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Om Barncancerfonden

Det har ar
Barncancerfonden

Sedan starten for mer in fyrtio ar
sedan har Barncancerfonden haft
en tydlig uppgift — att bekdm-
pa barncancer. Sprunget ur
drabbade familjers gemen-
samma engagemang har

vi skapat var egen roll i
sambhillet dar vi arbetar
hért for basta majliga
vard- och livssituation '
for de barn som blir
sjuka. Barncancerfonden
ar idag den enskilt storsta
svenska finansidren av
barncancerforskning.

Varje dag insjuknar ett
barn i cancer. Trots forskningens
framsteg sé ar barncancer den van- A
ligaste dodsorsaken till foljd av sjukdom FoL
hos barn. Dessutom har lingt fler 4n varannan
overlevare komplikationer livet ut, manga med svara
besvir. Det kan vi inte acceptera. Darfor erbjuder vi bade akut och
ldngsiktigt stod for barn, familjer och 6verlevare tillsammans med véara
sex regionala foreningar. Darfor sprider vi kunskap och bedriver viktigt
paverkansarbete for att forbéttra forutsittningarna for alla barn och
anhoriga som drabbas. Och darfor fortsatter vi bidra till svensk barn-
cancerforskning.

Totalt har Barncancerfonden bidragit med 6ver 3,5 miljarder till
virldsledande forskning som gor behandlingarna elakare mot cancern
och snéillare mot barnen. Men inget hade varit méjligt utan vara givare.
Barncancerfonden finansieras uteslutande genom stod fran privata
givare och foretag, bade stora och sma. Att vi forvaltar vira medel s
att varje insamlad krona gor s& stor skillnad som mgjligt dr en av de
viktigaste delarna i virt uppdrag. ®

Darfér finns Barncancerfonden

e 350 barn drabbas av barncancer varje ar i snitt. Drygt 50
barn dér. Det kan vi inte acceptera.

* 50% till 85%. For femtio ar sedan dverlevde bara hélften av
de barn som drabbats av cancer, idag éverlever sex av sju.

e 750-800 barn ar under cancerbehandling i Sverige. Det ar
barn och familjer som behoéver akut och langsiktigt stod.

¢ 12 000 barncanceréverlevare har vii Sverige. Men en can-
cerbehandling &r tuff fér vaxande barn och unga, och manga
lider av komplikationer livet ut.

e 7 av 10 barncancerdéverlevare drabbas av sena komplikationer
efter avslutad behandling, varav 30% har svéra och potenti-
ellt livshotande komplikationer.
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’Var med oss
och ta klivet”

6r bara fem ar sedan hade vi inte vigat pasta att

vi star infor en barncancerrevolution. Det gor vi

nu. De forsta stora kliven togs under 1970- och

80-talen da 6verlevnaden okade kraftigt tack vare
forbattrad anvindning av cytostatika. Decennierna som
foljde okade Gverlevnaden ytterligare genom nya kom-
binationer av behandlingar, och framfor allt forbattrad
omvéardnad. Under 2000-talet nddde 6verlevnaden 85
procent och dar ar vi fortfarande.

En av orsakerna till stagnationen &r bristen pa nya
behandlingar. Barncancer ar inte vuxencancer utan ett
samlingsnamn for ett hundratal sallsynta diagnoser som
ofta helt saknar motsvarighet bland de vanligaste cancer-
formerna hos vuxna. Under de senaste tio dren har unge-
far 150 nya likemedel nétt vuxenonkologin och forbattrat
prognosen betydligt. Under samma tidsperiod har endast
nio nya lakemedel blivit godkéanda f6r barn.

Men nu har nagot hént. Nya tekniker har 6ppnat dérren
for mojligheter vi inte vadgat dromma om. De kvalitetsre-
gister och biobanker som Sverige ar internationellt ként
for, och som Barncancerfonden finansierar, har nu visat
sig innehélla det guld, i form av data, som behovs for att ta
nista steg inom barncancerforskning och omvardnad.
Dessa framsteg gor att vi nu stér pa troskeln till en
barncancerrevolution. Vi kommer i framtiden i &nnu
hogre grad kunna kombinera precisionsmedicin - mer
skraddarsydd behandling utifrén exaktare diagnostik -
med helt nya typer av likemedel dar AI kan bidra med en
ytterligare dimension. Vi kan redan nu se hur barn som
Vilfred och Noel 6verlevt tack vare forskningsframsteg
i form av individuellt anpassade behandlingar som &r
elakare mot cancern och snillare mot barnen. Lis om
barnen, och om forskarna och likarna som revolutione-
rar behandlingarna.

Nu krévs mer forskning och innovation for att radda fler
barn till livet, och for att minska komplikationerna av de
tuffa behandlingarna. Men en innovation &r inte en fram-
gang forran den borjar anviandas — den maéste tas i bruk
for att radda liv. Har kan inte forskningen ensamt vara
drivande, utan hela samhaillet savil naringsliv, offentliga
aktorer som civilsamhillet méste bidra.

Steget 6ver troskeln ar mojligt, med gemensamma
krafter kan vi rddda fler liv. ®

F Lz b e
L s

Ola Mattsson, generalsekreterare Barncancerfonden

Ola Mattsson

"Nya tekniker har

Férord

Foto: Anna Schori

éppnat dérren fér

mdojligheter vi inte

vagat drémma om”
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Fran dédligt sjuk av biverkningar
till friskférklarad. Las historien om
Vilfred som tack vare genetisk diagnostik
kunde fa ratt behandling och som férsta
neuroblastomdrabbade barn i Sverige
bli hjélpt av ALK-hammare.
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Barnonkologiska framsteg

Ar vi p& vég mot
en barncancer-
revolution?

® Svenska Barnleukemigruppen bildas.
Gruppen arbetar fér att pa nationell basis
sakerstélla hogkvalitativ diagnostik och
behandling av leukemi fér att starka
behandlingsresultaten och minimera

risken fér sena komplikationer.

® Sedan 1930-talet var det ként
att folsyra stimulerar tillvéaxten av
lymfocyter. Ett av de férsta exem-
plen pé klinisk l1akemedelsutveckling
inom barncancer var nar patologen
Sidney Farber vid Harvard Medical
School testade olika folsyraantagonister
mot lymfatisk leukemi. Hans tidiga upptéackter
banade vag for dagens cytostatikabehandling.

oS _____ 4

® Barncancer- ® Multiterapi, gt ® Foérsta uppfolj- @ Alla universitets-
fonden anordnar sin kombination av *ﬂ ; ningsmottagning-  sjukhus far MR-
forsta fortbildning flera cytostati- i en fér vuxna som kameror for hjarn-
i barnonkologi for ka, introduceras har haft barncan-  undersékningar

. cer startarilLund.  vilket férbattrar

lékare och sjuk- i skréddarsydda i . ;
skoterskor. behandlings- | ] PA arbetet med att
- sétta diagnos.

protokoll.

® Den nordiska orga-
nisationen fér barn-
cancervard, Nordic

® Vardplaneringsgruppen féor CNS-tumérer, tumérer ® Det nationella natverket

i centrala nervsystemet bildas bestdende av barnonko- foér konsultsjukskdterskor

loger, barnneurologer, neurokirurger, radioterapeuter, inom barncancervérd bildas.

neuropatologer samt konsultsjukskdterskor for barn med  Konsultsjukskdterskor Society of Pediatric

CNS-tumérer fran Sveriges barnonkologiska centra. fungerar som en lank mellan Oncology Nurses,
sjukhuset och samhéllet. startar.

6 | Barncancerfonden
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Barncancerforskningen har gjort
enorma framsteg sedan 1940-talets
tidiga upptéackter som banade vag
for cytostatika. Nu kommer alltmer
avancerade tekniker som méjliggér
bade férfinade diagnoser och mer
individanpassade behandlings-
strategier. Precisionsmedicinen

ar har for att stanna.

ként till att cytostatika angriper

borjar lakare kombinera cytostatika (ALL).
med olika verkningsmekanismer fér
att na battre behandlingseffekt.

A €€ €& €& &« £

® Barncancerfonden inrdttar den

® Man har sedan slutet av 40-talet ® De forsta ben- ® Vardplan-
mérgstransplanta- eringsgruppen fér
snabbt véxande celler, att det finns tionerna genomférs solida tumérer hos
olika klasser av cytostatika och att de  pé barn med akut
verkar pé olika satt. Under 1970-talet  lymfatisk leukemi

® Den 1januari bildas Barncancerfonden.

Barnonkologiska framsteg

arnonkologin har sedan inférandet av cytostati-

ka i slutet av 40-talet sett stéandigt férbattrade

dverlevnadssiffror. Men sedan millennieskiftet har

de flesta 6verlevnadskurvorna stagnerat och en
intensifiering av de konventionella behandlingsstrategier-
na verkar inte bidra till 6kad éverlevnad utan daremot 6ka
risken for svara biverkningar. Under de senaste &ren har
dock nytt hopp véckts: utvecklingen av molekylargenetisk
diagnostik och nya mélstyrda lakemedel. Olika typer av
biomarkérer ar till hjélp nar vi vill félja hur lakemedlen ver-
kar, men ocks& nya immunterapier, som CAR-T-behandling,
foérvantas leda till att fler barn dverlever samtidigt som de
sena komplikationerna minskar. Nya metoder och méjlighe-
ter till uppféljning vacker ockséd hoppet om att aterfall kan
foérhindras eller upptéckas tidigare. ®

barn bildas. Har samlas
specialister i barnonkologi
(barnkirurgi, stralterapi, pato-

logi och ortopedisk kirurgi) fran alla
landets barnonkologiska centra tillsam-
mans med barnlékare fran lanssjukhusen.

® Nordens férsta

forsta forskningsnémnden fér gransk- ® The Nordic Society of Paediatric Haemato- barncanceravdel-

ningar av ansdkningar. Férutom speci-
alister inkluderas tva representanter
fran Barncancerfondens féreningar

logy and Oncology bildas for ett dkat nordiskt ning med 10 véard-
samarbete mellan forskning och behandling.
® Svenska barncancerregistret startar. Syftet Karolinska sjuk-

platser 6ppnar pé

for att bevaka patienter och anhérigas ar att framja utvecklingen av barnonkologisk huset.

intressen. behandling.

® Svenska barnradioterapigruppen startar sin
verksamhet. Gruppen bestéar av onkologer som

ar kliniskt verksamma inom barnradioterapi och
sjukhusfysiker fran Sveriges alla sjukvardsregioner.
Malet ar att verka for utbildning, kvalitetssakring och
riktlinjer fér barnradioterapin i Sverige och att vara
rédgivande organ i olika fragor kring barnradioterapi.

> 2.

® Barncancerfonden firar
20 ar. Bland annat genom
att utlysa tva professors-
tjanster inom barnonkologi i
samarbete med universiteten.
® Svenska arbetsgruppen fér
langtidsuppfdljning bildas.

Barncancerfonden | 7



Barnonkologiska framsteg

2003 2006

® HUGO-projektet ® Barnonkolo-
avslutas. Det inne- gin blir en egen
bér att alla ménsk- grenspecialitet
liga gener avkodats inom barnmedicin ef-

(sekvenserats). ter ett forslag fran Barncancerfonden.
Det mojliggor i sin ® Arbetet med att bygga

tur studier av den NOPHO Leukemia Biobank inleds.

normala genuppsétt- ® Fluorescerande amnen infors vid opera-
ningen och arftliga tioner. De hjalper kirurgerna att operera
mutationer for gliom och ta bort mer av tuméren och
cancerutveckling. spara omgivande véavnad.

<

2016

® Enheten for tidiga kliniska studier HOPE invigs som
ett samarbete mellan Astrid Lindgrens Barnsjukhus och
Karolinska Institutet tack vare ett féraldrainitiativ och
Barncancerfonden.

® Sverige ansluter sig till den internationella INFORM-
studien. Helgenomsekvensering gérs ocksa via Barntumérbanken.
® WHO presenterar ett nytt klassificeringssystem fér hjarn-
tumdrer. | nya systemet ingér en genetisk tumdrkarta som gor
det méjligt att urskilja tumérer som svarar olika p& behandling.

2017 2018

® Barncancerfonden och ® Prévningsenhet barn invigs i
Hjart-Lungfonden gor en Goteborg. Det ar Sveriges for-
gemensam utlysning pa sta kliniska prévningsenhet
fem miljoner kronor som inriktar sig pé att
for att framja .. stodja hela spektret
forskning om av subspecialiteter

kopplingen inom barn som till
mellan barn- exempel barnon-
cancer och kologi barnmedi-
hjartsjukdo- 3 cin, barnkirurgi,
mar. b barnkardiologi,

:%‘:\-:x barnanestesiologi
o och barn- och ung-
domspsykiatri.

8 | Barncancerfonden
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2007

® Neuralt BarnCancerNéatverk i
Sverige startar genom att Barncan-
cerfonden genomfér en riktad sats-
ning pa 100 miljoner kronor. NBCNS ar
ett nationellt forskningsnatverk som
samordnar och stimulerar forskning
gallande tumoérer i centrala och perifera
nervsystemet. Férsta prioritet var ska-
pandet av en nationell tumérbiobank.

2015

® Barntumér-
banken utokar
sin vévnads-
samling till att
omfatta alla
solida barntuméo-
rer i Sverige, och
initierar helgenom-
sekvensering.

2019

® Barncancerfonden beslutar att finansiera
projektet Genomic Medicine Sweden Barn-
cancer (GMS Barncancer).

® Forsta CAR T-terapierna for barn med
akut lymfatisk leukemi (ALL) godkénns i
Sverige.

® Provtagning pé ponsgliom, hjarnstams-
gliom, blir méjligt. Genom ny teknik kan
biopsier tas for att fa tillgang till vdvnad
och mojliggdra forskning och utveckling av
behandlingar fér den idag obotliga sjuk-
domen.

\ , A

(o—

2010 3

® Barntumérbanken startar sin
verksamhet. | Barntumérbanken

samlas vavnadsprover frén barn som
drabbats av hjarntumdrer eller andra
solida tumoérer. Det forsta etiktillstan-
det var for CNS-tumérer, perifera neurala
tumorer och neuroblastom. 2015 fick man
nytt etiktillstédnd och biobanksavtal for alla
solida tumoérer hos barn.

2014

® Skandionkliniken i Uppsala, Nordens forsta
anlaggning fér cancerbehandling med protonst-
rélning, startar sin verksamhet.

® De forsta molekylargenetiska analyserna av
barncancerprover goérs av Barntumérbanken i
samarbete med Scil.ifelab.

2021

® For forsta
géngen féar ett
cancersjukt barn i
Sverige ett preci-
sionslékemedel som
ett resultat av GMS
Barncancers analys.
® Den férsta uppsatt-
ningen helgenomsekvense- 0
rade solida barntumorer gérs

tillgénglig fér sekundar anvéndning i ett
externt forskningsprojekt av Barntumér-
banken.

® Den svenska ALK-gruppen bildas.

2012

® Den férsta CAR-T-behandlingen i variden ges till en
6-arig flicka med aterfall i akut lymfatisk leukemi (ALL) i
USA. CAR-T &r en typ av immunterapi som gar ut pé att
immunférsvarets T-celler (vita blodkroppar) ompro-
grammeras s& att de mer effektivt kan identifiera och
foérgdra cancerceller.

2022

® Barncancerfondens nya forsknings-

finansieringsstrategi borjar gélla. Strate-

gin har tagits fram med hjalp av forskare
och internationella experter och innehaller
flerariga satsningar centrala for att fler
cancerdrabbade barn ska éverleva med s&
f& komplikationer som méjligt. Strategin
ska ocksé bidra till bédsta mojliga omvardnad
och omhéndertagande efter genomgéngen
cancersjukdom.
® Helgenomsekvensering blir en del av
rutindiagnostiken fér alla barncancerpa-
tienter i Sverige tack vare projektet GMS
Barncancer.
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Karin Mellg lyfter fram som viktigast

f£or att barncancerforskningen och.
varden ska fortsatta att utvecklas
Foto: Sofia Sabel At

Forskning

Klinisk forskning

ar och driver
arncancer-
varden

Hundra nya patienter om aret kommer till Géteborgs barn-
cancercentrum. Har ges alla sorters behandling utom stralning,
och nastan varje barn ingér i en forskningsstudie.

id Drottning Silvias barn- och ung-
domssjukhus i Goteborg finns Sveri-
ges storsta barncancercentrum. Hit
kommer hundra nyinsjuknade barn
om aret med alla typer av cancerdiagnoser,
frén hela Vistsverige dnda upp till Varmland
och bort till Jonkoping. Har genomfors opera-
tioner, cytostatikabehandlingar, stamcells-
transplantationer och dessutom ges moderna
precisionsbehandlingar, som CAR-T-celler och
ALK-hammare. Allt utom stralbehandling,
som ges pa Sahlgrenska universitetssjukhuset
en kort bilresa bort.
Karin Mellgren ar barnonkolog, adjungerad
professor och 6verlakare, och har arbetat
hiar sedan 1990-talet, de senaste fem aren
som verksamhetschef. Nar vi mots berattar
hon glatt att hon s sent som dagen fore har
avslutat det uppdraget och ska inleda en halv-

tidstjanst som forskare med finansiering fran
Barncancerfonden. Den andra halvan ska hon
arbeta som klinisk lakare.

Del av arbetet att skapa trygghet

Hon talar med virme om sin arbetsplats och
de skickliga kollegorna, hur jobbet ar kravan-
de men ocksa givande for den som orkar ge

av sig sjalv till patienterna. De familjer som
kommer hit har just sett livet ta en omskakan-
de vindning.

— I ménga fall har det bara gatt nigra tim-
mar sedan foraldrarna sokte vérd for sitt barn
pé akutmottagning eller vardcentral for ndgot
de kanske trodde var en svar forkylning. Nu ar
de hos oss for en stor utredning. Det ar forstas
otroligt omskakande och traumatiskt, sager
Karin Mellgren.

Aven den chockade familjen 4r en del av  »



» vardagen for personalen. De arbetar mycket

med att skapa trygghet for de anhériga, infor-
mera lagom men tydligt, utreda snabbt och
sdkra att det finns dterkommande kontaktper-
soner.

Sa snart provsvaren ger besked om diag-
nosen har likarna behandlingsprotokoll att
utgd frin som anger exempelvis typ och dos av
cytostatika. Protokollen utarbetas och utveck-
las kontinuerligt i internationella samarbeten.
De innebér en viktig trygghet bade for lakaren
och patienten.

Hjértat i barnonkologin
— Ménga barncancerformer ir extremt ovanli-
ga. Efter sd manga &r pa ett stort center ar det
fortfarande manga sjukdomar som jag aldrig
har sett, och flera som jag bara sett en eller
tva gdnger. Sjalv har jag arbetat mycket med
lymfomsorter som kanske drabbar ett barn
i Norden varje ar. D4 skulle det vara vildigt
svart att vilja behandling bara utifrén sin
egen erfarenhet, siger Karin Mellgren.
Losningen &r att kombinera den egna erfa-
renheten med kunskapen i behandlingsproto-
kollen, och diskutera med kollegor. Dessutom
utvirderas effekterna av varje behandling
med hjilp av registerdata fran bade Sverige

12 | Barncancerfonden

Att skapa trygg-

het fér anhoriga ér
viktigt foér persona-
len. Det gors bland
annat genom att utse
kontaktpersoner,
informera lagom men
tydligt och utreda sa
snabbt som mgjligt.
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Foto: Sofia Sabel

och grannlidnderna. Niar man lagger samman
fler fall kan sma variationer bli synliga, som
att en viss genetisk mutation i tumoéren inne-
bar hogre risk for aterfall och motiverar tyng-
re behandling. En majoritet av barnen som
behandlas pa Géteborgs barncancercentrum
ingér i forskningsstudier, sa kallad protokoll-
forskning, for att sddana uppfoljningar ska
kunna goras.

— Den sortens studier, dar man testar i
vilket sammanhang en behandling gor bast
nytta, ar hjirtat i barnonkologin. Sa har vi
arbetat i fyrtio ar, i stora samarbeten dar
ldkarna gor exakt likadant vid centra i ménga
lander. Utan det hade 6verlevnadssiffrorna va-
rit mycket lagre, siger Karin Mellgren.

Det forskningsprojekt hon sjilv ska leda ar
av det slaget. Dar jamfors olika forbehand-
lingar infor stamcellstransplantationer som
ges till barn med svar leukemi.

Behandlingsval of'ta komplicerade

Trots de tydliga protokollen ar behand-
lingsvalen ofta komplicerade. Det dr ingen
sjalvklarhet vad som ger maximal effekt utan
onddigt stora biverkningsrisker. Om patienten
inte svarar pd den forsta behandlingen, eller
aterfaller, dr det dnnu svarare. Det betyder att

cancerformen dr mer ovanlig &n man trodde
och det krivs ett métt av detektivarbete for att
lista ut varfor forstahandsvalet inte fungera-
de.

— I dag har vi dessutom alltmer kunskap
om vad olika typer av behandlingar kan ge for
effekter pa l1ang sikt. Det betyder att vi kan be-
hova vilja mellan en behandling vi vet 4r bra,
men som vi ocksé vet kan ge skador langre
fram, och en annan som potentiellt &r mindre
skadlig — men som vi inte vet sdkert om den ar
lika bra.

Forskning ger mycket extra arbete

Att forskning ar en barande del av barncan-
cervarden innebar mycket pappersarbete.
Patienter ska registreras i studier, insatser
ska dokumenteras, samtycke inhdmtas fran
familjen.

— Nér jag ska informera en familj om hur
vi arbetar maste jag ocksa komma med en hel
packe forskningssamtycken. Jag lagger mycket
av min arbetstid pa att skriva och arkivera
samtyckena. Det ar ju lagligt och riktigt, och
det har okat sakerheten for patienterna, men
det stéller krav pé sjukvarden som vi inte
riktigt kan svara upp mot med véar beman-
ning och organisation. Nar arbetsbordan blir
valdigt stor skulle man egentligen behova
kompensera genom att anstilla fler ldkare,
sager Karin Mellgren.

Det hander ocksé att barn vid Goteborgs
barncancercentrum ingar i forskningsstudier
dir de far prova en helt ny behandling. Det
ar majligt tack vare att en av Sveriges tva
kliniska provningsenheter for barn finns har.
Den andra ar HOPE-kliniken vid Astrid Lind-
grens barnsjukhus i Stockholm. Studierna ar i
allménhet internationella, for att fallen ska bli
tillrackligt ménga for att forskarna ska kunna
dra sikra slutsatser.

Vill kunna flytta forskningen till barnet

Att inkludera barn i forskningsstudier medfor
en del etiska utmaningar. Mindre barn fattar
inte beslut &t sig sjdlva utan foretrads av
fordaldrarna, vilket stéller extra hoga krav pa
forskaren. Det giller att vaga in alla aspek-
ter av barnets méende. En utmaning som
Karin Mellgren lyfter fram ar att forskningen
bedrivs pé négra fa centra, medan barnen bor
ihelalandet.

— Om en experimentell behandling ska ges i
en fas dar man inte har annat att erbjuda, ofta
ilivets slutskede — da ar det klart diskutabelt
om det ar etiskt riktigt att 1ata barn resa hem-
ifrdn och ingé i en studie. Jag tror personli-
gen att vi behover jobba for att den typen av
studier ska bedrivas hos barnet i stillet. Det
maste ju vara battre att skicka en forsknings-
sjukskoterska till Jukkasjarvi an barnet hit.
Men det far vi inte i dag, regelverket ar inte
med oss riktigt.

Klinisk forskning

"Fér manga barn med cancer
ar det mest etiska att vara
med i en studie. Det vore
tvartom oetiskt att inte ge
dem den chansen.”

150

nya lakemedel

Under senaste tio
&ren har ungefar
150 nya lakemedel
natt vuxenonkolo-
gin och férbattrat
prognosen betyd-
ligt. Under samma
tidsperiod har
endast nio nya lake-
medel blivit god-
kénda for barn.

For barn som inte svarar pa den forsta
behandlingen och far prova nagot annat, dar
det finns gott hopp om bot, &r situationen en
annan. D4 menar Karin Mellgren att det ar
bést att inkluderas i en studie. Utan den ingér
barnet inte i det stora nitverket av ldkare
som ar knutna till studien fran olika hall, och
ingen lar sig nagot av effekten.

— For manga barn med cancer ar det mest
etiska att vara med i en studie. Det vore tvirt-
om oetiskt att inte ge dem den chansen.

Ibland &r vuxenbehandling en méjlighet

I en handfull fall hdnder det ocksé att cancer-
sjuka barn far tillgéng till nya lakemedel ge-
nom s kallad compassionate use. Det innebar
att lakarna forstar att barnet kan bli hjalpt av
ett likemedel som dnnu bara ar godként for
vuxna, kanske for en annan cancerform. Sa
kan det till exempel vara om barnets cancer
beror pé en fordandring i cellernas signalering,
och man vet att samma férandring hos vuxna
ger en annan cancer som det finns behandling
mot. Da kan ldkaren ta kontakt med bolaget
som utvecklat l1akemedlet, presentera sitt fall
och fé klartecken att anvdnda behandlingen.

