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AstraZenecac?
What

sclence
can do

AstraZenecas mal ar att forbattra prognosen
for bréstcancerpatienter med att en
dag eliminera cancer som dddsorsak.
Innovativ forskning har bidragit till
praxisférandrande lakemedel for
patienter med brostcancer, och
aven om forskningen har kommit
langt finns det fortfarande
mycket kvar att gora.

Ildag kan vi klassificera och
hjélpa till att behandla de
som lever med brostcancer
efter deras tumdregenskaper.
| takt med att vi far mer
kunskap om sjukdomen,
Okar mojligheten att
utveckla nya lakemedel.

L4s mer om oss:
www.astrazeneca.se

AstraZeneca AB
www.astrazeneca.se
www.cancer.nu
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Lakemedelsbrist och beredskap
pa agendan 2024

Lakemedelsverkets framsta
fokusfraga under 2024 &r att
sakra lakemedelstillgangen
genom att forebygga och han-
tera lakemedelsbrist. Bered-
skapsfragor ar ytterligare ett
fokusomrade, dar Lakemedels-
verket, i samarbete med
bland annat Socialstyrelsen,
stravar efter att lakemedels-
produktion, kliniska studier
och godkannande av nya lake-
medel ska kunna fortgd, aven i
tider av kris eller krig.

eredskapsfragan kommer fortsatt
B att vara viktig. Lakemedelsver-

ket har bland annat genomlyst
den nordiska produktionskapaciteten av
likemedel och konstaterat att de nord-
iska linderna har mojlighet att sjdlva
producera de likemedel som dr mest ef-
terfragade vid kris- och krigssituationer.
Omvirldsfaktorer som hoga energipri-
ser, inflation och krig har en omfattande
paverkan pa virdekedjan for likemedel.
Likemedelsverket prognostiserar dar-
for att den hotande bristen pa specifika
lakemedel sannolikt kommer att fortga
dven under 2024.

Forebygga och lindra bristen

- Vi sammankallar ett aktorsgemen-
samt dialogforum dar andra myndig-
heter, hilso- och sjukvarden, industrin
och apotek samverkar for att forebygga
och lindra bristsituationen genom att
exempelvis begrinsa forskrivningsrit-
ten och begriansa hur mycket av ett
specifikt likemedel patienter far himta
ut pa apotek, siger Bjorn Eriksson,
som dr kardiolog och tidigare har varit
landstings- och regiondirektor i Region
Jamtland-Hérjedalen samt forvaltnings-
chef pa Skanes universitetssjukhus.
Sedan 2021 ir han generaldirektor for
Likemedelsverket.

I juli 2023 inférdes mojligheten for
Likemedelsverket att ta ut en sank-
tionsavgift frin foretag som restanmaler
likemedel sent. Enligt Bjorn Eriksson
har effekten av sanktionsavgifterna hit-
tills varit god. Likemedelsverket far
numera in fler restanmilningar pd ett

Bjorn Eriksson,

generaldirektor for
Lakemedelsverket.
Foto: Jeanette Hagglund

tidigare stadium och kan darmed tidi-
gare forutse nir ett likemedel héller pa
att ta slut.

Europeiskt samarbete
Bjorn Eriksson dr forutom generaldirek-
tor for Likemedelsverket ny ordférande
for HMA, Heads of Medicines Agen-
cies, som samlar generaldirektorerna
for de europeiska likemedelsmyndig-
heterna.

—De europeiska likemedelsmyndig-
heterna har ett titt samarbete, vilket
ar en forutsittning for att stimulera
europeisk klinisk forskning och for den
gemensamma europeiska godkdnnande-
processen for nya lakemedel. Hogst upp
pad agendan pa europeisk niva star for
nirvarande rest- och bristsituationen,
antibiotikaresistens samt forutsittning-
ar for gemensamma kliniska provningar.
Sjalvklart diskuteras dven beredskaps-
fragan, sager Bjorn Eriksson.

Bittre lakemedelsutveckling
EU-kommissionen har foreslagit en ny
europeisk likemedelslagstiftning som
kommer att ha ldngtgdende inverkan
pé den svenska likemedelsutvecklingen
framover.

Det vore
fantastiskt

om stora pa-
tlentgrupper
framover kan
fa tillgdng
till kostnads-
effektiva
lakemedel

—Den nya lagstiftningen syftar till
att ge alla patienter i EU samma till-
géng till likemedel samt att nya like-
medel ska bli tillgiangliga i samtliga
EU-linder samtidigt. Lagforslaget ska
aven forbittra tillgangen till effektiva
likemedel till verkomliga priser och
stimulera likemedelsrelaterad forsk-
ning och utveckling vid europeiska la-
rositen. Sammantaget medfoér den nya
likemedelslagstiftningen forbattrade
forutsdttningar for europeisk likeme-
delsutveckling, sdger han.

Nya likemedel kommande aren
Bjorn Eriksson har stora forhoppningar pa
de kommande arens likemedelsutveckling.

— Vi har pa senare ar sett en fantastisk
utveckling vad giller onkologiska likeme-
del. Min férhoppning ar att de framstegen
ska sprida sig dven till storre sjukdoms-
grupper. Pa senare tid har nya likemedel
for behandling av 6vervikt godkints. Det
vore fantastiskt om stora patientgrupper
framover kan f4 tillgdng till kostnadsef-
fektiva likemedel for behandling av exem-
pelvis hogt blodtryck och hoga blodfetter,
avslutar Bjorn Eriksson.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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Maria Eriksson Svensson,
dverlakare i njurmedicin pd
Akademiska sjukhuset och
professor i njurmedicin vid
Uppsala universitet.

Foto: Mikael Wallerstedt

Forebygga njursjukdom
vid typ 2-diabetes

En av tio svenskar har kronisk
njursjukdom, och typ 2-dia-
betes ar en av de vanligaste
orsakerna. Pagaende forsk-
ning kartlagger nu sambanden
mellan overvikt, diabetes och
njursjukdom samt hur lakeme-
del tidigt kan forebygga njur-
sjukdom hos personer med typ
2-diabetes.

ed tiden fér en tredjedel av pa-
tienter med bdde typ 1- och typ
2-diabetes nagon form av njur-

paverkan. Risken for komplikationer i
hjarta och karl 6kar ocksa hos dessa perso-
ner med kronisk njursjukdom, siger Maria
Eriksson Svensson, overldkare i njurmedi-
cin pd Akademiska sjukhuset och professor
i njurmedicin vid Uppsala universitet.

Hon leder ett forskningsprojekt
ddr man analyserar registerdata for

[ pagdende
studier
kartlagger vi
mekanismer-
na bakom
sambandet
mellan over-
vikt, diabetes
och njursjuk-
dom

att identifiera forekomsten av kronisk
njursjukdom hos individer med diabetes
typ 1 och 2, samt hur likemedel kan
forebygga och paverka utveckling av
njursjukdom tidigt hos personer med
typ 2-diabetes.

Kartlagger sambandet

—I pagaende studier kartldgger vi me-
kanismerna bakom sambandet mellan
overvikt, diabetes och njursjukdom. Det
finns redan evidens for att 6verviktskir-
urgi minskar risken for njursjukdom pa
sikt. Vi har dven sett att likemedel som
i forsta hand behandlar 6vervikt dven
har njurskyddande effekter. Detta dr
ndgot som vi vill titta ndrmare pd, sager
Maria Eriksson Svensson.

—Hos personer med typ 2-diabetes
ser vi att andelen patienter i behov av
dialys 6kar. Okningen beror till stor
del pé att dessa patienter ofta ar dldre
och ofta dven har andra potentiellt
njurskadliga diagnoser, som hogt blod-
tryck eller 6vervikt. Men det beror
ocksa pd att vi kan erbjuda dialys-

behandling till fler, sdger Maria Eriks-
son Svensson.

SMARTEST-studien

P4 senare dr har fler unga vuxna diag-
nostiserats med typ 2-diabetes. Mycket
talar for att de som far typ 2-diabetes

i unga ar loper storre risk for kompli-
kationer pa sikt pa grund av underlig-
gande riskfaktorer, och for att de lever
lingre med sin diabetes.

—I den pagdende SMARTEST-studien
som utgar fran Uppsala universitet jam-
fors en modern SGLT2-himmare mot
typ 2-diabetes med nuvarande standard-
behandling metformin. Syftet r att un-
dersoka vilken behandling som minskar
risken for diabeteskomplikationer pa
sikt. Ambitionen ir att de kommande
forskningsresultaten ska na ut till pri-
marvardslikare och betona vikten av
diagnostik och tidig likemedelsbehand-
ling for att undvika njursjukdom pa
sikt, siger Maria Eriksson Svensson.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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CAR-T-behandling ger nytt
hopp tor lymfompatienter

CAR-T-behandling erbjuder
ettinnovativt satt att angripa
tumorceller. CAR-T ar en vax-
ande och mycket forsknings-
intensiv behandlingsprincip
som sannolikt kommer att
utvecklas i snabb takt de kom-
mande dren. Genom att pro-
grammera patientens egna
celler till att bli malsdkande
kan CAR-T-behandling bland
annat tillampas pa lymfom-
patienter.

ymfom ir ett samlingsnamn for
L tumorsjukdomar i lymfsystemet.

Aggressiva lymfom behover i
allminhet behandlas snabbt, medan
patienter med ldgmaligna lymfom kan
vara symtomfria under langre perioder.
B-cellslymfom ar den vanligaste lym-
fomtypen i Sverige, siger Kristina Son-
nevi, overlikare pa lymfomsektionen
vid Karolinska universitetssjukhuset.

Lymfom behandlas pa olika sitt bero-

ende pa vilken undergrupp det tillhor. Pa
senare ar har traditionell cytostatikabe-
handling i ménga fall kompletterats med
nya likemedel i tablettform. Numera in-
gar dven CAR-T i behandlingsarsenalen
for lymfom. I mer dn hilften av fallen
leder CAR-T-behandlingen till att patien-
ten blir fri frdn sin cancersjukdom.

CAR-T i ett tidigare skede
—Tidigare anvindes behandlingen i
tredje linjen for patienter med aggres-
siva B-cellslymfom, alltsd vid patien-
tens andra aterfall. Sedan januari 2024
kan CAR-T-behandling dven tillimpas
pa patienter som fér sitt forsta aterfall
inom ett ar efter att annan behandling
avslutats. Det ger oss mojlighet att lata
patienter som inte svarar pa cytostatika-
behandling eller immunterapi fa tillgdng
till CAR-T-behandling i ett tidigare
skede, sdger Kristina Sonnevi.

Biverkningarna av CAR-T-behand-
ling ar i allmanhet kopplade till im-
munologiska hindelser, vilket ir en
naturlig foljd av att man nyttjar krop-
pens eget immunsystem for att doda
cancerceller. Aven neurologiska biverk-
ningar kan férekomma.

Kristina Sonnevi, dverlikare pa
lymfomsektionen vid Karolinska
universitetssjukhuset.

: -

- Biverkningarna kan vara svara
och det ar viktigt att folja patienten
noga efter behandlingen. Samtidigt har
kunskapen om eventuella biverkningar
och hur de bor behandlas 6kat otroligt
mycket pd senare ar. Eftersom CAR-T

Jag hoppas
att CAR-T-
behandling
framover blir
tillgdnglig
for fler typer
av lymfom-
patienter

fortfarande ar en relativt ny behand-
lingsprincip pagar dven forskning som
analyserar behandlingarnas langtidsef-
fekter, siger Kristina Sonnevi.

Bispecifika antikroppar

For niarvarande pagar intensiv forskning
om CAR-T runtom i virlden. Forskare
analyserar bland annat méjligheten att
tillimpa CAR-T dven vid lagmaligna
lymfom.

- Ett annat spannande forsknings-
fokus ar bispecifika antikroppar som
lankar samman kroppens immunceller
med tumorceller, vilket gor det littare
for immuncellerna att doda tumorcel-
lerna. Bispecifika antikroppar dr dnnu
inte godkint i Sverige for behandling
av lymfompatienter, men min férhopp-
ning ar att de godkdnns inom kort. Jag
hoppas dven att CAR-T-behandling
framover blir tillginglig for fler typer
av lymfompatienter, siger Kristina
Sonnevi.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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vision att forandra patienters liv genom
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> YESCA

(axicabtagene

2L R/R
DLBCL

NT-radet godkdnner Yescarta®
vid 2L R/R DLBCL*

Ett nytt hopp for
fler patienter*

Yescarta® (axikabtagen ciloleucel) - en CAR T-cellsterapi
- rekommenderas nu av NT-radet for behandling av vuxna
patienter med diffust storcelligt B-cellslymfom (DLBCL)
och hoggradigt B-cellslymfom (HGBL) som recidiverat inom
12 m3nader efter avslutad, eller &r refraktart till, forsta
linjens kemoimmunterapi.t2

Risken for dod minskade med 27% efter fyra ar vs. SOC
(kemoterapi och HDT-ASCT).3?

Yescarta® ar den forsta behandlingen pa nastan 30 ar som
visar en signifikant vinst vad galler totaléverlevnad jamfort
med SOC i denna patientpopulation.?

FORBATTRAD TOTALOVERLEVNAD

Las om CAR T och behandlingsresan | 5 9 AV PATIENTERNA VAR VID LIV
pa www.kitecar-t.se. | EFTER 4 AR VS. 46% MED SOC23

a. Riskratio [HR] 0,73; 95 % KI: 0,54-0,98, stratifierat dubbelsidigt log-rank-test, P-varde = 0,03.?
R/R: Relapserad/refraktar. SOC: Standard of Care. HDT-ASCT: Hégdosterapi (HDT) + Autolog stamcellstransplantation (ASCT).

Referenser: 1. NT-radet. Yescarta (axicabtagen ciloleucel) vid diffust storcelligt B-cellslymfom (DLBCL), 2:a linjens behandling. NT-rédets yttrande till regionerna 2024-01-12.
janusinfo.se/download/18.6dc8258018ce570cce88e318/1705051242144/Yescarta%202L%20DLBCL%202024-01-12.pdf. 2. Yescarta® SmPC 11/2023 . 3. Westin JR, Oluwole OO,
Kersten DB, et al. Survival with Axicabtagene Ciloceucel in Large B-Cell Lymphoma. N EnglJ Med. June 5, 2023. DOI: 10.1056/NEJM0a2301665.

v Detta lakemedel &r foremal for utékad Gvervakning.

YESCARTA® (axikabtagenciloleucel), 0,4-2 x 108 celler infusionsvatska, dispersion. R. EF. ATC-kod: LO1XL03. Indikationer: Behandling av vuxna patienter med
diffust storcelligt B-cellslymfom (DLBCL) och héggradigt B-cellslymfom (HGBL) som recidiverat inom 12 ménader efter avslutad, eller &r refraktart till, forsta linjens
kemoimmunterapi. Behandling av vuxna patienter med recidiverat eller refraktart diffust storcelligt B-cellslymfom (DLBCL) och primé&rt mediastinalt storcelligt
B-cellslymfom (PMBCL), efter tva eller fler linjer av systemisk terapi. Behandling av vuxna patienter med recidiverat eller refraktart follikulart lymfom (FL) efter
tre eller fler linjer av systemisk terapi. YESCARTA-behandling ska initieras och évervakas av halso-och sjukvardspersonal som har erfarenhet av behandling av
hematologiska maligniteter och &r utbildad i administrering och hantering av patienter som behandlas med YESCARTA. Kontraindikationer: Overkanslighet mot
den aktiva substansen eller hjalpamne eller mot gentamicin (eventuella sparrester). Kontraindikationer mot den lymfocytreducerande kemoterapin maste beaktas.
Varningar och férsiktighet: Infusionen ska skjutas upp om en patient har ndgot av féljande tillstand: Kvarst3ende allvarliga biverkningar (sarskilt lungreaktioner,
hjartreaktioner eller hypotoni) inklusive fran féregdende kemoterapier, aktiv okontrollerad infektion, aktiv transplantat-mot-vardsjukdom (graft-versus-host disease,
GVHD). Cytokinfrisattningssyndrom: Nastan alla patienter upplevde nédgon form av CRS. Svar CRS, inklusive livshotande och fatala reaktioner, observerades mycket ofta
med YESCARTA, med en debuttid pd 1 till 12 dagar efter infusionen. Innan en YESCARTA-infusion inleds m3ste minst 1 dos tocilizumab per patient finnas pa plats och
varatillgénglig fér administrering. Behandlingsenheten maste ha tillgdng till ytterligare en dos tocilizumab inom 8 timmar fran varje foregdende dos. Overvaka patienter
dagligen avseende tecken och symtom pd CRS under minst 10 dagar efter infusion vid den kvalificerade kliniken. Rekommendera patienterna att stanna kvar i nérheten
av en kvalificerad klinik under minst 4 veckor efter infusionen och att séka omedelbar Iakarvard om tecken eller symtom pa CRS upptrader vid ndgon tidpunkt. Svara
neurologiska biverkningar, som kan vara livshotande eller fatala, har observerats mycket ofta hos patienter som behandlats med YESCARTA. Behandlingsalgoritmer
har utvecklats fér att lindra CRS och de neurologiska biverkningarna. Patienter maste 6vervakas med avseende pa tecken och symtom pa infektion fére, under och efter
infusion, och behandlas pa lampligt satt. Innehavare av marknadsféringstillstandet: Kite Pharma EU B.V., Nederlanderna. Fér information: Kontakta Gilead Sciences
Sweden AB, 08-505 718 00. Vid férskrivning och fér aktuell information om férpackningar se www.fass.se. Minimiinformation: 07/2023 Baserad pa produktresumé: 07/2023.

\ Kite Gilead Sciences Sweden AB | Hemvarnsgatan 9, SE-171 54 Solna

A GILEAD Company Phone: + 46 (0)8-505 718 00
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CAR-T-CELLTERAPI

[ntensiv utveckling
av CAR-T-cellterapi

CAR-T-cellterapi ar en avancerad behandlings-
form som anvands nar traditionella cancer-
behandlingar inte har tillracklig effekt.
Terapiformen har visat sig kunna saval lindra
som bota cancer. En intensiv utveckling av CAR-
T-cellterapi pagar, bland annat med malsatt-
ningen att kunna tillampa behandlingen pa fler
patientkategorier.

