14.10
1410 -14.30

Personen i fokus

Vem har ratt - patienten
eller vardprogrammet?

Kaffe

Brostkonferens — workshop
Lunch

Brostkonferens — workshop

Avslutning

AstraZeneca AB | AstraZeneca Nordic | 151 85 Sodertélje | 08 553 260 00 | astrazenecaconnect.se

SE-11169



CABOMETYX®
—
TKI

2L monotherapy!'

CABOMETYX® + NIVOLUMAB

NOW APPROVED AND RECOMMENDED
ACROSS ALL RISK GROUPS*"3->

1L monotherapy!'

E-2 .

1L combination?

(nivolumab + ipilimumab)

NIVOLUMAB
CPI

2L monotherapy?

Recommended Recommended Recommended Recommended

by international by international by international by international

guidelines*>7 guidelines*3-3 guidelines*3> guidelines*57

(post VEGF-targeted (intermediate- and “Recommended by (intermediate- and (post previous

therapy) poor-risk patients) ESMO, EAU and NCCN guidelines.>® poor-risk patients) treatment)
Indikation:

Som monoterapi vid forsta linjens behandling av avancerad njurcellscancer
(Renal Cell Carcinoma, RCC) hos vuxna med intermediér eller dalig prognos
eller hos vuxna efter tidigare vaskular endotel tillvaxtfaktor (VEGF)-riktad
behandling. | kombination med nivolumab som férsta linjens behandling av
vuxna med avancerad njurcellscancer.

1. Cabometyx fass.se/produktresumé. 2. Nivolumab fass.se/produktresumé. 3. Bedke J, et al. Eur Urol 2021, Volume 79, Issue 3, March 2021, Pages 339-342. 4. Curigliano G, et al,
ESMO Guidelines Committee. Ann Oncol. 2020, doi: https://doi.org/10.1016/j.annonc.2020.11.016. 5. NCCN Evidence Blocks™ Version 2.2021 - February 2021. 6. Escudier B, et al. Ann
Oncol. 2019; 30(5): 706-20. 7. Ljungberg B, et al. EAU Guidelines on RCC 2020. Available from: https://uroweb.org/guideline/renal-cell-carcinoma/. Accessed January 2021. 8. Janus
info 2022-01-12. https://www.janusinfo.se/nationelltinforandeavlakemedel/uppfoljning/ntradetsgenerellarekommendationforpdilhammare.

