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Introduktion
Cancerceller er gennem flere artier
blevet grundigt undersggt for at forsté
hvilke mekanismer, der kan hcemme
den ukontrollerede vcekst af celler, og
mange forskellige typer af cytostatika
er blevet udviklet. Senest er der udvik-
let loegemidler, der mdlrettet forseger
at hcemme molekylcere processer i
cancerceller, s& de gdri apoptose
eller stopper med at proliferere. Med
indfgrelsen af nye molekylcer biolo-
gisk rettede behandlinger, herunder
inhibitorer af "epidermal voekst faktor
receptor”(EGFR) samt "vasculcer en-
dothelial veekst faktor” (VEGF) er den
progressionsfri overlevelse (PFS) sével
som den samlede overlevelse (OS) for-
lcenget for flere typer af solide tumorer.
KRAS er et signalmolekyle i den
kaskade, der udlgses ved stimulation
af EGFR, og det gen, der koder for
KRAS, kan indeholde mutationer. Nyere

studier viser, at patienter, der har kolo-
rektale tumorer med mutation af KRAS
onkogenet, ikke har effekt af EGFR
inhibitor behandling, modsat patienter
med KRAS wild-type (KRAS wt), der har
god gavn af denne behandling. Dette
betyder, at det nu for farste gang er
muligt at selektere patienter til mdlret-
tet EGFR hcemmer behandling ud fra
en molekylcerbiologisk marker.

Epidermal vcekst

faktor receptor

"Epidermal growth factor receptor’
(ErbB1, HER, EGFR) er ef fransmem-
brant glycoprotein og den ferste af
de fire receptor tyrosin kinaser i ErbB
familien (fig.1) (1). Receptoren bestdr
af et ektracellulcert ligandbindende
domeene, et transmembrant domcene
og et intracellulcert tyrosin kinase do-
mcene. Forskellige ligander, herunder
epiregulin og amphiregulin, kan binde
sig til EGFR, hvorefter to receptorer
kobles til en s@kaldt dimer. Herved
initieres autofosforylering af recep-
torenes intracellulcere tyrosin kinaser,
hvilket medfgrer aget signal fil de
infracellulcere processer, som regulerer
cellens evne til at proliferere, blokerer
apoptose, akfiverer invasion og meta-
stasering samt stimulerer tumor-indu-
ceret neovaskularisering/angiogenese
(2.3,4). De intracellulcere signalveje

er scerdeles komplekse, men her kan
specielt ncevnes Ras/Raf/MEK/MAPK
samt phospho-inositol-3-kinase (PI3K)/
Akt signalvejene.



EGFR inhibitorer og betydningen af K-RAS status

EGFR er lokaliseret pd overfladen
af det meste epitheliale veev og findes
overudtrykt hos en rcekke tumorer,
herunder 'colorectal cancer’ (CRC),
ikke-smdacellet lunge cancer (NSCLC),
mamma, oesophagus, ventrikel, pan-
creas, prostata, nyre, ovarie, blcere og
hoved-hals cancere (5). Tidligere stu-
dier har vist, at hgj ekspression af EGFR
kan vecere forbundet med avanceret
tumorstadie og ddrlig prognose ved
flere solide tumorer (6), og EGFR udger
derfor et rationelt mal for anti-cancer
behandling.

EGFR inhibitorer
Der anvendes aktuelt to overordnede
klasser af EGFR antagonister. Anti-EGFR
monclonale antistoffer (MoAbs) (her-
under Cetuximab (Erbitux®) og Panitu-
mumab (Vectibix®)) binder kompetitivt
til det ekstracellulcere domecene of
EGFR og hacemmer sdledes den ligand-
inducerede autofosforylering af tyrosin
kinasen. Den anden hovedgruppe
udgeres af EGFR tyrosin kinase inhi-
bitorer (TKl), sGsom gefitinib (Iressa®)
og erlotinib (Tarceva®), der hcemmer
den infra-cellulcere autofosforylering
af tyrosin kinasen ved at konkurrere
om pladsen med infracellulcer ATP, og
derved hcemme den infracellulcere
aktivering af signalvejene. EGFR an-
tagonister er i flere lande registreret fil
brug i behandlingen af ikke-smdcellet
lungecancer, planocellulcere hoved-
hals cancere, colorektal cancer samt
pancreas cancer.

Erlotinib (Tarceva®) er registreret
af FDA i USA og af EMEA i Europa il
behandling af platin-refraktcer NSCLC.
For nyligt er erlotinib ogsd registreret
til behandling af pancreas cancer i
kombination med gemcitabine, men

kombinationen har dog ikke vist mere
end 14 dages forlcenget OS for patien-
terne sammenlignet med monoterapi
gemcitabine (7).

Gefitinib (Iressa®) blev registreret
af FDA maj 2004 il 3.linie behandling
af patienter med platin- og docetaxel
refraktcer NSCLC. Prceparatet blev fra
juni 2005 trukket tilbage fra det ameri-
kanske marked p& baggrund af resul-
tater fra ISEL (Iressa Survival Evaluation
in Lung Cancer) studiet, - et fase llI
studie, der ikke kunne vise forlcenget
overlevelse (8).

Cetuximab (Erbitux®) er blandt
andet registreret af FDA fil behandling
aof metastaserende kolorektal cancer
(mMCRC), som er resistent overfor iriono-
tecan baseret kemoterapi. Indika-
fionen er fra den 23. juli 2008 udvidet
yderligere p& baggrund af resultater
fra CRYSTAL og OPUS studierne. Indi-
kationen for at bruge Cetuximab er
for patienter med metastatisk kolo-
rektal cancer som udtrykker KRAS wt.
Cetuximab kan bruges i kombination
med kemoterapi eller som monoterapi
for de patienter, der er infolerante over
for oxaliplatin- og irinotecan baserede
kemoterapier, eller som er intolerante
over for irinotecan.

Panitumumab er registreret af FDA
som monoterapi ved mCRC, som er
resistent over for 5-FU, oxaliplatin og iri-
notecan, og i december 2007 blev der
publiceret data, der viste, at panitu-
mumab var effektiv fil patienter med
normal, wild-type KRAS.

Kliniske effekt af

EGFR inhibitorer

Kolorektal cancer

Median overlevelsen for mCRC har
passeret de 20 mdneder efter indferel-

sen af nyere cytostatica (Irinotecan og
Oxaliplatin), samt med anvendelsen
af nye biologiske midler, herunder anti-
EGFR MoAbs. Et af de primcere studier,
det sé@kaldte "BOND" studie, under-
sogte effekten af EGFR MoAb, Ce-
fuximab +/- Irinotecan hos Irinotecan
refraktcere patienter med mCRC og
viste significant hgjere responsrate

og PFS ved kombinationsbehand-

ling (9.10). P& bl.a denne baggrund
anvender man aktuelt i Danmark EGFR
MoAbs i kombination med topoisome-
rase | hcemmeren, Irinotecan (Camp-
tosar®) som 3. linje til patienter, der er
behandlingsresistente over for oven-
ncevnte cytostatica regimer. Herefter
er en rcekke stgrre studier foretaget
m.h.p. at undersgge EGFR inhibitorer-
nes effekt i b&de 2. og 1. linie regimer
samt i adjuverende sammenhcenge.
Anti-EGFR MoAbs, Cetuximab og
Panitumumab har vist sig at forlcenge
bdde PFS og OS i flere undersggelser.
Heriblandt kan ncevnes det sékaldte
CRYSTAL studie, hvor 1198 patienter
blev randomiseret mellem 1. linie
FOLFIRI +/- Cetuximab. Undersggelsen
viste en forlcenget PFS ved kombina-
fionsbehandling med FOLFIRI + Ce-
tfuximab sammenlignet med FOLFIRI
alene, og med en HR pd 0.85. Data er
proesenteret p& ASCO 2008 (11). Tilsva-
rende fandt man ved et multicenter
fase lll studie kaldet EPIC, en gget PFS
hos patienter, der fik 2. linie kombinati-
onsbehandlingen med Cetuximab og
Iinotecan sammenlignet med Irino-
tecan behandling alene (12). Endelig
er der netop publiceret resultater fra
NCIC CO17 - et klinisk fase Ill studie,
hvor man randomiserede mellem
Cetuximab plus best supportive care
(BSC) vs. BSC alene. Der var i dette stu-



die ingen cross-over ved progression i
BSC kohorten. Medianoverlevelsen var
lcengere (6.1 mdneder) i cetuximalb
gruppen end i BSC gruppen (4.6 ma-
neder). OS var forbedret for patienter,
der fik Cetuximab, med en HR 0.77, og
PFS viste en HR 0.68 for de patienter,
der fik cetuximab (13).

Panitumumab er ligeledes un-
dersggt i flere sammenhcenge bl.a
ved et starre 3 linie studie, hvor man
randomiserer mere end 400 patienter
mellem Panitumumab vs. BSC. Patien-
terne havde tidligere fdet behandling
med fluoropyrimidine (5-FU), oxaliplatin
og irinotecan, men havde udviklet
resistens overfor disse. Data har vist en
responsrate pd 10% hos patienter, der
fik Panitumumab sammenlignet med
BSC, og cross-over var i dette studie Hil-
ladt. 76% af de patienter, der modtog
BSC, progredierede og blev efterfgl-
gende behandlet med Panitumumab.
Af den grund er data for den samlede
overlevelse ikke gjort op (14). B&de
Cetuximab og Panitumumab eri dag
registreret til anvendelse ved mCRC.