C : AR-T-cellterapi innebir att T-cel-
ler tas ut ur patienten och skickas
till ett laboratorium. Aven done-

rade eller odlade celler kan anvindas. I

laboratoriemiljon omprogrammeras T- I de fall d&
cellerna till aggressiva och mélinriktade NK-celler
celler som, nir de fors tillbaka in i krop- anvands

pen i droppform, attackerar ett specifikt vid behand-
protein pa cancercellerna. An sa linge lingen har

har CAR-T-cellterapi varit framgangsrik biverkning-
for patienter med aggressiva B-cellslym- arna visat sig
fom, akut lymfatisk leukemi, myelom vara betyd-
samt mantelcellslymfom. ligt farre

—Min férhoppning ir att vi framover
ska kunna anvinda CAR-T-cellterapi
redan vid ett forsta aterfall dven for pa-
tienter med aggressiva B-cellslymfom.
Under det kommande aret hoppas vi

ocksd fa mojlighet att anvinda denna
terapiform pd patienter med multipelt
myelom och follikuldrt lymfom, siger
Mats Jerkeman, overlikare inom on-
kologi pa Skanes universitetssjukhus,
professor vid Lunds universitet samt
ordforande i nationella vardprogram-
gruppen for lymfom.

Kostnad och lang tillverkningstid
En utmaning med CAR-T-cellterapi ar
den hoga kostnaden, vilket innebir att
endast noggrant selekterade patienter
kan f3 tillgéng till behandlingen. Den
langa tillverkningstiden, som i dagsla-
get uppgdr till mellan 3 och 4 veckor,
hor ocksa till utmaningarna. Ett projekt
med sjukhusforlagd lokal tillverkning

av CAR-T-celler pagar dock, vilket kan
minska produktionstiden till 1 vecka.
Att identifiera specifika angreppspunkter
for CAR-T-cellerna samt att kringgd den
mikromiljo som skyddar cellerna mot
angrepp fran immunforsvaret okar kom-
plexiteten i forskningen.

Farre biverkningar

Biverkningar som innebdr att patienten
behover sjukhusvard eller intensivvard
utmanar ocksa.

Mats Jerkeman, 6verlakare inom
onkologi p& Skanes universitetssjuk-
hus, professor vid Lunds universitet
samt ordférande i nationella vard-
programgruppen fér Lymfom.

Foto: Skanes universitetssjukhus

—Hyperinflammation och neurotoxi-
citet hor till de forekommande biverk-
ningarna. Aven langsiktig paverkan pa
immunforsvaret forekommer, vilket
innebdr att patienten blir infektions-
kinslig. I de fall di NK-celler anvinds
vid behandlingen har biverkningarna
visat sig vara betydligt firre, vilket ger
goda forhoppningar om att framéver
kunna genomféra cellbaserade behand-
lingar med firre biverkningar, siger
Mats Jerkeman.

Behandla hematologiska maligniteter
Utover onkologiska tillimpningar som
cervixcancer, ovarialcancer och neuro-
blastom, pagdr dven studier som utvir-
derar effekten av CAR-T-cellterapi vid
behandling av autoimmuna sjukdomar,
sasom SLE.

—Jag betraktar mojligheterna som
goda att pd sikt kunna behandla alla ty-
per av hematologiska maligniteter samt
manga typer av solida tumérer med
CAR-T-cellterapi. Vi har dock en bit
kvar innan det kan tillimpas som stan-
dardbehandling av solida tumdrer, siger
Mats Jerkeman.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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Nya behandlingar torebygger
RSV-infektion

RS-virus orsakar arligen epide-
mier bland yngre barn och ar
en av de vanligaste orsakerna
till nedre luftvagsinfektioner
hos barn under ett ar. Hittills
har det saknats behandlings-
alternativ for dessa barn, men
de senaste tva aren har tva nya
lovande forebyggande lakeme-
del mot RS-virus utvecklats.
En ny prognostisk modell kan
dessutom identifiera de barn
som loper storst risk att insjuk-
na allvarligt i RSV-infektion.

ngefar en procent av alla barn
under 1 &r insjuknar i infektion
med respiratoriskt syncitial

(RS) virus, dven kallat RSV, och far si
pass allvarliga andningsbesvir att de
behover sjukhusvard. RS-virus som far
fiste i de nedre luftvigarna kan leda
till lunginflammation eller bronkiolit
med andningsbesvir. RS-virus smit-
tar framforallt som droppsmitta via
direktkontakt. Det saknas idag effektiv
behandling mot RS-virus men vid svdra
luftvagsbesvir dr symtomatisk och un-
derstodjande behandling nodvindig.
De tva nya likemedel som utvecklats
ar dels en antikropp, dels ett vaccin som
ges at modern under graviditeten. Den
monoklonala antikroppen ar langver-
kande, och skyddar mot RSV-infektio-
ner i ungefir 6 manader och behover
bara ges en ging infor sdsongen.

Prognosmodell identifierar barn
Forskare vid Nya barnsjukhuset i Hel-
singfors, Finland har skapat en prog-
nosmodell som kan forutse risken for
sjukhusvard vid RS-virus. Modellen har
testats och validerats med svenska data.
Enligt studien loper for tidigt fodda
barn, barn med vissa medfodda sjukdo-
mar och barn med syskon i forskoleal-
der storst risk for RSV-infektioner.
—Med vér prognostiska modell kan
dessa likemedel ges till ritt patienter,
vilket kan férebygga sjukhusvard och
komplikationer, siger Catarina Alm-
qvist Malmros, professor vid institu-
tionen for medicinsk epidemiologi och
biostatistik (MEB) p& Karolinska Insti-

Catarina Almqvist Malmros, professor vid
institutionen fér medicinsk epidemiologi
och biostatistik pa Kl och 6verlakare i barn-
medicin vid Astrid Lindgrens barnsjukhus.

Foto: Gustav Mértensson

tutet (KI) och éverlikare i barnmedicin
pad Astrid Lindgrens barnsjukhus. Hon
ar dven en av forskarna bakom den
prognostiska modellen.

—Kunskapen fran studien anvinds i
viss utstrackning redan i dagsliget. Mo-
dellen har hjilpt oss att forutspa vilka
barn som l6per storst risk att bli svart
sjuka till f6ljd av RS-virus vilket har
varit viktigt for att prioritera dessa nya
lovande likemedel. Vir férhoppning ar
att vi pa ett kostnadseffektivt sitt ska
minska sjukdomsbérdan och vardkost-
naderna for barn med RS-virusinfektion
som ofta behover sjukhusvard och dr en
stor belastning for barnsjukvarden un-
der vinterhalvéret, siger Samuel Arthur
Rhedin, ST-likare i barnmedicin vid
Sachsska barnjukhuset och post-doc vid
MEB, KI och en av forskarna bakom
studien.

Flera nya likemedel pa gang
—Idag ges forebyggande behandling
mot RS-virus till ett mindre antal sma

Var forhopp-
ning ar att vi
ska minska
sjukdoms-
bordan och
vardkost-
naderna for
barn med
RS-virusin-
fektion

barn med svira underliggande sjukdo-
mar som gor att de l6per storst risk att
bli svart sjuka av infektionen. Denna
behandlingsstrategi bidrar dock inte
till att forebygga sjukhusbordan pa
samhiillsniva eftersom den storsta pa-
tientgruppen som behover sjukhusvard
pa grund av RSV ir tidigare friska
barn under 3 manader med aldre sys-
kon i forskoledlder, siger Catarina
Almqgvist Malmros.

For ndrvarande pagar flera studier
som utvarderar ytterligare behandlingar
och vaccin mot RS-virus.

—De nya likemedlens potential att
minska sjukdomsbérdan och forbattra
barnhilsan dr hog. En utmaning ar att
dessa nya likemedel dr kostsamma, vil-
ket gor det dn viktigare att pd ett effek-
tivt sdtt kunna identifiera de patienter
som dr i storst behov av likemedelsbe-
handling, avslutar Catarina Almqvist
Malmros.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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ABRYSVO. Rx. EF. Vaccin mot respiratoriskt syncytievirus (bivalent, rekombinant). Pulver och vatska till injektionsvatska, I6sning. Efter beredning innehaller en
dos (0,5 ml) 60 mikrogram stabiliserat prefusion F-antigen fran RSV-subgrupp A och 60 mikrogram stabiliserat prefusion F-antigen fran RSV-subgrupp B (RSV-antigen).
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eftersom blodning eller uppkomst av blamarken kan forekomma efter intramuskular administrering till dessa personer. Effekt och sakerhet for vaccinet har inte utvard-
erats for personer med nedsatt immunférsvar, inklusive personer som far immunsuppressiv behandling. Effekten av Abrysvo kan vara lagre hos personer med
nedsatt immunforsvar. Abrysvo har inte studerats hos gravida innan gestationsvecka 24. Eftersom spadbarnets skydd mot RSV beror pa 6verforing av antikroppar
fran modern via placenta ska Abrysvo administreras mellan gestationsvecka 24 och 36. Liksom med alla vacciner utvecklas inte ett skyddande immunsvar hos alla
vaccinerade personer. For ingaende beskrivning av varningar och forsiktighet, se www.fass.se. Datum fér 6versyn av produktresumén: 08/2023. Pfizer, www.pfizer.se
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[nnovativ teknologi accelererar
lakemedelsutveckling

Innovativa teknologiplattfor-
mar som mRNA, genomik,
proteomik och kvantkemi, kan
accelerera utvecklingsproces-
sen av nya diagnosmetoder,
mediciner och vacciner. Okad
tillgang till halsodata kan aven
starka Sveriges position som
Life Science-nation, enligt
Malin Parkler.

Orra aret var ett ar da den svens-
F ka likemedelsutvecklingen yt-

terligare accelererade i takt med
modern teknik och tillgang till stora
mangder data, siger Malin Parkler, Sve-
rigechef pa Pfizer och ordférande i Lif,
branschorganisationen for forskande
lakemedelsforetag.

P4 senare tid har flera nya plattfor-
mar for likemedelsutveckling utveck-
lats, bland annat mRNA, genomik,
proteomik och kvantkemi. Dessa inno-
vativa plattformar har omfattande
potential att effektivisera processen for
allt fran lakemedelsidentifiering till till-
verkning.

Effektiviserar likemedelsutveckling
Al ar ett hett amne i den medicinska
forskningen. Idag anvinds Al bland an-
nat for att automatisera och forbittra
manga av likemedelsutvecklingens
processer samt analysera stora mingder
data for att identifiera nya likemedels-
kandidater, avvikelser i studier eller
identifiera behandlingsmonster.

—Det kan leda till utveckling av ef-
fektivare och sikrare likemedel, samt
nya mojligheter for utveckling av like-
medel for svirbehandlade sjukdomar,
sager Malin Parkler.

EU-kommissionen har presenterat
ett forslag till ny lakemedelslagstift-
ning som kommer att ha en avgorande
inverkan pd innovations- och konkur-
renskraften for forskning och likeme-
delsutveckling i Europa. Lif ser ett stort
behov av ett moderniserat EU-regel-
verk.

Minskar konkurrenskraft
—EU-kommissionens 6vergripande
malsdttningar dr viktiga: att skapa en
mer jamlik tillgang till nya likemedel
mellan medlemslanderna och starka

Malin Parkler, Sverigechef pa
Pfizer och ordférande i Lif.

Foto: Jenny Ohman/Nordic Life Science

EU for FoU-investeringar och langsik-
tig konkurrenskraft. Den metod som
foreslagits for att minska ojamlik like-
medelstillgdng forsimrar likemedelsfo-
retagens incitament for innovationskraft
och utveckling, siger Malin Parkler.

EU foreslar en forkortning av data-
skyddstiden med tva dr, vilket Lif menar
kommer att paverka EU:s konkur-
renskraft negativt och innebira att EU
halkar efter andra varldsdelar nar det
kommer till forskning, utveckling och
produktion av nya likemedel.

—Sverige behover ett robust eko-
system och ett innovationsinriktat re-
gelverk som sikrar tillgangen till nya
likemedel, siger Malin Parkler.

Halsodata banar vag for forskning
Lif verkar dven for att oka Life Science-
sektorns tillgang till hilsodata, bland
annat via ett lagutrymme dir hilsodata
pa ett sdkert sitt kan nyttjas for bade
offentlig och privat forskning. En ny
lagstiftning ska ge likemedelsbolagen
mojlighet att nyttja hilsodata for sekun-
ddranvindning.

- Tillgangen till hdlsodata ar funda-
mental for forskning och utvecklingen

Tillgdngen
till halsodata
ar funda-
mental for
forskning
och utveck-
lingen av
nya, mer
precisa och
effektiva be-
handlingar

av nya, mer precisa och effektiva be-
handlingar. Analys av stora miangder
data kan bana vig for nya innovationer
och likemedelsutvecklingen, siger Ma-
lin Parkler.

Sekundiranvindning av hilsodata
Regeringen har latit utreda hur moj-
ligheterna till sekunddranvindning av
hilsodata kan forbittras, en viktig kom-
ponent i arbetet med att starka hilso-
och sjukvérden. Ett av de huvudsakliga
forslagen dr att hilso- och sjukvarden
ska fa rattsligt stod for att anvinda per-
sonuppgifter fran en patient for vard av
andra patienter, vilket dr positivt.

Utredningen innehdller dven forslag
som ska gora det smidigare for aktorer
inom offentlig forskning att fa tillging
till hidlsodata genom att patienter, nar
de samtycker till att delta i en studie
samtidigt kan godkidnna en forenklad
atkomst av de insamlade uppgifterna
vid framtida klinisk forskning. Det sak-
nas dock lagstiftningsforslag som ger
Life Science-foretagen 6kad mojlighet
till vidareanvandning av hilsodata.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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Svensk lakemedelsutveckling
star sig starkt globalt

Den svenska lakemedelsbolagssektorn bestar av manga sma
bolag med tydlig forankring i akademisk forskning. Samtidigt
star den svenska life science-industrin stark, med ett dkat
antal lakemedelsprojekt under utveckling. Avancerade terapier
ar pa frammarsch pa bekostnad av biomolekylerna, medan
smamolekylerna star stabilt i den svenska pipelinen.

T et framgar av branschorg-
D anisationen SwedishBIO:s
kartlaggning av den svenska
lakemedelsutvecklingen. De publicerar
vart tredje dr the Swedish Drug Disco-
very and Development Pipeline Report,
en unik kartliggning av den likeme-
delspipeline som drivs av foretag med
huvudkontor i Sverige. Den senaste
rapporten publicerades 2023 och inklu-
derar 159 likemedelsbolag med huvud-
kontor i Sverige. Rapporten ger en bade
detaljerad och 6évergripande bild av den

TERAPIOMRADEN:

Terapiomraden for de 506
lakemedelsprojekten:

Onkologi 32 %

Neurologi 16 %

Autoimmuna sjukdomar/immunologi 11 %
Endokrinologi/metabolism 8 %
Infektionssjukdomar 7 %
Kardiovaskulara sjukdomar 5 %
Dermatologi/sarlakning 4 %
Luftvagssjukdomar 3 %
Mag-tarmsjukdomar 2 %
Nefrologi/urologi 2 %
Hematologi 2 %

Obstetrik, gynekologi 1%

Ovriga omréden 7 %

FORDELNING MODALITET:

Fordelning modalitet for
lakemedelsprojekten:

Smé molekyler 59%
Biomolekyler 28%

Cell- och genterapier/ATMP 12%
Ovriga1%

svenska likemedelsutvecklingen och
likemedelsbolagen som bedriver forsk-
ning och utveckling.

— Sverige har en lang historia som
global exportor av vetenskaplig och
terapeutisk innovation. Inhemska like-
medelsbolags samlade innovationspipe-
line bestar i dagslaget av 351 likemedel,
vilket r fler in manga andra europe-
iska ldnder, siger Maja Neiman, science
director pd SwedenBIO.

Onkologi och neurologi
Hela 56 procent av de svenska like-
medelsbolagen har knoppats av fran
akademin eller sjukvarden. Onkologi
och neurologi ir de vanligast férekom-
mande kliniska utvecklingsomrddena
i svensk likemedelsutveckling. Flest
kliniska utvecklingsprojekt, 59 procent,
ror sma molekyler, med biomolekyler
pd en andraplats med 28 procent. Ande-
len cell- och genterapeutiska utveck-
lingsprojekt har 6kat sedan SwedenBIO
gav ut sin senaste rapport 2020 och star
nu for 12 procent av det totala antalet
kliniska utvecklingsprojekt.

— Sverige har ocksé en av de hog-
sta andelarna likemedelskandidater
i prekliniskt skede i Europa. Sddana
kandidater dr langt ifran att utvecklas
till godkianda likemedel for patien-
ter pa grund av risker i FoU och linga
utvecklingstider. En vixande nirvaro
inom bioteknisk forskning i tidiga ske-
den dr dock en positiv indikator for det
svenska innovationsekosystemet, siger
Maja Neiman.

Maja Neiman,
science director
pé SwedenBIO.

Foto: Eva Garmendia

Sverige har
en av de hog-

Manga mindre likemedelsbolag sta andelarna

Aven om den svenska likemedelspipeli- 1akemedels_
nen dr stark sa attraherar den endast en kandldat'er
brakdel av finansieringen pa den euro- 1 prethISkt
peiska marknaden. Trots vixande pipe- skede i Eu-
lines har svenska likemedelsforetag inte ~ TOpa

kunnat matcha finansieringsnivan fran
sina europeiska kollegor. Maja Neiman
betonar att Sverige behover attrahera
fler life science-investerare.

—Sveriges pipeline priglas av mang-
fald, ledd av ett stort antal mindre
bioteknik- och likemedelsbolag med
ett gemensamt brett forskningsfokus.
Svenska likemedelsforetag fyller sina
pipelines med internt upptackta till-
gangar som kommer att bli framtidens
terapeutiska genombrott allteftersom
den banbrytande vetenskapen fortskri-
der. Detta kontrasterar de mogna like-
medelsledda linderna som Schweiz och
Danmark, som ar mer beroende av ex-
tern innovation och inlicensiering, siger
Maja Neiman.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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VABYSMO

faricimab injection 6 mg

VABYSMO (faricimab) ar en bispecifik antikropp med bade
VEGF-A och Angiopoietin-2 (Ang-2) som malmolekyler.!?

VABYSMO ar avsett for behandling av vuxna patienter med:
neovaskular (vat) aldersrelaterad makuladegeneration (vat AMD)
synnedsattning orsakad av diabetesmakuladdem (DME)!

Genom att hamma bade
vaskular endotelial
tillvaxtfaktor A (VEGF-A)

och angiopoietin-2 (Ang-2)
minskar VABYSMOY vaskulir
permeabilitet och inflammation,
hammar patologisk angiogenes
och aterstaller vaskular
stabilitet.*

78% av patienterna med vat
AMD och 78% av patienterna
med DME uppnadde ett
behandlingsintervall pa 12 eller
16 veckor efter 2 ars behandling
med VABYSMO.>6

Skanna QR-koden for att fa mer
information om VABYSMO eller
for att bestalla material till dig
och dina patienter.

