BARNCANGERRAPPORTEN 2013

Den har rapporten lyfter fram delar av den forskning som
Barncancerfonden stéttar.

Fokus i arets rapport ar leukemi. Det &r den vanligaste
cancerdiagnosen fér barn och ungdomar och en diagnos
dar det har skett dramatiska forbattringar i dverlevnaden
de senaste trettio aren.
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Men tjugo procent av barnen dor fortfarande, sa mer
behdver gdras. Barncancerfondens vision ar att utrota
barncancer.
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BARNCANCER
FONDEN

BARNCANCERFONDEN BILDADES 1982

CYTOSTATIKAN HADE JUST gjort sitt intag och 6verlevnaden hade
sa smatt borjat 6ka. En stor del av barncancervarden i Sverige handlade
fortfarande om smartlindring och vard i livets slutskede. Det pagick
endast viss forskning och det var nog fa som kunde ana vilken enorm
utveckling som vantade.

| dag ar Barncancerfondens uppdrag att bekdmpa barncancer och se
till att drabbade barn, ungdomar och deras familjer far den vard och det
stdd de behdver. Barncancerfonden ar med som finansiar i nittio procent
av all barncancerforskning i Sverige. Det sker uteslutande genom gavor
fran privatpersoner, organisationer och foretag. Barncancerfonden far
inga bidrag fran vare sig stat, kommun eller landsting.

Sedan starten 1982 har Barncancerfonden beviljat narmare tva miljar-
der kronor i forskningsanslag. Under samma period har éverlevnaden
i barncancer Okat rejalt och i dag dverlever narmare attio procent av de
som drabbas.

Att behandla ett barn med cancer tar ofta manga ar och en del av de
som overlever sin sjukdom maste ocksa fa vard for de sena komplikatio-
ner de har fatt efter sjukdomen och behandlingen under resten av sitt liv.

BARNCANCERRAPPORTEN AR EN arlig rapport som lyfter fram delar
av den forskning som Barncancerfonden stottar. Fokus i arets rapport ar
leukemi. Det ar den vanligaste cancerdiagnosen bland barn och ungdomar
och en diagnos dar det har skett dramatiska forbattringar i 6verlevnaden,
men dar utvecklingen statt still de senaste femton aren. Fortfarande

dor tjugo procent av barnen, sa mer behover goéras. Barncancerfondens
vision ar att utrota barncancer.



KNAPPT TRE AR gammal drabbades Kalle R6dlund av en aggressiv form av T-cellsleukemi, d&r de cancersjuka cellerna &ven fanns i Kalles
hjarna. Men tack vare forskningen slapp han omvagar och fick ratt behandling direkt. | dag ar Kalle en frisk 8-aring som bor i Varberg med
sin familj och gar pa vanliga efterkontroller. *Jag gillar att leka med kompisar, sitta vid datorn, spela fotboll, bada och fiska krabbor.”
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MALIN JONSSON 6verlevde sin osteosarkom, men den tog ett av hennes ben. | dag &r hon 23 &r och later inte protesen komma i végen for
sitt liv. Hon bor i Malmé och vikarierar pa forskolor och aldreboenden. Visst reagerar folk pa hennes protes, men i vattnet kanner sig Malin som
alla andra och hon har just boérja tavla i triathlon. "Folk ska reagera. Vad ar det for normalt med att ha ett ben som ligger bredvid pa stranden?
Men en del glor valdigt, pekar och viskar. Sarskilt fjortisar. Skaffa er ett liv och inse vad som hander utanfér sminkrummet.”







ALFRED NYSTROM bor i Alvdalen. Nar han var fyra &r fick han leukemi, ALL. Alfred I8g pa sjukhus i en manad, cancercellerna skulle dédas,
bli farre. Haret foll av i badkaret hemma. Alfred plockade bort tuss efter tuss tills hela huvudet var kalt. Dagen efter stod kusinerna i ko for att

se hur han sag ut. | dag har Alfred behandlats i 6ver hundra veckor och prognosen ar bra. Han kommer att bli frisk och ser fram emot att fylla
7 ar i november.

8 BARNCANCERRAPPORTEN 2013






VARLDEN STANNADE ETT 6gonblick nar Adam Olofsson, 13 &r, blev sjuk. Den fédrmodade borrelian var en hjarntumér. Dessutom elakartad och
spridd till ryggen. Adam opererades och fick cytostatika. “Det varsta var nog nar haret férsvann. Sedan hatade jag att se reklamen med de bla
stolarna. Jag fattar ju att den &r bra, men jag tankte hela tiden att jag skulle vara den som inte fick sitta pa en bla stol”. | dag &r all cancer borta
och Adam mar bra. Han och brorsan Chris, som har varit ett stort stdd under hela sjukdomen, gillar att spela ihop.
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TILDE JENSEN har just borjat ettan. Nar hon var ett och ett halvt ar drabbades hon av neuroblastom av fjarde och allvarligaste graden.
Chansen till 6verlevnad beddémdes vara femtio procent. Tilde gick igenom tuffa cytostatikabehandlingar och stamcellstransplanterades.

Hon 6verlevde. | dag &r den storsta risken for aterfall Gver, men familjens liv &r for alltid paverkad. Vardagen och fredagsmyset betyder mycket
mer, familjen &r tillsammans i soffan och inte uppdelad mellan sjukhuset och huset i Képing.
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Innehall

Det hdr ar barncancer

Cancer kan bildas nar det uppstar ett fel i nagon av krop-
pens celler. Vanligtvis klarar cellen sjalv av att reparera
skadan, om den inte gor det utldses en mekanism som

far cellen att sjalvdo. | en cancercell fungerar inte denna
mekanism, i stallet fortsatter den sjukligt férandrade cellen
att véxa och dela sig ohdmmat. An i dag vet ingen varfér
barn far cancer. SIDORNA 18-25

Andra forskningsomraden

Barncancer ar inte en sjukdom, utan manga helt olika sjuk-
domar. Vissa ar vanligare under de tidigaste barnaren,
andra hanger samman med tonarstidens kraftiga tillvaxt-
perioder. Darfor behdvs det ocksa forskningssatsningar pa
allt fran grundforskning till vardforskning, sena komplika-
tioner och medicinteknik. SIDORNA 54-83



Barncancerforskningen i Sverige
Barncancerfonden ar den viktigaste finansiaren av svensk
barncancerforskning. | dag pagar drygt 140 olika projekt
med stod fran Barncancerfonden. Barncancerforskningen
kan delas in i fyra huvudomraden: klinisk, epidemiologisk,
biologisk samt vard- och psykosocial forskning. Bakom
den hdga 6verlevnaden finns flera forskningsgenombrott
och avgdrande samarbeten. SIDORNA 26-33

Tema leukemi

Leukemi ar den vanligaste barncancersjukdomen och
utgor en tredjedel av all barncancer. | dag éverlever en
majoritet av de barn som drabbas av leukemi, tack vare
intensivare behandling, battre diagnostik och nya behand-
lingsprotokoll. Men for att nd annu langre kravs bade battre
och nya behandlingar, en fungerande vard och forskning
pa alla nivaer. SIDORNA 34-53

Framtidens genombrott

Barncancerforskningen star infor en spannande framtid.
Med ny teknik och moderna behandlingsmetoder ska nya
steg tas mot en hdgre dverlevnad. Biobanker, behandling
efter barnets unika genuppsattning, stamceller och immun-
terapi &r ndgra mojligheter. SIDORNA 84-89

Opinion: Brist pa resurser far konsekvenser
For att mota de cancersjuka barnens behov kravs vard av
specialister. | Sverige har man darfér samlat barncancer-
varden pa sex center, som har mellan tolv och sexton
vardplatser. Men personalbrist gor att man nu tvingas

dra ner pa antalet platser och den krédvande och viktiga
barncancervarden hotas. SIDORNA 90-95
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Olle Bjork, generalsekreterare for Barncancerfonden

TT BEHANDLA ETT barn eller en tondring
med en cancersjukdom 4r nagot helt annat
in att behandla en vuxen med cancer. Ett
barn ér inte en liten tondring. Och en ton-
dring dr inte en liten vuxen.

Skillnaderna 4r flera. Férutom det uppenbara, att
kroppsstorlek och kroppssammansittning skiljer
sig at och dirmed férmagan att ta upp mediciner,
skiljer sig dven den sjalsliga mognaden. Barn drab-
bas ocksa av andra typer av cancersjukdomar dn
vuxna, och det ir ocksi stor skillnad mellan ett
nyf6tt barn och en tondring.

Men den kanske viktigaste skillnaden 4r den
térmodade kvarvarande livslingden.

Ett barn ska leva merparten av sitt liv efter can-
cerbehandlingen. Det vicker manga frigor.

Kommer behandlingen att piverka barnets maj-
lighet att fi egna barn i framtiden? Vilka kompli-
kationer efter sjukdom och behandling riskerar
barnet att fi och hur kommer de att paverka bar-
nets livskvalitet i de sextio-ittio ir som barnet har
kvar att leva?

FORSKNINGEN SPELAR EN avgérande roll for
svaren pa dessa frigor.

Sedan den férsta barncanceravdelningen skapa-
des pi Karolinska sjukhuset i Solna 1979 har det
skett en fantastisk utveckling.

I dag vet vi mycket om sivil behandlingsmeto-
der som komplikationer. Barncancervirden ir
sedan méinga dr samlad vid sex barncancercenter
ilandet och all behandling sker enligt noggrant
utvecklade protokoll for varje enskild sjukdom.

Behandlingsprotokollen har ocksa forskningen
att tacka for sin utveckling.

Utan den, framgangsrika samarbeten inom de
olika vardplaneringsgrupperna och inte minst
barncancerregistret hade vi inte natt lika lingt som
i dag i kampen for 6verlevnad.

Barncancerregistret dr basen for den kontinuer-
liga utveckling av behandlingsprotokollen som har
skett de senaste drtiondena. I registret finns varje
barns och ungdoms behandling registrerad
i detalj, liksom alla eventuella komplikationer.

I dag ser vi att 6verlevnaden f6r manga barncan-
cersjukdomar inte lingre 6kar. Vi har nitt en plati.

P4 fragan om vi har nitt vigs dnde med de
mediciner vi har i dag s blir mitt svar ja — i alla
fall pa sitt och vis.

Kanske kan vi utnyttja de mediciner vi har dnnu
lite effektivare. Men ska vi ta ett nytt steg mot
6kad 6verlevnad maste vi bli d4nnu bittre pa att
specificera varje sjukdoms art mer precist 4n i dag.

”Barncancerfonden har bidragit
till att bilda en ny population i
samhallet - barncanceréverlevare.
Jag hoppas att vi om femtio ar
har gjort gruppen mycket stérre.”

VAGEN MOT OKAD &verlevnad gir ocksi via
forskningen. Det beh6vs dnnu mer cellforskning
pa molekylirnivi. Den forskningen ir grunden
tor mojligheterna att utveckla nya mediciner och
behandlingsmetoder.

Vi behéver ocksa etablera nya forskningsstruktu-
rer och sikerstilla tillgangen till tumérmaterial
genom till exempel biobanker.

Barncancerfonden satsar stora resurser pa den
grundlidggande forskningen. Men vi satsar ocksa pa
den viktiga patientnira forskningen. Den som ger
oss svaren pd hur ett barn eller en tondring reagerar
pa och mér av en viss behandling.

Tack vare den patientnira forskningen vet vi
i dag att barn som far cytostatika som dropp under
24 timmar mér mycket bittre dn ett barn som far
medicinen som en injektion, och att behandlings-



effekten 4r densamma. Men vi har mycket kvar att
lira och forskningen miste fortsitta.

DET FINNS YTTERLIGARE en Viktig skillnad
mellan behandling av barn- och vuxencancer.

Vuxna behandlas pa en avdelning som ér specia-
liserad pa en viss cancersjukdom.

Pi barncanceravdelningarna behandlas diremot
alla barncancersjukdomar. Det stiller stora krav pa
kompetensen hos sjukvardspersonalen.

I dag stér vi dock infér en stundande brist pa
personal inom barnonkologin. P4 manga avdel-
ningar i landet vittnar sjukskéterskor om att de
inte hinner ge den omvardnad de ska och vill, att
de fir ducka for svéra frigor frin familjer och an-
dra anhoriga, och att de springer mellan rum och
behandlingar.

Det ir en stor risk for den framgangsrika barn-
cancervirden och en utveckling som vi miste sitta

stopp for.

BARNCANCERFONDEN HAR BIDRAGIT till att
bilda en ny population i samhillet — barncancer-
overlevare. Jag hoppas att vi om femtio ar har gjort
den gruppen mycket storre.

Vart mal ar att alla 6verlevare ska fi leva sitt liv
med en fullgod livskvalitet.

Med barncancerrapporten vill vi ge vir omgiv-
ning en bild av den viktiga forskning som Barn-
cancerfonden finansierar.

Vi har i 4r valt att fokusera pd den diagnos som
drabbar flest barn — leukemi.

Olle Bjork ar Barncancerfondens generalsekreterare.
olle.bjork@barncancerfonden.se



DET HAR AR BARNCANCER

An i dag ir det ingen som vet varfor barn fir cancer. Vanligtvis
utvecklas en cancertumor underléngtid och det ar ocksadarfor
sjukdomen dr vanligast hos dldre méanniskor. Undantagen ér

fatal diagnoser som har drftliga orsaker eller en koppling till et€Wirus.

FEM MANADER gammal drabbades Filip Dahlén av en ovanlig hjarntumér. Det bérjade med att han hade svart att greppa med sin hégra hand.
En magnetréntgen visade att han hade en stor tumor i sin hjarna. Lékarna opererade Filip och han fick flera hdgdosbehandlingar med cytostatika.
Den 26 november 2009 fick familjen beskedet att tumaorerna hade bdérjat vaxa igen, trots den tuffa behandlingen. Filip somnade in i sin mammas
famn i hemmet i Trollhattan den 7 januari 2010, endast elva manader gammal.







Cancer kan bildas nar det uppstar ett fel i nagon av kroppens celler. Vanligtvis klarar
cellen sjalv av att reparera skadan, om den inte gor det utldses en mekanism som far
cellen att sjalvdd. | en cancercell fungerar inte denna mekanism, i stallet fortsatter
den sjukligt forandrade cellen att vaxa och dela sig ohammat och efter en tid bildas
en liten klump av cancerceller som kallas tumor.
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Typiska cancersjukdomar i smabarnsaldern ar njur-
tumarer (Wilms tumdr) och neuroblastom, en tumor
i nervvavnaden invid ryggraden. En annan typisk
smabarnscancer &r leukemi.

Dessa cancerformer férekommer nastan inte alls
efter atta ars alder.

Bentumorer drabbar sallan fore atta-nio ars alder
och ses som typiska tonarscancersjukdomar. Hjarn-
tumorer férekommer i alla aldersgrupper.

En dna-molekyl ser ut som en
stege, dar sjalva stegen kan
liknas vid streckkoden pa ett
vanligt mjdlkpaket. Ar det fel
pa ett streck i streckkoden pa
mjolkpaketet sa blir informatio-
nen felaktig. Ar det fel i ett
streck i dna-molekylen blir det
fel information daven har. Sitter
skadan pa ett olampligt stalle
kan det leda till ohdmmad cell-
delning som ger upphov till en
tumor.

Men att en forandring i var arvsmassa far
en cell att utvecklas till en cancercell
betyder inte att cancern ar arftlig. For-
andringen forekommer bara i sjalva can-
cercellen, inte i kroppen i dvrigt. Det finns
endast ett fatal barncancerformer som ar
arftliga. En av dessa ar en 6gontumoér som
heter retinoblastom. Dar vet man att en skyddan-
de gen i var arvsmassa ar felaktig och att avsaknad
av denna skyddande gen leder till att en tumoér
utvecklats.



Barncancer ar
Inte vuxencancer

Na&r en vuxen far cancer, cirka 50 000 fall varje ar i Sverige, hanger det
ofta samman med livsstilen eller paverkan av yttre faktorer. Hos barn
utvecklas daremot sjukdomen ofta mycket snabbt. Det finns ingen
yttre faktor som &r av stor betydelse for att sjukdomen utvecklas.

Behandlingen av barn och vuxencancer skiljer sig
ocks3 it.

Barn tal strilning daligt. Strdlningen kan skada
dven frisk vivnad i hjirnan, skelettet, det metabola
systemet (det hormonella systemet och &mnesom-
sittningen) samt organ som inte dr firdigutvecklade.
Aven en liten dos stralning gor stor skada hos ett
barn.

Diremot til barn, som oftast har en i 6vrigt helt
frisk kropp, cytostatika bittre 4n vuxna. De klarar
i allménhet av att fa storre doser cytostatika dn
vuxna och dartér kan man ge kraftigare och dar-
med eftektivare cytostatikabehandling till barn.

Vid behandling maste lakarna dock ta hansyn till

att en barnkropp 4r mindre 4n en vuxenkropp och
har en annorlunda férdelning av fett och vatten,
liksom att skelettet dr littare. Barn som blir botade
ska ocksi leva med eventuella konsekvenser av
sjukdomen och behandlingen i resten av sitt liv.

For ett barn som har 6verlevt cancer kan flera
problem senare i livet — tio, tjugo 4r efter eller 4nnu
senare — kopplas till sjukdomen och behandlingen
av den. Sekundir cancer, tillvixtproblem, infertili-
tet och neurologiska svirigheter dr nigra exempel
— andra riskerar att d6 for tidigt.

Varfor vissa inte drabbas av ndgra komplikatio-
ner alls tror forskarna beror pa genetiska skillnader
mellan olika individer.
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DET HAR AR BARNCANCER

Tre etablerade
behandlingar

Barn som drabbas av cancer behandlas med operation, cytostatika
eller stralning eller en kombination av metoderna. Sedan 1982 regist-
reras samtliga barn som far cancer i ett sarskilt barncancerregister.
Det har bidragit till att behandlingar och behandlingsprotokoll har
kunnat forbattras pa ett effektivt satt.

Cytostatika

Cytostatika bérjade anvindas i behandling av can- Cytostatika

certumorer pa 1950-talet. Det var da forskare upp-
tickte att minniskor som hade kommit i kontakt
med senapsgas under andra virldskriget hade skador
i benmirg och lymfsystem. Den upptickten gav
forskarna en grund utifran vilken de lyckades ut-
veckla cellhdmmande likemedel.

I dag finns ett hundratal olika sorters cytostatika, \
varav likarna anvinder ett fyrtiotal. Medicinen e
finns bide i flytande och fast form. Cytostatika
forstor cancerceller (och idven friska celler till viss
del) genom att himma cellens formiéga att dela sig
och bilda fler celler.

Behandlingen ges oftast i intensiva behandlings-
omgéngar. Varje behandling kallas kur och under
en kur ges cytostatikan i en f6ljd med dagliga in-
jektioner, oftast via en inopererad injektionsport.

Behandlingen ges i etapper och man kombinerar ALDER VID INSJUKNANDE | OLIKA TYPER AV CANCER.
oftast olika former av cytostatika. Diagrammet visar aldersfordelningen for de vanligaste cancerformerna for barn.

Cytostatikabehandling leder alltid till biverk-
ningar, men i dag finns metoder for att lindra be-
sviren. De vanligaste biverkningarna ir hiravfall, Leukemier I Retinoblastom
illamédende och krikningar. Vivnader vars celler M Hjgrntumorer M Lymfom B
delar sig snabbt och ofta, till exempel i slemhinnor, I Neuroblastom Mijukelssarkom
tar storre skada, de blir kinsligare och sar kan upp- Njurtumorer B Bensarkom
std i munnen. Barnet kan i svamp i munnen eller
domningar i fingrar och tér. Vissa cytostatika pi-
verkar njurar, hjirta och horsel. Aggstockar och tes-
tiklar kan paverkas men pé olika sitt.

Aven barnets tillvixt och hjdrna kan péaverkas.
Eftersom de vita blodkropparna blir firre av be-
handlingen kan barnet bli mer infektionskénsligt.

Det dr utvecklingen av cytostatikabehandling
som har gjort att sa pass manga fler barn Gverlever
sin cancersjukdom i dag jamfort med f6r 20-30 &r
sedan, och cytostatika 4r minga ginger den huvud-
sakliga behandlingen mot sjukdomen.
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Varje ar far ungefar 300
barn och ungdomar i
Sverige cancer. De flesta
som insjuknar ar sma
barn mellan tva och sex
ar, dven om barni alla
aldrar kan fa cancer.
Barncancer ar lite vanli-
gare bland pojkar an
flickor. Bland de yngre
barnen ar sjukdomen
ALL, akut lymfatisk
leukemi, vanligast.
Ungefar en tredjedel av
alla barn med cancer
har ndgon form av leu-
kemi, en knapp tredje-
del har hjarntumér och
den sista tredjedelen
férdelas mellan sjuk-
domar sasom lymfkor-
telcancer, ocksa kallad
lymfom, eller tumérer

i njurarna, skelettet eller
andra delar av kroppen.

Leukemier 30%
Hjdrntumorer (CNS) 28 %
Lymfom N%
Neuroblastom 6%
Retinoblastom 3%
Wilms tumoér 6 %
Levertumorer 3%

Mjukdelssarkom 6 %
Germcellstumor 3%
Carcinom 2%
Ovriga 1%

Stralning

Strilbehandling anvinds f6r olika sorters barn-
tumorer, men dr vanligast vid hjarntumérer,
sarkom och leukemier som ska transplanteras.
Strilbehandling kan anvindas fore operation f6r
att krympa en tumors storlek eller efter operation
tor att avldgsna sjuka celler som finns kvar, liksom
ndr operation inte dr mojlig. Nir de sjuka cellerna
strdlbehandlas skadas de och kan inte dela sig och
mogna. Den vanligaste formen av strdlning dr
fotonstrilning, men dven nyare former anvinds
som till exempel protonstralning.

Fotonstrilning dr samma slags energi som i sol-
ljus, fast mer koncentrerad och med hogre energi
mot kroppen. Den har anvints kliniskt pa barn
sedan 1950-talet. Partikelstralning, till exempel
protonstrélning, dr en ny behandlingsmetod under
utveckling. Den ér skonsammare mot den friska
vivnaden eftersom man kan minska bestrilningen
av normal vivnad, men den ir lika effektiv mot
tumorcellerna.

Tidigare anvinde man tvd stralriktningar mot
tumoren. I dag delar man ofta upp samma stral-
ningsdos pi flera filt. Det gor att tuméren fir en
ho6g dos samtidigt som omridet runt omkring far
en ligre strildos. Dock blir en stérre kroppsvolym
bestrilad med den nya tekniken, jimfort med den
gamla.

Nir ett barn ska strilbehandlas rontgas det forst
med skiktrontgen for att avgora exakt var tumoren
sitter. Likaren bestimmer direfter vilket omride
som ska strilbehandlas och vad som miste und-
vikas. Milet ir att strilbehandla hela tumoéren med
en marginal som dr sa liten som mojligt for att
undvika att skada frisk nirliggande vivnad. Med
hjélp av ett datorprogram gors en dosplan, en sorts
karta 6ver behandlingsomridet, sa att stralningen
blir som stérst i tumoren och si liten som mojligt
i den normala vivnaden. For att strilen ska triffa

pa exakt samma plats varje ging maste barnet ligga
pa samma sitt vid varje behandling. Om till exem-
pel hjirnan ska strilbehandlas fixeras barnets hu-
vud med en mask av formbar plast. Med hjilp av
laserstrilar sikerstills att strilen traffar exakt ritt
plats och pa samma plats vid varje behandlingstill-
fille. Mindre barn sovs for att sikerstilla att de
ligger helt stilla. En strilbehandling varierar mellan
tre och sex veckor, med behandling varje vardag.

Strilbehandling 4r den behandlingsmetod som
historiskt sett har gett flest komplikationer, men
nya behandlingstekniker har minskat problemen.
De komplikationer som ett barn kan fi efter stral-
behandling varierar med barnets alder, vilket organ
som har bestrilats, vilken dos som har getts, hur
strilkinslig den normala vivnaden 4r och om
annan behandling som barnet har fatt har paverkat
det pa ett ogynnsamt sitt.

Barn som strilbehandlas mot huvudet i samband
med framfor allt hjarntumorer kan till exempel fa
nedsatt funktion pa hypofysen, som styr hormon-
produktionen. Andra vanliga komplikationer av
strdlbehandling mot huvudet ir inldrningssvarig-
heter och neuropsykiatriska problem, liksom till-
vixtrubbningar i skelett och skador pa permanenta
tinder. Aven andra organ som hjirta, lungor och
njurar kan paverkas, beroende pa var pi kroppen
strilningen ges.

=

Kirurgi

Kirurgi syftar alltid till att ta bort en tumér eller
tumorrester efter annan behandling. Fér barn och
ungdomar som drabbas av cancer ér kirurgi sillan
den férsta behandlingsmetoden. Forst behandlas
de ofta med cytostatika for att fa bort s& mycket av
tumoéren och tumércellerna som méjligt innan
operation sker.

I dag anvinds ultraljudsknivar som skir fint och
gor att kirurgerna kan komma nira tuméren. Det
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DET HAR AR BARNCANCER

har dven tillkommit metoder for att brinna karl for
att stoppa blédningar och dven eftervirden och

smirtlindringen har blivit mycket bittre.

I de allra flesta fall gir en tumor att avldgsna
med operation, men ibland gar det inte. Svirast ar
det vid neuroblastom, cancer i binjuren och dir
nerverna vixer nira stora blodkirl. En kirurg som
ska operera ett barn med cancer méste ha kinne-

behandlingsprotokoll som finns f6r varje tumér.

Det finns fyra typer av operation: kirurgi for
diagnos och stadieindelning, botande kirurgi,
kirurgi i forebyggande syfte (ddr man misstinker

att cancern kan spridas) och understodjande kirurgi

(syftar till att lindra symtom och besvir dir can-

bota sjukdomen).

dom om sjukdomen och tumérerna, samt om de

Sa gar det till

cern dr sa pass spridd att det inte lingre gir att

« Kirurgi i organ och nervvavnad. Kirurgen
anvander ultraljudskniv och sma, fina knivar
som gor att man kan ga runt en tumér och
“skala” bort den fran ett organ. Man branner
vavnaden for att stoppa blédningar och
spridning i karlen. Vid tum®ér i njuren tas
ofta njuren bort helt.

¢ Skelettkirurgi. Anvands nar cancern finns
i benet. Det kan handla om att man tar bort
backenet, revben, larben eller éverarmsben.
Jamfort med i bérjan av 1990-talet kan man
i dag undvika amputation i de flesta fall,
tack vare starkare och kombinerade
cytostatikakurer.

* Hjarntumorkirurgi. Operationer i hjarnan
&r svara och marginalerna sma. De utfors
alltid av en specialist. Malet &r att ta bort
tumoren eller sa mycket som mojligt av den.
Det sjuka barnet kan drabbas av problem
om ldkaren tvingas operera i ett stérre om-
rade &n nodvandigt.

Vid skelettumarer &r ett kvarstaende handikapp i den opererade kroppsdelen vanligt, men det innebér séllan att man inte kan leva ett fullgott liv.
Barn med hjarntumér som behandlas med kirurgi kan drabbas av komplikationer som minnesproblem, koncentrationssvarigheter, problem med

inldrning, balans och humér.

Barncancervarden i Sverige har sedan lang
tid samarbetat bade inom och utom landet
for att samla all kunskap som finns om
barncancer och behandlingsmetoder.

Inom svensk barnonkologi finns det flera
vardplaneringsgrupper i vilka man arbetar
for forbattrade behandlingar av barncancer.
Naga av dem &r Svenska barnleukemigrup-
pen (SBLG), Vardplaneringsgruppen for
solida tumérer hos barn (VSTB), Vardplane-
ringsgruppen fér CNS-tumaorer hos barn
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(VCTB) och Svenska arbetsgruppen for lang-
tidsuppfoljning efter barncancer (Salub).

Varje grupp bestar av upp till ett tiotal
barnonkologer och har representanter fran
Lund, Goéteborg, Linkdéping, Stockholm,
Uppsala och Umea. Har finns dven barn-
kirurger, stralningsspecialister samt repre-
sentanter fran lanssjukhusen.

Medlemmarna traffas flera ganger varje
ar for att diskutera patientfall, behandlingar,
protokoll och resultat.

| Sverige ar den barnonkologiska verk-
samheten centraliserad till sex stycken barn-
cancercenter som finns pa universitetssjuk-
hus i Géteborg, Linkdping, Lund, Stockholm,
Umea och Uppsala. Behandlingen &r den-
samma oavsett var i landet man bor, och
alla barncancercenter kan i stort sett
ge alla behandlingar som ar nédvandiga.

| vissa fall kan man behéva aka till ett
annat av landets sjukhus for en del av
behandlingen.



Framtidens cancervard

Regionala cancercenter (RCC) &r
en kunskaps- och utvecklings-
organisation i respektive sjuk-
vardsregion. Genom regional
och nationell samverkan ska
regionala cancercenter bidra till
en mer patientfokuserad, jamlik,
saker och effektiv cancervard.

2009 6verlimnades utredningen "En
nationell cancerstrategi for framtiden”
till regeringen. Den resulterade i
etableringen av sex regionala cancer-
center.

I de regionala cancercentren ingar
verksamheterna vid de tidigare regio-
nala onkologiska centren. Arbetet
utgdr frin den nationella cancerstra-
tegin och de kriterier som anger ra-
mar och inriktning for verksamhet
och organisation.

RCC verkar for att cancerpatien-
tens vard ska blir mer ssmmanhillen
och utan onddiga vintetider. Rehabi-
litering ska finnas med som en natur-
lig del, fran diagnosbesked och framit.
Man ska ocks3 stotta och samordna
patientndra forskning. Cancervarden
ska vara evidensbaserad och utga frin
nationella riktlinjer och virdprogram
och f6ljas upp med hjilp av kvalitets-
register.

Milet for RCC ir gemensamt,
men verksamhet och fokus ser lite
olika ut i de olika regionerna, nigot
som har efterstrivats for att gemen-
samma krafter pi bista sitt ska stodja
utvecklingen. Regionala cancercenter
finns pa sex stillen i Sverige: Norr,
Stockholm Gotland, Syd, Sydést,
Uppsala Orebro och Vist. RCC
bedriver inte sjukvird utan 4r en
stodjande funktion.

Frin borjan var inte barn-
onkologin en del av RCC. Men
efter diskussioner 4r nu varje
barncancercenter en del av
respektive RCC.

Den del som ingar i RCC-
organisationen dr frimst inrik-
tad pa att f6lja upp barn efter
18 ars alder, for att se vilka
behov av sjukvird barnet har.

Inom RCC-organisationen
har hittills en uppféljningsmot-
tagning etablerats, i RCC Vist.
Ovriga regioner dr i startgroparna
for att etablera liknande mot-
tagningar. Sedan tidigare
finns dven en uppfolj-
ningsmottagning i Lund,
men den ir inte en del
av RCC-organisationen.

RCCVAST @

rRccsydD @

RCCNORR @
RCC
UPPSALA
OREBRO @
@ Rcc
® STOCKHOLM
GOTLAND
RCC
SYDOST
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I dag dr Barncancerfonden den viktigaste finansidren av all
barncancerforskning i Sverige. Bakom den hoga 6verlevnaden
finns flera forskningsgenombrott och samarbeten som har varit
helt avgorande.
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KATARINA ABRAHAMSSON sitter i labbet pa Chalmers och jobbar. Hon &r en i teamet som jobbar tillsammans med Jonas Abrahamsson, barn-
onkolog och forskare, i en studie som ska visa vagen till battre behandling av akut myeloisk leukemi. Har mater hon halten av cytostatika i enskilda
celler med hjalp av en laserstrale. Pa sikt hoppas teamet fa vara med om det genombrott som gor det mojligt att skraddarsy varje enskild
patients behandling och darmed bota fler, med farre biverkningar.
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Barncancerfondens
roll | forskningen

Barncancerfonden bildades 1982. Da lades ocksa grunden
for barncancerforskningens utveckling i Sverige och den
positiva utveckling av dverlevnaden som har skett.

