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Fremskridt og
optimisme i
behandlingen af CLL

Den 25. april af holdt vi i LyLe en meget velbesagt
konference om CLL (kronisk lymfatisk leukeemi) |
Kabenhavn. Det skete i samarbejde med Lymphoma
Coalition Europe*, der er en stor og indflydelsesrig
europaesisk paraply-patientorganisation.

Konferencen blev afholdti en atmosfeere, hvor der hersker
en meget markant optimisme omkring behandlingen af
denne alvorlige sygdom. Inden for de sidste 10 &r er der
sket bemeerkelsesveerdige fremskridt, og det skyldes
ikke mindst flere nye, maélrettede behandlinger, som
haematologer rundt om i verden lige nu er ved at leere at
bruge pé den mest optimale méde. Et tilbagevendende
tema, som af helt naturlige arsager har CLL-patienters
saerlige opmaerksomhed, er spargsmélet, om kemoterapi
er pa vej helt ud af behandlingen for at blive aflgst af de
nye, mere skansomme og effektive lsegemidler. Svaret pa
det er ikke helt enkelt og i avrigt lidt afheengigt af, hvem
man spearger. Men Uanset hvordan det gér, s& er den
lykkelige situation den, at CLL-patienter i dag kan tilbydes
en lang reekke meget effektive behandlinger — béde
i form af de 'gamle’ og de nye — og at leegeme i dag
har mulighed for at give den enkelte patient preecis den
behandling, som er den bedste for ham eller hende.

Som det ogsé er tifeeldet med sygdommen kronisk
myeloid leukeemi (CML), sé& er det i dag s& smét ved
at komme pé tale, at man kan tage CLL-patienter,
der reagerer seerlig godt pa deres medicin, helt ud af
behandling. Det vil vi med sikkerned komme til at hare
mere om fremover.

Det internationale islast pd medet kom ikke mindst til
udtryk gennem deltagelsen af den anerkendte israelske
haematolog Tamar Tadmor. Hun stod bag en grundig
preesentation af den nyeste viden om sygdommen og
det, der beveeger sig inden for behandlingen. Du kan
lzese et interview med Tamar Tadmor pé de felgende
sider.

Blandt oplesgsholderne var ogsé overleege Carsten
Niemann fra Rigshospitalet, som du ogsé kan laese
om i dette Lyle Fokus. Carsten Niemann beskriver
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behandlingen af CLL som veerende i et vadested. Et
sted, hvor leegeme gennem en lang reekke forskellige
videnskabelige studier og gennem deres daglige praksis
skal finde ud af at f& det bedst mulige ud af den geengse
kemo-immunterapi og de nye leegemidler. Meget tyder
P4, at de fortsatte fremskridt i behandlingen vil basere sig
pa kombinationer af leegemidler, som er ngje tilpasset den
enkelte patients specifikke sygdom og helbredstilstand. |
dag er det ikke laengere nok, at kunne holde kresften |
skak og patienterne i live. Som patienter har vi et naturligt
anske om at f& et liv efter kraeftbehandling, som ikke er
prasget af de skader og skavanker, som behandlingen
ofte tager med sig.

Vi héber med dette LylLe Fokus at tegne et godt billede
af, hvor vi stér i dag i behandlingen af CLL. Det sker pa
baggrund af en stemning, der er preeget af begejstring
0g optimisme. Laeger er aldrig meget for at tale om
helbredelse, og slet ikke nar vi snakker om kraeft, men
meget tyder péa, at vi er godt pa vej.

God fomngjelse med leesningen.
Rita O. Christensen, formand for LylLe

*Lymphoma Coalition Europe (LCE) er den europeeiske del af den verdensomspaendende paraply-patientorganisation Lymphoma Coalition,
der har 81 medlemsorganisationer i 52 lande. LyLe er | dag repreesenteret i LCE's Community Advisory Committee.
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Synger ‘kemo-araen’
virkelig pa sidste vers?

Der var teetpakket pa hotel Scandic Copenhagen i det central Kebenhavn, da LyLe den 25. april holdt
informationsmade om kronisk lymfatisk leukaemi (CLL) i samarbejde med Lymphoma Coalition Europe.
Dagen bad pa et program med oplaegsholdere fra det store udland og fra vores hjemlige graesgange.
Med lidt optimisme i blodet ser meget ud til, at ‘kemo-aeraen’ er pa sit sidste, og at mere skdnsomme og

malrettede laegemidler er ved at tage over.

Lidt mere end 80 patienter og pérerende var samlet til
medet om CLL pé en af de ferste rigtige forarsdage |
Kabenhavn. De var kommet for blandt andet at hare om,
hvordan den nyeste forskning bidrager til behandlingen af
sygdommen og til patienternes livskvalitet og om det at
medvirke i kliniske forseg som patient.

CLL er med ca. 400 nye tilfeelde om aret den hyppigste
form for leukeemi i Danmark og derfor naturligvis altid en
sygdom, der har LylLes opmeerksomhed.

Dette informationsmede skilte sig pa flere punkter ud
fra tilsvarende tidligere mader i Lyle-regi. Det var som
noget helt nyt arrangeret i et tast samarbejde med
Lymphoma Coalition Europe (LCE), der er en patient-
paraplyorganisation, som LylLe har veere medlem af
i en é&rraekke. Madet var kommet i stand efter, at LylLe
tidligere pa &ret var blevet bedt om at indtreede i LCE's
rddgivende komité — en opgave, der filfaldt Villy O.
Christensen, der tidligere har stillet sin arbejdskraft og
viden om de hzematologiske sygdomme til radighed i
patientforeningsarbejdet.

Det teettere samarbejde med den europeeiske del af den
globale patientorganisation Lymphoma Coalition skal
ses som et udtryk for et gnske fra LyLe om at fa flere
kreefter i patientarbejdet og i arbejdet over for de danske
sundhedsmyndigheder, men det er ogsa kommet i stand,
fordi LyLe har en stor stieme i LCE. LylLe er kendt for sit
haje aktivitetsniveau og for sin bestreebelse pé at veere en
forening, der er test pa sine mediemmer.

Formand Rita O. Christensen bed velkommen sammen
med Jonathan Pearce, direktar i Lymphoma Coalition
Europe. De udtrykte begge glaede over virkeliggerelsen
af madet og det nye styrkede samarbejde mellem de to
parter.

Jonathan Pearce, direktar i LCE, bad velkommen
Foto: Allan Hagholm

De nye behandlinger kan eliminere brugen af
kemoterapi

Herefter overtog den israelske heematolog Tamar
Tadmor scenen for over de felgende timer at give et
historisk overblik og en status over behandlingen af CLL
i dag. Efter frokost tegnede Tamar Tadmor et billede af
fremtidsperspektiverne  for behandlingen af CLL og
sygdommens seerlige undertyper.

Tamar Tadmor beskrev | hovedtreek udviklingen i
behandlingen af CLL inden for de sidste 10 &r. 10 &r, som
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Vi ser et manster, hvor patienterne har feerre infektioner, der i de veerste tilfeelde
kan veere livstruende, og dermed faerre indlseggelser. Det sker samtidig med, at
der er en stor bekvemmelighed ved, at medicinen er tabletter, man selv kan tage.
Helt overordnet er der ingen tvivi om, at de nye behandlinger har stor betydning for
livskvaliteten. Det giver de Kliniske undersagelser, vi laver, beleeg for.”