Roche AB, Box 1228, 17123 Solna
www.roche.se

Godkannandet av VABYSMO baseras pa
resultaten fran fyra fas 3-studier fordelade

pa vat AMD (TENAYA & LUCERNE) respektive

DME (YOSEMITE & RHINE) med totalt
3220 patienter.

Effekt avseende anatomi och synskdrpa.
Genomsnittlig minskning av central retinal
tjocklek (CST) och genomsnittlig forandring
av bast korrigerad synskarpa (BCVA) fran

studiestart till besdken for primart effektmatt,

hos patienter behandlade med VABYSMO
upp till var 16:e vecka, var jamforbar med de
som observerades for jamforelseldkemedlet

aflibercept var 8:e vecka. Reduktionen av CST
och synforbattringarna kvarstod till och med

ar2!

Vat AMD

Effektduration efter 2 ar, hos patienter behandla-
de upp till Q16W med VABYSMO 6mg. Samman-

slagna data for TENAYA & LUCERNE ®

Referenser
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Hammar neo-
vaskularisering och
minskar vaskulart
lackage®*

Anti-Ang-2

DME

Effektduration efter 2 ar, hos patienter behandlade
upp till Q16W med VABYSMO 6mg. Sammanslagna
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VABYSMO (faricimab), 120 mg/

ml injektionsvatska, lsning. Endast
avsedd for intravitreal anvandning. Rx,

EF, SOTLAO9, Humaniserad bispecifik
antikropp riktad mot angiopoietin-2 (Ang-
2) och vaskular endotelial tillvaxtfaktor A
(VEGF-A). Indikationer: neovaskular (vat)
aldersrelaterad makuladegeneration (vat
AMD), synnedsattning orsakad av diabetiskt
makuladdem (DME). Kontraindikationer:
oOverkanslighet mot den aktiva substansen
eller mot ndgot hjalpamne. Aktiva eller
misstankta okulara och periokulara
infektioner. Aktiv intraokular inflammation.
Varningar och férsiktighet: endoftalmit,
intraokular inflammation, regmatogen
nathinneavlossning, nathinneruptur och
iatrogen traumatisk katarakt. Overgdende
okning av intraokulart tryck eller ett
intraokulart tryck pa 230 mm Hg. Fertila
kvinnor ska anvanda effektiv preventivmetod
under behandling och i minst 3 manader

efter den sista intravitreala injektionen av
faricimab. For fullstandig information, se fass.se.
Datum for produktresumé 2023-06-22.

VDetta lakemedel ar foremal for utdkad
overvakning. Detta kommer att géra det mojligt
att snabbt identifiera ny sakerhetsinformation.
Halso- och sjukvardspersonal uppmanas att
rapportera varje misstankt biverkning. Rappor-
teringen ska goras till Lakemedelsverket
www.lakemedelsverket.se eller Roche via sveri-
gesafety@roche.com eller telefon 08-72612 00.
Vid fragor kontakta Roche medicinsk
information via vaxel 08-72612 00 (telefontid
08.00-17.00) eller epost: sverige.medinfo@
roche.com.
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Viktiga behandlings-
framsteg mot AMD

Aldersférandringar i gula flack-
en, aldersrelaterad makuladege-
neration, kan orsaka bestdende
synnedsattningar. | aldersgrup-
pen 75 plus har uppskattnings-
vis 25 procent varierande grad
av aldersforandringari gula
flacken. Viktiga framsteg har
gjorts i behandlingen av saval
vat som torr aldersrelaterad
makuladegeneration.

olksjukdomen aldersrelaterad
F makuladegeneration, AMD, ar

den vanligaste orsaken till syn-
nedsittning hos dldre manniskor i
vastvirlden. Drygt 3 000 individer diag-
nostiseras drligen med den vata formen
av AMD i Sverige. Motsvarande siffra
for allvarligare torr AMD ir 1 500 in-
divider, siger Anders Kvanta, professor
vid Karolinska Institutet och éverldkare
vid S:t Eriks 6gonsjukhus.

AMD drabbar det centrala seendet
och gor det ofta svart for individen att
exempelvis kdnna igen ansikten eller
ldsa liten text.

—Den véta typen av AMD ar mest
aggressiv. Den orsakar ett 6dem i gula
flicken som vanligtvis behandlas med
bromsande likemedel, proteinbaserade
substanser som injiceras in i 6gat. Be-

handlingen behéver upprepas med en
eller ett par manaders intervall, siger
Anders Kvanta.

Nathinneceller med stamceller
Anders Kvanta leder ett samarbetspro-
jekt som anvinder differentierade em-

Anders Kvanta, pro-
fessor vid Karolinska
Institutet och dver-
lakare vid S:t Eriks
ogonsjukhus.

Foto: Johanna Hanno/
S:t Eriks 6gonsjukhus

Framover
kommer Al
iform av
avancerad
avbildnings-
analys att
spela en stor
roll

bryonala stamceller for att ersitta doda
nithinneceller dir en klinisk ”first-in-
human”-studie pa avancerad torr ma-
kuladegeneration projekteras.

—Torr AMD ir en neurodegenera-
tiv sjukdom som innebir att vissa av
nathinnans celler dor. Vi producerar
nithinneceller med hjilp av stamcel-
ler. Ambitionen dr att dessa nathinne-
celler ska transplanteras till patienten
och dirigenom aterskapa gula flickens
funktion, siger Anders Kvanta.

Genombrott i behandlingen
Forskningen inom makulabehandling
ar mycket intensiv och vi kan forvinta
oss fler behandlingsalternativ i fram-
tiden.

- For patienter med torr AMD har
bromsmediciner som kan fa sjukdoms-
torloppet att bromsa in med uppemot
30 procent godkints i USA och inom
kort dven i Europa. Det ir ett viktigt
genombrott for denna patientgrupp.
Framover kommer Al i form av avance-
rad avbildningsanalys att spela en stor
roll nir nya behandlingar for torr AMD
utvecklas, siger Anders Kvanta.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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Fler kan opereras vid lungcancer

Endast en mindre andel av all
lungcancer lampar sig for kirur-
gi. Men med nya behandlings-
metoder kan allt fler patienter
opereras. Ocksa nar lungcan-
cern ar inoperabel kan den nu-
mera ofta hallas i schack under
lang tid.

ftersom merparten av lungcancer
E diagnostiseras i ett sent stadium

kan bara omkring 30 procent av
lungcancerpatienterna erbjudas opera-
tion i kurativt syfte. Av dessa blir cirka
hélften varaktigt botade. Det har fram
till nyligen framfor allt gillt patienter
som diagnostiserats i stadium 1 och
2, ddr tumoren ar begriansad. Men pa
senare tid har neoadjuvant behandling,
det vill siga behandling som ges fore
operation, utdkat andelen patienter
som kan ha nytta av kirurgi. Nu kom-
mer oftare patienter med lungcancer i
stadium 3A, dir cancern har spridit sig
till omradet mellan lungorna, att kunna
erbjudas operation.

—Det ér ett stort framsteg inom
lungcancerbehandling och betyder att
fler patienter kan erbjudas operation
med botande intention. Tidigare har
dessa patienter enbart behandlats med
cellgifter och/eller strdlbehandling for
att bromsa sjukdomsforloppet, berittar
Anders Vikstrom, overlikare pa Lung-
kliniken vid Linkopings universitets-
sjukhus.

Rensar mikrospridning

Den neoadjuvanta behandlingen bestar
av cytostatika kombinerat med im-
munterapi alternativt enbart malstyrda

Anders Vikstrom,
Sverlakare pa Lungkli-
niken vid Linkopings
universitetssjukhus.
Foto: Sebastian Szulfer

wavr il

Vi hoppas
kunna bota
betydligt fler
av dem som

opereras

likemedel, som rensar den mikrosprid-
ning av tumorceller som ofta har skett
i den hdr gruppen av patienter. Det ar
fortfarande ett sd nytt angreppssatt

att man dnnu inte har langtidsuppfolj-
ningar, men Anders Vikstrom ar opti-
mistisk.

—Idag har vi en godkind neoadju-
vant behandling som kombinerar cell-
gifter med immunoterapi. I vissa fall
har man sett en komplett respons. Hur
overlevnaden i den hir gruppen blir
pd lang sikt aterstdr att se, men det ser
lovande ut och vi hoppas kunna bota
betydligt fler av dem som opereras. Vi
invintar ocksd resultat fran fyra stora
studier ddr man ger cytostatika och im-
munterapi som neoadjuvant behandling
och immunterapi efter kirurgi, siger
han.

Vissa patienter med begransat an-
tal metastaser kan nu ocksa erbjudas
potentiellt botande behandling genom
tilligg av lokalbehandling mot meta-
staserna.

— Aven till de patienter som vi inte
kan erbjuda botande behandling kan

vi nu med kombinationer av cytostat-
ika, immunonkologiska och maélstyrda
likemedel erbjuda bra behandling.
Lungcancern blir allt mer en kronisk
sjukdom, dir patienten lever linge med
bibehéllen god livskvalitet, berdttar An-
ders Vikstrom.

Intensiv forskning

I framtiden kommer olika kombina-
tionspreparat, sa kallade antibody drug
conjugates, dir antikroppar kombi-
neras med aktiva cancerlikemedel att
bli allt vanligare. D4 identifierar man
receptorer pa cancercellen och designar
antikroppar som laddas med cancerli-
kemedel och som soker sig till tumor-
cellerna.

Vaccination i tidiga stadier for att
aktivera immunsystemet dr ocksd en
tankbar behandling.

—Det finns fd tumortyper ddr det
pdgér sd intensiv forskning, siger An-
ders Vikstrom. Vi star bara i borjan av
utvecklingen.

TEXT: CRISTINA LEIFLAND
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1 OPDIVO Produktresumeé 26 oktober 2023.

2 Carbone et al. First-line (1L) nivolumab (NIVO) + ipilimumab
(IP1) + chemotherapy (C) vs C alone in patients (pts) with
metastatic NSCLC (mNSCLC) from CheckMate 9LA:

4-y clinical update and outcomes by tumor histologic
subtype (THS). ASCO 2023. Poster discussion. LBA9023.

OPDIVO" (nivolumab) 10 mg/ml koncentrat till infusionsvatska, 16s-
ning. Antineoplastiska medel, monoklonala antikroppar, ATC-kod: L01-
FFO1. Indikationer: Opdivo &r indicerat for behandling av vuxna med:
« metastaserande icke-smacellig lungcancer vars tumarer

varken har sensibiliserande EGFR-mutation eller ALK-trans-

lokation, forsta linjens behandling i kombination med Yervoy

och tva behandlingscykler platinabaserad kemoterapi

d Bristol Myers Squibb

Overlevnaden vid 4 ar for alla randomiserade patienter var 21% fér OPDIVO + YERVOY +2 cykler
kemoterapi vs 16% for kemoterapi. Median 0S var 15,8 vs 11,0 manader. HR 0,77 (95% Cl: 0,63 - 0,87).2

« lokalt avancerad eller metastaserande icke-smacellig lung-
cancer efter tidigare kemoterapi

« resektabel ickesmacellig lungcancer med hog risk for aterfall
vars tumarer har PD-L1-uttryck 21%, neoadjuvant behandling i
kombination med platinabaserad kemoterapi

« icke-resektabelt malignt pleuramesoteliom, férsta linjens
behandling i kombination med Yervoy

Varningar och forsiktighet: Behandling ska initieras och évervakas av
specialistlakare med erfarenhet av cancerbehandling. Immunrelater-
ade biverkningar: Opdivo ar associerat med immunrelaterade biverk-
ningar som kan paverka flera system i kroppen samtidigt. Fall med
dadlig utgang har forekommit. Tidig diagnos av dessa och lamplig be-
handling ar nédvandig for att minimera livshotande komplikationer.
Baserat pa biverkningens allvarlighetsgrad, ska uppehall med Opdivo
eller kombinationsbehandling med Opdivo géras och kortikosteroid-
eradministreras. Patienter bor évervakas kontinuerligt (i minst 5 man-
ader efter sista dosen) da en biverkning kan ske nar som helst under
eller efter avslutad behandling. Immunrelaterade biverkningar intraf-
fade med hagre frekvens nar Opdivo administrerades i kombination
med Yervoy jamfért med Opdivo som monoterapi. Andra viktiga varn-
ingar och férsiktighetsatgdrder: Kan éka avstotningsrisken hos organ-
transplanterade patienter. Allvarliga infusionsreaktioner har rappor-
terats. Interaktioner: Anvandning av systemiska kortikosteroider och
annan immunsuppressiv behandling bor undvikas fére start av Opdi-
vo pa grund av dess mojliga paverkan pa den farmakodynamiska ak-
tiviteten. Icke-smdcellig lungcancer efter tidigare behandling med kermo-
terapi: Innan behandling av patienter med samre prognostiska fak-
torer och/eller aggressiv sjukdom, ska ldkaren dvervdga den fordrojda
effekten av Opdivo. Férpackningar: 1injektionsflaska om 4 ml, 10 ml,
12 ml eller 24 ml. Ovrig information: Rx, EF. For fullstandig informa-
tion, se www.fass.se. Baserad pa produktresumé: 26 okt 2023. Bristol
Myers Squibb, Tel. 08-704 71 00, www.bms.com/se

immunonkologi.se / opdivopatient.se
JAN 2024 7356-SE-2400002

YERVOY" (ipilimumab) 5 mg/ml koncentrat till infusionsvatska, l6s-
ning. Antineoplastiska medel, monoklonala antikroppar, ATC-kod: LO1-
FX04. Indikationer: Yervoy &r indicerat for behandling av vuxna med:
« metastaserande icke-smacellig lungcancer vars tumérer varken
har sensibiliserande EGFR-mutation eller ALK-translokation, forsta
linjens behandling i kombination med Opdivo och tva behandlings-
cykler platinabaserad kemoterapi.
« icke-resektabelt malignt pleuramesoteliom i kombination med
Opdivo som forsta linjens behandling

Varningar och férsiktighet: Behandling ska initieras och 6vervakas av
specialistlakare med erfarenhet av cancerbehandling. Immunrelater-
ade biverkningar: Yervoy &dr associerat med inflammatoriska biverk-
ningar till foljd av forhojd eller alltfor hég immunaktivitet (immun-
relaterade biverkningar). Fall med dodlig utgang har férekommit. Tidig
diagnos av dessa och lamplig behandling ar nédvandig fér att mini-
mera livshotande komplikationer. Baserat pa biverkningens allvarlig-
hetsgrad, ska uppehall med Yervoy eller kombinationen av Yervoy och
Opdivo goras och kortikosteroider administreras. Patienter bor dver-
vakas kontinuerligt (i minst 5 manader efter sista dosen) da en biverk-
ning kan ske nar som helst under eller efter avslutad behandling. Im-
munrelaterade biverkningar intraffade med hogre frekvens nar Opdi-
vo administrerades i kombination med Yervoyjamfart med Opdivo som
monoterapi. Andra viktiga varningar och férsiktighetsatgdrder: Yervoy
ska undvikas hos personer med allvarlig aktiv autoimmun sjukdom och
kan 6ka avstétningsrisken hos organtransplanterade patienter. Allvar-
liga infusionsreaktioner har rapporterats. Interaktioner: Anvandning
av systemiska kortikosteroider och annan immunsuppressiv behand-
ling bor undvikas fére start av Yervoy pa grund av dess mojliga paverk-
an pa den farmakodynamiska aktiviteten. Férpackningar: 1injektions-
flaskaom10mleller40ml. Gvriginformation: Rx, EF. For fullstandigin-
formation, se www.fass.se. Texten &r baserad pa produktresumé: 21
sep 2023. Bristol Myers Squibb, Tel. 08-704 71 00, www.bms.com/se
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God prognos tor HER2-
positiv brostcancer

Brostcancer har idag vanligt-
vis en mycket god prognos och
aven typer som tidigare haft
ett samre utfall kan nu ofta
behandlas framgangsrikt. Det
galler inte minst HER2-positi-
va tumorer.

rostcancer kan delas in i tre
B huvudgrupper. Den vanligaste,

70-80 procent av all brost-
cancer, dr hormonkanslig och drivs
av ostrogen och/eller progesteron.
HER2-positiv brostcancer utgor 15-20
procent av fallen och den kan vara an-
tingen hormonkinslig eller inte. Den
kannetecknas av att finns ett speciellt
protein, HER2, pd tumorcellernas yta.
Ombkring 10 procent av brostcancer
ar trippelnegativ och saknar recepto-
rer for sdval HER2 som 6strogen och
progesteron.

Behandling med antikroppar

Fram till for ungefir 20 ar sedan hade
HER2-positiv brostcancer en simre
prognos eftersom dessa tumorer ofta
har en snabbare och aggressivare till-
vixt. Nu finns emellertid malinrik-

tad antikroppsbehandling som verkar
genom att blockera receptorerna pa
tumorens yta: trastuzumab och pertu-
zumab. De senaste dren har det dven
kommit sa kallade antikropp—cytostati-
kakonjugat, dir effekten kommer fran
béade antikroppen riktad mot HER2
och den cytostatika som levereras till
canceromradet. Det finns ocksa ett antal
tyrosinkinashimmare som har sin effekt
pa HER2-receptorn.

—Dessa likemedel har revolutio-
nerat behandlingen av HER2-positiv
brostcancer. Om cancern uppticks
tidigt dr prognosen oftast vildigt god
och 6verlevnaden i paritet med andra,
mindre aggressiva former, berdttar Anne
Andersson, medicine doktor och 6verli-
kare vid onkologiska kliniken pa Norr-
lands universitetssjukhus i Umea.

Testas for HER2

Idag testas alla brostcancertumorer

for HER2-status, dir de som betraktas

som HER2-positiva kan behandlas med
HER2-riktad behandling bade vid tidig
och metastaserad brostcancer.

Anne Andersson, medicine
doktor och 6verlékare vid
onkologiska kliniken pa
Norrlands universitets-
sjukhus i Umea.

Om cancern
upptacks
tidigt ar
prognosen
oftast val-
digt god och
6verlevnaden
1 paritet med
andra, min-
dre aggressiva
former

—Det finns mycket som tyder pa att
patienter med ldga nivder av HER2
ocksd skulle kunna ha nytta av ett av
antikropp—cytostatikakonjugaten vid
metastaserad cancer, men dir har vi
dnnu inte fatt nagot beslut fran TLV,
Tandvdards- och likemedelsformansver-
ket, siger Anne Andersson.