BARNCANCERFONDEN SAMLAR IN
pengar for att forebygga och bekdimpa
cancersjukdomar hos barn och redan ett
par ar efter starten kunde Barncancerfon-
den dela ut sina forsta forskningsanslag.

I dag bidrar Barncancerfonden dven
med pengar till biobanker, virdplane-
ringsgrupper, utbildningar, kurser samt
stod och information.

Drygt 140 olika projekt pagir i dag
med stod frin Barncancerfonden. Bara
under 2012 beviljades 69 miljoner kronor
i anslag till 73 forskningsprojekt i Sverige
och Norden.

Under 2012 samlades totalt 185,6
miljoner kronor in frin privatpersoner,
organisationer och féretag. Av alla forsk-
ningsprojekt inom barncanceromradet ir
Barncancerfonden med som finansiir i
cirka nittio procent, utan bidrag fran stat,
kommun eller landsting. Pengarna gar till
enskilda forskningsprojekt, till forskar-
tjanster samt till utbildning och fortbild-
ning av olika personalgrupper inom barn-
canceromridet.

Barncancerfonden har varit outtréttlig
i sin strivan att fi fler barn att 6verleva
cancer. Forskning tar tid och kraver lang-
siktig finansiering. Att fi fler att skiinka
pengar under ling tid 4r en forutsittning
for att arbetet ska kunna fortsitta.

Barncancerforskningen kan indelas
i fyra huvudomréiden: klinisk, epidemio-
logisk, biologisk samt vard- och psyko-
social forskning.

Sa hér beviljas
forskningsanslag

Alla typer av anslag eller forskartjinster

i Barncancerfondens regi bedéms i ett
antal forskningsnimnder med st6d av
utlitanden frin externa specialister, samt
av representanter frin Barncancerfondens
medicinska arbetsgrupp. Totalt finns fem
forskningsnimnder, tva f6r biomedicin,
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en for klinisk forskning och vardveten-
skap inklusive psykosocial forskning, en
for NBCNS (Neuralt barncancernitverk
i Sverige) samt en {6r medicinsk teknik.
Nimnderna bedémer ansékningarna
utifran vetenskaplig kvalitet, forskargrup-
pens kompetens, metodik, budgetens
rimlighet samt relevans f6r barncancer.

Barncancervarden i Sverige
Bakom den positiva utvecklingen av éver-
levnaden finns flera bidragande faktorer.
Att centralisera virden av barnen till sex
barnonkologiska center (dir ocksa stor
del av forskningen bedrivs) dr en viktig
anledning. En annan ér att Barncancer-
fonden erbjuder utbildning och kurser for
sjukskéterskor och likare som vill vidare-
utbilda sig inom barnonkologi.

En av de viktigaste anledningarna till
utvecklingen dr bra administration och
bildandet av fyra vardplaneringsgrupper,
dir svenska barnonkologer triffas, utbyter
erfarenheter och drar upp riktlinjer f6r
nya behandlingsprotokoll. Det svenska
barncancerregistret och tre biobanker dr
ocksa viktiga anledningar till att fler barn
verlever sin sjukdom. Ur dem kan fors-
kare fa underlag till sina studier och ny
kunskap om tumérer, dna-avvikelser med
mera.

Att behandla ett barn med cancer stil-
ler speciella krav pa sjukvarden. Det dr
inte bara det sjuka barnet som drabbas,
hela familjen fir en f6rindrad livssitua-
tion. Férutom den medicinska virden
behover det sjuka barnet, dess syskon och
forildrar stod.

Barnet behover bland annat stod for att
klara av sin skolging och familjen maste
fa mojlighet att bo tillsammans pa sjuk-
huset. Barncancervirden dr dirfor centra-
liserad till sex barnonkologiska center
i Umed, Uppsala, Stockholm, Link6ping,
Géteborg och Lund.

Vid varje center finns konsultsjuk-
skoterskor som ir finansierade av Barn-
cancerfonden. Konsultsjukskoterskornas
roll dr att vara barnets/tonéringens och
familjens kontaktperson pa sjukhuset.

Konsultsjukskoterskan kan férmedla
kunskap om barncancer och informera
forskola och skola om barnets/tondring-
ens sjukdom och dess féljdverkningar
for att underlitta skolnirvaron och
skolkontakten.

Det stod som konsultsjukskéterskan
ger dr bland annat att férmedla och tolka
den information som ges till det drabbade
barnet/tondringen och dess familj, att
hjilpa familjen i anpassningen till var-
dagen, att samordna undersokningar och
kontakter mellan barncancercentert och
hemsjukhuset.

Har bedrivs forskningen
Barncancerforskningen i Sverige bedrivs
bland annat vid de regionala barncancer-
center som finns i Stockholm, Lund,
Uppsala, Géteborg, Umea och Lin-
koping.

Vid Karolinska institutet finns ocksi
barncancerepidemiologiska forsknings-
gruppen som Mats Heyman 4r ansvarig
for.

Sverige rankas hogt inom barncancer-
forskningen. Enligt en sammanstillning
gjord i ar av Ecancermedical science, en
webbplats for cancerforskning, visar det
sig att svenska forskare har publicerat en
avsevird mingd forskningsartiklar och
rapporter. Ecancermedical science har
gitt igenom allt som dr publicerat mellan
1997 och 2008 och fann 31 144 veten-
skapliga artiklar om barncancer.

I Sverige och Nederlinderna har mycket
grundforskning bedrivits. Karolinska
institutet ligger pa femte plats av nitton
jamforda linder, med fler 4n hundra
publicerade artiklar mellan 1997 och
2008, och ir ett av de ledande sitena
f6r cancerforskning.



Nordiska barncancerregistret

Ett av de forsta projekt som Barncancerfonden gav stéd till var etablering och ut-
veckling av det nordiska barncancerregistret. Detta register ligger till grund foér den
behandlingsutveckling som har skett inom barncanceromradet. Inom leukemibe-
handlingen registreras ungefar tusen olika uppgifter for varje patient. Uppgifterna
ror allt fran datum for insjuknande till medicinering, komplikationer och eventuella
andringar
i behandlingen. Det svenska barncancerregistret har successivt byggts upp fran att
innefatta endast barn med leukemi, till en mer komplett registrering av samtliga
barn med solida och CNS-tumérer. Registret har med tiden ocksa blivit ett nordiskt
register som foljer barnen &nda upp i vuxen alder (I&s mer om registret pa sidan 32).
De barnonkologiska arbetsgrupperna sammanstaller och publicerar regelbundet
rapporter baserade pa uppgifter fran registret. Bland annat innehaller de uppgifter
om behandlingsutfall och bieffekter av behandling. Rapporterna har blivit ett allt
viktigare instrument for lakarna i kampen mot barncancer. Registret har sitt fysiska
centrum pa Barncancerforskningsenheten vid Karolinska institutet i Solna. Mats
Heyman, 6verldkare och ansvarig pa Barncancerforskningsenheten, ar ansvarig for
registret.

Behandlingsprotokoll

De forsta svenska behandlingsprotokollen bérjade anvandas i slutet av 1960-talet.
Overlevanden steg till trettio procent fér de barn som var drabbade av leukemi.

| dag behandlas alla barn efter behandlingsprotokoll som har tagits fram i internatio-
nellt forskningssamarbete. Det &r den mall man utgar ifran, men sedan anpassas
denna alltid efter det individuella barnets speciella egenskaper for att uppna bésta
resultat. Det finns ett utbrett samarbete inom barncanceromradet bade inom Nor-
den och Europa och 6vriga varlden. Alla barn som insjuknar i leukemi far, oavsett
var barnet bor inom Norden, lika behandling. Alla behandlingsprinciper som
anvands i dag &r nationella eller internationella. Det finns alltsa inga lokala behand-
lingsprinciper, utan behandlingsprotokollen stoder sig pa vetenskapliga fakta base-
rade pa nordiska eller sameuropeiska studier.

Biobanker

Barncancerfonden ar med och finansierar den
nordiska biobanken for leukemi i Uppsala, Barntumor-
banken och Navelstrangsblodbanken i Stockholm.
| biobankerna sparas blod-, cell- och vdavnadsprover.
Syftet med biobanker &r att ka kunskapen sa att
diagnostik och behandling kan forbattras. Barn-
cancerfonden finansierar ett flertal biobanker
runtom i landet.

| bankerna samlas olika typer av prover och infor-
mation for att ge patienten basta mojliga forutsatt-
ningar, sa som blod-, cell- och vévnadsprover och det
finns flera miljoner prover i de svenska arkiven. Prover
har sparats som rutin under 1ang tid vilket innebé&r
att nastan alla svenskar finns med i nagon form av
biobank.

Biobank fér leukemi

Den nordiska biobanken for leukemi pa Akademiska
sjukhuset i Uppsala ar den forsta i sitt slag och mycket
vardefull inom barncancerforskningen kring leukemi.
Forskarna kan testa hypoteser och ldkemedel med
hjalp av biobankens material och fa snabba svar.
Darmed kan nya behandlingsmetoder och férbattrad
vard snabbare na de barn som insjuknar i leukemi, en
av de vanligaste barncancerformerna. Den nya bio-
banken vid Akademiska sjukhuset i Uppsala bérjade
byggas upp under 2011. Blodprover och benmargs-
prover samlas in fran alla nordiska barn som nyinsjuk-
nat i eller fatt aterfall i leukemi.

Barntumoérbanken

| Barntumdrbanken samlas tumorvavnad fran neurala
tumérer (hjarntumérer och neuroblastom) fran barn

i Sverige. | framtiden planeras en utékning av Ben-
tumdrbanken till att omfatta alla solida tumérer.

Nationella navelstrangsbiobanken

Har samlas navelstrangsblod fran svenska médrar
strax efter férlossningen. Navelstrangsblod innehaller
blodstamceller som anvands vid benmargstransplan-
tationer. For patienter med barncancer galler det
framfor allt barn som har fatt aterfall i sin leukemi.
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Fem olika forskningsomraden

| dag pagar drygt 140 olika projekt med stdd fran

Barncancerfonden. Bara under 2012 beviljades 69

miljoner kronor i anslag till 73 forskningsprojekt

i Sverige och 6vriga nordiska lander.
Barncancerforskningen kan delas in i fem huvud-

omraden: klinisk, epidemiologisk, biologisk, vard- och

psykosocial forskning samt medicinteknik.

Klinisk - patientndra forskning

Klinisk forskning sker i ndra anslutning till patienter
och varden pa en barnonkologisk avdelning. Som
exempel kan namnas utvecklandet av vardprogram
for alla tumaorsjukdomar som férekommer inom barn-
canceromradet. En noggrann uppféljning av resultat
och komplikationer leder till standig férbattring av
dessa vardprogram. Har &r ocksa det kliniska utveck-
lingsarbetet av stor betydelse.

Epidemiologisk forskning

Baserar sig pa en noggrann registrering av alla
insjuknade barn, sjukdomstyper och prognos. Den
epidemiologiska forskningen ar grunden for att kunna
utveckla den kliniska forskningen och dess vard-
program. Likasa kan man genom epidemiologisk
forskning identifiera angelagna forskningsomraden
inom saval klinisk forskning som biologisk forskning
(laboratorieforskning).

Biologisk forskning

Biologisk forskning undersdker cancercellerna och
deras beteende och utvecklar méjligheten till nya
behandlingsmetoder. Den syftar till att man med
storre sdkerhet ska kunna ta reda pa vad ett barn har
for typ av cancerceller, vilket goér det mojligt att indi-
vidualisera behandlingen och pa sa satt ge en effektiv
och skonsam behandling.

Vardforskning och

psykosocial forskning

Den har typen av forskning syftar till att kartldgga de
psykiska och sociala processer som uppstar under
behandlingen av barncancer. Vardforskningen om-
fattar ocksa utveckling i omhandertagandet av det
cancersjuka barnet och familjen, samt dven rent tek-
niska forbattringar i omhandertagandet av barn med
cancer pa sjukhuset.

Forskning om medicinsk teknik

Syftar till att utveckla produkter som Iser ett problem
av medicinsk karaktar som ar relevant fér barn med
cancer. Det kan handla om produkter inom till exem-
pel stralbehandling, ortopediska implantat, hjalp-
medel for funktionshindrade, anpassning av analys-
metoder samt férbrukningsartiklar.
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Vardplaneringsgrupperna

Det finns flera vardplaneringsgrupper i Sverige som tréffas regelbundet for att
utbyta erfarenhet och hjalpa varandra. Vardplaneringsgrupperna ar en viktig vag
mellan forskning och klinik. Nedan beskrivs nagra av dem.

SBLG

SVENSKA BARNLEUKEMIGRUPPEN bildades 1967. De traffas regelbundet for
att nationellt sdkerstalla hdgkvalitativ leukemidiagnostik och leukemibehandling,
behandlingsresultat och minimering av sena komplikationer. SBLG arbetar likadant
vid alla barncancercenter for att diagnostiken ska vara nationellt enhetlig och jam-
forbar. Detta sker bland annat genom samarbete mellan de laboratorier som staller
diagnoser. Gruppen har utvecklat rutinundersékningar av genetiska avvikelser hos
leukemicellerna. Avvikelsen styr vilken behandling barnet far. Metodutveckling sker
pa flera laboratorier i Sverige.

VSTB

VARDPLANERINGSGRUPPEN FOR SOLIDA TUMORER hos barn bildades
1974 pa initiativ av en liten grupp specialister med sarskilt intresse fér barnonkologi.
Ett nationellt register for alla fall av solida tumérer inrattades 1982. Detta sa kallade
VSTB-register skapades for att samla data om de olika tumortyperna for att kunna
gora epidemiologiska studier och félja utvecklingen av behandlingsresultaten. | VSTB
finns specialister i barnonkologi fran alla landets barnonkologiska center, specialister
i barnkirurgi, stralterapi, patologi och ortopedisk kirurgi samt barnlékare fran lans-
sjukhusen. VSTB adjungerar dessutom regelbundet andra specialister som behdvs fér
arbetet. VSTB:s huvudmalsattning &r att arbeta for att alla barn i landet ska fa basta
mojliga behandling fér sin tumoérsjukdom enligt internationella vetenskapliga rén och
erfarenheter, oberoende av var de bor. | malsattningen ingar att bevaka den inter-
nationella utvecklingen av barnonkologisk behandling och att utveckla kliniskt och
vetenskapligt samarbete med andra landers motsvarigheter till VSTB.

VCTB

VARDPLANERINGSGRUPPEN FOR CNS-TUMORER, tumérer i centrala nerv-
systemet, bildades 1993. VCTB bestar av barnonkologer, barnneurologer, neuro-
kirurger, radioterapeuter samt neuropatologer fran Sveriges barnonkologiska center.
Dessutom ingadr en ansvarig for VCTB:s register 6ver barnhjarntumérer i Sverige.
VCTB:s uppgift ar att kontinuerligt folja den internationella utvecklingen inom barn-
hjarntumorvarden, och att utifran denna ta fram rekommendationer fér hur svenska
barn med olika typer av hjarntumorer ska behandlas. Malsattningen &r att barn med
hjarntumorer ska fa samma goda vard oavsett var man bor. VCTB har ocksa repre-
sentanter i internationella grupper som arbetar med nya behandlingsprogram.

Salub

SVENSKA ARBETSGRUPPEN FOR LANGTIDSUPPFOLJNING EFTER
BARNCANCERS, Salub, har skrivit ett policydokument som motiverar och tyd-
liggér behovet av langtidsuppféljning samt utarbetat ett forslag till minimikrav for
langtidsuppfoljning. Salub &r en kunskapsresurs och samarbetspartner for andra
arbetsgrupper och initierar utvecklings-/forskningsprojekt inom omradet.

SVBRT

SVENSKA BARNRADIOTERAPIGRUPPEN &r en grupp bestdende av kliniskt
barnradioterapiverksamma onkologer och sjukhusfysiker som representerar Sveriges
alla sjukvardsregioner. Gruppen startade sin verksamhet ar 2000. Malet &r att verka
for utbildning, kvalitetssakring och riktlinjer fér barnradioterapin i Sverige och att
vara radgivande organ i olika fragor kring barnradioterapi. Sedan 2008 finns ett
kvalitetsregister, “Radtoxregistret”, dar uppgifter om det stralbehandlade barnets
sjukdom och behandling registreras, med sarskilt fokus pa stralbehandling och even-
tuella komplikationer.



Utbildning och praktik

Lakare, sjukskoterskor och annan sjukvardspersonal
som jobbar med cancersjuka barn, behéver standig
utbildning och fortbildning, for att pa basta satt kunna
mota cancersjuka barns behov. Barncancerfonden ar
med och finansierar en lanslakarutbildning och en
sjukskoterskeutbildning.

Lansldkarutbildning

Lanslakarutbildningen riktar sig till barnldkare som
jobbar pa lanssjukhus och vill kompetensutveckla sig
inom barnonkologi. Utbildningen ska bidra till att
barnen mots av stérre kunskap nar de vardas pa sitt
hemsjukhus, samtidigt som Barncancerfonden hoppas
Oka intresset for barnonkologi bland lakare utanfér
landets universitetssjukhus.

Sjukskoterskeutbildning

Sedan 2005 finansierar Barncancerfonden en upp-
dragsutbildning i barnonkologisk vard for sjukskoter-
skor som kommer i kontakt med barn med cancer.

| dag sker den i samarbete med Karolinska institutet.

Fortbildningsbidrag

Barncancerfonden ger ocksa ekonomiskt bidrag till
olika yrkeskategoriers fortbildning for att de pa basta
satt ska kunna méta barnens behov. Fortbildnings-
bidraget kan anvandas av alla personalgrupper som
arbetar med cancersjuka barn och kan till exempel
tacka kurs- och konferensavgifter eller resor i sam-
band med utbildningen.

Praktiktjdnstgoring pa
barnonkologiskt center

Utover utbildningar och fortbildningsbidrag ger Barn-
cancerfonden ocksa ett I16nestdd till ordinarie arbets-
givare for eventuell ersattare for personal som gor
praktiktjanstgoring pa ett barnonkologiskt center.
Praktiktjanstgdringen pagar i upp till sex manader och
ger lakare och sjukskdterskor som arbetar utanfér de
barnonkologiska centren mojlighet att 6ka sin kun-
skap och erfarenhet.

Utbildningsdagar pa Agrenska

Alla som arbetar med eller méter barn och ungdomar
som har eller har haft cancer har méjlighet att delta

i utbildningsdagar som halls i samband med familje-
vistelser pd Agrenska. Syftet &r att ge aktuell medi-
cinsk kunskap om barncancersjukdomar, samt infor-
mation om komplikationer av sjukdomen och behand-
lingen och hur de paverkar vardagen.

Natverkstraffar

For att 6ka samarbetet och ge mojlighet till erfaren-
hetsutbyte stéder Barncancerfonden aven natverks-
traffar for olika yrkeskategorier som arbetar pa ett
barncancercenter.

Internationella samarbeten

Internationella samarbeten mellan barnonkologer och forskare ar viktigt. Inte minst
for att utbyta kunskap och erfarenheter men ocksa for att skapa gemensamma
forskningsprojekt. Ibland finns det for fa barn och for fa tumorer att forska pa enbart
fran Sverige. Aven fér att komma fram till ett resultat och nya behandlingar &r inter-
nationella samarbeten ofta ett maste. Det finns ett flertal organisationer for detta:

NOPHO

Nordic Society of Paediatric Haematology and Oncology ar den nordiska sam-
arbetsorganisationen for barnleukemildkare. En gang om aret samlas medlemmarna
for att utbyta kunskap och erfarenheter inom barnonkologi. NOPHO skoter ocksa
de nordiska databaserna éver barn med cancer och ger arligen ut en rapport éver
behandlingsresultat och éverlevnad i Norden.

NOBOS

Nordic Society of Pediatric Oncology Nurses, det nordiska natverket for sjukskoter-
skor inom barnonkologi, ar till for sjukskodterskor som arbetar inom barnonkologi

i Danmark, Island, Finland, Norge och Sverige. Syftet med NOBOS é&r att utdka och
koordinera kunskapen, samt utbyta idéer och erfarenheter i klinisk omvardnad inom
barnonkologi. NOBOS har undergrupper inom nutrition, smarta, hjarntumoérer, sena
komplikationer - langtidsuppféljning, adolescens och palliativ vard. NOBOS arrangerar
en konferens vartannat ar med bidrag fran Barncancerfonden.

WCC

World Child Cancer bedriver ett flertal framgangsrika projekt for att forbattra barn-
cancervarden och 6ka 6verlevnaden i barncancer i utvecklingslander. Barncancer-
fondens generalsekreterare Olle Bjérk &r styrelseledamot i WCC sedan ett par ar.
Barncancerfonden skanker cirka 200 000 kronor om aret till pagaende projekt.

ENCCA

European Network for Cancer Research in Children and Adolescents &r ett natverk
dar ett stort antal barncancerorganisationer i Europa ar medlemmar. Natverket
samlar fristdende grupper inom onkologi for barn och ungdom som bedriver kliniska
provningar for att bilda ett starkt europeiskt virtuellt institut. Malet ar att férbattra
kommunikationen, samarbetet och ledningen fér att framja klinisk forskning. EU-
projektet PanCareSurfUp, som kartlagger sena komplikationer for att forbattra
behandlingen och battre kunna ta hand om &verlevare med sena komplikationer,

ar ett projekt inom ENCCA som delfinansieras av Barncancerfonden.

SIOP

International Society for Pediatric Oncology ar en internationell organisation for
barnonkologer. Syftet med organisationen ar att 6ka kunskapen om alla aspekter av
barncancer. Malet &r att férbattra och optimera behandlingar éver hela varlden.
SIOP:s vision &r att inget barn ska dé av cancer. All sjukvardspersonal som deltar

i arbetet med cancer hos barn och unga vuxna kan ga med i SIOP, delta i kongresser
och regionala moéten, samt anvand SIOP som en mojlighet att utveckla sina natverk.

ICCCPO

International confederation of childhood cancer parent organizations ar ett forald-
ranatverk som delar information och erfarenheter i syfte att férbattra tillgangen till
basta majliga behandling och vard for barn med cancer éverallt i varlden. Visionen
ar att vara det organ som foéretrader familjer med barn med cancer i varlden.
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MATS HEYMAN &r
barnonkolog vid Karo-
linska sjukhuset i Solna
och ansvarig for barn-
cancerregistret. Han har
aven forskat kring ater-
fall i AML och gor just
nu en studie av barn-
cancerdverlevare.

Har beviljats 27,9 miljo-
ner kronor av Barncan-
cerfonden.
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Barncancerregistret viktig
orsak till Okad overlevnad

Det nordiska barncancerregistret har betytt
oerhért mycket for éverlevnaden i barn-
cancer. Har finns ett stort underlag for
forskning och utveckling av nya behand-
lingsprotokoll. Tack vare barncancerregist-
ret har dven 6verlevnaden i akut lymfatisk
leukemi hos vuxna stigit fran trettio till attio
procent.

Mats Heyman, éverlakare och ansvarig
for barncancerregistret, berattar har hur
barncancerregistret vaxte fram och om
dess betydelse.

Varfér startade man barncancerregistret?

— Frén borjan var behandlingsresultaten déliga
t6r manga barncancersjukdomar, men framfor allt
tor leukemisjukdomar dir praktiskt taget inga barn
Gverlevde. For att fa en bittre 6verlevnad bérjade
barnonkologerna organisera sig. Den svenska barn-
leukemigruppen bildades 1967 for att skapa enig-
het kring diagnostik och behandling, samt stotta
varandra och dela erfarenheter. I slutet av 1960-
talet utvecklades de forsta svenska behandlingspro-
tokollen, som byggde mycket pd erfarenhet frin
andra linder. Nista steg var att bevisa att man
i Sverige kunde bota sina egna patienter genom att
bérja registrera och utvirdera behandlingen. I dag
ar registret ett nationellt kvalitetsregister.

Vad betyder barncancerregistret?

— Att det finns ett underlag f6r behandling som
har hég trovirdighet. For den behandlande likaren
ar protokollen viktiga di de bygger pi tidigare
erfarenheter. Nédr man stir med en patient framfor
sig handlar det om att vilja den basta behandling-
en, att tinka pa chansen till bot och viga det mot
biverkningar och permanenta komplikationer. Vi
vet att vi utsitter barnet f6r svira behandlingar
och da dr det viktigt att ha ett riktigt bra underlag
som dr trovirdigt. Sedan har vi den kliniska nyttan
i att vi kontinuerligt kan utvirdera resultaten f6r
mindre grupper, vi kan utveckla nya behandlingar
och vi kan sortera patienter i riskgrupper. Sidan
ny kunskap kan leda till att vi hittar en ny markor
eller en grupp av patienter med en nyupptickt

genetisk forindring, som vi kan anvinda for att
styra behandlingen. Vi anvinder ocksa registret nir
vi skriver resultatrapporter till den internationella
barngruppen och NOPHO (Nordic Society of
Pediatric Haematology and Oncology).

Hur gar registreringen till?

— Klinikerna skéter registreringen. Vi har en
struktur f6r insamling av bade information for
registrering och fér prover som behévs for forsk-
ning. Alla barn som fir en diagnos tillfrigas om de
vill vara med och dnnu har ingen tackat nej.

Vad registreras?

— Manga saker. Namn, personnummer, datum f6r
diagnos, sjukdomens sirdrag vid diagnos, behand-
lingar och férindringar i behandlingen, biverkning-
ar och sena komplikationer. En eller ett par perso-
ner vid varje barnonkologiskt center dr ansvarig for
att gora registreringen. All information ér krypterad
och det krivs koder for att komma in i systemet.
Barncancerfonden har stottat det handfast med resur-
ser for utveckling av den centrala datalagringen, liksom
for specifika forskarskéterskor som ligger in informa-
tion. Det ar ett teamwork, dven likarna ar med.

En stor nytta med registret ar att ni har skapat
behandlingsprotokoll utifran det.

—Ja, det stimmer, vi kan 6vervaka kliniska
studier och protokoll och se hur de fungerar.

Det behandlingsprotokoll som kom 2008 ledde

till firre aterfall f6r hogriskpatienter, men ocksi till
en del dodsfall pa grund av behandlingen de f6rsta
dren. Da gick vi in och gjorde successiva forind-
ringar. Nu har vi natt en situation dér vi inte har
haft nigra d6dsfall pa grund av behandlingen i den
gruppen pd ett och ett halvt ar. Det dr inte mojligt
att gora behandlingen helt riskfri, men att hélla
den behandlingsorsakade dédligheten och sjuklig-
heten pi en rimlig nivé dr mycket viktigt och det
kan vi.

Hur fungerar statistiken vid dodsfall i cancer?

— Vi haller koll pa patienterna sé linge de foljs
pa barnonkologiska center. Men eftersom vi har
personnummer i barncancerregistret kan vi ocksa
jimfora vart register med dodsorsaksregistret. Det
ir bra att vi vet vad som hinder med dem som ir
50-60 ar i dag och som hade cancer nir de var
barn. Nir négon har avlidit finns det flera saker att



titta pd: om man dog av ett sent éterfall, en annan
cancersjukdom eller av till exempel en infektion.
Vilka stora genombrott kan man tacka registret for?

— Framfo6r allt har behandlingen blivit bittre, det
syns tydligt pd den okande Gverlevnaden. Ett av de
storsta genombrotten pa senare ar handlar inte om
barn, utan om vuxna. Att vuxenonkologerna har
anammat barncancervirdens arbetssitt har radikalt
forbittrat prognosen for vuxna med ALL. For fem-
ton 4r sedan hade vuxenvirlden 20—40 procents
dterfallsfri 6verlevnad. I dag 4r den 80 procent f6r
patienter som har behandlats med samma protokoll
som barnen. Att vira behandlingsprotokoll har
blivit riktiga kontrollerade studier ir ocksa ett ge-
nombrott. Pi sikt tror jag att ett genombrott kom-
mer att handla om att vi forstir biverkningar pi ett
battre sitt. Nu har vi utvecklat registret dven for att
féra in sena komplikationer, men vi har inte hunnit
ansluta lika manga som f6r behandlingsregistret dn.

CNS-tumorer har ocksa fatt bittre prognos, men
behandlingen leder ofta till svira biverkningar och
sena komplikationer. Vi vill fa fram likemedel som
paverkar sjukdomen pa ett annat sitt, si att vi slip-
per stralbehandla.

Hur ser din egen forskning ut utifran registret?

—Jag har undersokt hur man kan bli bittre pi att
behandla 4terfall i ALL. Den andra delen ir att
gora registerbaserade uppf6ljningar, till exempel
pavisa de hilsoproblem som finns for barncancer-
overlevare. Jag har tittat pd om det finns en 6ver-
dédlighet och sjuklighet i vissa grupper. Just nu
pagar ett projekt, Alices (Adult life after childhood
cancer in Scandinavia), dir vi undersoker 6verlevare
av barncancer i Norden. Vi har plockat ut de som
har 6verlevt fem ir efter sin cancer och har 55000
fall. Dessa ska vi jaimf6ra med ett slumpmissigt
urval av befolkningen och se om barncanceréver-
levarna dyker upp dven i andra register.

Vad har Barncancerfonden betytt for registret?

— De var med tidigt och har betytt vildigt mycket
f6r utvecklingen. De har bidragit med resurser f6r
det n6édvindiga springet frin pappersregistrering
till databehandling och tagit ett stort ekonomiskt
ansvar, sa att vi har fitt utveckla registret i var egen
takt och efter vira behov. Ménga av vara aktiviteter
ir beroende av Barncancerfonden.

Utmaningar och
hinder framat

Fo6r att komma langre inom barnonkologin kravs:

e Utveckling av nya mediciner och metoder, nya satt att kombinera mediciner
och battre diagnostik.

e Battre hantering av olika administrativa hinder.

® Battre dverforing av forskningsresultat in i den kliniska verkligheten.

e Battre forstaelse for langtidseffekter av barncancer.

® Organiserad uppfdljning av fére detta barncancersjuka.

® Fler samarbeten mellan lander och forskare som gemensamt kan arbeta fér
fler biobanker och battre registrering.

® Mer insamlade medel under lang tid och tid till forskning.

Hinder pa viagen

Likemedelsprovning: Att fa fram nya ldkemedel tar tid. Man maste géra en klinisk
prévning pa friska eller sjuka manniskor for att studera effekten av ett lakemedel
eller en behandlingsmetod. Kliniska prévningar delas upp i olika faser: fas |, fas Il
fas lll och fas IV. Idén med kliniska prévningar ar att man jamfér en kontrollgrupp
som inte far behandlingen med en grupp som far den (interventionsgrupp).

Administrativa hinder: Om en medicin ska dandras krdvs en ansokan till EU, Lake-
medelsverket och en monitoreringsgrupp, processen tar fjorton till sexton mana-
der. For att forhindra att barn hinner dé under tiden bér man skapa en europeisk
standard fér barn med cancer.

Marknadsmadssiga hinder: Barncancer drabbar en relativt liten grupp barn

och ungdomar varje ar. Det gor att det finns ett svagt intresse fran ldkemedels-
industrin att satsa pengar pa forskning for att fa fram nya mediciner for behand-
ling av barncancer.
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FARFAR STYRBJORN STROM och Holger Ahman har ett speciellt férhallande. Nar Holger nyss fyllt tvd &r drabbades han av leukemi. Under den
tva och ett halvt ar langa behandlingen var farfar bade ett stéd och en lekkamrat. | dag &r Holger en frisk 5-aring. Han élskar att cykla, bada och
vara med kompisar. Och farfar slipper oroa sig och ar glad igen. ”I bérjan var det mycket daligt med mig. Man satt och grinade mest. Farmor
ocksa. Vi satt och holl om varandra.”
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= Nl TEMA LEUKEMI

Leukemi karakteriseras av okontrollerad tillvaxt av omogna forstadier till
vita blodkroppar i benmargen. Leukemicellerna tranger ut den friska blod-
bildningen och tranger s smaningom aven in i blodet och ¢vriga organ

i kroppen. Det finns manga olika typer av leukemi, men de tva huvudtyperna
ar akut lymfatisk leukemi, ALL, och akut myeloisk leukemi, AML.