Tamor Tadmor om de nye leegemilder i behandlingen af CLL.

Foto: Allan Hagholm.
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har veeret preeget af betydelige fremskridt baseret pa en
stadigt sterre viden om sygdommens biologi og parallelt
med det udviklingen af nye mere mélrettede lsegemidler.
Gennem leengere tid har den mest anvendte behandling
af CLL veeret en kombination af kemoterapi og antistoffer
(kaldet kemo-immunterapi). Kemo-immunterapien
repraesenterede et betydeligt fremskridt og har for en stor
del af patentere veeret virkningsfuld og markant forbedret
overlevelsen, men har ikke peget i retning af en egentlig
helbredelse. En af udfordringen har veeret, at patienter
med hejrisiko-CLL (med kromosomforandringen del 17p
eller TP53) ikke har haft samme gleede af behandlingen.
Immun-kemoterapiens bagside har veeret bivirkninger |
form af infektioner, blodmangel og bladninger og i form
af belastende senfalger. | nyere tid er der kommet sékaldt
mélrettede, biologiske behandlinger frem, der ifelge Tamar
Tadmor har potentiale til helt at forandre behandlingen af
CLL og méske pé sigt eliminere brugen af kemoterapi,

Det er en positiv udvikling, fordi de nye lasgemidler som
ibrutinib og venetoclax hos bade ferstegangsbehandlede
0g hos patienter med tilbagefald af sygdommen har vist
en overbevisende effekt, der i nogle tilfeelde har gjort, at
det ikke leengere er muligt at spore sygdommen i blodet.
lkke — som Tamar Tadmor gjorde opmeerksom pé — uden
bivirkninger, men dog langt mere skansomme.

Gleedeligt er det 0ogsa, at de mélrettede laagemidler — hver
for sig eller i kombination — har vist sig aktive over for de
varianter af sygdommen, det tidligere har vaere vanskelige
at behandle (Se ‘Ny leegemidler skaber optimisme’ pa
side 23). Stillet over for det uundgéelig spergsméal, om de
nye behandlinger pé sigt ville kunne kurerer sygdommen,
sagde Tamar Tadmor:

Vi har ikke langtidsdata, der kan underbygge et sédant
hab. Vi leeger er ikke meget for at tale om helbredelse, men
vi kan habe, at det kan ske, nér vi bruger de redskaber, vi
har, i de rigtige kombinationer.”

Det gaelder om at fa det bedste ud af livet ...

Efter Tamar Tadmor fulgte et meget beveegende opleeg
fra Susanne Wedel Schmidt, der er 60 &r og fik CLL-
diagnosen for ni &r siden. Susanne Wedel Schmidt
fortalte om et sygdomsforlgb, der blev en langt hardere
preve, end nogen havde kunnet forudse, og om hendes
fortsatte kamp med falgeme af den behandling, hun har
veeret igennem. Trods en sygdom, der vendte op og
ned pa hendes liv, har Susanne bevaret livsglaaden og
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optimismen, selvom det ogsé i perioder kan have trange
Kér.

"Det geelder om at f& det bedste ud af livet uanset, hvor
langt mélebandet er,” fortalte Susanne Wedel Schmidt for
et par &r siden, da hun blev interviewet til bogen 'Ukendt
og Usynlig', der rummer 10 personlige forteelinger om det
at blive ramt af blodkreeft.

Bogen er gratis og kan bestiles pa lle.dk eller hos
medicinalfirmaet Janssen, der har udgivet bogen.

|| 4. 1.600 danskere enten lym!
i fler MDS; og | dag heeer GO dt
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Susanne Vedel Schmidlt
Foto: Allan Hagholm




Efter Susanne Vedel Schmidt fulgte et opleeg fra
hzematologen Christian Poulsen fra Forskningsenheden
pa Sjeellands Universitetshospital i Roskilde. Han havde
taget sin patient 57-arige Jan Fredholm med sig, for at han
kunne forteelle sin personlige beretning om at & CLL og
om de tanker og overvejelser, der knytter sig til at deltage
i et studie. Jan Fredholm er med i studiet GAIA (CLL13),
der underseger effektemne af fire forskellige behandlinger
mod CLL. Studiet sammenligner tre behandlinger, der
indeholder antistoffer, men ingen kemoterapi, med den
nuveerende standardbehandling — kemo-immunterapi.

CLL behandling i et vadested

Dagens sidste opleeg stod Carsten Utoft Niemann
for. Han er overleege, PhD, pa heematologisk klinik pa
Rigshospitalet. Carsten Niemann fortalte bl.a. om den
nyeste viden inden for forstéelsen af CLL's seerlige biologi
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Jan Fredholm og Christian Poulsen
Foto: Allan Hagholm

0og om de mange studier med dansk deltagelse, som
han er involveret i. Han fortalte ogsé om ny viden om den
infektionsrisiko, som CLL-patienter lever med i tidsrummet,
fra de far diagnosen, til de seettes i behandling.

Carsten  Niemann  beskrev  situationen  omkring
behandlingen af CLL som veerende i et vadested
mellem den geengse kemo-immunbehanding og de
nye, maélrettede leegemidler. Problemstilingen er, at der
fortsat er tvivl om, i hvilken reekkefalge man skal bruge de
behandlinger, der i dag er til rddighed: "Vi ved ikke, om
det er bedst at bruge de nye stoffer farst til alle patienter,
eller om det er bedre at bruge kemo-immunbehandling til
alle ferst. Vived, at de patienter, der har delition 17p- eller
TP53-mutation ikke skal have kemo-immunbehandling,
men de nye leegemidler. Sikkert er det dog, at vi er pa vej
mod stadigt mere personlige behandlinger, og at det er
den rigtige vej.”"

Fortseettes péa neeste side
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Carsten Niemann fortalte blandt meget andet om et nyt,
spasndende nordisk forseg, hvor man vil bruge sakaldt
'maskinlaering’ (en metode til at finde sammenhaeng i
store datameengder) til at finde patienter med hgj risiko
for infektion eller behandlingsbehov inden for de farste
par ar efter diagnosen. "Med det adresserer vi den store
infektionsrisiko, der er for CLL-patienter i denne periode,”
forklarede han.

"Vi er gennem de seneste 10-15 ar Dblevet mere
opmeerksomme pé, hvor alvorlige infektioner er for patienter
med CLL og en raskke andre lymfekreeftsygdomme. 10
procent af CLL-patienter, som far en alvorlig infektion
uden, at de er sat i ClLL-behandling, der inden for
en maned. For patienter, som er i behanding med
kemoterapi og immunterapi, er 11 procent dede efter et
ar, og nu undersgger vi, om vi kan asndre dette billede
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Carsten Niemann. “Behandlingen af CLL er i et vadested mellem den
geengse kemo-immunbehandling og de nye, malrettede lsegemidler”
Foto: Allan Hagholm

med en tidlig, malrettet behandling.”