Sett stora framsteg

Under sina 22 dr som kliniskt verksam
onkolog har hon sett stora framsteg inom
all bréstcancerbehandling, med stadigt
minskad dédlighet. Den relativa tiodrs-
&verlevnaden dr idag 88 procent. Aven
vid spridd cancer och aterfall gar det ofta
att halla sjukdomen i schack i flera ar.

- Vi gar mot en alltmer individualise-
rad och precis behandling och det pagar
mycket forskning. Exempelvis stude-
rar forskare i Uppsala om DT/PET-
scanning kan anvindas for diagnostik
och utvirdering efter behandling av

HER2-positiva tumorer. Nir det géller
trippelnegativ brostcancer anvinds nu,
férutom cytostatika, immunterapi och
antikropps—cytostatikakonjugat, men
forhoppningen dr att nya likemedel
kommer som ska vara annu effektivare,
sdger Anne Andersson.

Tidig diagnos avgorande

Typ av brostcancer ér viktiga bade
prognostiskt och vid val av behandling,
men grad och stadium vid diagnos ar
annu viktigare prognostiska faktorer
vid tidig brostcancer.

- Tidig diagnos ir avgorande och
idag uppticks hilften av all brostcancer
vid mammografiscreening. En stor andel
av dem som drabbas ar 6ver 75 ar och
darfor finns all anledning att se 6ver
nuvarande dldersgrins for mammografi,
avslutar Anne Andersson.

TEXT: CRISTINA LEIFLAND
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vid behandling av
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TUKYSA® i kombination med trastuzumab
och kapecitabin férlanger signifikant
median PFS och 0S i HER2CLIMB-studien™?®
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Kontrollgrupp: Placebo i kombination med trastuzumab
och kapecitabin.
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PFSutvarderadeside férsta 480 randomiserade patienterna. # ITT-populationen(N=612)inkluderade fler patienter &n populationen for priméart effektmatt for att sakerstallaatt det fanns tillrackligt
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Battre diagnostik och
behandling mot brostcancer

De precisionsmedicinska
framstegen i diagnostiken
och behandlingen av brost-
cancer skapar forutsattningar
for en intensiv precisions-
medicinsk utveckling. Al och
genexpressionsanalys har stor
potential att oka kunskapen
om tumorens egenskaper,
vilket i sin tur underlattar att
ordinera ratt individbaserad
behandling.

iotusen individer i Sverige diag-
| nostiseras arligen med brostcan-

cer, den vanligaste cancerformen
bland kvinnor. Mammografi bidrar till
att fler brostcancerfall uppticks tidigt,
vilket har minskat mortaliteten. Bristen
pa rontgenlikare gor att Al-teknologi
kan spela en nyckelroll i att identifiera
fler tumorer i ett tidigt skede. Theodoros
Foukakis, docent vid institutionen for
onkologi-patologi pa KI och overlikare
i onkologi pa brostcentrum vid Karo-
linska universitetssjukhuset, leder ett
forskningsprojekt med ambitionen att
utveckla Al-modeller som kan bedéma
aterfallsrisken vid brostcancer.

— Genom att kombinera och analy-
sera flera olika datakillor, exempelvis
patologibilder, rontgenbilder och mole-
kyldra tumoranalyser, kan Al hjilpa oss
att identifiera fler brostcancerpatienter
pa ett tidigt stadium och vara ett virde-
fullt verktyg for att bedoma patientens
aterfallsrisk. Al-analyserna kan dven
Oka kunskapen om tumorens egenska-
per och ddrmed utgora ett betydelse-
fullt underlag vid val av behandling,
sdger han.

Genexpressionsanalys
Genexpressionsanalys ir ytterligare en
metod som kan oka likares kunskap
om brostcancertumorers egenskaper,
vilket gor dem lattare att kategorisera.
Ju mer kunskap behandlande likare
har om tumoren, desto storre dr san-
nolikheten att kunna erbjuda effektiv
individanpassad behandling. Det hand-
lar i slutinden om att utveckla battre
metoder for att forutsdga patienternas
behandlingssvar. Det kan i sin tur mini-
mera 6verbehandling som i méanga fall
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Theodoros Foukakis, docent vid institu-

tionen fér onkologi-patologi pd Kl och 'l'
¥

Sverlakare i onkologi pa brostcentrum
vid Karolinska universitetssjukhuset.

Foto: loanna Markaki

medfor besvirande biverkningar och
omfattande vardkostnader. Aven vidare-
utveckling av genomiska analyser av
arvsmassa och tumorers genuttryck kan
generera mer information om patientens
prognos och behandlingsméjligheter.

Storskaliga medicinska framsteg

De senaste decennierna har storskaliga
medicinska framsteg paverkat brostcan-
cerdrabbades 6verlevnad och livskvali-
tet. Nya typer av behandlingar utvecklas
nu med flera olika inriktningar.

—Ett spannande genombrott dr en
relativt ny behandlingsprincip med sd
kallad antikroppscytostatikakonjugat,
dir en cytostatikamolekyl kopplas ihop
med en mdlinriktad antikropp som
riktas mot ett protein som férekom-
mer i cancercellerna. Det innebir att
brostcancern kan behandlas utan att
kroppens ovriga celler paverkas, siger
Theodoros Foukakis.

Immunmodulerande behandlingar
Intressant utveckling pdgér dven vad
giller utvecklingen av immunmodu-
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Det finns en
stor potential
att oka for-
stdelsen for
hur immun-
systemet
interagerar
med tumoren
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lerande likemedel som redan ingér i
behandlingsarsenalen pd manga hall.
Immunterapi har bland annat varit ett
virdefullt behandlingsalternativ for
ménga patienter med spridd trippel-
negativ brostcancer.

— Hittills har vi bara sett den forsta
generationen av dessa behandlingar. Det
finns en stor potential att 6ka forsta-
elsen for hur immunsystemet interage-
rar med tumoren och att utveckla fler
immunmodulerande likemedel, siger
Theodoros Foukakis.

Han leder en studie som utgér fran
en tidigare klinisk studie dir forskare
jamforde tvd behandlingar som ges vid
hormonkinslig brostcancer, som ar van-
ligast forekommande: cytostatika eller
hormonbehandling i kombination med
en mdlinriktad behandling. I studien
analyseras hur tumoérerna har paverkats
av de olika behandlingarna. Ambitio-
nen dr att identifiera biomarkérer som
underlattar valet av individanpassad
behandling.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG



Sponsrat innehall fran Exact Sciences

Vid en bréstcancerdiagnos kan,
forutom sjalva sjukdomen, dven
tanken pa cellgifter vara oroan-
de. Cytostatika (cellgifter) ar ett
viktigt behandlingsalternativ for
vissa, men for andra ger det bara
liten eller ingen klinisk behand-
lingsnytta'. Med Oncotype DX
Breast Recurrence Score®-testet
ar det mojligt att identifiera vilka
patienter som ar mest benagna
att dra nytta av cytostatika och
darmed spara 6vriga patienter
fran onédig behandling?34%4,

Tandvards- och ldkemedelsférmansverket
(TLV) publicerade i juni 2021 sin utvarde-
ring av Oncotype DX Breast Recurrence
Score®-testet med slutsatsen att testet for-
vantas innebara klinisk nytta for patienter
och besparingar fér det svenska sjukvards-
systemet®.Denna utvardering ar forsta ste-
get mot att ge svenska kvinnor tillgang till
den information de behover for att ta ett
mer informerat beslut om sin cancerbe-
handling.

- Oncotype DX"-testet ar ett viktigt steg
mot en personligt utformad behandlings-
metod fér den hormonkénsliga HER2 ne-
gativa bréstcancer som idag star for ca
70% av alla brostcancerfall i Sverige®. Tes-
tets férmaga att férutsédga behandlings-
nyttan med cytostatika &r ett bra exempel
pa hur precisionsmedicin fungerar i prakti-
ken sager Neil Yman, Nordic Business Lead
vid Exact Sciences.

Med genexpressionsanalys ar det moj-
ligt att fa fram information om en pa-
tients tumoér som sedan kan nyttjas for
att skraddarsy en behandling®*. Oncotype
DX®-testet anvander sk. genexpressions-
analys fér att férutspa vilka patienter som
kommer ha behandlingsnytta av cyto-
statika®*. Testet ar utvecklat av Exact
Sciences, en av varldens ledande leve-
rantdrer av genexpressionsanalyser, och
analyserar den individuella biologin hos en
broéstcancertumoér genom att undersdka
aktiviteten hos 21 nyckelgener i tumorvav-
naden. D4 testet utférs pa en liten mangd
av den vavnad som avlagsnats under den
ursprungliga operationen eller biopsin
behdver patienten inte behéva genomga
nagra ytterligare kirurgiska ingrepp fér att
genomfora testet. Den avldgsnade vavna-
den skickas till ett specialiserat centralt
laboratorium i USA och resultaten skickas
tillbaka till klinikern inom 7-10 dagar.

- Med Oncotype DX*-testet far du ett resul-
tat, kdnt som Recurrence Score®-resultatet,
fradn O till 100 déar ett varde pa 26 eller ho-

gre innebar att cytostatika som tilldggsbe-
handling till hormonterapi sannolikt medfér
behandlingsnytta for patienten, medan ett
varde pa 25 eller lagre betyder att cyto-
statika for de flesta patienter sannolikt inte
tillfér nagon behandlingsnytta till hormon-
behandlingen, for de flesta patienter medfor
det endast ytterligare onoddiga biverkningar
for patienten férklarar Neil Yman'.

Oncotype DX®-testet ar det enda i sitt slag
som validerats for att avgora vilka patien-
ter som skulle kunna erhalla en behand-
lingsnytta av cytostatika som tillagg till
sin hormonbehandling®+’. Den prospek-
tiva randomiserade studien TAILORXx som
genomfoérdes mellan 2006 och 2010 med
9 och 12 ars uppféljningstid, bekraftade
att kvinnor med ett Recurrence Score®-
resultat i intervallet 11-25 som endast fick
hormonbehandling hade en lika liten risk
fér aterfall som de kvinnor i samma grupp
som fick cytostatika utdéver hormonbe-
handlingen?. Under studien upptacktes
aven att 73 procent av patienterna som
hade fatt den kliniska riskbedémningen
hog risk, vilket forknippas med en hog risk
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Lakemedel som skyddar hjarta & karl okar

| Sverige har cirka 400 000 per-
soner diagnostiserats med typ
2-diabetes. 31 procent avdem har
tidigare haft en hjart-karlhandel-

i primirvarden betraktas som en investe-
ring som leder till sinkta kostnader inom
specialistvarden. Med tanke pa de hoga
direkta och indirekta kostnaderna for en
individ med diabetes bor investeringen

Johan Jendle, 6verla-
kare vid Us® och pro-
fessor i medicin vid
Orebro universitet.

aulpeiieH epur :0304

se. Forskning visar att personcen-
trerad vard och ett klokare val av
glukossankande lakemedel kan
minska risken att do for patien-
ter med bade typ 2-diabetes och
hjartkarlsjukdomar.

juttio procent av de direkta
S kostnaderna for diabetesvar-

den ar kopplade till sjukhusvard
relaterat till diabeteskomplikationer.
Sjukskrivningskostnaderna pa grund av
hjartsjukdomar hos personer med typ
2-diabetes ar ocksd hogre dn for indivi-
der utan diabetes, siger Johan Jendle,
overldkare vid Universitetssjukhuset
Orebro och professor i medicin vid Ore-
bro universitet.

Hilften av patienterna med typ

2-diabetes anvinder numera diabetes-
likemedel som dven skyddar hjarta och

kirl samt njurar. Johan Jendle anser att
andelen som far diabeteslikemedel som
skyddar hjdrta och karl bor kunna 6kas
ytterligare genom att sjukvirden an-
vinder dessa likemedel fullt ut pa ritt
patientgrupper.

Uppdatera nationella riktlinjerna
—For att oka andelen krivs en uppda-
tering av de nationella riktlinjerna, al-
ternativt att fler foljer de internationella
riktlinjerna. Diabeteslikemedel som dven
skyddar hjirta och kirl kostar visserligen
mer dn andra likemedel, men i det hir
sammanhanget bor den 6kade kostnaden

Mycket ar
vunnet om vi
kan minska
andelen in-
divider med
typ 2-dia-
betes och
obesitas

betraktas utifrdn ett dvergripande sjuk-
vards- och samhillsekonomiskt perspek-
tiv, siger han.

Kan bidra till viktminskning

Nu utvecklas en ny generation diabe-
teslikemedel som dven kan bidra till
viktminskning.

—Kopplingen mellan obesitas och
glukoskontroll dr tydlig. Mycket ar dar-
med vunnet om vi kan minska andelen
individer med typ 2-diabetes och obesi-
tas. Den hir typen av effektiva viktredu-
cerande likemedel kan pd sikt minska
behovet av 6vervikeskirurgi. Ytterligare
en intressant utveckling dr att fler med
typ 2-diabetes far tillgdng till tekniska
diabeteshjdlpmedel som glukossensorer,
smarta insulinpennor och insulinpum-
par, siger Johan Jendle.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG

Framsteg for precisionsmedicin

Sveriges har goda forutsattningar att bli ledande
inom precisionsmedicin. Sedan 2020 har medve-
tenheten om precisionsmedicin utvecklats positivt.
Samtidigt kvarstar utmaningar som bristande sam-

verkan och tillgangen till hdlsodata.

drvdntningarna pa en framgangs-
F rik precisionsmedicinsk imple-

mentering har okat sedan 2020.
Det visar en uppfoljningsrapport till den
precisionsmedicinrapport som Nollvision
cancer och Lif presenterade 2021 om sta-
tus i arbetet med att implementera preci-
sionsmedicin i Sverige. Rapporten visar
att det har skett en positiv utveckling se-
dan 2020, men en rad hinder kvarstir.

—En positiv utveckling ar att preci-

sionsmedicinska centra har etablerats
i ett antal regioner och fler ar pa géng,
samt att genomsekvensering har imple-
menterats i hilso- och sjukvarden, siger
Frida Lundmark sakkunnig inom preci-
sionsmedicin pé Lif.

Tillgangen till halsodata
Rapporten identifierar fyra orsaker
som hindrar effektiv implementering av

Regionerna
maste sam-
verka och
dela resur-
ser for att
paskynda
utvecklingen

precisionsmedicin: produktionsbaserad
ersittning i sjukvarden, glapp mellan
akademi och sjukvérd, komplex och
fragmenterad it-infrastruktur samt sjuk-
vardssystemets komplexitet.

—En av de storsta utmaningarna ar
tillgdngen till hilsodata. For att preci-
sionsmedicin ska kunna anvindas fullt
ut i hilso- och sjukvérden, idr det nod-
vandigt att underlitta for sekundiran-
vindning av den data som samlas in frin
patienter, for behandling och for forsk-
ning och utveckling. Laghinder och av-
saknad av digital infrastruktur bidrar till
problematiken, sdger Frida Lundmark.

Gensekvensering otillracklig
For nidrvarande pagar dock en rad
initiativ for att underlatta sekundar-
anvindning av hidlsodata, bland annat
en utredning om de juridiska forutsitt-
ningarna.
Den genetiska testningen har okat
men ir fortfarande otillricklig.
—Potentialen i gensekvensering
nyttjas inte fullt ut for alla patienter
som kunde ha nytta av det, siger Frida
Lundmark.

Frida Lundmark sakkunnig
inom precisionsmedicin pa Lif.
Foto: Gunilla Lundstrom

Flera utmaningar hanfors till lang-
siktig och strategisk samverkan mellan
universitet, regioner, myndigheter, like-
medelsindustrin och patientforetridare.

—Regionerna méste samverka och
dela resurser for att paskynda utveck-
lingen. Regeringen maste aktivt driva
implementering av precisionsmedicin
genom en langsiktig strategiutveckling,
avslutar hon.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG



Lena Uller, professor i im-
munologi och forskare med
inriktning pa svar astma vid
Lunds universitet.

Foto: Agata Garpenlind
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Biologiska lakemedel
paradigmskifte mot svar astma

Cirka 10 procent av befolkningen ar diagnostiserad med astma,
en heterogen folksjukdom bestdende av flera subgrupper. Drygt
5 procent av dem har svar astma, som ofta karakteriseras av ater-
kommande exacerbationer med forsamrad lungfunktion, irrever-
sibel luftvagsobstruktion och hog medicinering.

6r manga patienter med svar
F astma har biologiska likemedel

inneburit ett paradigmskifte. Nu
pagar utvecklingen av likemedel som
kan bdde minska antalet exacerbationer
och stirka patientens immunforsvar.

En viktig milstolpe var nir de forsta
biologiska likemedlen for behandling
av svér astma godkindes. Det banade
vig for skriddarsydd individanpassad
behandling, vilket ledde till en ny era
for individer med svédr astma dir de i
manga fall har stor paverkan pd det
vardagliga livet. De biologiska likemed-
len blockerar specifika inflammations-
drivande molekyler och bidrar till att
sjukdomen gar i remission hos patienter
med svar astma.

Inom precisionsmedicin
Historiskt har mycket forskning fo-
kuserat pa de fysiologiska faktorerna
bakom astma. Dérefter 1dg tonvikten
pa utveckling av antiinflammatoriska

astmalidkemedel. For narvarande ar
mycket forskning inriktad pa att minska
luftvigsepitelets immunologiska svar pa
faktorer som virus hos patienter med
svar astma.

—Den mest intressanta utvecklingen
just nu vad giller behandlingen av svar
astma sker inom precisionsmedicin.
Under de kommande dren kommer
formodligen fler biologiska likemedel
som ger battre klinisk effekt for patien-
ter vars livskvalitet paverkas starkt av
sin astma, sdger Lena Uller, profes-
sor i immunologi och forskare med
inriktning pa svér astma vid Lunds
universitet.

Forfinad riktad verkningsmekanism
En fortsatt utveckling av biologiska
likemedel med dn mer forfinade rik-
tade verkningsmekanismer kan, enligt
Lena Uller, bland annat leda till farre
behandlingskurer med orala steroider,
som har ménga kinda biverkningar. Det

Den mest
intressanta
utvecklingen
just nu vad
galler be-
handlingen
av svar
astma sker
inom preci-
sionsmedicin

forbattrar livskvaliteten. Den fortsatta
likemedelsutvecklingen kommer att ge
patienter en avsevirt béttre aktivitets-
nivé i vardagen.

Ett fokus i forskningen ar for nirva-
rande att analysera om biologiska like-
medel i forsta hand bor forskrivas till
patienter som diagnostiserats med svar
astma eller om de dven kan forebygga
sjukdomsprogression for astmapatienter
som befinner sig i riskgruppen for att
utveckla svar astma.

