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Hjemmeside

bringer individuel
kraeftbehandling et
skridt neermere

Ny hjemmeside kan pa fa sekunder beregne
sandsynligheden for et laegemiddels effekt
hos patienter med lymfekraeft. Systemet
bag er udviklet af forskere ved haematologisk
forskningsafsnit pa Aalborg Universitetsho-

spital.

Af Jakob Schultz

En hjemmeside og fa museklik.

Andet kraves der i princippet
ikke, for at leeger fremover kan fa
en detaljeret analyse af en patients
kreaeftsygdom med kvalificerede bud
pa, hvilke laegemidler der er bedst at
benytte til den enkelte patients syg-
dom.

Dermed kan den bedste behand-
ling til hver patient sattes i gang
hurtigt. Sidan er det ikke i dag.

»] dag behandler vi efter ’one
size fits all-konceptet eller geetter
og forsager os frem ved tilbagefald.

PROTOTYPE Systemet udvikles som et nyt diagno-
KAN BLIVE stikum, der identificerer de enkelte
REALITETI patienter med krzeft, som specifikke
LOBET AF leegemidler ikke virker pa,« siger Kli-

FA AR. Hvis
effekten kan
dokumenteres,
forventer Hans
Erik Johnsen, at
det nye system

nisk professor i hematologi ved Aal-
borg Universitetshospital, Hans Erik
Johnsen, der mener, at veerktgjet kan
kan veere en metode, der kan praeci-
sere behandlingen yderligere og gare
den mere effektiv ved tilbagefald og

til personlig resistens over for et leegemiddel.
lymfekraeftbe-

handling kan Forst til forskning

vaere imple- Systemet er gratis tilgengeligt for

kreeftforskere fra hele verden via
hjemmesiden hemaclass.org. Ind-
til videre er det en prototype, men
forskere kan indlaese deres egne prg-
vesvar i systemet og fa sandsynlig-
hedsvurderinger af Kkreefttype og
resistens ud af systemet.

I forste omgang skal prototypen
kun bruges i forskningsgjemed.

P4 Aalborg Universitetshospital
er Hematologisk Forskningsafsnit i
gang med et forsgg for at undersg-
ge, om det rent logistisk er muligt
at foretage individuelle genanalyser
pa kraeftpatienter med tilbagefald af
lymfekraeft, og om svarene kan bru-
ges i praksis. Her er vaerktgjet nyt-
tigt, da en tilsvarende analyse ellers
ville kraeve timers arbejde af en stati-
stiker eller en bioinformatiker.

»Systemet er det forste af sin slags
inden for haematologiske sygdomme
og er primart designet til patienter

menteret i den
daglig praksis i
lgbet af fem ar.

med Kkrafttyperne diffus storcel-
let B-lymfom og knoglemarvskraeft.
Men vi arbejder pa at udvide veerk-
tojet til ogsa at omfatte andre store
haematologiske kraeftsygdomme,« si-
ger Rasmus Froberg Brandum, der er
bioinformatiker og sammen med en
gruppe af andre forskere fra Hema-
tologisk Forskningsafsnit pa Aalborg
Universitetshospital har veeret med
til at udvikle systemet.

Virker i praksis

Verktgjet er kulminationen pa 10
ars arbejde i den haematologiske
forskningsenhed med udvikling af
statistiske modeller for kreeftcellers
udviklingstrin og felsomhed eller re-
sistens over for givne legemidler ba-
seret pa deres genetiske profil.

»Vi ved, det virker pa de patienter,
vi har behandlet i de seneste ar, og
skal nu vise, at det ogsa geelder frem-
tidens patienter,« siger Rasmus Fro-
berg Brgndum, der pa sigt forventer,
at hjemmesiden kan fore til, at der
kommer en mere individualiseret
behandling inden for flere kraeftfor-
mer.

»Det vil kunne hjelpe patienter
med tilbagefald til hurtigere at fa
den medicin, der er mest virksom pa
lige netop deres kraeftsygdom,« siger
han.