Med afrundingen af Carsten Niemanns opleeg med en
del spergsmaél fra salen var en indnoldsmaettet dag ved
at veere til ende. Spergelysten fra de deltagende patienter
var stor undervejs, og alt tydede pa, at de mange
fremmadte kunne tage hiem med ny viden og inspiration.

Du kan se videointerviews med Jonathan Pearce, Tamar
Tadmor, Christian Poulsen, Jan Fredholm og Carsten
Niemann pé lyle.dk/videoer.
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De nye lzzgemidler i behandlingen af CLL skaber ogsa optimisme, nar det geelder patienter med szerlige
sygdomsvarianter, der traditionelt er forbundet med en darlige prognose.

| sin preesentation 'Overblik og en status overbehandlingen
af CLL, kom den israelske heematolog Tamar Tadmor
ind p& den vigtige nye indsigt, at de nye laagemidler ser
ud til at eendre perspektivet for de patienter, der har de
ClL-varianter, der reagerer darligst (eller slet ikke) pa den
geengse kemo-immunterapi. Det geelder X patienter med
umuteret IGHV, deletion13q, deletion 11g samt deletion
17p.

De studier, der foreligger i dag, fortalte Tamar Tadmor,
peger pa, at de biologiske risikofaktorer, som er forbundet
med en dérlig prognose, nér man bruger traditionel kemo-
immunterapi, spiller en mindre rolle, nar vi bruger nye,
avancerede lzegemidler (eksempelvis ibrutinib). Man kan
altsé sige, at de nye lsegemidler ger det muligt at behandle
patienter med de seerlige biologiske risikofaktorer
pa en made, s& de stort set opndr de samme gode
behandlingsresultater som andre CLL-patienter.

Slide fra Tamar Tadmors preesentation til CLL-konferencen den 25. april | Kebenhavn
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Jonothan Pearce, Regional Director i Lymphoma Coalition Europe (LCE) byder her velkommen til CLL-konferecen den 25. april i Kebenhavn

Foto: Allan Hagholm
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Dansk patientmoade
I iInternational ramme

Jonathan Pearce, Regional Director i Lymphoma Coalition Europe (LCE), havde aeren af at
byde velkommen til CLL-konferencen den 25. april sammen med LyLes formand, Rita O.
Christensen. Mgdet markerede et nyt, teettere band mellem LyLe og den internationale paraply-
patientorganisation LCE. Her fortzeller Jonathan Pearce om LCE og de taettere band til LyLe.

"Lymphoma Coalition er en global organisation med
over 80 medlemsforeninger, hvoraf de 40 er i Europa,”
forklarer Jonathan Pearce, da vi sparger ham om veerdien
af, at patientorganisationer arbejder sammen pé tveers af
graenser. Jonathan Pearce er, udover sin position i LCE,
direkter for den engelske patientforening Lymphoma
Association.

"LCE er en paraplyorganisation med meget steerkt fokus
pa at veere teet pd vores medlemsorganisationer og
arbejde meget konkret og praktisk. Vi stetter projekter i
de enkelte lande, som patientforeningerme vil have sveert
ved at lgfte alene. De patientforeninger, der er med |
LCE, er meget forskellige, nér det geelder sterrelse og
ressourcer. De har meget forskellige forudseetninger for
at stette deres medlemmer — patienter og parerende — og
samtidig vaere en udadvendt interesseorganisation. Dertil
kommer, at de enkelte organisationer har meget at laere af
hinanden, og der fungerer vi som bindeled”.

LyLe er en stor inspiration

LyLe er fornyligt blev repreesenteret | LCE's Community
Advisory Committee som et tegn pa et teettere
internationalt samarbejde. Hvad har aktualiseret det?

"Det er der mange grunde til. LyLe er en veletableret, solid
forening med stor indsigt i de komplekse haematologiske
sygdomme og samtidig tast forbundet til sine medlemmer.
Kommunikation i et klart og tilgeengelig sprog er en vigtig
opgave for patientorganisationer, og lige preecis det er
LyLe dygtige til. Det kan lyde meget selvfalgeligt, men
er det langt fra. Derfor er LylLe en stor inspiration for os
andre”,

Hvad kan Lyle fa ud af et testtere samarbejde med LCE?

"Dette mede er et godt eksempel, og det handler béade
om finansiering og om at tiltrackke dygtige mennesker.
Det, vi har gjort her i dag sammen med vores sponsorer”,
er unikt, men kan danne skole for andre tilsvarende

arrangementer i de andre lande. Meget af det, vi taler
om her, som adgang til nye laegemidler og kliniske studier
er interationale temaer. De studier, der sasttes op inden
for vores sygdomsfelt, er hovedsalig internationale, fordi
det er den eneste made at rekruttere tilstraskkeligt mange
patienter pa (se historien om Jan Fredholm andet sted i
dette blad).”

"CLL er kun en af mange heematologiske sygdomme,
men et arrangement som dette og de erfaringer, vi far
her, kan overferes til andre sygdomme. Det perspektiv er
meget vigtigt. Det handler ikke kun om CLL”.

Hvad kan Lyle bidrage med i LCE's Community Advisory
Committee, hvor foreningen nu er repraesenteret?

Vi havde det ferste mede i begyndelsen af april i
Bruxelles med dansk deltagelse, og det var meget
veerdifuldt, fordi LylL.e har mange ideer til, hvordan vi kan
styrke vores samarbejde omkring kliniske studier, skaffe
flere patienter til studieme, og hvordan vi kan arbejde
med livskvalitet for vores medlemmer. LylLe er en meget
steerk stemme, fordi foreningens relation til patienterne er
s& teet. En steerk patientforening, som vi opfatter Lyle,
er en stor inspiration for foreninger i lande, hvor man
ikke stér s& steerkt og har mindre erfaring med patient-/
parerendearbejdet. Man skal se for sig, at der er meget
stor forskel p& vores medlemsorganisationer, hvor nogle
er store og ressourcestasrke, mens andre er drevet af
fa ildsjesle. Det speender meget vidt. | nogle lande er
sundhedssystemet praeget af dérlig ekonomi og vanskelig
adgang til kvalificeret behandling, og ikke mindst derfor
har vi brug for at inspirere og stette hinanden.”

*ClLL-konferencen i Kebenhavn blev til med stotte fra
medicinalvirksomheden Janssen.
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Behandlingen af CLL
minder mere og mere om
behandlingen af diabetes

Den israelske haematolog Tamar Tadmor var hovedtaler ved LyLes og Lymphoma Coalitions mgde den
25. april i Kebenhavn. Hun gav de godt 80 fremmgadte patienter og parerende et fint ’overblik og en
status over behandlingen af CLL’ og kiggede lidt i en krystalkugle, der forteeller om stadigt voksende
indsigt i sygdommen og bedre behandlinger. Maske endda sa gode, at kemoterapi fortraenges af mindre
skadelige og mere malrettede behandlinger. Vi talt med hende under fire gjne efter mgdet.