Infektioner och svar astma
—Framover behovs mer forskning om
samspelet mellan infektioner och svér
astma, inte minst di denna grupp ar
mer sarbar, till exempel vid pandemier.
Luftrorsepitelet dr ofta forsvagat hos
personer med svédr astma eftersom dess
immunologiska reaktivitet dr forhojt.
Det gor patienterna kinsligare for virus-
infektioner som kan bidra till exarcer-
bationer. Jag hoppas att vi framover
far se en effektiv grundbehandling som
kan blockera det protein i epitelet som
orsakar exacerbationer och dven kan
bidra till att stirka dessa patienters im-
munférsvar mot virusinfektioner, siger
Lena Uller.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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Lyssna pa podcasten En kvart om typ 2 dar Sveriges framsta specialister
inom typ 2-inflammation delar med sig av sin kunskap och erfarenhet

till dig som arbetar med atopiska sjukdomar. Bland avsnitten kan du
bland annat lyssna pa Immunologin bakom typ 2-inflammation

med éverlakare Ola Winqvist.
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Battre forstaelse av typ 2-inflammation
oer effektivare lakemedel

SANOFI

Typ 2-inflammation ar in-
volverat i ett stort antal
sjukdomar, inte minst al-
lergier och astma. Genom
att forsta och kartlagga
mekanismerna bakom den
har typen av inflammation
arbetar forskare vid Sanofi
for att utveckla effektiva
lakemedel mot en rad olika
kroniska tillstand.

Kroppens inflammatoriska svar
pa olika hot fungerar oftast vil-
digt bra, men kan samtidigt ge-
nom overaktivitet orsaka en rad
sjukdomar. Typ 2-inflammation
ar en naturlig och nodvindig del
av vart immunforsvar mot pato-

Eivind Gottlieb, lakare och forskare inom
epidemiologi och Tarek Bass, disputerad bio-
medicinsk forskare, bdda medicinsk radgivare
inom respiratoriska sjukdomar pa Sanofi.

gener. Inflammationen drivs av
olika celler och molekyler, bland
annat cytokiner, som reagerar pa
hot mot kroppen, som bakte-
rier, virus och parasiter. Inter-
leukinerna IL-4, IL-5 och IL-13
ar centrala cytokiner inom typ
2-inflammation. Ibland reagerar
dock systemet pd ofarliga amnen,
med en kedjereaktion som orsa-
kar skada pa kroppen i stillet for
att skydda den.

Sanofi ar ett globalt lakeme-
delsféretag med 6ver 100 000
medarbetare runt om i varlden.
Foretaget fokuserar pa att
utveckla behandling inom te-
rapiomradena astma, atopiskt
eksem, naspolypos, diabetes
och hjart-karlsjukdomar, led-
gangsreumatism, MS, onkologj,
séllsynta sjukdomar samt vac-
ciner. Sanofi bedriver mycket
forskning och samarbetar nara
sjukvarden och akademin, med
flera pagaende prekliniska och
kliniska studier.

Las mer pa: www.sanofi.com

sanofi
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- D4 kan konsekvensen bli
en rad sjukdomar, exempelvis
atopiskt eksem, astma, allergisk
matstrupe och kronisk inflamma-
tion i nisa och bihdlor, forklarar
Tarek Bass, disputerad biome-
dicinsk forskare och medicinsk
radgivare inom respiratoriska
sjukdomar pa Sanofi.

Vanligt i Sverige

Vilka symtom man far beror pd
i vilken del av kroppen som typ
2-inflammationen manifesterar
sig. Vanliga organ att drabbas ar
lungor, matstrupe, bihdlor, nasa
och hud. I var del av virlden lig-
ger en overaktiv typ 2-inflamma-
tion bakom den storsta andelen
av alla fall av exempelvis astma,
atopiskt eksem och nispolypos.

— Vi har sett en stor 6kning
av dessa sjukdomar under de se-
naste artiondena, vilket med stor
sannolikhet beror pa var livsstil
och miljon vi lever i. Varfor typ
2-inflammation uttrycks i olika or-
gan hos olika patienter forstar vi
inte fullt ut, dven om forskningen
kommit en bit pd vigen, berdttar
Eivind Gottlieb, kollega till Tarek
pd Sanofi och med en bakgrund

som likare och forskare inom epi-
demiologi.

Precisionsmedicin

Att forstd mekanismerna bakom
typ 2-inflammation ar viktigt for
att kunna stélla ritt diagnos och
utveckla den mest effektiva behand-
lingen for varje patient. Idag klum-
pas ofta patienter med liknande
symtom ihop och fir en och samma
diagnos, medan det i sjdlva verket
kan vara helt olika mekanismer
som ligger bakom. Detta giller till
exempel astma, dir olika patienter
svarar olika pa samma likemedel.
— Genom biomarkérstyrd be-
handling, som riktas mot specifika
biomarkorer, far vi precisionsme-
dicin som dr verkligt effektiv for
patienten. Vi letar efter s kallade
“treatable traits”, behandlingsba-
ra markorer, och utvecklar medi-
cin just mot dessa, siger Tarek.

Biologiska lakemedel

Det pagar mycket forskning pa
Sanofi for att identifiera vilka
kliniskt relevanta markérer som
ar lampliga for diagnos och be-
handling. Ett viktigt omrade
inom forskningen ar att utveckla

biologiska likemedel som ar upp-
byggda pd ett annat sitt dn tradi-
tionella likemedel. De utgors inte
av kemiska substanser, utan av
amnen som ir identiska med hu-
manproteiner.

—Det giller att vilja ritt tera-
peutisk markor att sla emot och
att forstd vilka fysiologiska konse-
kvenser som det biologiska like-
medlet har pa denna. Idag forskar
vi mycket om biologiska likemedel
som med vildigt specifika mal be-
handlar en rad sjukdomar genom
olika mekanismer, och vi ser att
det dr ett omrdde som kommer att
utvecklas dnnu mer, siger Eivind.

De sjukdomar som typ 2-in-
flammation ar inblandad i dr van-
liga och kan ha en stor paverkan
pa patienters hilsa och livskva-
litet. Darfor dr utvecklingen mot
allt effektivare precisionsbehand-
ling av dessa tillstdnd glddjande
for en stor grupp patienter, fram-
héller Tarek och Eivind.

—En allt djupare forstielse
for de hiar komplexa tillstinden
och rollen som typ 2-inflamma-
tion spelar i dem har potentialen
att vara till stor nytta for vildigt
manga patienter.
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Tidig diagnos och behandling
avgorande for KOL-patienter

Det tar ofta mellan 15 och 20 ar att utveckla
KOL. Eftersom sjukdomens inledande symtom
ar diffusa och knappt markbara for patienten
diagnostiseras manga relativt sent i sjukdomsfor-
loppet, ofta nar hélften av lungfunktionen redan
har gatt forlorad. Behovet av att diagnostisera
och behandla fler KOL-patienter tidigt ar stort.

OL var fram till 1990-talet en
E relativt okdnd sjukdom. De se-
naste 20 dren har sjukvardens
kunskap om KOL o6kat, vilket har lett
till en 6kad diagnostik. Idag kdnner
sjukvarden till sjukdomen vil.

—Det dr vanligt att individer med
KOL forst diagnostiseras med hypertoni
eller annan hjart-kirlsjukdom innan
de far diagnosen KOL. De senaste tva
decennierna har fler kvinnor dn min
diagnostiserats med KOL. Hos kvin-
nor dr sjukdomsforloppet ofta svérare,
sdger Hanna Sandelowsky, specialist
i allmdnmedicin vid Hedda Care och
Akademiskt primarvardscentrum i Re-
gion Stockholm. Hon har linge forskat
om KOL.

Identifiera biomarkorer

KOL behandlas sdvil farmakologiskt
som icke farmakologiskt. Det forsta
steget i behandlingstrappan utgors av
luftvagsvidgande likemedel. Direfter
adderas inhalationskortison for patien-
ter med forsamringsperioder som kraver
okad medicinering och eventuell sjuk-
husinliggning. Primirvarden ansvarar
for fyra av fem steg i behandlingstrap-
pan, vilket innebir att de ansvarar for
90 procent av KOL-patienternas diag-
nostik och behandling.

KOL:

Jag har stora
férhoppning-
ar om att
man pa sikt
kan utveckla
precisions-
behandling
som hammar
inflammatio-
nen vid KOL

KOL, kroniskt obstruktiv lungsjukdom, ar en langsamt forlopande
inflammatorisk sjukdom i luftvagar och lungor. | Sverige beraknas
mellan 400 000 och 700 000 personer ha KOL. De flesta har
sjukdomen i lindrig form och manga lever med den utan att ha fatt
diagnosen KOL. Dodligheten har 6kat sedan 1970-talet och for
narvarande avlider narmare 3 000 personer per ar i sjukdomen i Sverige.
Okningen sker framst bland kvinnor, och fler kvinnor &n man avlider

arligen till foljd av KOL.
Kalla: Hjart- och Lungfonden

Hanna Sandelowsky, specialist i
allm@nmedicin vid Hedda Care
och Akademiskt primarvérds-
centrum i Region Stockholm.

Foto: Marcus Gustafsson

—Mycket forskning har pa senare ar
fokuserat pd att battre forsta inflam-
mationen som forstor KOL-patienters
lungor. Jag har stora férhoppningar om
att man pa sikt kan utveckla precisions-
behandling som hammar inflammatio-
nen vid KOL, och att vi kan identifiera
fler inflammationsmarkérer for att
kunna folja patienternas sjukdomsut-
veckling. Det behovs fortsatt forskning
pé KOL-specifika biomarkdorer, siger
Hanna Sandelowsky.

Blodprov kan avgora svarighetsgrad
Hon konstaterar att det i primarvarden
finns ett stort behov av att pa ett snabbt

och enkelt sitt bedoma svérighetsgra-
den av KOL.

—Jag leder forskningsprojektet SCO-
PIC, som avser att hitta ny kunskap
om sambandet mellan inflammations-
markorer och andra kliniska markorer
hos KOL-patienter. Med hjilp av ett
blodprov ska svarighetsgrad och allvar-
lig forsamring av KOL pa sikt kunna
beriknas, upptickas och forutspas mer
tillforlitligt dn idag. Ambitionen ar att
forskningen ska ge nya mojligheter till
forbattrad och mer individanpassad be-
handling, avslutar Hanna Sandelowsky.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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Biologiska lakemedel nytt
hopp tor KOL-patienter

KOL, kroniskt obstruktiv lung-
sjukdom, kannetecknas av
inflammation i luftroren som
leder till bestdende begréns-
ning av luftflodet i lungorna.
Tidigare betraktades KOL som
en diagnos, men pa senare ar
har medvetenhet om att KOL i
sjalva verket ar ett paraplybe-
grepp for flera olika diagnoser
okat.

io procent av den vuxna befolk-
I ningen har KOL, som orsakas

av en inflammatorisk process
i luftvigarna och lungorna. Anstring-
ningsutlost andfdddhet, kronisk bronkit
och orkesloshet hor till de vanligaste
symtomen, siger Lowie Vanfleteren, do-
cent och overlikare pd KOL-Centrum
vid Sahlgrenska Akademin.

Spirometri ar det viktigaste verk-
tyget vid diagnostisering av KOL. Pa
senare ar har tillgdngen pa spirometri-
utrustning okat i primarvarden, vilket
forbadttrat diagnostiken. Samtidigt dr
KOL fortfarande en underdiagnostise-
rad sjukdom. For patienter med avan-
cerad KOL har bildanalys och rontgen
som ger en detaljerad bild av individens
lungsjukdom pa senare tid utvecklats
till ett allt viktigare diagnostiskt verk-
tyg.

—Den 6kade kunskapen om KOL
som paraplybegrepp for ett flertal olika
sjukdomar forbdttrat sjukvardens moj-
lighet till individbaserad behandling,
vilket har haft stor paverkan pa patien-
ternas prognos och livskvalitet, siger
Lowie Vanfleteren.

Utvarderar biologiska likemedel
Aterkommande exacerbationer, en ac-
centuering av de symtom patienten ofta
har till vardags, dr kostnadskravande
for sjukvarden och ett stort problem for
manga KOL-patienter.

—I en nyligen publicerad studie ut-
virderas om biologiska likemedel for
astmapatienter dven kan ha positiva
behandlingseffekter pd en specifik sub-
grupp av KOL-patienter som star pa
maximerad inhalationsbehandling, har
upprepade exacerbationer och hog eo-
sinofil inflammation i blodet. Exacerba-

Min férhopp-
ning ar att
biologiska
lakemedel
pé sikt ska
bli tillgdng-
liga aven for
utvalda KOL-
patienter

Lowie Vanfleteren, docent och
Sverlakare pa KOL-Centrum
vid Sahlgrenska Akademin.

tionsrisken minskade med 30 procent
med denna typ av likemedel. Min for-
hoppning ir att biologiska likemedel pa
sikt ska bli tillgingliga dven for utvalda
KOL-patienter, siger Lowie Vanfleteren.

Nya riktlinjer for behandling
Viéren 2023 presenterade Likemedels-
verket nya riktlinjer for behandling av
KOL, som bland annat syftar till att
minska symtom och risken for forsim-
ringsepisoder.

—Via blodprov med eosinofilvirde,
kan behandlande likare avgora vilka
patienter som sannolikt kommer att
respondera pd inhalationssteroidbe-
handling. For patienter med upprepade
forsamringsepisoder men ldg eosinofil
inflammation kan underhéllsbehandling
i form av makrolider ordineras som ett
alternativ till traditionella inhalations-
steroider, sdger Lowie Vanfleteren.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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Trimbow® (beklometasondipropionat/formoterol/glykopyrronium), 88 ug/5 pg/9 ug inhalationspulver. Rx. F. ATC-kod: RO3AL09 Medel vid
obstruktiva luftvagssjukdomar, adrenergika i kombination med antikolinergika inkl. trippelkombinationer med kortikosteroider.
Indikation: Underhallsbehandling hos vuxna patienter med mattlig till svar kroniskt obstruktiv lungsjukdom (KOL) som inte uppnar adekvat
kontroll med en kombination av inhalationssteroid och langverkande beta2-agonist eller en kombination av en langverkande beta2-agonist
och l&ngverkande muskarin-antagonist. Kontraindikationer: Overkanslighet mot de aktiva substanserna eller mot ndgot hjalpdmne. Var-
ningar och férsiktighet: Ar inte avsett fér behandling av akuta episoder av bronkospasm eller en akut exacerbation av sjukdom. Omedel-
bara 6verkanslighetsreaktioner har rapporterats efter administrering. Paradoxal bronkospasm kan férekomma med omedelbar 6kning av
vasande andning och andndd efter dosering. Den ska behandlas omedelbart med en snabbverkande inhalerad bronkdilaterare och Trim-
bow ska sattas ut omedelbart. Plétslig eller progressiv férsamring av symtomen &r potentiellt livshotande och patienten ska genomga akut
medicinsk utvardering. Det finns en 6kad risk for pneumoni hos patienter med KOL som far inhalationssteroider. Systemiska effekter kan
forekomma med inhalationssteroider, sarskilt vid hoga doser ordinerade under langre perioder. Behandling med beta2-agonist kan orsaka
potentiellt allvarlig hypokalemi, som riskerar att leda till negativa kardiovaskulara effekter. Glykopyrronium bér anvandas med forsiktighet
till patienter med trangvinkelglaukom, prostatahyperplasi eller urinretention. Fér att minska risken fér orofaryngeal candidainfektion bér
patienter uppmanas att skdlja munnen, gurgla med vatten utan att svalja det eller borsta tanderna efter inhalation av den ordinerade
dosen. Synrubbning kan rapporteras vid systemisk och topisk anvandning av kortikosteroider. Rekommendationen ar att behandling inte
bor avbrytas abrupt. Graviditet och amning: Som en forsiktighetsatgard bér man undvika anvandning av Trimbow under graviditet och
forlossning. Det finns inga relevanta kliniska data om anvandning av Trimbow under amning.

E-post: infonordic@chiesi.com For fullstandig férskrivarinformation och pris se www.fass.se. Datum foér dversyn av produktresumén 2022-03-24.
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Jjanssen )' Oncology
HaRMAGEUTICAL coMpaNIEs oF ofmronfofmion

*ERLEADA ar indicerat for 1) behandling av vuxna man med icke-metastaserad kastrationsresistent prostatacancer (nmCRPC) som I6per hog risk att utveckla
metastaserad sjukdom, (F) =ingdriformanen. 2) behandling avvuxna man med metastaserad hormonkanslig prostatacancer (mHSPC) i kombination med androgen
deprivationsterapi (ADT), (F) = ingar i formanen med begransning nar behandling med abirateron inte &r lamplig.

a. Tillexempel automatiska paminnelser, behandlingsdagbok, samt involvering av familj, vardare och sjukvardspersonal.
Referenser: 1. Higano CS, Hafron J. / Urol 2023; 209: 485-493. 2. Erleada® produktresumé 12/2023, fass.se.