I de fallen skénker bolaget medicinen mot att
ldkarna aterrapporterar i detalj hur det gar for
patienten. Det hir fenomenet, att 1ikemedel
anvinds till ett tillstdnd som det formellt inte
ar godkant for, kallas ocksa off label-anvand-
ning.

— De patienterna har oftast fatt en mangd
andra behandlingar innan som inte varit
tillrdckliga. Det har ar ovanligt, men 4nda lite
vanligare dn for tio ar sedan eftersom det pa-
gér en intensiv utveckling av nya cancerlake-
medel f6r vuxna just nu, sdger Karin Mellgren.

Direkt efter behandlingsstart ar det ganska
vanligt att barnet mar mycket simre dn niar »
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Klinisk forskning

P familjen sokte vard. Personalen pa barncan-

cercentrum vet att det dr nédvandigt, men for
familjen kan det vara en svér och skraimman-
de tid.

— Vi har ett stort ansvar for att forklara, be-
skriva vad man kan vinta sig, vad biverkning-
arna beror pa och varfor de dr nédvandiga att
ta sig igenom, sdger Karin Mellgren.

Att ge familjen kontinuitet under den har
tiden Ar en utmaning. Aven om alla gor vad de
kan ar det i slutinden olika behov som krock-
ar med varandra.

— Det har ar svérare i dag an for tio, femton
ar sedan. Nu arbetar inte alla jamt, och alla
arbetar inte heltid. Vi tar mer hansyn till
personalens behov dn forr och det ar ju ritt.
Men det gor det naturligtvis svarare att skapa
stabilitet for familjen.

Hon ler lite nédr hon minns ett besék hon
gjorde pé en fransk cancerklinik dar tva team
sjukskoterskor turades om att jobba i en vecka
i strick, tolv timmar per pass.

— Det var ju jattebra for patienterna. Men
inte lika bra for sjukskoterskorna.

Battre 6verlevnad, men stérre vardbehov
Karin Mellgren tror att sjukvérdspolitiker
och allméinhet inte riktigt forstar hur utveck-
lingen i barncancervarden ser ut i praktiken.
Overlevnaden har foérbéttrats enormt pa nigra
decennier. D4 ar det l4tt att tanka att allt ser
bra ut och problemet ar 16st, menar hon.

— Sjalvklart ar det otroligt positivt att
fler patienter 6verlever. Men det hiander ju
inte "bara for att”. Det innebar fler dagar pa
sjukhus, tyngre behandlingar, fler kompli-
kationer. Vi har fler patienter inneliggande
an forr, helt enkelt for att ndgra da gick bort
efter en kort tid. Den kategorin patienter som
gjorde det kan vi radda i dag, men det kraver
ibland ménga manaders avancerad vard.
Barncancervérdens framsteg ar fantastiska
for familjen och for samhallet. Men de har ett
sjukvardsmassigt hogt pris.

Precisionsbehandlingar till ett fatal

Ett av de senaste behandlingstillskotten ar
precisionsbehandlingarna, med exempelvis
ALK-hdmmare och CAR-T-celler. Hittills har
sju barn i Sverige behandlats med CAR-T,
varav tvd i Géteborg.

— An sa linge ges det bara till ett fatal
patienter men om fem, tio ar tror jag att vi
kommer anvianda det mycket mer, sédger Karin
Mellgren.

CAR-T-behandling &r ett sitt att bearbeta
en del av kroppens egna immunceller s& att de
angriper cancercellerna mer effektivt. Patien-
tens blod fors genom en apparat som sallar ut
de vita blodkroppar som man vill anvénda. De
genmodifieras i laboratorium, en process som
tar en till en och en halv ménad, och injiceras
sedan i patientens eget blod igen. Barn som
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Karin Mellgrens egen
forskning handlar just
nu om att jamfoéra
olika férbehandlingar
infér stamcellstrans-
plantationer pé barn
med svar leukemi.

fatt CAR-T far stanna ett par veckor pa sjuk-
hus for att 6vervakas. Under den tiden delar
sig de modifierade cellerna i blodet och blir
fler, och de attackerar cancercellerna. I bista
fall ar processen sa okomplicerad att patienten
inte kdnner ndgot. Det forekommer dock att
immunreaktionen i kroppen ger effekter som
feber, och i vissa fall en tillféllig forvirring och
paverkan pa hjarnan. Manga av biverkning-
arna kan begrinsas med antiinflammatoriska
ldkemedel om de upptacks tidigt.

Om tvé veckor gér utan biverkningar
skickas patienten hem och far sedan komma
pa aterkontroller antingen i Goteborg eller
vid hemsjukhuset, med Goteborgsldkarna pé
videolédnk.

— De patienter som jag sett behandlas med
CAR-T har matt sé bra! Det ar verkligen en
stor skillnad jamfor med tidigare. I dag ger vi
CAR-T enbart till barn med svirbehandlade
leukemier, dar vi inte har nagot annat att ge.
Tidigare har de i det l4get fatt tung behand-
ling och i manga fall métt mycket déligt, och
de flesta har dndé inte klarat sig. Har har vi nu
en behandling som erbjuder bot for manga av
dem. Det ar fantastiskt.

Nya lakemedel ger forsiktigt hopp

Samtidigt vill Karin Mellgren vara en smula
forsiktig i sin hoppfullhet. An si linge dr kun-
skapen liten om effekter pa 1ang sikt, pdpekar
hon. Det finns fortfarande mycket att lara om

immunterapier och de nya riktade genetiska
behandlingarna. Hon tror inte att det kom-
mer att ga att bota varje cancer "med ett litet
piller”, utan att det kommer vara nédvandigt
att kombinera metoder dven i framtiden. Men
hon ser for sig att det snart gar att siatta in mer
skonsamma och riktade lakemedel tidigare i
forloppet.

— For tjugo ar sedan visste vi inte allt det
viidag vet om biverkningar av den tidens
behandlingar, s& man méste komma ihég att
vi inte kan veta riktigt sdkert vad effekterna
blir av dagens mediciner. Men vi tror att vi
kommer kunna bota lika manga eller fler an i
dag, med mindre biverkningar. Och det finns
goda grunder att tro det. ®

Foto: Sofia Sabel
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Immunterapi

Innovativ
CAR-T-forskning
| Uppsala

Kirurgi, strélning och cytostatika har lange
varit cancerbehandlingens tre ben. Nu finns
tva till: precisionslakemedel och immun-
terapier, som CAR-T-celler. Nar tredje
generationens CAR-T provades i patient-
studier var Uppsala férst i Europa.

AR-T ingér i gruppen immuntera-
pier, behandlingar som forstarker
immunforsvarets formaga att
bekdmpa cancer. En del av patien-
tens T-celler tas ut och bearbetas i labora-
torium. De far en ny receptor kallad chimar
antigen-receptor (CAR), som hjilper dem att
kinna igen ett protein pa cancercellernas yta.
Dit binder de in, och dédar cellerna. Celler-
na forses ocksd med molekyler som kallas
co-stimulatorer som gor dem mer effektiva
och livskraftiga.
— Nar jag tanker p& att personer forhopp-
ningsvis har kunnat bli friska pa grund av
en forskningsstudie som vi har gjort — den
kanslan ar otrolig. Och jag tror att vi bara ar i
borjan av utvecklingen, sdger Gunilla Enblad,
professor i onkologi vid Uppsala universitet
och overldkare vid Akademiska sjukhuset.

Utveckling av nya generationer
Hon och hennes kollega Hans Hagberg var
de ansvariga likarna nar svenska patienter ar
2014 var de forsta i Europa som i en forsk-
ningsstudie fick prova tredje generationens
CAR-T-celler.

CAR-T-celler anvands i dag mot lymfom
och ALL, akut lymfatisk leukemi. De godkan-
des i Sverige som klinisk behandling, allts&

Gunilla Enblad
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inte bara for anvindning inom forskningsstu-
dier, &r 2019. Men vid den tiden utforskades
sedan flera ar tillbaka nya varianter av CAR-
T-celler. Att Uppsala var sa tidiga med att fa
tillgéng till en ny generation berodde pé att
Angelica Loskog, professor i immunterapi vid
Uppsala universitet, hade arbetat med CAR-T-
celler vid Baylor College of Medicine i Hous-
ton, Texas. Genom sina kontakter dar fick hon
mojlighet att 1ata svenska patienter prova den
nya behandlingen. Forst ingick bara vuxna,
men i en andra studie dven barn.

— Man maste vara lite modig som lakare for
att viga gora en forsta studie. Det finns alltid
en oro for att skapa en biverkan som blir val-
digt svar. Patienten som behandlas ar sé sjuk
redan, och vi har provat allt annat. Det 4r som
att du kastar ut din livboj till ndgon som &r
pé vig att drunkna. D4 maste man vara siaker
pé att man inte stéller till det i stéllet, sager
Gunilla Enblad.

Langtidseffekterna var oklara

De forsta veckorna kan patienten drabbas av
bland annat feber, huvudvark och illaméende.
Ett fatal blir sd paverkade att de beh6ver inten-
sivvard, men for de flesta racker det med skon-
sammare antiinflammatoriska behandlingar.
Vissa far en tillfillig padverkan pd hjarnan som
kan ge talforlust. Gunilla Enblad konstaterar
att det ar obehagligt, men gar Gver.

— Vi vintade med att prova pa barn efter-
som man inte var sidker pa langtidseffekterna.
CAR-T-celler attackerar dven kroppens B-cel-
ler och ingen visste hur linge den effekten
skulle bestd. Men det har visat sig att CAR-T
verkar fungera valdigt bra for barn med svar-
behandlad ALL, sdger Gunilla Enblad.

De forsta CAR-T-patienterna i viarlden

Foto: Istock

Vid CAR-T behandling sa tas
immuncellerfran patienten. Dessa
modifieras genetiskt fér att angripa
tumoércellerna innan de ges tillbaka
till patienten via dropp.

behandlades for mer 4n tio ar sedan och nagra
av dem ar fortfarande cancerfria. Samtidigt
far omkring hélften av de behandlade ingen
effekt alls. Darfor fortsétter forskningen,
bland annat med forsok att skapa CAR-T-
celler med mer effektiva co-stimulatorer. En
forskargrupp i Uppsala ledd av Magnus Es-
sand, professor i genterapi, har konstruerat en
ny CAR-T-cell mot lymfom som snart provas i
patientstudier. Lymfom ar ovanligt hos barn,
och aterigen ar det forst enbart vuxna i stu-
dien. Men forskarna har sokt tillstand redan
nu for att i nésta fas inkludera aven barn.

— Négonstans i 6vre tonéren finns ingen
viasentlig skillnad p& kroppen jamfort med en
ung vuxen och ibland &r det faktiskt bara av
slentrian som patienter under 18 ar utesluts.
Vi vill inte std dar med en 16-aring som skulle
kunna raddas, men som inte far tillgdng till
behandlingen eftersom den inte tillats inga i
studien. Det maste vara det medicinska till-
stdndet som avgor, tycker jag. Det har géller ju
livet, sdger Gunilla Enblad. ®

CAR-T-celler
angriper cancerceller.

Immunterapi

Foto: Sloane Kettering Cancer Center
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Diagnoser

Barncancer ar manga
olika sjukdomar

arje dag insjuknar ett barn i cancer. Trots forsk-

ningsframsteg s ar barncancer den vanligaste

dodsorsaken till foljd av sjukdom hos barn. Av

alla som drabbas s& dor 15 procent, och infor
vissa cancerformer ar barn helt chanslosa. Dessutom har
langt fler 4n varannan Gverlevare svéra komplikationer livet
ut. Mer forskning behovs.

All cancerbehandling har sedan manga ar tillbaka stétt
pa tre ben: kirurgi, stralbehandling och likemedel — fram-
for allt cytostatika. Med dessa behandlingar har 6verlevna-
den okat inom de flesta diagnoser och nar teknikerna for-
finas finns hopp for ytterligare framsteg inom béde kirurgi
och strélbehandling. Dagens lakemedelsutveckling har i
sin tur ett stort fokus pa mer individanpassad behandling
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dér precisionsmedicin 4r ledordet. Aven om utvecklingen
av barncancerlakemedel gar ldngsammare d4n motsvarande
ldkemedelsutveckling fér vuxencancer finns det flera lovan-
de behandlingsalternativ som bygger pé att cancercellerna
kénns igen och slds ut pé ett mer riktat satt.

Genom projektet GMS Barncancer, som finansieras av
bland annat Barncancerfonden, erbjuds ocksé alla barn
som insjuknar i barncancer i Sverige en sa kallad mole-
kylargenetisk profilering med helgenomsekvensering av sin
tumor. Genom att pé detta sétt kartlagga tumorens genetik
blir diagnosen sidkrare och mer mélriktade behandlingar
kan provas nar standardbehandlingen inte fungerar. Att ge
varje cancerdrabbat barn réatt behandling vid ratt tillfalle
kommer bli alltmer centralt i modern cancervard. ®

Mikko behandlades for levercancer
(hepatoblastom) nér han var fem
méanader gammal. Idag mar han bra,
gar upp i vikt och vaxer.

Hjgrntumérer

TUMORER | HUARNA och ryggmarg (CNS-tumorer) utgdr
nastan 30 procent av alla tumérer hos barn och ungdomar.
Beroende pa om tuméren ar godartad eller elakartad ser
bade behandling och prognos véldigt olika ut.

Kirurgi ar generellt sett den viktigaste behandlingen, men
en del tumérer sitter pa sé kansliga stéllen i hjarnan att de
inte gér att operera bort.

Om ytterligare behandling ska ges efter en eventuell
operation beror pé diagnos, tumdrens lage, hur mycket av
tumoéren som finns kvar och barnets alder. De flesta elak-
artade CNS-tumérerna, men aven vissa godartade, kraver
kompletterande stralbehandling eller cytostatika. Barn un-
der tre ar strélas oftast inte.

Aven om vissa typer av hjarntumérer fortfarande saknar
effektiv behandling har standarddiagnostiken fér hjarntu-
mérer generellt féorbattrats de senaste aren, bl.a. genom
kartlaggning av tumérers DNA inom ramen fér den helge-
nomsekvensering som utférs p4 barncancerdrabbade barn
i Sverige. Precisionsmedicinen har &ven identifierat lovande
mélproteiner dar det finns lakemedel att testa nar andra
behandlingsalternativ inte fungerar.

Foto: Sofia Sabel

Diagnoser

Leukemi

LEUKEMI AR EN cancersjukdom som upp-
star i benméargen och star for cirka 30
procent av alla cancerfall hos barn. Det
finns olika typer av leukemier, men ge-
mensamt &r en okontrollerad tillvaxt av
omogna férstadier till vita blodkroppar i
benmargen. Leukemicellerna tréanger ut
den friska blodbildningen och s& sma-
ningom &ven in i blodet och andra organ.
Vanligast &r akut lymfatisk leukemi, ALL,
och akut myeloisk leukemi, AML. ALL
behandlas mer eller mindre kontinuerligt
med cytostatika under drygt tvéa &r och
om hégriskbehandling blir nédvandigt
sker of'ta en benmargstransplantation.
Hos ett fatal barn som inte har svarat
pé annan behandling kan CAR-T-behand-
ling fungera.

AML har en férhallandevis kort men
intensiv behandlingstid med cytostatika
mellan sex mé&nader och ett ar. Behand-
lingen delas in i standard- och hogrisk,
déar hégriskpatienterna kan behéva fa
en benmargstransplantation. Tack vare
battre diagnostik och effektivare be-
handling éverlever idag drygt 90 procent
av barnen som drabbas av ALL och néstan
80 procent av de som drabbas av AML.

Sarkom

SARKOM KAN VAXA pa flera olika stéllen i
kroppen och delas grovt in i skelettsarkom
och mjukdelssarkom. Bé&da typer utgor var
for sig cirka tre procent av all barncan-

cer. Skandinaviska sarkomgruppen (SSG) i
samarbete med vardplaneringsgruppen for
solida tumérer hos barn (VSTB) utvecklar
behandlingsprotokollen dar kirurgi fortfa-
rande &r en viktig del i dagens kombinations-
behandlingar med cytostatika och of'ta aven
stralning.

Nar generell cytostatikabehandling
ersatte amputationer som behandlings-
metod 6kade dverlevnaden vésentligt och
feméarsodverlevnaden ligger idag runt 80
procent fér mjukdelssarkom och nagot lagre
for skelettsarkom. Prognosen beror mycket
pé& om tumdren kan opereras bort eller om
den redan har spritt sig vid diagnostillfal-
let. Diagnosmojligheterna har pa senare ar
forfinats och drabbade barn kan darmed
lattare delas in i riskgrupper och pé sikt fa
mer anpassad behandling som beaktar risken
for aterfall och sena komplikationer.
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Diagnoser

Lymfom

LYMFOM (LYMFKORTELCANCER) utgor
knappt 10 procent av all barncancer
och finns i olika typer. Under 90-talet
infordes ett gemensamt behand-
lingsschema fér hela Norden med en
intensivare cytostatikabehandling

och dverlevnaden dkade. Behandlingen
kan variera mellan tva till sex manader
fér Hodgkins lymfom och ibland ges
efterfoljande stralbehandling. Femars-
6verlevnaden hos de barn som drabbas
av Hodgkins lymfom &r idag gladjan-

de néra 100 procent och de flesta
barnen far inte tillbaka sin cancer. Fér
non-Hodgkins lymfom beror progno-
sen i stor utstrackning pa vilken sjuk-
domstypen ar, men aven héar ar fem-
arsoverlevnaden hog, cirka 90 procent
varav de allra flesta botas.

5-arséverlevnad (%)

Foto: Sofia Sabel

Gustav 3 ar behandlas for

Akut lymfatisk leukemi (ALL) pa
Barncancercentrum, Drottning
Silvias barnsjukhus i Géteborg.
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OVERLEVNADEN efter
barncancer 6ka-
de kraftigt under
framfor allt 1970- och
80-talet nar effek-
ten av cytostatika
blev tydlig. Under de
senaste decennierna
har dverlevnaden
Okat ytterligare bade
genom férbattrad
omvardnad och mer
effektiva behand-
lingar.

Overlevnad mats
i hur stor andel av
barncancerpatienter-
na som arilivet 5 ar
efter diagnostillfallet.

Kalla: Svenska Barn-
cancerregistret, SBCR

Wilms tumér / Nefroblastom

NJURCANCER, ELLER NEFROBLASTOM, drabbar knappt 15 barn per
ar varav nio av tio blir av med sjukdomen. Cytostatikabehandling
satts forst in fér att krympa tuméren innan den drabbade nju-
ren tas bort med hjalp av kirurgi. Om béda njurarna ar drabbade
forsdker man spara sé mycket som mojligt av &tminstone den ena
njuren. Cytostatika och ibland dven strélbe-
handling kan sedan ges efter operatio-
nen fér att minska risker fér aterfall.
Aven spridd cancer kan ofta
behandlas framgéangsrikt och
A& femarsoverlevnaden i nefro-
& plastom har idag passerat
95 procent. Risken fér sena
komplikationer dkar bl.a.
till foljd av strélbehandling,
men gladjande nog paverkas
barnet inte sé mycket av att
bara ha en njure, eftersom
den andra njuren hos ett litet
barn kan vaxa till och till stor del
kompensera for férlusten.

Neuroblastom

CANCERIDET SYMPATISKA nervsystemet,
neuroblastom, ar en smébarnssjukdom
som &r vanligast under tvéa &rs alder och
ovanlig hos barn aldre &n sju &r. Néstan
20 barn om &ret insjuknar, men beroende
pé var tumdren véxer och typ av neuro-
blastom ser prognosen véldigt olika ut.

| vissa fall kan sjukdomen gé tillbaka av

sig sjalv, men of'ta kravs bade operation
och cytostatikabehandling, ibland ocksé
strélbehandling. Hégriskneuroblastom

ar en mer aggressiv form dar risken for
aterfall ar hogre. Under 90-talet infordes
en kombinerad och intensivare behandling
med cytostatika, hdgdosbehandling med
stamcellstransplantation, stréalning och
A-vitamin. Antikroppsbehandling anvands
for att starka immunférsvaret. Flera stu-
dier pagér inom neuroblastomforskningen
dar bl.a. mélriktad behandling som kanner
igen cancercellerna ar under utveckling.
Idag &r femérséverlevnaden nastan 75
procent.
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Leukemier

Svensk forskning
raddar fler barn
med leukemi

Plétsligt steg éverlevnaden i den svaraste
formen av barnleukemi kraftigt. Ett viktigt
skal var en ny analysmetod som gér det
mdjligt att hitta mycket smé mangder
cancerceller, gémda i kroppen trots
cytostatikabehandling.

nder 1970- och 80-talet gick barn-

leukemi fran att vara en dédsdom

till att bli en sjukdom som allt fler

kunde 6verleva. Men medan ALL,
akut lymfatisk leukemi, tack vare nya cytosta-
tikabehandlingar klattrade upp till omkring
90 procents overlevnad stannade AML, akut
myeloisk leukemi, p& 60 procent.

For tio ar sedan borjade plotsligt Gverlev-
nadskurvan for AML stiga brant igen, och i dag
overlever 80 procent av de barn som far sjuk-
domen. Forklaringen var ett nytt behandlings-
protokoll som kom 2012. Dir inférdes bade nya
rutiner for medicinering, och ett béttre sitt
att skilja ut vilka barn som hade hogst risk for
aterfall. Den nya riskindelningen blev mojlig
tack vare ett forskningsprojekt pa initiativ av
Jonas Abrahamsson, 6verldkare i barnonko-
logi och ansvarig for behandlingsprotokollet.
Projektet leddes av Linda Fogelstrand, 6verla-
kare i klinisk kemi vid Sahlgrenska universi-
tetssjukhuset som i dag har en halvtidstjanst
som forskare finansierad av Barncancerfonden.
I projektet provade hon och hennes kollegor en
ny metod for att hitta cancerceller som blivit
kvar trots cytostatikabehandling.

— Om barnen hade sma méngder leukemi-
celler kvar vid en viss punkt i behandlingen
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ség vi att det hade oerhort stor betydelse for
prognosen. De som hade det gick det jattedaligt
for, de som inte hade det gick det béttre for,
siger Linda Fogelstrand.

Fran mikroskop till flédescytometri

Att undersoka hur manga cancerceller som
finns kvar kallas MRD-analys, measurable
residual disease, pa svenska “métbar kvarva-
rande sjukdom”. Tidigare gjordes analys av
cancerceller helt enkelt genom att benmaérgs-
prover fran barnen studerades i mikroskop,
och en biomedicinsk analytiker letade efter
cancerceller bland de normala blodbildande
cellerna. Linda Fogelstrands forskning visade
att analysen gick att gora mycket mer exakt
med hjilp av flodescytometri, en teknik som se-
dan lange anvéinds for att bland annat sortera
och rdkna celler. Med den kunde en enda AML-
cell séllas fram bland tusen normala celler.

Om AML-celler finns kvar har cytostatika-
behandlingen inte rackt — patienten ar pé vag
att fa ett aterfall. I det laget krdvs en stamcells-
transplantation dar alla blodbildande celler i
benmairgen byts ut. Det dr en farlig behandling,
som dessutom kraver forbehandling som kan
ge sena komplikationer. Darfor ger man den
bara nér det d4r nodvandigt. MRD-analysen
avgor vilka barn som méste transplanteras.

— Jag forskade inom ett helt annat filt innan
jag blev involverad i det hir, men jag ar evigt
tacksam att jag fick chans att arbeta med detta.
Nar jag insag att var forskning verkligen kunde
paverka behandlingen av barnen var det ju helt
fantastiskt. Att se hur resultaten forbéttrats
och veta att MRD-analys med flédescytome-
tri dr del av det gor mig vildigt glad och stolt,
siger Linda Fogelstrand.

I studien gjordes analyserna av ett fatal per-
soner, men nar det stod klart hur bra metoden p

Foto: Sofia Sabel

Linda Fogelstrand, 6verlakare i klinisk

kemi vid Sahlgrenska universitetssjukhuset,
forskar for att hitta annu mer exakta
metoder for att identifiera de barn med
AML som kommer att fa aterfall.
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"Dataanalysen kan ta en halv
dag fér en patient, upp till tva
dagar — det beror pa hur

erfaren analytikern d&r.
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»

» fungerade s infordes den vid alla barncan-

cercentra. Det blev en ny punkt i behand-
lingsprotokollet, som nu anvands i ytterligare
elva lander som alla ingér i en gemensam
behandlingsstudie. I 6vriga delar av varlden
gor man i stillet genetiska analyser som skiljer
ut AML-patienter med hog risk for aterfall.
Sveriges metod leder till farre stamcellstrans-
planterade, men lika manga Gverlevande.

Analysen kan ta tva dagar for en patient
Ilaboratoriet pa Klinisk kemi har Anastasia
Soboli arbetat i nastan tretton ar. Hon ar en av
de biomedicinska analytiker som tar hand om

Foto: Sofia Sabel

prover som kommer in nir likarna misstéanker
barnleukemi, och sedan nér patienterna {6ljs
upp.

Vid diagnostillfillet slds fast om det handlar
om AML eller ALL, som kraver helt olika
behandlingar. Men det finns betydligt mer in-
formation &n sa som kan vara relevant for den
behandlande lédkaren.