Endeligt har man i enkelte studier
kombineret kemoterapi med b&de
VEGF og EGFR hcemmere. | det s&-
kaldte PACCE studie har man under-
s@gt kombinationer af kemoterapi
(Iinotecan og Oxaliplatin holdige)
med Bevacizumab +/- Panitumumab.
Studiet blev i fordret 2007 afbrudt pga
toxicitet ved specielt kombinationen
af Oxaliplatin, Bevacizumab og Panitu-
mumab, og data for de 2 kemoterapi
regimer er derfor prcesenteret hver
for sig (15). Lignende data ser ud til at
gere sig geeldende med kombinatio-
nen af Xelox-Bevacizumab og Cetuxi-
mab, der er anvendt i CAIRO-2 studiet,
der ligeledes blev opdateret p& ASCO
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2008 (16).

Ikke-smacellet lungecancer
For ikke-smdcellet lungecancer har
fase Il og lll forsag vist, at gefitinib
(17,18) og erlotinib (19) har klinisk effekt
ved platin- og docetaxel refraktcer,
metastatisk NSCLC. Kris et al. (17) viste
i en undersggelse, hvor NSCLC pao-
fienter blev behandlet med gefitinib,
at patienter med en muteret EGFR

og KRASwt havde et signifikant bedre
respons end patienter med KRAS
mutationer (p=0.026). For patienter
med EGFR uden mutationer fandtes
en bedre respons hos de patienter,
der havde det hgjeste antal af EGFR
'copy number’. Sidstncevnte patienter
havde lcengere fid til progression (TTP),
men dette var ikke stafistisk signifikant
(p=0.20).

Perez-Soler (19) opsummerede i et
review fra 2004 effekten af erlotinib
for patienter med NSCLC. | et fase |l
studie var responsrate for EGFR-po-
sitive NSCLC patienter pd 12%. | et
andet studie, hvor patienterne havde
bronchoalveolcert carcinom, var
responsraten ved erlotinib behandling
26%. | to fase Il studier, hvor erlotinib
blev kombineret med kemoterapi
(TALENT og TRIBUTE studierne), blev der
ikke vist forlcenget overlevelse, forloen-
get TTP eller bedret respons rate for
de patienter, der fik den kombinerede
terapi. Der kroeves sdledes flere studier
for at kortlcegge hvilke patienter, der
kan have gavn af EGFR inhibitor be-
handling.

15-30% af primcere lunge adeno-
carcinomer har KRAS mutationer i
codon 12 og 13. Pao et al. (20) publi-
cerede i 2005 et studie med 60 patien-
ter med lunge adenocarcinom, hvor

der blev lavet KRAS mutationsanalyser
samt EGFR mutationsanalyser. Det
retrospektive studie viste, at effekten
af erlotinib og gefitinib havde direkte
relation fil KRAS status. Patienter med
KRAS mutationer havde minimal effekt
af behandlingen, medens patienter
med KRAS wt havde god effekt aof
behandlingen. Miller et al. viste i 2008,
at nogle lungetumorer med KRAS
mutation ikke havde effekt af erlofinib,
evalueret efter recist kriterierne (21).
Starre studier er imidlertid ngdvendige
for at underbygge disse resultater.

Toksisitet ved EGFR inhibitorer
Disse nye behandlinger har ikke
samme bivirkningsprofiler som tradi-
fionelle cytostatika, men patienteri
EGFR hcemmer behandling vil frods alt
udscettes for betydelige omkostninger
i form af toksisitet og pdvirket livskva-
litet. De voesentligste bivirkninger ved
EGFR inhibitor behandling er hud og
negle bivirkninger, hyppigst i form af

et akneiformt udslcet, specielt i ansigt
og pd truncus, hvilket forekommer hos
mere end 80% af patienterne. Udslcet-
tet kan behandles med tetracyclin,

og som oftest med god effekt. Data
har vist, at patienter, der udvikler
hudbivirkninger, har en stgrre chance
for respons og bedre overlevelse end
de, der ikke udvikler disse bivirkninger.
Diarré er en anden bivirkning ved EGFR
inhibitor behandling, og endelig har
nogle af de monoklonale antistoffer
en ikke betydelig risiko for allergiske
reaktioner. P& denne baggrund er det
klart, at en bedre selektion af patienter
vil forbedre outcome og ikke mindst
forhindre, at en gruppe af patienterne
udscettes for unadig toxicitet.
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Prcediktion af respons ved
EGFR Inhibitorbehandling
EGFR er traditionelt blevet malt ved
immunhistokemi (IHC), og det var
ncerliggende at forudscette, at EGFR
ekspressionen ville kunne proediktere
effekten af EGFR inhibitorer. Det viste
sig derimod allerede i de ferste kliniske
studier ved kolorektal cancer, at effek-
ten af EGFR behandling var uafhcen-
gig af graden aof EGFR ekspression p&
tumor (22,23,24). Ydermere har det vist
sig, at fumorer uden EGFR overekspres-
sion kunne respondere p& EGFR hcem-
mer behandling (25) og dette efterlod

Figur 1:

klinikeren med et oplagt og malbart
target for behandling, uden mulighed
for proediktion af effekt. Man har siden
hen undersagt voerdien af EGFR test-
ning pd s@vel MRNA (26) som DNA ni-
veau uden at finde nogen klar prcedik-
fiv veerdi i disse undersggelser, omend
enkelte studier viste positive resultater.
Ved NSCLC fandt man klar betyd-
ning af sm& mutationer i EGFR genet
kodende for de infracellulcere TK og
effekten af TKI ved udvalgte patien-
tfer med denne sygdom (27,28). Ved
CRC er specielt betydningen af EGFR
genamplifikation fortsat debateret og
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EGFR signal vej. EGFR er en dimer, der akfiverer tyrosinkinasen, der igen aktive-

rer RAS og downstream signalveje, der fremmer celle overlevelse, celle proliferation og
haemmet apoptose. EGFR inhibitorer hcemmer dermed disse processer, men ved en KRAS
mutation vil RAS vcere aktiveret uafthaengigt af EGFR. En EGFR inhibitor behandling har for
colorektal cancere vist at give svaert nedsat respons hos KRAS muterede patienter (1)

endnu uafklaret (29,30). En lang rcekke
alternative markerer er blevet under-
segt, sGsom diverse genpolymorfier
(31,32,33), betydningen af antistof af-
hcoengig cellular cytotoxicitet (ADCC)
(32) og mdling af ligander (34), uden
at nogle af disse kan anvendes som et
klinisk redskab til selektion af patienter-
ne. Endeligt har man koncentreret sig
om mdling af forskellige intracellulcere
signalmolekyler og fandt, at mutatio-
ner i KRAS genet bdde i proekliniske og
efterfglgende kliniske undersggelse har
betydning for effekten af EGFR MoAbs
ved mCRC og formentligt ogsé& ved TKI
behandling hos NSCLC.

KRAS mutationer

KRAS er et signal fransduktions protein i
den infracellulcere kaskade, der stimu-
leres ved EGFR akfivering, og er normalt
selv-limiterende og meget tcet regu-
leret. Mutationer i genet, der koder for
KRAS, medfarer en konstant akfivering
af proteinet. Dette sker via en cendring
af GTPasen, sdledes at den bliver "resi-
stent” overfor signaler fra inhiberende
GTPase activating proteins (GAP), og
KRAS forbliver sGledes i en aktiveret
fase, hvorfor der er ubegreenset prolife-
ration og overlevelse af KRAS muterede
celler. At behandle disse celler med
EGFR inhibitorer er ineffektivt, idet den
aktiverede GTPase vil fortscette med at
sende signaler uhcemmet ned gennem
cellen, trods forseg p& hcemning af
EGF receptoren.

Der er pdvist forskellige KRAS muta-
tioner lokaliseret til bl.a codon 12,13,
59, 61 og 117, hvoraf sidstncevnte er
ret siceldne (35). Det mest hyppige er
lokaliseret fil codon 12 og 13. Den sam-
lede hyppighed af KRAS mutationer
ved CRC er ca. 40% (36), ved NSCLC



ca. 20% (37) og pancreas tumorer har
en hgj frekvens (ca. 50%) (38) af disse
mutationer.