ERLEADA® (apalutamid) Tablett: ERLEADA 60 mg och 240 mg filmdragerade tabletter, avsett for oralt bruk. 60 mg svagt gulaktiga till gragrona, avldnga (17 mm
langax9mm breda) praglade med"AR 60" pa enasidan. 240 m*b\aoratwllﬂra ovala(21 mmlangax10mm bmdd)praolade med"E240" pa ena sida. Farmakoterapeutisk
grupp: Endokrinterapi, antiandrogener, ATC-kod: L0O2BBOS5. Indlkatloner ERLEADA ar indicerat for 1) behandling av vuxna man med icke-metastaserad
kastrationsresistent prostatacancer (nmCRPC) som |6per hog risk att utveckla metastaserad sjukdom, (F) = ingar \ 6rmanen. 2) behandling av vuxna man med
metastaserad hormonkanslig prostatacancer (mHSPC)i kombmat\on med androgen deprivationsterapi (ADT), (F)=in forméanen med beoransmnonar behandling
med abirateron inte ar lamplig. Dosering: Den rekommenderade dosen ar 240 mg (fyra 60 mg tabletter eller en 240 mg tablett) dagligen som en oral engangsdos.
Medicinsk kastration ska bibehdllas under behandling hos patienter som inte ar kn urgiskt kastrerade. Varningar och forsiktighet: ERLEADA T ekommendpras inte
for patienter med en anamnes av krampanfall eller andra predisponerande faktorer. Patienter ska utvirderas avseende risken for frakturer och fallbendgenhet
innan behandling initieras, och ska fortsatta att 6vervakas och hanteras for frakturer, anvandning av skelettstarkande preparat ska 6vervagas. Ischemisk hjartsjukdom
och ischemiska cerebrovaskuldra sjukdomar, inklusive handelser som leder till dod, har férekommit hos patienter som behandlas med ERLEADA. Majoriteten av
patienterna hade riskfaktorer for hjértsjukdom/ger ebrovaskular ischemisk sjukdom. Om ERLEADA forskrivs till patienter med kliniskt signifikant hjart-karlsjukdom
ska de dvervakas for riskfaktorer sdsom hyperkolesterolemi, hypertriglyceridemi eller andra kardiometabola sjukdomar. En genomgang av lakemedel som ges
samtidigt bor goras nar behandling med ERLEADA paborjas. Patienter ska informeras om tecken och symtom som tyder pa Stevens jmhnsons syndrom (SJS) /toml\

p\dermaMeM ys(TEN).O Omdessa symtom observeras ska behandlingen med Er\eddaoﬂede\bartavbrytasoch patienter ska omedelbart kontakta sjukvardspersonal.
Graviditet: ERLEADA ger risk for fosterskador varfor dubbla preventivmedel maste anvandas under behandlingen och i 3 manader efter om partnern ar i fertil
alder. Datum for senaste 6versyn av produktresumé 12/2023. For fullstandig produktinformation, varningar och forsiktighet, fertilitet/graviditet/amning, aldre,
biverkningar, dosering och pris se www.fass.se. Janssen-Cilag AB Box 4042, SE-169 04 Solna. Tel 08-626 50 00, www.janssen.com/Sweden, Medicinsk information
jacse@its.jnj.com
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Janssen-Cilag AB | Box 4042, SE-169 04 Solna, Sweden
Phone: + 46 (0)8-626 50 00 | E-post: jacse@its.jnj.com | Web:janssen.com/sweden
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Jamlik diagnos med organiserad
prostatacancertestning

Den nuvarande diagnostiken for prostatacancer
i Sverige ar ineffektiv och har ett flertal brister.
Den diagnostiska forbattringspotentialen inom
prostatacancer ar stor. Landets regioner imple-
menterar darfor organiserad prostatacancer-
testning, OPT, som syftar till att gora dagens
diagnostik mer jamlik och strukturerad.

n tidig diagnos dr avgorande
E eftersom det dr av stor vikt att

identifiera prostatacancer innan
den har spritt sig till andra delar av
kroppen. Ett problem idag dr 6verdia-
gnostiken, dir relativt manga harmlosa
tumorer som inte paverkar mannens
livslingd identifieras. Overdiagnostiken
har dock minskat ndgot sedan sjukvar-
den infort magnetkamera som verktyg
i den diagnostiska kedjan for prostata-

PSA-prov i
kombination
med mag-
netkamera
resulterar i
en mer speci-
fik testkedja

cancer, siger Anna Lantz, bitradande
overldkare och docent i urologi vid
Karolinska universitetssjukhuset.

Komplex diagnostisk kedja

Hon anser att PSA-testningen i svensk
sjukvard inte fungerar optimalt da

den dr ojamlik, ineffektiv och resurs-
krivande. En utmaning i regionernas
implementering av OPT ir att den
diagnostiska kedjan for prostatacancer
ir komplex eftersom den involverar
savil PSA-prov, magnetkamera och
biopsi.

—Region Skéne och Vistra Gota-
landsregionen var tidigt ute med OPT,
redan 2020. Nu pagar sedan 2022 OPT
i Sjukvérdsregion Stockholm-Gotland,
och fler regioner dr pa géng, siger Anna
Lantz, som dr medicinskt ansvarig for
OPT-implementeringen i sjukvardsre-
gionen.

Anna Lantz, bitradande
overlakare och docent

i urologi vid Karolinska
universitetssjukhuset.

Foto: Mikael Wallerstedt

Numera finns dven ett nationellt
kvalitetsregister dar all diagnostisk data
inom OPT registreras for kontinuerlig
kvalitetsutvirdering. Med méanga tes-
taktorer involverade adr det en logistisk
utmaning att infora organiserad prosta-
tacancertestning. Pa det hiar omradet dr
Sverige dock en europeisk foregangare.

—PSA-prov ir ett relativt ospecifikt
test som kan indikera forhojt viarde av
flera olika anledningar, som pagdende
infektion eller férstorad prostata. PSA-
prov i kombination med magnetkamera
resulterar i en mer specifik testkedja,
sager Anna Lantz.

Stockholm3-testet kompletterar
Inom ramen for OPT-projektet i Sjuk-
vardsregion Stockholm-Gotland utvir-
deras under 2024 ett multivariabelt test,
Stockholm3, ett blodprov for tidig upp-
tackt av behandlingskriavande prostata-
cancer. Syftet dr att utvirdera om testet
kan anvindas som ett reflextest till PSA
for att minska behovet av magnetkame-
raundersokningar.

- Tidigare studier har visat att Stock-
holm3-testet kan minska antalet mag-
netkameraundersokningar med cirka en
tredjedel, vilket skulle vara en férdel om
nationell screening for prostatacancer
infors. Ett nationellt screeningprogram
skulle kraftigt 6ka belastningen pd mag-
netkamerorna, som ju dr en begriansad
resurs, siger Anna Lantz.

Fler skonsamma behandlingar
Lokaliserad prostatacancer behandlas
idag med kirurgi eller stralning. Arbetet
med att optimera stralning och kirurgi
for att minska risk for biverkningar
pagdr kontinuerligt. Anna Lantz for-
hoppning ir att i framtiden f3 se fler
skonsamma behandlingar som bade
botar och bibehéller patienternas livs-
kvalitet.

— P4 nagra ars sikt hoppas jag dven
att samtliga min mellan 50 och 74 ar
omfattas av organiserad testning av
prostatacancer sa vi kan identifiera
individer i behov av behandling i tid
och samtidigt undvika de tumorer som
inte behover hittas. Givet den snabba
utvecklingen inom diagnostiken ar det
ocksa relativt sannolikt att vi under de
kommande aren kommer att fa ett be-
slut om nationell screening, siger hon.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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Genanalys okar overlevnaden
vid spridd prostatacancer

Varje ar drabbas cirka 10 000 man i Sverige av
prostatacancer. Forbattrad diagnostisering och
behandling har forlangt 6verlevnaden for pa-
tienter med spridd prostatacancer. Pa senare ar
har dessutom flera nya behandlingsalternativ
tillkommit.

n myt r att prostatacancer ger
E symptom, eftersom 70 procent av

de patienter som diagnostiseras
inte uppvisar ndgra symptom alls. Dar-
for dr en strukturerad testning av man
dven utan symptom avgorande for tidig
diagnostik. Om dagens oorganiserade
PSA-testning ersitts med ett struktu-
rerat nationellt screeningprogram sa
kan det innebira en avsevirt minskad
dodlighet i prostatacancer, siger Hen-
rik Gronberg, professor i cancerepide-
miologi vid Karolinska Institutet och
overlikare pa Capio S:t Gorans sjukhus
Prostatacancercentrum.

Intressanta lakemedelskandidater
Enligt Henrik Gronberg befinner sig

for nirvarande mellan fem och sju in-
tressanta lakemedelskandidater under
utveckling. Ett par av dem kommer san-
nolikt att spela en viktig roll i framti-
dens behandlingsarsenal.

—De likemedel som utvecklas nu
kan delas in i tre kategorier: radioaktiva
isotoper, riktade likemedel som PARP-
himmare och en vidareutveckling av
likemedel som pa olika sitt blockerar
testosteronets effekter i kroppen. Utma-
ningen for oss i sjukvarden, inte minst i
takt med 6kande likemedelskostnader,
ar att vilja ratt lakemedel till ratt
patient, siger Henrik Gronberg.

Utmaningen
for oss 1 sjuk-
varden, inte
minst i takt
med okande
lakemedels-
kostnader, ar
att valja ratt
lakemedel till
ratt patient

Genanalys individualiserar

Han ansvarar for den internationella stu-
dien Probio, dar man extraherar DNA-
bitar frdn cancertumorer i ett blodprov
for genanalys. Ambitionen ir att hjilpa
lakare att avgora vilken behandlingsform
en patient med spridd prostatacancer
med hogst sannolikhet svarar pa.

- Tillforlitliga verktyg for att vilja
ratt likemedel till rdtt patient blir allt
viktigare i takt med att antalet prostata-
cancerlikemedel okar. Det 6kar 6ver-
levnaden hos patienter med spridd
prostatacancer och minimerar dessutom
onodiga biverkningar. Min vision dr
att den genanalys som utvecklas inom

Henrik Gronberg, professor i cancerepidemiologi
vid Karolinska Institutet och dverlékare pa Capio
S:t Gorans sjukhus Prostatacancercentrum.

Foto: Stefan Zimmerman

ramen for Probio pa fem till tio drs sikt
har implementerats i svensk sjukvard,
sager Henrik Gronberg.

Cirkulerande tumor-DNA

P4 Karolinska Institutet har man dven
utvecklat en metod for att mita cir-
kulerande tum6r-DNA, en ny typ av

biomarkér, som gor det mojligt for on-
kologer fran hela Sverige att skicka in
blodprover fran patienter med spridd
prostatacancer. Proverna analyseras for
att bedoma om patienten ar limplig att
behandlas med PARP-himmare.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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1. nmCRPC som |oper
hog risk for att utveckia
metastaser.

2 mHSPC i kombination
med docetaxel oc

ADT nar behandling
med abirateron inte ar

lamplig.

*mHSPC: | ARASENS var total éverlevnad primért effektmatt. HR: 0,68; 95 % Cl: 0,56-0,80;
P = 0,003. Den primdra analysen utférdes efter att 533 dadsfall hade skett (229 [35,2%] i
Nubeqa + docetaxel och ADT gruppen och 304 [46,5 %] i docetaxel och ADT gruppen).
nmCRPC: | ARAMIS var metastasfri dverlevnad primért effektmatt (Nubeqa 40,4 ménader vs
placebo 18,4 manader. HR:0,41; 95% Cl: 0,34-0,50; P<0,001) och total dverlevnad var ett
sekundart effekimétt. HR: 0,69; 95 % Cl: 0,53-0,88; P<0,001. Den slutliga analysen utférdes
efter att 254 dédsfall hade skett (148 [15 %] i Nubeqa + ADT gruppen och 106 [19 %] i
gruppen med endast ADT).

Referens: 1. NUBEQA SPC 02/2023.

NUBEQA® (darolutamid) 300 mg filmdragerade tabletter. ATC-kod: LO2BBO6 Rx, (F).
Indikation: NUBEQA é&r en androgenreceptorhémmare indicerad fér behandling av 1)
vuxna man med icke-metastaserad kastrationsresistent prostatacancer (nmCRPC) som [Sper
hég risk for att utveckla metastaserad sjukdom, och 2) behandling av vuxna mén med
metastaserad hormonkanslig prostatacancer (mHSPC) i kombination med docetaxel och
androgendeprivationsterapi (ADT). Subventioneras endast for indikation 1 samt
med begransning for indikation 2 till nér behandling med abirateron inte
ar lamplig.

OCH NU AVEN

FOR PATIENTER MED

NUBEQA® reducerar
relativ risk att do

med >30 %

Lds mer om

NUBEQA®

Kontraindikation: Overkanslighet mot den aktiva substansen eller négot hjalpamne
(laktos). Kvinnor som ér eller kan bli gravida.

Varningar: Androgen deprivationsterapi kan férlénga QT intervallet. Mén ska anvéinda en
mycket effektiv preventivmetod under behandlingen samt en vecka efter avslutad behandling.
Vid férhdjda levertransaminaser som tyder pé idiosynkratisk lékemedelsinducerad leverskada
relaterad till darolutamid, avbryts behandlingen med darolutamid permanent.
Biverkningar: Fér nmCRPC indikationen observerades; (> 1/10) trétthet, minskat antal
neutrofiler samt 6kad méngd bilirubin och ASAT. Andra viktiga biverkningar (> 1/100, <
1/10) innefattar ischemisk hjdrisjukdom, hjartsvikt, utslag, smérta och frakturer. Fér mHSPC

indikationen i kombination med docetaxel observerades; (> 1/10) hypertoni, utslag, minskat
antal neutrofiler samt 6kad méngd bilirubin, ASAT och ALAT. Andra viktiga biverkningar (>
1/100, < 1/10) innefattar frakturer och gynekomasti.

Datum for senaste 6versyn av SPC: 02/2023. Fér ytterligare information, pris samt
fore forskrivning vénligen l&s produkiresumé pé fass.se.

Kontaktuppgifter: Bayer AB, Box 606, 169 26 Solng, tel: 08- 580 223 00

Detta lékemedel &r féremal for utokad dvervakning. Hélso- och sjukvérdspersonal uppmanas
att rapportera varje missténkt biverkning till Lakemedelsverket.
MA-M_DAR-SE- 0023-1. Augusti 2023

PP-NUB-SE-0185-1 aug 2023
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Nya behandlingsalternativ
for typ 1- och typ 2-diabetes

Cirka 5 procent av Sveriges
vuxna befolkning har diabetes.
Intensiv forskning och utveck-
ling har pa senare ar resulterat i
flera nya behandlingsalternativ
for saval typ 1- som typ 2-dia-
betes. Det kroppsegna horm-
onet GLP-1och monoklonala
antikroppar ar tva hogaktuella
forskningsomraden.

id typ 1-diabetes slutar kroppen
.\ / att bilda insulin, vilket innebir
att individen behover tillfora
insulin flera gdnger om dagen. Drygt 90
procent av diabetespatienterna i Sverige
har typ 2-diabetes. Denna patientka-
tegori uppvisar en mer heterogen sjuk-
domsbild. Hos ménga patienter bildar
kroppen fortfarande insulin men det
kan finnas ett insulinmotstand som gor
att insulinmingden inte racker till.
—Diabetes diagnostiseras genom att
undersoka om patientens blodsocker-
niva overstiger ett specifikt glukosvir-
de. Man kan ocksa diagnostisera med
hjilp av glukosbelastning eller HbA1c,
som miter individens genomsnittliga
blodsockerniva under de senaste 6 till
8 veckorna, siger Stefan Jansson, di-
striktslikare, specialist i allmidnmedicin
i Region Orebro lin samt ordférande
i nationella arbetsgruppen for diabetes
(NAG diabetes).

Nya behandlingsrekommendationer
Han ir engagerad i den pagdende na-
tionella SMARTEST-studien, dir en
modern SGLT2-himmare jimfors mot
metformin, som dr nuvarande standard-
behandling for typ 2-diabetes. Syftet ar
att undersoka vilken behandling som
minskar risken for diabeteskomplika-
tioner hos personer med typ 2-diabetes
med relativt kort duration. I april 2024
presenteras dessutom for forsta gangen
nationella behandlingsrekommendatio-
ner for typ 2-diabetes, for att harmoni-
sera forskrivningen och bidra till en mer
jamlik diabetesvard.

Patienter med typ 1-diabetes dr be-
roende av regelbundna insulininjek-
tioner for sin 6verlevnad. Mellan 25
och 45 procent av vuxna svenskar med
typ 1-diabetes anvinder insulinpump,

GLP-1-lake-
medel har
inneburit
att man har
kunnat skju-
ta pa start
av insulin-
behandling
med uppe-
mot tio ar

medan andra har sensorbehandling
kombinerat med insulinpenna. For pa-
tienter med typ 2-diabetes dr metformin
i dagsldget standardbehandlingen.

GLP-1 som aktiv substans

Ett hormon som pa senare tid uppmairk-
sammats i behandlingen av diabetes dr
GLP-1.

- Det ir ett kroppseget hormon som
utsondras fran tunntarmscellerna och
signalerar till bukspottskortlarna nir
det dr dags att producera mer insulin.
GLP-1 anvinds som aktiv substans i
flertalet diabeteslikemedel som kan sti-
mulera insulinproduktionen. GLP-1 har
dven visat sig kunna paverka mittnads-
signalerna i hjirnan, vilket kan bidra
till viktnedgang. GLP-1-ldkemedel har
inneburit att man har kunnat skjuta pa
start av insulinbehandling med uppemot
tio &r for patienter med typ 2-diabe-
tes. De nya likemedlen har medfort att
komplikationsrisken minskat 6ver tid,
sdger Stefan Jansson.

Monoklonala antikroppar
En ny behandling med samtidigt stimu-
lerande effekt pa receptorerna for tarm-
hormonerna GIP och GLP-1 ir under
utveckling.

—Ett spannande forskningsomréade ar
monoklonala antikroppar som potenti-

ellt kan forlinga den kroppsegna insu-
linproduktionen hos patienter med typ
1-diabetes. Jag har dven stora forhopp-
ningar nér det giller GLP-1-analoger-
nas och SLGT2-himmarnas skyddande
effekt pa diabetespatienters hjirta och
njurar. Forskning pdgér ocksa med fo-
kus pa veckoinsulin, vilket kan férandra
behandlingen radikalt for insulinbero-
ende patienter med typ 2-diabetes, siger
Stefan Jansson.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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Stefan Jansson, distriktslakare
och specialist i allmanmedicin
i Region Orebro ln.