Likvardig behandling
- hyckeln till overlevnhad

I dag 6verlever en majoritet av de barn som drab- behandlingsprotokollet — en detaljerad beskrivning
bas av leukemi. Intensivare behandling, bittre av hur behandlingen ska gi till. Nir protokollet
diagnostik och utvecklingen av behandlingsproto- inférdes steg Gverlevnaden till 30 procent.
koll har fatt upp den liga 6verlevnaden som ridde Ar 1986 bérjade forskarna dela in leukemierna
pa 1980-talet. i olika riskgrupper och behandlingen anpassades
Redan da visste likarna att ALL och AML skulle efter det. D4 steg 6verlevnaden till 67 procent.
behandlas olika, men man hade svirt att ta hand Ar 1992 arbetades ett nytt gemensamt behand-
om de biverkningar som uppstod efter den inten- lingsschema f6r Norden fram. Hogdosmetotrexat
siva behandling som krivdes vid frimst AML. ersatte strilning och tack vare det minskade sena
Nir behandlingsprotokollen gjorde sitt intig komplikationer och sekundira tumérer. Overlev-
bérjade all information om sjukdomarna och naden steg till 80 procent.
patienterna att samlas in. I dag behandlar likarna enligt det fjirde behand-
I slutet av 1960-talet startar det forsta svenska lingsprotokollet.

Leukemi uppstar genom elakartade féréndringar av arvsmassan (generna) i en cell,
vilket gor att cellen inte kan mogna normalt och celldelningsprocessen paverkas.
Omogna celler anhopas da i benmérg och blod och den friska blodbildningen stannar.

Y

BENMARGEN

Margen som ar var
"fabrik" tillverkar vart
blod och finns i alla
kroppens ben. Men

e e FRISK BENMARG SJUK BENMARG

rérbenen. | benmargen tillverkas cirka De sjuka cellerna delar sig ohdmmat
tva miljoner blodceller och friska blodceller tréngs ut.
i sekunden dygnet runt. Sjuk bemarg kan besta av upp till
Cellerna har en livslangd 80 procent sjuka celler.
pa 120 dagar.
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VARA BLODCELLER

IMMUNSYSTEMET

Megakaryocyterna finns i olika former.

Olika leukemier utgar fran olika celler.

RODA VITA

(Erytrocyter) (Leukocyter) (Monocyter) (Lymfocyter) (Granulocyter)
> — —>

De réda blodkropparna Vita blodkroppar eller leukocyter &r ALL AML

transporterar syre till,
och koldioxid fran, alla
kroppens vavnader.

celler i blodet som ingar i kroppens
immunsystem for att skydda kroppen
mot infektionssjukdomar.

ALL - akut lymfatisk leukemi

Akut lymfatisk leukemi (ALL) &r den vanligaste formen av leukemi och utgér cirka
90 procent av alla leukemifall. Det typiska for akut lymfatisk leukemi hos barn ar att
en viss sorts omogna celler som framfér allt finns i benmargen lyckas vaxa till och
expandera, varpa den friska benmargen hdmmas och tréngs undan.

SYMTOM

Blekhet, trotthet, bensmaértor, blamarken som inte férsvinner, svarlékta sar samt
infektionskanslighet kan vara tecken pa leukemi. Ett kdnnetecken for sjukdomen &r
att barnet stadigt blir allt sdmre.

BEHANDLING

ALL behandlas mer eller mindre kontinuerligt med cytostatika under tva till tva och
ett halvt ar. Alla former av ALL behandlas lika under de férsta fyra veckorna. Bero-
ende pa hur barnet svarar pa behandlingen och vilka genetiska avvikelser benmargs-
provet visar, bestammer lakarna sedan den fortsatta behandlingen. Den delas in

i standard, medel eller hogrisk, dar hdgriskbehandlingen ofta inkluderar benmargs-
transplantation. Benmargstransplantation gor det mojligt att genomféra en ovanligt
intensiv behandling med stralning eller cytostatika. Tekniken gar ut pa att sla ut
patientens egen benmarg med cytostatika, varpa patienten réddas med friska stam-
celler genom transplantation. Detta ger samtidigt en immunologisk behandlings-
effekt. Stamcellerna kan komma fran en givare, helst ett syskon med samma vav-
nadsantigen som patienten, eller fran patienten sjalv.

KOMPLIKATIONER

Viss cytostatika kan paverka funktionen i vissa organ, till exempel njurarna. Under
behandlingen mats darfér njurfunktionen for att undvika en skada. Det finns dven
cytostatika som kan paverka hjartfunktionen. Men i takt med att behandlingarna har
forfinats har ocksa komplikationerna minskat.

PROGNOS

Prognosen for ALL har blivit betydligt battre under senare ar tack vare en battre
diagnostik och en allt effektivare behandling. Cirka 86 procent av barnen som drab-
bas av ALL 6verlever.

Lymfocyter finns i olika former, bland
annat T-celler och B-celler. Nar lymfocyter
ar involverade utvecklas ALL.

Nar granulocyter
ar involverade
utvecklas AML.

AML - akut myeloisk leukemi

Akut myeloisk leukemi, AML, utgar fran granulocyterna
i blodet (en av kroppens tva huvudgrupper av vita
blodkroppar) och ar betydligt mer ovanligt an akut
lymfatisk leukemi, ALL. Endast cirka 10 procent av
leukemifallen bland barn ar AML.

SYMTOM

De férsta symtomen pa AML beror vanligtvis pa att
man saknar frisk benmarg, vilket visar sig i trotthet,
blekhet, blodbrist, 6kad infektionskanslighet och
blédningsbenagenhet.

BEHANDLING

AML har en kortare behandlingstid an ALL, men be-
handlingen &r mer intensiv och pagar i ungefér ett ar.
Behandlingen delas in i standard och hdgrisk. Patien-
terna far intensiv behandling i fyra till sex manader.
Vissa barn fortsatter darefter med cytostatikabehand-
ling och fér hégriskpatienter kan det dessutom kravas
en benmargstransplantation. Benmargstransplanta-
tion gor det mojligt att genomfdra en extra intensiv
behandling med stralning eller cytostatika. Genom att
sla ut patientens egen benmérg med cytostatika kan
patienten raddas genom en transplantation med frisk
benmarg. Detta ger samtidigt en immunologisk be-
handlingseffekt. Dessa stamceller kan komma fran en
givare, helst fran ett syskon med samma vavnadsanti-
gen som patienten, eller fran patienten sjalv.

KOMPLIKATIONER

Viss cytostatika kan paverka funktionen i vissa organ,
till exempel njurarna. Under behandlingen mats darfor
njurfunktionen, for att undvika en skada. Det finns
aven cytostatika som kan paverka hjartfunktionen.
Men i takt med att behandlingarna har férfinats har
ocksa komplikationerna minskat.

PROGNOS

Prognosen for AML ar samre an fér ALL, men aven har
blir flertalet barn i dag friska. Prognosen har blivit
betydligt battre under senare ar tack vare en béttre
diagnostik och en allt effektivare behandling. Drygt
60 procent av de barn som drabbas av AML 6verlever.
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Infant leukemi

Spadbarn som drabbas av ALL, akut lymfatisk leukemi,
fore tolv manaders alder diagnosticeras med infant
ALL. Det &r en relativt ovanlig leukemiform, cirka fyra
barn i Sverige och nio barn i Norden, insjuknar varje ar
och antalet kan variera en hel del mellan olika ar. Den
ar vanligast under det forsta levnadshalvaret, men
forekommer &ven upp till ett ars alder.

Behandlingen skiljer sig en del fran behandling av
barnleukemi i andra aldrar, men precis som andra
leukemiformer delas infant ALL in i olika undergrup-
per. Dels finns sjukdomar som ar lika de barnleuke-
mier som man ser i alla barnaldrar, och som man
brukar dela in i pre-B-ALL respektive T-cells-ALL
(beroende pa vilken sorts omogna vita blodkroppar
som har vuxit okontrollerat).

Dels finns en speciell typ av leukemi dar cellerna
ar mer omogna och mer beslaktade med stamceller
i benmargen an vad cellerna vid de vanligare barn-
leukemierna ar.

Med hjalp av kromosom- eller andra genetiska
analyser och undersdkning av cellernas ytanantigen
(ytstrukturer) kanner man igen den speciella sjuk-
domsformen.

PROGNOS
Majligheten till bot &r beroende av ett antal faktorer:
aldern vid insjuknandet (yngre &n sex manader &r
of6rdelaktigt), antal vita blodkroppar vid diagnos (hogt
antal ar oférdelaktigt), forekomsten av en speciell
genférandring och hur barnet svarar pa behandlingen.
Behandlingsresultaten vid typisk infant leukemi dar
barnet vid diagnos har héga vita blodkroppar, lag
alder och typiska genférandringar &r avsevart samre
an for andra ALL-former. For tidigt debuterande mer
“vanlig” pre-B-och T-cellsleukemi ar prognosen dar-
emot i stort jamforbar med motsvarande sjukdom hos
barn i andra aldrar.

FORSKNING

Pa grund av den daliga prognosen och sjukdomens
sdllsynthet inleddes i slutet av 1990-talet ett interna-
tionellt samarbete for att paskynda utvecklingen av
battre behandlingsprotokoll. Sedan 1999 behandlas

i princip alla barn i vastvarlden, men &ven pa manga
andra hall i varlden, enligt samma protokoll.

Det saknas studier som entydigt har kunnat visa att
benmargstransplantation kan férbattra behandlings-
resultatet vid infant leukemi. Prelimindra data tyder
dock pa att de kan det i vissa situationer. Man har vid
biologiska studier av celler fran infant leukemier bland
annat noterat dkad aktivitet av vissa enzym i cellerna
och den kunskapen anvands for att forsdka fa fram
mer skraddarsydda lakemedel for sjukdomen. Trots
dessa internationella stradvanden &r fortfarande
behandlingsresultatet vid infant ALL inte alls lika
bra som vid manga andra ALL-former.
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OVERLEVNAD | PROCENT/AML och ALL
Diagrammet visar hur manga barn (0-15 ar) som botas fran akut myeloisk leukemi
och akut lymfatisk leukemi

100

1955 1960 1965 1970 1975 1980 1985 1990 1995 2000 2005 2010

Vart tredje barn som insjuknar i cancer har leukemi

Leukemi 30 %

Ovriga1%
Garcinom 2 %

Germcell-
tumoérer 3 %
Mjukdels- Lymfom 11 %
sarkom 6 %

. o

Bentumarer 3 % / Hjérntumérer 28 %

Lever-
tumorer 1%
Wilms tumér 6 % /
Retinoblastom 3 %

Neuroblastom 6 %

ALL - manga olika sjukdomar

Akut lymfatisk leukemi ar inte bara en sjukdom.
| dag vet forskarna att det finns 16 olika typer av
ALL och att alla kraver sin speciella behandling.
Tack vare den kunskapen har éverlevnaden for
flera typer av ALL 6kat.



Viktiga forskningsgenombrott

Flera stora genombrott har skett inom leukemiforskningen

som har forbattrat dverlevnaden.

@ Behandlingsprotokoll

Alla barn behandlas efter behandlingsprotokoll som
har tagits fram i internationella forskningssamarbeten.
Protokollen baseras pa vetenskapliga fakta fran nordiska
eller europeiska studier.

| protokollen finns all information lakarna behoéver
veta om diagnosen och hur den ska behandlas. Varje
behandlingsprotokoll betraktas som en grundlaggande
mall for behandlingen. Ofta finns det behov av sma
justeringar utifran barnets egenskaper. Det kan ocksa
féorekomma komplikationer under behandlingen som
leder till att man maste férandra nagot i protokollet,
men grundprincipen kvarstar.

Internationella
behandlingsprinciper

Det finns ett utbrett samarbete inom barncancerom-
radet inom Norden, Europa och évriga varlden. Alla
behandlingsprinciper som anvands ar nationella eller
internationella, alla barn i Norden som insjuknar i can-
cer far likvardig behandling.

@ Barncancerregistret

Helt avgorande for mojligheten att utvardera resultatet
av behandlingsprotokollen har det nationella barncan-
cerregistret varit (I&s mer om det pa sidan 32). Regist-
ret ar ett av lakarnas och forskarnas viktigaste instru-
ment. Dar finns uppgifter om sjukdomstyp, behandling,
komplikationer och eventuella forandringar i behand-
lingen for barn som har varit drabbade av en cancer-
sjukdom. For en leukemipatient registreras ungefar
tusen olika uppgifter.

Vardplaneringsgrupper och
féreningar for barncancer

NOPHO - Nordisk férening for pediatrisk hematologi
och onkologi. Féreningens forsta projekt var att regist-
rera alla barn med leukemi i Norden, ett mycket viktigt
steg for den fortsatta leukemiforskningen och en viktig
orsak till den kraftigt 6kade 6verlevnaden.

@ SBLG

SBLG - Svenska barnleukemigruppen bildades 1967 och
har sedan starten tréffats regelbundet for att pa natio-
nell basis sakerstalla hogkvalitativ leukemidiagnostik,
behandling, behandlingsresultat och minimering av
sena komplikationer. Gruppen har bland annat utvecklat
rutinundersékningar av genetiska avvikelser hos leukemi-
cellerna. Dessa avvikelsen styr vilken behandling barnet
far. Arbete pagar aven for att det ska finnas bra rutiner
for den vard som barnet far vid sitt hemsjukhus.

@ Genforskning

Under 90- och 00-talen har genforskningen statt

i fokus. Numera vet man att det finns manga olika typer
av ALL och AML som kan sarskiljas med hjalp av analys
av genfoérandringar som finns i leukemicellerna. Det ar
ocksa kannt att de olika sjukdomstyperna kraver olika
behandling.

@ Biologisk forskning

Till genombrotten inom biologisk forskning hoér de nya
biologiska lakemedlen, till exempel kinashammare.
Dessa kan paverka cancercellernas &mnesomsattning
och dven monoklonala antikroppar, samt lakemedel
som hammar blodkarlsnybildning vid tumorer.

| dag forskar man bland annat pa hur man kan ge medi-
cin pa ett battre satt, i 1dgre doser under langre tid, och
utifran varje patients unika kropp och genuppsattning.
Dessutom utvecklas [6pande battre metoder fér om-
vardnad. Det handlar om béttre lakemedel mot illa-
maende och andra biverkningar vid cytostatikabehand-
ling. Forskarna forsdker ocksa hitta nya lakemedel som
g0r att cancercellerna slacks och finns kvar i kroppen
som "tysta celler”, medan de friska cellerna behaller
sina funktioner.

Just nu samlar forskarna in blodprover fran alla som
drabbas av leukemi i Sverige for att undersdka om de
normala variationer som finns i alla manniskors arvs-
massa kan paverka hur kénslig en patient &r fér be-

handling. Forskarna hoppas att det kan leda till att man
battre kan anpassa behandlingen efter varje individ.

Forskning i dag
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Jonas Abrahamsson, Drottning Silvias barn- och ungdomssjukhus

"VARJE GANG JAG
| SER ETT ATERFALL

Hans forskningsrum saknar bubblande
provror och assistenter i vita rockar, anda
ar Jonas Abrahamsson en av Sveriges
viktigaste leukemiforskare. | hans nya
behandlingsprotokoll mot akut lymfatisk
leukemi, AML, delas riskgrupperna in
efter hur barnen svarar pa behandlingen,
i stallet for hur deras gener ser ut.

— Viinta ett 6gonblick sa ska jag ligga mig pé softan.

Jag jobbar alltid darifran.

Jonas Abrahamsson har ett femarigt forsknings-
anslag pa halvtid, finansierat av Barncancerfonden.
Han varvar tvd veckors forskning med tva veckor
som likare nagra viningar upp pi barnonkologen.

Tillsammans med kolleger frin hela Norden,
Holland, Belgien och Hongkong skéter han det
kliniska forskningsforsok som bestér i att jimfora
tva likemedel med varandra, och tvd behandlings-

DERAR JAG PA
DET

DVIKAS”

sitt mot AML. Det édr den leukemisjukdom som
har simst prognos, 60 procent 6verlevande efter fem
ir, och en aterfallsfrekvens pi 30 procent.

Sjukdomen kraver oftast en tuffare behandling 4n
den vanligare leukemiformen, akut lymfatisk leukemi
(ALL).

Jonas Abrahamsson ir stolt 6ver AML-protokol-
let. Det har tagit flera ar att prata med och 6vertyga
ritt ménniskor f6r att kunna dra i ging. Det rider
hard konkurrens om forskningsanslagen och det
giller att marknadsfora det man tror pa.

— Det ir det bista protokoll som finns i virlden
just nu, sdger han.

Samarbetsldnderna riknar med att kunna regist-
rera 60 AML-patienter varje 4r ssmmanlagt. Innan
det gér att dra nigra firdiga slutsatser kravs 300
patienter.

Arbetsrummet pi Drottning Silvias barn- och
ungdomssjukhus i Géteborg ér ett vanligt litet
konferensrum med stort vitt bord och en soffa.
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Jonas Abrahamsson ar
forskare och 6verldkare
vid barnonkologen pa
Drottning Silvias barn-
och ungdomssjukhus

i Goteborg. Just nu
ansvarig for kliniska
forskningsforsdk som
bestar i att jamfora tva
behandlingsmetoder
for AML.Har beviljats
6,4 miljoner kronor av
Barncancerfonden.
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Det dr pa soffan, med datorn pd magen som Jonas
Abrahamsson brukar arbeta under forsknings-
perioderna.

Datorn har ett femtiotal mappar pa skrivbordet,
var och en ett eget forskningsprojekt. De flesta dr
hans egna, nagra ir sidana han handleder, minga
dr samarbetsprojekt med andra forskare och andra
skisser som aldrig kommer att bli mer 4n si.

— Som forskare dr jag ganska ostrukturerad. Nir
jag arbetar som mest kan jag jobba till fyra pd mor-

gonen och gi upp igen klockan sex och jobba vidare.

Jag dr nattminniska, siger han.

Den senaste tekniken innebir att
det gir att mata mycket sma méingder
av leukemiceller i blodet, 1 pa 10 000.
Riskgrupperingen byggs inte pi de
genetiska forandringar som finns
i barnens leukemiceller, utan pa
hur barnen svarar pi den inledande
behandlingen.

Barn som inte svarar fir intensivare
behandling och kanske stamcellstransplantation,
en riskabel behandling som dock ocksi har blivit
mer individanpassad med dren.

— Men det ir klart att jag onskar att det tindes
en gron lampa i pannan pd barnen nir den sista
leukemicellen dog. D skulle jag kunna lova dem
att sjukdomen ér borta och aldrig kommer tillbaka,
sdger han.

En annan faktor som bidrar till att fler barn med
AML Klarar sig ir att virden blir béttre och bittre
pa att ta hand om komplikationerna efter stam-
cellstransplantation, men ocksa pa att varda de
barn som fér dterfall i sin sjukdom.

Minga forskningsprojekt f6ds pa sjukhusgolvet,
i métet med patienterna och deras familjer, ur de
praktiska problem som uppstar i behandlingen och
véirden av svart sjuka barn.

— Man uppticker smé och stora problem som
man inte har svar p3, saker att gnaga pi: Vad beror
det hir pa? Hur ska jag ta reda pa det? Vad ir gjort
ute i virlden? Varje ging jag ser ett dterfall funde-
rar jag pé hur det skulle kunna undvikas. Ju mer
nyfiken man ir, desto storre chans har man att

komma pi ett sdtt att ta reda pa svaret, siger Jonas
Abrahamsson.

Hans forskning dr typisk for svenska barnonko-
loger, det 4r mer samordning och faktainsamling
dn bubblande provror, mer dataanalys dn laborato-
rierattor.

Pappersarbetet tar mycket tid, bara en liten del
av all information 4r digitaliserad.

Datamingderna fran behandlingarna 4r helt
enkelt for stora och komplexa for att dagens gans-
ka primitiva journalsystem ska kunna hantera dem.

Aven hemma ir soffan féredragen arbetsplats. P4

Vilka konkreta resultat har din forskning lett till?

VAtt vi har startat ett nytt nordiskt AML-
protokoll, som utgar fran nya fakta och
darmed pa ett mer framgangsrikt sétt
an tidigare protokoll behandlar AML.”

behagligt avstind finns tv, skivsamling och elgitarren.

— Jag lyssnar mest pd sidant som jag gillar att
spela sjdlv. Mest rock.

Kombinationen av kliniskt arbete och forskning
passar honom perfekt. Han delar inte in tillvaron
alltf6r hart. Varje forskningsdag gér han ett varv pa
avdelningen f6r att hilsa pé kollegerna. Mest som
en social visit.

— Jag tycker att det dr fantastiskt roligt och sti-
mulerande att prata med barn och jag tror att det
hindrar mig fran att bli en f6rstenad gubbe. Jag har
tillbringat si mycket tid pa golvet lekande, sidger
han.

Jonas Abrahamssons forskning innebir att han
toljer familjer i deras vérsta stund, och att han dr
med dven nir det inte gir bra.

— Det ir klart att jag har sett skitmycket trikig-
heter. Och att jag maste samla mig i tio minuter
innan jag gir in i ett rum och limnar ett trikigt
besked. Men jag siger som till férildrarna, jag dr
inte kinslomassigt inblandad. Jag dr den som ser
framat.



Fakta

Curt Peterson ar pro-
fessor och 6verlakare
vid institutionen for
medicin och halsa vid
Linkdpings universitets-
sjukhus. Undervisar pa
lakarlinjen. Borjade
forska 1998 och ar
sarskilt intresserad

av individanpassad
behandling vid tumor-
sjukdomar. Ligger
bakom flertalet studier.
Har beviljats 6 miljoner
kronor fran Barncancer-
fonden.

Curt Peterson, Linkdpings universitetssjukhus

Gentester for forbattrad
cytostatikabehandling

Cytostatikabehandlingen vid leukemi blir
effektivare och ger farre biverkningar tack
vare ett gentest dar man kontrollerar ett
sarskilt enzym. Genom ett enkelt blodprov
kan ldkaren se exakt hur mycket cytostatika
barnet ska fa. Nu ska forskning visa varfor
vissa barns enzymer inte fungerar alls.

BEHANDLINGSRESULTATEN £o6r leukemi hos
barn ér relativt goda men fortfarande avlider tjugo
procent av barnen i sin sjukdom. Andra far svira
biverkningar av behandlingen. Curt
Peterson, professor vid institutionen
for medicin och hilsa vid Universi-
tetssjukhuset i Link6ping, har utifrin
sin tidigare forskning skil att anta att
genetiska faktorer ér av betydelse for
att vissa barn reagerar annorlunda pé
behandlingen dn majoriteten. Tack
vare kartliggningar av minniskans
genetiska uppsittning och nya molekylirbiologiska
analysmetoder har man kunnat studera effekten av
likemedel utifran den genetiska variation som varje
minniska har. Vid leukemi hos barn anvinds cyto-
statika som behandling och det idr en balansging
mellan att vélja ritt dos for att bota och f6r stor
dos som ger svéra biverkningar, som i virsta fall
kan leda till déden. I dag dr behandlingen av barn
dessutom standardiserad, det vill sidga likemedlen
doseras efter kroppsstorlek. Eventuella reaktioner
och biverkningar kan man se forst efter det att
behandlingen pabérjats. Onskvirt vore att redan
innan behandlingen sitts in utifrin barnets unika
genuppsittning kunna forutsiga hur mycket like-
medel som behovs for att na effekt, men utan att

fa biverkningar.

Nu ska Curt Peterson kartligga vilka genetiska
variationer hos enzymer som kan vara viktiga for
hur cytostatika som tiopuriner och metotrexat tas
upp och transporteras i kroppen. Forskarna tror
ocksa att den genetiska variationen i ett transport-
protein kan paverka risken for dterfall i sjukdomen.
Tillsammans med forskare vid Tekniska hogskolan
i Linkdping har man byggt en modell av enzymer
tor att i detalj kunna studera och forsoka forsté
varfor vissa barns enzymer inte fungerar. Man

FORSKARTEAMET

kommer ocksé att underséka hur tva eller flera
likemedel kan péverka varandra, hur de interagerar
och varfor.

| FORLANGNINGEN SKA behandlingen kunna
individanpassas mer si att biverkningarna blir farre
och mildare. Genom att studera effekten av de
genetiska variationerna f6r likemedel, och hur de
reagerar med varandra, hoppas forskarna forbittra
behandlingen fér de barn som drabbas av leukemi.
Sedan flera 4r tillbaka vet de att barn som har

enzymet TPMT, tiopurin-metyltransferas, kan
bryta ned och omsitta merkaptopurin, som ir ett

Vilka konkreta resultat har din forskning lett till?

»Att man kan individualisera behandlingen.
Nu vet vi att andra faktorer an kroppsstorlek,
som leverns férmaga att metabolisera ldke-
medel, ar viktigare for behandlingen.”

vanligt cytostatika. De barn som saknar enzymet
drabbas diremot av svéra biverkningar och orsaken
finns i barnets genetiska uppsittning. I dag anpas-
sas dosen av merkaptopurin, som ir en viktig horn-
sten i underhéllsbehandlingen av ALL, efter enzym-
aktiviteten. Genom ett enkelt gentest pa alla barn
som drabbas av leukemi kan likaren sdga om bar-
net ska behandlas med en hégre eller ligre dos av
cytostatika. De barn som har brist pd enzymet far
en ligre dos av tabletterna och ondédiga och allvar-
liga biverkningar kan undvikas.

Detta ar enzymer

Enzymer ar proteiner som katalyserar, det vill sdga
Okar hastigheten pa kemiska reaktioner i en cell.

| enzymatiska reaktioner binder enzymet till andra
molekyler, sa kallade substrat, varpa substratet om-
vandlas till andra molekyler kallade produkter. Nastan
alla processer inom den biologiska cellen behéver
enzymer for att kemiska reaktioner ska kunna ske

i cellen. Varje enzym binder till specifika substrat i sitt
aktiva centrum och paskyndar ett fatal reaktioner

i cellen. En cells metabolism styrs i hdg grad av vilka
enzym cellen producerar.

Malin Lindqvist Appell, med dr, Svante Vikingsson, med dr, Lars-Goran Martensson, docent, Jannie Gregers, med dr.
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Ann-Christine Syvdnen
ar professor i molekylar
medicin vid institutio-
nen fér medicinska
vetenskaper vid Uppsala
universitet och Akade-
miska sjukhuset i Upp-
sala. Har publicerat
flertalet studier om
genetik och epigenetik
i ALL och den autoim-
muna sjukdomen SLE.
Ann-Christine Syvanen
ar medlem i Kungliga
vetenskapsakademien.
Hon har beviljats

3,7 miljoner kronor av
Barncancerfonden.
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Ann-Christine Syvinen, Akademiska sjukhuset i Uppsala

Mutationer i generna ger
resistenta cancerceller

Tjugo procent av de barn som drabbas av
leukemi svarar daligt pa den behandling
som ges och dér av sin sjukdom. Orsaken
kan ligga i mutationer i barnens gener som
gor cancercellen resistent mot behandling.
Nu visar resultat fran forskning i Uppsala att
det verkar rora sig om flera olika mutationer
hos varje ALL-patient.

ANN-CHRISTINE SYVANEN, professor vid insti-
tutionen f6r medicinska vetenskaper pd Akademiska
sjukhuset 1 Uppsala, har tillsammans
med sin forskargrupp linge studerat
minniskans genetik med ny teknik.
Hon ir sirskilt intresserad av att ana-
lysera genetisk variation i dna och
gener hos barn med ALL. Tack vare
benmirgs- och blodprover, frin barn
med ALL, som finns lagrade i den
nordiska biobanken i Uppsala (lds
mer pé sidan 46) ska hon nu undersoka varfor en
del barn med ALL inte svarar pa den behandling
som ges. I dag vet man att det finns ett antal gene-
tiska avvikelser hos cancercellerna och behandlingen
av ALL dr anpassad efter det. Men vissa patienter,
som har en likadan genetisk uppsittning och lik-
nande symtom svarar dnda olika pa behandlingen.
Kategoriseringen behéver finjusteras och utvecklas,
barnen maste grupperas in i ytterligare behand-
lingsgrupper.

Dessutom anar forskarna att det finns okinda
genetiska avvikelser som dels gor att barn drabbas
av ALL, dels kan forklara varfor vissa barn svarar
pa behandlingen och blir helt friska, medan andra
far dterfall och avlider. Nu har man undersokt
hela arvsmassan i ALL-cellerna med dna-sekvens-
analyser. Resultatet visar tidigare okdnda mutatio-
ner som kan ha betydelse f6r hur barnet klarar av
sin sjukdom och behandling. Det som f6rvanar ar
att det verkar som att alla barn har sin egen upp-
sittning mutationer. Man har bara hittat en muta-
tion som forekommer hos flera patienter. For att ta
reda pi om mutationerna ér en orsak till cancern
eller inte forsoker nu forskarna identifiera fler sjuk-
domsframkallande mutationer.

FORSKARTEAMET

Om man kan hitta bittre och fler kriterier for att
klassificera ALL-patienterna i olika subgrupper
kan det i framtiden bli méjligt att forutspa hur
varje enskild patient kommer att svara pa behand-
lingen. Och dirmed kunna besluta vilken behand-
ling som dr den bista innan den har pabérjats. Det
skulle leda till en hogre 6verlevnad fér barn med
ALL och firre biverkningar.

ANN-CHRISTINE SYVANEN hoppas att gruppens
forskningsresultat ocksi ska ge svar pa vilka meka-
nismer i cellen som orsakar ALL. Far man det

kan man i nésta steg arbeta fram mediciner och

Vilka konkreta resultat har din forskning lett till?

” Det hittills viktigaste resultatet ar att man
har etablerat en laboratoriemetodik och
bioinformatiksanalysmetoder som behévs
for den nya dna-sekvenseringsteknologin.”

behandlingar som kan fungera individuellt mot
biologiska malmolekyler. I takt med att tekniken
for att studera minniskans arvsmassa utvecklas
kommer det att gi betydligt snabbare att komma
fram till nya resultat. I dag kan man géra sekvens-
analys av hela arvsmassan i ett ALL-prov pa unge-
fir tva veckor, men tekniken utvecklas fort och
snart blir det mojligt att analysera fler prover
samtidigt och fi fram mer data pa kortare tid.
Ann-Christine Syvinen hoppas att hennes forsk-
ning inom tio ar ska leda till nya behandlingsmeto-
der £6r barn med leukemi.

Sa gor man dna-analyser

For att analysera dna anvander forskarna ny avance-
rad teknologi som bygger pa mikrofluidistik och
fluorescensavlasning med hég upplésning. Dna-pro-
verna gors i ordning for sekvensanalyserna med hjalp
av en kombination av molekylarbiologiska metoder
dar man klipper, klistrar och kopierar dna-sekvenserna
med olika enzymer.

Gudmar Lénnerholm, professor emeritus, Josefin Palle dr och postdoktor, Britt-Marie Frost, 6verlakare.

Medlemmar i gruppen fér molekylar medicin som arbetar med ALL: Eva Berglund, Per Wahlberg, Jessica Nordlund,
och Josefin Palle (50 procent), samtliga postdoktorforskare, Marten Lindqvist, doktorand, Elin Overnas, Anders
Lundmark och Niklas Henriksson, samtliga forskningsingenjérerna. Berakningsbiolog/medicin: Mats Gustafsson,

professor och Christofer Backlin, doktorand.
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Overlakare och fore
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FORSKNINGEN har
bedrivits i samverkan
med Kliniskt genetiska
laboratoriet, Karolinska
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minst med Barncancer-
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cerforskningsenheten.

Stefan Soderhill, Astrid Lindgrens Barnsjukhus i Solna

Hogre overlevnad
- med farre biverkningar

Stefan Séderhdll arbetar med en jamforelse
av tva olika behandlingsprotokoll som
anvands vid aterfall i leukemi. Pa sikt
hoppas man att fler barn ska éverleva ett
aterfall i leukemi, med féarre biverkningar.