| et mindre studie beskrev Bievenuti
hvordan KRAS muterede kolorektal
cancer cellelinjer, man forsggte at
hcemme med cetuximab, fortsat
voksede i modscetning til en wild-type
cellelinje, der tydeligt blev hcemmet
af udscettelse for cetuximab, se fig. 2
(30). Senere har flere kliniske undersg-
gelser hos patienter med mCRC vist, at
respons ved EGFR MoAbs, som enkelt-
stof eller i kombination med kemotera-
pii form af Iinotecan, er afhcengig af
KRAS status. Dette er bl.a praesenteret
i to studier af Lievre et al, der viste at
patienter med KRAS wt tumorer op-
ndede respons rater ved Cetuximab
behandling mellem 40 og 50%, mens
der ikke var respondere blandt de 36
muterede tumorer. KRAS status er yder-
mere i dette studie beskrevet som en
vafhoengig prognostisk faktor (39,40).
Tilsvarende viste De Roock et al (41),
at KRAS wild type er associeret med
respons ved EGFR inhibitor behand-
ling ved mCRC. | denne undersggelse
indgik 113 patienter, rekrutteret fra 4
kliniske studier (EVEREST, BOND, SAL-
VAGE og MABEL) fra 4 belgiske centre.
Medianoverlevelsen for patienter, der
fik behandling med cetuximab, var sig-
nifikant bedre for KRAS wt end for mu-
teret KRAS (43 versus 27 uger). Dette
er i overensstemmelse med resultater
publiceret af Di Fiore F et al. (42) fra 59
patienter med mCRC behandlet med
kemoterapi i kombination med Ce-
tuximab. KRAS muterede tumorer var
significant associeret med kortere fid
til progression (3 versus 5.5 méneder).
Endelig proesenteredes p& ECCO 2007
KRAS data fra et stgrre randomiseret
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studie, der undersggte effekten af
enkeltstof Panitumumab vs. BSC. Data
bekrceftede den manglende effekt
af EGFR hcemmer behandling mht re-
sponse, PFS og OS ved patienter med
KRAS muterede tumorer, hvorimod
man fandt en 17% respons rate og sig-
nifikant bedre overlevelse hos KRAS wt
patienter, der modtog Panitumumab
end de, der blev behandlet med BSC
alene (fig.3) (36). Ovencevnte studier
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Figur 2: Time to progression (TTP) associeret til KRAS status (A) og KRAS/BRAF status (B). Re-

sultaterne er baseret p& colorektal cancer cellelinie DiFi, som fik tilfart aktiveret KRAS samt
anti-EGFR. Kontrol gruppen fik tilfgrt anti-EGFR. Bedst respons blev set hos cellelinie uden

tilfert aktiveret KRAS (----mut -) (30).
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midler sésom VEGF inhibitorer (PACCE)
(18). Data, der nyligt er proesenteret
p& ASCO 2008, indikerer, at patienter
med KRAS mutationer ikke har gavn
af tillceg af EGFR inhibitorer ved sével
Irinotecan holdige som Oxaliplatin hol-
dige 1. og 2. linie regimer. Effekten af
EGFR inhibitorerne syntes derfor ogs&
sterst i disse sammenhcenge ved pao-
tienter med KRAS wt tumorer (CRYSTAL,
EVEREST og OPUS) (43,44).

KRAS analyser er traditionelt udfert
ved sdkaldt sekvensanalyse, men
nyere mere sensitive Real Tids PCR
metoder har vundet indpas, og aktuelt
er der i flere starre studier anvendt et
kommercielt tigoengeligt Kit fra DxS
(DxS Ltd, Manchester, United King-
dom). Der er foretaget ganske f& sam-
menlignende undersggelser mellem
sekvensmetoden og DxS kittet, men
fordelen ved PCR metoden er en klart
hgjere sensitivitet, selvom DxS kiftet kun
er designet til at detektere mutatio-
nerne i codon 12 og 13 og ikke fanger
de (dog mere sjceldne) mutationeri
codon 13 (45). | Danmark udfgres KRAS
mutationsanalyse bl.a. ved DxS KRAS
mutations test kit, og dette kit tester
som anfert 7 nggle mutationer i codon
12 og 13 ved real-time PCR.

Konklusion

EGFR inhibitor behandling i kombina-
tion med kemoterapi til metastaseren-
de kolorektal cancer hari de seneste
studier vist sig kun at veere effektiv for
de patienter, der udtrykker KRAS wt,
mens patienter med KRAS mutatio-
ner ikke har pdviselig effekt af EGFR
inhibitor behandling. KRAS er et protein
i den EGFR aktiverede signalkaskade,
der regulerer signalvejene ned gen-
nem cellen, hvilket medfgrer gget pro-

liferation, angiogenese, hcemning af
apoptose og @get evne fil at metasta-
sere. Et muteret KRAS er konstant ak-
fiveret og medferer derfor uhcemmet
celleproliferation fil frods for anti-EGFR
behandling. En lang roekke studier un-
derbygger indikationen for at selektere
patienter til EGFR inhibitor behandling
pd baggrund af KRAS analyse, hvilket
forelgbigt er bedst underbygget for
patienter med mCRC. Flere studier er
pd vej, men for mCRC er der allerede
pd nuveerende tidspunkt holdepunkt
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for at udfgre KRAS analyser p& patien-
ter, inden de tilboydes EGFR inhibitor
behandling. KRAS analyser blev indfert
som standard i Danmark i maj 2008 for
patienter, der skal henvises til ekspe-
rimentel behandling, 3. linie, med
iionfecan og cetuximab.
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Smécellet lungecancer (SCLC) er en
scerdeles ondartet kroeftform, der er
tcet associeret til tobaksrygning. De
eksisterende behandlingstilbud er
utilstraekkelige, hvilket giver sig ud-
slag i en darlig prognose og et stort
behov for udvikling af nye systemiske
behandlinger. SCLC celler udtrykker
et udvalg af neuroendokrine markgrer
og enkelte af disse er ikke udtrykt i de
normale vcev hos voksne. Mange af
disse markgrer mistcenkes aft spille en
central rolle for transitionen af normal
celle fil SCLC.

Det primcere mdl med PhD-studiet
har vaeret at udvikle en genterapeutisk

strategi til behandling af SCLC. Strate-
gien gér ud pd at afprave regulatori-
ske regioner fra et eller flere gener, der
er specifikt udtrykt i SCLC, som aktiva-
torer af et cytotoksisk gen. Formdlet er
at opnd en regulering, der tillader at
genet kun aktiveres i SCLC cellerne og
slér disse ihjel, mens kroppens normale
veeyv er updvirkede af behandlingen.
Via analyse af genekspressionsprofilen
i SCLC har viidentificeret et udvalg af
gener med SCLC specifik ekspression.
Regulatoriske regioner fra to af disse
gener: ASCL1 og EZH?2 viste sig at vcere
scerdeles aktive i SCLC celler. Derud-
over var et konstrukt bestéende af
regulatoriske regioner fra begge gener
i stand til at inducere SCLC-specifik
gen-ekspression og celledad.

Samme analyse viste hgjt og spe-
cifikt udtryk af Neuronale Pentraxin
Receptor i SCLC. Neuronale pentraxi-
ner er fidligere vist at associere med
slangegift-toksinet taipoxin i neuroner,
og derfor undersggtes effekten af
taipoxin pd& SCLC-celler. Taipoxin viste
sig at veere cytotoksisk i SCLC ved
koncentrationer, der ikke var toksiske
for en rcekke konftrolceller.

UVKL

Idet en gget forstéelse for de
neuroendokrine cendringer, der opstar
i lungeepithelet efter ftobaksragsekspo-
nering formentlig vil kunne bidrage fil
at forklare cetiologien bag SCLC, blev
udtrykket af forskellige neuroendokrine
markgrer undersagt i lunger p& mus
eksponeret for carcinogenet naftalin,
der findes i tobaksrgg. Der detektere-
des en midlertidig stigning i udirykket
af den neuroendokrine markaer PGP9.5,
efter naftalin-behandling, hvilket indi-
kerer at dette protein har betydning
for tidlig lungecarcinogenese.

Forfatterens adresse:
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Rigshospitalet Afsnit 6321

Blegdamsvej 9, 2100 Kebenhavn @
E-mail: tuxen@rh.dk
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Udvalg under Sundhedsstyrelsen vurderer nye lcegemidler

til krceftbehandling

Der har lcenge vceret et behov for
klare og entydige regler for, hvorledes
nye lcegemidler overgdr fra at vcere
eksperimentelle stoffer til af blive stan-
dardbehandling.
Beslutningsprocessen involverer
mange myndigheder og interessen-

ter og har store ressourcemaessige
og organisatoriske konsekvenser. P&
den baggrund har Enhed for Plan-
lcegning i Sundhedsstyrelsen nedsat
det Nationale Udvalg til Vurdering
af Kreeftloegemidler, UVKL. Udvalget
har til formdl af sikre, at ibrugtagning

af nye kroefticegemidler sker efter en
systematisk vurdering p& nationalt
niveau; at de rette myndigheder og
sundhedsfaglige repraesentanter invol-
veres i vurderingen; at der etableres et
ensartet behandlingstiloud pd& tveers
af regionerne, og at der kan tilbydes



UVKL = Udvalg under Sundhedsstyrelsen vurderer nye lcegemidler til krceftbehandling

den bedst mulige dokumenterede me-
dicinsk/onkologiske behandling af de
enkelte krceftformer.

Udvalgets sammenscetning:

¢ 1 reprcesentant fra hver af de 5
regioner

* 1 reprcesentant fra Danske Regio-
ner

* 1 reprcesentant fra DMCG

e 2reprcesentanter fra Dansk Selskab
for Klinisk Onkologi

* 1 reprcesentant fra Dansk Hoeema-
tologisk Selskab

¢ 1 reprcesentant fra det nationale
koordinationsudvalg for eksperi-
mentel behandling

¢ 1 reprcesentant fra Sundhedsstyrel-

sens ekspertpanel

¢ 1 repraesentant fra Loegemiddelsty-
relsen

¢ 1 reprcoesentant fra Sundhedsstyrel-
sen (formand)

Udvalgets kommissorium:

Generelt:

e at udarbejde vejledende princip-
per for, hvorndr et lcegemiddel eller
en behandling med krceftloege-
midler skal underkastes en egentlig
MTV (medicinsk teknologivurdering)

» af fglge udviklingen p& omrddet og
sikre lzbende gensidig dialog og
koordination

* at udarbejde en arlig status over
arbejdet i UVKL

Ved vurdering af konkret anmodning:

» at give filbagemelding inden for
14 dage efter modtagelse pd om
indsendte mini-MTV'er er filstroek-
kelige til vurdering af loegemidlet i
udvalget

e afudarbejde indstilling til Sund-
hedsstyrelsen med henblik p& fore-
lceggelse for Krceftstyregruppen.