VARLDENS FORSTA
OCH ENDA GLP-1 RA
1 EN TABLETT

FOor vuxna med typ 2-diabetes

Signifikant* battre HbA, sanknlng
jamfort med Januvia® och Jardia

Viktminskning upp till 4,3 kg i genomsnitt
och signifikant** battre an Victoza®

Upp till 7 av 10 patienter uppnadde
HbA, -malvérdet p& <53 mmol/mol

* p<0,05 (ej kontrollerat for multiplicitet) Rybelsus® 14 mg vs Januvia® 100 mg (vecka 78) och Jardlance® 25 mg (vecka 52)
** p<0,05 (ej kontrollerat for multiplicitet) Rybelsus® 14 mg vs Victoza® 1,8 mg (vecka 52)

GLP-1 RA = glukagon-liknande-peptid-1 receptoragonist

V¥ Detta lakemedel ar féremal for utdkad dvervakning. Rybelsus® (semaglutid) Rx, (F), ATC-kod: AT0BJO6. Rybelsus 3, 7 och 14 mg tabletter. Diabetes-
medel. Glukagonlikpeptid-1-receptor (GLP-1) analoger. Indikation: Behandling av vuxna med otillrackligt kontrollerad typ 2-diabetes mellitus for att
forbattra glykemisk kontroll som ett komplement till kost och motion; som monoterapi nar metformin anses oldmpligt pa grund av intolerans eller kontrain-
dikationer eller i kombination med andra lakemedel fér behandling av diabetes. Varningar och forsiktighet: Semaglutid ska inte anvéndas till patienter
med typ 1-diabetes mellitus eller vid behandling av diabetesketoacidos. Det finns ingen erfarenhet fran patienter med kronisk hjartinsufficiens NYHA-klass
IV och semaglutid rekommenderas darfor inte till dessa patienter. Akut pankreatit dar en séllsynt biverkan av Rybelsus®. Patienter bor informeras om de
karakteristiska symtomen pa akut pankreatit. Vid misstankt pankreatit ska behandlingen med semaglutid upphéra. Om pankreatit faststalls, ska semaglutid
inte sattas in igen. Hos patienter med diabetesretinopati som behandlas med insulin och semaglutid har en ¢kad risk for att utveckla komplikationer av
diabetesretinopati observerats. Forsiktighet ska vidtas nar semaglutid anvands till patienter med diabetesretinopati som behandlas med insulin. Graviditet
. och amning: Semaglutid ska inte anvandas under graviditet och under amning. Fertila kvinnor rekommenderas att anvanda en preventivmetod nar de !
behandlas med semaglutid. Semaglutid ska sattas ut minst 2 manader fére en planerad graviditet pa grund av den langa halveringstiden. For fullstandig N
forskrivarinformation och pris, se fass.se. Datum for éversyn av produktresumén 04/2023. Subventioneras endast for patienter med typ 2-diabetes
som forst har provat metformin, sulfonureider eller insulin, eller nér dessa inte &r lampliga. SE23RYB00003

Referens: Rybelsus® produktresumé, se fass.se
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COTECVAYLI

TECVAYLI® (teklistamab)

KOMMENDERAS NU
N AV NT-RADET

NT-radets rekommendation till regionerna ar: TECVAYLI® kan anvéandas for
behandling av vuxna patienter med recidiverande och refraktart multipelt
myelom som har fatt minst tre tidigare terapier, inkluderande ett immun-
modulerande medel, en proteasomhammare och en anti-CD38-antikropp,
och som har uppvisat sjukdomsprogression vid den senaste behandlingen?

Forutsatt att:

. dosering/utglesning av TECVAYLI® sker i enlighet med rekommendation frén
vardprogramgruppen for multipelt myelom.?

. regionerna ansvarar for att de patienter som behandlas med TECVAYLI®
registreras sa att insattning, behandlingsfrekvens och dos kan foljas upp.

TECVAYLI® — den forsta godkanda bispecifika antikroppen som omdirigerar
T-celler genom att rikta sig mot antigenet BCMA och CD3-receptorer®

\/ ORR var 63% i den totala populationen® efter
23 manaders uppfoljning i MajesTEC-1-studien®®

000 Mer &n varannan patient® (59,4%) med RRMM
ﬂ E J J uppnadde VGPR eller battre med TECVAYL|®235

@ Sakerhetsprofilen for TECVAYLI® var hanterbar®
i MajesTEC-1-studien?35

-
Janssen )' Oncology

companies or ohmron-(joh

a.n=165. b. 1,2% av patienterna avbrot behandlingen pga biverkningar. Utsattningarna skedde pga adenoviruspneumoni av grad 4 och progressiv multifokal leukoencefalopati av grad 4.2
Referenser: 1. NT-radets rekommendation TECVAYLI; https://janusinfo.se/ntradet/samverkanlakemedelstartsida/produktinfo/tecvayliteklistamab. 2. TECVAYLI® (teklistamab), produktresumé 12/2023,
www.fass.se. 3. Moreau P et al. N Engl J Med 2022; 387(6):495-505. 4. Kumar, S. et al. Blood Cancer Journal, 2022:12(6), 98. 5. van de Donk NWCJ et al. Poster 2023 American Society of Clinical
Oncology (ASCO) Annual Meeting; 2—6 juni, 2023; Chicago, IL, USA.

v Detta ldkemedel &r féremal for utdkad dvervakning.
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CAR-T och bispecifika
antikroppar for myelompatienter

Medianoverlevanden for pa-
tienter som diagnostiseras
med den kroniska blodcancer-
sjukdomen myelom har for-
battrats markant pa senare ar
tack vare att flertalet nya be-
handlingar utvecklats och god-
kants for anvandning i svensk
sjukvard.

rognosen for manga myelompa-
P tienter har forbéttrats de senaste

tvd decennierna, vilket gjort att
myelom numera kan betraktas som en
kronisk sjukdom som ménga patienter
lever med i mdnga 4r. Bispecifika anti-
kroppar och CAR-T-behandling har i
kliniska studier visat sig ha mycket god
effekt pA myelompatienter, sidger Kon-
stantinos Lemonakis, hematolog och
regional processledare blodcancer pa
Skénes universitetssjukhus.

Intensiv forskning pagdr for nirva-
rande med fokus pd immunoterapi i
form av CAR-T-behandling och bispe-
cifika antikroppar, som hittills framst
anvints i sena sjukdomsstadier pa
patienter som tidigare genomgétt flera
behandlingslinjer. Nu pagar studier som
utvirderar effekten av CAR-T-behand-
ling och bispecifika antikroppar dven i

i Konstantinos Lemonakis, hematolog
| och regional processledare blodcancer
pa Skénes universitetssjukhus.

tidiga sjukdomsstadier eller i kombina-
tion med andra likemedel.

Individuell behandling

—Nagra aktuella forskningsprojekt
analyserar hur olika likemedel bor
kombineras for bista effekt, exempelvis
olika typer av antikroppar som soker
sig till olika mal pa myelomcellerna.
Biomarkorer som kan underlitta identi-
fieringen av de patienter som sannolikt
svarar bast pa olika typer av behandling
ar ytterligare en intressant forsknings-
inriktning som kan underlitta behand-
lingsvalet for varje specifik patient,
sager Konstantinos Lemonakis.

Samtidigt behévs mer myelomforsk-
ning dven pa andra omraden.

—Det vore intressant att ta reda pa
varfor vissa patienter snabbt utvecklar
resistens mot specifika behandlingar.
Det behovs dven forskning med fokus
pa hur resistensmekanismerna kan dver-
bryggas. Myelompatienter som far ett
snabbt dterfall efter transplantation och
patienter med vissa specifika genetiska

Bispecifika
antikroppar
och CAR-T-
behandling
hari kliniska
studier visat
sig ha myck-
et god effekt
péa myelom-
patienter

avvikelser har generellt sett en sdamre
prognos dn andra myelompatienter. Det
behovs dirfor ytterligare forskning med
fokus pa dessa patientkategorier, sdger
Konstantinos Lemonakis.

Effekter av behandlingsuppehall
—Jag hoppas att de nya behandlingar
som nu utvecklas kommer att inklu-
deras i den kliniska praxisen och att
framtida forskning kan ge oss svar pa
fragor som dnnu ar obesvarade, som
doseringsintervall och behandlingslingd
for de nya behandlingar som godkints.
Det vore ocksd intressant att analysera
effekterna av ett behandlingsuppehall
for myelompatienter som behandlas
med CAR-T eller bispecifika antikrop-
par. Det kan eventuellt bidra till att
minimera behandlingens bieffekter,
exempelvis allvarliga infektioner till
foljd av behandling, siger Konstantinos
Lemonakis.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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Nya behandlingar torbattrar
prognosen for myelompatienter

Varje ar diagnostiseras cirka 700 svenskar med den kroniska
blodcancersjukdomen myelom. Flera nya behandlingsalternativ
har gjort att prognosen for den absoluta majoriteten av myelom-
patienterna pa senare ar har forbattrats avsevart. Med fler be-

handlingsalternativ kan allt fler individer med myelom leva langre

liv med farre symtom.

yelom uppstér i benmirgen
och ir den nist vanligaste
typen av blodcancer. Vanliga

symtom dr skelettsmartor, att individen
littare rakar ut for frakturer, trotthet
pa grund av blodbrist samt férsimrat
immunforsvar och 6kad infektions-
risk. Mediandldern for att diagnosti-
seras med myelom dr 72 &r, och var
fjarde individ som insjuknar dr 6ver 80
ar, sager Ulf-Henrik Mellgvist, docent
vid Sahlgrenska universitetssjukhusets
hematologsektion samt 6verlikare vid
medicinkliniken pa Sédra Alvsborgs
sjukhus.

Immunstirkande och CAR-T
Myelompatienter ordineras ofta en
kombinationsbehandling dar likeme-
del som interagerar med och stirker
kroppens eget immunforsvar kombi-

Ulf-Henrik Mellqvist, docent vid
Sahlgrenska universitetssjuk-
husets hematologsektion samt
overlakare vid medicinkliniken
p& Sédra Alvsborgs sjukhus.

Foto: Bosse Haglund/Fotomedia SAS

neras med likemedel som férbygger
celldelning, antikroppsbehandling
som riktas mot de sjuka cellerna
samt kortison som forstarker den ge-
nerella behandlingseffekten. De allra
senaste behandlingstillskotten dr s&
kallade bispecifika antikroppar samt
CAR-T.

Godkianns under kommande aret
—Alla dessa behandlingsalternativ ar
annu inte godkédnda i Sverige, men vi
raknar med att de godkidnns under

det kommande dret. Madnga patienter
svarar vildigt bra pa de behandlingar
de ordineras, men efter ett tag klingar
effekten av. En vanlig biverkning for
myelompatienter under behandling dr
ett kraftigt nedsatt immunférsvar. Det
kan dock stirkas genom att man tillfor
friska antikroppar som stoder och stir-

Manga pa-
tienter svarar
valdigt bra
pa de be-
handlingar
de ordineras,
men efter ett
tag klingar
effekten av

ker kroppens eget immunforsvar, sdger
Ulf-Henrik Mellqvist.

For drygt 85 procent av myelom-
patienterna har de senaste drens ut-
veckling inneburit en visentligt 6kad
livslangd. Mycket av den forskning som
for nirvarande bedrivs fokuserar pd att
identifiera exakt vilka genetiska fakto-
rer som orsakar myelom, vilket i sin tur
kan underldtta utvecklingen av framti-
dens precisionsmedicinska behandling.
En utmaning dr dock att myelompa-
tienters genetiska forandringar ofta ir
valdigt heterogen.

Identifiera biomarkorer

- Ett stort fokus i forskningen ar ocksa
att identifiera biomarkorer som i sin tur
identifierar vilka patienter som har po-
tentiellt storst nytta av olika behand-
lingar. Andra studier foljer upp den
langsiktiga effekten av de nya behand-
lingar som godkants pa senare ar. Nume-
ra ir manga myelompatienter nistintill
symtomfria i 10 dr, men med en utokad
framtida behandlingsarsenal med fler al-
ternativ att tillgd ar det inte omojligt att
den tidsperioden kan forlingas till 20 ar,
sager Ulf-Henrik Mellqvist.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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a. Enligt indikationerna i minimiinformationen nedan. Referenser:

b. Darzalex i kombination med pomalidomid och dexametason 1. Darzalex® (daratumumab) Produkiresumeé 11/2023, www.fass.se
har inte varderats h&lsoekonomiskt av TLV. NT-rédet 2. NT-rddet har utfardat en uppdaterad rekommendation 2022-04-21
rekommenderar darfér regionerna aft infe anvénda Darzalex https://janusinfo.se/download/18.439eaa9418048fbb7c310d5a/1650529785060/
i kombination med pomalidomid och dexametason.! Darzalex-(daratumumab)-220421.pdf

3. https://kunskapsbanken.cancercentrum.se/diagnoser/myelom/vardprogram/

DARZALEX® (daratumumab), R, EF, LO1FCO1. Anti-CD38 monoklonal antikropp, koncentrat till infusionvatska, 16sning samt injektionsvatska, 16sning.
Beredningsform och styrka: 5 mlinjektionsflaska innehdllande 100 mg samt 20 mlinjektionsflaska innehd&llande 400 mg daratumumalb fér beredning
av intravenos infusionsldsning samt injektionsflaska innehdllande 15 ml motsvarande 1800 mg daratumumab for subkutan administrering.
Indikationer: Darzalex drindiceratikombination med lenalidomid och dexametason eller med bortezomib, melfalan och prednison fér behandling
av vuxna patienter med nyligen diagnostiserat multipelt myelom och sominte érlédmpliga fér autolog stamcellstransplantation, samtikombination
med bortezomib, talidomid och dexametason fér behandling av vuxna patienter med nyligen diagnostiserat multipelt myelom vilka arldmpliga
for autolog stamcellstransplantation. Darzalex ér ocksd indicerat i kombination med lenalidomid och dexametason, eller bortezomib och
dexametason, fér behandling av vuxna patienter med multipelt myelom som har genomgatt minst en tidigare behandling, samt i kombination
med pomalidomid och dexametason for vuxna patienter med multipelt myelom som har genomgatt en tidigare behandling innehdllande en
proteasomhd&mmare och lenalidomid och var refraktéra mot lenalidomid, eller de som har f&tt minst tva tidigare behandlingar med lenalidomid
och en proteasomhdmmare och har uppvisat sjukdomsprogression under eller efter den sista behandlingen. Darzalex dr ocksd indicerat som
monoterapi fér behandling av vuxna patienter med recidiverande och refraktért multipelt myelom dér tidigare behandling inkluderade en
proteasomhdmmare och ett immunmodulerande medel och med uppvisad sjukdomsprogression vid senast givna behandling. Darzalex ar
indicerat i kombination med cyklofosfamid, bortezomib och dexametason fér behandling av vuxna patienter med nydiagnostiserat systemisk
latt immunoglobulinkedja AL-amyloidos. Varningar och forsiktighet: Darzalex kan ge infusionrelaterade reaktioner (IRR), i sallsynta fall anafylaxi.
For att minska risken for IRR ska premedicinering ges, se produktresumé fore varje administrering av Darzalex. Darzalex binder till CD38 som
férekommerildga nivéer pd erytrocyter vilket kan leda till ett positivt indirekt antiglobulintest (indirekt Coombs test), se produktresumé. Darzalex-
medierat positivt antiglobulintest kan kvarstd i upp till 6 manader efter avslutad behandling. Fall av reaktivering av hepatit B-virus, vissa med
dodlig utgdng, harrapporterats hos patienter som behandlas med Darzalex. Alla patienter ska screenas fér HBV innan behandling med Darzalex
inleds. Darzalex rekommenderas inte under graviditet och till fertila kvinnor som inte anvénder preventivmedel, liksom vid amning. Mdn som
behandlas med Darzalex och som har fertil partner ska anvanda effektiv preventivmetod. Pris: Darzalex rekommenderas av NT-radet i kombination
med Rd, VTd, VMP, Vd samt i monoterapi. Darzalex ingdr inte i Idkemedelsférmanen. For fullsténdig produktinformation samt information kring
fertilitet/graviditet/amning, dldre, biverkningar, dosering och pris, se www.fass.se. Datum fér senaste godkanda produktresumé: 11/2023 (Intravends
beredning), 02/2023 (Subkutan beredning) Janssen-Cilag AB, Kolonnvagen 45, 170 67 Solna, Sverige. www.janssen.com/sweden.
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ADC kombinerar malinriktade
antikroppar med cytostatika

Antibody-Drug-Conjugate, ADC, aren ny
generation biologiska lakemedel som kombine-
rar precisionen hos antikroppar med de cyto-
toxiska effekterna av kemoterapi. ADC har pa
senare ar fatt ett brett genomslag i behand-
lingen av solida tumarer och erbjuder helt nya
precisionsmedicinska mojligheter till skraddar-

sydda cancerbehandlingar.

DC ldnkar samman en cyto-
statikamolekyl med en malin-
riktad antikropp som riktas

mot ett specifikt protein pa ytan i
cancercellerna. P4 senare ar har flera
nya ADC-behandlingar godkints for
solida tumortyper, diribland bréstcan-
cer. ADC har dven med goda resultat
tillimpats pa patienter med aggressiv
blascancer, lungcancer, ventrikelcancer
och cervixcancer, siger Mattias Belting,
professor i klinisk onkologi vid Lunds
universitet och 6verldkare pa Skanes
universitetssjukhus.

Manga behandlingar i framtiden
Han hyser stort hopp om att man med
innovativa ADC-tekniker ska kunna ut-
veckla antikroppsbaserade behandlingar
dven for hjarntumorer. Det finns manga
intressanta malmolekyler, den stora ut-
maningen i dagsldget dr att f4 behand-
lingen att passera blod-hjarnbarriiren.
P4 detta omrdde sker en intressant ut-
veckling med fokuserat ultraljud.

- Ett sannolikt framtidsscenario dr
att det dd finns ménga olika ADC-
behandlingar att vilja mellan, vilket
gor det till en utmaning att identifiera
metoder som pa effektivast mojliga vis
matchar ritt patient med ritt behand-
ling. Det dr ddrfor viktigt att screening-
metoderna successivt forfinas parallellt
med utvecklingen av nya ADC-behand-
lingar. Samtidigt behovs fler kliniska
studier som kan ldra oss mer om ADC-
behandlingarnas eventuella biverkning-
ar, siger Mattias Belting.

Omvandla tumorens biologi

Vi befinner oss dn s linge bara i borjan
av en spannande utveckling inom anti-
kroppsbaserade behandlingar. Endast
fantasin begransar vilka funktionella mo-
lekyler som kan kopplas till antikroppar
riktade mot ytproteiner pa tumorceller.

P& senare

ar har flera
nya ADC-
behandlingar
godkénts

for solida
tumortyper,
daribland
brostcancer

Mattias Belting, professor
i klinisk onkologi vid Lunds

universitet och éverlakare pa
Skanes universitetssjukhus.

Foto: Ingemar Hultquist

For narvarande pagar ett hundratal
kliniska ADC-studier runtom i virlden.
Dessutom pégdr studier som dr inrik-
tade pd att koppla pa olika typer av
funktionella proteiner som stimulerar
immunforsvaret nir de frigors i tumo-
ren och dven har potential att omvandla
tumorens biologi. Det dr exempelvis
mojligt att addera ett specifikt funk-
tionellt protein som gor tumoren mer
mottaglig for cytostatikabehandling.
Mattias Belting tror att vi framover
kommer att fa se ADC-behandlingar
som riktas mot specifika strukturer dven
i bindviven mellan cellerna.

Varierande tumorantigenuttryck
En utmaning dr den omfattande varia-
tionen i tumdrantigenuttrycket mellan

B,

-

olika tumorer. En annan stor utmaning
ar att utveckla tekniker som kan identi-
fiera ratt malproteiner och proteinets ex-
akta lokalisation i tumércellerna, vilket
kraver relativt sofistikerade analysme-
toder. En sddan metod har man nyligen
utvecklat i forskargruppen i Lund.

