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Barncancerfonden finansierar forskning
som bidrar till utveckling av effektivare
och skonsammare behandling mot barn-
cancer. Men hur anvidnds resurserna pa
bésta sdtt for att mojliggora forskning nar
tillgdngen pa patientmaterial dr en begréan-
sande faktor som i fallet barnonkologi?

Och dr det viktigt att forskningsprover som
senare ska jamforas ocksd samlas in och
hanteras pa samma sdtt? Det dr nu tio ar
sedan de forsta insamlade proverna i Barn-
tumorbanken lade grunden till en av Barn-
cancerfondens viktigaste infrastruktursats-
ningar. Under 2023 har materialet bidragit
till savédl nya metoder for att kartldgga barn-
cancer som till lovande framsteg inom
precisionsmedicin i klinisk praxis.

de manga diagnoserna skiljer sig mycket frin varandra.
I dag erbjuds dirfor helgenomsekvensering redan vid
insjuknande for ate bekrifta och forfina diagnosen. Den hir
typen av molekylirgenetisk kartliggning okar chansen for att
den mest korrekta behandlingen sitts in i ett tidigt skede och
vid behov anpassas efter risken for aterfall. Act Sverige trolige-

B arncancer drabbar drygt 350 barn om dret i Sverige, men

vis blir forst ut, i jimférelse med flera europeiska linder som
utfor genetiska analyser frimst vid terfall, ir tack vare forsk-
ningsprojektet GMS Barncancer vars grundidé ar att det upp-
arbetade flodet ska 6vergd i klinisk rutin. Forhoppningen ir

2023 tydliggjordes

Barntumorbankens roll
som Strategisk resurs
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att samtliga regioner i Sverige ska ta ver det ekonomiska an-
svaret med start 2024 och att datainsamlingen, dir Barntu-
morbanken spelar en viktig roll, ska bidra till att Sverige blir
ett foregingsland nir det kommer till framtidens vird av can-
cersjuka barn.

Forstalinjebehandlingen for solida tumérer hos barn bestir
fortfarande ofta av en kombination av kirurgi, cytostatika och
strilbehandling, men vid svirbehandlade dterfallstumorer
blir precisionsmedicin som utgdr frin tumorens molekylirge-
netiska egenskaper allt viktigare. P sikt ir fdrhoppningen att
denna typ av individanpassad terapi ska utvecklas yteerligare,
och sittas in tidigare, for att i sd stor utstrickning som mojligt
komma bort fran de svara biverkningarna som foljer med da-
gens behandlingar. Men om det ska kunna bli verklighet be-
hévs yteerligare forskning pa patientprover med tillhérande
data. I dag finns det helt enkelt inte tillrickligt med informa-
tion som kan ligga till grund for effekeiv utveckling av skrid-
darsydda behandlingar som forst och frimst botar, men ock-
s orsakar firre sena komplikationer.

Johanna Sandgren, verksamhetschef pa Barntumorbanken vid
Karolinska Institutet och Karolinska Universitetssjukhuset.

SYSTEMATISK PROVINSAMLING OCH LAGRING AV DATA

Barntumérbanken ér en nationell provsamling, infrastruktur
och forskningsresurs som samlar in prover frin cancerdrab-
bade barn med solida tumérer i Sverige. Proverna prepareras,
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analyseras och biobankas samtidigt som sckvenseringsdata
struktureras och lagras. Tackningsgraden 4r sedan nagra ar
tillbaka ungefir 90 procent och dven om deltagandet ir frivil-
ligt s& 4r familjerna som blir tillfragade ofta mycket motive-
rade till atc ge sitt sameycke. Det 6vergripande syftet med
verksamheten ir att méjliggora forskning som bland annat
okar kunskapen om biologin bakom barncancer, olika be-
handlingsalternativ och vad som paverkar 6verlevnaden.

Johanna Sandgren, enhetschef vid Barntumérbanken, berit-
tar om deras nyligen publicerade rapport som finns att lisa i den
vetenskapliga tidskriften Journal of Translational Medicine.
Artikeln innehaller en djupare analys av data frin drygt 80
hjirntumérer dir dven sa kallad metyleringsprofilering ingar.