Dr. Tamar Tadmor er professor ved Bnai Zion Medical
Center i Haifa, Israel. Hun stdr bag et stort antal
videnskabelige artikler om CLL og er en populeer og
efterspurgt formidler blandt israelske CLL-patienter. Tamar
Tadmor taler varmt og indtreengende for, at det er vigtigt,
at den enkelte patient har kendskab sin egen specifikke
sygdom og den saerlige risiko, der er forbundet med den,
og det er den egentlige arsag til, at hun ofte stiller sig
til radighed for foreleesninger for patienter og péarerende
om CLL. Vi bad hende forteelle om den udvikling, der har
veeret | behandlingen af CLL inden for de seneste godt
10 &r.

"Behandlingsmasssigt har vi gennem laengere tid brugt
en kombination af forskellige former for kemoterapi og
antistoffer (kemo-immunterapi) hos nydiagnosticerede
ClL-patienter og hos patienter med tilbagefald af
sygdommen, og det ger vi for s& vidt stadig med en stor
andel af patienterne,” forklarer hun.

Valget stér her mellem forskellige typer af kemoterapi
afhaengig af, hvor aggressiv sygdommen er. Brugen af
kemoterapi er en vanskelig balance mellem pé den ene
side at forleenge den tid, hvor man kan holde sygdommen
vaek, og pa den anden de bivirkninger, der uvaegerligt
felger med kemo og de ofte betydelige senfalger.

"Daviforalvor begyndte at fa enforstaelse af sygdommens
biologi pa celleniveau for cirka 10 &r siden, startede
en udvikling, hvor der er blevet udviklet mere og mere
malrettet medicin, dvs. behandling, der udelukkende
angriber leukeemi-cellemne og ikke ogséa de raske celler.
Det betyder, at vi er pa vej mod en asra, hvor vi giver
stadigt mere mélrettet behandling, der specifikt angriber
leukeemicellerne og ikke alle mulige andre. Vi kalder det
biologisk behandling.”

Hvorfor er det bedre?

"Det er det, fordi disse leegemidler ikke angriber sunde
celler. Kemoterapi har hos de fleste nogle ubehagelige
bivirkninger, der viser sig meget hurtigt, men dertil
kommer ogsa heloredskomplikationer, der manifesterer
sig senere i livet, og som for mange er gdeleeggende for
deres livskvalitet. Vi ved, at kemoterapi pavirker DNAet
i hver enkelt celle i kroppen, og at nogle patienter kan
udvikle en sekundeer sygdom (kreeft) efter kemoterapi. De
nye behandlinger er i tabletform, og patienterne behaver
derfor ikke at komme pa sygehuset for at blive behandlet,
men Vil typisk kun g til kontrol hver tredje-fierde maned.
De nye behandlinger er ikke kun kemofrie, men altsd
0gsé 'leege-fri. Patienterne far mere selvsteendighed,”
understreger Tamar Tadmor.

Betyder denne uadvikling, at CLL snart ikke leengere vil
blive behandlet med kemoterapi?”

"Der er i dag en lang reekke Kliniske studier, der
sammenligner kemo-/immunterapi med de nye biologiske
leegemidler, og det giver os signaler om, at der er en
fordel ved at behandle uden kemoterapi. Udfordringen er
dog, at vi endnu ikke har langtidsopfelgninger pa disse
data. Det betyder, at vi ikke ved, om der om fx 5-7 é&r
vil tilstade komplikationer, som vi ikke kender til,” forklarer
Tamar Tadmor.

"Vi er pa vej mod skreeddersyet behandling. Det giver
0s mulighed for at finde den bedste behandling til den
enkelte patients sygdom. I den proces kigger vi meget pa
generiske forandringer i CLL-cellerne, og vi tiekker deres
mutationsstatus. Unormale kromosomer kan med stor
sikkerhed forudsige sygdomsudviklingen og prognosen
i CLL.
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"Der er i dag en lang reekke Kliniske studier, der sammenligner kemo-/immunterapi med de nye, biologiske lsegemidler,
og det giver os signaler om, at der er en fordel ved at behandle uden kemoterapi,” fortalte Tamar Tadmor

Det betyder, at vi skridt for skridt f&r mere information
om, hvilken medicin den enkelte skal have for at sikre, at
han eller hun er sygdomsfri sé lesnge som muligt. Vi ved
fx — som noget meget handgribeligt — at patienter med
17P-deletion ikke skal have kemo-/immunterapi, fordi det
ikke virker. Vi ved ogsé, at patienter med 11qg-deletion
typisk reagerer meget positivt pd bade kemo-/
immunterapi og pé de nye stoffer. Og vi ved, at patienter
med Trisomy 12-CLL formodentlig ikke behaver at f&
CD20-monoklonale antistoffer. Vi har altsé& mere og mere
information om, hvordan vi kan skreeddersy behandling
til de forskellige undergrupper af sygdommen og pa den
made give patienten den bedste behandling. Man kan
sige helt overordnet, at alt peger p4, at de nye laagemidler
er relevante for alle de kendte varianter af sygdommen.

Kan du sige lidt mere om de nye lsegemidler. Hvad er det
for nogle?

"Der er 10 leegemidler, som er tilgeengelige lige nu, og
flere er pa vej. De to midler er ibrutinib og venetoclax,
0g opgaven lige nu er at undersgge, om vi skal bruge
dem én ad gangen, i kombination eller fx i kombination
med antistoffer, fx rituximab, for at f& det bedste resultat.
Samtidig kigger vi meget p& behandlingsholdbarhed —
altsé hvor lang tid der gér, far sygdommen begynder at
udvikle sig igen. Vi ser ogsé péa, om det er nadvendigt at
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give behandling for livstid, eller om det er muligt at stande
behandlingen, uden at sygdommen vender tilbage.”

Hvad betyder disse behandlinger for patientemes
livskvalitet?

Vi ser et menster, hvor patienterne har feerre infektioner,
der i de veerste tilfeelde kan veere livstruende, og dermed
feerre indleeggelser. Det sker samtidig med, at der er en
stor bekvemmelighed ved, at medicinen er tabletter, man
selv kan tage. Helt overordnet er der ingen tvivl om, at de
nye behandlinger har stor betydning for livskvaliteten. Det
giver de kliniske undersagelser, vi laver, beleeg for.”

Hvor er vi sa nu | denne proces?

"Der fortsat brug for mange undersegelser af disse stoffer
og de nye, der kommer til, men overordnet er det lige nu
en meget speendende tid for bade patienter og leeger. Vi
har de nye behandlinger, som allerede er i brug nu, og
mange nye pa vej. Til faslles har de den styrke, at de ser
ud til at have f& bivirkninger — ogsé pé lang sigt — og at de
er meget effektive.”

"Behandlingen af CLL minder mere og mere om
behandlingen af hypertension (for hgjt blodtryk) eller
diabetes. Vi kan kontrollere sygdommen med tabletter,
men i modsaetning til netop diabetes, sa behaver i hvert
fald nogle af patienterne ikke at tage dem pé livstid. Det
er en meget speendende tid.”

Fortsaettes pa nesste side >
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Hvad synes du, der er det vigtigste, man som patient og
pérerende skal veere opmaerksom i denne sammenheaeng?