Udvalgets farste mgde fandt sted
mandag den 18. august 2008 og nce-
ste mgde er planlagt fil onsdag den
15. oktober.

Yderligere information kan finde pé&
Sundhedsstyrelsens hjemmeside:
www.sst.dk

Orientering om projekt pd Onkologisk/Hcematologisk Afdeling, Roskilde Sygehus

Bornestemmer i patientundervisning

Af
Helle Gert Christensen, oversygepl.

Bo Snedker Boman, psykolog

Set fra et sundhedsfagligt perspektiv
har livet med de fleste kroeftsygdom-
me over Ar cendret karakter takket

veere optimerede udredningsmulighe-
der og nye behandlingstilbud. Mange
krceftpatienter lever i dag som andre
mennesker, men med kronisk sygdom.
Zndringerne afspejles i mange forhold
i sygehusvoesenet, men scerligt bliver
krceften en med- og/eller modspil-

ler for patienten gennem mange ar.
Forskning p& omrédet har dokumente-
ret, at ikke alene patienten men ogs&
de pdrgrende hyppigt er beregrt af
sygdommen og behandlingerne, og
blandt de sundhedsprofessionelle er
det efterhdnden erkendt, at det hyp-
pigt er hele familien, som lever med
krceftsygdommen. Denne erkendelse
har i sagens natur flere konsekvenser.

En af dem er, at et stigende antal
bgern og unge vokser op i familier, hvor
hverdagen periodevis er prceget af
alvorlig sygdom og bivirkninger til be-
handlinger. Eller de vokser op blandt
kammerater og andre begrn i familien,
hvor alvorlig sygdom er en del af hver-
dagen.

Onkologisk/Hoematologisk Afde-
ling p& Roskilde Sygehus har siden
efterdret 2006 planlagt strukturerede
undervisningsprogrammer for patien-
ter og deres pdrgrende. Emnerne har
vceret mange: kost, sexualitet, kemo-
terapi, familieliv, depression, mindful-
ness, arbejdsliv osv. Vi gnsker derigen-
nem at tage patienter og pdrarende
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alvorligt og blandt andet stille viden
om sygdom, behandling og eventuelle
bivirkninger til rddighed. | naturlig for-
lcengelse af dette — kombineret med
ovenstdende betragtninger - beslut-
tede vii styregruppen for patientun-
dervisning at scette fokus p& bern og
unge i familier med krceft. Fokus blev
skabt gennem undervisningsprogram-
met for farste halvar 2008, og vi pre-
vede med et relativt ambitigst projekt
at g& nye veje. Med denne artikel vil vi
kortfattet orientere om indhold, erfarin-
ger og udfordringer i dette projekt.

Projektbeskrivelse

Projektet bestod af fre effermiddage
for syge forceldre og andre voksne
(bedsteforceldre, venner m. fl.), som er
i kontakt med begrn og unge i familier
med kreeft og et Abent Hus en lerdag
pd sygehuset for voksne og barn. Alle
arrangementer tog i form og indhold
udgangspunkt i den sékaldte narrative
psykologi og pcedagogik. Vcesentligt

i denne sammenhoeng er ideen om,
at mennesker lever deres liv med egne
og andres fortcellinger om livet som
helt afggrende for hvilke skridt, der kan
og skal tages — og i hvilken retning.
Tilsvarende veesentligt er opgivelsen
af forestillingen om rigtige og forkerte
mdader at leve pd, herunder rigtige

og forkerte méader at leve som familie
med kroeft. Heraf falger, at ingen per
definition er mere ekspert end andre

— og at fraditionelle ekspertudsagn

fra fx psykologer og andre om barns
reaktioner pd sygdom ikke gives

stgrre betydning end bgrnenes egne
ekspertudsagn. Narrativ psykologi og
pcedagogik proetenderer imidlertid

ikke, at alle mader at leve livet pd er
lige gode - bloft tilstrcebes det at have
for gje, at ethvert udsagn om f.eks. rig-
tige hhv forkerte reaktionsmdder m.v.
altid er under indflydelse af kulturelle,
sociale og andre forhold i historien og
samtfiden.

| naturlig forlcengelse heraf var det
bernenes stemmer, der fyldte rum-
met ved arrangementerne. Vi havde
inviteret i alt fre unge, hvis liv alle har
veeret bergrt eller anfcegtet af syg-
dom (og ded) hos far og/eller mor:
Laura, Frederik og Matias. Helt konkret
blev de tre effermiddage afviklet i fal-
gende set-up: de filmeldte deltagere
blev placeret ved borde med kaffe/
the, kage osv. De blev indledningsvis
budt velkommen og infroduceret fil
form og indhold. De blev opfordret fil
at tage notater, da muligheden for at
afbryde og stille spargsmal var henvist
fil slutningen aof arrangementet. Her-
efter blev en eller to af de indbudte
unge placeret midt i lokalet og havde
igennem en time en meget personlig
og intens samtale med en af de to
psykologer, der medvirkede i projek-
tet. De unge var godt forberedt pd
situationen, men de havde efter aftale
ikke faet praesenteret spargsmalene
fer samtalen. De voksne, der gcestede
eftermiddagen, kunne uforpligtende
- 0g meget bergrte - lytte fil disse
unges beretninger om et liv som barn
i en familie med krceft. Efter samtalen
holdt vi en kort pause og herpd fandt
en bevidning sted. Bevidning eri den
narrative psykologi et udtryk, der doek-
ker over, at en eller flere personer (i
vores sammenhoeng den anden af de
to medvirkende psykologer) gennem
en samtale lytter meget koncentreret
og noterer s& meget som muligt af

det, den unge siger. Ef uddrag af disse
ord loeses s& efterfglgende hgijt — og
bevidneren felger op pd disse udsagn
ved af fortcelle om, hvordan han eller
hun er blevet berart, klogere, gladere,
visere af disse udsagn. Bevidningssam-
taler kan erfaringsmacessigt lyde nemt
men forudscetter indgdende kendskab
fil teori, metode — og meget treening,
og der er en rcekke etiske overvejelser
knyttet til denne made at arbejde pa.
| vores projekt gik det, som vi gnskede:
deltagerne rapporterede ved arran-
gementernes afslutning, at de ved at
lytte til de unges stemmer var blevet
opmcerksomme pd aspekter af bagrn
og unges oplevelse af et liv med syg-
dom i familien, som var hidtil ukendt
land for dem. Og de rapporterede, at
de havde f&et stor inspiration til andre
mdder at samtale med deres egne
bgrn om sygdom pda.

OvenstGende del af projektet hviler
pd den antagelse, at god statte il
barn og unge kan veere identisk med
stgtte til deres voksne. Vi gnskede
imidlertid ogs& at involvere barnene
direkte. Der findes mange forestillinger
om, hvad bgrn mener om sygehuse
mv. Og mange har givetvis erfaringer
med, at barn forbinder egne eller
voksnes ophold pd sygehus med
noget farligt, cengsteligt osv. Vi ville i
projektet gerne give bgrn og voksne
en oplevelse af, at et sygehus er et
sted med plads fil sergmodighed og
latter, afmagt og hdb. Vi havde derfor
i efterdret 2007 indledt et intensivt
samarbejde med det kgbenhavnske
barneteater AnemoneTeatret. Og
forud for premieren pd "Min mor er
en sommerfugl” ved Abent Hus ar-
rangementet i april 2008 i sygehusets
auditorium var gdet mange timer med



manuskript, instrukfion og forberedelse.
"Min mor er en sommerfugl” er vel-
egnet til patientundervisning: det er
dramatik med beskeden scenografi
om den 9-&rige Julie, hvis mor har en
knude i brystet. Gennem knap en time
felger man Julies samtaler med sine
forceldre, med Gud, med sine venner
(handskedukker, fert af skuespilleren
selv). P& Roskilde Sygehus sé vi denne
lerdag formiddag en stor forsamling
bern og voksne grine og grcede, og
efterfelgende herte vi forceldrene
fortcelle om, at de nu havde f&et
adgang til flere ord, nye vendinger,
som de kunne anvende i samtalerne
med deres barn. Og de kunne referere
til Julie — ganske uforpligtende —i det
parallelle univers, som var blevet skabt.
Efter forestilingen var der rundvisning i
bernehgjde i ambulatoriet med forskel-
lige things-to-do for bgrn og voksne.
Afgjort mest besggt var behandlings-
rummene, hvor bgrnene sammen

med en sygeplejerske fik mulighed

for at give kemoterapi. DSB havde
venligt stillet Harry- og Solvejdukker fil
rédighed og sygehusapotektet havde
produceret simulationscytostatika.
Dukkerne var gennemblgadte efter en
times behandling med mange begrne-
fingre — men den legende tilgang fil et
alvorligt emne passede godt til dagen,
og vi har fdet endog meget anerken-
dende feedback pd denne del af
projektet.

Refleksioner

Gennemferelsen af projektet har givet
anledning til en raekke refleksioner i
styregruppen -refleksioner over forhold
og omrd&der, som har vceret scerligt
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Bgrnestemmer i patientundervisning

udfordrende, eller som med fordel
kunne planloegges anderledes ved et
lignende arrangement.