INTREALL AR EN internationell klinisk provning
som drog i gang hosten 2013. Projektet gor bland
annat en vetenskaplig jamforelse av ett brittiskt och
ett tyskt behandlingsprotokoll. Bida ér vilbeprovade
och tillimpas vid dterfall i akut lymfatisk leukemi
(ALL) som klassas som standardriskiterfall.

Utvirderingen ska forhoppningsvis tala om
vilket av de tva protokollen som ger bist behand-
lingsresultat eller, om de dr likvirdiga, vilket som ar
skonsammast, leder till minst sjukhusvérd eller har
andra fordelar.

Prognosen vid ett aterfall i
leukemi 4r simre 4n vid ett forsta

I Norden far cirka 25 barn varje ér ett dterfall
i ALL, tva tredjedelar dr dterfall av standardrisk.

Rent genetiskt skiljer sig olika linders och regio-
ners befolkningar frin varandra. Olika linder
anvinder ocksa olika protokoll vid behandling av
barn som har insjuknat f6r forsta gingen i ALL.

Sadana faktorer spelar in i analysen av aterfalls-
protokollen. Genom att studera en stor grupp barn
fran olika delar av virlden gar det helt enkelt att
dra sikrare slutsatser.

OM FYRA TILL fem édr och uppskattningsvis mel-
lan 600 och 800 registrerade aterfallspatienter,
kommer Stefan Séderhill och hans kolleger att
kunna avgora vilket av de tva behandlingsproto-
kollen som ger bist resultat. Om de ir likvirdiga
kan studien visa vilket av protokollen som dr bést

Vilka konkreta resultat har din forskning lett till?

insjuknande. Grovt riknat drabbas ’EN fOrbattrad livskvalitet fér barn med svar

en sjittedel ALL-sjuka barn av
iterfall, vanligtvis under pagiende

benskorhet, farre leukemiaterfall trots minskad

behandling eller precis efter detatt D€NANAIiNG, 6kad forstaelse for vad genetiska

barnet dr firdigbehandlat.

Man riknar med att 65-70
procent av de barn som drabbas av aterfall i stan-
dardrisk ALL blir friska, medan 6verlevnaden vid
ett forsta insjuknande ligger pa drygt 80 procent.

Nir ett barn blir sjukt i leukemi bestdms be-
handlingen av hur hog risken ar f6r ett aterfall.
Likarna tittar bland annat pa vilka typer av gene-
tiska avvikelser som finns i de sjuka cellerna och
hur stora mingder vita blodkroppar patienten har.

Dessa faktorer paverkar barnets mojlighet att bli
frisk. Med en viss typ av avvikelser och en hog
mingd vita blodkroppar dr risken for dterfall hogre,
och mer intensiv behandling krivs.

Likarna talar om standard-, intermediir- och
hogrisk och behandlingsprotokollen vid behand-
lingsstart dr anpassade direfter. Ndr man har kun-
nat se hur sjukdomen svarat pa den f6rsta behand-
lingstiden bestims den slutliga behandlingen.

For de barn som drabbas av dterfall delas be-
handlingen in i standard- eller hogrisk. Det spelar
ingen roll vilken riskgrupp barnet tillhérde vid det
allra forsta diagnostillfillet. Ett barn med standard-
riskleukemi kan f3 ett dterfall i leukemi som kriver
hoégriskbehandling, och tvirtom.

For att kunna mita de tva protokollens effektivi-
tet krivs det en viss storlek pa patientgruppen, det
vill séiga ett internationellt samarbete, eftersom
varje land ensamt har for £ drabbade varje ar for
att inom rimlig tid kunna f4 fram tillforlitliga
resultat.

forandringar far for klinisk praktisk betydelse.”

ur andra aspekter: hur méinga dagar det kréver att
barnet dr pa sjukhus, hur illa barnet mér, hur
minga infektioner det drabbas av, men ocksa vilket
av de tva behandlingsformuléren som ir dyrast.

Varje barn som insjuknar i ALL-aterfall av
standardrisk i nagot av samarbetslinderna kommer
att erbjudas mojlighet att delta i en lottning av
vilket protokoll som ska anvindas, det brittiska
eller det tyska.

Inom var och en av de tva huvudgrupperna
erbjuds sedan ytterligare en lottning av vilka barn
som ska fa testa en behandling med en ny anti-
kroppsmedicin som visat goda resultat inom
vuxenonkologin. Det ar antikroppen mot CD22,
som arbetar genom att fista vid de sjuka cellerna
och 6ka chansen att antikroppen sjilv och krop-
pens eget immunforsvar kan ta bort kvarvarande
leukemiceller. Om den visar sig verksam dven inom
barnonkologin kommer fler barn att fa ta del av
medicinen.

P4 sikt kan resultaten frin Intreall anvindas for
att se vilka barn som kan ha fordel av sidan be-
handling och f6r vilka traditionell behandling med
cytostatika dr den bista.
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Gudmar Lénnerholm ar
Overlakare och professor
emeritus, numera pen-
sionerad (2008) fran
tjansten vid barnonko-
logen vid Akademiska
barnsjukhuset i Uppsala.
Borjade arbeta inom
barnonkologi 1985,
framst med leukemibarn.
Forfattare/medforfattare
till 126 publicerade
studier. Har beviljats

3,6 miljoner kronor av
Barncancerfonden.
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Gudmar Lonnerholm, Akademiska barnsjukhuset i Uppsala

Biobanken - en vardefull
resurs for forskningen

I Uppsala finns en biobank med blod- och
benmargsprover fran alla barn i Norden som
nyinsjuknar eller far aterfall i leukemi. | dag
innehaller den éver tusen prover och utgor
darmed en mycket vardefull resurs fér
forskningen.

DEN NORDISKA BIOBANKEN vid Akademiska
sjukhuset i Uppsala startade 2006 och kom till efter
ett arsmote inom NOPHO, den nordiska sam-
arbetsorganisationen for barncancerldkare.

I dag innehiller den 6ver tusen blod- och ben-
mirgsprover frin leukemipatienter. Proven kan
anvindas bade kliniskt och till forskningsindamal.

Forskare kan himta material ur

nas, kvalitetstestas, katalogiseras och fryses ned — allt
inom 24-36 timmar. Serum och plasma férvaras

i minus 85 grader. Leukemicellerna renas fram med
s kallad Ficoll centrifugering och forvaras sedan

i flytande kvive i en temperatur pa minus 196 grader.

Kylan gor att de frysta cellerna forblir levande och
kan foroka sig ndr de tinas upp.

Frin varje patient sparas flera sma portioner av
det insamlade och renade provet, som sedan kan
torvaras i upp till trettio &r och da fortfarande klara
tining mycket vil.

BIOBANKEN AR OCKSA kopplad till Barncancer-
registret vilket gor att det gir att f6lja sjukdoms-
torloppet Gver tid hos varje enskilt barn.

biobanken for att testa hypoteser eller  RYILERCHIGEIENEHVIETRETR R CTE G RE R

prova nya likemedel. Att snabbt fa
tillgang till en relevant patientgrupp

i sin forskning dr viktigt. Det gor att
forskarna kan komma i ging direkt
utan att behova vinta pi att fi ihop
tillrdckligt med material, vilket i sin tur
leder till att de barn som insjuknar i leukemi kan

fa tillging till forbattrad vird och nya behandlings-
metoder snabbare. Innan biobanken fanns fick fors-
karna vinta i manga ér for att f4 ihop ett underlag
frin en passande patientgrupp.

VARJE AR INSJUKNAR ungefir 250 barn i Nor-
den i leukemi. Dirtill far cirka 50 barn aterfall varje
4r. Benmargs- och blodprov tas pi alla dessa barn
och skickas med kurirtransport till Uppsala. Prover-
na tas samtidigt med andra prover och alltid med
tillatelse av foraldrar och barn. Proverna renas, rik-

»Okad kunskap om effekten av Iakemedel
mot leukemi. Har startat den nordiska bio-
banken fér leukemiprover.”

For att fa tillgang till proverna i biobanken far
forskarna ansoka hos NOPHO, som har utarbetat
regler f6r hur materialet limnas ut. F6r en enskild
patient kan material frin biobanken begiras ut om
provet behovs f6r nya diagnostiska tester eller f6r att
préva nya behandlingsformer. Barncancerfonden
har finansierat biobanken sedan starten och ir dess
storsta bidragsgivare med ett anslag pa 350 000
kronor érligen.

Milet ér att biobanken p4 sikt ska finansieras
genom de forskningsstudier som anvinder materialet.

Viktig hjalp fér nya behandlingsmetoder

Ett av Gudmar Lénnerholms mal har varit att under-
sOka leukemicellernas kanslighet for cytostatika och
om kansligheten kan kopplas till terfall i sjukdomen.
Han ligger bakom en stor studie dar man 2000-2008
tog prover pa alla nydiagnostiserade barn med leukemi
i Norden och testade cancercellernas kanslighet for
cytostatika. Malet var att se om man kan styra och
individanpassa behandlingen med ett sadant test.

Foér att fa svar pa varfor vissa barn far aterfall och
andra blir botade fortsatter Gudmar Lénnerholm att

FORSKARTEAMET

undersoka hur genetiken i cancercellen ser ut. Hos
fyra barn med leukemi kartldggs hela arvsmassan

i detalj. Malet &r att jamfora leukemicellerna med
friska celler, och testa intressanta regioner i leukemi-
cellernas arvsmassa pa ett stérre antal patienter.
Forskarna hoppas upptacka skillnader som inte varit
pavisbara tidigare och kunna utveckla nya behand-
lingsmetoder. Biobanken ar en viktig resurs for forsk-
ningen.

Britt-Marie Frost, 6verlakare, Josefine Palle, dverlakare. Samarbetar nara Ann-Christine Syvanen, professor, Rolf
Larsson, professor och Mats Gustafsson, professor, samt deras medarbetare.
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Olle Ringdén ar 6ver-
|akare och professor,
numera pensionerad
men jobbar en vecka
per manad vid stam-
cellstransplantations-
enheten vid Karolinska
universitetssjukhuset

i Huddinge och forskar
pa heltid. Borjade arbe-
ta med stamcellstrans-
plantation av bade barn
och vuxna med cancer
efter sin postdoktor-
tjianst i USA 1978-79
hos Nobelpristagaren
Donnall Thomas. Har
publicerat mer an

800 vetenskapliga
artiklar och ar citerad
mer &n 26 000 ganger.
Har beviljats 5,3 milj-
noer kronor av Barn-
cancerfonden.
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Olle Ringdén, Karolinska universitetssjukhuset i Huddinge

Stamcellstransplantation
kan bota leukemier

Forskare vid Karolinska universitetssjuk-
huset i Huddinge har sett att stromaceller
och fetalmembranceller har en kraftig
immunhdammande effekt. Nu vill man odla
fram cellerna for att barn ska slippa fa svara
avstétningsreaktioner.

EN ALLOGEN stamcellstransplantation innebdr att
man tar celler frin en frisk givare och byter ut de
sjuka blodbildande stamcellerna mot friska. Minga
barn skulle inte 6verleva utan behandlingen, men
den innebir ocksa risker. En av riskerna dr att
kroppen stéter bort de nytransplanterade cellerna
eller att de nya cellerna attackerar mottagarens
organ. Patienten fér alltid likemedel
tor att motverka avstotning pd grund
av en eventuell attack frin de nya
cellerna efter transplantationen. Men
barnet riskerar ind3 att drabbas av en
avstotningsreaktion, sa kallad Graft-
versus-Host-disease, GvHD, som
ibland blir s svir att barnet avlider.
De organ som angrips av GvHD ir
huden (utslag), tarmen (diarré), samt
levern. Samtidigt uppstér en positiv
effekt av transplantationen, en reaktion som gor
att vissa donatorceller reagerar mot och dédar
eventuella tumorceller som kan finnas kvar i bar-
nets kropp, en sa kallad graft-versus-cancer-effekt.

OLLE RINGDEN, PROFESSOR och é6verlikare vid
Karolinska universitetssjukhuset i Huddinge, har

i ett flertal studier undersokt hur GvHD kan for-
hindras samtidigt som man tar till vara den positiva
effekten av stamceller.

Olle Ringdén har tidigare visat att fetalmem-
branceller, som bland annat finns i fosterhinna och
moderkaka, har en starkt immunhdmmande effekt
och kan lika ut livshotande GvHD. Genom att
isolera och anvinda cellerna frin moderkakan kan
man himma avstotning och GvHD. Andra celler
som Olle Ringdén tror har samma effekt ar si
kallade stromaceller frin benmirg, dven om effek-
ten inte tros vara lika stark som den frin moder-
kaka och fosterhinna.

For att f6rstd och fa storre kunskap om hur cel-
lerna fungerar krévs mer forskning. I en ny studie

FORSKARTEAMET

ska forskarna forsoka fa svar genom att gora
in-vitro-f6rs6k med humana celler, samt med djur-
forsok. (In vitro beskriver i biokemiska samman-
hang en process som tagits ut frin en cell for att
istallet pagé i en artificiell miljo, exempelvis ett
provror). Forhoppningen idr att fynden bland annat
ska kunna omsittas till barn som genomgir en
stamcellstransplantation. Milet dr att under tre ar
samla in material och sedan utvirdera sivil de
tidiga som de sena effekterna.

| ETT ANNAT forskningsprojekt undersoks nya
metoder for att transplantera stamceller. I dag sker
en stamcellstransplantation genom intravendst
dropp med friska blodstamceller. De friska cellerna
transporteras sedan runt i blodbanan och fastnar pa

Vilka konkreta resultat har din forskning lett till?

YAtt mjaltceller anvands rutinmadssigt vid
immunologiska tester av organgivare for
transplantation. Och att mani dag vet att
det ar sdkert att anvinda blodstamceller fran
obesldktade givare.”

olika stillen, bland annat i benmirgshalorna dér de
nya cellerna bygger upp en fungerande benmirg
som tillverkar blodets celler. Olle Ringdén har sett
att de nya cellerna ofta forst gér till lunga, mjalte och
lever, dir ménga fastnar och gar till spillo. Det gor
att det blir firre celler som botar. I flera studier har
man funnit att celldosen ér viktig, dels for att mins-
ka komplikationerna, dels t6r anticancereffekten.

Nu vill man undersoka om man fir en mer effek-
tiv antitumoreffekt genom att spruta in cellerna
intraarteriellt, det vill sdga i en artir i stillet for en
ven. Férhoppningen 4r att man kan f snabbare
anslag, firre infektioner, kortare virdtider och en
kraftigare anticancereffekt. Dessutom vet man att
en hogre celldos som sprutas in okar chansen att 3
bukt med leukemin. Forskarna ska nu testa siker-
heten och effekten i djurmodeller. Man ska ocksi
préva om en behandling med reducerad kondi-
tionering, det vill sdga forbehandlingen innan
stamcellstransplantationen och olika typer av
cytostatika, kan forbittra resultaten for barn med
elakare former av leukemi.

Helen Kaipe, postdoktor, Behnam Sadegi, postdoktor, Mehmet Uzunel, postdoktor, Brigitta Omazic, postdoktor
Richard Olsson. postdoktor, Inger Holmstrém, hdgskolesekreterare, Silvia Nava och Pia Molden, biomedicinska
analytiker och doktoranderna Tom Erkers, Nicolas Karlsson, Petter Svennberg, Martin Solders och Johan Térlen.
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Thoas Fioretos ar pro-
fessor och 6verldkare i
klinisk genetik institu-
tionen for laboratorie-
medicin vid Universitets-
sjukhuset i Lund. Dispu-
terade 1996 och ater-
vande till Lunds univer-
sitet efter en forsknings-
period i USA dar han
studerade molekyldra
mekanismer bakom
uppkomsten av Phila-
delphiakromosomen.
Har publicerat 90 veten-
skapliga artiklar med
fokus pa genetiska
férandringar i leukemi-
celler. Har beviljats

16,5 miljoner kronor

av Barncancerfonden.

'Thoas Fioretos, Universitetssjukhuset i Lund

Forandringar 1 sjuka celler
ger ny behandlingsmetod

Genom att underséka genetiska férandringar
i leukemiceller och hur de ger upphov till
sjukdomen ska nya behandlingsmetoder fa
fler barn att 6verleva.

REDAN NU HAR MAN sett att det finns nya {6r-
dndringar i de sjuka cellerna som inte finns dir av
en slump, men man vet inte varfor. Ett genombrott
kan dock komma snart tror forskaren bakom pro-
jektet, Thoas Fioretos, vid Genetiska kliniken,
Skanes universitetssjukhus i Lund.

Leukemi tillh6r de barncancersjukdomar som
har hogst 6verlevnad, upp mot attio
procent. Men det krévs mer forskning
och behandlingsforbittringar for att

Man ska ocksi studera vad som hinder i normala
blodceller nir enskilda genetiska forindringar fors
in med virus i cellerna och bygga experimentella
sjukdomsmodeller som mojliggor studier av hur
leukemi uppstir och hur sjukdomen kan behandlas.
For stunden arbetar forskargruppen med ett stort
analysarbete av leukemiceller. Med de nya tekni-
kerna kan man hitta nya genetiska forindringar
som inte finns dir av en slump. Gruppen och Thoas
Fioretos vet att just de hir genetiska forindringarna
ir viktiga f6r sjukdomsuppkomsten, men dnnu inte
hur de paverkar cellerna att vixa snabbare och att
de inte mognar ut pa ett normalt sitt.

Vilka konkreta resultat har din forskning lett till?

alla barn som drabbas ska klara sigoch  ’Battre forstaelse for vilka genetiska for-

dessutom f3 ett liv utan komplikatio-
ner och svara biverkningar.

Leukemier hos barn uppstér pi
grund av genetiska f6rindringar
i blodceller. Genom att studera dessa
har man fatt viktig klinisk information och ledtra-
dar till hur en normal blodcell blir en leukemicell.
Men dnnu dr kunskapen begrinsad kring exakt
vilka forandringarna dr och pé vilket sitt de leder
till att sjukdomen bryter ut. Samtidigt 6nskar allt
fler se individanpassade behandlingar, som i stor
utstrickning bygger pa de genetiska forandringar
som finns i leukemicellerna.

Thoas Fioretos, professor och overlikare, dr an-
svarig for uppbyggnaden av en fungerande struktur
tor genombaserad diagnostik, vilket gér det mojligt
att enkelt kunna analysera en minniskas genom/
arvsanlag. Nu ska han fortsitta sin forskning med
att identifiera och karakterisera genetiska avvikel-
ser i leukemiceller med en teknik som méjliggdr en
mycket detaljerad underskning av de sjuka celler-
nas arvsmassa. Den teknik som anvinds har kallats
den nya generationens sekvenseringsteknik (NGS).
Med en enda analys kan man undersoka forekoms-
ten av mutationer i hundratals gener i stora serier
av leukemiprover. Syftet dr att f6rbéttra diagnostik
och prognosbedémning vid leukemi hos barn, men
ocksa att hitta nya mélstyrda behandlingsformer.
Till exempel letar man efter felaktigt uttryckta
proteiner pa de sjuka cellernas yta. Om teamet kan
hitta sddana kan man utveckla antikroppar som
kan angripa leukemicellerna likt mélstyrda robotar.

FORSKARTEAMET

andringar som &r viktiga féor uppkomsten av
barnleukemi, samt férandringar som pa sikt
kan anvandas for nya behandlingsformer.”

MALET MED THOAS FIORETOS forskning ar att
hitta nya angreppspunkter for malstyrda likemedel
och behandlingsformer av leukemi hos barn. Och
han tror att ett genombrott kan komma snart.

I takt med att tekniken for att studera arvsmassa
har blivit battre och tack vare att man géra syste-
matiska och stora projekt kommer den genetiska
kartan for leukemi snart vara ritad, menar han.
Och nir kartan vil 4r pa plats kan forskarna ga
vidare och undersoka mindre bestindsdelar. Forsk-
ningen gér snabbt framat och bilden 6ver varfor
barn drabbas av leukemi klarnar alltmer.

Detta ar genetik

Genetik, arftlighetslara, ar en vetenskap inom biologin
som studerar hur egenskaper nedarvs, hur genomet
(arvsmassan) ar uppbyggt och fungerar, hur férand-
ringar av generna (arvsanlagen) uppstar samt den
biologiska variationen. Vetenskapliga studier av de
genetiska mekanismerna tog sin bérjan med Gregor
Mendel vid mitten av 1800-talet. Han kunde klarlagga
hur nedarvningen gar till, till exempel att det som arvs
ar ett antal arvsanlag, gener, som arvs oberoende av
varandra.

Henrik Lilliebjérn, bitradande forskare, Maria Askmyr, postdoktor, Helena Agerstam, postdoktor, Christina Orsmark
Pietras, postdoktor Nils Hansen, doktorand, Alexandros Arvanitakis, doktorand, Marianne Rissler, forskningsingenjor,
Sandra Gordon, forskningsingenjér, Nina Larsson, docent och specialistiakare.
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Kjeld Schmiegelow, Rigshospitalet i Képenhamn

Medicinanalys kan
visa risken for aterfall

Ny teknik och ett varldsunikt samarbete
ska leda till nya riktlinjer vid behandling av
akut lymfatisk leukemi, ALL, den vanligaste
formen av barncancer. Malet &r att behand-
lingen ska styras av hur varje enskilt barn
tar upp aktiva amnen fran medicinen i sina
celler.

UNDER HELA LEUKEMIBEHANDLINGEN av
1 500 patienter frin Sverige, Danmark, Norge,
Finland, Island, Estland och Litauen kommer
ldkarna att ta blodprover pa patienterna for att se
hur hég koncentrationen av likemedel dr i deras
celler. Sammanlagt handlar det om cirka 75 000
medicinanalyser.

Likarna vill se hur varje enskilt barns dmnes-
omsittning paverkar upptaget av cytostatikan.
Resultatet ska visa vilken koncentration som krivs
for att barnet ska bli friskt och vid vilken koncen-
tration som det finns risk for dterfall.

Mitmetoden ér utvecklad pi Kjeld Schmiegelows,

professor i pediatrik och pediatrisk onkologi, labo-
ratorium vid Rigshospitalet i Képenhamn.

Den bygger pa kunskapen att varje barns cyto-
statikaupptag skiljer sig at, trots att det handlar om
samma sjukdom och samma medicin. Barnets
lever- och tarmfunktion ér till exempel en faktor
som péverkar.

Om medicinanalyserna kan forutsiga risken for
iterfall kan metoden komma att bli del av behand-
lingsprotokollet f6r ALL, inom fem 4r.

Vilka konkreta resultat har din forskning lett till?

Vi har kommit fram till en mat-
metod som kan avgoéra halten av
verksam medicin i leukemisjuka
patienters celler. Pa sikt kan mét-
ningarna komma att avgora hur
mycket behandling som kravs for
att en patient ska slippa aterfall.”

Dan Grandér, Karolinska institutet i Solna

Molekylar forstaelse for
att ge battre behandling

Forskarna forsoker forsta hur dagens
cytostatika fungerar pa molekylarniva

i cancercellerna och vad i leukemicellerna
som gor leukemisjuka barn kansliga eller
okansliga foér en viss medicin. Med den
kunskapen hoppas de kunna ge cancer-
sjuka barn battre behandling, med farre
langsiktiga komplikationer.

KANSLIGHETEN FOR CYTOSTATIKA beror till
viss del pa typen av genforindringar i leukemi-
cellerna. Det har nyligen visat sig att majoriteten
av kromosomernas dna, som man tidigare trott var
“skrip”, ocksa kan kopieras till rna, ett annat infor-
mationssteg i genen. Detta rna dr inte heller overk-
samt, som man tidigare har trott, utan styr bland
annat av- och péslagning av andra gener. Forskarna
kinner till att dessa rna-molekyler kan bidra till
uppkomsten av tumorceller, men inte pa vilket sitt.
Dan Grandér och hans forskarteam har funnit
en ny rna-molekyl som i sin tur reglerar av- och
paslagningen av den cancerhimmande genen

PTEN. Nir den hittade genen ér péslagen kar
risken f6r ALL (akut lymfatisk leukemi) men det
innebir ocksa en okinslighet f6r cytostatika. Det
betyder att leukemiceller som har avslagen PTEN
svarar simre pa traditionell behandling.

Nu arbetar forskarna vidare med rna-molekyler
som ir felreglerade vid leukemi. Nir forskarna ldr
sig mer om dessa molekyler kommer de ocksa lira
sig mer om vilken betydelse de har vid cancer, och
pa sikt kunna hitta nya mediciner som kan péverka
av- och péslagning av andra viktiga cancergener.

Det kan leda till hogre 6verlevnad men ocksa till
nya mediciner, som kan gi in i leukemicellerna
for att ritta till felaktigheter utan att ge kraftiga
biverkningar, varken pi kort eller lang sikt.

Vilka konkreta resultat har din forskning lett till?

Vi har hittat en ny rna-molekyl som
i sin tur reglerar av- och paslagning
av den cancerhammande genen
PTEN.”



Fakta

Bertil Johansson ar
klinisk genetiker (arbe-
tar kliniskt med arftliga
sjukdomar, dit leukemi
inte hor) vid Skanes
universitetssjukhus

i Lund. Forskar om
leukemi sedan slutet av
1980-talet. Forfattare/
medfdrfattare till 246
studier. Har beviljats
11,3 miljoner kronor av
Barncancerfonden.

Fakta

Erik Forestier ar dver-
|akare vid Norrlands
universitetssjukhus

i Umea. Borjade arbeta
inom barnonkologi
1975. Forfattare/medfor-
fattare till drygt 90
publicerade studier. Har
beviljats 9,2 miljoner
kronor av Barncancer-
fonden.

Bertil Johansson, Skanes universitetssjukhus i Lund

Ny undergrupp identifierad
- kan fa nytt protokoll 2014

Ny teknik gor att forskarna kan identifiera
fler undergrupper av akut lymfatisk leukemi,
ALL, och akut myeloisk leukemi, AML. Det

i sin tur leder till battre anpassad behand-
ling och férre aterfall fér leukemisjuka barn.

BERTIL JOHANSSON AR Kklinisk genetiker och
har bland annat funnit att vissa ALL-sjuka barn
saknar tvi sirskilda gener i leukemicellerna. Det
gor att standardbehandlingen inte ér tillrickligt
effektiv. Redan i nista behandlingsprotokoll (2014)
kan det bli aktuellt att ge denna grupp intensivare
behandling. Upptickten kan ridda barn fran ater-
fall, som har simre prognos édn ett forstainsjuknande.

En nordisk studie med 700 barn med den van-
ligaste ALL-typen, B-cellsleukemi med ett okat
antal kromosomer i leukemicellerna, har nyligen
visat att prognosen forbittras ju fler kromosomer
som finns i cellerna. I framtiden kan intensiteten
i behandlingen komma att dndras f6r dem med
ligre antal kromosomer.

Inom AML-forskningen jaimfor Bertil Johans-
son genetiska avvikelser i leukemicellerna hos barn
med Down syndrom, med sjuka celler frin barn
utan Down syndrom. Barn med Down syndrom
16per hogre risk att drabbas av leukemi, men de
har, av oklar anledning, bittre prognos vid AML
och simre vid ALL.

Studierna av genetiska avvikelser kan ge svar pa
fragor om varfor leukemi uppstér, men ocksi bidra
till en mer individanpassad behandling. Detaljerade
genstudier har blivit méjliga genom medicintek-
niska landvinningar. Nya generationens sekvense-
ring, NGS, har gjort det mojligt att uppticka sma

Vilka konkreta resultat har din forskning lett till?

“Att patienter med ALL som har

en viss genetisk avvikelse i leukemi-
cellerna nu behandlas efter ett spe-
ciellt avpassat behandlingsprotokoll,
som pa ett battre sétt an tidigare
protokoll angriper just den typ av
leukemi som patienten har. Det har
forbattrat mojligheterna till bot.”

genetiska forindringar som paverkar prognosen
och dirmed vilken behandling som krévs. Anvind-
ningen av NGS har inneburit en smirre revolution
inom leukemiforskningen. Tidigare har forskarna
studerat en gen i taget, men med NGS kan fors-
karna studera en ménniskas hela genuppsittning,
cirka 20 000 gener, pa en enda gang och samtidigt
uppticka de minsta avvikelserna.

Erik Forestier, Norrlands universitetssjukhus i Umea

Drygt 5 000 barn i databasen
bidrar till farre aterfall i ALL

Sedan 1991 har Erik Forestier, 6verlakare,
dokumenterat genetiska fordndringar i de
sjuka cellerna hos barn med akut lymfatisk
leukemi (ALL).

NU FINNS 5 400 BARN registrerade, vilket kan
lira likarna hur man behandlar utan aterfall, och
med sa fa biverkningar som mojligt.

Databasen ir navet i den samordnade behandling
av ALL som sker pé de sex regionala barncancer-
center i Sverige. Samordningen har starkt bidragit
till den hoga Gverlevnaden, drygt attio procent, som
giller for svenska barn som drabbas av ALL i dag.

Aven de mest svarbotade formerna av leukemi
kan botas om barnet snabbt far ritt diagnos. Ju
mer den genetiska forskningen utvecklar sig,

desto mer 6kar anvindningsomradet f6r databasen.
Nir forskarna lir sig mer om genetiska avvikel-
ser och deras uppkomst kan de skilja de olika
ALL-formerna it och det blir littare att ge precis
lagom stark behandling for att bota sjukdomen,
med minsta méjliga komplikationer f6r patienten.

Vilka konkreta resultat har din forskning lett till?

”Tack vare registret vet vii dag
bland annat exakt vilken behandling
som kravs for varje typ av leukemi.
Det har bidragit till att 6ka 6verlev-
naden fér de olika typerna.”
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TEMA LEUKEMI

Cancer ar fortfarande den vanligaste dodsorsaken bland barn i aldern 0-14 ar i Sverige.
Mycket tyder pa att man nu har natt en niva utan pataglig férbattring av 6verlevnaden.

~Or att na langre kravs:

Battre och nya behandlingar
Vard av specialister
Forskning pa alla nivaer
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Femton ar pa samma niva

De senaste fyrtio aren har éverlevnaden

i barncancer gatt fran att tre av fyra barn

dog till det omvanda och lite till.
Overlevnaden i barncancer i Sverige &r

i dag attio procent. Mest framgangsrik har

man varit inom akut lymfatisk leukemi, ALL.

Men de senaste femton aren har 6verlev-
naden legat still.

UNDER TIDSPERIODEN 1984-2010 diagnosti—

serades 7 065 barn med en cancersjukdom i Sveri-

ge. 3805 av dessa var pojkar och 3260 flickor.
Fordelningen mellan de vanligaste diagnoserna

(se diagram sidan 36) ir:

® Leukemi 30 procent.

® CNS-tumérer 28 procent.

* Ovriga solida tumdrer 42 procent.

ALL ir vanligast i aldern tva till fyra 4r medan
hjdrntumérer har en mer jimn aldersfordelning.
Neuroblastom 4r den vanligaste diagnosen for barn
som dr yngre dn ett dr och sarkom dr vanligast
i tonéren.

De mest dramatiska forbattringarna for 6ver-
levnaden av barncancer i Sverige gjordes under
1970-1980-talen, framfor allt for ALL och neuro-
blastom. Under den senaste femtonérsperioden har
resultaten for Gverlevnad stabiliserats. Prognos-
utvecklingen vid leukemier och sirskilt ALL dr det
bista exemplet pa den framgangsrika utvecklingen
av behandlingen av barncancer som har skett under
de senaste fyra decennierna.

Prognostorbittringen vid akut myeloisk leukemi,
AML, har ocks3 varit dramatisk men naddes tio
ar efter den f6r ALL. En viktig orsak till forbatt-
ringarna var inférandet av ett gemensamt nordiskt

behandlingsprotokoll 1984.



Arvsmassan kartl

For att fler barn ska dverleva sin leukemi
maste diagnostiken bli battre och nya
behandlingar som utgar fran barnets och
leukemicellernas arvsmassa (genom)
utvecklas.