"Det allervigtigste er at have en god og tilidsfuld
kommunikation med sin leege. Og at tale med ham
eller hende om, hvad der er den bedste behandling
for ens sygdom. Vi har i dag — helt uafheengigt af
sundhedssystemet — adgang til meget store maengder
sygdomsinformation via internettet, og det kan veere
meget forvirende og maske ligefrem negativt at leene
sig for meget op ad dem. Det er sveert for den enkelte
at skelne mellem de ladige informationer og de mere
uladige. Leegen er den person, der kender dig, og som
kender dine andre sygdommen, hvis du har nogen.”

Sker der en udvikling i den méde, vi laver Kiiniske studier
o4 i dag?

"De ferste studier sammenligner kemoterapi i kombination
med forskellige behandlinger. Derfra bevaegede vi 0s il
kemoterapi i kombination med biologiske laegemidler, og
nu er vi der, hvor vi sammenligner de nye laegemidler over
for hinanden, hvordan de eventuelt kan kombineres, og
hvad der bar veere 1. og 2. linje-behandling.”

Mange patienter bliver ikke startet i behandling umiddelbart
efter diagnosen, men blot sat under observation. Det
sker, fordi lsegeme vurderer, at det er bedre at vente med
at starte behandlingen, til sygdommen har udviklet sig.
Det oplever mange patienter som frustrerende. Vil de nye
leegemidler sendre péa dette — vil det blive relevant, at CLL-
patienter i stigende grad seettes | behandling pa et tidligt
tidspunkt?

"Vileeger kalder det for 'wait and watch’, mens patienterne
kalder det for 'wait and worry', og svaret pa spargsmélet
er, at der ikke vil blive eendret pa, hvor tidligt vi starter
behandling — heller ikke med de nye lasgemidler. Men det
er et varmt emne, og jeg forstar godt, at patienterne er
urolige, og at de oplever det skreemmende, hver gang de
skal til kontrol p& sygehuset. Men de nye laegemidler er
ikke fuldsteendigt uden bivirkninger, og nogle af disse ma
betragtes som decideret helbredstruende. Det vil vi trods
alt ikke udsestte patienterne for.”

LylLe Fokus — CLL

I CML (kronisk myeloid leuksemi ) har det vist sig muligt
— [ Kliniske studlier — at standse behandlingen for nogle
patienter, uden at de bliver syge igen. Man er teet pé at
tale om helbredelse. Vil vi se noget tilsvarende, nar det
geelder CLL?

"CLL er en kronisk sygdom, og vi lgber maraton med
vores patienter. Vi kan ikke p& baggrund af kliniske
studier, der kun har lebet nogle f& &r, afgere om dette er
muligt. Det, vi ser pa nu, er det, vi kalder 'minimal residual
disease’, MRD. Med de patenter, der opnér MRD, altsé en
tilstand, hvor sygdommen ikke leesngere er sporbar, kan
det pa sigt komme pé tale at stoppe deres behandling
inden for et Kliinisk studie. Der er allerede studier med
ét af de nye laegemidler, hvor man giver behandlingen
i kombination med rituximab i to &r og derefter standser.
Her ser vi, at en del af patienteme ikke far tilbagefald og
blot skal veere under observation. Far de tilbagefald, kan
vi blot starte behandlingen igen. Men det er vigtigt at
understrege, at vi ikke har langtidsdata og ikke ved, om
sygdommen vil udvikle sig. Vi leeger er ikke meget for at
tale om helbredelse, men vi kan hdbe, at det kan ske, nér
Vi bruger de redskaber, vi har, i de rigtige kombinationer.
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Det var den israelske heematolog Tamar Tadmor, som var hovedtaler ved Lyl es og Lymphoma Coalitions made den

25, april | Kebenhavn. Hun gav de godlt 80 fremmadite patienter og parerende et fint overblik og en
status over behandlingen af CLL og kiggede lidt krystalkuglen. Hendes preesentation blev simultantolket til dansk.
Foto: Allan Hagholm
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LyLe Fokus — CLL

Sadan beskriver Carsten Niemann situationen i behandlingen af CLL. En sygdom, hvor der i de senere
ar er kommet flere nye, malrettede behandlinger i spil med potentiale til at aflase den klassiske kemo-
immunterapibehandling. Carsten Niemann er overleege pa Rigshospitalet og steerkt engageret i viden-
skabelige studier, der undersgger brugen af bade nye og gamle laagemidler til behandling af CLL. Pa
CLL-mgdet den 25. april i Kebenhavn fik vi lejlighed til at stille ham en reekke spgrgsmal.




Hvor stér vi i dag | forhold til vores viden om CLL og
behandlingen af sygdommen?

"Man kan sige, at vi er i et vadested, hvor vi stdr med
valget mellem den aaldre, velpravede og — for det meste
— effektive behandling og s& de nye, mere mélrettede
leegemidier. | 2010 kunne vi for ferste gang vise en
forbedret overlevelse med kemo-immunbehandling (dvs.
kombinationen af kemoterapi og antistoffer). Det er altsa
ikke en gammel behandling nu efter knapt 10 &r, men
Vi har i dag nye stoffer, der har vist sig meget effektive.
Nér jeg kalder det et vadested, er det fordi, vi ikke i
tilstraskkelig grad ved, i hvilken reekkefelge og i hvilke
kombinationer vi skal bruge disse behandlinger — og
preecis til hvem. Vi ved, at patienter, der har deletion 17p-
eller TP53-mutation, ikke skal have kemo, men derimod
den nye, mélrettede behandling. Det er det farste tegn
P4, at vi er pé vej mod en meget hgj grad af personliggjort
behandling, og det er den vej, vi skal videre ad. Vi skal
komme teettere pa at kunne give den rigtige behandling til
den rigtige patient pa det rigtige tidspunkt.”

Hvilke forseg karer der i gjeblikket i Danmark?

"I december indrullerede vi de sidste patienter i Vision
HO141-studiet (ibrutinib plus venetoclax i kombination)
og venter nu pé resultater. Dette studie omfatter patienter
med tilbagefald af sygdommen fra en lang reskke
lande og herunder en betydelig del fra Danmark. Dertil
kommer GAIA CLL13-studiet, der afprever, om forskellige
kombinationer af nye leegemidler (kemofri) er bedre end
kemo-immunterapi. Vi forventer at have indrulleret alle
de patienter, vi har sat som mél, i august. Derfra vil der
géa noget tid, fer vi kan vise resultater. Endelig har vi et
nyt, speendende nordisk forseg pa vej, hvor vi bruger
sékaldt 'machine learning’ (en metode til at handtere
store datameengder) til at finde patienter med hgj risiko for
infektion inden for de ferste par ar efter diagnosen, hvor
de endnu ikke er i behandling.”

Vi har hidtil troet, at de patienter, der blev ramt af
infektioner, var dem, der er i behandling, men det har vist
sig, at et overraskende stort antal patienter, der endnu
ikke er i behandling, far en alvorlig infektion inden for
de ferste fem é&r. Derfor arbejder vi nu pa at udvikle en
metode, der vil gere det muligt at finde disse patienter og
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se, om Vi kan eendre deres sygdomsforlgb ved at give
tidlig, mélrettet behandling. Studiet starter i efteréret.”

Vil kemoterapi helt forsvinde fra behandlingen af CLL?