— Dataanalysen kan ta en halv dag for en
patient, upp till tva dagar — det beror pa hur
erfaren analytikern dr. MRD-analysen &r den
mest komplicerade. Att lara sig genomfora
den tar minst ett halvar. Man méste forst lara
sig kdnna igen det friska monstret innan man
kan kénna igen det sjuka. Det dr utmanande,
men ocksa valdigt intressant, sdger Anastasia
Soboli.

Féljer barnen genom deras prover
Monstret skiljer sig inte bara mellan friskt och
sjukt utan fran patient till patient. Nar det ar
dags for uppfdljning gér man en noggrann
jamforelse med just den patientens data fran
diagnos och tidigare provtagningstillfallen.

— I vissa fall, vid ALL, handlar det om att vi
kan hitta s sm& méngder som tio kvarvarande
leukemiska celler pa fem miljoner i ett ben-

margsprov. Det ar sa haftigt att det ar mojligt,
och det vi gor ligger till direkt grund for lakar-
nas beslut om fortsatt behandling.

P4 sitt och vis 1ar de biomedicinska ana-
Iytikerna kdnna patienterna, dven om de inte
traffar dem personligen utan bara som ett
benmaérgsprov vid varje uppfoljning.

— Man sitter har och hejar pé barnen, sa-
Kklart. Vi ser ju i analyserna precis hur det gar
for dem, siger Anastasia Soboli.

Nir dataanalysen ar klar skriver den
biomedicinska analytikern ett forslag pa svar
till 1akarna; Linda Fogelstrand och hennes kol-
legor. De gor en medicinsk bedomning utifran
analysen och lamnar svar till den onkolog som
behandlar patienten.

Hoppas pa fler markérer i framtiden

Varje forandring i behandlingsprotokollet pa-
verkar analytikernas och liakarnas arbete. Un-
der Anastasia Sobolis tid har det tillkommit
flera nya proteinmarkoérer som gor det mojligt
att hitta ratt celler pa ett annu mer effektivt
satt. Da far hon och hennes kollegor lara sig
att studera helt nya monster pa sina skarmar.
Deras eget arbete bidrar dessutom till skiftena
i protokollen, genom att de rapporterar in

Flbdescytometri

DEN FLODESCYTOMETRISKA ANALYSEN borjar med att patientpro-
vet blandas med antikroppar som ar riktade mot specifika pro-
teiner pé cellernas yta. Antikroppen bar ocksé pa en fluoro-
krom, ett kemiskt &mne som blir sjélviysande nér det utsatts
for starkt ljus. | flddescytometern passerar cellerna en i taget
genom en smal kanal dar de bestrélas med tre olika lasrar som
aktiverar fluorokromerna. Ljuset som da skickas ut detekteras
av maskinen och sammanstalls till en datafil som analyseras pé
datorns skarm. Varje cell syns som en prick i ett diagram, déar
celler med liknande egenskap bildar kluster. Genom att stude-
ra klustren, cellernas storlek och proteinménster och andelar
av olika cellgrupper, kan den biomedicinska analytikern ge en
detaljerad beskrivning av sjukdomen.

resultaten for varje patient i en nordisk data-
bas som anvénds for att utvardera protokol-
len — och i vissa fall 4ven genom att de sjdlva
arbetar med utvecklingen av analyser till nya
protokoll.

— Det standiga larandet ar nagot jag verk- »
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» ligen gillar. Nu kommer dessutom precisions-
behandlingarna som innebér nya utmaningar.
CAR-T-behandling vid ALL kan till exempel
dolja en del av de markorer som vi anvander
vid MRD-analysen. Da far vi arbeta runt det
och soka efter andra monster dn de vanliga.
Det giller att hinga med béde i den tekniska
utvecklingen och i behandlingsutvecklingen,
for att forsta hur den paverkar véra analyser.

Men trots att flodescytometri-analysen ar
s kanslig forekommer &terfall hos barn vars
prover verkat helt cancerfria.

— Kanske kan man hitta nya markorer som
gor det mojligt att identifiera de barnen ock-
s, och ge dem behandling i tid. Det dr négot
jag hoppas pa i framtiden, sdger Anastasia
Soboli.

Jakten pa fler viktiga mutationer

Just det dr vad Linda Fogelstrands forskning
handlar om. Hon vill hitta 4nnu mer exakta
metoder for att identifiera de barn med AML
som kommer att fa ett aterfall, sd att varje
patient kan f4 exakt réatt behandling vid ratt
tid. Centralt dr en ny genetisk analysmetod
som kallas djupsekvensering. Det innebar
en noggrann kartldggning av arvsmassan i
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Som biomedicinsk
analytiker ar Anas-
tasia Soboli en av de
som tar hand om pro-
verna som kommer in
for att diagnostisera
barnleukemi, och dven
sedan, nér patienter-
na féljs upp.

Foto: Sofia Sabel

omraden dir man vet att det finns mutatio-
ner som ar unika for patientens cancerceller.
DNA-sekvensen just dar kartlaggs i detalj,
baspar for baspar, i tiotusentals celler. Malet
for Linda Fogelstrand och hennes forskarkol-
legor ar att utforma en MRD-analys byggd pa
djupsekvensering.

Om man kan vara séker pa att ndrvaro av en
viss mutation i patientens prover ir detsamma
som nirvaro av cancerceller, skulle detta kun-
na bli en &nnu mer exakt metod an flodes-
eytometri for att hitta patienter som behover
mer behandling for att inte f4 ett aterfall.

I en av Linda Fogelstrands forsknings-
studier fick patienter lamna blodprov varje
maénad efter avslutad behandling, nir de med
dagens analyser tycktes cancerfria. Proverna
placerades i en biobank. En tredjedel av pa-
tienterna aterfoll och deras biobankade prover
frdn ménaderna fore aterfallet togs da fram
for analys.

— Med djupsekvensering kunde vi d& hitta
leukemimutationer hos de flesta av dem. Nu
maste vi g& vidare och undersoka fler patien-
ter for att bestimma om den hir analysen kan
anvandas i virden av barn och vuxna med
AML.

Dagens vapen récker inte

De senaste dren har leukemiforskning generellt
handlat mycket om att kartldgga genetiska
forandringar kopplade till sjukdomen. En
sddan mutation kan exempelvis fa cellerna att
tillverka ett felaktigt protein som signalerar till
dem att dela sig obegrinsat. Da kan det vara
mojligt att utveckla ett lakemedel som himmar
proteinet.

— AML ar en otéck sjukdom som fortfarande
ar valdigt svarbehandlad. Under ménga ar har
vi bara haft cytostatika, och s& stamcells-
transplantation som det kraftigaste vapnet.
Det ricker inte. Det finns stor potential for
riktade lakemedel, men vart och ett kommer
antagligen bara vara anvandbart for en liten
del av patienterna. Vi behover en mangd olika
mdjligheter att vilja p&, och dar ar vi absolut
inte i dag, sidger Linda Fogelstrand.

Att hon som ldkare har specialiserat sig
inom klinisk kemi betyder att hon precis som
Anastasia Soboli bara tréaffar sina patienter
i provroren. Men hon hade inte velat ha det
annorlunda.

— Den sorts analyser vi arbetar med &r en
valdigt stor del av behandlingen av leukemier
idag. Mitt engagemang i bade det kliniska

Leukemier
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Forskning férbattrar dven vid ALL

AV DE TVA barncancerformerna AML och ALL &r AML, som Lin-
da Fogelstrands forskning handlar om, den mest svarbehand-
lade. Men éven ALL-behandlingen behdéver férbattras genom
forskning. Sedan 2020 provar fjorton europeiska l&nder ett
nytt behandlingsprotokoll kallat ALLTogether. Det ska battre
skilja ut de barn med ALL som beh&ver mer intensiv behandling,
och undvika att éverbehandla évriga. Andelen patienter som féar
hégriskbehandling minskar jamfért med det tidigare protokollet
fran 15 till 3 procent. Det ar viktigt eftersom den kraftigaste
behandlingen kan ge svéra biverkningar bade akut och pé lang
sikt. ALLTogether ar grund for flera forskningsstudier och har
utformats i internationellt samarbete. Barnonkologen Mats
Heyman vid Karolinska Institutet ar medicinskt ansvarig och

Barncancerfonden ar en av finansidrerna.

arbetet och forskningen gor att jag kénner att
jag verkligen kan paverka utvecklingen. Genom
nya upptackter forstas, men ocksé genom att
gradvis forandra behandlingsprotokollen. Det
hade jag inte kunnat géra om jag enbart varit
forskare, eller enbart likare. ®
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Internationellt

Nytt regelverk
behovs for
nya behandlingar

2007 kom EU-lagstiftningen som skulle driva
fram fler lakemedel fér barn. Men inom barn-
onkologin har den inte haft énskad effekt.
Nu ar reviderade lagar péa vag, som férhopp-
ningsvis kan géra skillnad.

400

tusen barn
S& ménga insjuknar
varje aricancer i
vérlden.
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arje ar doér 6 000 barn i Europa av

cancer. Det dr den sjukdom som

dodar flest barn i vér del av véarlden

och nya behandlingar behovs verk-
ligen. Men EU:s regelverk frén 2007 &r inte
anpassat for barncancer, sdger Gilles Vassal.

Han ir barnonkolog vid Gustave Roussy

cancercentrum i Paris och ordforande for den
internationella organisationen Accelerate som
han ocksé var med och grundade. Accele-
rate samlar universitetsforskare, foraldrar,
representanter for lakemedelsindustrin och
for regulatoriska myndigheter, som gemen-
samt arbetar for att 6ka utvecklingen av nya
cancerlakemedel f6r barn och sékra att alla
barn i Europa har tillgang till modern cancer-
behandling.

Olika diagnoser hos barn och vuxna
Problemet med The European Pediatric Med-
icine Regulation fran 2007, forklarar Gilles
Vassal, ar att den slar fast att 1ikemedelsfo-
retag ar skyldiga att anpassa sina vuxenpro-
dukter till barn, men bara néar behandlingarna
har tagits fram for en diagnos som ocksa
drabbar barn — vilket 14t som en helt rimlig
avgransning 2007. I dag ar situationen annor-
lunda. Inom onkologin utvecklas nu en rad
precisionslikemedel riktade mot molekylara
forandringar som ar kopplade till en viss typ
av cancer hos vuxna, men som kan vara kopp-

fler och

lade till en helt annan typ av cancer hos barn.
Ett exempel dr de si kallade ALK-hdmmarna
som utvecklades for behandling av lungcancer
(som inte drabbar barn) men som ocksa visade
sig ha god effekt pé vissa former av neuroblas-
tom och lymfom hos barn.

Om behandlingen i grunden utvecklas for
en diagnos som inte forekommer hos barn,
kan foretaget ansoka om ett undantag.

— Vi vet att det har gjorts ménga sddana
undantag de senaste femton aren for hela
klasser av cancerldkemedel som i praktiken
hade kunnat hjilpa barn, sdger Gilles Vassal.

Nu pagéar sedan 2020 en stor 6versyn av
barnmedicinlagstiftningen i Europa, och Gil-
les Vassal ar optimistisk.

— Forandringar i regelverken &r pa vig, och
de kommer att bli mycket viktiga. Vi vill se
en reglering som fokuserar pa behandlingens
molekyldra mél, i stillet for pa diagnoserna,
och som verkligen riktar sig till stora medi-
cinska behov hos barn. Om samma mal dr
relevant i barn, ska foretaget vara skyldigt att
utveckla sin behandling dven for dem, sager
Gilles Vassal.

Forbattring inte en effekt av reglerna

I en artikel i den vetenskapliga tidskriften
Lancet i januari 2023 granskade Gilles Vassal
och tva kollegor fran Accelerate lanseringen av
barncancerlakemedel dren 1995 till 2022, och
jamforde tiden fore och efter 2007. Sedan de
nya lagarna tridde i kraft har sexton likeme-
del godkints for barn med cancer. Det innebar
en 6kning i absoluta tal, men om man i stillet
ség till hur stor andel av alla nya cancerla-
kemedel som riktades till barn syntes ingen
forandring. Nio av ldkemedlen hade godkints
for vuxna och barn samtidigt, sju hade god-
kints for barn flera ar efter godkdnnandet for
vuxna. Tre av medicinerna gillde dessutom
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melanom och skoldkortelcancer, tva cancer-
former som dr mycket ovanliga hos barn.

Artikelforfattarna drog slutsatsen att det
okade antalet barncancerlikemedel efter 2007
ar en effekt av att antalet cancerlakemedel
for vuxna har okat kraftigt, inte en effekt av
de nya reglerna. De nya lakemedlen riktades
dessutom inte mot de svaraste barncancer-
formerna dir behovet av nya behandlingar ar
som storst.

— Redan 2012, vid en férsta utviardering av
lagstiftningen, kunde vi se att utvecklingen
var otillracklig. Nu ar det 2023 och en revide-
rad reglering dr dntligen pa vig. Det ar klart
att jag tycker att det har gatt for langsamt,
och det kommer dessutom ta flera ar innan
forandringarna genomfors. Samtidigt har
vissa foretag gjort forandringar pa frivillig
basis — de vill verkligen arbeta med oss for att
16sa problemen, siger Gilles Vassal.

Ojémlikt i Europa

Accelerate arbetar ocksa for att jamna ut
skillnaderna mellan olika lander i Europa.
Ojamlikheten &r stor bade vad géller vilka
behandlingar barnen far tillgéng till, och vilka

Gilles Vassal ar
barnonkolog och
ordférande for den
internationella orga-
nisationen Accelerate
som arbetar for att
oka utvecklingen av
nya cancerldkemedel
for barn i Europa.

Internationellt

“Vi vill se en
reglering som
fokuserar pd
behandlingens
molekyldra mal,

i stallet fér pa
diagnoserna, och
som verkligen
riktar sig till stora
medicinska behov
hos barn.”

mojligheter de har att delta i forskningsstu-
dier. For studier kring nya behandlingar kravs
sdrskilda centra specialiserade pa tidig klinisk
forskning pa barn, vilket exempelvis finns

pé tva platser i Sverige (Goteborg och Stock-
holm), elva platser i Storbritannien och tolv i
Tyskland och Frankrike — men ingenstans i
Slovakien eller Portugal.

Enligt Accelerate bor alla barncancerpa-
tienter ha ritt till en molekylédr kartliggning
av cancern senast vid ett forsta aterfall, nagot
som kravs for att kunna vilja bdst behandling.
Dessutom bor de fa en kartldggning av den
medfodda arvsmassan. Det gor att likare och
forskare kan hitta medfodda avvikelser som
paverkar sjukdomen och behandlingen. En
sddan kartldggning erbjuds redan svenska
barn genom GMS Barncancer, men det saknas
i minga andra lander.

— Vi behover verkligen stotta alla lander i
att folja med nar barnonkologin férdndras,
och vi behover gora ordentliga investeringar
inya lakemedel for barn med cancer. Det ar
nodvindigt for att kunna bota fler barn, bota
dem biéttre, och bekdmpa ojamlikheterna,
siger Gilles Vassal. ®
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Smdérta och omvardnad

Mer kunskap
behovs om

smarta och oro

De botande behandlingarna blir allt fler

— men dven omvardnaden maste hanga med.
Néar varden blir mer komplex géller det att
bade personal och teknik finns redo fér att
stoétta barnet och utvardera maendet.

4 1960-talet dog mellan 20 och 40

procent av de barn som drabbades av

cancer i Sverige — idag dverlever 85

procent. Det var framfor allt under
1970- och 1980-talet som 6verlevnadssiffror-
na skat i hojden tack vare nya behandlingar.
Gustaf Ljungman, 6verlidkare i barnonkologi
vid Akademiska barnsjukhuset i Uppsala och
professor i pediatrik vid Uppsala universitet,
borjade sitt arbete med cancersjuka barn pa
1990-talet just d& kurvan borjat plana ut.
And3 har han fatt uppleva stindiga forbitt-
ringar.

— Att 6verlevnaden okar hela tiden ar helt
fantastiskt, och det ar forstés det allra vikti-
gaste. Men man far inte glomma att det finns
andra saker som ocksa ar viktiga, sager Gustaf
Ljungman.

Tung vard pressar omvardnaden
Fastdn barncancervarden ar en framgéngs-
saga finns det utmaningar, papekar han. I
dag ar behandlingarna ofta tuffa med akuta
biverkningar som gor att barnen kan behova
sjukhusvérd &dven mellan behandlingsom-
gingarna.

— Just genom att vi gor s mycket fler at-
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Gustaf
Ljungman

Ulrika
Kreicbergs

garder sd blir vardpersonalen mer uppbunden
rent tekniskt. Det dr en utmaning att ocksa

hélla sig pa topp vad giller patientkontakt, for
pa golvet har man nog mindre tid f6r omvard-
nadséatgarder dn pé 1990-talet nér jag borjade.

Samma sak siger Ulrika Kreicbergs, profes-
sor i palliativ vard for barn och unga vid Ma-
rie Cederschiold hogskola i Stockholm, som
sjalv kom till en barnonkologisk avdelning pa
1980-talet som nyutbildad sjukskaterska.

— Vi var firre pa avdelningarna di. And4
kindes det som att vi hade mer tid att sitta
vid sdngkanten hos barnen. Idag ar barncan-
cervirden nistan som en intensivvird, som
kraver mycket mer av personalen. Till det
kommer all dokumentation. Det blir mindre
tid 6ver for motet med familjen, sdger Ulrika
Kreicbergs.

Gustaf Ljungman betonar att omvardnads-
personalen gor ett fantastiskt jobb, men han
skulle vilja se mer tid till att prata om bekym-
mer, oro och psykosociala frgor. Sjdlv har han
varit involverad i ett flertal forskningsprojekt
som pa olika satt hanterar patienternas upple-
velse. Bland annat dr han bihandledare for ett
doktorandprojekt som utvirderar ett dataspel
som ska hjilpa barn att férbereda sig for stral-
behandling. Spelet har utvecklats i samarbete
med barn, féraldrar och virdpersonal.

Smarta far for lite uppmarksamhet
Dessutom engagerar Gustaf Ljungman sig i
smértbehandling. Han ingick i en interna-
tionell forskargrupp som for tidskriften The
Lancet Child and Adolescent Health skrev en
rapport 2021 om att barn och unga med smar-
ta ofta underbehandlas.

— Fragan har inte alltid fatt den uppmark-
samhet den fortjanar, antagligen for att
smaérta ofta gér 6ver nar orsaken laker. Man
underskattar virdet av att behandla tufft
for att bli av med svér smarta, sdger Gustaf
Ljungman.

For akut smarta ar kunskapen god och
varden aktiv, men ldngvarig smérta och
smérta som en sen komplikation dr mer
utmanande.

— Langvarig smarta ar ofta svér att fa bort
med lakemedel. Det ska definitivt provas,
men ibland gar det inte och da ska lakemed-
len sdttas ut. Ofta ar den viktigaste personen
i behandlingen en psykolog som arbetar med
KBT. Terapi bor péborjas samtidigt med
lakemedelsbehandlingen — men psykologer
ar tyvarr ocksa en bristvara.

Gustaf Ljungman vill se utékad under-
visning om smarta pé vardutbildningarna.
Med djupare kunskap tror han att personalen
skulle bli &nnu mer lyhérd f6r behovet av
smartlindring, och genomfora fler smért-
skattningar.

Fler borde sméartskattas

I G6teborg och Lund forskar sjukskoterskan
Stefan Nilsson pd nya metoder for att barn
sjdlva ska kunna skatta smarta och maende.
Han sag ett behov av nya och innovativa sétt
for att kommunicera med barn och unga, inte
minst genom de digitala redskap som nu finns
ivarje patients hand.

— Fortfarande smirtskattas mindre 4n 30
procent av barnen pé kliniken, men om man
frigar patienterna sa vill de ofta skattas och
prata om sina symtom. Utmaningen ligger
snarare hos oss i personalen. Smérta kan
smyga sig pa, komma och ga over tid, nar ska
man mita egentligen? Nu utvecklar vi en app
dar barnen sjilva kan skatta sitt méende nér
de behover.

Bland annat anvidnds en nyutvecklad skala
med farger och emojis. Den har validerats i
ett eget forskningsprojekt, och visat sig stim-
ma vil 6verens med de smartskalor som i dag
anvands.

Den viktigaste potentialen ligger enligt Ste-
fan Nilsson i en bittre dialog mellan patient
och vardpersonal, och makt till barnen att
skatta sina symtom nér de vill — en makt som
i dag ligger hos sjukskoterskan, som dessut-
om kan kdnna sig som “slav under siffrorna”
som Stefan Nilsson siger.

— Viivéarden har sett skattningsskalorna
som behandlingsstyrande. Jag hoppas att
appen mer ska bli en végledning, ett dialog-
verktyg. Om barnen vill prata om sin dngest
kan det har bli ett sitt att starta samtalet.

I framtiden hoppas han ocksé att appen
ska ge mojligheter till egenvard och stod
i hemmet. Men 4n sa lange ar de bara ett

Foto: Sofia Sabel

Smdrta och omvdrdnad

Flera olika projekt och studier pagar
nu fér att lindra smérta och oro.

PicPecc

APPEN FOR ATT skatta maendet ar del av forskningsprojektet
PicPecc (Pictorial support in person-centred care for children).
Dar utvecklar och testar Stefan Nilsson med kollegor digitala
metoder for att med bilder kommunicera kring symtom och
behandling. Barn, foraldrar och vardpersonal har intervjuats
och sju omréden Ilyfts fram som viktiga: smérta, illaméende,
aptit, sémn, rédsla, &ngest och dagens kanslor i allménhet.

forskningsprojekt. Att ta steget in i klinisk
anviandning &r inte enkelt.

— Troskeln mellan forskning och vard ar
ofta hog, med olika system i olika regioner
och generellt ganska outvecklade digitala
redskap. Sa vi har en bit kvar. ®

Stefan Nilsson
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Genkartlaggning
for snabbare och
¢ sakrare diagnos

Ny

2

[1f>

[ix

Exakt information om sjukdomen hjélper lakarna att vélja
5 ratt behandling. Med tiden blir kartlaggningarna ocksé en
viktig resurs fér forskning. iLLusTRATION: Mia Nilsson
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ar David Gisselsson Nord borjade sitt arbete som patolog inom barncan-
cer 2008 studerade han mest celler i mikroskop. Cellernas form talade om
vilken typ av cancer det var och det styrde behandlingen; val av cytostatika,
sedan operation, och si kanske stralning. I dag, femton &r senare, ar gransk-
ningen i mikroskop bara en del av jobbet. Genom att titta pa cancercellernas gense-
kvens kan diagnosen ringas in mycket mer exakt.
— Vi vet mycket mer om cancermutationer nu, men vi har ocksa kommit till en
punkt dar vi rent tekniskt kan ta fram informationen for varje patient pa ett sitt som
passar in i sjukvérden. Och for att kunna fa basta nytta av dagens nya behandlingar p
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» maste vi vara mycket noga med vilken cancer-
typ det ror sig om. For allt fler patienter spelar
det hir en livsavgorande roll.

Att vara patolog ar lite som att vara under-
rattelseanalytiker i de spionromaner han sjalv
dlskar att 14sa. Det giller att ta fram komplexa
data, sammanstilla och presentera dem pa
ett 6versiktligt sitt for den som ska agera. I
bockerna dr det en politiker eller militar — i
hans virld ar det barnonkologen.

— Nir patologin blir alltmer komplicerad ar
det var sak att filtrera informationen s att on-
kologerna inte far onddig eller osdker informa-
tion. Vi méste arbeta jattendra varandra for att
jag ska forsta precis vad de behover veta.

Projektet i grunden kliniskt

I dag dr David Gisselsson Nord professor

i molekylar patologi vid Lunds universitet
och overldkare vid Klinisk patologi i Region
Skéne. Han ar koordinator for GMS Barncan-
cer, finansierat till stor del av Barncancerfon-
den men dven genom en direkt satsning fran
regeringen. Genom projektet — del av det na-
tionella initiativet Genomic Medicine Sweden
— erbjuds alla cancersjuka barn i Sverige en
helgenomsekvensering, en genetisk kartlagg-
ning av cancercellerna.

I grunden ir det ett kliniskt projekt, ett sitt
for 1akarna att fa information som hjélper dem
att vilja basta behandling for varje barn. I dag
finns mycket kunskap om hur en cancerform
skiljer sig genetiskt frdn en annan och hur
stor dterfallsrisken ir, vilket styr hur intensiv
behandling som ges.

— I enstaka fall kan vi ocksd koppla muta-
tioner hos barnet till méalstyrda behandlingar,
det som kallas precisionsmedicin.

Gustaf
Ljungman

“Ingen annanstans
erbjuds alla cancersjuka
barn i ett helt land
helgenomsekvensering.”
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GMS Barncancer ir varldsunikt. Ingen
annanstans erbjuds alla cancersjuka barn

i ett helt land helgenomsekvensering. Kart-

ldggningar av cancergenom gors i flera ldnder,

men da bara for de svarast sjuka barnen.