-Vi ligger ofta fokus pa att vi genomfdr helgenomsekven-
sering, men det dr egentligen flera olika analyser som ingar i
den molekylira kartliggningen av de barntumérer som vi
samlar in. Metyleringsprofilering ir till exempel speciellt in-
formativt i hjirntumérer. Den tredje storskaliga analysen vi
utfdr pd tumdrerna i biobanken kallas transkriptomsekven-
sering. Sammantaget visade var pilotstudie att i 79 av de 82
analyserade hjirntumdérproverna kunde diagnosen bekriftas
eller yeeerligare forfinas utifrdn den data som vi rutinmissigt
genererar, informerar Johanna Sandgren.

SERVICE SOM ERBJUDS TILL FORSKARE

Pilotstudien pa hjarntumérer var viktig att genomfora for att
vetenskapligt kvalitetsgranska och bekrifta nyttan med verk-
samheten, men annars verkar Barntumérbanken frimst for
att méjliggdra barncancerforskning i externt etikprévade pro-
jeke. Barntumérbanken tar da emot ansokningar for si kallad
sckundirdtkomst av biobanksprover och analysdata. Ofta fors
en nira dialog med de forskare som ansoker, inte minst for att
sikerstilla att det efterfrigade materialet finns tillgingligt.
Om projektidén efter granskning av en prioriteringskommit-
té beddms gynna svensk barncancerforskning maste dven néd-
vindiga tillstdnd finnas pé plats. Det krivs ocksd ett godkin-
nande efter menprovning/biobanksprovning innan ett avtal
kan upprittas och studien starta.

Johanna Sandgren berittar vidare om Barntumorbankens
verksamhet:

- Véiraanalysverktyg ir validerade och arbetsflodet pd Barn-
tumorbanken ir standardiserat enligt speciella kvalitetsma-
nualer, sd kallade standard operation procedures, vilket mini-
merar risken f6r variationer och oriktig tolkning av analysre-
sultat. Forskaren kan darfor kinna sig trygg med bade kvali-
teten och dokumentationen kring varje prov. I var rapport
valde vi att presentera data frin hjirntumérer eftersom det var
den forsta tumértypen vi bérjade samla in material frin nir
vi startade var verksamhet for tio ar sedan, men framfor
allt presenterar vi Barntumorbankens verksamhet i stort.

VISIONER FRAMOVER

Som infrastrukeur satsar Barntumérbanken nu pa att utveck-

la effektiva och mer overgripande digitala system for ansok-

ningsprocesser och datahantering. En viktig del ar ocksd att

synliggora verksamheten som en resurs for barncancerforsk-

ningen och inte minst beritta om de resultat som kommer ut.
-En rad olika projekt och samarbeten ir i ging just nu och



méjligheten till mer komplexa frigestillningar som verkligen
utnyttjar Barntumorbankens fulla potential 6kar for varje ar
som gar, bade gillande molekylirgenetiska data och patient-
prover fran utvalda diagnostyper, berittar Johanna Sandgren.

Behovet av att spara olika typer av prover fér speciella dn-
damal kan ocksa férindras over tid. Nagot som diremot alltid
har varit prioriterat ir insamling av blodprover dir barnets
normala genuppsittning kan studeras. D4 ir det méjlige att
jimfora tumérens molekylirgenetiska egenskaper med den
genetiska informationen som barnet fick med sig fran sina for-
ildrar.

-Utvecklingen och framstegen ir det som gor det hir job-
bet s& spinnande. Framéver kommer vi till exempel f4 lira oss
mer om varfdr vissa barn faktiskt verkar ha en 6kad risk for
att drabbas av barncancer utifran irftliga komponenter, for-
utspar Johanna Sandgren.