"Der findes en betydelig kemo-forskraekkelse, og det er
ikke underligt, men den kemo-immunterapi, vi bruger i
dag, virker rigtigt godt pé& mange patienter. Det er den
forste  behandling nogensinde, der har kunnet vise
overlevelsesgevinst, og som i nogle seerlige tilfeelde har
kunnet helbrede patienterne. Hos nogle patienter har
det vist sig, at det er lige s& godt at blive behandlet med
kemo-immunbehandling i et kortere tidsrum, som det er
at give livslang behandling med de nye laegemidler. For
disse patienter er der ikke grund til at gere noget andet,
hvis kemo-immunterapien virker s& godt. Man skal ogsa
veere opmasrksom pé, at halvdelen af alle CLL-patienter
hverken fér infektioner eller behov for behandling inden
for fem &r fra diagnosen. Dem skal vi selviglgelig ikke
gere noget ved. Men det er ikke en god behandling for
alle. Vores fornemmeste opgave er at finde den rigtige
behandling til de rigtige patienter. At f& personliggjort
behandlingen.”

"I al korthed sa skal alle patienter med deletion 17p-
eller TP53-mutation, som har brug for behandling, have
de nye, mélrettede behandlinger. Alle andre kan stadig
behandles med kemo-immunterapi som farstevalg. Der,
hvor der sker forandringer lige nu, er ved tilbagefald af
sygdommen efter kemo-immunterapi, hvor alt tyder pé, at
patienterne skal have de nye leegemidler.”

Hvorfor afskriver man ikke bare kemoterapi?

"Man siger, at kemoterapi har flere bivirkninger end de
nye leegemidler, men sagen er, at né&r man gar test pa
de Kliniske forseg, sé felger der andre bivirkninger med
de nye leegemidler, som kan veere nok s& alvorlige.
Fremtiden er ikke at skelne mellem kemo-immunterapi
og de nye, mélrettede behandlinger, men derimod at
fokusere pé, hvad der virker bedst for den enkelte patient.
Vores primeere interesse er ikke at give patienter ny, dyr
medicin, men at give dem det, der er bedst for dem pa
det rigtige tidspunkt. Fremtidens behandling vil besta af
kombinationer af et meget stort antal laegemidler tilpasset
den enkelte patient.”

"Fremtiden er ikke at skelne mellem kemo-immunterapi og de nye malrettede behandlinger, men derimod at fokusere pa, hvad der virker bedst
for den enkelte patient. Vores primeere interesse er ikke at give patienter ny, dyr medicin, men at give dem det, der er bedst for dem pa det rigtige

tidspunkt,” forteeller Carsten Niemann.

Foto: Allan Hagholm




LylLe Fokus — CLL

Jan takkede ja til at
vaere med i et klinisk studie

Da Jan Fredholm sidste ar skulle i behandling for den CLL, han havde faet konstateret godt fem ar
tidligere, fik han et tilbudt om at deltage i et videnskabeligt studie med en kombination af nye og
mere kendte laegemidler. Formalet var at undersgge effekten af forskellige behandlinger med og uden
kemoterapi, og Jan Fredholm sagde ja tak. Her fortzeller Jan og hans lzege, haeamatologen Christian
Poulsen fra Roskilde Sygehus, om det at veere med i forseg med nye laegemidler.

Nér nye leegemidler skal introduceres, er det selvsagt
vigtigt at fa erfaringer med at bruge dem og teste, hvor
godt de virker og pa hvem, og evt. ogsa om de er mere
effektive i kombination med andre leegemidler. Derfor
tilbydes patienter at medvirke i videnskabelige kliniske
forseg. Og det giver god mening for alle parter, for studier
er ofte den made, man som patient kan f& adgang til nye,
lovende behandlinger, dvs. behandlinger, der endnu ikke
har fundet plads i de geeldende behandlingsvejledninger.

Typisk er der tale om forseg, der involverer patienter fra
flere lande, og som drives af et internationalt team af leeger.
De haematologiske sygdomme er relativt sjeeldne, og det
er derfor nadvendigt at arbejde pa tvaers af landegreenser
for at fa tilstraskkeligt mange patienter involveret til, at man
kan skabe solid evidens, som laegerme kalder det.

Det var s&dan et studie — The GAIA (CLL13) trial* —
57-érige Jan Fredholm fra Ringsted blev tiloudt at blive en
del af, da han sidste &r skulle sesttes i behandling for CLL.
P& det tidspunkt havde han kendt sin diagnose i godt
fem ar, men endnu ikke veeret i behandling. Jan Fredholm
havde veeret i det, laegerne kalder i 'Wait and Watch’' — en
periode, hvor man er under observation, men ikke saettes
i behandling, fer sygdommen for alvor begynder at rare
pa sig.

Hvordan udveelger man patienter til Kliniske studier?
Christian Poulsen: Forsggene er designet sadan, at det
er de patienter, vi normalt behandler, der deltager. Det, at
det er helt almindelige patienter, er en forudsaetning for, at
vi kan bruge resultaterne. Nar vi vaslger de patienter, der
kan meadvirke, sé skal alle leve op til de betingelser, der
er beskrevet i studiets preemisser. Det kan dreje sig om
alder, helbred i avrigt og andre ting.

Og hvordan veelger man som hospital, hvilke forsag man
vil deltage 1?

Christian  Poulsen: Processen kan veere ekstremt
vanskelig. Man skal kunne skelne mellem de kommercielle
interesser og de leegefaglige. For os er det afgerende, at
vi kan sige, at dette er et tilbud til patienterne, som de kan
f& gavn af. Vores fokus er pé de leegefaglige interesser.
Vi foretreekker forsag, der er initieret af leeger, og det kan
typisk veere fra en tysk eller en nordisk gruppe. Det er
som regel dem, vi gar ind i. Men vi samarbejder ogsa
med medicinalindustrien, der som regel er meget lydhaer
over for, hvordan vi synes, et studie skal designes.

Hvordan kom du ind i CLL13-studliet?

Jan Fredholm: Fra starten vidste jeg ikke, hvad det gik ud
pa, men jeg var indstillet pa at stille mig selv til rdighed,
hvis det kunne gavne andre. Ferst senere forstod jeg,
hvad det preecist var for et studie, og jeg brugte meget
energi pa at sastte mig ind i, hvad det var, der skullet
testes. Jeg oplevede ikke, at der var en risiko, for jeg
kunne altid falde tilbage pa standardbehandlingen. Der
var heller ikke noget pres for at f& mig med — det vil
jeg geme understrege. Der var ingen af de fire 'grene’ i
studiet, der var placebo, og det var veesentligt for mig.
Jeg vidste, at jeg vil modtage aktiv behandling, men ikke
preecis hvilken.

Havde du forbehold for at deltage?

Jan Fredholm: Jeg havde som sagt sat mig grundigt ind
i, hvad det drejede sig om og ogsé leest om temmeligt
alvorlige bivirkninger. Jeg havde da ogsé mange spargsmél
til Christian, blandt andet fordi jeg rejser meget. Der var
mange praktiske ting, der spillede ind i mine overvejelser.
Kommunikationen gik gennem projektsygeplejersken,




«

Christian Poulsen (til hgjre) havde taget sin patient Jan Fredholm med til madet. Jan fortalte bl.a. om, hvordan det er at deltage i Kliniske studier

men Christian var flink til at inge og give mig svar pa min
spergsmal. Det var en fordel at tale sammen direkte om
det.