- ATT KARTLAGGA ARVSMASSAN i detalj kan
leda till att vi forstir och ser sidant som vi inte
kinner till i dag, siger Gudmar Loénnerholm,
professor emeritus och tidigare 6verldkare vid
institutionen for kvinnors och barns hilsa pd Aka-
demiska barnsjukhuset i Uppsala.

Gudmar Lénnerholm har ling erfarenhet av att
behandla och virda barn med leukemi. Redan
1985 boérjade han arbeta som barnonkolog. Genom
dren har han ocksi forskat och varit en av initiativ-
tagarna till den nordiska biobanken i Uppsala.

Han, liksom manga andra med samma bak-
grund, r medveten om att det genombrott som
kom pa 1980-talet t6r 6verlevnaden i leukemi
verkar ha stannat av ndgot. Han tror att vigen till
en ny positiv éverlevnadstrend gér via kartliggning
av de sjuka barnens och leukemicellernas arvs-
massa, nigot som kan skapa bittre diagnostik och
en mojlighet att utveckla nya likemedel.

aggs I detalj

—I dag kan vi gora en riskbedémning nir barnet
insjuknar. Men vi har svirt att se vilka som kom-
mer att fi dterfall och vilka som inte fir det. Vi har
svirt att forsta varfor, eftersom sjukdomsbilden kan
se likadan ut frdn borjan. Vi méste bli battre pd det.

Gudmar Lonnerholm menar att nir man kan
anvinda ny teknik for att kartldgga arvsmassan
i detalj kan vi uppticka skillnader som vi inte ser
i dag.

— Di kan vi kartligga patienterna pa ett bittre
sitt och ge dem behandling efter det. Men vigen
dit 4r ling och det kommer att krivas mycket
forskning och arbete. Det ska inte bara fungera
i provréret utan ocksa hos minniskan. Jag tror att
vi kommer att ha god kunskap om leukemicellers
arvsmassa inom tio ar och helt nya likemedel om
senast 20-25 ir.

Han ir 6vertygad om att man kommer att lyckas.

Overlevnaden i barncancer kommer att bli hogre
och behandlingarna skonsammare.

— Nir vi f6rstar vad som ér grundfelet i cellerna
som orsakar cancer kommer vi att se en effekt.
Men vi behéver mer forskning och mer tid. Och
girna lite tur ocksd, d kan resultaten komma dnnu
snabbare dn vad jag vigat forutspd.

Lang vantan pa resultat

Mats Heyman, éverldkare och ansvarig for
svenska barncancerregistret, menar att det
inte gar att sdga varfor 6verlevnaden har
slutat 6ka fér barn som drabbas av ALL.
For de som drabbas av AML ser man dar-
emot att det gar fortsatt framat.

- FORBATTRINGEN | OVERLEVNADEN har
stannat av for ALL-drabbade barn, men vi ser fort-
farande en forbittring vid AML. Det nya ALL-
protokollet dr bittre de som har T-cellsleukemier,
framforallt 4r aterfallen firre. Men for den storsta
gruppen, de som har ALL fran forstadier till
B-celler, gar det dnnu inte att siga om det nya
behandlingsprotokollet ér bittre.

— En viktig férindring i véirt nyaste protokoll ar
en ny och intensivare hogriskbehandling. Det vi
vet nu 4r att vi férhindrar tidiga aterfall hos hog-

riskpatienter, men till priset av nagra allvarliga
biverkningar. Vi har dndrat doseringen och be-
handlingslingden av en medicin (Asparaginas) for
flertalet patienter, men det tar tid innan vi vet om
forindringen fitt avsedd eftekt . Det finns en chans
att det pa sikt kommer att gé bittre for alla, men
det tar sex—sju 4r innan vi vet. Om vi kan hindra
sena dterfall hos den stora gruppen med lagre risk
ir mycket vunnet.

Har man natt végs dnde?

— Det finns alltid 10-15 procent som ér svér-
botade, det 4r min Gvertygelse att vi inte 16ser det
problemet med konventionell behandling. Det
skulle behovas nya likemedel som riktar sig exakt
mot leukemicellernas genetiska férindringar. Varje
liten subgrupp skulle sannolikt behéva en egen
behandling i kombination med standardproto-
kollet. F6r att na dit krdvs mer forskning och
samarbete i flera linder, vira patienter dr for fi.
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ELLEN BEINO foddes med den cancerliknande blodsjukdomen Langerhans Cell-Histiocytos. Sjukdomen behandlas som cancer och gér henne
trott. Hon gillar musik, teater, film och att pyssla. | skolan anvander hon oftast rullstol, men korta strackor kan hon ga med rollator. Trots att

prognosen ar oviss och ingen behandling hittills har gett 6nskat resultat ar Ellen full av livslust. Men hon brottas ocksa med manga tankar om
livet och framtiden.




Barncancer ir inte en sjukdom, utan manga helt olika sjukdomar. Vissa dr
vanligare under de allra tidigaste barniren, medan andra hinger samman
med tonérstidens kraftiga tillvaxtperioder. Manga diagnoser ger ocksé sena
komplikationer — problem och utmaningar som den drabbade tvingas leva
med under resten av sitt liv.




ANDRA FORSKNINGSOMRADEN » NEUROBLASTOM

OVERLEVNAD | PROCENT/NEUROBLASTOM

Diagrammet visar hur manga barn (0-15 ar) som botas fran neuroblastom.

Neurob

Neuroblastom, cancer i nervsystemet, ar en smabarnssjukdom som
knappt existerar hos vuxna. Varje ar insjuknar cirka tjugo barn

i Sverige (sex procent av all barncancer i Sverige), de flesta fore
tva ars alder. Hos barn som &r aldre &n sju ar ar sjukdomen ovanlig.
Overlevnaden har 6kat kraftigt de senaste tjugo aren och ligger

i dag pa drygt sjuttio procent.

astom

Neuroblastom uppstar frin det sympatiska nerv-
systemet. Ofta i binjurarnas inre del, eller i nerv-
vivnaden utmed ryggraden. Symtomen varierar
stort. Den milda varianten ger ofta fi symtom.
Tuméren kan upptickas som en knol i buken. Den
aggressiva varianten ger diffusa symtom, smértor
i kroppen, blodbrist, diarré och avmagring.
Vissa tumorer kan opereras bort, de mer kompli-
cerade fallen kriver cytostatikabehandling, opera-
tion och hégdosbehandling med stamcellstrans-
plantation. Prognosen skiljer sig mellan de olika
tumértyperna. Aven barnets alder vid insjuknandet
har stor betydelse for sjukdomens forlopp, ju yngre
barn, desto battre mojlighet till bot.
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| mitten av 1990-talet larde sig lakarna att via prov

pa tumoren se vilket stadium och vilken typ av neuro-
blastom barnet hade. Darmed kunde de skilja pa den
aggressiva och den milda varianten och anpassa
behandlingen efter det.

Ar 1996 kom det stérsta genombrottet. D& inférdes
intensivare behandling fér barn med hégriskneuro-
blastom, lakarna évergick till en kombinerad och in-
tensiv behandling med cytostatika, hdgdosbehandling
med stamcellstransplantation, stralning och A-vitamin.
Overlevnaden steg fr&n under tjugo procent i bérjan
av 1990-talet till drygt sextio procent i mitten av
2000-talet.

| dag forsoker forskarna hitta ny och battre behand-
ling, anpassad till cancerbiologin i neuroblastomceller-
na. Forskarna kombinerar det svenska barncancer-
registret med en kartldggning av kromosomskadorna
i tumorerna for att se vilka barn som kan behdva en
mer skraddarsydd behandling.



Per Kogner ar professor
och dverlakare vid
Barncancerenheten vid
Karolinska institutet

i Solna och dverlakare
vid Astrid Lindgrens
Barnsjukhus i Solna. Har
lange forskat kring
neuroblastom hos barn
och ligger bakom fler-
talet studier. Har bevil-
jats 26,4 mijlnoer kro-
nor fran Barncancerfon-
den.

Per Kogner, Karolinska institutet i Solna

Nyva malsdkande
behandlingsformer

| dag dverlever cirka sextio procent av de
barn som drabbas av hdgriskneuroblastom.
Tack vare forskningen vet man att det finns
en mild och en aggressiv variant av sjukdo-
men. Forskningen fortsatter och nu ér malet
att hitta nya malsokande behandlingsfor-
metr.

PER KOGNER, PROFESSOR och overlikare, har
i mer 4n 25 4r arbetat som barnlikare och haft
neuroblastom som sitt forsknings-

filt inda sedan 6verlevnaden i
hogriskneuroblastom var lika med

noll. Sjukdomen drabbar frimst

sm3 barn och nervcellstumorerna

uppstar i buken, bickenet eller

brostkorgen. Ett stort forsknings-

genombrott kom i bérjan av

1990-talet da man upptickte vad

som drev pi cancerprocessen och

vad som gav motstandskraft mot

behandlingen. Man upptickte

skillnader mellan den milda och

den aggressiva varianten av sjukdomen. Steg for
steg har man hittat nya genetiska férindringar som
har lett till bittre behandling.

I dag dr mycket av neuroblastomforskningen
tokuserad pa studier av gentiska forindringar i
tumorcellerna, liksom pé betydelsen av inflamma-
tion f6r utvecklandet av sjukdomen.

Under de senaste aren har studier visat att dagliga
|dga doser av acetylsalicylsyra, aspirin, minskar risken
fér cancer hos vuxna. Forskargruppen vid Karolinska
institutet visade nyligen inflammationens progress
under utvecklingen av neuroblastom i en djurmodell.
Akut inflammation, som motarbetar tumérens tillvaxt,
ersattes under tumorutvecklingen av en kronisk in-
flammation som gynnar tumértillvaxt. Genom att
tidigt behandla med |dga doser av aspirin hammades
tumortillvaxten, férekomsten av inflammationsdrivan-
de amnen minskade och frekvensen av tumoérdrivande
celler fran immunsystemet sjonk. | framtiden kan

FORSKARTEAMET

Per Kogner och hans forskargrupp driver studier
dir man undersoker hur inflammatoriska mnen,
som prostaglandiner och leukotriener, aktiverar
cancerprocessen medan omega-3 fettsyror kan
hindra tumértillvixt. Gruppen undersoker ocksé
mojligheter till ny behandling f6r barn med hog-
risktumorer som har extra genkopior av kromosom
17q. Dir har man identifierat ett enzym, Wip1-
fosfatas, som finns i extrakopior hos aggressiva
neuroblastom och bidrar till tuméruppkomst.

Nya substanser som himmar Wip-1 prévas nu

bade f6r att stoppa cancertillvixten och 6ka kins-
ligheten f6r annan behandling.

Per Kogners forskargrupp ar med i flera interna-
tionella samarbetsstudier av ny klinisk behandling
tor neuroblastom. Per Kogner ér dessutom koordi-
nator for forskningsnitverket f6r hjarntumérer och
neuroblastom, NBCNS.

lagdosaspirin prévas som tilldgg till dagens terapi och
aven kombineras med immunterapi. Omega-3 fett-
syror ar liksom aspirin en mojlighet att motverka
ogynnsam inflammation. | en klinisk studie ska Per
Kogners forskargrupp ge omega-3 fettsyror till barn
med fardigbehandlad cancer for att prova effekten
mot sena komplikationer. Darefter ska omega-3 inklu-
deras tidig i behandling av neuroblastom och hjarntu-
morer for att motverka dalig nutrition och 6ka tumo-
rens kanslighet for cytostatika och stralning. Omega-3
kan da bade angripa cancercellerna och skydda mot
biverkningar pa kroppens normala funktioner.

John Inge Johnsen, docent och gruppledare, Baldur Sveinbjérnsson, professor och gastforskare, Lotta Elfman,
Catharina Karlsson, sekreterare, postdoktorer Malin Wickstrom, Cecilia Krona, Helena Gleissman, Raul Calero, Cata-
rina Trager, Lena-Maria Carlsson, Agnes Rasmusson, Diogo Ribeiro och Nina Eissler, doktorander Jelena Milosevic,
Ebba Palmberg, Anna Kock, Cecilia Dyberg, Isabell Hultman, Diana Treis, Carl-Otto Oquist och Linda Ljungblad.
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ANDRA FORSKNINGSOMRADEN « NEUROBLASTOM

Tommy Martinsson ar
professor vid institutio-
nen fér biomedicin,
avdelningen for klinisk
genetik, vid Sahlgrenska
universitetssjukhuset

i Goteborg. Har sedan
25 ar tillbaka forskat
om orsakerna till varfor
vissa barn drabbas av
den aggressiva formen
av neuroblastom medan
andra far en mildare
och mer lattbotad
variant. Har beviljats
5,9 miljoner kronor fran
Barncancerfonden.
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Tommy Martinsson, Sahlgrenska universitetssjukhuset i Géteborg

Forandringar i ALK-genen
visar pa aggressiv tumor

Neuroblastom drabbar sma barn och kan
variera fran en relativt lattbotad sjukdom
till en mycket elak. Tack vare studier av
barnens genom, arvsmassa, har man
kommit en bit pa vdg med att bota de allra
svarast sjuka. Bland annat har forskarna
upptéackt att férandringar i ALK-genen ar en
viktig orsak nar barn far den aggressivaste
varianten av sjukdomen.

NEUROBLASTOM AR DEN tredje
vanligaste cancersjukdomen hos

barn. Den drabbar oftast smi barn

fore tva drs alder. Tumorerna sitter

i det perifera nervsystemet men

kan ocksé vara spridda i hela

kroppen. Flera forskare runtom

i virlden studerar sjukdomen och

Tommy Martinsson, professor vid
institutionen for biomedicin, av-

delningen for klinisk genetik vid Sahlgrenska
universitetssjukhuset i Géteborg, dr en av dem
som har hillit pa linge.

Hans utgingspunkt 4r att f6rsoka hitta och
karakterisera de gener och mekanismer som har
central betydelse f6r uppkomsten av neuroblastom.
Forskarna har tillgang till ett stort dna-material
och i det har han bland annat sett att vissa tumorer
som har forlorat en del av kromosom elva dr mycket
aggressiva och svéra att bota. En skadad gen pa
kromosomen gor att den aggressiva varianten av
neuroblastom bryter ut, men man vet inte exakt
vilken gen pé kromosom elva som ligger bakom.
For bara fem ér sedan upptickte forskare att for-
dndringar i den sa kallade ALK-genen ibland ger
upphov till sjukdomen och att den da ocks ér

FORSKARTEAMET

extra elak och svirbotad. Annu vet man dock for
lite om ALK-genen och hur den fordndras, malet
med Tommy Martinssons forskning ér att ta reda
pa mer. Genom att analysera ett stort antal tumo-
rer med genomiska verktyg vill forskarna se hur
ALK-genen beter sig, vilka forindringar den kan
fa och om den kunskapen kan leda till nya sitt att
behandla de allra svarast sjuka barnen.

VARJE AR DRABBAS cirka tjugo barn i Sverige
av neuroblastom vilket gor att det tar lang tid att

samla in material. Darfér dr det nédvindigt att
samarbeta med andra linder, vilket ocksd Tommy
Martinsson och hans forskarlag har tagit fasta pa.
Tack vare tumormaterial och blod frin barn i
Spanien, Osterrike, Sverige och Turkiet kan fors-
karna studera allt dna i en cell. I dag finns ett tiotal
varianter av ALK-himmare, som kan anvindas
bade pa vuxna och barn. Men mer kunskap miéste
till och Tommy Martinsson tror att nir man vl
har sett hur genomprofilen ser ut och vad som
skiljer tumoérerna at kan man individanpassa
behandlingen. Milet dr att identifiera exakt vilka
genomiska férindringar man ska rikta in sig pa
for att fi tumorerna att sluta viixa och till sist
forsvinna.

Rose-Marie Sjdberg, biomedicinsk analytiker, Susanne Fransson, postdoktor, biolog, Malin Ostensson, postdoktor,
biostatistiker, Anna Djos, bitraddande forskare, Niloufar Javanmardi, doktorand, samt tva associerade lakarstudenter.



Ingrid @ra ar docent
och dverlakare vid
barnonkologisk avdel-
ning vid Skanes univer-
sitetssjukhus i Lund.

| mer an tio ar har hon
vid sidan av sitt jobb
som Overlakare forskat,
framst i Holland och
Lund. Framfor allt har
hon medverkat i studier
som letar efter orsaker
till att barn drabbas av
neuroblastom. Har
beviljats 6,3 miljoner
kronor fran Barncancer-
fonden.

Ingrid Ora, Skines universitetssjukhus i Lund

Genetiska forandringar ska
visa behandlingsframgang

Genom att jamfdra hundratals tumorer fran
barn med neuroblastom hoppas docent
Ingrid @ra fa svar pa vilka genetiska orsaker
som ligger bakom tumércellernas okanslig-
het fér behandling.

INGRID @RA AR docent och &verlikare vid
barnonkologiska avdelningen, pa Skines univer-
sitetssjukhus 1 Lund. I mer én tio &r har hon
vid sidan av sitt jobb som 6verlikare vid barnonko-
logen forskat, frimst i Holland och Lund. Framfor
allt har hon medverkat i studier som letar efter
orsaker till att barn drabbas av neuroblastom och
varfor en del av barn med sjukdomen inte kan
botas med dagens behandling.

I dag undersoker hon, tillsam-
mans med andra forskare i Sverige
och Europa, genetiska avvikelser
i hundratals neuroblastomtumorer.

Patologer som analyserar neuro-
blastomtumorer hittar celler av
olik mognadsgrad i samma tumor
— frin omogna celler som ter sig
som cancer till celler som ér pi vig
att mogna ut till en ofarlig gang-
lioncell. I kliniken observerar man att en del av
barnen har en tumoér som mognar ut om den lim-
nas och den kan dven krympa och férsvinna av sig
sjdlv. Andra barn drabbas av en omogen form som
sprider sig till andra organ och ér svér att behandla
med de mediciner som finns i dag.

FORSKARTEAMET

Ingrid Ora studerar nu tillsammans med sina
kollegor de olika grupperna av mognadsgrad
i tumorer vid diagnos. Tack vare samarbete med
andra neuroblastomforskare i Europa finns ett stort
underlag av tumérmaterial. Tesen ér att omogna
eller svarbehandlade tumoérer har genetiska defek-
ter som f6rhindrar utmognad. Gruppen analyserar,
i forsta steget, vilka gener som ér aktiva respektive
inaktiva i tumoércellerna och hur de dndrar sig
beroende pa mognadsgrad. I steg tvd undersoks
i laboratoriet hur avvikande forindringar paverkas
ndr man blockerar eller aktiverar dessa gener.
Milet dr att kunna visa vilka signalvigar i cancer-
cellen som maste angripas for att cellerna kan
mogna ut. Om tesen visar sig stimma hoppas

forskarna kunna hitta nya mediciner som angriper
genetiska stérningar och signalvigar som orsakar
utmognadsstorningen.

Helena Mérse, barnonkolog och doktorand, Maria Elfving, barnendokrinolog och postdoktor, Arezoo Mohajeri,
MSc i biologi, David Gisselsson-Nords forskarteam, klinisk genetik/patologi/docent, Peter Liubas forskarteam,
barnkardiolog och docent, Hakan Axelsson och Sven Pahiman, bada molekylarbiologer och professorer, samt

Jan Koster, molekylarbiolog och bioinformatiker.
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Hjarntumorer (CNS)

Hjarntumérer tillhér gruppen CNS-tumaorer eftersom de sitter i centrala
nervsystemet, det vill sdga i hjarna och ryggmadarg. Problemet med
CNS-tumérer ar att de tillsammans med behandlingen kan orsaka
allvarliga sena komplikationer. De vanligaste CNS-tumérerna ar
medulloblastom, astrocytom, hjarnstamsgliom och ependymom.

VANLIGA SYMTOM pi hjirntumérer hos barn
inkluderar huvudvirk, krikningar (sarskilt pa
morgonen), balansproblem, dubbelseende eller
att barnet plotsligt skelar.
uppstar i lillhjirnan, som styr

balans och koordination. Nar den uppstr i stor-
hjdrnan kallas den PNET-tumor. Cancerformen dr
aggressiv och kan ge upphov till metastaser, dotter-
tumorer, i hjdrna och ryggmarg. Barnet riskerar
aterfall i sin sjukdom. Aterfall i barncancer innebir
simre prognos. Dirfor fir barn som drabbas av
medulloblastom genomga stralning av bide hela
hjdrnan och ryggmirgen, vilket ger okad risk for
sena komplikationer.

bildas i astrocyterna, som ér den vanli-
gaste celltypen i hjirnan och som spelar stor roll
for hur nerveellerna fungerar. Tuméren kan uppsti
i alla delar av centrala nervsystemet: lillhjérna,
storhjirna, mellanhjirna, hjirnstam och ryggmarg.
Hos barn dr den ofta liggradig, utan metastaser.

OVERLEVNAD | PROCENT/HJARNTUMORER

Diagrammet visar hur manga barn (0-15 ar) som botas fran hjarntumérer
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dr astrocytom som bildas pa

hjarnstammen. Ofta har de ett snabbt férlopp.
Hjirnstammen kontrollerar manga av kroppens
grundliggande funktioner som puls, andning,
ansiktsrorelser och sviljférmaga. Det gor att det
inte gir att operera bort tumoren. Franska neuro-
kirurger har tagit prover pa gliom for att avgora
vilken typ det dr och for att differentiera behand-
lingen. Pi si sitt har de kunnat f6rlinga barnens liv.

utgar frin ependymecellerna som finns
i hjdrnans ventriklar (hdlrum) och i ryggmirgs-
kanalen. Sjukdomen drabbar bade stor- och lill-
hjérnan.

HJARNTUMORER BEHANDLAS med kombina-
tioner av cytostatika, operation och strilning. Var
tumoren sitter och hur aggressiv den dr bestimmer
behandlingen. Strilbehandling dr en viktig metod,
som dock kan ge svira sena komplikationer efter-
som barns hjirnor vixer. Barn under tre ar brukar
inte strilbehandlas.

Exempel pé sena komplikatinoner dr hormon-
stérningar, inldrningsproblem, minnessvarigheter,
svarigheter i sociala sammanhang och fertilitets-
problem. De ér komplikationer av sivil sjukdom
som behandling och kan uppstd 10-30 4r efter
avslutad behandling.

Den generella 6verlevnaden i hjirntumérer ér
i dag éttio procent, men Okar fortfarande, till skill-
nad frin méinga andra barncancerdiagnoser.



Peter Siesjé ar dver-
lakare vid neurokirur-
giska avdelningen vid
Skanes universitetssjuk-
hus i Lund. Boérjade
arbeta som kirurg 1986.
Ligger bakom flertalet
studier. Har beviljats
drygt 3 miljoner kronor
av Barncancerfonden.

Peter Siesjo, Skines universitetssjukhus i Lund

Nytt vaccin mot de
svaraste hjarntumorerna

Med hjalp av kroppens eget immunférsvar
hoppas lakarna inom en snar framtid kunna
bota dven de hjarntumérer som inte svarar
pa konventionell behandling. Vaccinet ska
ocksa kunna anvandas som ett mer skon-
samt behandlingsinslag vid évriga hjarn-
tumorer.

HJARNTUMORER HOS BARN ger ofta kompli-
kationer, eftersom behandlingen oftast innebér
cytostatika och stralning, metoder som skadar
vixande hjirnor under utveckling.

Vanliga komplikationer ér in-

lirningssvérigheter och hormon-

rubbningar.

Peter Siesjos forskargrupp arbe-
tar for att ta fram botemedel som
bygger pa kroppens eget immun-
torsvar. Dels for att skapa en be-
handling som inte ger si méinga
biverkningar, dels for att anvinda vid de svéra fall
ddr konventionella metoder inte hjilper.

Immunologisk behandling anvinds redan inom
vuxenonkologin vid svira former av malignt mela-
nom (hudcancer). Vaccin mot hjirntumérer hos
vuxna testas for att borja anvindas inom varden
inom kort (2013-2014).

Immunologisk behandling kan gi till s& att man
sprutar in en del av en tumorcell under huden och
pa sé siitt fir patientens eget immunforsvar att
reagera mot de frimmande molekylerna i tumér-
cellerna.

Forhoppningen ir att vaccin ska kunna testas pa
barn med hjirntumoérer inom tva till tre ar.

FORSTA STEGET for att nd dit dr att ta reda pd
vad som hinder med immunforsvaret vid cancer.
Det allminna immunforsvaret brukar inte paverkas
av sjilva sjukdomen. Men prelimindra slutsatser
fran tester av preparat pa material ur den biobank
som finns i Lund och innehiller tumérprover frin
ett femtiotal barn, visar att det finns firre vita blod-
kroppar i elakartade barnhjirntumorer n i de
godartade. Kroppens eget immunforsvar har helt
enkelt svirt att ta sig in i de elakartade tumoérerna.

FORSKARTEAMET

Nu tittar forskargruppen pa vilka mekanismer som
torsvarar for immunforsvaret att angripa tumorceller.

Rent generellt har tumérceller tre egenskaper
som gor att kroppens eget immunforsvar har svirt
att sli ut dem. Dels producerar tuméren dmnen
som férsvagar immunforsvaret. Dels forindrar
molekylerna i tumdren sig si att immunforsvaret
har svart att kinna igen dem som fiender. Och dels
ger tumorceller i hjdrnan upphov till inflammation
och de inflammatoriska cellerna motverkar immun-
systemet genom att de fir kroppen att skicka fel
sorts vita blodkroppar till tuméren.

| SIN STUDIE FOKUSERAR Peter Siesjé och
hans forskargrupp pé prostaglandin, ett inflamma-
toriskt dmne som ddmpar immunférsvaret genom
att "lura” kroppen att skicka fel sorts blodkroppar,
blodkroppar som inriktar sig pa inflammationen
snarare dn pi att doda de sjuka tumércellerna.

I resten av kroppen reagerar immunforsvaret.
Om man sprutar in delar av cancersjuka celler sker
en kraftig reaktion i immunf6rsvaret som kan na
dnda in i tumoren, sdrskilt om likarna samtidigt
behandlar inflammationen.

Innan behandlingen dr godkidnd och klar att
anvindas pd barncancerklinikerna maste en klinisk
studie goras.

Visionen ir att immunbehandling inom tio &r
ska vara ett sjdlvklart komplement till cytostatika
och strilning. Och att fler barn da far vixa upp och
fi ett friskare och enklare liv in om de bara be-
handlats med stralning och cytostatika. Férhopp-
ningsvis bidrar behandlingen dven till att fler Gver-
lever.

Anna Darabi, forskarassistent, Edward Visse, forskarassistent, Emma Sanden, forskarstuderande, Sara Fritzell,

postdoktor.
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Klas Blomgren ar
professor vid Astrid
Lindgrens Barnsjukhus
och hjarnforskare.
Borjade arbeta inom
barnonkologi 2006.
Forfattare/medforfatta-
re till 129 publicerade
studier. Har beviljats
drygt 20,4 miljoner
kronor av Barncancer-
fonden.
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Klas Blomgren, Astrid Lindgrens Barnsjukhus i Solna

Stralskadade hjarnor
mar battre av motion

Klas Blomgren letar efter nya metoder som
kan minska de skador som uppstar efter
behandling av hjarntumérer. Protonstral-
ning, motion och differentierad diagnostik
och behandling ar nagra saker som kan
hjélpa drabbade barn att fa ett battre liv.

BARNS HJARNOR AR extra kiinsliga for stril-
behandling eftersom de fortfarande vixer, men vid
manga hjirntumorer ér strilbehandling nédvindig,
tillsammans med cytostatika och operation.

Strilning dédar celler som delar sig och
i hjdrnans hippocampus finns stamceller som
just har f6rmégan att dela sig. Hippocampus
styr minne och inlirning, och stralning av
omradet paverkar ofta den kognitiva for-
magan negativt. Det innebir att barn som har
genomgitt strilbehandling ofta far problem
med att ldra sig nya saker och de foljer inte
med i den normala intellektuella utvecklingen.

Effekterna av strilningen visar sig inte pi en
ging utan barn som har behandlats f6r hjarntumo-
rer kan drabbas av si kallade sena komplikationer
10-30 ér efter avslutad behandling.

Det kan réra sig om allt frin hjirt- och lung-
problem, till inldrningssvarigheter och hormon-
storningar. I jimforelser mellan tidigare barn-
cancerpatienter har de fore detta hjirntumor-
drabbade barnen ibland svirigheter med att hitta
en partner, utbilda sig och £ jobb.

Men det finns metoder som kan minska skadorna.

Forskningen som gors kring detta dr ung och byg-
ger pa den relativt nya insikten att hjarnan faktiskt
kan reparera sig, bland annat genom delning av
stamceller.

KLAS BLOMGREN FORSKAR bide experimen-
tellt och kliniskt, det vill siga tittar pa celldelning
och prévar metoder pa barn som stir under
behandling. Hans forskning visar bland annat att
protonstrilning kan vara en faktor som minskar de
skador som uppkommer vid behandling av hjirn-
tumorer hos barn.

I juni 2015 kommer det forsta barnet att
behandlas i den nya protonstralningsklinik som
just nu byggs i Uppsala. Skillnaden mellan fotoner
(den traditionella metoden som bestir av elektro-
magnetisk stralning) och protoner ir att proton-

FORSKARTEAMET

strdlningen kan bromsas nir den har natt dit den
ska, i stillet for fotonen som fortsitter genom hjar-
nan och i stérre utstrackning skadar frisk vavnad.
Men det finns andra sitt att skydda tumoérsjuka
barnhjirnor.

Ny forskning visar att litium, ett grunddmne som
anvinds vid behandling av vissa psykiska sjukdo-
mar, skapar 6kad neurogenes (celldelning i hip-
pocampus) och skydda de friska cellerna.

Inom ett &r hoppas Klas Blomgren vara i ging
med ett kliniskt test pd ménniskor for att se om

litium har den 6nskade effekten, att bide skydda
under sjilva behandlingen, men ocksi att i rehabi-
literingsfasen stimulera celldelningen i hjarnan.

Djurforsok visar att moss som har fatt littum har
bittre minne 4n andra. Resultatet av en kinesisk
studie kring samma friga vintas senare under
2013. Om den svenska studien ocksi visar goda
resultat kan littumbehandlingen pabérjas inom
ndgra dr.

| DAG VET FORSKARNA ocks3 att stral-
skadade hjdrnor mér bittre av motion. Tidigare
strilbehandlade moss som ror pa sig far bittre
minne 4n de som har genomgitt strilning men
inte ror pi sig.

Klas Blomgren har varit involverad i ett Wii-
projekt, dir tidigare stralbehandlade barn har fatt
spela rorelsespel pa Nintendo Wii. Tyviirr verkar
inte spelen ge tillrickligt mycket motion for att det
ska gi att dra nagra sikra slutsatser av studien.

En annan viktig forskningsfaktor som bidrar till
att hjarntumorerna dr den barncancerform dir
overlevnadskurvan fortfarande okar ar att forskarna
har borjat arbeta pa det sitt som leukemiforskare
gjort linge: att studera prover frin tumdorer pa
cellnivd. De gor att det gér att typbestimma bittre,
och att anpassa behandlingen till den mest eftektiva
med minsta méjliga foljdverkningar for varje
enskilt barn.

Malin Blomstrand, onkolog, doktorand, Martina Bostrém, doktorand, Rita Grandér, BMA, Wei Han, lakare, dokto-
rand, Marie Kalm, postdoc, Lars Karlsson, lakare, doktorand, Vinogran Naidoo, postdoktor, Ahmed Osman, veteri-
nar, doktorand, Karolina Roughton, doktorand, Magnus Sabel, barnonkolog, doktorand, Takashi Umekawa, lakare,
postdoktor, Cuicui Xie, gastforskare, Giulia Zanni, doktorand, Kai Zhou, gastforskare, Changlian Zhu, lakare, docent.
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ANDRA FORSKNINGSOMRADEN  LYMFOM

Lymfom

Lymfom ar cancer i lymfknutor eller i annan lymfatisk vavnad. Sjuk-
domen delas in i tva huvudgrupper: Hodgkins lymfom och non-Hodg-
kins lymfom. Oftast drabbar non-Hodgkins yngre barn, medan Hodg-
kins ar vanligast hos tonaringar. Barn under fem ar drabbas sallan.