Der har vceret stor pressedcekning
pd arrangementerne. Det har overve-
jende veeret en positiv oplevelse, men
en enkelt oplevelse Icerte os, at det
kan veere en fordel at indgd en form
for skriftlig kontrakt, ndr der er journalist
og fotograf til stede ved arrangemen-
terne. For afdelingen var formélet med
pressens tilstedeveoerelse at opnd PR
for patientundervisningen. For pressen
var formdlet at scelge en god historie
fil lceserne — og i dette tilfcelde harmo-
nerede de to formal ikke. At opscette
greenser for, hvorndr der mé fotogra-
feres, og hvem der md interviewes (og
hvor tcet interviewet méa gé pd) havde
veceret en fordel.

Vi mener ogsd, at det er vaesent-
ligt, at berneteatret ikke stdr alene.
"Min mor er en sommerfugl” er bar-
neteater af hgj kvalitet - medrivende,
inderligt, hdbefuldt, men ogsd ben-
hérdt! Gennem de arrangementer,
som gik forud for opferelsen, blev ram-
merne sat og falelserne forberedte, i
al fald hos de voksne. Vi formoder, at
netop dette har betydning for, hvor
infens oplevelsen bliver, og i hviken
grad den kan drages ind i hverdagen
for den enkelte familie og dermed
danne udgangspunkt for videre dialog
og forh&bentlig starre forstdelse.

Vidensdeling blandt sundhedspro-
fessionelle er et element, som med
fordel kunne vecere taenkt ind i projek-
tet. Vi fik en del erfaringer undervejs;
erfaringer, som vi gerne vil dele med
andre og scerligt personalet i vores
egen organisation. Erfaringerne er
mangefacetterede. De er af bdde
praktisk, faglig og medmenneskelig

karakter, men de fortjener alle at blive
delt med andre. Det forsgger vi nu ef-
terfeglgende at rédde bod pd, da scer-
ligt viden fortalt med bernenes egne
stemmer (i vores sammenhceng Laura,
Frederik og Matias) mé veere et godt
udgangspunkt for vores praksisfelt.
Hvilke perspektiver for fremtiden
kan vi have med denne viden og
erfaring? Svaret er enkelt: Ikke sé& fa!
Vi hdber at have dbnet mulighed for
en fokusering pd bern og unge, som
lever i en familie med krceft. Vi har féet
redskaber til at indgd i en dialog med
voksne, der har kroeft, og som lever i
en familie, hvor de i deres hverdag er
tcet relateret til bgrn og unge. Vi har
féet mod pd og lyst til at arbejde vi-
dere med projekter med barn og unge
som mdlgruppe, og vi har erkendt,
at det er et omrdde, der fordrer stor
viden, ressourcer og opmaoerksomhed.

Projektet er gennemfart ved hjcelp af
midler fra Sygekassernes Helsefond.
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Kursusberetning fra Greekenland

“Oncology for Medical Students”

26. juli - 1. august 2008 loannina, Graeekenland

A
Af

stud.med. Linda Michelsen
Onkologisk afdeling
Finsencentret, Rigshospitalet

Hovedarranggren "European School
of Oncology” (ESO) afholder arligt
flere tvaerfaglige arrangementer for
alt sundhedspersonale, for at udvide
kendskabet til forskellige kroeftsyg-
domme, formidle den nyeste viden
og for at optimere behandlingen af
kroeftsygdomme internationalt. ESO
har mange samarbejdspartnere og
afholder kurser flere steder i verden.
"Oncology for Medical Students” var
sdledes ikke en undtagelse, idet de
internationale medicinske studenter-
organisationer EMSA og AMSA var
medarranggarer.

| Danmark er der meget & rele-
vante kurser for medicinstuderende,

der har interesse for specialet onkologi.

Det var derfor med stor entusiasme og
nysgerrighed jeg rejste til Graekenland
for at udvide min horisont bade fagligt
og personligt.

Jeg havde en forventning om at &
en sterre viden om diagnostik og den
nyeste behandling af krceft (medicin
og kirurgi), palliativ og tvcerfaglig sam-
arbejde omkring kreeftpatienten samt
behandling af krceft i andre lande og
kulturer. Ydermere en forventning om

at knytte internationale kontakter fil
fremtidige kollegaer.

Kurset var utroligt velstruktureret
med en meget systematisk og grun-
dig indfering i specialet. Den daglige
undervisning var struktureret med
interaktive forelaesninger, case-base-
ret undervisning og eksaminer til hver
dags pensum. Det var et 5 dages
intfensivt program med filhgrende
lcerebog i pensum, omhandlende
emnerne: Cancerbiologi, paraneo-
plastiske syndromer, akut onkologi,
onkologi i relation til aldersklasser,
kliniske fors@g, specialiseret onkologi:
lunge/ bryst/ gyncekologisk/ gastro-
intestinal/ urogenital krceft samt lym-
fomer. Af behandlingsmodaliteter blev
der undervist i radioterapi, systemisk
terapi (kemoterapi, immunoterapi og
hormonterapi) og kirurgisk behandling,
samt uddybende informationer om
de nyeste tilfag indenfor intrakavitcer
brakyterapi, respirationsstyret strélete-
rapi og radioaktivimmunoterapi. Der-

udover blev der undervist i palliativ og
stettende tvcerfaglig behandling, som
in plenum blev suppleret med inter-
nationale forskelle i statte og samtale
med patient og pérarende. Det kom
ogsd frem, at der var store forskelle i
filbuddet af diagnoseredskaber og
behandlingstilbud de forskellige lande
imellem — afspejlende de enkelte lan-
des gkonomi og proevalens af kroeft.

Udover det rent faglige blev der
lagt stor voegt p& det sociale sam-
veer imellem elever og undervisere.
ESO havde arrangeret akfiviteter, der
specifikt kunne udvikle sammenholdet
og samarbejdet i gruppen. Der var
sAledes kultur-, sports- og middagsar-
rangementer. Udviklingen aof bdde den
faglige og sociale side af arrangemen-
tet gjorde, at jeg stadig har bevaret
kontakten til de fleste p& holdet.

Jeg kan derfor varmt anbefale
dette kursus fil andre medicinstuderen-
de med onkologisk interesse, da mine
forventninger til fulde er blevet indfriet.

ONCOLOGY FOR MEDICAL ST?ENTS
L
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Nye anbefalinger vedrgrende antioxidanter:

af

Martin Hutching
1. reservelcege
Onkologisk afd.
Finsencentret, RH

"Vil du anbefale C-vitamin?”
Dette og lignende spargsmadl stiller
patienter og deres pdrgrende ofte til
lceger, sygeplejersker og andre, der ar-
bejder med krceftsyge. P& Internettet
samt i aviser og blade findes joevnligt
beretninger med vejledende og fil
tider vildledende rdd om brugen af
anfioxidanter i forbindelse med kroeft-
behandling. Begrebet antioxidanter
doekker over en lang rcekke stoffer,
herunder vitamin C og E, betacaroten,
selen, coenzym Q10. De fleste af antio-
xidanterne er naturligt forekommende
i organismen og findes i en almindelig,
varieret kost. Stofferne tilbydes imidler-
tid ogs@ som tilskud, der gives i meget
varierende doser, b&de som tabletter
og infravengst.

Antioxidanter virker ved at forebygge
den DNA-skade, som dannelsen af frie
radikaler kan medfegre. DNA-skade er
én af de cellulcere begivenheder, som
leder fil krceft, og séledes kan antioxi-
danter i teorien virke forebyggende.
Enkelte kliniske studier har understgttet
denne teori, men langt flere resultater
er inkonklusive. Stréleterapi og en lang
rcekke cytostatika virker blandt andet
ved at producere frie iltradikaler, som
medfgrer DNA-skade og herved leder
til apoptose. Denne virkning er ansvar-
lig for en raekke bivirkninger til kemo-
og strélebehandlingen, og en roekke
kliniske studier ogsd vist, at antioxidan-

Primum non nocere

ter kan beskytte mod bivirkninger. Imid-
lertid hcemmes herved ogsd teoretisk
set den gnskede virkning af behandlin-
gen, nemlig kreeftcellernes apoptose.

Det kan vecere vanskeligt at f& over-
blik over den tilgcengelige litteratur

pd omrédet. De klinisk kontrollerede
forsgg er designet meget forskelligt. De
har desuden vceret svcere at sam-
menligne, idet de omhandler mange
forskellige antioxidanter, der er givet i
vidt forskellige doser fil patienter med
forskellige sygdomme, som har mod-
taget forskellige behandlinger. Af disse
grunde har man savnet klare retningsli-
nier p& omrddet.

En gruppe af amerikanske onkologer,
epidemiologer og grundforskere ved
en rcekke velrenommerede forsknings-
institutioner har foretaget en grundig
og systematisk gennemgang af de
filgcengelige klinisk kontrollerede
forseg pd& omrddet. Deres resultater
er for nylig publiceret i Journal of the
National Cancer Institute!. Om end
begrcensninger i de tidligere kliniske
forsgg fortsat ger det svcert at levere
klare retningslinier, konkluderer forfat-
terne fglgende:

1. Flere studier viser forringet lokal
tumorkontrol og kortere overlevelse
hos patienter, der har modtaget
antioxidanter under strélebehand-
ling. Om end den skadelige effekt
kan vcere begrcenset til enkelte
antfioxidanter i visse doseringer, bar
antioxidanter indtil videre frar&des i
forbindelse med strdlebehandling.

2. Teoretiske forsgg og ganske & klini-
ske studier tyder pd, at visse antio-
xidanter i hgje doser kan mindske

bivirkninger fil cytostatika uden

at hcemme den anfineoplastiske
effekt. Disse resultater er imidlertid
s& usikre, at man fortsat frygter en
sterre potentiel skadevirkning end
den forventede gavnlige effekt kan
retfoerdiggere. Saledes anbefales
det udfra den Hippokratiske device
Primum non nocere, at vi ogsd i for-
bindelse med kemoterapi frardder
brugen af antioxidanter.