— I Sverige borjade en grupp fran den onko-
logiska varden diskutera med Barncancerfon-
den; vad hdnder egentligen om man sekven-
serar alla diagnoser, vad far vi for effekt? Och
fonden vagade gora den satsningen. An s&
ldnge 4r det bara en minoritet av patienterna
som har behov av detta for sin behandling.
Men med tiden blir sekvensering sidkert
obligatoriskt for att stélla diagnos. S& GMS
Barncancer &r en investering for framtiden,
sdger David Gisselsson Nord.

GMS Barncancer drivs i samarbete med
Barntumoérbanken och Barnleukemibanken.
Det gor det mojligt att utforma forsknings-
projekt som kombinerar gensekvenserna med
material frdn de tva biobankerna. Tillsam-
mans med data fran andra lander kan antalet
sjukdomsfall bli tillrackligt manga for att dra
sikra slutsatser och gora nya upptéckter. Det
skulle vara svart om man holl sig inom landets
granser — de 350 barn i Sverige som far cancer
pé ett ar har i praktiken omkring 70 olika
diagnoser.

Battre diagnostik minskar

risken for biverkningar

Gustaf Ljungman, 6verldkare i barnonkologi
vid Akademiska Barnsjukhuset i Uppsala och
professor i pediatrik vid Uppsala universitet,
var en av initiativtagarna till GMS Barncan-
cer. Han ser redan hur sekvenseringarna gor
diagnostiken mer exakt.

— Framfor allt vid hjairntumér fir man ho-
gre precision i diagnosen. D4 kan vi gruppera
patienterna sa att de far battre behandlings-
effekt och mindre biverkningar. Att sekven-
seringen leder direkt till en malstyrd preci-
sionsbehandling ar mer ovanligt, men det
forekommer. Framover blir det nog vanligare,
vilket jag tror och hoppas eftersom dven det
minskar risken for allvarliga biverkningar,
siger Gustaf Ljungman.

Han konstaterar att de flesta barn i dag
overlever sin cancer, och att just den positiva
utvecklingen har gjort det extremt viktigt att
fa bukt med svéara komplikationer och sena
biverkningar som drabbar en stor andel av de
som behandlats. Det kan handla om kognitiv
paverkan, hjart-kirlsjukdomar, hormonrubb-
ningar och cancerrisk senare i livet.

Viktig information

Nar ett barn i Sverige far en cancerdiagnos har
barnets familj rétt att tacka ja eller nej till en
helgenomsekvensering, och till om vavnads-
proverna och den genetiska informationen ska

Foto: Johan Bavman

Sekvensering kommer att bli en
obligatorisk del i arbetet med
att stélla diagnos menar David
Gisselsson Nord, professor och
overlékare vid Lunds universitet.

goras tillgdngliga aven for forskning. Processen
dar familjen informeras och ger sitt samtycke
ar en viktig del av arbetet, men ocksé en utma-
ning. Gustaf Ljungman var en av de ansvariga
for utformningen av informationsmaterialet
och konstaterar att lakaren méste narma sig
familjen med frdgorna mitt i en svar tid.

— Det ar kaosartat for fordldrarna, allt ar
upp och ner, hur ska man fé ihop tillvaron,
kanske med andra barn dar hemma? Da
onskar jag att de har formulédren inte behovde
vara s kringliga som de ar. Det dr inte bara
en frdga om spraket, utan ocksé om mang-
den information och behovet av flera olika
samtycken. Vi gjorde ett forsok att skapa en
gemensam process for GMS Barncancer och
Barntumorbanken, men Etikprévningsmyn-
digheten sa nej. De forstod nog podngen i att
inte belasta familjerna s& mycket, men det
gick dnda inte, sdger Gustaf Ljungman.

Nastan alla tackar ja
I slutdnden tackar néstan alla ja. Men vissa
ngjer sig med den muntliga information de far
frin sin ldkare, en forenklad version av det
skrivna. D4 ar det extra viktigt att podngtera
att familjen alltid har rétt att dra tillbaka sitt
samtycke senare om de vill, pdpekar Gustaf
Ljungman. Men han har inte varit med om att
det har hént.

— Gentemot familjen méste vi ocksé vara
tydliga med att det inte &r sdkert att barnets
prov innehaller tillrackligt med tumorceller

for en analys. Det ar dessutom inte sdkert att
detta kommer just deras barn till godo — men
om inte, s§ dr det andra som fér nytta av den
okade kunskapen. Det dr valdigt viktigt att
fordldrarna inte far falska eller orealistiska
forhoppningar, sdager Gustaf Ljungman.

Provtagningen en utmaning
Vévnadsprovet som behovs for gensekvense-
ringen &r litet, men det 4r dnda en avancerad
uppgift att fa ratt material i ratt méngd i sam-
band med den forsta provtagningen. David
Gisselsson Nord tillbringade mycket tid i ope-
rationssalar infor starten av GMS Barncancer
for att diskutera med kirurgerna hur man pa
bésta satt kunde ta provet. Om det uppstér en
blodning i tuméren kan man behova avbryta
innan man fatt tillrackligt
med material for sekven-
seringen.

— Nir man vil sovt
barnet blir allt s&
oerhort viktigt — det
ar dé allt ska hiinda, det
ar den chansen man har att
skaffa sin information. For mig
ar det hér ocksa det enda tillfallet d&
jag traffar patienterna, nar de sover. Ibland
vinkar jag lite till fordldrarna.

Den storsta praktiska effekten av projek-
tet for honom som patolog ir att inte behova
“skicka runt sina mikroskopiglas 6ver halva

varlden” nar resultatet ar osakert. Det hander »

70

olika diagnoser

Barncancer ar inte
en enda sjukdom. De
350 barn om aret
som drabbas av
cancer har omkring
70 olika diagnoser.
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ALLA BARN SOM INSJUKNAR i cancer i Sverige erbjuds en helge-
nomsekvensering, en analys av hela arvsmassan i cancercellerna.
Projektet &r igéng vid alla barnonkologiska centra i landet sedan
2021. Den genetiska informationen lagras i samarbete med
Barntumérbanken. Malet &r en mer exakt diagnostik som gér
det mojligt att vélja ratt behandling, men ocks& mer kunskap om
varfér barncancer uppstéar och hur den kan bekédmpas. Pa langre
sikt kan projektet ocksa ge kunskap om hur liknande analyser
skulle kunna utféras vid cancersjukdom i andra éldrar. | dag goérs
genetiska analyser &ven pé vuxna cancerpatienter, men dé foér
utvalda delar av arvsmassan i cancercellerna.

> pétagligt sdllan nu, sdger han. Varje cancer-
typ har sin egen molekylara identitet och det
racker att se den genetiska profilen for att bli
trygg med diagnosen.

Komplex diagnostik blev snabbare
Analyserna for tumorer gors i Lund, Stock-
holm och Géteborg, och for leukemier dven i
Uppsala.

— Det tar tva till tre veckor att fa patientens
genprofil frén labbet. Det kan lita som léng
tid, men forr om jag hade ett komplicerat
prov kunde det handa att jag visade det for tio
personer i Lund, ett par i Stockholm, ndgon i
USA... Det tog ju manader. Sa vi far inte bara
en siakrare diagnos nu, utan faktiskt ocksa
en snabbare. Och risken for felbehandling
minskar.

Det ar ett speciellt filter att se sina patienter
genom, siger David Gisselsson Nord. A ena
sidan traffar han aldrig barnet bakom cell-
provet eller gensekvensen. A andra
sidan foljer han det s& noga
och nira.
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— Vara patienter ar inte méanga,
sa vi far en ratt personlig relation till
dem, markligt nog. Man lar kdnna ett
barns cancer och sjukdomshistoria, och
nar ndgon fér ett aterfall ar det jattetra-
giskt. Vi blir ofta tdrogda har pa patologen.
Maénga av oss har sjdlva sma barn hemma.

I framtiden ser han potential for att
utveckla GMS Barncancer pé flera fronter.
Framfor allt handlar det om precisionsmedi-

cin; lakemedel och behandlingar som tas fram
for att sla mot exempelvis felaktiga proteiner
som blir resultatet av mutationer i cancer-
cellerna, eller for att modifiera kroppens im-
munforsvar s att det med exakthet bekdmpar
cancern.

Genom att studera barnens mutationer och
cellférandringar kan forskare hitta likheter
mellan barncancer och vuxnas sjukdomar
som gor det majligt att infora precisionsbe-
handlingarna dven pa barnens omrade.

David Gisselsson Nord ser ocksa GMS
Barncancer som en mojlighet att locka inter-
nationella lakemedelsstudier till Sverige.

— Har finns en mojlig ingéng for lakeme-
delsforetagen som de inte har annars. Vi kom-
mer att f4 en datarikedom som verkligen gor
oss attraktiva som prévningsland, och det kan
betyda fler lakemedelsstudier som inkluderar
barn.

Al kan bli del av genetiska forskningen
Sekvenseringen lagger grunden for ny forsk-
ning om bade dagens och morgondagens
behandlingar. Sjélv driver David Gisselsson
Nord ett projekt som ska bygga ett slags
slakttrad for cancerutveckling. Méalet ar att
lagga grund for behandlingar med mindre risk
for resistensutveckling. Precis som bakterier
kan utveckla resistens mot antibiotika, kan
namligen cancerceller utveckla resistens mot
cytostatika. Han studerar vilka mutationer
som ir viktiga i det avseendet, for att identifie-
ra vilka punkter i cancerns utvecklingskedja
som lakemedel bor rikta in sig mot for att f&
maximal effekt.

Den genetiska informationen kan ocksa
kombineras med artificiell intelligens och
maskininlarning. Foéretag och forskare pa
omradet har redan tagit kontakt med David
Gisselsson Nord om GMS Barncancer, och
han beskriver det som en intressant utmaning
att identifiera vilka samarbeten som kommer
fungera bast. Men han ar 6vertygad om att
detta blir en vag framat.

— Nér den genetiska informationen kombi-
neras med bildmaterial fran rontgen och pa-
tologi sa blir datamangden si omfattande att
man maste ha maskininlérning for att bedriva

Q)

"Det vi gbér ér sé

extremt meningsfullt,
och nar man upplever
att man behévs sa blir
det valdigt svart att

ga hem.”

ek

forskning p& den. Ingen ménniska kan riktigt
overblicka materialet.

Genom GMS Barncancer har kunskapsut-
bytet och samverkan kring barn med cancer
blivit 4nnu tétare i Sverige.

— Inom barnonkologin har vi en 1ang tra-
dition av titt samarbete. And4 har det varit
fantastiskt att se hur vi i det har projektet
kommit ndrmare patologerna och de kliniska
genetikerna i arbetet kring sjdlva diagnosen,
siger Gustaf Ljungman.

Sammanhallningen viktig

Enligt David Gisselsson Nord studerar han
och kollegorna pa andra sjukhus nu mycket of-
tare prover frén varandras patienter. Att skapa
en social sammanhallning 6ver landet har varit
en viktig faktor for att kunna skala upp pro-
jektet, som i praktiken utfors av ett hundratal
personer parallellt med deras vanliga arbete.

— For mig har det hir varit ett fritidsjobb i
flera ar och s tror jag att det ar for de flesta.
Inom barnonkologin ir det ingen som tjafsar
om det. Det vi gor ar s extremt meningsfullt,
och nir man upplever att man behovs sa blir
det valdigt svart att gd hem.

For att projektet skulle fungera behovde
flera barnonkologiska centra dndra sittet
de tog, lagrade och skickade sina prover pa.
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David Gisselsson Nord besl6t att vara tydlig
som koordinator: I Sverige har vi regionalt

sjélvstyre, sa alla bestimmer sjélva hur de gor.

Men vi méste né fram till samma mél och vi
maste halla tillrackligt hog kvalitet.

Det fungerade. Efter ett par ar i full drift
har projektet nu tillsatt en arbetsgrupp som
noggrant gir igenom alla arbetsprocesser for
att sakra att bade provhantering och datare-
gistrering gors tillrdckligt lika for att resulta-
ten ska vara helt likvardiga. Men de skillnader
som finns kvar i dag ar verkligen sm4, betonar
han.

— GMS Barncancer ar det mest tacksamma
jag ndgonsin har jobbat med. Lagandan vi fatt
till ar helt enastdende. ®

GMS Barncancer

2-3

veckor

84 lang tid tar det
att ta fram och
tolka en patients
genetiska profil.
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Kunskapen
vaxer om medfodd
cancerrisk

Barncancer uppstér oftast genom spontana
genetiska mutationer, men vissa barn har burit
sin mutation sedan fédseln. Ny forskning ska
leda till battre diagnostik och mer individ-
anpassad behandling och uppféljning.

Ll

Ann Nordgren
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ar cancerceller bildas beror det pa
genetiska forandringar, mutationer,
ivissa celler som fordandrar deras
tillvaxt och &mnesomsattning. Vid
barncancer ar detta oftast ndgot som sker av
en slump under barndomen. For inte sa lange
sedan trodde man att all barncancer uppstod
s, slumpartat. Nu vet man att minst vart
tionde cancersjukt barn har burit pa en eller
flera cancerframkallande mutationer dnda
sedan fodseln. Mutationerna kan ha uppstatt
hos barnet eller vara drvda frén foraldrarna.

Del av GMS Barncancer

Ann Nordgren, professor i klinisk genetik vid
Goteborgs universitet och adjungerad profes-
sor vid Karolinska institutet, forskar pa barn
med medfodd risk for att utveckla cancer. Nu
samordnar hon ett stort delprojekt inom GMS
Barncancer, finansierat av Barncancerfonden.
GMS Barncancer erbjuder alla barn i Sverige
som drabbas av cancer en helgenomsekven-
sering av cancercellernas arvsmassa. Detta
styr i vissa fall vilken behandling lakarna
valjer, men det gor det ocksé majligt att driva
forskning om orsakerna till barncancer. I den
gren av GMS Barncancer som Ann Nordgren

ansvarar for studeras dven barnens normala
arvsmassa.

— Det ar fantastiskt att f& driva detta vik-
tiga projekt tillsammans med kollegor i hela
Sverige, och det kommer absolut f& betydelse
for cancervarden inom en snar framtid, sdger
Ann Nordgren.

Over 12 procent hade

betydelsefull medfédd mutation

En barnonkolog eller genetiker informerar
varje familj om arftlighetsstudien innan de
beslutar om de vill delta. Enligt Ann Nordgren
sdger nastan alla ja. Barnonkologen far fylla
iett frageformuldr om barnets sjukdomshis-
toria och fordldrarna ett om bland annat
cancerfall i familjen. Fran barnet samlas
friska celler och tumorceller in fér analys och
kartlaggning av kinda riskmutationer. Hos
barn med tumorer tas de friska cellerna fran
blodet, hos barn med blodcancer frén huden.
Blodprov fran foraldrarna tas och sekven-
seras om det behovs for analysen av barnets
arvsmassa.

Informationen fran frageformulédren vags
samman med analysresultatet och om barnet
bedoms ha hg medfodd cancerrisk, sa kallad
cancerpredisposition, gors en storre utred-
ning. Malet &r att ge lakarna battre metoder
for mer precis diagnostik och screening, och
mer individanpassad behandling och uppf6lj-
ning.

— Vi gjorde en berdkning nar 280 barn
hade analyserats. Av dem hade 35 barn en
medfédd cancerpredisponerande mutation,
varav 25 varit okdnda tills barnet blev sjukt
i cancer. Att kidnna till fordndringarna gav

Ett av malen for Ann
Nordgrens forskning
ar att hitta medfodda
foéréndringar sé tidigt
som mojligt da de

kan péverka vilken
behandling barnet
ska fa.

direkt nytta. Det paverkade pé olika sétt
behandling, uppfoljningar och kontroller. Hos
négra barn fann vi arftliga diagnoser som var
jatteviktiga att kdnna till eftersom vi kunde
erbjuda barnets syskon och andra slaktingar
genetiska kontroller. Men i de allra flesta fall
sa finns ingen 6kad risk for att syskon ska
insjukna i cancer, sdger Ann Nordgren.

Kan hjélpa bade barnet och syskonen

I dag ar nira tvahundra medfodda genetiska
tillstdnd kénda for att paverka utvecklingen
av barncancer och kunskapen okar hela tiden.
Vissa av tillstdnden innebir en generellt for-
hojd cancerrisk. D& behover barnet f6ljas upp
extra noga efter avslutad behandling. Andra
mutationer kan innebira 6kad risk for att ska-
das av viss behandling, antingen genom akuta
eller sena biverkningar. Genom att kinna till
sddana riskmutationer kan det till och med gé
att undvika nya cancerfall genom att 1dkarna

Foto: Freepik

Arftlighetsforskning

avstar fran en viss behandling som i sig 6kar
risken for ny cancer vid just det tillstandet. I
ytterligare andra fall kan det handla om att
uppticka mutationer som dven bars av syskon
och andra familjemedlemmar, och erbjuda
dem att ingd i kontrollprogram for tidig upp-
tackt av cancer.

Att barnet har en medfodd mutation inne-
bar inte alltid att den ar drvd av férdldrarna —
men det innebér alltid att den ar arftlig, alltsa
att den kommer gé vidare till barnets egna
barn, om det fir ndgra. Det innebar dock inte
att alla som drver mutationen far cancer.

— Varje diagnos ar unik, och det kravs
mycket kunskap for att veta hur man ska
hantera varje specifik cancerpredispositions-
diagnos. I framtiden tror jag att analys av
medfott DNA kommer att inga som en del av
utredningen av alla barn med cancer. P4 si vis
kommer man hitta en del medfédda diagnoser
som behover en precisionsmedicinsk behand-
ling, siger Ann Nordgren.

En av hennes doktorander, Katja Ekholm,
driver ett forskningsprojekt om familjernas
upplevelse av den genetiska utredningen. Det
ska ge information om vad som oroat dem, vad
som fungerat bra eller daligt i kontakten med
varden, och vad som kunde goras béttre.

Personalen tvekade, men inte féraldrarna
Att fa igng studien om familjens upplevelse
innebar dock vissa utmaningar. Foraldrarna
skulle erbjudas ett frageformular for att kunna
delta i studien om de ville. Efter hand visade
det sig att inte alla barnonkologiska centra
delade ut formuldren. Ann Nordgren fick klart
for sig att personalen tvekade. De uppfattade
att det skulle vara jobbigt for foérdldrarna med
fragor om exempelvis oro for att syskon skulle
drabbas av cancer.

— Jag tycker egentligen inte att det ar
konstigt att det blev sa hér, och det dr bra att
vardpersonalen reflekterar. Samtidigt ar det
viktigt att fa foraldrarnas synpunkter for att
kunna forbattra omhéndertagandet nir vi nu
infor en helt ny typ av utredning. Det har ock-
s visat sig att fordldrarna sjilva inte upplever
undersokningen som belastande. Det hér ar
saker som de tanker pa i alla fall, och manga
tycker att det dr skont att ndgon fragar om det.

Ann Nordgren har ocksa sett att det for
vissa fordldrar innebér en lattnad att fa en
forklaring till varfor deras barn drabbats av
cancer. Vissa grubblar ndmligen 6ver om sjuk-
domen orsakats av ndgon yttre omstdndighet
som hade kunnat undvikas.

— Varje mote ar unikt — det kan vara
mycket fortréstan, och mycket fortvivlan.

Och i vissa fall en vildig lattnad. Sa &r det till
exempel i de fall dir vi kan tala om att det inte
ar nagon risk for syskonens del. ®
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Noel fick en aggressiv form av neuroblastom
nar han var tvd manader. Cytostatika hjalpte
bara tillfalligt — men en ny precisionsmedicin
tog bort alla metastaser. Efter tre ar kunde
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"Redan innan de visste vilken typ av cancer
han hade bdrjade de med cytostatika. De
kunde inte vanta, cancern var sd aggressiv
och spred sig i hela kroppen. Han hade
tumdrer i huvudet, i skelettet, i huden...”

o0

procent

Idag 6verlever bara
halften av alla barn
som drabbas av
hégriskvarianten av
neuroblastom.
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oel kryper runt bland smabilarna
pé golvet och ordnar dem i prydliga
rader. Tre roda bilar, tva gula, en réd,
och sd ambulansen. Han &lskar att
leka med sina bilar. Helst sover han med dem i
séngen ockséa.

I mars 2022 avslutades Noels cancerbe-
handling. D& hade han varit sjuk i hela sitt liv.

— Nar lakarna sa vad han hade for sjukdom
trodde jag att de tagit fel. Jag visste inte ens
att en sa liten bebis kunde fé cancer, séger
Noels mamma Flogerta Sina.

Hon &r f6dd i Albanien, liksom pappa
Madrit. De flyttade ihop i Grekland efter-
som Madrit arbetade dir sedan flera &r och i
juni 2018 foddes Noel efter en okomplicerad
graviditet.

Trodde inte att det var allvarligt

Ett par manader senare, dagarna efter att

han fétt vaccinationssprutor, fick han stora
blamairken pa ena armen och magen. Flogerta
tog honom till sjukhuset dar lakarna tog blod-
prover. Sedan skickades familjen vidare till ett
annat sjukhus, men Flogerta trodde fortfaran-
de inte att det var nagot allvarligt. Hon forstod
inte att de hade kommit till en barncancerav-
delning. Hennes grekiska var inte s& bra och
nir hon insag vad likarna forsokte siga blev
hon chockad.

— Redan innan de visste vilken typ av can-
cer han hade borjade de med cytostatika. De
kunde inte vénta, cancern var sa aggressiv och
spred sig i hela kroppen. Han hade tumorer i
huvudet, i skelettet, i huden...

Prover skickades till Norge
Lakarna tog blodprover, gjorde magnetkame-
raundersokningar och skickade biopsier till
Norge for undersokning. De bytte medicin,
Noel var s sjuk att han inte langre kunde
ammas. Han bara kriktes och grit, sov daligt.
Hans hér f6ll av. Han fick naringsdropp och
mediciner genom en central venkateter.

I flera manader fick Noel kur efter kur

av cytostatika. Han hade en aggressiv form
av neuroblastom, och medicinen gav ingen
langvarig effekt. Madrit och Flogerta tankte
mycket pd att Noels prover hade skickats till
Norge, de fick intrycket att lakarna i Skan-
dinavien kunde mer om sjukdomen. Madrit
hade arbetat som elektriker i Sverige nagra ar
tidigare och hade planerat att dtervinda med
familjen nar Noel blev dldre. Nu kandes det
plotsligt akut. Noels foraldrar sa till lakarna
att de ville flytta till Sverige for att fortsitta
hans behandling dar. Likarna sa nej, pojken
var for sjuk for att flyga.

Kaotiska férsta dagar
Nar Noel hunnit bli sex manader var han lite
stabilare. Foraldrarna fick skriva pa ett intyg
att de sjilva tog ansvaret for att flytta sonen.
Nar de steg ombord pé planet till Sverige
visste de att Noel méste ha medicin igen inom
négra dagar, och att hans venkateter snart
skulle behova rengoras.

De forsta dagarna i det nya landet blev ka-
otiska, men snart kunde Noel borja behandlas

pa Astrid Lindgrens Barnsjukhus i Stockholm.

Barnonkolog Kleopatra Georgantzi konstate-
rar att situationen var ovanlig.

— Vi visste frdn undersokningarna i Grek-
land att Noel hade hogriskneuroblastom. Men
vi visste inget om tumorernas biologi, som
vi skulle gjort om vi haft patienten hos oss
frén borjan. Den méste kartlaggas, samtidigt
som vi inte kunde forlora nagon tid eftersom
det gatt ett par veckor sedan han senast fick
behandling, sdger Kleopatra Georgantzi.

Sa under tiden som analyserna gjordes fick
Noel annu mer cytostatika for att halla tumo-
rerna i schack.

Mutation 6ppnade for annan behandling

Om Noel hade borjat sin behandling i dag
hade han erbjudits en helgenomsekvensering,
en kartldggning av tumorens DNA, genom
projektet GMS Barncancer. Men det projektet
fanns inte &nnu. Daremot kunde mer avgran-
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sade genetiska analyser goras, och sarskilt en
sdgs som intressant. Neuroblastom borjar ofta
med en tumor i ena binjuren. Men Noel hade
tumorer i bada binjurarna, vilket framst fo-
rekommer hos barn vars neuroblastom beror
pé en mutation i den sa kallade ALK-genen.
Barn med den mutationen utvecklar dessutom
cancer mycket tidigt.

Efter drygt en ménad kom svaret: Noel
hade mycket riktigt en mutation i den gen som
kodar for receptorproteinet ALK. Receptorn
ar normalt bara aktiv under fosterutveckling-
en, men mutationen gor den konstant aktiv,
vilket 4r den direkta orsaken till cancern. I
dag finns flera likemedel som blockerar re-
ceptorns aktivitet, sd kallade ALK-hammare.
De ar utvecklade for vuxna, men ett fatal barn
i Sverige har 4nda kunnat fa behandlingen
och lakarna borjade undersoka om det fanns
négon lamplig variant fér Noel.

Forsta barnet i Sverige

Varje mandag haller alla barncancercentra

i Sverige en sé kallad nationell rond. Lakare
frén de sex enheterna kopplar upp sigi ett
digitalt méte dar de diskuterar extra kompli-
cerade fall. For Noels del enades ronden om

att det bista alternativet verkade vara en ny
generation ALK-hdmmare, som hade forméga
att tranga in aven i hjarnan och centrala nerv-
systemet. Noel hade tumorer dar ocksa.