DE FLESTA LYMFOM upptriader dir det finns
lymtknutor. De finns i hela kroppen och ir
fulla med lymfocyter, vita blodkroppar, som
forsvarar kroppen mot virus och bakterier.

Stora ansamlingar av lymfkortlar finns
under armarna, i ljumskarna, i halsen, brostet
och magen.

Vanligaste symtomet pa lymfom ér att lymf-
kortlarna vixer hastigt, men 6mmar inte.
Ovriga symtom ir beroende pa var pi krop-
pen lymfomet sitter. I magen kan de ge smir-
tor och i bréstkorgen kan andningen paverkas.
Oavsett var i kroppen lymfomet sitter ger det
ofta feber, trotthet och avmagring.

For att kunna stilla diagnos tar likaren en
biopsi, ett vivnadsprov, fran kndlen.

I brést och buk krivs det operation for att

OVERLEVNAD | PROCENT/LYMFOM
Diagrammet visar hur manga barn (0-15 ar) som botas fran
Non-Hodgkins lymfom och Hodgkins lymfom.
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genomfora provtagning. Dessutom ingér
blodprov, rontgenundersékningar, ultra-
ljudsundersokning och benmirgsprov.

NON-HODGKINS LYMFOM delas in i tre
undergrupper: T-cellslymfom, B-cellslymfom
och anaplastisk storcellslymfom. Behandling-
en av T-cellslymfom liknar behandlingen av
leukemier. B-cellslymfom behandlas med
cytostatika i block om cirka en vecka, under
totalt tolv veckor. Anaplastisk storcellslymfom
behandlas med en intensivare cytostatika-
period och vissa barn fir d4ven en underhalls-
behandling med cytostatikainjektioner en
ging i veckan under ett ar.

Behandlingen med cytostatika vid
non-Hodgkins lymfom gor att en del barn
stannar i vixten under tiden de behandlas,
for att sedan dterhdmta sig. Den slutgiltiga
lingden brukar inte paverkas. For en del poj-
kar kan behandlingen leda till nedsatt fertili-
tet.

Non-Hodgkins lymfom ér den cancersjuk-
dom som har haft den mest férbittrade prog-
nosen de senaste tjugo dren. Under 1970-talet
6verlevde bara 15-20 procent av de drabbade
barnen, medan man i dag botar drygt 80 pro-
cent. Barn som fér aterfall i B-cellslymfom har
hittills haft en relativt dilig prognos.

Behandlingen av den andra huvudgruppen,
Hodgkins lymfom, har ocksa gatt framat.

I dag ger man som regel behandling med
olika kombinationer av cytostatika, och dr mer
restriktiv ndr det giller strilbehandling, som
ofta leder till sena komplikationer. En del
barn behoéver inte stralas alls.

De allra flesta som drabbas av Hodgkins
lymfom blir botade. Overlevnaden ir nirmare
100 procent.



Karin Mellgren ar 6ver-
lakare och docent vid
Drottning Silvias barn-
och ungdomssjukhus

i Goteborg. Borjade
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medfdrfattare till
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kronor fran Barncancer-
fonden.

Karin Mellgren, Drottning Silvias barn- och ungdomssjukhus i Géteborg

Nytt behandlingsprotokoll
for non-Hodgkins lymfom

Barn som far aterfall i B-cellslymfom har
i dag en relativt dalig prognos, men forskarna
satter sitt hopp till ett nytt behandlings-
protokoll fér non-Hodgkins lymfom. Det kan
forhoppningsvis bdrja anvandas varen 2014.

KARIN MELLGREN, OVERLAKARE och docent
vid Drottning Silvias barn- och ungdomssjukhus
i Goteborg, forskar kring non-Hodgkins lymfom.
Just nu ér hon svensk samordnare for det nya
behandlingsprotokoll som ska sjosittas till
viren 2014. Protokollet tas fram i samarbete
med tyska BFM (tyska lymfomstudie-
gruppen), dir bland annat Osterrike och
Tjeckien ocksi ingar.

Bland annat vill forskarna testa en ny
immunterapi, som redan anvinds i vuxen-
virden och f6r barn med andra sjukdomar, men
som inte har anvints for lymfom tidigare. Immun-
terapin 4r en monoklonal antikropp, en antikropp
som ger sig pa cancerceller utan att paverka hela
systemet som till exempel cytostatika gor.

Barncancerforskarna har linge drémt om den
hir typen av malstyrd immunologisk behandling.
Utmaningen med att anvinda riktade immuntera-
pier vid lymfom dr att sjukdomen drabbar immun-
systemet. Det innebdr att barnen som behandlas
riskerar att fi simre motstindskraft mot infektio-
ner. Dirfor ingér studier av immunforsvaret hos
behandlade barn ocksa i protokollet.

FORSKARTEAMET

Det pagar ocksi studier for att avgora vad det dr
som gor att dterfall i non-Hodgkins lymfom ar si
svirbehandlade.

LAKARNA VET ATT de sjuka cellerna omstruktu-
reras och far nya egenskaper som gor dem svira att
stoppa. En hypotes dr att det ér ett fital celler som
redan skiljer sig frin de andra cancercellerna som
overlever och som delar sig sa snabbt och ir sa
motstdndskraftiga, att prognosen blir dalig.

Svaren frin den nya behandlingsstudien berdknas
vara klara inom fem &r.

De 6vriga tva varianterna av non-Hodgkins
lymfom: lymfoblastiskt lymfom och storcelligt
anaplastiskt lymfom kommer ocksa att i nya
behandlingsprotokoll inom ett par ar.

For samtliga lymfom pdgir dessutom studier f6r
att kunna avgora de genetiska skillnader som har
betydelse f6r behandlingen. Detta innebir pé sikt
att drabbade barn ska kunna fa behandling anpas-
sad efter sin sjukdom, for att sa langt som mojligt
slippa sena komplikationer efter behandlingen.

Samarbetar med Nordiska NHL-gruppen, Peder Skov Wehner, med dr, Lisa Lyngsie Hjalgrim, med dr, Paivi Lathen-
maki, doc, Pasi Huttunen, med doc, Olafur G. Jénsson, med dr, Jochen Biichner, med dr, Maria Gunnes, med dr,

Johan Malmros, med dr.
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Sarkom

Tumorsjukdomar som uppstar i muskler, senor, bindvav eller skelett
kallas for sarkom. Ett sarkom som utgar fran benceller kallas osteo-
sarkom, fibrosarkom utgar fran bindvav var som helst i kroppen och
rhabdomyosarkom utgar fran musklerna.

DE TVA VANLIGASTE skelettumorerna ar osteo-
sarkom och Ewing sarkom. Det vanligaste sym-
tomen pa osteosarkom dr lokal smirta och relativt

OVERLEVNAD | PROCENT/SARKOM
Diagrammet visar hur manga barn (0-15 ar) som botas fran sarkom (bentumérer).
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ofta ser man 4ven en knol pi benet i anslutning till
knileden. Det ir relativt enkelt att stilla diagnos
tor osteosarkom med hjilp av rontgen, komplette-
rat med provtagning av tumoéren. Osteosarkom
behandlas forst med intensiv cytostatikabehand-
ling f6r att minska tumérstorleken. Direfter sker
en operation. Efter operationen fortsitter cytosta-
tikabehandlingen under ett drygt halvér. Var tumé-
ren sitter och hur utbredd den ér styr behandlings-
val. Behandlingen av osteosarkom har f6rbittrats
betydligt under de senaste femton éren. I dag blir
ungefir 70 procent av dem som drabbas friska.
Ewing sarkom kan upptrada bade i och utanfér
skelettet. Symtomen kan vara samma som vid osteo-
sarkom, men ofta har ungdomarna en lingre sjuk-
domshistoria. Behandlingen av Ewing sarkom ér
cytostatika i kombination med kirurgi och/eller
strilbehandling. I dag 6verlever cirka 60 procent
av dem som drabbas av Ewing sarkom.
Rhabdomyosarkom ger ofta diftusa eller fi sym-
tom. Beroende pd var tuméren sitter kan den till
exempel ge lokal smirta i ndsan eller halsen, svirig-
heter att svilja, eller en 6mmande klump i musk-
lerna. Behandlingen av rhabdomyosarkom ér in-
tensiv cytostatikabehandling, oftast f6ljt av opera-
tion och ibland 4ven lokal strilbehandling.



Leonard Girnita ar
docent och specialist-
lakare i patologi vid
Karolinska institutet

i Solna. Han studerar
vad signaleringsvagar-
na har for betydelse for
cancerceller och hur
man genom att anvan-
da antikroppar kan fa
cancercellen att sluta
vaxa och doé. Har bevil-
jats 2,5 miljoner kronor
av Barncancerfonden.

Leonard Girnita, Karolinska institutet i Solna

Blockerad receptor
tar dod pa cancerceller

IGF-1-receptorn, som finns pa cancercellens
yta, har en avgoérande roll fér cancercellens
overlevnad och utveckling. Genom att
blockera receptorn med en antikropp har
ldkarna kunnat ta déd pa cancercellerna och
bota ett fatal barn med sarkom. Genom att
studera antikropparnas funktion hoppas
forskarna kunna bota fler barn.

PA VARJE CELL SITTER tusentals sméd mottagare
som hjilper cellen att kommunicera med resten av
kroppen. En liten del av dessa receptorer
bildar sa kallade kinasreceptorfamiljer.
Dessa dr sedan linge kinda f6r att ha
betydelse for cancercellers 6verlevnad.
Nir en kinasreceptor méter ritt hormon,
fraimst ett som kallas IGF-1, ett insu-
lin-liknande tillvixtfaktor typ 1-hormon,
svarar cancercellen med att 6ppna kom-
munikationen med sin omgivning. Det
innebir att cancercellen vixer, delar sig
snabbt och ges skydd mot behandling.

Sedan linge har forskare vetat att om
man binder den hir receptorn med en
antikropp kan man géra den otillginglig f6r hor-
moner av typen IGF-1. Dirmed 4r blockeringen
ocksa ett sitt att behandla och bota cancer. Manga
likemedelsbolag har utvecklat antikropparna for att
behandla till exempel barn med Ewings sarkom.
Man har ocksa lyckats bota nagra barn med sjuk-
domen. Men i de kliniska prévningar som har
gjorts visade det sig att likemedlen inte pa linga
vigar var si effektiva som forskarna hade trott.
Minga har dirfor avslutat sina provningar av
IGF-1-receptorn. Leonard Girnita, docent i pato-
logi vid Karolinska institutet i Solna, har dock
tillsammans med sin forskargrupp kartlagt exakt
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hur antikropparna fungerar. Ddrmed har de

dven en forklaring till varfor vissa barn och andra
patienter inte har blivit hjilpta av receptorblocke-
rarna vid kliniska prévningar. De har sett att den s&
kallade MEK-kanalen 6ppnades och blev kraftigt
stimulerad av behandlingen med antikroppar.

Och di overlevde ocksd cancercellerna.

NU HOPPAS LEONARD GIRNITA att han med
ytterligare forskning ska hitta ett sitt att stinga av
den hir sista kommunikationskanalen i cellen.
Han studerar dven hur mediciner samarbetar med

varandra samt gor forsok for att blockera signal-
vigar f6r kommunikationen i cellen. Genom arbe-
tet med att utveckla MEK-himmare och anti-
kroppsbehandling kan man ha hittat en 16sning
som kan bota fler barn med Ewing sarkom. I labo-
ratoriet har Leonard Girnita sett att cancercellerna
dor nir man behandlar dem med en kombination
av medlen. Férhoppningsvis kan den kunskapen
leda till nya behandlingsmetoder for barncancer-
patienter.

Ada Girnita, MD och senior forskare, Claire Worrall, PhD, postdoktor Daiana Vasilcanu, MD, PhD, klinisk forskare,
Julian Oprea, MD, PhD, postdoktor, Julianna Serly, PhD postdoktor, Naida Suleymanova, MD, doktorand, Elfar
Ulfarsson, MD och doktorand, Chen Qiu, MD, doktorand, Daniela Nedelcu, MSc och doktorand.
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BARNCANCERFONDENS AMBITION ir att
férsoka bidra inom alla omraden som kan tinkas
torbittra diagnos och behandling av barn med
cancer. En stor del av utrustningen som anvinds
inom varden av barn med cancer ir utvecklad for
vuxna och inte alls anpassad f6r barn. Inom
barnonkologin finns dirfor ett stort behov av att
finna enkla och mer komplicerade tekniska 16s-
ningar som bade kan f6rbittra livskvaliteten for
drabbade, arbetsmiljon for virdpersonal och
patientsikerheten i virden av barn med cancer.
Hoésten 2009 gav Barncancerfonden i uppdrag
till en extern utredning att kartldgga férutsittning-
arna for en eventuell satsning pd medicinteknisk
forskning med fokus pa forbittrad diagnos,
behandling och uppféljning av cancersjukdomar
hos barn. Utredningen visade pi ett behov av att
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Medicinteknik

Medicinsk teknik handlar om produkter med medicinsk anknytning.
Det kan exempelvis vara produkter inom stralbehandling, ortopediska
implantat, minimal invasiv kirurgi, hjdlpmedel fér funktionshindrade,
anpassnhing av analysmetoder samt férbrukningsartiklar.

forskningen p4 ett tidigt stadium tar in barns sir-
skilda behov i forsknings- och utvecklingsplane-

ringen. Darfér har nu verksamheten breddats till

att dven ticka forskningsprojekt inom medicinsk
teknik.

Sedan 2011 gér det att sdka anslag hos Barn-
cancerfonden f6r projekt inom medicinsk teknik
ddr syftet dr att 16sa problem av medicinteknisk
karaktir relevanta f6r barn med cancer. Satsningen
innefattar dven projekt som avser att anpassa
befintlig teknik inom varden av barn med cancer.
Barncancerfonden vill med satsningen skapa forut-
sittningar for kliniker, teknikforskare och foretag
att motas och etablera gemensamma projekt.

Hittills har Barncancerfonden delat ut 22 miljo-
ner kronor till projekt inom medicinsk teknik.
Flera av dessa projekt dr fullfinansierade.



Bjorn Onfelt &r docent
vid institutionen for
tilldmpad fysik vid
Kungliga Tekniska hog-
skolan. Forskar pa tek-
nik for att undersoka

enstaka cellers funktion.

Har tillsammans med
sitt forskarteam tagit
fram ett mikrochip som
gor det mojligt att
studera funktionen hos
tusentals individuella
celler parallellt. Har
beviljats 1,3 miljoner
kronor fran Barncancer-
fonden.

Bjorn Onfelt, Kungliga Tekniska hogskolan i Stockholm

Upptacker icke onskvarda
T-celler fran en donator

Forskare vid Kungliga Tekniska hégskolan
(KTH) har utvecklat en metod for att upp-
tacka icke onskvarda T-celler fran en dona-
tor. Tack vare tekniken hoppas man kunna
avgora vilka donatorer som &r bast lampade
for det leukemisjuka barnet.

DET AR DOCENT Bjorn Onfelt och hans team,
vid institutionen for tillimpad fysik vid KT'H och
Centrum for allogen stamcellstransplantation vid
Karolinska universitetssjukhuset, som gemensamt
har utvecklat en teknik for att

undersoka enstaka cellers funktion.

Ett mikrochip kombinerat med

screening i fluorescensmikroskop

gor det mojligt att uppticka smé

fraktioner av T-celler med specifi-

ka egenskaper. Tack vare tekniken

hoppas man kunna avgdra vilken

donator som passar det leukemi-

sjuka barnet bist vid en stamcells-
transplantation. Fordelen dr att

man di skulle kunna undvika svira

biverkningar av behandlingen och

samtidigt ta till vara den positiva

effekten av T-cellerna si att de kan doda barnets
cancerceller.

| DAG VET MAN att en stamcellstransplantation,
som ir en behandlingsform vid leukemi, férsvagar
patientens immunfdrsvar. Transplantationen inne-
bir att barnet fir friska celler frin en donator. Valet
av donator gérs genom HLA-typning, ddr patien-
tens och donatorns genetiska uppsittning jamfors
och matchas. Men kompatibiliteten mellan givare
och mottagare ér trots metoden inte hundrapro-
centig, alla ménniskor har sitt eget unika immun-
forsvar. Detta kan vara sivil en fordel som en risk.
De si kallade T-cellerna fran donatorn kan leda till
en "transplantat-mot-leukemi-effekt” som hjélper

FORSKARTEAMET

till att doda kvarvarande cancerceller och bota
patienten. Men samma celler kan hos kinsliga barn
attackera normal kroppsvivnad och ge en “trans-
plantat-mot-vivnadsreaktion”. Da reagerar de
transplanterade cellerna mot patientens friska
vivnad och ibland blir reaktionen s svir att

barnet avlider.

Hir kan Bjorn Onfelts teknik komma vil till
pass. Tack vare den nya tekniken kan man studera
funktionen hos manga enstaka T-celler och pa si
sitt avgora vilka donatorer som har st6rst mojlig-
het att ge en "transplantat-mot-leukemi-effekt”

utan att samtidigt ge en svér "transplantat-mot-
mottagare-effekt”. Tekniken, som testas vid trans-
plantationsenheten pid Huddinge sjukhus, kommer
ocksa att gora det mojlighet att selektera ut enstaka
celler som dr specifika f6r olika tumérformer.
Dessa selekterade populationer av T-celler skulle
kunna anvindas f6r immunterapi mot cancer. Inom
kort kommer gruppen att inleda patienttester dir
tekniken kan filla avgorandet om vilken donator
som 4r bist for barnet.

Michael Uhlin (CAST), docent, Jonas Mattsson (CAST), docent, Karin Gustafsson, dr, Thomas Frisk, dr, Karolin
Guldevall, lic, Per Olofsson, MSc, Elin Forslund, lic och Johanna Tauriainen, MSc.
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Tufve Nyholm &r tekno-
logie doktor och pro-
jektledare vid institu-
tionen for radiofysik

i Umea. Arbetar med
ett projekt som syftar
till att ta fram tekniska
[6sningar for att hjalpa
barn som ska fa stral-
behandling. Har bevil-
jats 1,3 miljoner kronor
av Barncancerfonden.
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Tufve Nyholm, Ume3 universitet

Andningsbaltet hjalper
barn att ligga stilla

Att lyssna till mammas andning eller se sitt
favoritgosedijur pa en datorskarm far barn
som stralbehandlas att ligga stilla. Bada
metoderna ar resultat av ett medicintek-
niskt forskningsprojekt i Umea.

DET AR VIKTIGT att ett barn som ska stral-
behandlas ligger helt stilla under behandlingen,
annars finns det risk att strilningen skickas in pa
fel stille i kroppen och skadar frisk vivnad. En
strilbehandling tar ett antal minu-

ter och det kan vara svért for ett

barn att ligga stilla ndr mamma

och pappa inte dr med. Med bra

tekniska 16sningar som hjilper

barnet att ligga stilla kan man

undvika s6vning, vilket annars

ar ett vanligt alternativ nir yngre

barn fir stralning.

Tufve Nyholm, teknologie doktor vid institutio-
nen for radiofysik i Umea, har tillsammans med
doktorander och studenter vid Designhdgskolan
i Umed samt samarbetspartner vid Akademiska
sjukhuset 1 Uppsala, Karolinska sjukhuset i Solna
och omvirdnadsinstitutionen i Ume4, arbetat med
projektet Dumbo (Design och omvérdnad vid
barnradioterapi).

Inom ramen f6r projektet har ett flertal koncept
tagits fram, med malet att gora strilbehandlingen
mer uthérdlig for barn. Vissa delar av projektet
kommer under hésten 2013 att implementeras pé
klinikerna i Ume, Uppsala och Stockholm, for att
sedan utvirderas.

Exempel pé forslag fran designstudenterna ar ett
andningsbdlte som man fister pd nigon av forild-
rarna, som sitter utanfor rummet dir strilbehand-
lingen gors. Via biltet kan andningen hos mamma
eller pappa fingas upp i en boll som barnet kan
halla i. Bollen "andas” som mamma eller pappa
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vilket gor barnet lugnt och tryggt infér behand-
lingen som véntar.

Ett annat exempel dr att barnet innan den forsta
behandlingen far vilja ett gosedjur som ska vara
toljeslagare genom alla behandlingar. I gosedjuret
sdtter man in ett chip som man kopplar ihop med
en video och en skirm.

Nallen sitter sedan pi en stol bredvid och nir
barnet ska géra undersckningar eller behandlas
dyker gosedjuret upp pé skdrmen och forklarar
det som ska hinda.

UTVARDERINGEN AV de l3sningar som imple-
menteras gors genom enkiter och intervjuer som
riktar sig bide till férildrar och barn. Dumbo-
projektet har dnda sedan start haft den svenska
protonbehandlingskliniken, Scandionkliniken,

i dtanke.

Frin och med 2015 kommer en stor majoritet
av barnen som behéver strilbehandling att f4 sin
behandling dir. Forskargruppen kring Dumbo
projektet hoppas att deras 16sningar da kommer
att finnas pa plats dir.

Jack Lindh, medicinsk projektledare och professor i onkologi, Tara Mullaney, doktorand, Viveca Lindh, lektor,

Kristina Nilsson, MD, PhD, Gun Wickart Johansson, MD.
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| DECEMBER 2009 upptackte Jennifer Herlet en kndl pa handen. Den slutade aldrig att vaxa. Tva och ett halvt ar efter avslutad behandling for
rhabdomyosarkom forsoker hon inse att allt inte var en mardrém. Handen far henne ofta att kanna sig ful. "Men fér mig hade de fatt ta bort hela
armen, bara for att fa bort sjukdomen. Jag ville inte ha den mer,” séger hon. Hon maste fortfarande genomga operationer, men sa lange inga nya

tumérer dyker upp ar hon och familjen néjda.
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Grundforskning

Grundforskning ska 6ka kunskap och teoretisk forstaelse inom
ett omrade. Exempel pa fragor kan vara: Hur fungerar arvsmassan?
Hur fungerar en cell? Varfor far man en viss sjukdom?

GRUNDFORSKNINGEN ir vildigt viktig da de
resultat som kommer fram okar forstielsen for
minniskans biologi, hur cellerna i kroppen och alla
dess byggstenar fungerar, vilka processer som fort-
gér i cellerna och hur olika sjukdomar kan uppsta
om négon process i cellen gar fel. Grundforskning-
ens resultat ligger till grund for s6kandet efter nya
likemedel for att bota cancer.

Grundforskning drivs av forskarens nyfikenhet
och intresse. Finansieringen styrs inte av statens
eller industrins intressen. Den utfors ofta utan att
nigon har satt ett praktiskt mil, men den kan
resultera i ovintade upptickter som kan leda till
praktiska tillimpningar.

Grundforskning innehaller: amne, hypotes,
insamling av data, analys av data och slutsatser.

En hypotes som formuleras i ett forskningsprojekt
kan aldrig bli bevisad utan enbart motbevisad.

Diremot kan processen ge beligg. En hypotes kan
genomga flera omgéngar av vetenskapliga test och
bli vedertagen som sann.

Akademisk forskning publiceras i vetenskapliga
tidskrifter eller i bocker. De flesta etablerade veten-
skapliga omriden har sina egna tidskrifter for
publicering. De flesta vetenskapliga artiklar pub-
liceras i dag elektroniskt pé internet i stillet for
i tryckt format.

Finansiering frin staten och féretag ir de vanli-
gaste finansieringssitten av forskning. Inom akade-
misk forskning existerar en stor konkurrens om
anslag tor forskning, vilket medfor att ménga fors-
kare tillbringar mycket tid med att soka anslag.

Av de forskningsanslag som Barncancerfonden
finansierade ar 2012 var 25 procent grundforsk-
ningsprojekt.



Péar Gerwins ar profes-
sor och 6verlakare pa
Bild- och funktions-
medicinskt centrum pa
Akademiska sjukhuset
i Uppsala och verksam
vid institutionen for
medicinsk biokemi
och mikrobiologi vid
Biomedicinskt centrum

vid Uppsala universitet.

Han arbetar med
grundforskning dar
han vill kartlagga vilka
mekanismer som gor
att barn far cancer.
Dessutom studerar
han samspelet mellan
koagulationssystem,
tumaorstromat och
karinybildning vid
tumorers utveckling.
Har beviljats 3,5 miljo-
ner kronor av Barn-
cancerfonden.

Pir Gerwins, Akademiska sjukhuset i Uppsala

Tumoren - ett Oppet sar
som vagrar att laka

For att bota cancer maste man férsta hur
den uppkommer, vaxer, sprids och kartldgga
vilka mekanismer som ligger bakom. Att
underséka stromat, som utgér upp till attio
procent av tumdrmassan, ar en del. Att se
tumdren som ett dppet sar som inte lker &r
en annan.

PAR GERWINS, professor och 6verlikare pa Aka-
demiska sjukhuset och verksam vid institutionen
tor medicinsk biokemi och mikrobiologi vid Bio-
medicinskt centrum vid Uppsala

universitet, studerar samspelet

mellan koagulationssystem,

tumorstromat och kirlnybildning

vid tumorers utveckling. Han

undersoker ocksa vilka grundlig-

gande faktorer som har betydelse

tor att cancer uppstir samt hur

den vixer och sprids. En tumér

innehiller upp till attio procent

stroma, som bestir av matrix,

bindvivsceller (fibroblaster), inflammatoriska celler
och blodkirlsceller. Man vet att samspelet mellan
celler i stromat och tumérceller spelar stor roll nir
cancercellerna vixer, forokar och sprider sig. Bind-
vivscellerna i stromat ir si kallade cancerassociera-
de fibroblaster. De liknar de myofibroblaster som ar
viktiga vid sirlakning — hir finns alltsi likhet med
cancertumorer och Pir Gerwins talar om att tumo-
rer "dr sir som inte liker”. Exakt som i sir bildas
det fibrintradar runt cancercellerna i tidiga tu-
morstadier. Dessa tradar har i sir till uppgift att
stoppa blédningar. Nu har Pir Gerwins sett att
fibrin (fibrin r ett protein som kan bildas frin
16sligt fibrinogen i blodet vid blodets koagulation
till exempel efter en sirskada) stimulerar fibroblas-
terna att dela sig och att en nedbrytningsprodukt
av fibrin, FnE, fir cellerna att vandra och sprida
sig. Dirfor kan forskarna dra slutsatsen att fibrin
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och FnE finns med i bildningen av tumérstromat
— dessa bida verkar alltsi leda till att cancertumo-
ren vixer. I tidigare forskning har samma team
ocksa sett att stromacellerna dr viktiga for bildan-
det av nya blodkirl, och tumérer innehéller ménga

blodkrl.

NU SKA Pir Gerwins gi vidare och undersoka
betydelsen av fibrin och FnE for kirlnybildning
och tumorens tillvixt i djurmodeller. Dir ska man
ocksa f6rsoka karakterisera den nya modellen f6r
kirlnybildning samt kartligga genetiska forind-

ringar som orsakar en svar form av kirltumor hos
barn med Parkes Webers syndrom. Grunden till all
forskning som Pir Gerwins arbetar med syftar till
att forstd de grundliggande mekanismerna bakom
tumorers uppkomst. Den dag man f6rstar detta dr
mojligheten att hitta nya likemedel eller nya kom-
binationer av befintliga likemedel odndligt mycket
storre dn i dag.

Michael Uhlin (CAST), docent, Jonas Mattsson (CAST), docent, Karin Gustafsson, dr, Thomas Frisk, dr, Karolin
Guldevall, lic, Per Olofsson, MSc, Elin Forslund, lic och Johanna Tauriainen, MSc.
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Vardforskning

Vardforskning ar studier av problem och atgérder i halso- och
sjukvardssammanhang relaterade till manniskors hélsa, livskvalitet,
aktivitet och delaktighet men dven vardandet och omsorgen av
manniskor i olika sammanhang och miljéer.

FORSKNINGSFRAGORNA inom virdforskning ar
centrerade kring begreppet hilsa med tre grund-
liggande inriktningar samt évergripande forskning
relaterad till dem: hilsofrdmjande/férebyggande,
omvardande, rehabiliterande forskning. Den 6ver-
gripande forskningen med hilsa i fokus 4r fragor
kring virdens organisation och praktiska utférande,
vilket paverkar vardens kostnader och resultat.
Forskningsbehoven finns inom alla nivéer av hilso-

och sjukvarden, och innefattar dven studier av
vérdsystem och hilsoekonomi.

Barncancerfonden satsar pa virdvetenskaplig
forskning och har en specifik forskningsnamnd
som granskar och beviljar forskningsmedel for
virdvetenskaplig och psykosocial forskning.

Av Barncancerfondens beviljade forsknings-
anslag var sju procent virdforskningsprojekt 2012.



Pernilla Pergert ar
legitimerad sjuksko-
terska, specialistsjuk-
skoterska med inrikt-
ning barn och ungdom
samt medicine doktor
i kvinnors och barns
halsa vid Karolinska
institutet i Solna, fors-
kar kring klinisk etik
och interkulturell
omvardnad i barncan-
cervarden och imple-
menteringsstrategier
for detta. Har beviljats
4,3 miljoner kronor av
Barncancerfonden.

Pernilla Pergert, Karolinska institutet i Solna

Spraket - en viktig faktor
for att varden ska bli bra

Till barncancervarden kommer alla barn
som drabbas av cancer. Ocksa de med
utldndsk bakgrund som inte kan spraket
och har en annan religiés och kulturell
bakgrund. Pernilla Pergert, legitimerad
sjukskoterska och medicine doktor vid
Karolinska institutet, har i sin forskning sett
att det krdvs att tolkar ar med oftare for att
varden ska bli bra.

PERNILLA PERGERT ir barnsjukskdterska med
ling erfarenhet inom barnonkologi. I dag forskar
hon pa klinisk etik och interkulturell omvirdnad
inom barncancervarden. Det 4r vanligt att barn
med utlindsk bakgrund ér patienter pi en barn-
onkologisk avdelning. Ibland kan de och familjerna
inte svenska och det innebir en stor utmaning for
dem men ocksa f6r den virdpersonal som arbetar
med barnet och dess forildrar. Pernilla Pergerts
avhandling frin 2008 bygger pa studier ddr hon
bland annat undersokte personalens erfarenheter
av att virda den hir gruppen av barn och familjer.
Studien visade att olika hinder paverkade mojlig-
heten att skapa en bra vérdrelation.

Den pekar pi att det ibland finns

kulturella och religiésa skillnader

som péaverkar kommunikationen.

Vid sprikliga barridrer var det

rutin att anvinda sig av en tolk nir
barnet/familjen hade ett bokat

moéte med sin likare. I de fallen

’klimde” sjukskoterskan ofta in sin

information och sina frigor i slutet

av likarsamtalet vilket forsvirade
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mojligheten f6r barnet/familjen att ta till sig infor-
mationen. Men nir sjukskdterskorna sjilva skulle
informera om négot, gora en undersdkning eller
stotta familjen tog man nistan aldrig in en tolk.
Slutsatsen r att sjukskéterskor inom barncancer-
virden behover anvinda tolk oftare, for att kunna
informera och sprida informationen Gver lingre tid
men ocksa for att bygga vardrelationer och tillit

i virden. Dessutom behovs rutiner f6r hur man bor
arbeta med tolk i sarskilt svira samtal, dir barnet
kanske 4r doende eller nir det handlar om svira
medicinska ord eller behandlingar.

NU HAR PERNILLA PERGERT gitt vidare med
sin forskning och genomfort intervjuer med tolkar
om deras erfarenheter frin barncancervirden. Hon
har ocksd genomfért implementeringsforskning
dir rutiner ska arbetas fram for hur sjukskéterskorna
ska anvinda tolkar oftare. Via enkiter och inter-
vjuer planerar hon fa en storre kunskap om hur
sjukskoterskor tinker kring tolkanvindning, tolk-
service samt kulturella och religiosa skillnader som
paverkar kommunikationen.