Reference:

1. Lawenda BD, Kelly KM, Ladas EJ, Sagar SM,
Vickers A, Blumberg JB. JNCI 2008; 100(11):
773-83.
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Symposium i anledning af

"International Lung Cancer Awareness Day”

Den 17. november er International Lungekreeftdag. | Danmark vil vi for sjette ar i treek mar-
kere begivenheden med et symposium for alle med interesse for lungekrceft.

Titlen pa dette ars symposium er "Tidlig diagnostik af Lungekrceft — Hvor skal vi hen?”

Inden for fa ar er lungekreeft gdet fra at veere en diagnose uden meget hdb om helbre-
delse til at veere en akut sygdom, hvor en hurtig og korrekt indsats kan gere en forskel.
Samtidig pagar der i Danmark, i samarbejde med andre lande, en stor undersggelse af
screening for lungekrceft. Men hvordan sikres det at potentielle lungekrceftpatienter sager
lcege tidligt og ved relevante symptomer, og at de kommer "rigtigt” videre i systemet?
Hvordan gar det med de patienter, hvor diagnosen ikke stilles i pakkeforlab? Er det rime-
ligt at betragte lungekreeft som en akut sygdom?

Hvilke konsekvenser har en screening og akutpakke forlgb - psykologisk og gkonomisk?

Disse og mange andre spgrgsmal hdber vi at blive klogere pa d. 17. november, hvor
nogle af landets fremmeste forskere og meningsdannere inden for dette omrade stiller op.
Bade for at fortcelle om deres felt, men ogsa for at svare pa spgrgsmal og deltage i den
efterfelgende debat.

Se det spcendende program pa modsatte side.

Mgdet arrangeres af FOLK, Fokus pa Lungekrceft, der er en aben gruppe af lceger med en
forskningsmcessig interesse i lungekreceft. Gruppens formal er bl.a. at gge opmcerksomhe-
den pad lungekrceft gennem arrangementer som Den Internationale Lungekreeftdag samt
ved direkte kontakt til interesseret sundhedspersonale m.m. Se venligst www.folk.suite.dk

Tilmelding og kontaktadresse: folk@dadinet.dk

Charlotte Elberling Almasi
Barbara Malene Fischer
Bente Holm

Trine Juhler-Ngttrup

Helle Pappot

Gitte Fredberg Persson



6. Danske Symposium i anledning af

Den Internationale Lungekraeftdag
Mandag d. 17. november Kl. 15:30 - 18:00
Rigshospitalets Auditorium 1, Blegdamsvej 9, 2100 Kgbenhavn &

Tidlig diagnostik af Lungekraeft
Hvor skal vi hen?

Program
| 5:30 velkomst ved FOLK

Prioritering af screening
MF Lone Dvbkjeer, Sundhedspolitisk ordierer, Det Radikale Venstre

Patientforleb ved diagnostik af lungekraeft. Hvordan far vi patienten
hen til lacgen?

Leege. ph.d Rikke Pilegaard Hansen,

Forskningsenheden for Almen Praksis, Arhus Universitet

1 G:00 Erfaringer med akut-pakke forleb
Overlacge, dr.med. Niels Mygind, Lungemedicinsk Klinik, vejle Sygehus

Pause med let servering
Screening for lungekraeft, danske og udenlandske erfaringer
Overleege, dr.med. Jesper Holst Pedersen.

Thoraxkirurgisk Afdeling, Rigshospitalet

| 7:00 Screening for lungekraeft, gavnlige og skadclige virkninger
Overlacge, dr.med. Peter Getzsche, Nordic Cochrane Center

Psykosociale aspekter af lungekracftscreening

Speciallaege 1 almen medicin, ph.d. John Brodersen,

Institut for Folkesundhedsvidenskab, Kabenhavns Universitet
Sundhedspkonomiske konsckvenser afl screening og akuipakke-forleb
Senioprojektleder, cand.sciemt, M.sc Health Econ. Jakob Kjellberg,

Dansk sundhedsinstimi

| 7:4.5 Pancldebat

1 8:00 Afsluming ved FOLK

Arranger: Initiativaruppen Fokus pa Lungekraeft - FOLK
Tilmclding:
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Boganmeldelse:

Joseph V. Simone

Sustaining the Dignity and Nobility of Medical Care

Af

Mikael Rarth
Professor, dr.med.
Finsencentret, RH

Simone, Joseph V:

Sustaining the Dignity and Nobility of
Medical Care.

AQ Collection of Essays.

Orange Park: Editorial RX Press 2007
ISBN 978-0-0799274-0-9

Den lille fine bog indeholder en stribe
essays forfattet af Joseph Simone fil
tidsskriffet Oncology Times i perioden
2003 — 2007. Hvert essay er et par

sider langt og indeholder personlige
overvejelser over centrale emneri den
onkologiske, lcegelige virksomhed.
Simone er bgrne-onkolog, og han var
med i teamet pd Sct. Judes Hospital,
hvor man tidligt udviklede effektive
behandlingsregimer til patienter med
barnetumorer, specielt bgrneleukcemi.
Specielt husker vi, der har undervist i
mange &r, en oversigtsartikel fra New
England Journal of Medine i 1993, en
artikel, som beskriver den gradvise

forbedring af prognosen hos bgrn med
leukcemi behandlet p& Sct. Judes.
Gruppen fra Sct. Judes har p& en
rcekke voesentlige omrdder bidraget fil
udvikling af de behandlinger, der i dag
er standard ved bgrnetumorer. Simone
var ogsd med, da man afprgvede
konceptet med haj dosis kemoterapi
efterfulgt af autolog knoglemarvstrans-
plantation hos bgrn med cancer.
Simone blev siden director for institutio-
nen og flyttede som leder til Memorial
Sloan Kettering i New York i 1990’erne .
Det er med andre ord en af de tfunge
figurer i onkologiens historie, der her ta-
ger ordet. Og han er bestemt vcerd at
lytte fil, voerd at lcese. De her samlede
eassays spcender fra meget personlige
overvejelser om lcegens rolle i den ter-
minale fase af krceftpatienters forlab

fil refleksioner over forbindelse mellem
grundvidenskab og klinisk videnskab
inden for krceffomrddet. Han uddeler
her bl.a stor ros fil sin efterfalger p&
Sloan Kettering, Harold Varmus, no-
belpristager og NIH-director i Clinfon-
administrationens tid, som personifice-
rende denne forbindelse. Der er ogsd

Personalenyt

essays om lederskab, medicinsk efik
og veerdier — alt holdt i en let lceselig,
klar og koncis sfil. Og selvom en del af
overvejelserne og henvisningerne na-
turligt nok knytter sig til det amerikan-
ske system og dets scerlige struktur, er
der absolut megen anvendelig visdom
i disse korte essays. Anbefales varmt |

SUSTAINING THE
DIGNITY AND NOBILITY
OF MEDICAL CARE

[ Coltction o Essays

By Jaseph V. Simone, MD

Niels Henrik Hollander

er udncevnt som ledende overlcege
ved onkologisk & hcematologisk
afdeling, Ncestved Sygehus. Niels
Henrik Holldnder kommer fra en
stiling som ledende overlcege ved
Onkologisk & Palliativ Afdeling ved
Hillerad Hospital.

Overlcege Sven Erik Nielsen er konstitu-

eret som ledende overlcege i Hillergd.
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Nyt fra SKA

Arsmgde

2. Videnskabelige Arsmade for Onkologer i @stdanmark

15.00-15.30 Velkomst / Kaffe 17.15-17.30 Kirurgisk og stereotaktisk stralebehandling

15.30-17.00 Sarkomer: Anders Krarup-Hansen hjernemetastaser

15.30-15.50 Case Story, GIST Marianne Juhler, overl., neurokirurgisk afd. RH
Lene Sonne, lcege, onkologisk afdeling, HH 17.30-17.40 Case Story

15.50-16.10 Behandlingsstatus og nye protokoller for GIST Eva Ellebcek, Icege, onk. afd., HH
Anders Krarup-Hansen, overl., onk. afd., HH 17.40-18.00 Eksperimentel behandling

16.10-16.35 Case Story, Ewings Sarkom Inge Marie Svane, overlcege, onk. afd., HH
Rahim Altaf, lcege, onk. afd., HH 18.00-18.10 Case Story

16.35-17.00 Behandlingsstatus og nye protokoller for Lotte Engell-Ngrregaard, lcege, onk. afd., HH
bleddelsarkomer 18.10-18.-15 Afrunding
Anders Krarup-Hansen, overl., onk. afd., HH Inge Marie Svane, overl., onk. afd., HH

17.00-18.15 Metastatisk melanom: Inge Marie Svane 19.00 Middag

17.00-17.15 Behandlingsstatus
Inge Marie Svane, overl., onk. afd., HH

REGISTRERING

2. Videnskabelige Arsmade for Onkologer i @stdanmark
"State of the Art”: Melanomer - Sarcomer
9. oktober 2008, Rungstedgaard Kursuscenter

Udfyld venligst med blokbogstaver

Efternavn Fornavn
Hospital Afdeling Stilling
Ved off. institution pé&fer venligst EAN-nr. OBS! Ansatte ved Rigshospitalet bedes anfgre afdelingens Del-AE nr.