Hvordan falger | op forhold til patienterne under forseget?

Christian Poulsen: Det er udferligt beskrevet, hvor ofte
man skal se patienterne, og hvordan de skal underseges.
Men vi afviger ikke fra vores vanlige standard, uanset
hvordan det er beskrevet i protokollen (forseget). Det er
internationale studier, og praksis er forskellig i forskellige
lande. Vi felger vores egne standarder. Generelt har man
et teettere forlob med laegen, hvis man er en del af en
protokol, end hvis man er udenfor. Det betyder meget for
patienterne.

Men som leege skal man veere bevidst om, at forsgg altid
involverer en risiko. N&r man aforever noget nyt, er der
altid en risiko. Derfor holder vi godt gje med patienterme.
Der kan altid ske noget uventet og kritisk, ndr man er syg,
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men sker det inden for et forseg, kan det blive ubaerligt.
Det tillader vi ikke.

Hvordan oplevede du den del?

Jan Fredholm: Jeg teenker, det er en Klar fordel ved at
veere med i et forsgg, at man har teet dialog med leegen.
Det har jeg veeret meget taknemmelig for. Iseer fordi mit
behandlingsforlab har svinget meget. Jeg er blevet bade
op- og nedtrappet i doser, og i den forbindelse har det
veeret rart med teet kontakt.

Hvordan involverer man sine péararende?

Jan Fredholm: Farst og fremmest er det vigtigt at holde
dem teet inde pa forlgbet. S& de ved, hvad det er, der
skal ske. Min kone og jeg satte os sammen 0g leeste
protokollen. Det var vigtigt, at ogséa hun vidste, hvad hun
kunne forvente sig, og at det ville kunne ga bade op og
ned, fordi det var et forsag.

Fortseettes péa neeste side
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Hvordan forbereder du patienter, nér de skal medvirke i
et forseg?

Christian Poulsen: For det farste afseetter jeg meget ekstra
tid. Det er vigtigt, at patienten feler sig tryg, og derfor
gennemgar vi alt det, der skal ske, og de personlige
forhold, der métte veere.

Hvad er dine motiver for at deltage i et forsag som dette?

Jan Fredholm: Farst og fremmest forventer jeg, at den
nye medicin er bedre end den gamle. Hvis vi kan holde
op med at bruge kemoterapi, vil det veere fantastisk, og
jeg leegger geme krop til at f& det prevet af. Jeg oplever
det ikke som risikabelt. Den medicin, vi far, er godkendt
og bliver brugt i andre typer behandlingsforlgb. Vi testede
medicin i fire forskellige kombinationer, og jeg var med i
den del, der fik alle behandlinger bortset fra kemoterapi.
Faktisk fik jeg det lynhurtigt bedre. Det viste sig, at jeg var
mere syg, end jeg selv troede. Det blev Klart efterhdnden,
som jeg fik det bedre. Men jeg har haft mange tanker
undervejs om, hvordan det er géet op og ned, fordi dosis
har veeret svingede.

Ordbog

LylLe Fokus — CLL

Hvordan oplever du som leege, at det er gaet?

Christian Poulsen: Vi er meget positivt overraskede. Det
ser rigtigt god ud. Undervejs har vi haft et par patienter,
der fik kemoterapi, som métte stoppes p& grund af
bivirkninger. Nér det er sagt, sa har de nye behandlinger
0gsé bivirkninger, som vi skal forholde os til. Traeermne
vokser ikke ind i himlen.

* The GAIA (CLL13) trial er et s8kaldt randomiseret, fire-
armsstudie af ferste linje behandling af fysisk steerke
patienter uden del17p- eller TP53-mutation. Studiet er
designet til at teste, hvorvidt forskellige kombinationer af
nye, avancerede behandlinger i kemofrie kombinationer
er bedre end de standardbehandlinger, der bruges i dag,
hvor kemoterapi indgér. Studiet er drevet af The German
CLL Study Group (GCLLSG) i samarbejde med The
Nordic CLL Study Group, HOVON, SAKK, Cancer Trials
Ireland og The Israeli CLL Study Group.

Protokol: En ngje fastlagt plan for et klinisk forseg. Protokollen beskriver formalet med
forseget, hvordan det skal gennemfares, hvem der kan deltage og angiver en tidsplan.
En protokol er altid godkendt af sundhedsmyndighedeme.

Randomiseret: Et randomiseret klinisk forsag er en undersegelse af effekten af en
behandling. Forseget er kendetegnet ved, at patienter fordeles tilfeeldigt til enten at
modtage en eksperimentel behandling eller en kontrolbehandling.

Placebo: Placebo bliver ogsé kaldt snydebehandling. Det er behandling, som fx
saltvandsindsprejtninger og kalktabletter uden behandlingseffekt.

Wait and Watch: Er en betegnelse for den periode, der gér fra, at en patient far
diagnosen CLL, til at han eller hun sasttes i behandling. Gennem hele perioden géar
man jesvnlig til kontrol. Der kan veere tale om mange &r.




Maske har du hert om den undersagelse, som vi er i gang med?
Den drejer sig om at forstd, hvordan det er at leve med CLL.

Undersggelsens resultater skal vasre med til at sikre, at CLL-
patienter far den bedst mulige behandling, og alle CLL-patienter
kan deltage i underseggelsen. Ogsa dig, der ikke fér behandling
lige nu.

Det tager cirka 15-20 minutter at besvare spgrgsmalene, som
nogle steder indeholder en del tekst, som du skal leese. Det er
nadvendigt for at sikre, at myndighederne vil bruge svarene.

Undersagelsen foregér digitalt, og du deltager anonymt.

LyLe héber virkelig, at du har mulighed for at deltage, da vi har
brug for, at s& mange som muligt deltager, sé vi far et robust
resultat.
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LylLe Fokus — CLL

Machine learning skal
udpege livsfarlige infektioner
hos CLL-patienter

Patienter med kronisk lymfatisk leukaemi (CLL) der oftere af en infektion, hvis de ikke er i behandling for
deres kreeft. Det fortalte overlaege ved Klink for Blodsygdomme pa Rigshospitalet Carsten Utoft Nie-
mann pa et made, patientforeningen LyLe afholdt den 25. april.

"Vi er gennem de seneste 10-15 ar Dblevet mere
opmeerksomme pé, hvor alvorlige infektioner er for patienter
med CLL og en reekke andre lymfekraeftsydomme. 10
procent af CLL-patienter, som far en alvorlig infektion
uden, at de er sat i ClLL-behandling, der inden for en
méaned. For patienter, som er i behandling med kemoterapi
og immunterapi, er 11 procent dede efter et ar,” siger
Carsten Utoft Niemann og tilfgjer:

"Vi skal veere opmasrksomme pé infektioner, reagere pa
dem og forsege at mindske forekomsten.”