Men inget barn i Sverige hade fatt den nya
generationens hammare innan. Och den fanns
egentligen bara for vuxna, i tablettform. Noels
lakare behovde ta kontakt med foretaget som
tillverkade ldkemedlet och undersoka om
det fanns en l4ttloslig variant av tabletterna,
och om Noel kunde f& dem genom s kallad
compassionate use. D3 skanker foretaget lake-
medlet mot att lakarna rapporterar hur det
gér for patienten.

Svart att lita pa tabletter

Foretaget sa ja, och Likemedelsverket gav det
specialgodkannande som kréavdes. Till Stock-
holm kom tabletter som kunde 16sas upp och
ges till Noel genom en sond i nidsan, direkt ner
i magséacken.

Flogerta hade forst svart att acceptera den
nya behandlingen.

— Han hade haft s mycket mediciner, i
flaskor och dropp... kunde det verkligen racka
med bara en enda medicin, en liten tablett?

Hon var orolig att cancern skulle borja

>

Precisionsmedicin

Noel dlskar att ordna
med sina bilar.
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P vixa igen, men tankte att hon méste lita pa

ldkarna. Nir Noel var nio ménader borjade
han behandlas med ALK-hdmmare, och efter
en forsta vecka pa sjukhus kunde fordldrarna
fortsétta ge honom medicinen hemma.

Den forsta tiden var sonden det stora
problemet. Han slet ofta ut den, flera gdnger
iveckan fick de dka till sjukhuset och fa hjalp
att sitta tillbaka den i ndsan. En ging i veckan
togs blodprover for att lakarna skulle kunna
kontrollera om cancern holls i schack. Det
gjorde den.

Men snart stod det klart att Noels &mnes-
omsittning paverkades. Han var standigt
hungrig. I manad efter manad brakade och
grat han fortvivlat nir han inte fick nagot att
dta. Snart gick han over fran flaska till riktig
mat, och da gick det att fa i honom tabletterna
med lite brod eller en sked soppa. Han slapp
sonden i ndsan. Det var skont, men i 6vrigt var
matfrigan ett stindigt litet krig. Noel verkade
bottenlos. Om Flogerta och Madrit inte stopp-
ade honom kunde han ata tallrik efter tallrik
med ris och pasta, s& mycket sa han kriktes.

Metastaserna férsvann

Men medicinen gjorde vad den skulle. Alla
metastaserna i Noels kropp forsvann, och till
sist var det bara sma tumérer kvar i binjurar-
na. Hosten 2019 opererades de bort. D4 var
Noel ett och ett halvt och nér han aterhamtat
sig efter operationen borjade han pa forsko-
lan, nagra timmar i taget. Flogerta far tarar i
Ogonen nar hon berittar.

— Det var s svart att lamna honom dar.
Jag hade varit med honom dygnet runt i hela
hans liv. Men hans ldkare sa att det var for
hans basta. Han hade ju inte fatt traffa nagra
friska barn tidigare, knappt ndgra manniskor
utanfor sjukhuset.

For Noel var forskolan ibland skramman-
de och frustrerande, ibland spdnnande. Han
kunde inte sddant som de andra barnen kun-
de. Han visste inte hur man lekte pa garden,
eller vad man gjorde i parken. Han fascine-
rades av andra barns 1dnga har — han hade
knappt sett barn med har forut. Att gi pa gras
var markligt, for han hade alltid suttit pa en
filt for att inte bli smutsig.

— Personalen var s& uppmérksam hela
tiden. De visste att de behévde se honom
mer som en bebis dn som ett litet barn, sdger
Flogerta.
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For att Noel ska 6va
upp koordinationen
spelar familjen boll
och leker mycket ute.

Hdga blodfetter motades med kosten
Amnesomsittningen forblev problematisk

sd lange som Noel fick medicinen. Vid tva

ars alder viagde han 25 kilo. Benen kroknade
under honom och blodfetterna 1ag farligt hogt.
Likarna ville inte ge ett sa litet barn blod-
fettssdnkande lakemedel. I stillet pausade

de behandlingen med ALK-hdmmare i korta
perioder, och Flogerta och Madrit fick kostrad
for Noel. De serverade ingen ost, inga dgg,
inget kott utom kyckling. Inget socker. Han
hade stindigt ett dpple eller en morot i handen
medan han lekte. I koket gomde de maten sa
att han inte skulle se den.

Maénaderna gick och blev till ar, och can-
cern kom inte tillbaka. Varen 2022 avslutades
behandlingen.

— Lakarna sa till sist att det nog ar dags att
sluta nu, han har fatt medicinen i tre ar. Men
det var svart. Jag hade hellre velat att Noel tog
medicin hela livet 4n ta risken att sjukdomen
kommer tillbaka igen, sager Flogerta.

Noels fall blir kunskap for hela varlden

Hon ar mer orolig 4n Madrit. Han gor vad han
kan for att lugna henne, pépekar att allt ju ser
bra ut. Var tredje manad gors en magnetka-
meraundersokning, varje ménad tas blod-
prover. Flogerta kontrollerar Noels kropp nir
hon duschar honom, syns det nigra ovanliga
bldméarken? Men hittills ingenting.

Kleopatra Georgantzi och hennes kollegor
har vid det har laget hunnit ge samma behand-
ling till ytterligare sju barn. Alla har fatt den
nya ALK-hdmmaren som monoterapi, alltsa
inte i kombination med andra preparat, och
med god effekt. De hade alla fatt andra behand-
lingar innan som inte fungerat. De svenska
fallen sammanstills i en rapport som ska vara
fritt tillganglig for barnonkologer i hela varlden.

— Att alla kan ta del av vara erfarenheter ar
valdigt viktigt, barnonkologin bygger pa att vi
delar med oss till varandra, sager Kleopatra
Georgantzi.

Sover och rér sig bra, men pratar bara lite
Sommaren 2023 fyller Noel fem &r. Hans
véldsamma hunger &dr borta sedan lange,
vikten och blodfetterna &r normala. Nar han
slapp medicinen borjade han sova hela natter-
na for forsta gangen. Familjen spelar boll och
leker ute for att han ska 6va upp koordination-
en. Han dlskar att hjalpa mamma laga mat,
helst pasta. Tarta ar ocksa roligt. Nastan all
mat ar populér, utom dggula, som han inte fick
ata nar han var sjuk.

Men Noel pratar fortfarande inte mycket.
Han later som bilarna, som djuren, och ar tyd-
ligt intresserad av kontakt, men anvander farre
ord dn vad barn i den &ldern brukar gora. Vad
det beror pa ar inte s latt att veta, konstaterar
barnonkolog Kleopatra Georgantzi:

=
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— Vi vet inte vem han varit om han inte
blivit sjuk. Han var ju bara nio manader nar
han borjade behandlas med ALK-hdmmare.
Likemedlet kan ha péverkat hans utveckling,
men ocksd tumoren som han hade i hjarnan.
Nu ser béde fordldrarna och jag att han har
forbattrats mycket sedan vi avslutade behand-
lingen. Vi far se hur det blir i framtiden.

784 glada att han mar bra”

Madrit arbetar som elektriker i egen firma,
Flogerta laser pa barn- och fritidsprogrammet
och arbetar som modersmalslarare for alban-
ska barn. Hemma pratar familjen albanska, pa
Noels forskola ar det svenska som galler.

— Innan tankte vi bara pd om han skulle
overleva. Vi har inte alltid vetat vad andra
barn gor i hans &lder. Nu provar vi olika
metoder for att fA honom att prata bittre, som
att lasa for honom. Fortfarande beh6ver han
mycket hjalp. Men vi ar s glada att han méar
bra, sager Flogerta.

Nar hon tar Noel till koket for att hamta lite
kaka, sager Madrit:

— Det ar klart att vi tanker mycket pa det
har med spraket. Men ldkarna sédger att det
kan bli battre. Nu kan han springa och ar
glad, han ater och sover normalt, vi har den
har lagenheten och vara arbeten... Jag vagade
aldrig tro att det skulle bli s& hér bra. Att Noel
skulle fa leva. ®

e

Precisionsmedicin

Noels &mnesomsatt-
ning paverkades av
medicinen och han var
under en period stén-
digt hungrig. Efter
avslutad behandling
ar hans aptit normal,
liksom vikt och blod-
fetter.
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ALK-hammarna

- livraddare med
farre biverkningar

Fran dédligt sjuk av biverkningar till

friskforklarad. Nar det férsta barnet
behandlades med ALK-hdmmare pé Astrid
Lindgrens barnsjukhus var det som ett
mirakel. Nu tror barnonkolog Per Kogner pa
en framtid dér néastan alla barn raddas, och
dar biverkningarna &r mycket lindrigare.
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nder 2014 kom en drygt ettédrig pojke

in till Astrid Lindgrens barnsjukhus.

Undersokningar visade att han hade

aggressiv, spridd cancer av typen
neuroblastom. Det dr en ovanlig cancerform
som kan uppstéa i sympatiska nervsystemet
hos sma barn. Pojken hade den allvarligaste
formen, som bara varannan drabbad 6verle-
Ver.

Genast inleddes en tuff cytostatikabehand-
ling. Foréldrarna fick hora att han skulle mé
daligt av medicinen, men snart aterhdmta sig
efter varje behandlingsomgang. Det gjorde
han inte. Vilfred blev bara simre och sim-
re. Efter den tredje cytostatikadosen pé en
manad blev han dodligt sjuk, och i ndstan ett
halvér flyttades han fram och tillbaka mellan
barncanceravdelningen och intensivvards-
avdelningen. I flera manader behdvde han
blodtransfusioner varje dag.

— Om du fragar personalen pa avdelningen
kommer de att séga att de aldrig har haft en s&
svart sjuk patient. Det dr ju sdnt man kan siga
ibland. Men i det hir fallet ar det verkligen
sant, sdger Per Kogner.

Han ar professor vid Karolinska Institutet
och 6verldkare i barnonkologi. Det var tydligt
for honom och kollegorna att det var nagot
annorlunda med Vilfred. Man beslot att géra
en helgenomsekvensering, en kartldggning av
arvsmassan i cancercellerna. I dag gors det for
alla barn som fér en cancerdiagnos, men 2014
gjordes det bara i vissa fall. I det har fallet hade
ldkarna borjat missténka att Vilfreds cancer
berodde pa genetiska mutationer som kunde
behandlas med ett helt annat 1ikemedel.

En avgérande mutation

Neuroblastom beror alltid pa férandringar i
vissa cellers DNA som forvandlar dem till can-
cerceller, men det dr inte samma férandringar
hos alla patienter. Nir svaret kom fran Vilfreds
analys var beskedet bade allvarligt och hop-
pingivande. Vilfred hade ett genetiskt tillstdind
kallat Fanconis anemi, som gor att kroppen ar
sdmre dn normalt pé att reparera skador pa
arvsmassan. Det betyder att risken for can-
cer Okar, men ocksa att patienten blir vildigt
kénslig for cytostatikabehandling eftersom
den ofta verkar just genom att angripa DNA i
snabbvixande celler. Vilfred télde helt enkelt
inte sin medicin.

Analysen visade ocksa nagot annat: en
mutation i genen for ett protein kallat ALK.
Det betydde att det fanns en helt annan typ av
behandling, ett nytt precisionslikemedel, som
kanske kunde vara raddningen.

Forkortningen ALK star for anaplastiskt
lymfomkinas. Det dr en molekyl som gar ge-
nom ytan i nervceller och fungerar som recep-
tor for en molekyl utanfor. Nar den binder in
till ALK startas en process inuti cellen. Proces-
sen ar viktig vid utvecklingen av nervsystemet,

Barnonkolog Per
Kogner var ansvarig
for Vilfreds behand-
ling. Nu planerar han
for det svenska delta-
gandet i en europeisk
studie som innebéar
att alla barn som har
en ALK-mutation ska
fa ALK-hdmmare utan
féregéende cyto-
statikabehandling.

och normalt ar ALK bara aktiv under en del av
fosterutvecklingen. Men vid mitten av 1990-ta-
let uppticktes att molekylen ocksa spelade en
viktig roll i flera cancerformer, bland annat
lymfom (ddrav namnet). Mutationer i genen
som kodar for ALK kan leda till att receptorn
ar standigt aktiv, vilket kraftigt stimulerar
tillvaxten och far cellen att férvandlas till en
tumorecell.

— Det dr som en gaspedal for cellen. En
ALK-mutation kan till exempel fa receptorn att
andra form pé cellens utsida sa att den kopplar
ihop sig med en annan molekyl som felaktigt
aktiverar den. En annan mutation kan gora s
att ALK aktiveras utan att binda till nagot alls.
Beroende pa typ av mutation kan man séga
att gaspedalen laser sig olika hért, sdger Per
Kogner.

Lékemedel mot lungcancer blev réddningen
2008 upptickte tva forskargrupper i virlden,
bland annat en i Sverige dir Per Kogner och
genetikprofessorn Tommy Martinsson ingick,
att en till cancertyp kunde uppsté vid ALK-mu-
tationer: neuroblastom.

En cancerform som beror pé onormal
aktivitet hos en receptor bor kunna behandlas
med lakemedel som blockerar receptorn. Men

Foto: Magnus Liam Karlsson

att driva utvecklingen av likemedel sérskilt
riktade mot barncancer dr utmanande efter-
som patienterna &r sa fa. I Sverige far 350 barn
per ar cancer, omkring 6 procent av dem far
neuroblastom, och knappt 10 procent av neuro-
blastompatienterna har en ALK-mutation.

Nar kopplingen mellan ALK och neuro-
blastom uppticktes 2008 var medicinut-
vecklingen dock redan i full gang for en helt
annan och mycket storre patientgrupp. 2011
kom den forsta ALK-himmaren for patienter
med icke-smacellig lungcancer. Likemedlet
blockerar ALK-receptorns tillgang till ATP, en
molekyl som forser cellens processer med en-
ergi. Utan energin upphor ALK-aktiviteten och
cellerna omformas till vanliga, friska celler.

2014, nér Vilfred 1ag inlagd pa Astrid
Lindgrens barnsjukhus, fanns redan en andra
generation ALK-hdmmare pad marknaden. Men
de hade ytterst sillan anvints pa barn, och inte
pa négra barn alls i Sverige. Per Kogner starta-
de den komplicerade process som kravdes for
att fa tillgéng till behandlingen, och ritt att ge
den till en pojke som dessutom var sé sjuk att
han nétt och jamnt motte lakemedelsforetagets
kriterier for behandling.

Till sist gick det. D& hade alla tillstdnd sokts,
en mangd tester gjorts, och i Goteborg hade »
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manad fér att lak:

ska kunna genomféra
magnetrontgen och
ta ryggméargsprov for
att kontrollera att
det inte fanns nagon
ny tumértillvaxt i den
lilla kroppen.

Per Kogner
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neuroblastomforskaren Bengt Hallberg i sitt
laboratorium skapat genmodifierade celler
med samma mutation som Vilfred hade, for
att kontrollera att likemedlet verkade blocke-
ra just den sortens aktivering.

Nar Vilfred borjade fa regelbundna injek-
tioner med ALK-hdmmare minskade storleken
pa hans tumdrer gradvis, tills de blev mojliga
att operera. Cancercellerna i nervsystemet
mognade ut till friska celler. Biverkningarna
var minimala, lite magproblem bara.

”Han mér bra nu”

Per Kogner minns ett dterbesok dd han pa
grund av fullbokade rum pa mottagningen istél-
let behovde ta emot Vilfred och hans foraldrar

i ett litet rum pa vardavdelningen dér pojken
tidigare hade legat. Medan samtalet pagick dar-
inne spred sig ryktet bland personalen: Vilfred
ar har i dag!

— Nér vi kom ut ur rummet stod hela per-
sonalen pa rad bara for att fa titta pA honom.
D4 visste de: "Vilfred har fatt ny medicin. Och
han mar bra nu.” Jag blir rérd nér jag minns
kanslan.

En tid senare beslot Per Kogner och hans
kollegor att avsluta behandlingen. Pa avdel-

ningen ar det tradition nir en behandling
avslutas och ett barn ska hem att ringaien
klocka for att fira. Vilfred ville inte ringa sjalv,
men satt i mammas famn och sig pa nar pappa
gjorde det. Per Kogner stod bredvid.

— ”Tank att vi kom till den har punkten”,
tankte jag da.

Nar den hir artikeln skrivs har det gétt fyra
ar, och Vilfred ar fortfarande fri fran cancer.

Varje fall ger ny kunskap

Dagens precisionsmedicinska behandlingar
bygger pa manga ars grundforskning kring
cellers signalsystem och méanniskans genetik.
ALK-hdmmare har hittills getts till omkring
femton barn i Sverige, sa fa att varje behand-
ling fortfarande ger nya kunskaper och leder
till vetenskapliga artiklar. Per Kogner och hans
kollegor har nyligen levererat en om de fem
forsta barnen i Sverige som fatt ALK-hdmmare
som monoterapi. Det betyder att himmaren
gavs som enda behandling, inte i kombination
med exempelvis stralning eller cytostatika. Alla
de fem fick haimmare antingen for att de éter-
fallit i sin sjukdom, eller for att vanlig cytostati-
kabehandling inte hjélpte. Alla svarade pa den
nya behandlingen.
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"Som férsiktig
forskare skulle jag
sdga att vi har
lovande resultat.
Som blédig Iékare
skulle jag kalla dem
fantastiska.”

— Som forsiktig forskare skulle jag sdga
att vi har lovande resultat. Som blodig lakare
skulle jag kalla dem fantastiska. I min vérld ar
det hir det allra basta exemplet pé precisions-
medicin, siger Per Kogner.

Nista steg ar att ge ALK-hdmmare som
forsta linjens behandling, alltsa som allra for-
sta alternativ. Patienter fran svenska sjukhus
kommer att ingd i en europeisk studie dar alla
barn med nydiagnostiserat neuroblastom far
genomgé en helgenomsekvensering — nagot
som redan gors i Sverige. De som visar sig
béra en ALK-mutation ska sedan fa ALK-hdm-
mare utan foregéende cytostatika.

Fler raddade liv, mindre biverkningar

P4 sikt raknar Per Kogner med att precisions-
medicin ska rddda i stort sett alla cancersjuka
barn. Over 99 procent, har han vagat siga.
Han ser ocksé en stor potential for lindrigare
behandlingar i stillet for de av dagens terapier
som ar effektiva, men plagsamma.

— De 85 procent som redan botas ska ju
ha inga eller rimliga biverkningar. En del
har verkligen orimliga biverkningar, efter-
som dagens behandlingar slar mot alla celler
som delar sig. Ju mer spetsig den moderna
behandlingen blir desto béttre, for da slipper
man det. Barn ska inte behova tappa héret
eller forlora tarmslemhinnan.

Men det blir dyrt, konstaterar Per Kogner.
Sjukvarden kommer att kosta mer i framtiden.
Det tycker han det dr vart, med tanke pa hur
manga levnadsar man raddar nir ett litet barn
klarar sig igenom sin cancersjukdom.

— Eller s& kan man lata bli att rakna och
bara kénna efter, sdger Per Kogner och ler lite.
For att na fram behovs &nnu mer grund-
forskning, dnnu fler lakemedel, och fler lake-

medelsstudier dar barn ingar.

— De kommande stegen méste vi nistan ta
ett barn i taget. Det dr komplicerade l&s, men
vi smider nya nycklar hela tiden. Jag ar 6ver-
tygad om att det kommer att fungera. ®

Foto: Magnus Liam Karlsson

Precisionsmedicin

- e

ALK-genen och
Svenska ALK-gruppen

ALK, ANAPLASTISKT LYMFOMKINAS, &r en receptormolekyl i
nervceller som ar aktiv i foster nar nervsystemet utvecklas.
Mutationer i genen fér ALK kan géra den aktiv senare i livet och
orsaka cancer, bland annat neuroblastom hos barn.

Sverige har flera framstéende forskare inom ALK-biologi
och ALK-driven cancer och 2021 bildades Svenska ALK-grup-
pen. Syftet var att skapa ett forum for utbyte av kunskap och
erfarenheter for ALK-forskare och de lakare som behandlar
neuroblastom. Gruppen har bland annat sammanstallt kliniska och
genetiska data om resultaten av behandling med ALK-inhibitorer i
Sverige och presenterat den pé flera vetenskapliga konferenser.
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Strélbehandling

Modern
stralbehandlingmed
millimeterprecision

Férbattrad bildteknik, stralningsteknik och
datorkraft har revolutionerat stralterapin

— och nya kunskaper om bland annat genetik
goér det mdjligt att skilja pa tumérer med hég
och lag risk. Men det finns mycket kvar att
forbattra vad géller langtidseffekter.

ngefér en fjardedel av de barn som

insjuknar i cancer behover strélbe-

handling. I Sverige betyder det att na-

gonstans mellan 80 och 100 barn om
aret behandlas antingen med fotonstralning pa
ndgot av de sex universitetssjukhus som stral-
behandlar barn, eller med protonstrélning pa
Skandionkliniken i Uppsala. Medan fotonstral-
ning gar djupare, kan protonstralen stoppas i
ett bestdmt lage vilket gor det lattare att skona
organen omkring tumoren. Men protoner ar
langtifran alltid bast.

— Det hdnder att foraldrar blir besvikna for
att det inte blir protonstrélning. De tror att
det saknas resurser for att behandla alla barn
med protoner. Men vi véljer alltid den straltyp
som passar bast i varje enskilt fall, siger Ulla
Martinsson, som nyligen gatt i pension fran
arbetet som overldkare vid Akademiska sjuk-
huset i Uppsala.

Modern avbildning visar tuméren tydligare
De senaste decennierna har allt fler barncan-
cerpatienter kunnat botas. Det ir en fantas-
tisk utveckling, men nar allt fler barn borjade
overleva blev det ocksé tydligt att behandling-
arna kunde ge allvarliga konsekvenser. Det
géllde inte minst stralningen.

— I och med att barnen har flera decennier
kvar att leva kan de fa biverkningar pa ett
annat sitt an vuxna. Det har vi med tiden lart
oss mycket mer om, och nu arbetar vi pa att
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Ulla Martinsson

begriansa konsekvenserna, sager Jacob Eng-
ellau, 6verldkare vid Skanes universitetssjuk-
hus i Lund och docent i stralterapi vid Lunds
universitet.

Han har arbetat med cancersjuka barn i 25
ar och beskriver stora framsteg inom stral-
onkologin. Till att borja med gor moderna
avbildningsmetoder att det gar att se tumoren
mycket tydligare. Vid MRT, magnetisk reso-
nans-tomografi, anviands starka magnetfalt
for att skapa bilder av kroppens mjukdelar.
PET, positronemissionstomografi, visar med
hjalp av radioaktiva spdrdmnen var i kroppen
tumorceller finns. Vid CT, datortomografi,
anvands en roterande rontgenapparat som
tillsammans med avancerad datorbearbet-
ning ger tvarsnittsbilder av kroppen. Ett av de
senaste tillskotten ar s kallad 4D-CT, fyrdi-
mensionell datortomografi, som fangar bade
plats och rorelse. Pa s vis kan man kartlagga
exempelvis hur en tumor ror sig med patien-
tens andning och berékna hur stralningen
behover riktas for att skadorna pa vavnad
omkring tumoren ska minimeras.

Genetik bidrar till planering av stralningen
Med hjélp av de olika avbildningsmetoderna
kartldggs cancern noga innan behandlingstea-
met lagger upp en s kallad dosplan. Den slar
fast stralningstyp, dosering och exakt vilket
omréade omkring tumoren som far bestrélas
for att man ska skona nirliggande organ sa
mycket som majligt.

— Allt vi gor i dag ar datorstyrt och en
modern stralbehandlingsmaskin kan gora helt
otroliga saker. Forr var strélfélten stora och vi
gav hoga doser. Nu sker allt med millimeter-
precision, stralfélten anpassas fran mikro-
sekund till mikrosekund, i rorelse. Vi kan
verkligen forma straldosen kring det vi vill
behandla och dosbadet, alltsa stralningen till
organen runtomkring, blir mycket lagre, séger
Jacob Engellau.

Val av stralterapi gors alltid utifran

vad som passar bést i varje enskilt fall.
Fotonstralning ges vid sex universitets-
sjukhus och protonstralning vid
Skandionkliniken i Uppsala.

Tva sorters stralbehandling

DEN TRADITIONELLA strélbehandlingen, fotonstrélning, kan ges
till barn vid sex universitetssjukhus i Sverige. Tekniken ar inte
sé kanslig for sma variationer, som tarmroérelser eller luft
inuti kroppen. Omgivande frisk vavnad féar dock alltid en viss
stréalningsdos som of'ta ar lag.

Protonstralning ges endast vid Skandionkliniken i Uppsala.
Den kan ges med samma precision till tuméren utan att ge
den laga, spridda dosen till omgivande vavnad. Dock har den
en bredare sé kallad randzon omkring mélet fér stralningen,
vilket kan goéra den mindre lamplig om kénsliga organ finns
nara tumdren. Protonstralning ar ockséd mycket mer kanslig
for rérelser och varierande luft i omradet som bestrélas.