Cecilia Bartholdsson, barnsjukskoterska, doktorand, Johanna Granhagen Jungner, leg. sjukskéterska, MSc,
forskarstuderande, Kim L{tzén, leg. sjukskoterska, professor, Klas Blomgren, éverlakare, professor.
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Margareta af Sande-
berg ar konsultsjuksko-
terska inom barncan-
cervard och medicine
doktor vid Astrid Lind-
grens Barnsjukhus vid
Karolinska sjukhuset

i Solna. Hon har &ver
trettio ars erfarenhet
av barncancervard och
paborjade sin forsta
studie 2004. Hennes
intresse galler cancer-
sjuka barn, skola, um-
gange med kamrater,
socialt liv och infek-
tionskanslighet.

Har beviljats 660 000
kronor av Barncancer-
fonden.
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Margareta af Sandeberg, Astrid Lindgrens Barnsjukhus i Solna

Skola och kompisar far
barnen att ma battre

Barn som drabbas av cancer och gar i
skolan far inte fler infektioner. Daremot mar
de battre, upplever hogre livskvalitet och
Okad sjalvstandighet. Margareta af Sande-
berg, konsultsjukskéterska inom barncan-
cervard och medicine doktor i halsa och
sjukdom fér barn och ungdom vid Astrid
Lindgrens Barnsjukhus ligger bakom flera
studier kring skola och barncancer.

MARGARETA AF SANDEBERGS
avhandling frin 2011 bygger pa
fyra nationella studier dar hon har
t6ljt 101 skolbarn som fick cyto-
statika- och eller strilbehandling.
Barnen fick under behandlingens
forsta halvér besvara frigor angi-
ende skola, kamrater och hilso-
relaterad livskvalitet och cirka fem
ar efter diagnos fragor om hur
deras skolsituation hade paverkats
av att de hade haft cancer.

Resultatet visar att de barn som gick mer i sko-
lan skattade sin livskvalitet hogre och att de inte
fick fler infektioner i jimforelse med dem som
inte gir i skolan vilket ocksé stéder de nationella
rekommendationerna for socialt liv nir ett barn
behandlas for cancer.

I dem stir det att det dr barnets allmintillstind
som avgér om barnet kan gi till skolan, och precis
som for friska barn giller att man inte ska gi med
feber. Det finns med andra ord inget samband mel-
lan skolging och infektioner under behandling, det
ar inte skolan i sig som 6kar risken.

Margareta af Sandeberg har i stillet sett att det
dr andra faktorer som okar infektionsrisken, fram-
tor allt diagnoserna bensarkom och non-Hodgkins
lymfom men ocksi att barnet har laga virden
neutrofiler, vita blodkroppar.

Hennes resultat visar ocksi att barn med bensar-
kom har det betydligt jobbigare 4n barn med andra
diagnoser, sirskilt i borjan av behandlingstiden. De
var mindre i skolan, skattade sin livskvalitet ligre
och behandlades for fler infektioner.
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RESULTATET FRAN uppfoljningsstudien visar att
majoriteten av barnen tycker att skolan ir en viktig
del i deras liv. Sextio procent tycker att det inte ér
nigon storre skillnad mellan dem och deras kom-
pisar nir det giller skolan. De skattar sin sjélvstin-
dighet ldgre dn en kontrollgrupp som inte har haft
cancer. Och vart tredje barn och ungdom uppger
att de upplever en skillnad nir det giller fysiska
eller kognitiva begransningar. En mindre del menar
att de inte klarar skolan si bra.

I uppfoljningen fick barnen beritta vad de forst
tankte pa nir de tinkte tillbaka pa behandlings-
tiden. Majoriteten svarade krdvande behandlingar,
biverkningar och oro. Men tjugofem procent svarade
att det forsta de tinkte pa var att de tappade kon-
takten med skolan och kompisarna.

Margareta af Sandeberg hoppas att hennes resul-
tat kan bidra till att bade sjukvirdspersonal och
barnens familjer vigar folja de nationella riktlinjerna
tor att forebygga att barnen tappar kontakten med
sitt sociala liv. Hon kommer nu att fortsitta analy-
sera typen av infektioner barnen hade under sin
inledande behandling, nigot som ska slutforas
hosten 2013. Forhoppningen dr att resultatet ska
leda till utokade nationella rekommendationer for
socialt liv fér cancersjuka barn och ungdomar.

Staffan Eksborg, professor, Lena Wettergren, docent, Eva Doukkali, leg. sjukskdterska, med lic, Anna Jerveus,
leg. sjukskdterska och doktorand, Jeanette Winterling, leg sjukskéterska och med. doktor, samt docenterna

Eva Johansson, Claudia Lampic och Lars Eriksson.



Thomas Bjork-Eriksson
ar vardenhetséverlakare
och docent pa stral-
behandlingsavdelningen
vid Sahlgrenska univer-
sitetssjukhuset. Verksam-
hetsomrade onkologi
vid Jubileumskliniken.
Studerar sena kompli-
kationer efter stral-
behandling hos barn
med hjarntumoér och
hur den vaxande hjar-
nan paverkas av jonise-
rad stralning. Har bevil-
jats 1,5 miljoner kronor
av Barncancerfonden.

‘Thomas Bjork-Eriksson, Sahlgrenska universitetssjukhuset i Géteborg

Metod for att skydda
stamceller 1 hjarnan

Den véaxande hjarnan paverkas av joniserad
stralning och ett barn som behandlas far
ofta biverkningar pa kort och lang sikt.

Nu forséker forskare i Géteborg och Képen-
hamn hitta metoder fér att skydda stam-
celler i hippocampus och dérmed den
vaxande hjdrnan.

THOMAS BJORK-ERIKSSON, docent i onkologi
och vardenhetsoverlikare vid stralbehandlings-
avdelningen pa Sahlgrenska universitetssjukhuset
i Géteborg, gjorde en del av sin specialistutbild-
ning vid Drottning Silvias barn- och ungdoms-
sjukhus i mitten av nittiotalet. Han blev da intres-
serad av att minska biverkningarna

for barn som behovde fi stril-

behandling.

Tillsammans med Brigitta Lan-
nering och Klas Blomgren starta-
des ett forskningsprojekt dir skad-
or vid joniserad strilning i den
vixande hjirnan studerades och
hur man med olika metoder kan
minska dem. Milet med forsk-
ningen ir att nédvindig strilning
i framtiden inte ska leda till de sena komplikatio-
ner, sa som tillvixtproblem, hormonrubbningar och
inldrningssvarigheter, som barnen kan drabbas av.

I dag vet forskarna att dven liga doser kan paverka
den kognitiva utvecklingen. Man vet ocksi att
barnets dlder vid stralbehandlingen 4r avgbrande,
ju yngre barnet dr vid stralbehandlingen och ju
hogre stralningsdos barnet fir, desto storre dr
risken for skador.

Nu vill Thomas Bjérk-Eriksson tillsammans med
sina kolleger undersoka vilka samband det finns
mellan straldos och var i hjirnan den ges, samt hur
kinsliga stamcellerna i hippocampus 4r. Om man
kan hitta metoder for att skydda dessa omriden
samt dven andra kinsliga organ i kroppen som
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hjirta och lungor, tror forskargruppen att barnet
kan drabbas av firre sena komplikationer. Det kan,
enligt Thomas Bj6rk-Eriksson, ske genom forbitt-
rad diagnostik, mer malriktad och f6rfinad stral-
behandlingsplanering eller medicinska behandlings-
metoder.

FORSKARNA VILL DESSUTOM kliniskt under-
soka om det gar att gbra hippocampusbesparande
strilbehandlingar vid medullblastom, som édr den
vanligaste hjdrntuméren bland barn. Tekniskt gir
det att I6sa och i modellform har det visat att denna
strilbehandlingsteknik skulle kunna minska risken
tor kognitiva biverkningar. Man vet sedan tidigare
att det finns ett visst samband mellan strildos till

temporalloben och vilken kognitiv forsimring
barnet drabbas av.

Man vet ocksi att strilbehandling av cancer
i armar, ben och bilen hos barn okar risken for
sekunddr cancer, det vill siga behandlingsorsakad
cancer, och bide akuta och sena biverkningar av
strilningen. Det dr ocksa av stor betydelse hur
mycket frisk vivnad man strélar i omradet runt
och bakom tuméren f6r hur mycket biverkningar
barnet drabbas av och denna dos ska minimeras.
En moijlighet att gora detta ér strilbehandling med
protoner fran vitekirnor. Modellstudier har visat
att risken for sekundir cancer borde kunna reduce-
ras avsevirt med denna form av strilbehandling.

Per Munck af Rosenschold, sjukhusfysiker och lektor, Anne Kiil Berthelsen, éverldkare, Annika Loft-Jacobsen, éver-
l&kare, Patrik Brodin, sjukhusfysiker och PhD, Malin Blomstrand, leg Idk och doktorand, Josefine Stahl Kornerup,
sjukhusfysiker och doktorand, Marianne Aznar, sjukhusfysiker och lektor, Ivan Vogelius, sjukhusfysiker och lektor,
Charlotte Birk Christensen, 6verlakare, Birgitta Lannering, dverldakare och professor.

77



ANDRA FORSKNINGSOMRADEN  SENA KOMPLIKATIONER

Med sena komplikatio-
ner menas mer eller
mindre bestdende for-
andringar som kvarstar
sedan behandlingen ar
avslutad. Det kan vara
till exempel nedsatt
langdtillvaxt, horsel-
och synnedsattning,
balansrubbningar eller
inldrningssvarigheter.

Nagra exempel:
Intensiv cytostatika-
behandling, liksom
stralbehandling mot
aggstockar och tes-
tiklar, ger 6kad risk
for infertilitet.
Stralbehandling mot
centrala nervsystemet
(CNS) innebar alltid
en viss risk for paver-
kan av kognitiva funk-
tioner sdsom minne,
snabb uppfattnings-
formaga, formaga till
koncentration och
uppmarksamhet.
Hjart/karl/njurproblem
efter cytostatika och
stralning.

Cytostatika och stral-
ning skadar tand- och
rotanlagen.

Som grupp har indivi-
der behandlade for
cancer som barn en
nagot 6kad risk att
senare i livet insjukna
i en ny cancersjuk-
dom.

Stralbehandling mot
hjarnan ar den vanli-
gaste orsaken till
hormonella komplika-
tioner.
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Sena komplikationer

Barn som har haft cancer riskerar att fa sena komplikationer.

Med sena komplikationer menas de mer eller mindre kroniska
forandringar som kvarstar sedan den mest intensiva behandlingen
ar avslutad. Det kan handla om hormonrubbningar, tillvdxtproblem,
kognitiva svarigheter och fertilitetsproblem.

I takt med att fler barn 6verlever sin cancersjuk-
dom vixer behovet av vird. Resurserna i samhillet
minskar hela tiden och den hir gruppen av barn
och ungdomar kan ha svart att hidvda sina rittig-
heter. Dartor dr det viktigt att satsa pengar pa
forskning kring sena komplikationer.
Barncancerfonden har bland annat bidragit med
finansiering till Salub, Svenska arbetsgruppen f6r
lingtidsupptoljning efter barncancer. De har bland
annat tagit fram en medicinsk tidskrift som syftar

till att 6ka forstielsen och kunskapen om sena
komplikationer. I landet finns i dagsliget ocksi tva
mottagningar for uppfoljning av fore detta barn-
cancerpatienter, en i Lund och en i Géteborg. De
ar kopplade till barncancercentret pa sjukhuset.



Marianne Jarfelt ar
Overlakare och barn-
onkolog vid Drottning
Silvias barn- och ung-
domssjukhus, samt vid
Uppféljningsmottag-
ningen i Géteborg.
Borjade arbeta inom
barnonkologi 1994.
Forfattare/medforfatta-
re till nio publicerade
studier. Har beviljats
1,5 miljoner kronor av
Barncancerfonden.

Marianne Jarfelt, Drottning Silvias barn- och ungdomssjukhus i G6teborg

Behov av uppfoljning aven
vid lattaste behandlingen

Barn som behandlas fér akut myeloisk
leukemi (AML) kraver uppfodljande vard,
dven ndr de har fatt den lattaste behand-
lingsvarianten for sin sjukdom. Det visar
forskning som Marianne Jarfelt, barnonko-
log, har initierat.

| DEN UNDERSOKTA gruppen ingir 98 nordiska
tore detta barncancerpatienter som har behandlats
efter tre olika protokoll. I studien undersoks
barnens blod-, hérsel- och hjirtstatus.
Unders6kningarna visar att
10-15 procent av barnen har
betydligt nedsatt hjartfunktion,
vilket kraver fortsatta kontroller,
trots att de har fitt den littaste
behandlingsvarianten for sin sjuk-
dom.
De undersokta barnen visar inga
tecken pi att deras fertilitet har tagit skada av
behandlingen, och de skattar sin livskvalitet som
ho6g och har utbildning och jobb pa samma nivé
som sina syskon.
Tonaringar och unga vuxna med cancer ir en
bortglémd grupp som behéver stod.

Barncancervarden i Sverige &r en av de basta i varlden
och attio procent éverlever sin sjukdom. Det innebar
att en allt stérre grupp unga vuxna i Sverige lever
med sena komplikationer efter sin sjukdom och
behandling. Nar de vaxer ur barncanceravdelningen
har de ingenstans att ta vagen. Darfor etableras nu
en mottagning i Géteborg som &r specialiserad pa
uppfdljning efter barncancer. Sedan tidigare finns en
liknande mottagning i Lund.
Uppfdljningsmottagningens uppgift ar medicinsk
uppfdljning av fore detta barncancerpatienter, samt
psykosocialt stéd. Dessutom kommer den att samla
in forskningsuppgifter och vara ett kunskapscenter
for sjukhus och vardcentraler. Mottagningen finansie-
ras av Regionalt Cancercenter Vast, och ar uppbyggd
enligt brittisk modell. Den vetenskapliga utvardering
som har gjorts av de engelska féregangarmottagning-
arna visar att de bade hjélper de unga vuxna medi-
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Fokusgruppsintervjuer visar att tonaringar och
unga vuxna onskar sig en sjukhusmiljé som dr
anpassad efter deras dlder, vilket de saknar i dag.
De vill ocksi att anhoriga ska vara mer involverade
i deras sjukdom och behandling, det giller inte
bara familjen utan dven vinner. Framfor allt skulle
de behova fi veta mer om sex och samlevnad i
samband med cancer.

Fokusgruppsintervjuerna ligger till grund f6r en
storre enkitundersdkning, som ska gi ut till alla
Sveriges cancerpatienter mellan 15 och 29 ér.

Fokus ligger delvis vid sex och samlevnad, men

forskarna hoppas dven att de ska fa fler exempel pi
fragor som ungdomarna sjilva tycker dr relevanta.
Resultatet av de planerade cirka 1 500 enkiterna
berdknas vara firdigt under 2015.

cinskt och psykosocialt, samt att de ar kostnadseffek-
tiva.

Av den stora gruppen 6verlevare finns manga redan
i varden. Farska siffror visar att de soker specialistvard
tva ganger sa ofta som normalbefolkningen.

Vanliga sena komplikationer ar till exempel olika
hormonella problem, samt hjart- och karlsjukdomar.
Patienterna oroar sig ofta for om de ska kunna fa barn
och mar ibland psykiskt daligt. | dag har mottagningen
kapacitet att ta emot cirka fem nybesdk i veckan.
Malgruppen ar patienter som har blivit fardighehand-
lade och ar klara med sina tumérkontroller. De erbjuds
en medicinsk ldkarunderstkning och genomgang av
hur de mar och har det. Uppgifterna fors in bade
i patienternas vardsammanfattning, men ocksa
i Salub-registret (Svenska arbetsgruppen for langtids-
uppfoéljning efter barncancer). Finansieringen av pro-
jektet stracker sig fram till 2015, da det ska utvarderas.

Forskningen kring AML: Henrik Hasles, professor, forskargrupp i Arhus i Danmark. Forskningen kring tonaringar
och unga vuxna: Maria Olsson, doktorand, Karin Enskar, professor och Gunnar Steinecks, professor, forskargrupp.
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Lars Hjort ar 6verldkare
och medicine doktor
vid barn- och ung-
domsmedicinska klini-
ken vid Skanes universi-
tetssjukhus i Lund.

Fore detta ordférande

i Salub, Svenska arbets-
gruppen for langtids-
uppfoéljning efter barn-
cancer, samt koordina-
tor fér Pancaresurfup,
ett EU-projekt for upp-
féljning efter barncancer.
Har beviljats 1,5 miljoner
kronor av Barncancer-
fonden.
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Lars Hjort, Skanes universitetssjukhus i Lund

Sambandsstudie ska lara
mer om seha komplikationer

En utmaning fér barncancervarden &r att
bota och samtidigt minska de sena kompli-
kationerna. | takt med att fler barn éverlever
sin cancer blir ocksa antalet som behéver
uppfdljning, vard och stéd fler. Nu gors en
stor populationsbaserad studie bland
langtidséverlevare i Sverige, Danmark och
Island. Redan nu har man bland annat sett
ett samband till diabetes.

OVERLEVNADEN | BARNCANCER har 6kat
dramatiskt de senaste fyrtio dren. P4 den tiden
6verlevde cirka 20 procent av barn med cancer. For
de barn som insjuknar i cancer i dag ir femérsover-
levnaden 80 procent. De som botas

har dock i genomsnitt simre hilsa

i vuxen dlder i jimforelse med dem

som inte har haft barncancer. Det

gor att det behovs riktlinjer f6r
lingtidsupptéljning av barnen och

sirskilda mottagningar, men ocksi

fler lingtids-

studier dir man undersoker sena

komplikationer efter barncancer.

Det dr inte minst viktigt for att

kunna sitta in ritt resurser och

behandling om si krivs.

I vardplaneringsgruppen Salub (Svenska arbets-
gruppen for lingtidsuppf6ljning efter barncancer)
har man tagit fram nationella riktlinjer f6r uppfolj-
ning och frin 2008 arbetade man med ett sirskilt
dokument "Projekt efter 18” pa alla barncancer-
center i Sverige. Efter detta projekt har ett "pass”
som patienten fir med sig efter avslutad behand-
ling utarbetats. I det finns en sammanfattning av
diagnos, behandling och hur en rekommenderad
uppfoljning ska se ut. Arbetet har skett i samarbete
med den Svenska barnradioterapigruppen och en
databas for dndamilet har tagits fram tillsammans
med Barncancerregistret.

Lars Hjorth, 6verldkare och medicine doktor vid
Barn- och ungdomssjukhuset i Lund, har sedan
manga ar varit sarskilt intresserad av att f6lja upp
sena komplikationer hos dem som har haft cancer
som barn. Nu genomfor doktor Anna Sillfors
Holmqpyist i Lund tillsammans med Lars Hjorth
inom ramen for Aliccs (Adult life after childhood
cancer in Scandinavia) en stor, populationsbaserad
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studie bland alla langtids6verlevare efter barncan-
cer i Sverige, Danmark och Island. Studien baseras
pa nationella hilso- och sjukdomsregister och
undersoker forekomst av diabetes hos fore detta
barncancerpatienter. Redan nu kan man se att de
som har haft cancer som barn har en 1,6 ginger
hogre risk att drabbas av typ 1-diabetes. Annu vet
man inte vad som leder till att sjukdomen utveck-
las, men forskarna hoppas fa svar pa det i den nya
studien.

| EU-PROJEKTET Pancaresurfup (Pancare child-
hood and adolescent cancer survivor care and fol-
low-up studies) undersoker man sedan februari
2011 varfor och vilka som drabbas av hjdrt-kirl-

sjukdomar (som man vet 6kar efter barncancer),
térekomsten av vissa sekunddra cancersjukdomar
samt dodligheten fem ar efter diagnos. Utover
detta kommer man i projektet att ta fram europeis-
ka riktlinjer for langtidsuppfoljning, éverflyttning-
en till vuxenvirden samt modeller f6r hur uppf6lj-
ningen kan g till. Lars Hjorth 4r koordinator f6r
studien som erhillit 6 000 000 euro under fem irs
tid och 1 Sverige dessutom har stéd frin Barncan-
cerfonden.

Orsaken till dédsfall mer 4n fem ar efter diagnos
handlar primart oftast om sena éterfall i sjuk-
domen men efter tjugo till trettio ar ér orsaken
snarare hjirt-kirlsjukdomar och lungbiverkningar.
I alla dessa studier hoppas man att kunna ta fram
resultat for att om mojligt behandla cancern
annorlunda med bibehallen bot men samtidigt
undvika sena komplikationer av behandlingen.
Inom fem ar hoppas forskarna att man ska ha
svaret pa de specifika frigorna i projekten ovan.

Anna Sallfors-Holmqvist, doktor, Stanislaw Garwicz, professor, Thomas Wiebe, docent, Christian Moéll, docent,
Elise Witthoff, projektledare och Ingemar Andersson, assistent.



Lena Wettergren ar
docent och lektor vid
institutionen for neuro-
biologi, vardvetenskap
och samhalle pa sektio-
nen foér omvardnad vid
Karolinska institutet.
Har studerat livssitua-
tionen for personer som
har och har haft cancer
i ett flertal studier Har
beviljats 5,5 miljoner
kronor av Barncancer-
fonden.

Lena Wettergren, Karolinska institutet i Solna

Sexualitet och fertilitet
oroar unga som haft cancer

En ny studie underséker vad unga som har
haft cancer som barn har for tankar och
erfarenheter om intimitet och hur de reso-
nerar kring att i framtiden skaffa egna barn.
De prelimindra resultaten tyder pa att bade
sexualitet och majligheten att fa egna barn
engagerar och att manga &r oroliga for att
det ska vara svart att fa egna barn.

EN FORSKARGRUPP VID institutionen fér neuro-
biologi, vardvetenskap och samhille vid Karolinska
institutet har i samarbete med Barncancerenheten
vid institutionen for kvinnors och barns hilsa
under vdren samlat in data i en studie som del-
finansieras av Barncancerfonden:

"Ett avbrott i livet — konsekvenser

av barndomscancer pi fertilitet

och sexualitet hos tonaringar och

unga vuxna’. Syftet har varit att

undersoka sexuell och reproduktiv

hilsa hos tondringar och unga

vuxna som har behandlats for

cancer i barndomen. 400 personer

i 4ldrarna 16 till 25 4r som har fitt

behandling med méjlig paverkan

pa fertil formaga valdes ut och

tillfragades om att delta i internetbaserade fokus-
gruppsdiskussioner. 134 av dem valde att vara med.
I varje grupp medverkade 2—6 personer tillsam-
mans med tvi forskare som ledde diskussionen.
Deltagarna kunde logga in via en valfri dator f6r
att delta i chatten som pagick i ungefir nittio
minuter. Fragestillningarna som togs upp till
diskussion var tankar kring och erfarenheter av att
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dejta, vara intim med en partner samt funderingar
kring att kunna fi egna barn. Lena Wettergren,
docent och lektor vid institutionen for neurobio-
logi, virdvetenskap och samhille, Karolinska insti-
tutet, dr huvudansvarig f6r studien. Just nu analyse-
ras materialet som kommer att sammanstillas
under hosten.

| DE PRELIMINARA resultaten framgir en del
problem som minskat intresse for sex, en del kvin-
nor har uppgett besvir med torra slemhinnor, och
potens har ocksa diskuterats. Dessutom finns en
uttalad oro for att det ska vara svirare att fi egna
barn eller till och med helt oméjligt. I manga
gruppdiskussioner har det framkommit en besvi-

kelse 6ver hur virden har tagit sig an frigor kring
fertilitet efter cancer. Studien ska under hosten
presenteras vid en internationell konferens kring
livskvalitetstorskning som arrangeras av Internatio-
nal Society for Quality of Life Research.

Claudia Lampic, docent, lektor och leg psykolog, Lars E Eriksson, docent, universitetslektor och leg sjukskoterska,
Anna Jervaeus, doktorand, MSc, leg sjukskoterska, Jenny Nilsson, doktorand, MSc, leg sjukskoterska, Catarina
Widmark, med dr, leg barnmorska, Johan Malmros, med dr och specialistidkare, Mats Heyman, docent och barn-

onkolog.
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Jack Lindh ar senior
professor och dverldkare
vid institutionen for
stralningsvetenskaper
och onkologi vid Norr-
lands universitetssjuk-
hus i Umea. Forskar
kring prospektiv analys
av straltoxicitet hos
barn och ungdomar.
Har beviljats 6,6 mil-
joner kronor av Barn-
cancerfonden.
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Jack Lindh, Norrlands universitetssjukhus i Umea

Optimal stralning ska
radda kansliga organ

| dag vet ldkarna réatt val vilka straldoser
som behodvs for att bota eller kontrollera
tillvéxt av tumérer hos barn med cancer.
Man vet ocksa vilka bieffekter hoga stral-
doser har pa vdvnader och organ i ndrheten
av tumadren. Nu underséker forskarna hur
extra kansliga organ som far lagre doser
paverkas av stralningen.

VARJE AR STRALBEHANDLAS mellan 80-100
barn i Sverige. Nya behandlingsmodeller har
utvecklats och i dag anvinder man bland annat
intensitetsmodullerad strilbehandling, olika typer
av rotationbehandlingar, stereotaktisk behandling,
protoner och sa vidare. Stral-

behandling botar ofta cancer men

innebir ocksa risk f6r komplika-

tioner f6r barnet. Stralningen

paverkar frisk vivnad, till exempel

olika organ och skelett pa bade

kort och lang sikt. Det saknas

dock fordjupad kunskap och infor-

mation om ligre dosers paverkan,

det vill siga hur organ som ligger

utanfor fulldosomridet, paverkas

vid strdlning. Nu ska Jack Lindh,

professor och 6verlikare vid insti-

tutionen for stralningsvetenskaper och onkologi
vid Norrlands universitetssjukhus

i Ume4, tillsammans med forskare i Sverige samt
Tyskland och Osterrike (Riskgruppen) forsoka fa
svar pd vad som hinder i kroppens 6vriga organ,
som hjirta, lungor, njurar och hjirna, nir man
strilar mot tuméren. Till sin hjilp har de ett regis-
ter, "radtoxregistret”, ddr i dagslidget 430 barn frin
Sverige finns registrerade. Riskgruppen har ett
motsvarande register med 1 600 tyska och 6ster-
rikiska barn. Norge och Danmark ér ocksa pa vig
in i samarbetet. Barnen f6ljs upp med bes6k hos
strillakare som registrerar hur de mér och om de
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har fatt bieffekter av behandlingen. Registret
innehiller information om all tumérbehandling,
barnets ilder, samt data om de doser som tumoren
och omgivande organ har fitt. Dér skrivs dven
akuta bieffekter av stralbehandlingen in, till exem-
pel att barnet blir réd i skinnet, drabbas av stral-
inflammation p4 lungan eller fir tarmbesvir. Dess-
utom registreras sena komplikationer efter ett, tre,
fem och tio ar. Biverkningarna graderas utifrin en
femgradig skala.

MALET AR ATT koppla ihop strildoser och stril-
teknik med de biverkningar behandlingen ger.
Detta ska forhoppningsvis ge 6kad kunskap om
hur optimal strilbehandling ska utformas och pi s

vis hoppas man kunna minska behandlingskompli-
kationer i framtiden.

Det ir 4n si linge f4 barn som har 6ljts under
lingre tid och for tidigt att dra nagra slutsatser. Det
verkar dock som att forhillandevis fi barn drabbas
av svirare akuta komplikationer av stralningen.
Men mer forskning krivs, forskarna vill f6lja fler
barn under lingre tid innan de kan dra ordentliga
slutsatser.

Tack vare registreringen i Sverige kommer det
om négra 4r att finnas en stor andel data som kan
anvindas for att nd nya forskningsframsteg.

Per Bergstrom, dverlakare, Anna-Maja Sward, specialistlakare, Kristina Nilsson, dverldkare, Ulla Martinsson, dver-
lakare, Gun Wickhart-Johansson, 6verlakare, Gunilla Jansson-Frykholm, éverlékare, Mans Agrup, 6verlakare, Hedda
Haugen, 6verlakare, Karin Belfrage, dverlakare, Ingrid Kristensen, radioterapiskdterska.



Ingrid @ra ar docent
och dverlakare vid
barnonkologisk avdel-
ning vid Skanes univer-
sitetssjukhus i Lund.

| mer an tio ar han hon
vid sidan av sitt jobb
som ¢verldkare vid
barnonkologen forskat,
framst i Holland och
Lund. Har beviljats

6,3 miljoner kronor fran
Barncancerfonden.

Ingrid Ora, Skines universitetssjukhus i Lund

Genetiska forandringar ska
visa behandlingsframgang

Flickor som behandlas foér cancer far farre
dgg i sina aggstockar. Inom tre manader
efter paborjad behandling ser man en
nedgang i d4ggstockarnas reserv. Ingrid Ora,
overlakare och docent i Lund, ansvarar for
en klinisk studie som foljer flickors fertilitet
under och efter en cancerbehandling.

I SIN KLINISKA verksamhet har Ingrid Ora,
docent och 6verldkare vid Skanes universitetssjuk-
hus i Lund, behandlat manga barn med cancer.
Tillsammans med barnonkolog

Helena Morse och barnendokri-

nolog Maria Elfving studeras vad

som hinder med dggstockarna hos

flickor akut under cancerbehand-

lingen och vilka sena komplikatio-

ner som kan uppsta efter behand-

lingen. 2007 borjade insamling av

blodprover fran flickor som fick en
cancerdiagnos. I proverna under-

sokts de hormon som reglerar

dggstockarnas funktion.

Anti-Miillarian hormon (AMH) beskrivs som
en markor pa dggstockars reserv av oocyter (= dgg).
Alla flickor har ett mitbart AMH fran f6dseln och
hormonet sjunker med alder till det blir omitbart
vid klimakteriet. Genom att mita AMH hos flick-
or innan, under och efter behandling har forskar-
gruppen nyligen visat att i stort sett alla flickor

FORSKARTEAMET

saknar AMH tre méinader efter piborjad cancer-
behandling. Hos de som behandlats f6r leukemi
dterhimtade sig dock dggstockarna under behand-
lingen, vilket inte dr fallet for de som behévde
strilbehandling mot buken.

Forskarna fortsitter att samla in prover for att
tolja upp lingre tid efter avslutad behandling och
se om det finns andra samband mellan given
behandling och grad av paverkan pé ovarial reserv.
Milet dr att f4 vetenskapliga bevis for att motivera
att flickor innan vissa cancerbehandlingar far er-
bjudande om att operera ut en kil frin dggstocken

som kan frysas in f6r framtiden. Ingrid Jra ser

i sitt dagliga jobb att bade flickor, pojkar och fér-
dldrar upplever det som positivt att man fokuserar
pa framtida fertilitet i samband med cancerdiagno-
sen och erbjuder fertilitetsbevarande metoder.

Helena Mérse, barnonkolog och doktorand, Maria Elfving, barnendokrinolog och postdoktor, Arezoo Mohajeri, MSc
i biologi, forberedande forskarutbildning, David Gisselsson-Nords forskarteam, klinisk genetik/patologi/docent,
Peter Liubas forskarteam, barnkardiolog och docent, Hakan Axelsson och Sven Pahlman, bada molekylarbiologer
och professorer samt Jan Koster, molekylarbiolog och bioinformatiker.
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SUNDSVALLSTJEJEN Nina Ojala gick i gymnasiet, hade pojkvan, dlskade &ventyr och att lyssna pa Timo Raisanen. Men sa blev hon sjuk i vad
hon trodde var maginfluensa. Det visade sig dock vara en allvarlig och ovanlig tumor i hennes hjarta. D, na jag ska inte do. Eller det ska jag
ju forstas. Men ingen vet nar och hur”, sade hon da. Hon kdmpade i nastan ett ar innan hon sade till sin mamma: *Jag vill d6 hemma.”

Nina somnade in i sin mammas famn den 18 mars 2010. Hon blev 18 ar.




Behandling utifrin genernas uppbyggnad, stamceller, ny typ av
strilbehandling och ny medicinsk teknik — barncancerforskningen
star infor en spinnande framtid dir ny teknik och moderna be-
handlingsmetoder ska leda till att fler barn 6verlever sin sjukdom.