CLL er den hyppigste form for leukeemi i Danmark, og
for mange patienter udvikler sygdommen sig langsomt
og giver feerre symptomer end f.eks. akut lymfatisk
leukeemi (ALL). Cirka halvdelen af mennesker med CLL
vil aldrig blive behandlingskreevende, men kan ngjes med
en sékaldt 'wait and watch'-strategi, hvor de felges for
tegn pa, at sygdommen behaver behandling. Studier
har nemlig vist, at der ikke er gevinst ved at begynde
behandling, hvis der er tale om en fredelig variant af CLL,
der befinder sig i et tidligt stadium.

Det har leenge veeret kendt, at ClL-patienter har
en hyppigere forekomst af infektioner, som f.eks.
lungebeteendelse og blodforgiftning, og at mange med
CLL der som felge af en infektion og ikke p& grund af
selve kraeftsygdommen. Alvorlige infektioner som falge
af CLL er ansvarlig for en tredjedel af alle dedsfald
blandt CLL-patienter. Mens forekomsten af alle andre
dedsérsager hos mennesker med CLL er blevet mindre
gennem arene, er forekomsten af dedsfald som felge af
infektion p& samme niveau, som det var i 1978.

Sidste  é&r
forskergruppe et

publicerede Carsten Utoft Niemanns
studie, som havde undersagt,

hvike infektioner ClL-patienter far i forhold il
baggrundsbefolkningen. Studiet viste, at ClLL-patienter,
inden de pébegynder behandiing for CLL, far flere
listeriainfektioner og pneumokokinfektioner end resten
af befolkningen. Det skyldes, at ClLL-patienter generelt
set har feerre raske immunceller. Studiet har fert i,
at man nu anbefaler CLL-patienter ikke kun at f& en
influenzavaccination, men ogséa at blive vaccinerst mod
pneumokokker.

Mennesker, som er i behandling for deres CLL, far flere
tarminfektioner end den avrige befolkning, viste studiet.
Det skyldes, at behandlingen kan pavirke tarmfloraen og
tarmbarrieren.

Model identificerer risikopatienter

Man ved endnu ikke, hvad der karakteriserer de CLL-
patienter, som bliver ramt af en infektion, men i gjeblikket
arbejder Carsten Utoft Niemanns forskergruppe péa
at teste et webbaseret veerktgj, som ved hjeelp af en
algoritme, der bygger péa blandt andet genetiske analyser,
kan identificere patienter med hgj risiko for infektion eller
tidlig behandling.

Det er ferste gang, at man bruger sékaldt 'machine
leaming’ til at udpege risikopatienter, og de forelgbige
resultater viser, at modellen kan finde patienter, som har
en hgj risiko for med tiden at udvikle infektioner som falge
af deres CLL.

Vi har fundet frem til en algoritme, som kan identificere
patienter, der inden for to &r har mere end 70 procent
risiko for en infektion eller behandling og inden for fem
ar har 95 procent risiko. Det vil vi gere noget ved. Vi skal
ikke begynde at behandle alle med CLL med kemoterapi




og immunterapi, nér vi ved, at halvdelen aldrig fér brug for
behandling. Men det kan veere, at det er en god ide at
give en forebyggende behandling eller CLL-behandling til
de patienter, som har seerlig hgj risiko for infektion,” siger
Carsten Utoft Niemann.

Forskeme vil nu teste, om en kombination af de to
mélrettede leegemidler acalabrutinib, som endnu ikke
er godkendt i Europa, og Venclyxto (venetoclax) kan
nedseette infektionsrisikoen og dermed dadeligheden,
nar de bliver givet i en kort periode til nydiagnosticerede
ClL-patienter, som ud fra algoritmen har hgj risiko for
infektion eller CLL-behandling.

'Det er vores hdb, at vi kan seette ind med en
forebyggende behandling i perioden fer, at patienterne
har brug for kemoterapi. Det skal veere en kortvarig
behandling med f& bivirkninger, som skal gere, at vi kan
‘nulstille’ sygdommen, s& immunforsvaret, der er heemmet
ved CLL, bliver genetableret, og man dermed bedre kan
undgé alvorlige infektioner,” siger Carsten Utoft Niemann.

Til august starter forseget i fase Il | ferste omgang skal
kombinationsbehandlingen afpreves pa 50 patienter |
Danmark, Sverige og Holland. Senere er det meningen
at forsgget udvides til at omfatte i alt 212 patienter fra
Danmark, Norge, Sverige, Finland, Belgien og Holland.
Halvdelen af patienterne skal i tre maneder modtage
en kombinationsbehandling med leegemidleme, mens
den anden halvdel af patienterne skal fungere som
kontrolgruppe.

Vigtigt at passe pa immunforsvaret

Studier viser, at det ikke ger en forskel for CLL-patienters
risiko for infektion, om deres niveau af immunglobulin
(antistof, der indgér i kroppens forsvar mod infektioner)
er lavt eller gj.

"S4 det ser ikke ud til at manglen p& immunglobulin giver
flere infektioner, og vi ved ikke om det hjeslper at tilfere
immunglobuliner. Det er dog ikke testet systematisk,
om immunglobulin virker for nogle patienter, s& vi skal
finde mader at lave forsegene pé og finde nogle, som
vil finansiere dem. Det er sveert at finde penge til forseg,
som ikke omhandler dyr medicin,” siger Carsten Utoft
Niemann.

Med hensyn til, hvad patientere selv kan gere for at
undgé infektioner, opfordrer Carsten Utoft Niemann til, at
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de passer pa deres immunforsvar ved at spise sundit,
holde vaegten og veere fysisk akliv — og ikke mindst vaske
og spritte hasnder ofte. Det er ogsa vigtigt at tage
hurtigt kontakt til sin leege ved symptomer péa
infektion i form af f.eks. feber.
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Nér ferst en ClLL-patient har faet en infektion

og skal i antibiotikabehandling, er det vigtigt at
tilpasse antibiotikabehandlingen den enkelte
CLL-patient, s& behandlingen rammer de bakterier, ~ q
der er tale om. En udfordring er imidlertid, at man '

hos 90 procent af dem, der har en Klinisk infektion,

ikke kan finde bakterierne, fordi de kun optreeder meget §b
kortvarigt i kroppen. Derfor er der behov for nye méader [
at spore bakterierne pa, sa man far brugt den rette L]
antibiotika, papeger Carsten Utoft Niemann. “.

Af Signe Juul Kraft
Bragt med tilladelse fra Heematologisk Tidsskrift
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LyLe - fordi vi har brug for hinanden!

Hvert ar far ca. 2.600 danskere enten lymfekraeft, leukaemi eller MDS, og i dag lever
godt 20.000 danskere med haematologisk kraeft.

LyLe er en patientforening for mennesker, der er ramt af disse sygdomme — direkte som
patienter eller indirekte som pargrende.

Som medlem stotter du foreningens arbejde

Og samtidig far du:
» Sygdomsspecifikke nyhedsbreve, udgivelser og tidsskrifter med den sidste nye viden
* Adganag til netvaerksgrupper pa fx Facebook og lokalt i dit nseromrade

* Mulighed for at deltage i arrangementer som fx temadage, lokale netvaerksgrupper og andre
medlemsaktiviteter
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