Foto: Akademiska sjukhuset

Aven de senaste decenniernas forskning
inom cancergenetik har spelat roll for stralbe-
handlingarna. Idag kartlaggs hela arvsmassan
hos alla barn i Sverige som drabbas av cancer
inom projektet GMS Barncancer.

— Forr visste vi inget om cancerns genetik
och d& behandlades alla med en tumortyp
pé samma sitt. Nu far vi genom genetiska
analyser mycket mer information bade om
sjukdomens spridning och hur aggressiv den
ar. Det betyder att vi kan vélja behandlingsin-
tensitet utifrn risken for aterfall, sdger Jacob
Engellau.

Mer kunskap behévs om effekterna
Behandlingsprotokollen, instruktionerna for
hur stralning ska ges, dr detaljerade. De tas
fram i internationella samarbeten med grund »
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Strélbehandling

p iden senaste forskningen. I Sverige ar det

knappt ett dussin stralonkologer totalt som
behandlar cancersjuka barn. De méts tva
génger i ménaden digitalt, i Svenska barn-
radioterapigruppen dar Jacob Engellau ar
ordférande. P4 métena gar man alltid igenom
dosplanen for varje enskilt barn. Det ger en
unik mojlighet att kvalitetssidkra arbetet,
utbilda, och stirka nitverket mellan de fi som
arbetar pa omradet.

— Vi har jattemycket nytta av det. Sjalvklart
har var och en ansvar for sina patienter, men
vi kan ldra mycket av varandra, sager Ulla
Martinsson.

Hon har inte ldngre egna patienter, men
driver ett forskningsprojekt som ska kartlag-
ga biverkningar av protonstralebehandling.
Fortfarande beh6vs mycket mer forskning om
effekter av olika strélningstyper, och péa olika
personer.

— Vi har for lite kunskap om kopplingen
mellan dos och biverkningsrisk. Exempelvis
skulle vi behova veta mer om hjarnan for att
kunna differentiera vilken vivnad vi ska spara
och vilken vi kan offra, fér ibland kan vi rent
teknisk gora sddana val. Var blir konsekven-
sen av strdlning minst? Vi behover samverka
med neuropsykiatrin for att utvardera effek-
terna av det vi gor, sager Jacob Engellau.

Det finns stora individuella skillnader i
strilkénslighet mellan patienter, precis som vi
ar olika kansliga for solens stralning eller for
andra miljofaktorer. Men det finns i dag inget
sétt att utvardera den kénsligheten.

— Det vore jatteintressant om forskningen
kunde ge oss ett bredare batteri av tester for att
bedoma risknivéer sé vi kunde anpassa teknik
och behandling efter det, sdger Jacob Engellau.

Nya tekniker kan minska
obehag och 6ka effekt
Dessutom vill Jacob Engellau se studier som
utvirderar hur de nya, precisionsmedicinska
lakemedlen paverkar kansligheten for stralbe-
handling. Han ser ocksé fram emot 4nnu mer
teknisk utveckling. Med snabbare och mer
flexibla stralmetoder kanske behovet minskar
av att fixera patienten, ndgot som ar nédvan-
digt idag for att kroppen méste vara helt stilla.
Det ar sirskilt skraimmande for de minsta
barnen och innebér att manga barncancerpa-
tienter sovs, ibland ett stort antal ganger.
Jacob Engellau ser ocksa nya metoder inom
strélbehandlingen som idag bara provas pa
vuxna patienter, bland annat sé kallad flash
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Protonresan férbereder
barnen och deras familjer

infér behandlingen pa
Skandionkliniken.

Filmserie ska minska oron

ATT BEHANDLAS MED STRALNING kan uppfattas som skrédmman-
de, inte minst fér barn. For att férbereda barnen och deras
familjer och minska oron har sju filmer producerats i ett nara
samarbete mellan Skandionkliniken, Akademiska barnsjukhuset i

Uppsala, Ronald McDonald Hus och Barncancerfonden. Filmerna
kallas Protonresan, och de kan ses bade pé skarm och i VR-glas-

6gon som finns vid alla Sveriges barnonkologiska centra.

riga doser.

Engellau.

Prestigelost samarbete

och erfarenhet.

Jacob Engellau. ®

radiotherapy med extremt hoga men kortva-

— Det finns behandlingar som barn skulle
kunna ha dnnu mer gliadje av 4n vuxna. Men
inga behandlingar tas ju fram enkom for
barnen, eftersom de ar sa fa, sdger Jacob

Han berattar ocksé att det traditionellt har
varit svarare att fi medel for stralforskning dn
exempelvis ladkemedelsutveckling.

— En strédlmaskin ar svindyr, men sjilva
behandlingen ar oerhort billig jamfort med de
flesta 1akemedel. Men det finns inte samma
kommersiella underliggande drivkrafter for
att forbéttra stralbehandlingen.

Fast dven med det som redan &r kiant kan stra-
lonkologin forbattras, menar Jacob Engellau,
och han ser ocksé att det sker. Samarbetet
mellan stralonkologerna &r prestigelost och
néra, och gor det majligt att sprida kunskap

— Historiskt har barnonkologi setts som ett
oerhort tungt omrade inom barnsjukvarden,
men egentligen ar det ju inte sa langre. I dag
botar vi omkring 85 procent av alla barn. Det
ar en enormt ljus fond att jobba mot, sdger

Foto: IVAR Studios

Ponsgliom

Vagen till okad
overlevnad i ponsgliom

Hjarntuméren ponsgliom &ar
en barncancerform som i dag
ar obotlig. Endast 10 pro-
cent av de barn som drabbas
dverlever mer an tva ar efter
diagnos.

onsgliom sitter i ett omrade i och runt
hjarnstammen, vilket gor den till en av
de mest svarbehandlade formerna av
barncancer. Ingen av de traditionella
behandlingsformerna operation, cytostatika
eller stralning ar effektiva mot ponsgliom.

Tack vare internationella forskningssam-
arbeten har Sverige deltagit i en stor klinisk
studie, BIOMEDE, dir ett lakemedel framta-
get for en annan cancerform visade sig vara
effektivt for att hamma tillvixten av ponsgli-
om. Detta lakemedel, everolimus, anviands nu
som komplement till standardbehandlingen
vid ponsgliom.

En uppfdljande studie, BIOMEDE 2.0, ska
testa ytterligare ett nytt lakemedel och jam-
fora det med everolimus. Det kallas ONC 201
och ar dven det ursprungligen framtaget for
andra cancerformer.

Flera olika terapier behovs

— Vi vet dnnu inte riktigt hur och varfér ONC
201 fungerar, eller hur effektiv den ar for att
hiamma cancertillviaxten vid ponsgliom. Tidiga
resultat har varit lovande, sa vi hoppas pa sikt
att den kan leda till 6kad femérsoverlevnad,
siager forskaren och barnonkologen Klas Blom-
gren, som leder den svenska delen av BIOME-
DE 2.0 vid Karolinska Institutet.

For manga andra barncancerformer finns
det redan i dag flera olika typer av lakemedel
och behandlingsformer som kan kombineras
och individanpassas. Men s ar det 4nnu inte
for ponsgliom, vilket gor forskning om hur
just den har cancerformen fungerar och hur
den kan behandlas oerhort viktig.

— Med hjalp av forskning hoppas vi fa fram
en verktygsldda av flera olika lakemedel och
behandlingsalternativ som vi kan anvinda
ibehandlingen av de barn som drabbas av
ponsgliom, siger Klas Blomgren. ®
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Klas Blomgren (t.h.)
med kollega i labbet. —l

Fyra forskningsspdr om ponsgliom
som Barncancerfonden finansierar

1.BIOMEDE 2.0 Internationell studie dér substansen ONC 201,
som kan hdmma cancerns tillvaxt, testas. (ITCC-klinikerna i
Stockholm och Géteborg.)

2.MYC-HAMMARE. MYC-gener har regulatoriska funktioner i
cellerna, men hos barn med ponsgliom kan de fungera felak-
tigt och i stallet bidra till cancertillvéxt. MYC-hammare skulle
kunna vara ett spar for nya ldkemedel. (Uppsala universitet)

3. GRUNDFORSKNING OM MIKROGLIACELLER. Mikrogliaceller ar en
del av nervsystemet och ingér i kroppens eget immunfor-
svar, men hos barn med ponsgliom kan de fungera felaktigt
och i stéllet skydda cancercellerna. Mer kunskap om hur de
fungerar kan leda till nya spar fér behandling. (Karolinska
institutet)

4. MEDICINTEKNIK. Blod-hjérnbarridren goér det svért att be-
handla ponsgliom med lakemedel. Ett instrument som adminis-
trerar ldkemedel direkt in i tuméren kan vara en véag framat.
(Karolinska institutet)
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Operation Operation

Ny teknik |
vassar
kirurgin

Teknisk utveckling gér barncancerkirurgin mer
exakt och valplanerad &n nagonsin. Men foér
att bli en riktigt skicklig kirurg kravs ocksé
mycket traning — en utmaning i ett litet land
med f4 fall.

irurgi har alltid varit en central del av

cancerbehandlingar. Oftast gors en

operation efter inledande cytostatika-

behandling nir tumoéren har krympts
sd mycket som mojligt. Det 4r modertumoren
och nirliggande lymfkértlar som opereras
bort, och ibland dven metastaser som finns
kvar efter behandling.

— Det vi gor ar att kontrollera sjukdomen
lokalt, rena ett omrade i kroppen fran cancer,
och det ar i vissa fall avgorande for patientens
overlevnad. Det finns tumdrer som inte svarar
bra pé cytostatika och da blir kirurgin sarskilt
viktig. En annan uppgift som blivit allt mer
betydelsefull ar att ta provmaterial for analys
sd att behandlingen ska kunna skriaddarsys
for patienten, sdger Jakob Stenman, barncan-
cerkirurg vid Astrid Lindgrens barnsjukhus
och forskare vid Karolinska Institutet.

Radiologins utveckling viktig
Den tekniska utvecklingen inom kirurgin de
senaste decennierna har bland annat gjort det
enklare att minimera och stoppa blédningar
med moderna operationsinstrument och olika
typer av vavnadslim. Men utvecklingen inom
radiologi har spelat minst lika stor roll for
kirurgerna.

— Dar har hiant vansinnigt mycket. Ront-

genbilder som forr var tvddimensionella och Ny teknik skapar nya méjligheter inom

svartvita ar numera i farg och tredimensio- kirurgin. Bland annat kan VR-system
nella. Vi kan vrida och véinda pd dem nér vi visa bildmaterial i form av hologram som
planerar kirurgin och vi har stora skarmar kirurgen kan vrida med handerna under
i operationssalen, s radiologin finns mitt pagéende operation.

framfor oss nér vi opererar. >

Foto: Anna Svenningsson
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Operation

”... det kommer
snart att vara
mdjligt att
visualisera till
exempel karl i
eller i anslutning
till en tumor.”

> Idag férekommer det ocks# att kirurgerna
3D-printar en modell av den viavnad som ska
opereras for att kunna studera den i detalj fore
operationen. Det finns dessutom VR-system
som visar bildmaterialet i form av hologram
som ldakarna kan vrida med hinderna och
bladdra mellan under pdgiende operation,
utan att behova rora vid ett tangentbord.

VR och AR kommer att bli vanligare
VR-systemen ar huvudsakligen testversioner,
berattar Jakob Stenman, men han riaknar med
att de snart blir vanligare i operationssalarna.
Ortopedkirurger anvinder redan &nnu mer
avancerade versioner dn cancerkirurgerna —
dér ar det inte bara VR (virtual reality) utan
AR, augmented reality, d& bilderna kombine-
ras med verkligheten. Genom AR-glasogon
kan kirurgen se det medicinska bildmaterialet
exponerat pa och i patientens kropp och urskil-
ja strukturer som egentligen doljs under ytan,
som benstrukturer vid skoliosoperationer.

— AR finns inte f6r mjukdelskirurgi dnnu,
men det kommer snart att vara mojligt att
visualisera till exempel kirl i eller i anslutning
till en tumor. De hir teknikerna utvecklas
inom spelindustrin med si stora pengar att vi
aldrig skulle haft tillgéng till dem enbart fér
medicinsk utveckling, sdger Jakob Stenman.

Kunskap och erfarenhet ar en framgéngs-
faktor i sig, betonar Jakob Stenman. Han
konstaterar att man inom ménga medicinska
specialiteter kan bli vildigt duktig genom att
ldsa mycket, men kirurgi dr annorlunda.

— Det dr som en idrott. Det spelar ingen roll
hur mycket jag laser pd — om jag bara far spela
tio matcher per &r blir jag ingen ny Zlatan.

Av den anledningen tycker Jakob Stenman
att det ar problematiskt att barn med cancer
opereras pé fyra olika sjukhus i Sverige. Han
berattar om Prinses Maxima Centrum, det
sjukhus i Nederldnderna som behandlar alla
landets cancersjuka barn. De enskilda kirur-
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gerna dar har inte fler fall vardera om &ret dn
han sjalv har pd Karolinska, men som team
far de en betydligt storre erfarenhet.

Battre samordning behévs

Ett enda opererande centrum tror han inte
vore optimalt for Sverige, men han anser att
fyra ar for mycket. I nationella digitala méten
diskuteras komplicerade fall, men det finns
en grans for hur vl digitala hjalpmedel kan
ersétta fysisk narvaro och kompetens i opera-
tionssalen.

— Véra volymer ar f6r sma och vi skulle be-
hova en battre samordning inom svensk barn-
cancerkirurgi for att kunna halla den hogsta
internationella nivin. Det dr dér vi maste
vara, for ingen foréalder ska behova kdnna
att deras barn kunde fatt en battre kirurgisk
behandling ndgon annanstans. Regionala can-
cercentra har drivit fragor om centralisering
ganska hart inom vuxenonkologin, men f6r
barncancern hor jag inget motsvarande. Jag
tycker att det ar en friga som maste lyftas. ®

Behovet av att ta
provmaterial fér ana-
lys har 6kat for att
behandlingen ska
kunna skraddarsys
for patienten,
berattar Jakob
Stenman.

Foto: Anna Svenningsson
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Battre bildmaterial
6ppnar nu upp for mer
komplicerade operatio

Bilderna avgorande
for hogriskoperation

En flicka med hégriskneuroblastom hade en
mycket stor tumdér som strackte sig frén
buken upp runt ryggraden och omslét aorta
bakom hjartat. Har var det detaljerade bild-
materialet avgérande for att den ovanligt
svara operationen kunde genomféras.

et var férra aret som Jakob Sten-
man, barncancerkirurg vid Astrid
Lindgrens barnsjukhus och forskare
vid Karolinska Institutet, och hans
kollegor stélldes infor det ovanligt svara barn-
cancerfallet. Till en borjan var de inte sikra pa
om tumoren ens var mojlig att operera bort.
De konsulterade barncancerkirurger i Euro-
pa, avraddes av vissa men rekommenderades
av andra att férsoka. Det kunde g&, men det
var ocksa vildigt mycket som kunde gé fel.
Patienten kunde bli forlamad eller i vérsta fall
forbloda, och det var langtifran sékert att hon
skulle bli tumorfri trots den stora operationen.
Om de stora kérlen i anslutning till hjartat
eller aortan skadades skulle det bli nodvéandigt
att borja anvanda hjart-lungmaskin under pé-

géende operation, och den mdjligheten finns
inte pé Astrid Lindgrens barnsjukhus. Patien-
ten fick resa till Skanes universitetssjukhus

i Lund, tillsammans med Jakob Stenman

och tva kérlkirurger frdn Karolinska som pa
plats i Lund fick arbeta med tva hjartkirurger
och en barnkirurg. Allt var forberett for att
ersitta aorta med en protes om nédvandigt,
och for att stoppa hjartat och driva patientens
cirkulation med hjart-lungmaskin. Inget av
det behdvdes, men forberedelserna skapade en
trygghet som var nédvindig.

Lyckad operation tack vare bildmaterial
Operationen tog tolv timmar och hela tumoren
avldgsnades. Flickan &terhdmtade sig vil och
har efterat fatt protonstrélning och behandling
med antikroppar. Om hon blir botad eller ej ar
for tidigt att sdga, konstaterar Jakob Stenman.
Men sjdlva operationen gick bittre dn ldkarna
hade végat hoppas.

— Bildmaterialet vi hade var helt avgoérande,
utan det hade vi inte kunnat planera nagot
sd komplicerat. Men det hade inte heller gitt
utan samarbetet mellan de olika medicinska
kompetenserna. Utan den back-up jag fick
hade riskerna varit alldeles for stora. Goda
kontakter med andra specialiteter ar barncan-
cerkirurgens mest viardefulla tillgdng. ®
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Forskningsinfrastruktur

Svenska register
och biobanker allt
mer vardefulla

Overlevnaden &r hégre &n nagonsin, men
fortfarande dér barn i cancer och ménga
far sena biverkningar. Svenska register och
biobanker lagger grunden for battre
behandlingar i framtiden.

Britt-Marie
Frost
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ritt-Marie Frost har arbetat med

barncancer i 30 ar, som Overlakare,

sektionschef for blod- och tumorsjuk-

domar vid Akademiska sjukhuset i
Uppsala och docent vid Uppsala universitet.
Véren 2022 blev hon Barncancerfondens
forskningschef, med uppdraget att driva och
utveckla fondens forskningsstrategi.

— Strategin ska hjalpa oss att né vara tva
mal: att fler 6verlever barncancer, och att de
som klarar sig far battre 6verlevnadsvillkor,
sager Britt-Marie Frost.

I strategin ingédr bland annat sarskilda
satsningar pa barncancerformer med hog
dodlighet, som hjdrntumoren ponsgliom och
vissa typer av svarbehandlade leukemier. Nya
vapen kommer i form av precisionsbehand-
lingar som nu utvecklas i allt hogre takt. Det
kan handla om att fa kroppens immunceller
att mer effektivt bekdmpa cancern, eller nya
ldkemedel som angriper felaktiga proteiner
eller signalvégar i cancercellerna. Vacciner for
att forebygga cancersjukdom eller dterfall ar
ocksé under utveckling.

GMS Barncancer — férbattrar for alla

An s3 Iinge utvecklas precisionsbehand-
lingar huvudsakligen for vuxna, eftersom
barncancerpatienterna ar s fa. For att
behandlingarna ska komma dem till godo
kravs detaljkunskap om genetiken bakom
barncancer. I Sverige byggs den kunskapen
ihog grad genom projektet GMS Barncancer
som erbjuder alla cancersjuka barn genetisk
kartldggning. Projektet finansieras till stor del
av Barncancerfonden.

— Man kan séga att satsningen pad GMS
Barncancer ir ett sitt att forbattra utfallet
vid alla barncancerdiagnoser. Genom det har
Sverige en fantastisk majlighet att bidra till
det internationella arbetet for att ta fram ratt
ldkemedel till ratt patient.

En annan viktig uppgift for Barncancerfon-
den ar att sdkra att svenska barn med cancer
far tillgang till de bista och nya lakemedlen.

— Det later som en sjalvklarhet, men det
ar négot vi maste bevaka, siager Britt-Marie
Frost.

De allra nyaste behandlingarna ges nam-
ligen ofta inom ramen for forskningsstudier.
Eftersom Sverige har en s liten befolkning,
och darmed ytterst fa fall av varje barncan-
cerdiagnos, sa blir det dyrt och komplicerat
for lakemedelsforetagen att driva studier har.
De senaste dren har situationen dock for-
battrats. Tva svenska centra har inrattats for
kliniska studier pa barn, ett i G6teborg och
ett i Stockholm. Bada ar del av den europeiska
organisationen ITCC (Innovative Therapies
for Children with Cancer) vilket 6ppnar for
internationella samarbeten.

— Barncancer ir inte en sjukdom, utan
manga. De drabbade i varje diagnosgrupp ar
fa, och den sista lilla gruppen som inte 6ver-
lever i dag och som vi maste hitta bot for ar
mycket liten. D4 ar internationellt samarbete
helt no6dvindigt.

Battre samspel mellan register

En grundbult for forskningen ar forsknings-
register och biobanker. Barncancerfonden ar
en stor finansiar av flera av dem, bland annat
Barncancerregistret och kvalitetsregistret
SALUB som dokumenterar sena biverkning-
ar. Barnonkologin har en 1dng tradition av
noggrann registrering och dokumentation av
varje sjukdomsfall.

— I dag arbetar vi med att fa ett battre
samspel mellan de olika registren, biologis-
ka prover och andra data, som bilder fran
rontgenundersokningar och magnetkamera.
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Nir man kombinerar all den hir informatio-
nen med kunskap om hur det gar for patien-
ten sa kan det i forlangningen leda till béttre
behandlingar.

Leukemibank bérjade som doktorandprojekt
Sveriges dldsta biobank for barncancer dr ban-
ken for leukemi, som idag har namnet NOPHO
Leukemia Biobank och finansieras av Barncan-
cerfonden. Den var Britt-Marie Frost sjdlv med
om att starta.

Som doktorand vid Uppsala universitet i
borjan av 1990-talet skulle hon utforska en ny
metod for att testa cytostatika pd cancerceller
ilabbet, och via registerdata f6lja hur det gick
for patienterna som cellerna kom frén. For att
fa provmaterial vinde hon sig till NOPHO, den
nordiska organisationen f6r barnonkologer
som da hade funnits i tio ar.

— Vi var liksom en familj redan, annars hade
det aldrig gitt. Man skickar inte sina patient-
prover till vem som helst. Men jag reste runt till
27 olika behandlingscentra i Norden och bad

att de skulle skicka farska prover fran alla ny-
diagnostiserade leukemipatienter till oss.

Gemensam nordisk tillgang

Sa blev det. Och nir studien avslutades efter
négra ar insag Britt-Marie Frost och hennes
kollegor att de hade byggt en fantastisk resurs
for bade forskning och klinisk utveckling.

— Sjukhusen fortsatte att skicka prover till
oss av bara farten, och till sist hade vi flera
tusen patienters benmargsceller nedfrysta
som kunde tinas for senare studier.

Biobanken i Uppsala skdnktes till NOPHO
som en gemensam resurs och har funnits i
sin nuvarande form sedan 2006. Britt-Marie
Frost var chef for den fram till nyéret 2021, da
hon ldimnade for att kunna ta sig an uppdraget
for Barncancerfonden. Provsamlingen forva-
ras i Uppsala biobank.

— Det ar lite unikt att Barnleukemibanken
har sd minga ar pd nacken, och det ar fint att
det dr hela Nordens gemensamma guldgruva
for forskning, sager Britt-Marie Frost. ®

Barntumérbanken
ar ocksa en del av
satsningen GMS
Barncancer dar hela
det cancerdrabbade
barnets arvsmassa
helgenomsekvenseras.
Ett forsta steg mot
inférandet av pre-
cisionsmedicin inom
svensk barn-
onkologi.
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Genetiska riskfaktorer '

Nyfunnen genvariant
ska ge kunskap om
barns hjarntumorer

Flera decennier gamla blodprover ur PKU-
registret ska ge ledtradar till hur hjarncancer
uppstér hos barn. Med dagens DNA-analyser
gar det att i ett enda prov utléasa miljontals

variationer i arvsmassan.

ur kan man urskilja genetiska risk-

faktorer for att utveckla hjarntumor

hos barn? Till exempel genom att

jamfora variationer i DNA-kedjan
hos personer som utvecklar hjarntumor, med
variationer hos personer som inte gor det.
Men eftersom cancer ar ovanligt hos barn
och arvsmassan innehéller en miangd ofarliga
variationer behovs ett mycket stort material
for att fa statistiskt palitliga resultat.

For 20 ar sedan fick Beatrice Melin, 6ver-
lakare och professor vid Umed universitet, en
idé om hur en sddan forskningsstudie skulle
kunna genomforas. Att anvinda genetiskt
material ur PKU-registret, den biobank som
innehéller tester for medfodda sjukdomar som
gors direkt efter fodseln.

— Frén 1973 och framat finns en blodprick
for sé gott som varje person fodd i Sverige,
samlade i en enda biobank. Med ett s& stort
material s kommer ju ganska manga att ha
utvecklat hjarntumor som barn, tinkte jag.
S4 jag tog kontakt med davarande chefen for
PKU-registret for att se om vi kunde fa till-
gang till proverna, siager Beatrice Melin.
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Anna Dahlin

Beatrice Melin

Den langsamma starten hade férdelar

Ingen hade tidigare gjort ett storskaligt projekt
med utgdngspunkt i PKU-registret. Det tog
flera &r att f4 allt pa plats innan nagra genetiska
analyser kunde goras. Under den tiden sokte
Beatrice Melins grupp etiska tillstdnd och
sedan samtycke frén alla som skulle inkluderas
istudien, vilket krdvde en omfattande logistik.
Blodproven har i manga fall tagits innan barnet
tilldelats ett personnummer och darfor lankats
till mammans personnummer. Det innebar att
barnet forst maste identifieras innan man kun-
de s6ka samtycke. I Barncancerregistret fram-
gick vilka av de provtagna barnen som senare
behandlats for hjarntumor. Men det fanns en
fordel med att forberedelserna tog sé lang tid:
analysmojligheterna hann bli mycket battre.