- Ytterligare en utmaning dr att ADC
utgor relativt stora molekyler, vilket kan
hanteras genom att designa antikrop-
parna s att de blir mer lagmolekylira.
Forskning som underséker hur man kan
astadkomma okad perfusion i tumorer
och didrmed kunna tillimpa ADC-be-
handling mot tumérer med hogt vdv-
nadstryck pagdr ocksd, avslutar Mattias
Belting.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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Férsta och enda godkanda Trop-2-riktade ADC, fran 2L hos patienter med mTNBC” och frén 3L hos patienter med HR+/HER2- mBC.”

f’ mTNBC

*

,{3 HR+/ HER2- mBC

Monoterapi vid behandling av vuxna patienter med icke-resektabel eller metastaserad, trippelnegativ bréstcancer (nTNBC)

som tidigare har fatt tva eller flera systemiska behandlingar, varav minst en avdem mot avancerad sjukdom.!

** Monoterapi vid behandling av vuxna patienter med icke-resektabel eller metastaserad hormonreceptor (HR)-positiv, HER2-negativ
bréstcancer som har fatt endokrinbaserad behandling och minst tvé ytterligare systemiska behandlingar fér avancerad sjukdom.!

a. ASCENT-studien (mTNBC), OS: Medianvarde 11,8 manader (95% Kl, 10,5-13,8) vs 6,9 (95%
Kl,5,9-7,7) madnader med annan lékarvald behandling (eribulin, capecitabin, gemcitabin eller
vinorelbin). Riskkvot 0,51 (95% K, 0,41-0,62). P<0,0001, for hela studiepopulation (priméar
endpoint plus hjarnmetastas-positiva patienter).!

b. TROPICS-02-studien (HR+/HER2-), OS: Medianvarde 14,4 manader med Trodelvy (95% KI,
13,0-15,7) vs 11,2 (95% K, 10,1-12,7) manader med annan ldkarvald behandling (eribulin,

v Detta lakemedel ar foremal for utokad 6vervakning.

Trodelvy® (sacituzumabgovitekan) 200 mg pulver till koncentrat till infusionsvatska, [6sning.
Antineoplastiska medel. Antikropp-ldkemedelskonjugat. R., EF. Indikationer: Monoterapi
vid behandling av vuxna patienter med icke-resektabel eller metastaserad, trippelnegativ
brostcancer (MTNBC) som tidigare har fatt tvd eller flera systemiska behandlingar, varav minst
en av dem mot avancerad sjukdom. Monoterapi vid behandling av vuxna patienter med
icke-resektabel eller metastaserad hormonreceptor (HR)-positiv, HER2-negativ brostcancer
som harfatt endokrinbaserad behandling och minst tva ytterligare systemiska behandlingar
for avancerad sjukdom. Kontraindikationer: Overkénslighet mot sacituzumabgovitekan
eller hjdlpémne. Varningar och forsiktighet: Kan orsaka svar eller livshotande neutropeni.
Det rekommenderas att patienternas blodvarden 6vervakas under behandlingen. Ska inte
administreras om det absoluta antalet neutrofiler understiger 1 500/mm? pd dag 1 under
nagon cykelellerom antalet neutrofiler understiger 1 000/mm? pa dag 8 under ndgon cykel

Oncology

(¥) GILEAD

capecitabin, gemcitabin eller vinorelbin). Riskkvot 0,789 (95% KI, 0,646, 0,964). P=0,02'

2L, second line; ADC, antibody-drug conjugate; mBC, metastatic breast cancer; HR+/HER2—
mBC, hormone receptor-positive, human epidermal growth factor receptor 2-negative
metastatic breast cancer; MTNBC, metastatic triplenegative breast cancer; TROP-2, trophoblast
cell surface antigen 2.

Referens: 1. Trodelvy SmPC.

eller vid neutropen feber. Kan orsaka svar diarré. Ska inte administreras vid diarré av grad
3-4.Kan orsaka svareller livshotande éverkanslighet. Premedicinering rekommenderas och
noggrann observation med avseende pd infusionsrelaterade reaktioner. For att forebygga
cytostatikainducerat illamédende och krakningar rekommenderas forebyggande behandling
med antiemetika. Patienten maste dvervakas under varje infusion och i minst 30 minuter
efter varje infusion. Patienter med kand reducerad UGT1AT-aktivitet ska 6vervakas noga
med avseende pa biverkningar. Gravida kvinnor och fertila kvinnor ska informeras om den
potentiella risken for foster. Innehaller natrium, ska beaktas i relation till patientens totala
natriumintag. Innehavare av marknadsforingstillstandet: Gilead Sciences Ireland UC.
Forinformation: Kontakta Gilead Sciences Sweden AB, + 46 (0)8-505 718 49. For fullstandig
information om dosering, varningar och forsiktighet, interaktioner, biverkningar samt aktuell
information om férpackningar se fass.se. Baserad pa produktresumé: 07/2023

Gilead Sciences | Hemvérnsgatan 9 SE-17154 Solna | Phone: +46(0)8-505 71849
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libmeldy-v

(atidarsagene autotemcel)

for children with Metachromatic Leukodystrophy (MLD])

Libmeldy is an autologous haematopoietic stem
cell (HSC) gene therapy product for early-onset
MLD made specifically for each patient using
the patient’s own blood stem cells.

Libmeldy is indicated for the treatment of metachromatic
leukodystrophy (MLD) characterized by biallelic mutations
in the arylsulfatase A (ARSA) gene leading to a reduction
of the ARSA enzymatic activity:'

@ in children with late infantile or early juvenile forms,
without clinical manifestations of the disease,

@ in children with the early juvenile form, with the
ability to walk independently and before the onset
of cognitive decline

1. Libmeldy Summary of Product characteristics (Swedish). Available at: https://www.ema.
europa.eu/en/documents/product-information/libmeldy-epar-product-information_sv.pdf
(Accessed January 2024).
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Banbrytande genterapi raddar
liv pa barn med MLD

Barn med den sallsynta gene-
tiska sjukdomen MLD, meta-
kromatisk leukodystrofi, har
tidigare haft en beraknad
livslangd pa fyra till fem ar ef-
ter diagnos. Sedan drygt tva
ar tillbaka kan barn med MLD
behandlas med en banbrytan-
de stamcellsbaserad gente-
rapi som i studier har visat sig
kunna vara saval livraddande
som botande.

LD ir en arftlig sjukdom som
kdnnetecknas av mutationer i
genen som behovs for att till-

verka enzymet arylsulfatas A. Enzymet
kravs for att kroppen ska kunna bryta
ner substanser som ér skadliga for nerv-
systemet, sd sjukdomen orsakar dir all-
varliga skador. Barn med MLD forlorar
ofta forst motoriska formagor: att ga,
tala och svilja. Senare paverkas synen
och kognitionen. Sjukdomen ir sillsynt,
med en drlig forekomst pa 1 till 2 per
100 000 personer.

—MLD delas in i fyra former baserat
pd ndr symtomen uppstar: seninfantil,
tidig juvenil, senjuvenil och adult form.
Tidig symtomdebut dr kopplad till
svarare sjukdom, sd seninfantil form,
som debuterar fore 30 manaders alder
och tidig juvenil form, som debuterar

Internatio-
nella studier
visar pa en
mycket god
effekt av gen-
terapin, bade
vad galler
patienternas
funktion och
inte minst i
form av over-
levnad

mellan 30 manader och 7 ar, ar de tva
allvarligaste formerna, sidger Maria
Forsgren, overlikare och barnneurolog
pa Skanes universitetssjukhus.

Stamcellsbaserad genterapi
Den stamcellsbaserade genterapin, som
sedan sommaren 2023 erbjuds dven i

Sverige, innebdr att patientens egna stam-

celler tas ut och modifieras med lenti-
virus, och en korrekt kopia av den gen
som dr muterad hos patienten tillfors.
Nir patienten dterfar de modifierade
stamcellerna normaliseras produktionen
av enzymet, som kan borja bryta ner de
skadliga substanserna och dirigenom
stoppa sjukdomsutvecklingen.

—Internationella studier visar pa en
mycket god effekt av genterapin, bdde
pa patienternas funktion och inte minst
i form av overlevnad. I nuliget finns
studier med mycket goda resultat upp
till 16 &r efter behandlingen. Den stors-
ta utmaningen just nu dr att diagnosti-
sera barnen tidigt och diarigenom kunna
ge behandlingen i tid, da de har lindriga
eller dnnu inte har hunnit utveckla nag-
ra symtom. Det pagér flera pilotprojekt
i Europa dir man inkluderar MLD i
nyfoddhetsscreening, vilket dr var stora
forhoppning for att kunna hitta dessa
barn i tid, sdger Maria Forsgren.

Inkludera i nyfoddhetsscreening

—Denna behandling ar i dagsldaget god-
kind for patienter med seninfantil och
tidig juvenil MLD. For att kunna finga

L

£

Maria Forsgren, 6verlakare F
och barnneurolog pa Ské-
nes universitetssjukhus.

upp och behandla fler patienter i tid
kravs att MLD inkluderas i nyfoddhets-
screeningen, sager Maria Forsgren.

Hennes forhoppning ir att de gente-
rapibehandlingar som numera erbjuds
MLD-patienter dven ska kunna tillim-
pas pd andra sillsynta neuroprogressiva
sjukdomar som orsakas av enzymbrist.

—Jag hoppas ocksa att registersam-
manstéllningar ska bidra till att kart-
lagga vilka genetiska mutationer som
orsakar ett svarare respektive mildare
sjukdomsforlopp. Det forbattrar i sin
tur vdra mojligheter att sitta in ritt be-
handling i rétt tid till respektive patient,
sdger Maria Forsgren.

TEXT: ANNIKA WIHLBORG
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|ICKE SMACELLIG LUNGCANCER

Snabb utveckling av
lungcancerbehandling

Det har skett stora framsteg
inom behandling av icke sma-
cellig lungcancer de senaste
aren. Fran att ha varit den can-
cersjukdom med minst antal
behandlingsalternativ ar lung-
cancer nu en avdem med flest.
- Vi ser dramatiska forandring-
arinom lungcancervarden.

T et sdger Simon Ekman, pro-
D fessor och overlikare pa

o Lungonkologiskt centrum pa

Karolinska universitetssjukhuset.

Lungcancer ér indelat i tva huvud-
grupper, smdcellig samt ickesmacellig
lungcancer. Den senare omfattar cirka
80 procent av all lungcancer, och bestér
i sin tur av flera undergrupper, varav de
vanligaste dr adenokarcinom och skiv-
epitelcancer.

— Vi blir bittre och béttre pa att klas-
sificera olika subkategorier av lung-
cancer, vilket lett till mycket mer precis
terapi. Tumorens histologi och vilka
biomarkérer den har spelar stor roll for
vilken behandling som ir effektivast. D&
kan man ocksé vilja bort behandling
som inte dr effektiv och kan ha biverk-
ningar, beréttar Simon Ekman.

Behandlingsbara mutationer
Moijligheten att gora alltmer detaljerade
molekyldra analyser av tumoércellerna,
didr man testar genpaneler och proteiner
for att hitta behandlingsbara foriand-
ringar har lett till stora genombrott for
malinriktade behandlingar och immu-
noterapi.

— Lungcancervéarden idr ndgot av en
foregdngare inom immunoterapi och
malinriktad behandling, och vi har sett
enorma framsteg de senaste tio, femton
aren. Lungcancer ir fortfarande den
cancerform som skordar flest liv, men vi
ser allt fler patienter som lever i manga
ar dven med spridd cancer, berittar Si-
mon Ekman.

Ett problem med all cancerbehand-
ling dr resistens. Aven om en behand-
ling dr effektiv i borjan dr det vanligt
att tumorerna sd smaningom utvecklar
motstandskraft. Simon Ekmans forskar-
grupp har detta som ett av sina fokus-
omraden.

Simon Ekman, professor och
Sverlakare pa Lungonkolog-
iskt centrum pa Karolinska
universitetssjukhuset.

Foto: Gonzalo Irigoyen

- Vi forsoker forstd mekanismerna
bakom detta och identifiera biomarko-
rer och mojliga sitt att motverka resis-
tens, sdger han.

Screening av riskgrupper

De viktigaste prognostiska faktorerna
vid icke smacellig lungcancer ir tu-
morens storlek och om det finns sprid-
ning till lymfkortlar eller andra organ.
Lungcancer uppticks ofta i ett sent
stadium och 6ver hilften av patienterna
har redan spridd sjukdom vid diagnos.
Simon Ekman lyfter fram att screening
av riskgrupper skulle vara ett effektivt
verktyg. Studier visar en 6kad 6verlev-
nad med 20-25 procent nir detta gors.
Det har inforts i ndgra linder och det
giller att hitta en bra modell for Sve-

Lungcancer-
varden ar
nagot av en
féregdngare
inom immu-
noterapi och
malinriktad
behandling

rige, kanske i samarbete med primir-
varden, framhaller han.

— Vi behover ocksé fanga upp pa-
tienter som inte tillhor riskgrupper.

Vid lungcancer dr hela 12-15 procent
procent aldrig rokare. P3 sikt kommer
allt fler forfinade diagnosmetoder, som
blodprov och analys av utandnings-
luft sa det blir enklare att screena stora
grupper.

Aven om icke-rékare ocksa kan drab-
bas sd dr rokning den absolut vanligaste
orsaken till lungcancer.

—Upp till 85-90 procent av alla som
drabbas dr rokare. Darfor dr prevention
den allra viktigaste dtgirden, avslutar
han.

TEXT: CRISTINA LEIFLAND



LUMYKRAS?® (sotorasib)

den forsta malriktade behandlingen av
patienter med avancerad KRAS GI2C-
muterad icke-smacellig lungcancer!

ONCE-DAILY ORAL .~

LUMYKRAS

(sotorasib) 120 mg tablets

Vill du fa vetenskaplig information

och inbjudningar digitalt fran Amgen?
Scanna QR-koden och anmal dig via
formularet.

Referens: 1. LUMYKRAS® (sotorasib) Produktresumé, Amgen, Oktober 2023, www.fass.se. 2. Lungcancer Nationellt vardprogram,
2023-05-24 Version 7.0. Regionala Cancercentrum i Samverkan

LUMYKRAS® (sotorasib) Rx, (F), ATC: LOIXX73,120 mg filmdragerade tabletter. Sotorasib ar en selektiv KRAS?*-hammare. Indikation:
LUMYKRAS som monoterapi ar avsett for behandling av vuxna patienter med avancerad icke smacellig lungcancer (NSCLC) med
KRAS GI12C-mutation, vid progression efter minst en tidigare linje av systemisk behandling. Subventionen ar begransad till denna
indikation. Kontraindikation: Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot ndgot hjalpamne. Varningar och forsiktighet:
Sotorasib kan orsaka hepatotoxicitet, vilket kan leda till lakemedelsinducerad leverskada och hepatit. Sotorasib har férknippats
med évergdende férhojda serumtransaminaser (ALAT och ASAT). Interstitiell lungsjukdom/pneumonit har drabbat patienter som
behandlas med sotorasib och tidigare har exponerats for immunterapi eller stralbehandling. Dosering: Rekornmenderad dos ar
960 mg sotorasib (atta 120 mg tabletter) en gang dagligen vid samnma tid varje dag.

For fullstandig information vid forskrivning, produktresumé och aktuella priser, se www.fass.se. LUMYKRAS tillhandahalls av Amgen
AB, www.amgen.se. Datum for senaste 6versyn av produktresumén: Oktober 2023

V¥ Detta lakemedel ar foremal for utdkad évervakning.

Gustav lll:s Boulevard 54
Box 706, 169 27 Solna, Sverige A N
SWE-511-1023-80001 Nov 2023 08-695 11 00, www.amgen.se
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Jardiance'/
(empagliflozin)

STEGET Fi

Posttidning B

En tablett, tre indikationer*

Jardiance minskar risken
for komplikationer vid:

Typ 2-diabetes

CV-dod (kardiovaskuldr dod) hos patienter med
typ 2-diabetes och kardiovaskuldr sjukdom jamfort
med placebo (RRR 38%, ARR=2,2%, p<0,0001)’

Hjartsvikt

CV-ddd eller sjukhusinldaggning fér HF jamfort med
placebo (HFrEF: RRR 25%, ARR 5,2%, p<0,0001,
HFpEF: RRR 21%, ARR 3,3%, p=0,0003)'

Kronisk njursjukdom |NYHET

CV-ddd eller njursjukdomsprogression jamfort
med placebo (RRR 28%, ARR 3,6%, p<0,0001)'

Etablerad sdkerhets- och toleransprofil’

1. JARDIANCE® produktresumé, se FASS.se.

JARDIANCE® (empagliflozin), filmdragerade tabletter 10 mg och 25 mg. Rx. (F)*. SGLT2 hdmmare. Indikationer: Behandling av vuxna och barn fran 10 ars alder med otillrackligt kontrollerad
diabetes mellitus (DM) typ 2 som ett komplement till diet och motion: som monoterapi nar metformin inte tolereras alternativt som tilldgq till andra antidiabetika. Behandling av vuxna med
symtomatisk kronisk hjdrtsvikt. Behandling av vuxna med kronisk nJurSJukdom Varmnqar och forsiktighet: Kan anvandas vid nedsatt njurfunktion; Initiering rekommenderas inte vid eGFR
<20 mi/min/1,73 m2. Vid DM typ 2 bor ytterligare glukossénkande behandling Gvervagas om eGFR sjunker under 45 mi/min/1,73 m2. Avbryt omedelbart behandling vid misstankt ketoacidos.
Ska inte anvandas vid typ I-diabetes. Okad risk for genitala svampinfektioner. Bér undvikas under graviditet. Ska inte anvéndas under amning. Boehringer Ingelheim AB, tel 08 72121 00. Fér

ytterligare information samt priser se www.fass.se. Senaste dversyn av produktresumén: 12/2023.

Enkel dosering: en tablett,
en gang dagligen, ingen titrering'’

-103936

PC-SE

*Subventioneras endast 1) vid typ 2-diabetes som tilldgg till behandling med metformin eller ndr metformin inte ar [ampligt (gdller 10 och 25 mq), 2) for patienter med
symtomatisk kronisk hjartsvikt (galler 10 mg) och 3) vid kronisk njursjukdom som tilldgg till behandling med RAAS-blockad, eller dar behandling med RAAS-blockad inte ar

lamplig (galler 10 mq).

Boehringer
Ingelheim

Boehringer Ingelheim AB Box 92008 120 06 Stockholm
Telefon 08-72121 00 www.boehringer-ingelheim.se