Arbejdsadresse

Postnummer By
Arbejdstelefon Fax Arbejds e-mail
Tilmelding og deltagerbetaling: Tilmeldingsfrist: 26. september 2008

* Deltager med middag: kr. 400,00 scet kryds |:|
¢ Deltager uden middag: kr. 300,00 scet kryds |:|
tilmelding er bindende og faktura pa deltagerbetaling vil blive fremsendt efterfalgende.

Send venligst blanketten pd fax 3535 6906 til: SKA Sekretariat, Rigshospitalet, Afsnit 5072
Blegdamsvej 9, 2100 Kgbenhavn @

Evt. telefonisk henvendelse til: Bodil Diemer, tlf. 3545 4610
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Nyt fra SKA

Arsmgde

SKA’s 12. arsmgde

AKTUELLE ETISKE OVERVEJELSER INDEN FOR KRAFTBEHANDLING

Torsdag den 20. November 2008 klokken 14-18 - Vilvorde Kursuscenter, Vilvordevej 70, Charlottenlund

Vi glceder os til at byde tvcerfagligt sundhedspersonale ansat pd onkologiske og hcematologiske afdelinger i
gstdanmark velkommen til SKA’s 12. arsmade.

Temaet for arsmadet vil veere "Aktuelle etiske overvejelser inden for kreeftbehandling”. SKA gnsker med dagens
program at belyse vigtigheden af at have fokus pa etik i arbejdet med kreeftpatienter og at inspirere til debat om
aktuelle faglige etiske dilemmaer.

PROGRAM

14.00-14.20 Velkommen og SKA status-rapport
v/ Klinikchef Niels Holl&nder, Formand for forretningsudvalget, SKA
v/ Laegelig leder Heine Hgi Hansen, SKA

14.20-14.45 Nye behandlinger i Danmark 2008
v/ Overlaege, Ph.D. Morten Mau Sgrensen, Rigshospitalet

14.45-15.45 Aktuelle etiske overvejelser indenfor kraeftbehandling
v/ Filosof

15.45-16.15 Pause

16.15-17.15 Etiske dilemmaer pa en onkologisk afdeling! Hvordan hdandterer vi disse mest hensigismcessigt?
v/ Lone Langkjcer, Formand for Sygeplejeetisk R&d

17.15-18.00 Case-stories og diskussion
18.00- Middag

SKA’s 12. arsmade
Torsdag den 20. November 2008 klokken 14-18 - Vilvorde Kursuscenter, Vilvordevej 70, Charlottenlund

Udfyld venligst med blokbogstaver

Efternavn Fornavn

Hospital Afdeling

Ved off. institution p&fer venligst EAN-nr. OBS! Ansafte ved Rigshospitalet bedes anfgre afdelingens Del-AE nr.
Tilmelding og deltagerbetaling: Tilmeldingsfrist: 10. november 2008

Deltagergebyr: 200 kroner inklusive middag
tilmelding er bindende og faktura pa deltagerbetaling vil blive fremsendt efterfalgende.

Send venligst blanketten pd fax 3535 6906 fil: SKA Sekretariat, Rigshospitalet, Afsnit 5072
Blegdamsvej 9, 2100 Kgbenhavn @

Evt. telefonisk henvendelse til:  Hanne Skovfoged 3545 4593, mail: hanne.skovfoged@rh.regionh.dk eller
Jane Sannung, mail: jane.elze.sannung@rh.regionh.dk
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Nyt fra SKA

PhD MODER

Onsdag den 1. oktober 2008 klokken 15.30-19.00 pa Hotel Kong Arthur

Tirsdag den 18. november 2008 klokken 15.30-19.00 pa Rungstedgaard

Sammenslutningen af krceftafdelinger i

Istdanmark (SKA) arrangerer sammen med forskningsud-

valgene pa Onkologisk afdeling, Rigshospitalet og Herlev Hospital, to projekt aften mader i efter-
aret. Pa magderne vil udvalgte ph.d projekter blive preesenteret og efterfalgende diskuteret.

Mgaderne henvender sig til ph.d studerende, vejledere og andre lceger ansat pa @stdanske onko-

logiske afdelinger.

Se venligst program og tilmeldingsblanket i dette nr. af SKA-nyt.

REGISTRERING

PHD MODER 1.

Udfyld venligst med blokbogstaver

OKTOBER OG 18. NOVEMBER 2008

Efternavn Fornavn

Hospital Afdeling

Ved off. institution p&fer venligst EAN-nr.

Stilling

OBS! Ansafte ved Rigshospitalet bedes anfgre afdelingens Del-AE nr.

Arbejdsadresse

Posthnummer By

Arbejdstelefon Fax

Tilmelding og deltagerbetaling:

Arbejds e-mail

e Pnsker at deltage onsdag den 1. oktober |:| @nsker middag |:|
* Pnsker at deltage onsdag den 18. november |:| @nsker middag |:|

Kursusafgift: 200 kroner - kursusafgift inklusive middag: 300 kroner

tilmelding er bindende og fakiura pa deltagerbetaling vil blive fremsendt efterfalgende.

Send venligst blanketten p& fax 3535 6906 til:

Evt. telefonisk henvendelse fil:

SKA Sekretariat, Rigshospitalet, Afsnit 5072
Blegdamsvej 9, 2100 Kgbenhavn @

Bodil Diemer:  1If. 3545 4610 mail: bodil.diemer@rh.regionh.dk eller
Jane Sannung: tlf. 3545 4593 mail: jane.elze.sannung@rh.regionh.dk
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Nyt fra SKA

Forskningsudvalgene pd Herlev & RH i samarbejde med SKA:

REGISTRERING
Stipendiat

Kristin Skougaard

Kristoffer Rohberg

Jacob Schou

Signe Risum

Ann Kirstine Mgller

Jon Appel

Adam Vilmar

Mogens Bernsdorf

Petersen
MIDDAG

REGISTRERING
Stipendiat
Pernille Hertel
Lene Rask

lovise Wichmann

Matthiesen

Benedikte
Hasselbalch

Gitte Fredberg
Persson

Eva Ellebcek

Anita Gothelf
Nicolai Schultz
MIDDAG

PhD Projekt Prcesentation

1. oktober 2008, Hotel Kong Arthur, Kbh.

Program

KAFFE
Projekt

Klinisk anvendelse af PET/CT i behandlingsmonitorering af metastaserende
kolorektal cancer

Prospektiv undersggelse af sammenhcengen mellem biomarkerer og effekt
af targeteret behandling med Erlotinib og Bevacizumab til patienter med gvre
gastrointestinale krceftformer

Gen og mikroRNA ekspressionsprofiler hos patienter med kolorektal cancer
Kaffe - Té

Diagnostik af ovariecancer - veerdien af PET/CT og proteomanalyser
Diagnostiske veerkigjer og behandling af patienter med ukendt primcer tumor

Undersggelse af den myokardielle funktion ved vcevsdoppler-ekkokardiografi
af brystkrceftpatienter under behandling med Epirubicin

Prcediktive markerer for patienter med advanceret NSCLC behandlet med
cisplatin

Undersgagelser for prognostiske og preediktive markerer ved neoadjuverende
kemoterapi hos patienter med cancer mammae

18. november 2008, Rungstedgaard
Program

KAFFE

Projekt

TIMP-1 som prcediktiv marker i cancer mammae

MicroRNA profilering ved brystcancer

Elecirochemotherapy for chest wall recurrence of breast cancer

Kaffe - Té

Effect of EGFR and VEGR inhibition in glioblastoma cells using Cetuximab in
combination with Bevacizumab

Billedvejledt dndedrceetstilpasset stralebeandling af lungetumorer

Behandling af malignt melanom og hovedhalscancer patienter med
immunterapi baseret pa dendritceller og tumorspecifikke T-celler

Elekirogentransfektion til normal hud og malignt melanom
Biomarkerer ved mistanke om c. pancreas

Sted
HER

RH

HER

RH
RH
HER

RH

RH

Sted
RH
HER
HER

RH

RH

HER

HER
HER
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Nyt fra SKA

Workshop og kurser

Tveerfaglig workshop

for medarbejdere ansat i enheder for eksperimentel krceftbehandling

Workshoppen henvender sig til Iceger, sygeplejersker og sekretcerer ansat i Danmarks enheder for eksperimentel
krceftbehandling.

Formadl: Udveksling of erfaringer, tilegnelse af ny og opdateret faglig viden samt styrkelse af et fremtidigt samarbejde.
Workshoppen finder sted 1- 2. december 2008 pa Skjoldencesholm i Jystrup.
Registrering starter mandag den 1.12.08 klokken 16.00. Afrejse tirsdag den 2.12. klokken 16.00.
Pris: 2000 kroner per deltager.
Program og registrering: Se modsatte side

Praktisk onkologi for ansatte i Medicinalindustrien

10-13. november 2008 afholdes dette kursus igen i Symbion Science Park, Fruebjergvej 3, 2100 Kebenhavn @

Sammenslutningen af Krceftafdelinger (SKA) arrangerer atter 4-dages kursus i basal og praktisk onkologi for ansatte i
medicinalindustrien.

Baggrunden for kurset er at give kursisterne en basisviden om karakteristiske forhold ved krceftsygdomme samt tilbyde
kursisterne et indblik i den praktiske kliniske onkologiske hverdag.