— Nar vi inledde projektet tankte vi att vi
skulle kunna undersoka nagra f& gener. Nar vi
vil hade blodprickarna i var hand och finan-
siering pé plats sa hade en forskare i Képen-
hamn lyckats gora en miljon analyser frén ett
enda PKU-prov. Vi talar alltsd om 40 ar gamla
prover som ofta inte ens legat i frysen, siger
Beatrice Melin.

Stor variation kréver stort material
Resultatet 6vertraffade vad hon hade végat
hoppas pa. Genom att stansa ut papperscirk-
lar med en diameter pa tre millimeter, kunde
forskarna i det torkade blodet som bast identi-
fiera 2,5 miljoner variationer, alltsé olikheter i
DNA-kedjan.

Den storsta utmaningen blev att hitta till-

rackligt manga friska personer som tackade
ja till att ing& som kontrollgrupp, vars prover
forstas behovde vara i tillrackligt gott skick
for analysen. Den stora naturliga variationen
i materialet gjorde att det krévdes vildigt
manga kontroller for att kunna sdga med
rimlig sdkerhet att en viss variant verkligen ar
vanligare bland de som utvecklar cancer.

Med tiden kunde Beatrice Melin och hennes
grupp publicera en del resultat dar de identi-
fierat gener som tycktes betydelsefulla.

— Anda4 var vi oroliga — spelade just de hir
variationerna roll pa riktigt?

Har hittat betydelsefulla variationer

I dag drivs projektet vidare av Anna Dahlin,
forskare i onkologi vid Ume3 universitet, med
finansiering av Barncancerfonden. Tidigt
2023 kunde man i den vetenskapliga tidskrif-
ten Neuro-Oncology publicera det mest stabila
resultatet hittills: ett omréde inom en gen dar
vissa variationer ar vanligare hos dem som
utvecklar hjarntumor som barn.

Den aktuella genen ligger néra tva redan
kénda sé kallade tumérsuppressorgener. Det
ar gener som kodar for proteiner som verkar
minska risken for cancer. Materialet fran Sve-
rige har kombinerats med liknande material
fran Danmark och USA, och samma resultat
syns i alla grupperna. Totalt ingar 4 069 fall
av hjarncancer, varav 352 frn Sverige.

Utmaningen nu, konstaterar Anna Dah-
lin, ar att forstd vad variationerna faktiskt
betyder.

— Négot i de hir generna gor att man har en
viss Okad risk for att utveckla tumorformen
gliom som barn. Vi kan &nnu inte séga varfor,
men resultatet ar valdigt tydligt sé vi tror
mycket pd de variationer vi funnit, sdger Anna
Dahlin.

Viktigt forsta mer om tumérers uppkomst
Ett viktigt skal till att det ar svart att ga fran
statistisk koppling till faktisk forklaring av
sambandet &r att “riskvarianten” ar vanlig
dven i kontrollgruppen. Den ger alltsé en nagot
forhojd risk for cancer, men sambandet ar
langt ifran absolut.

— Mer 4n hilften av oss i befolkningen bar
den hér varianten, s det 4r inget som gar att
anvianda i nagot screeningprogram for att
identifiera personer med risk. Projektet hand-
lar om preklinisk forskning, det ar inget som
kan leda till fordndringar just nu i vard och
behandling. Men ju mer vi forstar om varfor
tumorer uppkommer, desto battre chans far vi
att hitta sitt att attackera dem pa sikt, sdager
Anna Dahlin.

Nu gar hon vidare, med studier av material
ur Barntumorbanken och forsok att kartlagga
vilken roll de identifierade variationerna har i
utvecklingen av flera cancerformer.

— Barntumorbanken &r en fantastisk resurs
for oss. Nu behover vi formulera en tydlig
hypotes om vad den hér genens aktivitet kan
betyda. Sedan vill jag forsoka bevisa hypo-
tesen i experimentella studier i laboratoriet,
sdger Anna Dahlin. ®

Foto: Freepik

1973

Frén det aret finns
genetiskt material
fran sa gott som
varje person fodd i
Sverige samlat i en
biobank.
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Preklinisk forskning

”Kunskap om
immunforsvaret kan

ge nya lakemede

Fortfarande saknas bot fér
drygt vart tionde barn som
drabbas av cancer. Den pre-
kliniska forskningen &ar avgd-
rande for att andra pa det.

mmunterapi har funnits linge, men det

ar forst det senaste decenniet som det har

blivit en etablerad behandlingsmetod for

maénga cancerformer. Fortfarande finns
mycket kvar som vi behover forsta, sager
Andreas Lundqvist, professor i onkologisk
immunterapi pd Karolinska Institutet.

Han ir biolog, och hans forskning &r trans-
lationell. Det innebir att prover fran patienter
analyseras i provroret, odlingsskalen, datorn
eller i en matapparat. Andreas Lundqvist och
hans forskarlag studerar immunférsvarets
celler for att se hur de paverkas hos patien-
ter med cancer och hur cellerna reagerar pa
immunpaverkande cancerbehandlingar — inte
minst for att forsta varfor vissa patienter kan
svara bra pa en behandling samtidigt som
andra inte gor det.

Ett av hans mal ar att identifiera biomarko-
rer, alltsé kroppsegna @&mnen som genom att
forandras eller varierar kan tala om ifall en
patient kommer att bli hjalpt av viss behand-
ling eller inte.

Vill géra cellerna starkare

Forskningen handlar om sévil vuxen- som
barncancer. I fokus star lymfocyter, en typ
av vita blodkroppar, och deras roll vid bland
annat sarkom.

— Lymfocyterna kan vara olika aktiva i att
bekadmpa cancern. Vi forsoker forsté vilka ge-
netiska styrsystem som gor sé att en lymfocyt
blir hogaktiv, och vad som gor den bra pé att
kdnna igen och infiltrera tumorer. Férhopp-
ningsvis kan det hjédlpa oss att identifiera och
forstarka ratt typ av lymfocyter, vilket skulle
kunna bli en behandling mot cancern, sager
Andreas Lundqvist.
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Mailet ar alltsé att hitta sétt att bearbeta en
patients immunceller utanfor kroppen sé att
de blir dnnu mer effektiva, innan man aterfor
dem (pa liknande sétt som med CAR-T-cel-
lerna). Men for att lista ut hur cellerna ska
bli mer effektiva borjar Andreas Lundqvists
grupp i andra dnden — de forsoker forsta vad
som begransar cellernas effekt.

Osynliga cancerceller
Inom immunologin kallar man det immune
escape nar sjukdomsframkallande komponen-

I”

Andreas
Lundqvist
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ter som virus eller cancerceller lyckas undvika
immunforsvarets vapen. Det kan handla om
att de gor sig osynliga for immuncellerna, eller
gor dem svagare.

— Om vi kan se vilka mekanismer som
hammar immunfoérsvaret kan vi férhopp-
ningsvis hitta satt att sl mot de mekanis-
merna. Vi vill kunna ta ut immunceller som
infiltrerat en tumor, stimulera dem sa att de
blir mer reaktiva, och sa skicka tillbaka dem.
Det hir har redan gjorts for en del andra tu-
morsjukdomar, sé vi behéver ju inte uppfinna
hjulet igen. Jag ar hoppfull om att vi ska klara
det inom fem &r, kanske dnnu kortare tid,
siager Andreas Lundqvist.

Behandlingar paverkar immunsystemet

Ett annat spar i Andreas Lundqvists forskning
géller hur dagens behandlingar, bade cytosta-
tika och precisionsmedicin, pédverkar immun-
systemets egen formaga att bekdmpa cancer.
Har studerar han bade sarkom och neuroblas-
tom. Tumorceller exponeras i laboratoriet for
de substanser som brukar anviandas i be-
handlingen, och forskarna underséker om det
péaverkar lymfocyters formaga att kinna igen
och attackera cancercellerna.

— I dag vet vi inte om de godkédnda behand-
lingarna forsamrar eller forbattrar immunfor-
svarets forutsattningar. Det dr ocksa tankbart
att behandlingar som i dag inte alls anvidnds
vid just sarkom eller neuroblastom egentligen
kunde vara anviandbara, helt enkelt for att de
gOr tumorerna mer mottagliga for immunfor-
svarets attacker.

Andreas Lundqvist hade under nagra ar
en postdoktortjanst vid National Institutes of
Health i USA. Dir envisades hans handledare
med att infor varje planerat experiment stilla
fragan: ”Vad har patienten for nytta av det
har?”. T dag forsoker Andreas Lundqvist gora
samma sak i sin forskargrupp.

— Vi ska alltid komma ihédg hur viktigt vart
arbete ar for patienterna. Men jag tycker dess-
utom att det vi gor &r jattespannande. Jag har
forskat pa immunfoérsvaret i tjugofem ar, 4nda
ar jag langt ifran fullard. @

Al-projekt fér battre diagnos
av hjGrntumdérer hos barn

IETT PROJEKT VID Linkdépings universitet ska forskarna ut-
veckla Al-metoder fér att diagnostisera tumoérer i centrala
nervsystemet hos barn och ungdomar. Diagnos av hjarntu-
mérer samt utvardering under och efter behandling baseras
pé tillgangen till medicinska bilder. Genom Al-analys av stora
mangder bilder fran magnetresonanstomografi (MRT) och
histopatologi ska forskarna optimera Al-baserad icke-
invasiv diagnostisering av hjarntumoérer som i sin tur kan ge
forutsattningar fér mer individanpassad och skraddarsydd
behandling. Projektet leds av Neda Haj-Hosseini, universi-
tetslektor och docent inom medicinsk teknik vid Linkdpings
universitet. Forskargruppen samarbetar med Children’s
Brain Tumor Network (CBTN) i USA samt svenska Barn-
tumérbanken (BTB).

Nya behandlingar mot
cancer i nervsystemet

MEDULLOBLASTOM, NEUROBLASTOM och héggradigt gliom
utgdr en betydande andel av cancer hos barn. Genetiska
studier har gett god kunskap om vilka mutationer som ligger
bakom dessa cancerformer men mélinriktade lakemedel
saknas. Professor Sven Nelander ska tillsammans med sin
forskargrupp i Uppsala genomféra en kombination av sta-
tistiska analyser av biobanker med en experimentell analys
av olika lakemedels totala verkan pé cellen (s.k. DRUG-seq)
for att identifiera behandlingar som sedan ska testas pa
celler fran patienter och i humaniserade zebrafiskmodeller.
Méalet ar att bygga en atlas som visar hur relevanta lékeme-
del paverkar cellernas cancerdrivande egenskaper som kan
bidra till skraddarsydda behandlingsstrategier fér barn med
hoégriskvarianter av tumdrer i nervsystemet.

Modellsystem fér nya
behandlingar av ALK-positiva
neuroblastom

RUTH PALMER, PROFESSOR vid Géteborgs universitet, leder
en grupp som studerar ALK-genen (anaplastisk lymfomki-
nas) som ger upphov till svarbotad neuroblastom hos barn.
Gruppen studerar normal reglering och funktion hos ALK,
men ocksé den patologiska processen nar ALK blir en on-
kogen. Flera ALK-positiva modellsystem fér neuroblastom
finns nu pa plats, bl.a. nya ALK-drivna musmodeller. Mélet ar
att maximera anvéndningen av ALK-hdmmare i kombinations-
terapier for att forbattra behandlingen av neuroblastom-
drabbade barn. Utover sdkandet efter lakemedelskandidater
vill forskargruppen ocksé utveckla metoder for att stude-
ra ALK-signaleringsaktivitet i tumérvévnad fér att kunna
identifiera fler patienter som kan ha nytta av ALK-riktade
terapeutiska strategier.
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Palliativ vard

Familjer far

stod att tala om
det svaraste

Det &r en utmaning fér vardpersonalen att hitta de familjer
som behéver hjalp att samtala om barnets sjukdom, och om
risken for att dé. Fortfarande finns féraldrar som efterat

angrar det som inte blev sagt.

ar Ulrika Kreicbergs som ung sjuk-

skoterska kom till en barnonkologisk

avdelning pa 1980-talet var det

omtumlande. Vid den tiden var det
inte ovanligt att barnen dog.

— Jag ség de har svart sjuka barnen som
vantade pa doden, fordldrarna vintade pa do-
den... Men vi pratade inte om det. Jag tankte:
"Det kan inte vara ratt. Ska vi spela den har
teatern for varandra?”

Hennes upplevelser la grunden for manga
ars forskning om forlusten av ett barn, och
om lindrande vard for svart sjuka barn. Sedan
2014 ar Ulrika Kreicbergs professor i palliativ
vard av barn och unga, vid Marie Cederschiold
hogskola i Stockholm och har just 6vertagit en
professur i samma dmne vid Great Ormond
Street Institute of Child Health, vid University
College London.

Att fraga om sorgen métte motstand
Nar hon borjade planera sitt forsta forsk-
ningsprojekt, om fordldrar som forlorat ett
barn i cancer, var motstidndet massivt bland
de lakare och psykologer hon arbetade med.
Man skulle inte riva i sdren, inte pAminna
fordldrarna om deras forlust. Men vid ett mote
arrangerat av Barncancerfonden motte Ulrika
fordaldrar som mist ett barn, och forstod att de
visst ville prata.

Infor en forsta pilotstudie sokte hon kon-
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takt med foraldrar i Stockholmsomradet till
tio barn som géatt bort tio ar tidigare. Tva av
foraldrarna hade tagit sitt liv.

— D4 forstar man vilken stark kraft sorgen
ar. Vi méste forsoka hitta faktorer som gar att
paverka eller undvika, for att forhindra dnnu
fler dodsfall i samma familj.

Uppmérksammad studie

Sedan 1980-talet har kunskapen om palliativ
vérd och intresset for omradet véaxt. Men for-
andringen gar langsamt. I borjan av 2000-talet
gjorde Ulrika Kreicbergs en undersokning dar
drygt 400 foraldrar som mist ett barn fick sva-
ra pa om de hade pratat med barnet om déden.
En tredjedel hade gjort det, och ingen av dem
angrade sig. Men av dem som inte hade pratat
med barnet var det en tredjedel som dngrade
sig. Oftast for att de insett att barnet forstatt
att det skulle d6. Studien fick mycket upp-
mairksamhet, men nir den gjordes om efter
femton ar blev resultatet precis detsamma.

— Fastén de forsta resultaten blev en varlds-
nyhet har de haft s& liten klinisk inverkan. Vi
ivérden har inte blivit battre pa de héir svara
samtalen. Men jag tror att de ar jatteviktiga,
sager Ulrika Kreicbergs.

Hon ar noga med att pdpeka att tva tred-
jedelar av de foraldrar som inte hade talat
med sitt barn om doden faktiskt var tillfreds
efterdt. Mélet ar forstas inte att pressa ndgon

Familjer som har 6ppna
samtal I6per mindre
risk for allvarliga
problem med &ngest
och depressioner,
visar Ulrika Kreicberg,
professor i palliativ
vard av barn och unga,
Marie Cederschidlds,

i sin forskning.

till samtal de inte vill ha, ddremot att hitta
dem som behdover stod.

— Om barnet visar en vilja att prata om
doden — och det marks ofta tydligt — da maste
vi som vardar vara pa tarna.

Personalen kan fa stod i utbildningar med
skédespelare, dar man handfast far prova att
ha svéra samtal. Tillsammans med kollegor
har Ulrika Kreicbergs ocksé provat en metod
for familjerna, som tidigare anvénts i psykia-
trin. I en pilotstudie erbjods samtalsstod till
familjer med barn i dldrarna 6 —19 ar pa barn-
cancercentret vid Astrid Lindgrens barnsjuk-
hus. Varje familj fick vid sex tillféallen besok av
tva personer, antingen tva kuratorer eller en
kurator och en diakon, som var utbildade i att
ge den specifika typen av psykosocialt stod.
Malet var att hjdlpa familjen till storre trygg-
het och 6ppenhet sinsemellan. Reaktionerna
blev valdigt positiva.

Ulrika Kreicbergs

Palliativ vard

— Alla som péborjade insatsen fullféljde
den. Barn som var med sa att de tyckte att
mamma och pappa blev bittre inte bara pa att
prata med dem, utan ocksé med varandra.

Efterat valde Karolinska sjukhuset att utbil-
da alla kuratorer pé Astrid Lindgrens barnsjuk-
hus i metoden, for att kunna ge samma stod till
alla familjer vars barn far vird dir. Aven den
insatsen gors som en forskningsstudie, under
ledning av Malin Lovgren, professorskollega till
Ulrika Kreicbergs vid samma larosite.

Familjer som har 6ppna samtal 16per
mindre risk for allvarliga problem med angest
och depressioner, visar Ulrika Kreicbergs
forskning. Men sambandet gar at bada hall;
foraldrar som rapporterat att de haft depres-
sioner redan innan barnet fick sin diagnos har
ocksd svérare att ta till sig information och att
uppritthalla en bra kommunikation.

— Redan i forsta motet med familjen ar det
bra att fraga om det finns en historia av psy-
kisk ohélsa. Det finns familjer som klarar sig
bra med sitt sociala nitverk och sin egen kraft.
Men vi méste hitta battre satt att upptéacka de
tio, femton procent som behover mer stod.

Palliativ vard éven fér den som blir frisk
Palliativ vard hanger inte bara samman med
livets slut, utan ar en viktig del av varden dven
for alla som 6verlever.

— Alla barn med en livshotande sjukdom
har ritt till palliativ vard. Det ar begreppet
for all vard som é&r lindrande, och i praktiken
ocksé kvalitetshGjande. Och det handlar om
lindring av alla symtom, vare sig de &r fysiska,
psykiska, existentiella eller sociala. Palliativ
vard méste ocksa inkludera hela familjen.

Ulrika Kreicbergs vill i framtiden driva mer
forskning som utgér frén det sjuka barnet,
snarare an fordldrarna. Hon berattar om
en studie i Boston som hon vill &terskapa i
Sverige, dar cancersjuka barn fick skatta sin
livskvalitet under behandlingen. En del av
barnen dog, men de skattade sitt maende hogt
dven den sista tiden.

— Det var otroligt att se hur bra de uppfat-
tade sitt sociala och emotionella liv. Det var
de fysiska symtomen som plagade dem mest.
Vi behover fler sidana studier, for att battre
forsta vad varje barn behover, sdager Ulrika
Kreicbergs.

Hon 6nskar ocksé att samhaillet blev mer
oppet for samtal om doéd och sorg, inte bara
inom varden utan ocksé i skolan och alla an-
dra miljoer dar barn finns.

— Om vi kan hjilpa varandra att forsta att
man kan sorja inte bara en minniska, utan
kanske en funktion som man forlorar genom
sjukdom — da tror jag att sorgen blir lattare att
hantera for alla som bar den. ®
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“Alla i personalen

sag verkligen Allie”

Jennys sjuériga dotter fick hjarntumoéren
ponsgliom och dog efter mindre an ett ar.
Det aret handlade helt om att hjélpa henne

mé sé bra som mgjligt.

januari 2010, nir Allie gick i férsta klass,

borjade hon & huvudvirk. Hennes mamma

Jenny tankte att hon kanske behévde glaso-

gon. Men det blev virre, och en dag kriaktes
Allie. Fran vardcentralen skickades de till
barnakuten dar lakaren gjorde ett balanstest
och sa att det kunde vara allt mojligt, kanske
borrelia.

Allie fick gora en datortomografi. Nar lika-
ren kom tillbaka sag han direkt pa henne och
sa: "Jag har déliga nyheter. Det vixer nigot pa
din hjdrna som inte ska vara dér. Vi méste ta
mer prover, sd du fir sova 6ver har.”

— Jag tankte bara: Nej. Du skulle ju séiga att
vi behover ta ett borreliaprov — inte att det ar
en hjairntumor, siager Jenny.

Men det fanns ingen tid for att sldppa fram
alla kénslorna. Allie behovde trostas, hon
tankte inte p& det stora utan det lilla och var
bara radd att bli ensam pé sjukhuset. Jenny
fick forklara att hon och pappa skulle turas om
att halla henne sillskap. Ndgon maste ju vara
hemma med lillasyster Edith ocksa.

Som en berg-och-dalbana

Allie 1ag kvar i ndgra dagar for fler prover, fick
kortison och médde battre. Nar beskedet kom
var det virsta tinkbara. Allie hade ponsgliom,
en aggressiv tumor i den del av hjairnstammen
som kallas pons. I Sverige drabbas férre an tio
barn om &ret. Alla dor.

Jenny ringde till en god vén, och de gick en

promenad tillsammans i snon. "Jag klarar inte
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det hir”, sa Jenny. Men
vaninnan papekade
lugnt att nu handlade
det inte om henne,
utan om Allie. Hon
méste fokusera pé det
som fanns har och nu
for dottern.

— Jag forstod ju att det var sant. Det var som
en berg-och-dalbana, och Allie skulle &t ett
visst hall — dven om jag inte alls ville det.

Personalen var enastdende, séger Jenny. De
pratade alltid direkt med Allie och 14t henne
gora saker i sin egen takt, som att odndligt
sakta pilla bort ett plaster. Den férsta méan-
aden skulle hon f4 cytostatika och stralning
for att krympa tuméren. Flickan sa bestamt
ifran, hon ville ju ga i skolan. D& planerades
all behandling till eftermiddagarna. Skola pé
morgonen, och sa cytostatika pé eftermidda-
gen foljt av stralning.

En konsultsjukskoterska besokte skolan
och berittade om sjukdomen f6r barn och
larare. Nar Allie fick en mask gjuten for att
hélla huvudet stilla under strélbehandlingen
fick hon ta med den och visa.

Hon levde i nuet

Tumoren krympte inte s§ mycket som likarna
hoppats. Efter att Allie och Jenny fatt beskedet
pé sjukhuset akte de direkt hem till mormor
och morfar — som berattade att Allie fatt en
plats i ridskolan.

Allie gick i forsta
klass nar hon blev sjuk
i ponsgliom.

Foto: Sofia Sabel

Foto: Sofia Sabel
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Lo meelish

Jenny pratar gérna om sin

dotter nar hon far chansen.

Hon féreléser regelbundet om sin
upplevelse som anhérig, bland annat
for sjukskoterskestudenter under
deras kurs i palliativ vard.
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“Hon ville bara
vara som alla
andra, och vi

férsékte géra
livet normalt

for henne.”

» — Da plotsligt var allt annat glomt, Allie
bara jublade. Hon levde ju i nuet. Det som var
viktigt for henne var ett kliande plaster, hastar
eller att leka med kompisen. Hon ville bara
vara som alla andra, och vi forsokte gora livet
normalt for henne.

Alla kénde till tumoren, men bara de nar-
maste kiande till prognosen. Barn med pons-
gliom lever sillan mer an tva ar efter diagnos.
For Allie skulle det bli tio manader.

Valde att bara lyssna pa lékarna

Tuméren gjorde att det bildades vétska innan-
for skallbenet. For att minska pa trycket fick
Allie en shunt inopererad som ledde vitskan
till magsacken. Ett tag togs den bort pa grund
av en infektion som gav henne magont, men
under sommaren blev den nédvandig igen.

Jenny ar sjilv 6gonsjukskoterska pa barn-
sjukhuset, och forskar numera pa gra starr hos
barn, men bestadmde sig tidigt for att inte ska
négon information om Allies sjukdom. Hon
fick en parm fran Barncancerfonden men laste
den inte. Hon valde att bara lyssna pa lakarna
och folja deras rad.

Under sommaren togs blodprover regel-
bundet. Allie fyllde &r och kunde vara med pa
ridlager, men symtomen blev allt fler. Hon fick
svart att prata, ga, och ata. Vid mitten av au-
gusti behovdes rullstol och extra naring genom
sond. Lakarna foreslog kortison som skulle
diampa symtomen.

— Det fungerade, men kortison ar ju ocksa
en djavulsmedicin. Man tappar muskelstyr-
ka, humoret kan bli helt galet, och man blir
jattehungrig.

Jenny plockar fram dagboken for att min-
nas, och Allies "supersnoére”. P& snoret far can-
cerdrabbade barn tri en parla for varje handel-
se pa sjukhuset: rontgen, blodprov, prova ut
mask for stralning, ta medicin, sova 6ver...
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Jenny har kvar
Allies “supersnore”.
Bandet dar cancer-
drabbade barn trar
en parla foér varje
handelse pa sjuk-
huset, tex réntgen,
blodprov, prova ut
mask fér stralning,
ta medicin eller att
sova over.

Foto: Sofia Sabel
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— Alla i personalen ség verkligen Allie. En
géng beréttade hon for en kirurg som under-
sokte henne om mikrogrisar, ett slags pytte-
smaé grisar som hon verkligen ville ha just da.
Nésta vecka skulle samma kirurg underscka
henne igen. D4 hade han skrivit ut en bild pa
en mikrogris och gav till henne.

Hemsjukvarden kom varje dag

Nar Allies kropp fungerade allt simre fick
familjen mer hemsjukvard. Fysioterapeut
och arbetsterapeut kom hem med duschstol,
toastol och andra hjdlpmedel. En dag frigade
konsultsjukskoterskan hur de téankt sig den
sista tiden. Ville Allie vara hemma?

Det ville hon. Eftersom hon hade varit
sa lite pa sjukhuset kdndes det tryggast dar
hemma. Hemmet fylldes med sprutor, sondut-
rustning, h6j- och sénkbar séng. Jenny stillde
en garderob i hallen for alla ldkemedel.