- -,
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Nya utmaningar -

kraver stora resurser

Barncancerforskningen har de senaste fyrtio aren varit framgangsrik. Innan dess handlade
barncancervarden i Sverige till stor del om smartlindring och vard i livets slutskede. Forsk-
ningen var ny och specialiserad barncancervard pa sérskilda avdelningar var séllsynt. Ingen

kunde ana vilken utveckling som skulle komma.

UNDER DE FORSTA tio dren arbetade man inten-
sivt med att bygga upp en lingsiktig forsknings-
reserv for att man aldrig ska beh6va avbryta pa-
giende forskning pa grund av brist pa pengar.
Barncancerforskning kriver lingsiktighet och ett
outtrdttligt arbete. De stora framstegen inom
barnonkologin dr en {6ljd av kombination av mal-
inriktad forskning och kliniskt utvecklingsarbete.
Men framsteg sker inte omedelbart utan med smé
steg under lang tid. I dag har Barncancerfonden
beviljat nirmare tva miljarder kronor i forsknings-
anslag och bidragit till att 6verlevnaden i barn-
cancer har gitt frin att flertalet barn dog till att
ndrmare ittio procent av barnen Gverlever sin sjuk-
dom. Men alla barn som fir cancer ska overleva.
Vigen dit kantas av ett antal utmaningar och en

hel del nya, spinnande forskningsprojekt och nya
behandlingsstrategier — som kréver stora resurser.

For att komma lingre inom barnonkologin krivs:

® Utveckling av nya mediciner och metoder, nya
sitt att kombinera mediciner, battre diagnostik.

e Bittre hantering av olika administrativa hinder.

e Okad tormaga att fa in forskningsresultat i den
kliniska verkligheten.

® Forstielse for langtidseffekter av barncancer.

® Organiserad uppféljning av fore detta barn-
cancersjuka.

® Fler samarbeten mellan linder och forskare som
gemensamt kan arbeta f6r fler biobanker och
registrering.



Sju aktuella
forskningsomraden

GIFT

Genetically Informed Therapies in Pediatric Cancers
(individanpassad dosering av lakemedel).

Den individbaserade medicinen syftar till att ge
patienter vard och behandling som &r skraddarsydd
efter patientens egna férutsattningar och behoy,
baserat pa genetiska och icke-genetiska faktorer. De
icke-genetiska faktorerna kan vara alder, kon, medi-
cinska varden och levnadsvanor. De genetiska kom-
ponenterna kan férutom att ge farmakogenetisk vag-
ledning ge information om sjukdomsrisker. | vissa fall
kan de dven mojliggora skraddarsydd terapi sa som
genterapi. Den individbaserade medicinen utvecklas
parallellt med genetiska forskningsframsteg. Kartlagg-
ningen av det manskliga genomet kan leda till en
battre molekylar diagnostik och en mer traffsaker
och valavvagd lakemedelsbehandling.

Det ar ocksa viktigt att studera orsakerna till varfor
barn reagerar sa olika pa lakemedel, varfor en del
barn far dalig eller ingen effekt av medicinen. Att
studera varfor en del far allvarliga biverkningar medan
andra far farre ar en annan del inom barnonkologi-
forskningen som blir allt mer vasentlig. Malet ar att pa
lang sikt utveckla diagnostiska laboratorietest och
algoritmer som utifran ett antal variabler raknar ut
vad varje barn behdver. Genetiska faktorers betydelse
behdver kombineras med kliniska patientdata. Att
kunna férutsdga om en tumaér kommer att svara pa
ett Iakemedel eller ett annat ar ocksa betydelsefullt
for att 6ka dverlevnaden i barncancer.

Farmakogenetik brukar raknas som en del av det
som kallas individbaserad medicin och handlar om
vilken betydelse genetiska faktorer har for ldkemedels-
effekter. Det finns manga gener som styr hur lake-
medel tas upp, bryts ner och verkar pa olika organ
och dessa gener kan férekomma i olika varianter.
Eftersom olika individer har olika genuppsattning kan
effekten av vissa lakemedel variera kraftigt fran indi-
vid till individ. Det kan ha betydelse for lakemedlets
formaga att bota eller lindra och, inte minst, for vilka
biverkningar ldkemedlet kan ge. Inom sjukvarden
utfors farmakogenetiska tester i dag framfoér allt som
vagledning nar det finns olika lakemedel att vdlja
mellan som ger olika biverkningar.

Grundtanken med individualiserad behandling ar att
|akaren ska ha tillgang till farmakogenetiska nyckel-
data om sin patient, vilka mojliggér ett mer individ-
anpassat val av lakemedel och dosering. Syftet med

den farmakogenetiska analysen ar att identifiera
patienter med hdgre risk for biverkningar eller terapi-
svikt. En genetisk profil skulle pa sa vis komplettera
andra viktiga uppgifter om patienten, sasom behand-
lingsindikation, évriga sjukdomar, andra forekomman-
de lakemedel, alder och njurfunktion.

For narvarande pagar en betydande kunskaps-
utveckling om genetiskt betingad variation i kroppens
upptag och elimination av lakemedel - en variation
som i vissa fall kan vara direkt avgdrande for ratt
dosval. Farmakogenetiska test i klinisk praxis ar dock
annu sallsynta.

Leverns cytokrom P450-enzymer (CYP) ar krop-
pens viktigaste system for lakemedelsomsattning.
Kunskap kring och forstaelse for detta enzymsystem
ar av stor vikt nar man vill individanpassa lakemedels-
behandlingen.

| dag pagar ocksa omfattande forskning kring hur
tumorsjukdomar uppstar och genom att identifera

olika mal kan det leda till skréddarsydda behandlingar.

Ett stort antal utvecklingsprojekt, inom saval akade-
min som industrin, ar kopplade till utveckling av
cancerlakemedel. Det sker ocksa en kraftig utveckling
inom bilddiagnostik kopplad till biologisk kunskap,
forstaelse kring hur tumorsjukdomar utvecklas och
hur terapieffekter och biverkningar kan forutses.

Hela omradet kring ”-omics” (genomics, proteomics,
lipidomics, clinomics, men dven health economics) ar
under utveckling.

Stralbehandling

Stralbehandling finns i olika former. Den vanligaste ar
fotonstralning, men dven nyare former som proton-
stralning anvands.

Fotonstralning &r samma slags energi som i solljus,
fast mer koncentrerad och med hégre energi mot
kroppen. Partikelstralning, som till exempel proton-
stralning, &r en ny behandlingsmetod under utveck-
ling. Den ar skonsammare mot den friska vavnaden
eftersom man kan minska bestralningen mot den,
samtidigt som den ar lika effektiv mot tumorcellerna.
| dag delar man ofta upp samma stralningsdos pa
flera falt. Det gor att tumoren far en hogre dos och
omradet runtomkring en lagre dos stralning. Dock blir
en storre kroppsvolym bestralad med den nya tekni-
ken, jamfért med den gamla.

Att anvanda en stralkniv innebér att manga sma
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stralkallor stralar samman mot en liten punkt. Denna
typ av stralbehandling ges bara vid ett tillfélle da hela
dosen ges under kort tid.

En specialform av stralbehandling &r ndr man kopp-
lar en stralkalla till ndgot kemiskt &mne som man
sprutar in i blodet. Ett exempel pa sadan behandling
ar MIBG-behandling dar man har ett speciellt amne
som binder sig till neuroblastomceller. Detta ar en
form av malsékande stralbehandling. Ar 2008 fatta-
des beslut om att bygga en nationell protonstralnings-
anldaggning i Uppsala.

Epigenetik

Epigenetik handlar om celluldra minnen som nedarvs
fran en cell till en annan. Epigenetiska férandringar
uppstar genom modifieringar av arvsmassan (dna)
som inte andrar den genetiska koden. Till skillnad fran
genetiska tillstand ar epigenetiska tillstand omvand-
bara och kan paverkas av miljéfaktorer. Epigenetik har
en viktig funktion i att reglera nar, var och hur gener
uttrycks under till exempel fosterutvecklingen. Proces-
sen ar naturlig och nédvandig fér en normal cell- och
organismutveckling. Manga sjukdomar verkar ha
inslag av epigenetiska funktioner, men det ar ofta
svart att avgdra om epigenetiska rubbningar &r orsak
eller verkan i sjukdomsférloppet. Cancer ar en sjuk-
dom, i raden av manga, som antas paverkas av epi-
genetiska tillstand.

Miljéns inflytande 6ver epigenetiken ar erkand, men
annu ar mycket okant om detta. En mangd publikatio-
ner har foreslagit att miljopaverkan under fostersta-
diet saval som efter barnets fédelse kan inducera
epigenetiska tillstand som har betydelse for halsan
senare i livet. Exempelvis verkar det som om en gravid
kvinnas kost- och levnadsvanor kan paverka det bli-
vande barnets risk for att utveckla diabetes. Darfor
kan det finnas anledning att analysera bade den gene-
tiska och den epigenetiska profilen for diagnos och
behandling av patienter. Om man gér det kan man
utveckla behandlingsmetoder som paverkar epigene-
tiska tillstand. Dessutom skulle man kunna utveckla
skraddarsydda stamceller fran kroppsceller genom
epigenetiska kontrollmekanismer

Biobanker

Barncancerfonden ar med och finansierar ett antal
biobanker i Sverige: Barntumdrbanken, nordiska bio-
banken for barnleukemi och nationella navelstrangs-
biobanken. Biobankerna ar av storsta vikt for att
forskningen ska ga framat, har sparas blod-, cell- och
vavnadsprover. Syftet med biobanker ar att 6ka kun-
skapen sa att diagnostik och behandling kan forbatt-
ras. Forskarna kan testa hypoteser och ldkemedel med
hjalp av biobankens material och fa snabba svar.
Darmed kan nya behandlingsmetoder och férbattrad
vard snabbare na de barn som insjuknar i leukemi.

Barntumdrbanken samlar in tumérvavnad fran
neurala tumérer (hjarntumaorer och neuroblastom)
fran barn i Sverige. | framtiden planeras en uttkning
med alla solida tumorer.

Nordiska biobanken fér barnleukemi samlar in
patientprover fran nyinsjuknade och aterfall i leukemi,
lymfom och andra benmargsmaligniteter i Norden. De
insamlade vavnadsproverna anvands for patienternas
eget bruk, till exempel vid jamfdrelse av patientens
dna vid insjuknandet med patientens dna vid aterfall.
Det gors for att se om de genetiska férandringarna ar
desamma eller om en ny férandring i dna kan sparas
efter aterfall i sjukdom samt for forskningsandamal.

Vid nationella navelstrangsbiobanken samlas navel-
strangsblod fran svenska modrar strax efter forloss-
ningen in. Navelstrangsblod innehaller blodstamceller
som anvands vid benmargstransplantationer. For
patienter med barncancer galler det framfér allt barn
som har fatt aterfall i sin leukemi. Férdelen med att
anvanda stamceller fran navelstrangsblod, jamfort
med celler fran benmaérg och vanligt blod, ar att det
ar mycket lattare att matcha donator med mottagare,
och risken for dodliga avstdtningsreaktioner minskar.

Varje ar satts miljontals nya prover in i landets alla
biobanker.

Stamceller

En transplantation av blodstamceller kan bota leukemi
och andra tumor- och blodsjukdomar. Forskarna ser
stora mojligheter att i framtiden utnyttja stamceller
for att reparera organ i kroppen och kanske till och
med producera nya organ. Flera férsok pagar varlden
Over med att anvanda stamceller som reservdel, det
vill sdga skapa nya blodkarl, hud och andra organ.
Resultaten vid stamcellstransplantationer férbattras
successivt tack vare battre immunhdammande medici-
ner och battre diagnostik samt behandling av infektio-
ner och andra komplikationer.



Immunterapi

Immunterapi &r ett satt att férma kroppens immun-
forsvar att angripa cancerceller pa ett liknande satt
som immunfdrsvaret skyddar mot smittdmnen, som
forkylningsvirus eller bakterier. Cancercellerna hos ett
sjukt barn ar kroppens egna celler samtidigt som de
ar sjuka, livsfarliga celler. Immunfdrsvaret har svart att
ta dod pa dem. Forskning pagar for att hitta metoder
for att fa immunforsvaret att angripa cancercellerna.
Forskarna undersoker ocksa om man kan hitta vaccin
mot vissa barncancersjukdomar. Det skulle i sddana
fall fungera pa samma satt som ett vaccin mot
sasongsinfluensa eller barnsjukdomar - vaccinet
skulle gora att kroppen bildar antikroppar som tar
dod pa cancercellerna.

Sena komplikationer

Antalet barn och unga som har haft cancer 6kar
snabbt. Det &r en enorm skillnad pd om man far can-
cer ndr man ar 5 ar och nastan har hela livet framfor
sig, eller om man &r 75 ar. Det &r ocksa stor skillnad pa
att behandla ett spadbarn, ett litet barn, en tonaring,
en ung vuxen eller en gammal manniska. Och det
handlar inte enbart om den medicinska behandlingen,
utan ocksa om bemotande och att man far en hel
familj pa kopet nar ett barn ska behandlas. Sjalvklart
ar det ocksa stor skillnad pa att stralbehandla en vax-
ande kropp och hjarna, jamfért med en fardigvuxen.

| dag vet forskarna att den har gruppen ofta far
sena komplikationer av sin cancerbehandling. Det
handlar om hormonella problem, tillvéxtsvarigheter,
risk for sekundar cancer, problem med hjarta, njurar
och andra organ, fertilitetsproblem och kognitiva
svarigheter. En utmaning for framtiden ar att hitta
orsaker till att komplikationerna uppstar och hitta nya
satt att behandla cancern effektivt samtidigt som man
reducerar risken for att barnet ska drabbas av sena
komplikationer. Det behdver ocksa skapas ett system
for uppfoéljning av patienterna.
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hotas den v1kt1ga barncancervarden av personalbnst och barnen
och familjerna riskerar att fa en simre vard och omvardnad.
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ATT VARDA ETT svart cancersjukt barn kréver specialister. Sverige erbjuder i dag de 300 barn som drabbas varje ar bland den basta varden i
varlden. Att varda ett litet barn eller en tonaring kraver mer an att varda en vuxen. Sjukskoterskorna maste ha kunskaper om cytostatika, hur
den ska blandas och ges, men de ska ocksa hantera omvardnaden av det sjuka barnet och dess familj. | dag hotar en allvarlig brist pa lakare
och sjukskoterskor inom barnonkologin och redan nu tvingas manga barncancercenter dra ner pa antalet vardplatser.
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Personalbrist hotar

| borjan av 1980-talet skapades den férsta barnonkologiska avdelningen pa
Karolinska sjukhuset i Solna. | dag finns det sex barncancercenter i Sverige.
Varje avdelning har mellan tolv och sexton vardplatser for att méta barnens
behov och ge dem den specialistvard de maste ha. Men personalbrist gor
att man nu tvingas dra ner pa antalet platser och varden hotas.

SAVAL | AR som forra aret kom flera larm om att
vérdplatser pa de barnonkologiska avdelningarna

i Lund, Uppsala och Stockholm har tvingats
stinga. En direkt orsak dr brist pa sjukskoterskor,
barnsjukskoterskor och onkologer.

I Linképing gick man sommaren 2013 p4 halv
bemanning dagtid och under tre veckor fanns
ingen van skoterska pa plats. En nattsjukskéterska
ersattes ocksi med en underskoterska. Under viren
kom ocksi tydliga signaler frin Astrid Lindgrens
barnsjukhus i Solna.

?Ldget dr katastrofalt. Personalen vitthar om
allvarliga saker. De hinner inte ge den omvardnad
de ska och vill, de far ducka for fragor om aterfall
eller andra svara saker for att det inte finns tid
och springer mellan rum och behandlingar.”

Dir ska det finnas fjorton vérdplatser f6r cancer-
sjuka barn, men langt ifrin alla dr 6ppna. Sedan
linge har man dragit ner antalet till mellan 4tta
och tio men under sommaren 2013 kunde endast
sex inneliggande barn tas emot.

Det gor att barn med en vérdkrivande cancer-
sjukdom och deras familjer tvingas virdas pa andra
avdelningar dir personalen inte har utbildning

i barnonkologi. Lakarna maste ocksa gi mellan
avdelningar vilket skapar stress.

Olle Bjork, professor i barnonkologi och Barn-
cancerfondens generalsekreterare, ser pa situatio-
nen med oro.

— Liget dr katastrofalt. Jag har haft flera méten
med anstillda inom barncancervéirden pa Astrid
Lindgrens barnsjukhus och personalen vittnar om
allvarliga saker. De hinner inte ge den omvérdnad
de ska och vill, de far ducka for fragor om aterfall
eller andra svéra saker for att det inte finns tid och
springer mellan rum och behandlingar. S4 kan det
inte vara, menar han.

FOR ATT BARNEN ska fi den behandling de
behover har personalen varit tvungna att skicka
dem till andra avdelningar. De har ocksi vid upp-
repade tillfillen varit oroliga f6r platsbrist och
kontaktat andra sjukhus, till exempel i Uppsala,
Linkdping, Umea eller till och med Finland, f6r att
ha ett alternativ klart.

— De fir agera resebyra i stillet for att varda och
behandla de mest utsatta barnen. Det gir emot all
kind kunskap om att barncancervard ér speciell
och stiller sirskilda krav.

Olle Bjérk raknar upp flera krav:

— Att behandla cancersjuka barn kriver mer kun-

Sa manga barn ar behandlade i Sverige mellan 1984 och 2010

Detta har hant

Anledningar till hdg
o6verlevnad i Sverige

® Personal med utbildning

® Forskning som leder till battre

i Sverige pa 40 ar
® Fler barn blir friska
® Behandlingarna mer kompli-

vard och behandling cerade
® Barncancerorganisation ® Barnen mar béattre under
1 o o 98 ® Registrering behandling
® Patientorganisation ® Farre och framskjutna aterfall

Barn behandlade
i Sverige 1984-2010

® Vard utan infektionsspridning

® Vardplatser pa barnonko-
logisk avdelning

® Diagnosmojligheter

* Medicintillgdng

e Utbildning

® Forskning

e Kirurgi mindre omfattande

® Avancerad och palitlig regist-
reringen

® Battre diagnostik

* Vardmetoderna har blivit
battre
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god barncancervar

skap av sjukskoterskan. De méste behirska peda-
gogik, klara av att hantera en familj i kris och inte
minst behandla barn i olika aldrar. Det 4r nagot
helt annat in att behandla en vuxen med cancer.

ANLEDNINGEN TILL ATT man har tvingats skira
ner pa antalet virdplatser dr frimst att det inte
finns tillrickligt med personal pa sjukskoterske-
sidan. P4 den barnonkologiska avdelningen vid
Astrid Lindgrens barnsjukhus finns det sju vakanta
sjukskotersketjanster. De har varit utlysta under
mer dn ett ir och har bara fitt en enda ansokan.

— De som arbetar kvar arbetar dubbla skift och
hinner dndé bara med det mest akuta. Arbetsdagar
frin sju pa morgonen till tio pa kvillen 4r mer
vardag 4n undantag. Jag blir bade arg och ledsen.
Den hir arbetsmiljon lockar ingen som vill utveck-
las i sitt jobb och samtidigt ha en vettig fritid. Per-
sonalen berittar att de griter av utmattning, situa-
tionen skapar mycket stress och att det bara ér en
tidsfraga innan de blir sjukskrivna f6r utmattning
eller sidger upp sig, fortsitter Olle Bjork uppgivet.

EN ANNAN ALLVARLIG f6rsimring, menar Olle
Bjork, dr att barn som behéver akut hjilp mot svéra
besvir efter en cytostatikabehandling maste koa pa
akutmottagningen i stillet for att som tidigare ga
direkt till barncancerenheten.

— P4 akuten kan de f3 sitta i sex timmar. Och det
kan hinda varannan vecka. Det idr helt oacceptabelt
och ovirdigt. Det ska faktiskt inte behova ske inom
svensk barncancervird.

Barncancerfonden med Olle Bjork i spetsen dr
oroad. I en studie, "Childhood cancer in Europe”,
har forskarna undersokt hur overlevnaden i barn-
cancer ser ut i virlden. Sverige har, ihop med 6vriga
nordiska linder, den hogsta 6verlevnaden.

— Den framgangsrika forskningen ihop med en
bra omvardnad med specialister och egna avdel-
ningar har gjort att dttio procent av barnen Gver-
lever sin sjukdom i Sverige. Men vad hinder nu
nir vi inte kan ta hand om de barn som har cancer
pa ett av de storsta sjukhusen i Sverige? Ett sjuk-
hus som dessutom har varit ett flaggskepp inom
barncancervarden i vart land, frigar sig Olle Bjork.

Barncancerfonden kréver nu att politikerna
i Stockholms lins landsting tar sitt ansvar f6r
barncancervirden i Stockholm.

— Ett siitt att gora det pa 4r att hoja statusen f6r
sjukskéterskorna. De borde ocksa se till att beman-
ningen ér tillricklig och arbetstiderna normala.
Satsa pd att vidareutbilda sjukskoterskor och var
ridd om dem med lang erfarenhet. De behovs for
att lira upp de som ér nya, menar Olle Bjork.

Bemanning och antal vardplatser
sommaren 2013 pa sjukhusens
barnonkologiska avdelningar

Lund

Platser: Femton ordinarie vardplatser, under somma-
ren 2013 tio pa vardagar och sex pa helger.

Ser pa situationen: Klarar sig men har inga marginaler
och kan inte ta emot patienter fran andra regioner.
Lund ar den stad i landet som har flest (nastan alla)
specialistutbildade sjukskéterskor i sin grundbeman-
ning.

Linkdping

Platser: Tio ordinarie vardplatser, atta under somma-
ren 2013. Skulle behéva dra ned mer utifran befintlig
bemanning. Gar ner pa halva bemanningen pa dagtid.
Ser pa situationen: Klarar situationen men har inget
utrymme for att ta emot patienter fran andra regioner.
Under tre veckor sommaren 2013 hade man inga vana
sjukskoterskor pa enheten. En nattsjukskoterska av
normalt tva har ersatts med en underskoterska.
Avdelningen ar utlokaliserad tillfalligt.

Umea

Platser: Tolv ordinarie vardplatser, under sommaren
2013 nio.

Ser pa situationen: Ganska lugna, kommer att klara
situationen men har inga marginaler. Kan inte ta
patienter fran andra regioner. En van sjukskoterska
per pass. Femtio procent av sjukskoterskorna i grund-
bemanningen ar specialistutbildade.

Uppsala

Platser: Tolv ordinarie vardplatser, sommaren 2013
nio.

Ser pa situationen: Valdigt oroliga for patient-
sékerheten. Hyfsat manga sjukskodterskor i grund-
bemanningen ar specialistutbildade.

Stockholm

Platser: Fjorton ordinarie vardplatser, sommaren 2013
sex. Dessutom beordrade att alltid ta tva éverbelagg-
ningar fran andra avdelningar.

Ser pa situationen: Oroade. Kan tvingas skicka barn
till andra sjukhus. | dagslaget har man sju (av tjugo
tjanster) vakanser pa sjukskoterskesidan.

Goteborg

Platser: Sexton ordinarie vardplatser, sommaren 2013
nio pa vardagar och sex pa helger. Gar ner pa halva
bemanningen pa dagtid.

Ser pa situationen: Mycket tufft, inget extra utrymme
och kan inte ta emot patienter fran andra regioner.

Brist
pa barn-
onkologer

Av totalt 41 svenska
barnonkologer 2008
var 25 procent Gver
60 ar. 44 procent var
mellan 50 och 59 ar.
Majoriteten &r pa vag
mot pension och det tar
femton ar att bli fardig
barnonkolog.

Om nagra ar kan
det rada brist pa barn-
onkologer och lakare
med lang erfarenhet
av att varda barn med
cancer.
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>R OPINION

ErfarenhetarAoch O

Det &r skillnad pa hur en erfaren, specialistutbildad sjukskoterska och
en nyutbildad hanterar sina arbetsuppgifter och |6ser problem. Om
ett arbetslag bara bestar av sjukskoterskor med kort erfarenhet kan
patientsdkerheten bli lidande, framfér allt om det handlar om barn
och specialistvard, sédger Nina Andersson-Papadogiannakis som har

forskat kring amnet.

NINA ANDERSSON-PAPADOGIANNAKIS, Sjuk—
skoterska och medicine doktor vid institutionen for
kvinnors och barns hilsa vid Karolinska universitets-
sjukhuset, har skrivit en avhandling "Nurses in
paediatric care: competence, professional identity
and research utilization” om sjukskéterskor i barn-
sjukvird, deras kompetens och professionella ut-
veckling.

I studien har hon jimfort hur sjukskéterskor med
ling erfarenhet och specialistutbildning resonerar
om sina arbetsuppgifter och jaimfort det med ny-
bérjare eller sjukskoterskor med kort erfarenhet.
Resultatet visar att grupperna resonerade helt olika
kring olika problem utifrin patientfall och att de
ocksa hade skilda kunskaper om fysiologiska para-
metrar, det vill siga hur man tolkar provsvar kring
blodvirden och andra faktorer.

— Nyboérjarna var mest inne pi att lésa proble-
men snabbt, de hinvisade i stor utstrickning till
likare eller andra yrkeskategorier for att fa svar. De
med lang erfarenhet stillde hypoteser om vad som
kunde ligga bakom patientens problem. De resone-
rade med varandra och jimférde med tidigare fall.
De hade en helt annan bank av erfarenheter att

»Det kriavs mycket kunskaper for att arbeta pa en
barncanceravdelning. Sjukskoterskorna maste ha
kunskaper om till exempel cytostatika, hur medici-
nen ska blandas och ges. Det kan fa allvarliga konse-
kvenser om det gar fel.”
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hirleda till. I gruppen med specialistsjukskéterskor
gjorde man inte nigra misstag kring fysiologiska
parametrar, medan man i de andra grupperna gjorde
det, siger Nina Andersson-Papadogiannakis.

De med lang erfarenhet kunde snabbare uppfatta
ett problem, bilda sig en helhetsbild och l6sa upp-
giften medan nybérjarna inte hade samma chans
att klara av det.

ATT HA ARBETSPASS diralla i laget har mindre
dn tva drs erfarenhet dr vanligt i dag, enligt Nina
Andersson-Papadogiannakis, och det kan innebira
att virden kan bli lidande. Hon menar att det blir
dnnu svirare om sjukskoterskorna jobbar pd en
specialistavdelning som barnonkologiska avdel-
ningar Ar.

— Det kravs mycket kunskaper for att arbeta pa
en barncanceravdelning. Sjukskoterskorna maste
ha kunskaper om till exempel cytostatika, hur det
ska blandas och ges. Det kan fa allvarliga konse-
kvenser om det gir fel. Det tar ling tid att skaffa
sig de specialistkunskaper som krivs for att jobba
med cancersjuka barn. Dessutom dr omvérdnaden,
av savil det sjuka barnet som familjen, mycket
mycket viktig och tidskravande. Det 4r en oerhort
komplex situation och jag blir oroad nir jag tinker
pa hur det dr i dag, forsitter hon.

| DAG LASER DE som utbildar sig till sjuk-
skoterska relativt lite om barnsjukvérd. For att fa
de n6dvindiga kunskaperna i barnsjukvird finns en
specialistutbildning for att bli barnsjukskoterska.



for patientsakerheten

Det finns ocksé en utbildning i barnonkologi som
Barncancerfonden delvis finansierar.

— Att virda ett barn dr nigot helt annat 4n att
virda en vuxen. P en barncanceravdelning behévs
kunskaper om medicinerna, biverkningar och hur
uppfoljning och utvirdering av behandling ska
goras. Det behévs kunskaper om barns utveck-
lingsfaser, att virda en ettiring dr nigot helt annat
dn att varda en femaring eller en tioaring. Dess-
utom miste du ta hand om familjen och hjilpa alla,
dven syskon. Om det da dr ett arbetspass ddr ingen
av de fem som jobbar har jobbat lingre 4n tva ar
kan sjukskoterskorna uppleva stress och kidnna sig
otillrickliga och osikra infér de uppgifter som ska
utforas.

Nina Andersson-Papadogiannakis menar att
erfaren sjukskoterska dr du forst efter fem 4r.

— Jag tinker ocksi sa har, hur ska de kunna han-
tera alla svirigheter utan en erfaren kollega att
fraga? Det dr ju svirt att ldsa sig till allt i Fass. Det
lilla man lir sig om cancer i grundutbildningen
handlar om vuxna, och de kan prata och viger mer.
Det behovs erfarna kolleger som har jobbat linge
och kan skapa trygghet och bidra med sin kompe-
tens pé varje pass, fortsitter hon.

ATT DEN OERFARNA sjukskoterskan gor si gott
hon eller han kan tvivlar inte Nina Andersson-
Papadogiannakis pi.

— Sjilvklart gor de det. Men det dr oroande att
bristen pd specialistutbildade sjukskoterskor ér sa
pass stor som den dr i dag. Det behovs krafttag
for att sjukskoterskorna ska fa den kunskap som
behovs i den hogspecialiserade varden. Losningen
ar att ha erfarna och specialistutbildade skoterskor
pa vartenda arbetspass aret om.

— Arbetsgivaren miste ldra sig att nya och oer-
farna skoterskor inte ensamma kan ta ansvar for de
hir barnen och patienterna. De jobbar jittebra
men det miste finnas personal med lingre erfaren-
het som kan ldra de nya. Da skapas en trygghet
i hela arbetslaget och patienten kan vara mer siker
pa att de far ritt vird.

Nationell utbildning i barn-
onkologisk vard for sjukskoterskor
Malet med utbildningen &r att ge en fordjupad
kunskap inom barnonkologi samt omvardnad for de
sjukskoterskor som kommer i kontakt med barn med
cancer. Utbildningen pagar under tva ar och sker
i form av tva tredagarsinternat per ar samt uppgifter
och sjalvstudier pa distans. Utbildningen omfattar
trettio hogskolepoang. Behorig ar legitimerad sjuk-
skoterska. Urvalsprocessen gar till sa att platserna
fordelas utifran verksamheternas behov och spridning
i landet.

Utbildningen innehaller kurser om medicinsk barn-
onkologi och barnonkologisk omvardad, for samtliga
barncancersjukdomar.
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OSCAR JARSMO fick Ewing sarkom nar han var sex ar. Han opererade bort tva tar och fick cytostatika som gjorde att han tappade haret.
“Det samlade jag ihop i en pase och gav till farmor. Hon sparar pa allt”. |dag mar Oscar bra. Han gar pa regelbundna kontroller och har

hunnit bli sju ar.
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Marianne Jarfelt, ©verlakare och barnonkolog vid Drottning Silvias barn- och
ungdomssjukhus | Goteborag:

99



HOS FAMILJEN BECK var cancer inte lika med déden. Yngsta dottern Celeste, 6 ar, drabbades av leukemi, AML, nar hon var ett och ett halvt ar
och samma dag som familjen fick beskedet inleddes behandlingen. Sex manader senare var Celeste fardigbehandlad. | dag &r hon friskfoérklarad
och har just bérjat skolan. ”Hon mar jattebra och &r éverlycklig éver att hon har fatt bérja i skolan. Aterbesdken har glesats ut och vi &r véldigt
tacksamma for att hon mar sa bra idag,” séger mamma Susanne Beck.
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Thomas Bjork-Eriksson, docent och dverlakare vid Sahlgrenska universitetssjukhuset:
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ROBIN JAKOBSSON hade gatt ett par manader i forsta klass och just borjat l&ra sig lésa. Da blev han sjuk. Han behandlades for leukemi, ALL,
och missade en stor del av de tre forsta aren i skolan. ”Nar jag fick medicin kandes det som kolsyrat vatten i munnen. Ibland madde jag illa”,
sager han. | dag mar Robin bra, han &r 12 ar och gar i sjatte klass. Och han har antligen fatt ta bort sin venport.
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Bertil Johansson, klinisk genetiker vid Skanes universitetssjukhus i Lund:
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