Kurset er delt op i teoridage og klinikdage. Teorien foregar pa Symbion Science Park, Kebenhavn, hvor underviserne
vil gennemga kreeftsygdommens biologi, epidemiologi og patologi samt de medicinske og den straleterapeutiske
behandlingssirategi. Ydermere vil teoridagene besta af en gennemgang af sygdomslcere med fokus pa 4-5
sygdomsgrupper og behandlingsmuligheder. Dag 4 vil desuden indeholde orientering om kliniske forsag, etiske
dilemmaer og klinisk forskning i praksis.

Klinikdagene vil forega pa de onkologiske afdelinger i Herlev, Hillerad, Roskilde og pda Rigshospitalet. Hver kursist far en
halv dag pa et af centrenes onkologiske afdelinger, evt. med besag i straleafsnittet, og en halv dag pa en onkologisk
afd. i Roskilde eller Hillerad.

Da der er stor segning til dette kursus, planlaegges nceste kursus afholdt i uge 20, 2009.

Program og tilmeldingsblanket findes pa hjemmesiden: www.skaccd.org

Palliation:Fokus pa den onkologiske afdelings rammer og muligheder

Den 3-5. november 2008 pa Hotel Kong Arthur, Nerre Segade 11 1370 Kebenhavn K
Kurset henvender sig til yngre lceger og sygeplejersker ansat pa onkologiske afdelinger i Danmark.

Kurset tager sit udgangspunkt i det daglige kliniske arbejde. Der scettes fokus pa de mange udfordringer og muligheder
inden for den palliative indsats, som vi konfronteres med pa de onkologiske afdelinger, der primcert er gearet fil aktiv
sygdomsbekcempende behandling. Deltagerne ber efter kurset kunne lindre de hyppigst forekommende plagsomme
symptomer hos krceftpatienter, foruden at have tilegnet sig viden om den kreefiramte families betydning.

Kurset er annonceret pa SKA's hjemmeside: www.skaccd.org, hvor du kan Icese hele programmet samt hente
tilmeldingsblanket.

Yderligere oplysninger fas ved henvendelse il
sygeplejerske Hanne Skovfoged, SKA sekreatriat, tif. 3545 4715 eller mail: hanne.skovfoged@rh.regionh.dk
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Nyt fra SKA

Workshop

Forelgbigt program til workshop 1-2. december 2008
for ansatte i Enhederne for Eksperimentel Krceftbehandling, EEK

Mandag d. 1.12.2008 8.20-8.40 Odenses praesentation
16.00-17.00 Check-in og registrering - Sandwich 8.40-9.00 Alborgs preesentation
17.00-17.05 Velkomst 9.00-10.00 Monofaglig workshop
17.05-17.30 Second Opinion udvalg 10.00-10.30 Pause
17.30-18.00 Nationalt koordineringsudvalg (NKU) og 10.30-11.30 Workshop forsat

Udvalg for vurdering af krceftmidler 11.30-12.30 Fremlceggelse i plenum
18.00-18.20 Herlevs prcesentation 12.30-13.30 Frokost
18.20-18.40 Arhus" praesentation 13.30-14.30 "Hvordan forstdr og ima@dekommer vi bedst
18.40-19.00 Vejles proesentation muligt den eksperimentelle patients (og de
19.00 Middag pdrarendes) psykologiske behov"?2

Med fokus pd den svoere samtale.

Tirsdag den 2.12.2008 14.30-15.00 Kaffe pause
7.10-8.00 Morgenmad 15.00-15.45 "Den svcere samtale” fortsat
8.00-8.20 Rigshospitalets praesentation 15.45-16.00 Evaluering og afslutning

REGISTRERING

SKA workshop for ansatte i enhederne for eksperimentel krceftbehandling i Danmark
1-2. december 2008, Skjoldencesholm, Skjoldencesvej 106 4174 Jystrup

Udfyld venligst med blokbogstaver

Efternavn Fornavn
Hospital Afdeling Stilling
Ved off. institution p&faer venligst EAN-nr. OBS! Ansafte ved Rigshospitalet bedes anfgre afdelingens Del-AE nr.

Arbejdsadresse

Posthnummer By
Arbejdstelefon Fax Arbejds e-mail
Tilmelding og deltagerbetaling: Tilmeldingsfrist: 3. november 2008

Deltagergebyr: 2.000 kroner inklusive forplejning og overnatning
tilmelding er bindende og faktura pa deltagerbetaling vil blive fremsendt efterfalgende.

Send venligst blanketten pd fax 3535 6906 fil: SKA Sekretariat, Rigshospitalet, Afsnit 5072
Blegdamsvej 9, 2100 Kebenhavn &

Evt. telefonisk henvendelse til: Jane Sannung 35454593 eller
mail: jane.elze.sannung@rh.regionh.dk
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Kursus
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Til sekretcererne pa de onkologiske afdelinger i Danmark

SKA sekretcerkursus

"Sygdom og behandling”
Modul | - D. 14. januar 2009 og
Modul Il - D. 5. november 2008, Hotel Kong Arthur, Kebenhavn

SKA har nu afholdt Modul | sekretcerkursus i alt 4 gange, hvor de mest almindelige kreeftsygdomme, den

eksperimentelle behandling, fase 1-3 samt sekretcerens mange samarbejdsrelationer - udfordringer og muligheder er
blevet gennemgaet.
Alle kurserne er blevet scerdeles positivi modtaget, og SKA har faet rigtig mange forespeargsler om afholdelse af endnu

ét.

Dette kursus er planlagt til afholdelse d. 14. januar 2009 pa hotel Kong Arthur, Kebenhavn.
Giv venligst denne information til de of jeres kolleger, som endnu ikke har veeret pa dette kursus.

Der er stadig mange emner, som gnskes belyst, og SKA har derfor besluttet at afholde det ferste Modul Il
sekretcerkursus, hvor programmet bl.a. indeholder:
En af de store sygdomsgrupper, eksperimentel behandling, en personlig beretning fra en patient samt "handtering” af
kommunikation med patienter og pargrende.

Modul Il afholdes d. 5. november 2008 pa hotel Kong Arthur, Kebenhavn.

Nye kurser annonceres pa SKA'’s hjemme side (www.skaccd.org) samt i SKA NYT.

2008

Mgadekalender

Internationale mader

21-24. oktober EORTC-NCI-AACR International

13-15. nov.

2009

7-9. mqj

Conference on Molecular Targets and
Cancer Therapeutics

Geneva, Switzerland
WWW.eCCo-0rg.eu

Multidisciplinary Symposium in Thoracic
Oncology

Chicago, USA
www.oncologymeetings.org

1+ IMPAKT Breast Cancer Conference:
Improving Care and Knowledge in
Translational Research

9-12. juni

31. juli-4. aug.

8-12. October

Brussels, Belgium
Tel: +41-91 973 1994
e-mail: congress@esmo.org

Clinical Trial Statistics for Non
Statisticians
Brussels, Belgium

13" IASLC World Conference on Lung
Cancer

San Francisco, CA
www.2009worldlungcancer.org

35" ESMO Congress
WWW.esmo.org
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SKA Uddannelsesaktiviteter efterar 2008 og forar 2009

Aktivitet

Introduktionskursus for yngre Iceger i klinisk onkologi i
@stdanmark

GCP ved klinisk krceftforskning

Temaeftermiddag for sygeplejersker:
"At finde arbejdsglceden i den travle hverdag”

Ph.d. mgde - igangvcerende projekter

2. videnskabelige onkologiske arsmgde i gstdanmark:
"State of the Art: Melanomer og sarcomer”

Introduktionskursus for yngre Iceger i klinisk onkologi i
@stdanmark

Palliation: "Fokus pa den onkologiske afdelings rammer
og muligheder”

Sekretcerkursus (modul II)

Kursus i klinisk onkologi for medicinalindustirien
Ph.d. mgde - igangvcerende projekter
Arsmade/Etik

Workshop for ansatte i de eksperimentelle enheder
Introduktionskursus for yngre Iceger i klinisk onk. i @stdk.
Sekretcerkursus — Modul |

Sekretcerkursus — Modul Il
Introduktionskursus for yngre Iceger i klinisk onk. i gstdk.

Ph.d. mgde - igangvcerende projekter
Medical Writing, Publication and Presentation |

Sorg kursus
Introduktionskursus for yngre Iceger i klinisk onk. i @stdk.

Medical Writing, Publication and Presentation Il

Kursus i klinisk onkologi for medicinalindustrien
Sygeplejetemadag

Kost og erncering
6. Post ASCO Symposium

Lees mere pa SKA’s hjemmeside: www.skaccd.org

DATO
September

9

23-24
25

Oktober
1
9

28

November
3-5

5
10-13
18
20

December
1-2
15
Forar 2009
Januar
14
Februar
5
17
Marts
18
26
April
16-17
21
23
Maj
uge 20
28
Juni

19

Sted
Admiral Hotel

Rungstedgaard
Herlev

Hotel Kong Arthur, Kebenhavn
Rungstedgaard

Admiral Hotel

Hotel kong Arthur, Kebenhavn

Hotel kong Arthur, Kebenhavn
Symbion kongrescenter, Kbh.
Rungstedgaard

Vilvorde, Charlottenlund

Skjoldencesholm, Ncestved
Admiral Hotel, Kebenhavn

Hotel Kong Arthur, Kebenhavn

Hotel Kong Arthur, Kebenhavn
Admiral Hotel, Kebenhavn

Hotel Kong Arthur, Kebenhavn
Admiral Hotel, Kebenhavn

Herlev

Hilton

Antal delt.
(max.)

10

30
130

40
40-50

10

25-30

30
20
40
200

30
10

30

30
10

40
25

30
10
25

20
150