Cabometyx (kabozantinib) 20 mg, 40 mg och 60 mg, filmdragerade tabletter, antineoplastiska medel, proteinkinashammare (ATC-kod: LO1EXO7). Indikation: Som monoterapi vid
avancerad njurcellscancer som férsta linjens behandling av vuxna med intermediér eller dalig prognos eller hos vuxna efter tidigare vaskuldr endotel tillvaxtfaktor (VEGF)-riktad
behandling. | kombination med nivolumab som férsta linjens behandling av vuxna med avancerad njurcellscancer. Som monoterapi fér behandling av hepatocellulér cancer (HCC)
hos vuxna som tidigare behandlats med sorafenib. Behandling med Cabometyx ska sattas in av en lakare med erfarenhet av administrering av lakemedel mot cancer. Varningar:
Eftersom de flesta biverkningar kan intréffa tidigt under behandlingen, bér ldkaren dvervaka patienten noga under de férsta atta veckorna av behandlingen fér att avgéra om det
krévs nagra dosaéndringar. Hantering av missténkta biverkningar kan krava tillfalligt behandlingsavbrott eller dosreducering. Avvikelser i leverfunktionstester har observerats vid
behandling med kabozantinib och kabozantinib i kombination med nivolumab, leverfunktionstester rekommenderas innan och under behandlingen. Patienter ska évervakas angdende
tecken och symtom pa hepatisk encefalopati. Allvarliga gastrointestinala perforeringar och fistlar, ibland med dédlig utgang, har observerats med kabozantinib. Patienter som har
inflammatorisk tarmsjukdom, har gastrointestinal tumérinfiltration eller har komplikationer fran tidigare gastrointestinal kirurgi bér utvarderas noggrant fére insattning av behandling
med kabozantinib. Vid Gl-biverkningar bér snabb medicinsk hantering, med stédjande vard, sattas in fér att férhindra uttorkning, obalans i elektrolyterna och viktminskning. Fall av
venos tromboembolism, inklusive lungembolism, och arteriell tromboembolism har observerats. Kabozantinib bér anvandas med forsiktighet till patienter som I6per risk for eller som
tidigare har haft ndgot av detta. Svar blédning har observerats med kabozantinib. Patienter som har haft svara blédningar maste utredas noggrant innan behandling med kabozantinib
inleds. VEGF-hdmmare kan framja bildningen av aneurysmer och/eller arteriella dissektioner. Denna risk ska évervagas innan kabozantinib sétts in hos patienter med riskfaktorer
sasom hypertoni eller tidigare aneurysm. Trombocytopeni och minskat antal blodplattar har rapporterats. Nivan pa blodplattar bér évervakas under behandlingen och dosen av
kabozantinib anpassas. Sarkomplikationer har observerats med kabozantinib. Om méjligt ska behandling med kabozantinib avbrytas minst 28 dagar fére en planerad operation,
inklusive tandkirurgiska ingrepp. Hypertoni har observerats med kabozantinib. Blodtrycket ska vara valkontrollerat fére insattning av kabozantinib och under behandlingen ska alla
patienter kontrolleras med avseende pa hypertoni och vid behov fa blodtryckssédnkande behandling. Fall av osteonekros i kdken har observerats med kabozantinib. Munundersékning
b6r genomfoéras fore insattning av kabozantinib och regelbundet under behandlingen. Patienter bor instrueras i god munhygien. Behandlingen med kabozantinib bér om mojligt
avbrytas minst 28 dagar fore planerad tandkirurgi eller invasiva tandingrepp. Palmar-plantar erytrodysestesi (PPES) har observerats med kabozantinib. Vid allvarlig PPES bér man
Overvaga att avbryta behandlingen med kabozantinib. Proteinuri har observerats med kabozantinib. Urinprotein bor kontrolleras regelbundet under behandling med kabozantinib.
Reversibelt posteriort leukoencefalopatisyndrom (RPLS), &ven benédmnt posteriort reversibelt encefalopatisyndrom (PRES), har observerats med kabozantinib. Detta syndrom
bor beaktas for alla patienter med multipla symtom, inklusive krampanfall, huvudvark, synstérningar, forvirring eller féorandrad mental funktion. Kabozantinib bér anvandas med
forsiktighet till patienter som tidigare har haft forlangt QT-intervall, patienter som behandlas med antiarytmika och patienter med relevant tidigare hjartsjukdom, bradykardi eller
storningar i elektrolytbalansen. Laboratoriska baslinjeméatningar av skdldkodrtelfunktionen rekommenderas hos alla patienter och skéldkértelfunktion bor kontrolleras regelbundet
under behandlingen med kabozantinib. Okad férekomst av elektrolytavvikelser har férknippats med kabozantinib, dvervakning av biokemiska parametrar rekommenderas under
behandlingen. Forsiktighet kravs vid samtidig administrering av kabozantinib och starka CYP3A4-hammare. Kabozantinib kan potentiellt 6ka plasmakoncentrationerna av samtidigt
administrerade substrat av P gp. Patienter ska varnas for att ta ett P gp-substrat samtidigt med kabozantinib. Férsiktighet bér iakttas vid samtidig anvandning av MRP2-hammare.
Interaktion med warfarin kan vara mojlig, INR-vardet bor dvervakas vid samtidig anvandning. Fertila kvinnor som tar kabozantinib och kvinnliga partners till manliga patienter som
tar kabozantinib maste undvika graviditet. Effektiva preventivmetoder bér anvéndas av bade manliga och kvinnliga patienter och deras partners under behandling och i minst
4 manader efter avslutad behandling. Cabometyx &r receptbelagd. F. Texten &r baserad pa produktresumé daterad: 2021-11-09. Fér ytterligare information samt priser se www.fass.se.
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