Helgenomsekvensering majliggor forfinad diagnos

Samarbetet inom forskningsprojektet GMS Barncancer utgor
ett tydligt exempel pa styrkan med att analysera och samordna
data fran helgenomsekvenserade tumorer. Under 2023 publice-
rades den forsta storre studien fran GMS-projektet i JCO Precisi-
on Oncology dér Professor David Gisselsson Nord med kollegor
visade att i halften avtumorerna bidrog analyserna till férfinad
diagnos eller identifiering av nya biomarkorer som kunde kopp-

En robust metod for att studera genaktivitet i tumorsnitt
Professor Joakim Lundebergs forskargrupp publicerade redan
2022 en studie i Nature dar genetisk instabilitet och klonal

variation analyserades med hjalp av spatial transkriptomik i

bland annat medulloblastom, en av de vanligaste hjarntumo-
rerna hos barn. Forskarna har nu fortsatt att studera medul-
loblastomvavnad fran patienter och presenterade i borjan av
2023 metoden RNA-Rescue Spatial Transcriptomics (RRST) i en
artikel i Nature Communications. De anvande olika typer av vav-

Tekniska framsteg for nytt test av cellfritt DNA

En annan metodstudie som baserats pa helgenomdata fran
Barntumaorbanken ar den som publicerades i tidskriften Cancers
under 2023 av 6verldkare Emma Tham med kollegor. Forskar-
gruppen visade att tumorceller i medulloblastom kan lamna
spar efter sig i kroppen genom att sprida sa kallat cellfritt DNA.
Fenomenet har tidigare visats dven i andra tumortyper, men
genom att anvanda sig av metoden multiplex ddPCR i vatske-

STOR FORSKNINGSBREDD 2023

Ien tillbakablick éver dret ger Johanna Sandgren tre exempel
pa vitt skilda studier som har publicerats under 2023 och dir
Barntumorbanken har varit delaktig.

-Projekten spanner fran att frfina diagnosen hos en stor
del av de nyinsjuknade barncancerpatienter med solida tuma-
rer i Sverige till att anvinda tumdrsnitt och vitskebiopsier f6r
att utveckla metoder som kan kartligga respektive folja sjuk-
domen, forklarar Johanna Sandgren.

Studierna har i huvudsak koordinerats frin Lunds univer-
sitet (faktaruta 1), Kungliga Tekniska hogskolan (faktaruta 2)
och Karolinska Universitetssjukhuset (faktaruta 3), men in-
volverar dven ett flertal andra lirositen.

las till prognos. Mojliga mal for behandling hittades i 26 pro-
cent av fallen (31 patienter) dar bland annat ALK-mutationer/
fusioner var aterkommande. Resultaten motiverar anvandning
av helgenomsekvensering i klinisk rutin, nagot som Sveriges
barnonkologer inom Sektionen for pediatrisk hematologi och
onkologi (PHO) i Svenska barnldkarféreningen uttalade sitt
officiella stod for kort efter att resultaten publicerades.

nadssnitt, bland annat fran Barntumaorbanken, och beskrev ett
nytt tillvdgagangssatt for att selektivt studera genaktivitet hos
proteinkodande gener i farskfrusen vavnad dar RNA-kvaliteten
kan variera. Metoden testades med framgang pa vavnadssnitt
fran medulloblastom och forskargruppen kunde bland annat
pavisa 6veraktivitet av wnt-signalering. Just wnt-signalering
kannetecknar en sarskild undergrupp av medulloblastom
och ar darmed kliniskt relevant att studera for att fa en storre
forstaelse for vad som reglerar tillvaxten av medulloblastom.

biopsier (cerebrospinalvatska och blodplasma) kunde forskarna
visa att det var mojligt att méata kvarvarande sjukdom (mea-
surable residual disease) hos vissa av barnen som behandlats
for sin sjukdom dven nar kliniska cellbaserade metoder var ne-
gativa. Férhoppningen é&r att pa sikt utveckla ett kénsligt test
for att battre kunna anpassa behandlingen utifran risken att
drabbas av aterfall.

Las mer om Barntumérbankens verksamhet pa Barncancerfonden.se
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