Hon kande sig som en projektledare for
béde familjen och all personal som kom och
gick. Hemsjukvérden som fran borjan kommit
en dag i veckan kom till sist varje dag. De tog
over all medicinering.

— Jag sa som det var: Nu méste ni hjélpa mig
att inte vara sjukskoterska, utan bara mamma.
Ett personligt revir fanns knappast kvar, men
det gjorde ingenting, jag hade inte velat ha det
pa ndgot annat sitt. Det var samma sjukskoter-
skor som kom hela tiden och de var fantastiska.

Till sist kunde Allie inte prata langre. Det
var det allra jobbigaste, sdger Jenny. D4 visste
hon inte langre hur dottern madde. Ett tag for-
sokte Allie skriva, men det gick sé sakta. Till

"

stick | fingret 4
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sist var det tva blinkningar for ja, en for nej. P&
Luciadagen dog Allie, atta &r gammal.

Lillasyster Edith var fem. D4 dr déden
fortfarande abstrakt, Allie var bara inte dar
langre. "Hon var tvungen att do for att bli
frisk,” sa Edith en dag.

— Det tyckte jag var sa klokt. Det kan
komma briljanta saker frén en femaring, sager
Jenny.

Minnena av dren med Allie ger glédje

Jenny var sjukskriven i ett ar, sedan gick hon
tillbaka till arbetet pa sjukhuset. Steg for steg
atertog hon miljoer, hon ville klara av att gé till
alla de platser som varit viktiga under Allies
sjukdomstid. Hon holl ocksa lite kontakt med
en del av personalen som arbetat med dottern,
bland annat professorn i barnonkologi Klas
Blomgren som forskar pa ponsgliom.

— Han sa till mig en géng att Allie dr en av
anledningarna till att han gor det. Jag blir sa
berord nir jag tanker pa det.

Jenny pratar girna om sin dotter nir hon
far chansen. Om béda dottrarna, forstas. Hon
brukar siga att hon har tvé barn, ett i himlen
och ett som fyller 18 i sommar. Hon foreldser
regelbundet om sin upplevelse som anhorig,
bland annat for sjukskoterskestudenter under
deras kurs i palliativ vard.

— Att Allie dog var meningslost, men jag kan
se en mening i allt runtomkring. Och minnena
av hennes &tta ar ger mig gladje. Till och med
nir ens barn dor gar det att och fortsatta med
livet. Forst 6verlever man bara — sedan borjar
man leva. ®
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Koncentrations- l
svarigheter kan
vara ett symptom ‘I

pa hjarntrotthet
orsakat av tidigare
cancerbehandling.

ning om senas

* biverkningar

70 procent av de barn som &verlevt cancer
drabbas av sena biverkningar — en tredjedel ar
allvarliga, ibland livshotande. Barncancerfon-
den satsar nu pé starkt forskning pé omradet.
Ett mal &r att hitta biomarkérer som tidigt
visar om en patient riskerar biverkningar.
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jért-karlsjukdomar, kognitiva pro-
blem och hormonstérningar. Det 4r
nigra exempel pa biverkningar som
kan uppsta s sent som 20 till 30 ar
efter avslutad barncancerbehandling. I en
femarig satsning av Barncancerfonden har en
nationell arbetsgrupp tillsatts med represen-
tanter fran alla landets sex barncancercentra:
Nationella arbetsgruppen for toxicitet och
sena komplikationer, NAG-TSK.
Malet ar att forbattra forutsattningarna for
forskning. Gruppen leds av professor Arja Ha-

Foto: Ketut Subiyanto

rila vid institutionen f6r kvinnors och barns
hélsa vid Uppsala universitet.

— Overlevnaden i barncancer har forbitt-
rats under ménga &r. Det betyder att det lever
allt fler manniskor i Sverige som har genom-
gatt cancerbehandling som barn. Majoriteten
av dem har minst en kronisk sjukdom. Mal-
sdttningen maste vara att cancersjuka barn
inte bara ska Overleva, utan fi ett s normalt
liv som mgjligt, sdger Arja Harila.

Kognition, hjarta-kérl och fertilitet i fokus
Arbetsgruppen har till en borjan valt tre fokus-
omraden. Det forsta ar kognitiva biverkningar
som paverkar mojligheten att studera, arbeta
och klara vardagslivet. Det andra omradet

ar hjart-karlsjukdomar, inklusive fetma och
metabolt syndrom. Personer som behandlats
for barncancer tenderar att utveckla den typen
av ldersrelaterade sjukdomar tidigare 4n den
ovriga befolkningen. Det tredje fokusomradet
ar fertilitet, bade formégan att f barn och den
sexuella hilsan i stort.

For varje fokusomrade kartldaggs nu beho-
ven inom savil vard som forskning. I nasta
steg ska det bli mojligt att soka forskningsan-
slag pa de tre olika omradena.

— Avsikten ar inte att skapa kortvariga
forskningsprojekt, utan snarare bestaen-
de strukturer som gynnar forskningen och
varden.

En viktig utgdngspunkt for arbetet ar de
register och biobanker som redan finns pa
barncanceromrédet. Enligt Arja Harila finns
stor potential for att battre utnyttja dem for
forskning om sena biverkningar och toxicitet.
Ett exempel 4r SAREB-registret, drivet av
Svenska arbetsgruppen for rehabilitering efter
barncancer. Det innefattar bland annat resul-
tat av kognitiva tester, men en hel del data om
kognition finns inte i registret. Informationen
har i stdllet enbart sparats vid de neuropsy-
kologiska enheter dar barnen utretts. En av
de forsta satsningarna av den nya nationella
arbetsgruppen blir att sékra att dessa data
frén gamla journaler matas in i registret, som
underlag for kommande forskning.

— P& sa vis blir det majligt att kartldgga
riskfaktorer, folja patienters utveckling 6ver
tid och se hur biverkningarna paverkas av
exempelvis att vi borjat anvdnda proton-
stralning i stillet for fotonstralning, siger
Arja Harila.

Fler uppféljningsprover i biobankerna

Att ménga intressanta uppgifter ligger i
patienters journaler men inte i registren
forsvérar for forskningen. NAG-TSK kommer
att arbeta for att forskare ska fa battre tillgang
till avidentifierade patientuppgifter, antingen
genom en gemensam databas for hela landet
eller flera databaser som kopplas samman.
Bast vore om det gick att automatiskt 6verfora
detaljer om behandling och komplikationer
frén journalerna till registren. I dag gors den
inmatningen manuellt av forskningskoordina-
torer pa de olika barncancerenheterna.

— En annan viktig fraga ar biobankerna.
Déar samlas prover in vid diagnostillfillet,
men sillan vid uppfoljningar. I forsknings-
syfte behover vi uppfoljningsprover ocksa.
Det skulle gora det majligt att s6ka efter
biomarkérer i kroppen som signalerar risk for
att utveckla en komplikation. Kan vi identi-
fiera sddana biomarkorer sa kan det ocksa bli
mojligt att ingripa med behandling i tid, sdger
Arja Harila.

Hon vill ocksa se fler forskningsprojekt om
konkreta insatser for att minska hélsoproble-
men for personer som genomgétt barncancer-
behandling. Det kan handla om att uppmunt-
ra till mer fysisk aktivitet for att undvika
hjart-karlproblem, eller att ge individualiserat
stod i skolan.

— Forskning har visat att manga barn som

Sena komplikationer

"Forskning har visat

att manga barn som
behandlats fér cancer har
problem i skolan, men inte
sa svara problem att de
kvalificerar sig fér rehab-
ilitering. De faller mellan
stolarna och far inte hjélp”

Arja Harila

behandlats for cancer har problem i skolan,
men inte s svira problem att de kvalificerar
sig for rehabilitering. De faller mellan stolarna
och far inte hjilp, trots att de har till exempel
minnessvarigheter eller langsam processhas-
tighet. Kunde man tidigt identifiera dem och
erbjuda stod sé skulle de verkligen gynnas av
det.

Hopp om mindre biverkningar i framtiden

I framtiden hoppas Arja Harila att problemen
med sena biverkningar minskar. Inte bara tack
vare den forskning som NAG-TSK ska stétta,
utan ocksa for att cancerbehandlingarna for-
dndras. Immunterapier och precisionsmedicin
som inte slar mot friska celler pd samma sétt
som cytostatika eller stralning har sa smétt
borjat na fram till barncanceromradet.

— Det gér ganska langsamt, eftersom barn-
cancerpatienterna ar fa och deras prognos ofta
god aven med dagens behandlingar. Men det
kommer. Aven om vi méiste komma ihg att de
nya behandlingarna ocksé har biverkningar
som vi inte kdnner till s vil dnnu, sa ser det
verkligen ut som att de 4r mycket mer skon-
samma &n de gamla. Jag tror att det kommer
att fordndra hela bilden av sena komplikatio-
ner efter barncancer. ®

Barncancerfonden | 71



Sena komplikationer

Mer stod behovs

i fragor om sex
och relationer

Barncancer kan 4 bade fysiska och psykiska
konsekvenser. Nar 2 500 vuxna som behand-
lats for cancer som barn svarade pé fragor
om sex och intimitet visade sig farre ha en
partner én jamnariga som inte haf't cancer.

Lena Wettergren
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ena Wettergren ar professor i vardve-
tenskap och sjukskéterska vid verk-
samhetsomrédet blod- och tumorsjuk-
domar vid Akademiska sjukhuset i
Uppsala. Sedan 1990-talet har hon forskat
pé livskvalitet hos personer som har eller har
haft cancer och 2013 startade hon och Clau-
dia Lampic, professor i psykologi vid Umeé
universitet, en storre studie om sexuell och
reproduktiv hilsa. De tog kontakt med alla i
Barncancerregistret som var i aldrarna 19 till
40 &r, totalt 4 500 personer, for att fraga om
de ville medverka. 2 500 av dem tackade ja.
De medverkande fyllde i en enkét, och svaren
jamfordes med svar fran en kontrollgrupp
som inte haft cancer.

Farre hade en partner

— Frégorna gallde inte bara sexuell lust och
formaga utan ocksa oro, till exempel for att
klara av att vara foralder eller att duga som
partner, siger Lena Wettergren.

Mer &n hélften av kvinnorna och en tred-
jedel av mannen rapporterade nagon typ av
sexuella problem. Det var ungefar lika manga
som i kontrollgruppen som inte hade haft can-
cer. Men de som hade fatt tyngre behandling,
till exempel kombinationer av stralning och
cytostatika eller en stamcellstransplantation,
hade mer sexproblem — och de som haft barn-
cancer hade mer sillan en partnerrelation.

Det var omkring 10 procent mindre vanligt att
ha en partner 4n i kontrollgruppen, for bade
maén och kvinnor.

Nar inbjudan till undersékningen gick ut
borjade en intensiv tid. Lena Wettergren och
hennes kollegor holl sig tillgédngliga pa telefon
varje dag, dygnet runt, och stod i nara kontakt
med Barncancerregistrets registerhéllare
Piivi Lahteenmaki. De var inte sdkra pa hur
tidigare patienter skulle reagera pa att plots-
ligt fa ett erbjudande om att svara pa fragor
om sitt sexliv. Det var viktigt att alla som hade
frdgor om studierna eller Barncancerregistret
genast skulle fé svar.

Det ringde flera génger om dagen. Nagra
berittade att de inte visste att de haft cancer.
Det hade hént nér de var sd sma sé att de inte
mindes behandlingen, och féraldrarna hade
inte pratat om det efterat. En enda person
ringde och var upprord 6ver att de ville stilla
frdgor om sex — i 6vrigt var det mest positiva
samtal.

En svar uppgift fér varden

— De som besvarade enkéten hade mojlighet
att kommentera studien och flera skrev sddant
som “antligen ndgon som bryr sig om det har”.
Ingen hade frigat dem om detta tidigare, sdger
Lena Wettergren.

Hon &r 6vertygad om att varden borde tala
med tondringar och unga vuxna med cancer
om sexualitet och relationer, men medger att
det inte ar enkelt.

— Nir ska det ske? Ibland ar fordldrarna
med under besoken, d& ar det ju inte sa latt.
Och det &r inte alltid likaren som &r den bast
lampade att lyfta fragan med en tonaring, det
ar kanske négon helt annat som ska gora det.
Helst den i personalen som har bast kontakt
med patienten.

Lena Wettergren har tillsammans med

De som haft barn-

cancer, bade mé
ochkvinnor, |
mer sall

partnerrelation.

forskarkollegor skapat en utbildning for speci-
alistsjukskoterskor och annan vardpersonal.
En kort foreldasning foljs av ett rollspel déar en
far spela sjukskdoterska, ndgon annan patient.
Lena Wettergren beskriver det som traning i
att prata om négot som man egentligen inte
kan s& mycket om.

— Sjukskéterskor tycker ofta just sa: “jag
vet inget om det hér, jag kan inte”. Men manga
génger handlar det om vanliga ménskliga
problem som man skulle prata med en vin
om. Duger jag, nir ska jag berétta att jag haft
cancer, hur ska jag gora med arret...?

Traning éver natet gav acceptans

En annan utbildning som forskarna utveck-

lat och testat riktar sig till unga vuxna som
tidigare behandlats for barncancer. Det var ett
tolv veckor langt internetbaserat program. Dar
ingick information om hur behandlingarna kan
ha péverkat exempelvis sexlusten, och 6vning-
ar for att 6ka lust och njutning och minska oro.

David Hill

Foto: Pexels
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De som medverkade tyckte att de fick storre
forstéelse for sina problem, och att de blev
béttre pa att acceptera sin kropp.

— De som hade stora problem upplevde
storst forbattring. Men alla forbattrades, dven
de som var i kontrollgruppen och alltsa inte
deltog i programmet. Ibland kan det vara sa
— bara genom att besvara en enkit, vilket alla
gjorde, s borjar man fundera och kanske ta
tag i svarigheter man har, sdger Lena Wetter-
gren.

Tidigare patienter bidrog till forskningen
Det webbaserade programmet utvecklades

i samarbete med personer som sjélva haft
cancer. Genom barncancerklinikerna och
foreningen Ung cancer rekryterades tidigare
patienter och ndgra mammor, som blev vad
som kallades forskarmedverkare. De fick ut-
bildning i etik och tystnadsplikt, och traffades
sedan fyra ganger om aret for att granska fors-
karnas informationstexter, diskutera fragor till
det kommande formularet och hjélpa till med
utformningen av stodprogrammet.

— Det har varit sé viktigt for oss. En av
manga saker de bidrog med var att sikra att
programmet inte blev for heteronormativt —
och att det skulle passa dem som var singlar
ocksa, sdger Lena Wettergren.

En av forskarmedverkarna var David Hill,
som hade behandlats for Ewings sarkom
2005 ndr han var 17 ar. Sjidlv hade han fétt en
del information om fertilitet i samband med
behandlingen, framst eftersom hans mamma
stillde fragor. Men nér han blev ombedd att
medverka i forskningsprojektet sa tvekade
han inte.

— Jag tiankte att det hér ar en erfarenhet
som inte s manga har, och da ska jag vil
forsoka bidra sé gott jag kan.

Ny version av patientutbildningen pa vég
David Hill deltog i utformningen av bade
enkatfrdgorna och det digitala utbildningspro-
grammet, och &r nojd.

— Sjalvklart ar det bra att ta in patienters
synpunkter i forskningen. Jag tror ocksa att
det var viktigt att gruppdynamiken blev sa
bra. Alla bidrog verkligen. Det géller att hitta
mainniskor som fungerar tillsammans.

Lena Wettergren arbetar nu pd en omarbe-
tad version av utbildningsprogrammet. Hon
hoppas att stod kring sexualitet, intimitet och
familj ska kunna bli en del av varden framo-
ver, kanske i digital form via 1177.

— Alla vill inte prata, det kan kdnnas for
kénsligt. DA ar det skont att kunna vara
anonym, till exempel i en webbaserad insats.
Och jag tycker att det &r viktigt att vi gor kon-
kreta insatser, dar vi testar metoder for att
fordndra. Aven om det inte blir perfekt forsta
gingen. ®
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AGNOSTISK BEHANDLING En behandling som
véljs utifrén en cancertumérs genetiska eller
molekyléra egenskaper istéllet for att utga
fran vilken typ av cancer det &r eller var den
véxer i kroppen.

ALK Anaplastiskt lymfomkinas (ALK) ar ett
protein som normalt &r aktivt under foster-
utvecklingen. Flera olika cancerformer beror
pa en dveraktiv ALK-signalering, ofta orsakad
av en mutation i ALK-genen.

ALK-HAMMARE Lakemedel som &r verksamma
mot cancerceller vars éverlevnad ar beroende
av anaplastiskt lymfomkinas (ALK).

BARNONKOLOGI L&ran om tumérsjukdomar hos
barn.

BARNONKOLOG L&kare specialiserad inom
tumorsjukdomar hos barn.

BEHANDLINGSPROTOKOLL En detaljerad be-
skrivning av hur behandlingen ska g4 till for
olika diagnoser och riskgrupper.

BEHANDLINGSRESISTENS Nar en cancertumér
inte svarar péa den behandling som ges.

BENIGN Godartad.

BIOBANK En organiserad samling biologiska
prover fran t.ex. tumérvavnad eller blod som
forvaras och ibland analyseras for att till-
géngliggdras for vard eller forskning utifrén
géllande lagstiftning.

BIOMARKOR En biomarkdér mater nédgot biolo-
giskt i kroppen, t.ex. frén blod eller urin, pa
ett objektivt och reproducerbart satt och
ger information om patientens medicinska
tillstédnd. Genom att félja vissa typer av bio-
markdrer dver tid kan man ocksé se hur

en tumor svarar pé behandling.

BIOPSI Ett litet prov som tas fran tumér eller
annan vavnad fér att kunna undersoka can-
cercellerna mer i detalj, ofta pé& hog for-
storing i ett mikroskop.

BIVERKAN Ett lakemedel har en viss dnskad
effekt pa en sjukdom men kan ocksé ge
odnskade effekter, s& kallade biverkningar.
Inom barncancer finns det méanga olika typer
av biverkningar beroende pé diagnos och
behandling.

CAR-T CAR-T-behandling innebér att krop-
pens egna immunceller modifieras utanfor
kroppen sé att de kan kénna igen och férsto-

ra vissa typer av tumérceller och sedan ges
tillbaka i form av ett dropp.

CELLGIFTER Se cytostatika.

CNS, CENTRALA NERVSYSTEMET Omfattar
hjarnan, férlangda mérgen och ryggmargen.

CNS-TUMORER Tumédrer i det centrala
nervsystemet.

CT/DATORTOMOGRAFI En datortomograf ar en
sérskild sorts réntgenapparat. Vid en vanlig
réntgenfotografering sands en rontgenstréle
genom din kropp. Vid en datortomografi sands
réntgenstréalarna in frén olika vinklar.

CVK, CENTRAL VENKATETER En plastslang som
opereras in i ett blodkérl som ar stérre 8n

de vi har pa handryggen eller armvecket. Det
som syns ar en tunn slang pa huden, vanligtvis
under nyckelbenet, med ett kopplingsstycke
dit spruta eller droppslang kopplas.

CYTOSTATIKA Lakemedel som hammar cell-
delning.

FARMAKOGENOMIK Den del av precisionsmedi-
cinen som undersdker om det finns en gene-
tiskt betingad risk for lakemedelsbiverkningar
eller en risk att lakemedlet ej fungerar hos en
individ.

FOTONSTRALNING Fotonstralning bestéar av
samma energi som solljus, men den har en
hégre energi. Fotonstralning kallas ofta
traditionell stralbehandling, réntgenstrélning
och den péaverkar all vévnad som utséatts for
strélningen, bade i sjélva tuméren och i om-
kringliggande omréaden.

HELGENOMSEKVENSERING En kartlédggning av

en individs arvsmassa (genomet). Analysen ger
information om hur en cancertumér ser ut pa
genetisk niva och kan darmed férfina diagno-
sen och eventuellt leda till battre behandling.

HYDROCEPHALUS Innebar en for stor méngd
vétska i hjarnans halrum, vilket kan orsakas av
en tumdr som ger stopp i vatskeflddet och
leder till hdgt tryck i hjarnan.

KBT Kognitiv beteendeterapi (KBT) ar ett sam-
lingsnamn fér psykoterapier dar man trénar pa
att anvanda sig av nya beteenden och tanke-
moénster for att minska psykologiska problem.

METASTAS Dottertumér. Cancerceller sprider
sig frén ett stélle, dar de forst uppstod, till
ett annat stalle i kroppen.

MR/MRI/ MAGNETKAMERAUNDERSOKNING Mé&n-
niskokroppen bestar till storsta delen av
vatten. Vatten innehaller vateatomer och det
&r med hjélp av dessa, tillsammans med ett
mycket starkt magnetfélt och radiovagor,
som magnetkameran skapar bilder. Hela krop-
pen kan undersdkas och bland annat kan man
finna tumorer.

MUTATION Spontana féréandringar i DNA-
sekvensen som kan uppkomma i alla livsfor-
mer och kan ge upphov till helt nya egen-
skaper. Cancer orsakas of'ta av mutationer
i de gener som styr cellernas delning.

MALINRIKTADE LAKEMEDEL Det finns idag flera
olika typer av mélinriktade lakemedel mot
cancer, exempel ar monoklonala antikroppar
och smé molekyler.

OFF-LABEL Off label-anvéndning innebar
anvandning av ett godkant lékemedel pa
icke-godkand indikation. Det kan ofta bl
aktuellt hos barn nér andra behandlingsal-
ternativ saknas och det finns ett lampligt
lakemedel som enbart ar godként for be-
handling av vuxna.

ONKOLOGI Laran om tumorsjukdomar.

ONKOLOG Lékare som &r specialiserad i laran
om tumérsjukdomar.

PALLIATIV VARD Lindrande och ibland fére-
byggande vard vid livshotande sjukdom,
bade i livets slutskede och for den som
kan bli frisk.

PATOLOGI L&ran om sjukdomar.

PATOLOG Lékare som &r specialiserad pé
att bedéma om en vévnad ar frisk eller sjuk.
Ofta kan en cancerdiagnos faststéllas eller
bekréftas genom att patologen tittar pa
tumaorvévnaden i mikroskop.

PRECISIONSMEDICIN Nar vard och behand-
ling anpassas till varje enskild individs unika
diagnos, genetiska férandringar och andra
foérutsattningar. | Sverige erbjuds alla barn
som insjuknar i cancer helgenomsekvense-
ring, vilket bidrar till mer exakt diagnos och
en méjlighet att anpassa behandlingen om
det krévs. Precisionsmedicin utgéar ofta fran
tumdrens genetik for att bli s effektfull
som mojligt.

PROTONSTRALNING Protonstralning bestar av
positivt laddade vatejoner som produceras

i en accelerator. Energin i protonstrélningen
kan varieras sé att den storsta stréldosen
hamnar pé ett visst forutbestamt djup och
skadar darfér inte omkringliggande vévnad
lika mycket.

SENA KOMPLIKATIONER Ar ett samlingsnamn
for alla former av bestdende komplikationer
eller upplevda problem som drabbar barn-
cancerdverlevare till f6ljd av behandlingen
eller sjukdomen i sig.

STAMCELLSTRANSPLANTATION,

TIDIGARE KALLAD BENMARGSTRANSPLANTATION
Vid en stamcellstransplantation far den som
ar sjuk nya blodbildande stamceller. Dessa
kan tas fran blodet (efter stimulering) eller
skérdas via benmargen.
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Vi star pa troskeln till en barncancerrevolution. Tack vare stora
framsteg inom forskning och omvérdnad éverlever idag sex av
sju barn sin cancer. Det &r bra, men det racker inte. Dagens
behandlingar rédddar liv men &r s& tuffa att cirka 70 procent av
dverlevarna far komplikationer senare i livet, varav en tredjedel
ar allvarliga och allt fér of'ta livshotande. Hoppet stéar till att
hitta nya behandlingar som &r elakare mot cancern men snéllare
mot resten av barnets kropp. Nu ser vi hur innovativa lakemedel,
till exempel cell- och genterapier, bérjar godkénnas och nya
tekniker mdjliggér precisionsmedicin och mer individanpassade
behandlingar. Vi ser ocksa hur nya behandlingar kan kombineras
for att ge stérre och battre effekt.

Barncancerfonden &r den stérsta finansidren av barncancer-
forskning i Sverige. Tack vare véra givare kan vi stddja barn-
cancerforskning — bade grundforskning och forskning pé nya
behandlingar och ldkemedel, sdval som den viktiga omvardnaden.

I den har skriften beskriver vi den livsviktiga forskningens
historia, och forskarna beréattar hur mélstyrda lakemedel och
immunterapier ar pé vag att revolutionera barncancervérden

— béde fér barn och vuxna. Sddant som tidigare bara var fram-
tidsdrémmar ar nu — eller héller pé att bli — verklighet tack vare
forskningen. Men vi har fortfarande en bit kvar. Var med och
ta klivet som gér att fler barn éverlever utan att drabbas av
komplikationer.

info@barncancerfonden.se
08 -584 209 00
Givarservice: 020 — 90 20 90