Hab om implementering

Hans Erik Johnsen tror, at man
fremadrettet vil kunne dokumente-
re, at metoden ogsé fungerer i prak-
sis.

»Vi har dokumenteret ideen og
princippet i retrospektive data-
analyser og fundet ud af, at vi kan
identificere patienter med risiko for
manglende effekt af legemiddel-
behandlingen. Vores idé er nu, at
vi tror, det ogsd kan dokumenteres
fremadrettet med de behandlinger,
vi har i dag. Hvis det sker, vil den
nye metoder kunne implementeres i
daglig praksis med et tidsperspektiv
pa fem ar,« siger Hans Erik Johnsen.

|

Vived, det
virker pa
de patien-
ter, vihar
behandleti
de seneste
ar, og skal
nu vise, at
det ogsa
geelder
fremtidens
patienter

Rasmus Froberg
Brgndum, bioin-
formatiker. Har
vaeret med til at
udvikle syste-
met.

Perjeta® (pertuzumab) produktinformation

V Dette leegemiddel er underlagt supplerende overvagning. Dermed kan nye sikker-
hedsoplysninger hurtigt tilvejebringes. Leeger og sundhedspersonale anmodes om
at indberette alle formodede bivirkninger. Se hvordan bivirkninger indberettes i pkt.
4.8 i produktresuméet for Perjeta. Indikation: Perjeta er i kombination med trastuzu-
mab og docetaxel indiceret til voksne patienter med HER2-positiv, metastatisk eller
lokalt recidiverende, ikke-resecerbar brystkraeft, som ikke tidligere har faet anti-HER2-
behandling eller kemoterapi for deres metastatiske sygdom. Perjeta er i kombination
med trastuzumab og kemoterapi indiceret til neoadjuverende behandling af voksne
patienter med HER2-positiv, lokalt avanceret eller inflammatorisk brystkraeft eller
brystkreeft i et tidligt stadie, med hgj risiko for tilbagefald. Dosering og administra-
tion*: Behandling med Perjeta ber kun initieres under supervision af leege med erfa-
ring i administration af kraeftlaeegemidler. Patienter, der behandles med Perjeta, skal
have HER2-positiv-tumorstatus vurderet ved en valideret test. Anbefalet initiale start-
dosis er 840 mg administreret som en 60 minutters intravengs infusion, efterfulgt af
en vedligeholdelsesdosis pa 420 mg over 30 til 60 minutter hver 3. uge. Patienter med
metastatisk brystkraeft skal behandles med Perjeta og trastuzumab indtil sygdomspro-
gression eller uacceptabel toksicitet. Ved neoadjuverende behandling af brystkreeft
gives Perjeta i kombination med neoadjuverende trastuzumab og kemoterapi i 3 til 6
serier. Patienterne skal efter operation behandles med adjuverende trastuzumab for at
gennemfgre 1 &rs behandling. Ved den fgrste dosis er den anbefalede infusionsvarig-
hed 60 minutter. Hvis den forste infusion er veltolereret, kan efterfglgende infusioner
administreres over en periode pa 30 til 60 minutter. En observationsperiode pa 60 mi-
nutter anbefales efter farste infusion. En observationsperiode pa 30 til 60 minutter an-
befales efter hver infusion af Perjeta og for pabegyndelse af en efterfglgende infusion
af trastuzumab eller docetaxel. Perjeta og trastuzumab skal adminstreres sekventielt
og ma ikke blandes i den samme infusionspose. Perjeta og trastuzumab kan gives i vil-
karlig reekkefglge. Kontraindikationer: Overfolsomhed overfor Perjeta eller overfor et
eller flere af hjaelpestofferne. Bivirkninger*: @vre luftvejsinfektion, nasopharyngitis,
paronykie, febril neutropeni (inklusive tilfzelde med dedelig udgang), neutropeni, leu-
kopeni, anaemi, overfalsomhed/ anafylaktisk reaktion, infusionsreaktion/cytokin relea-
se syndrom, nedsat appetit, sevnlgshed, perifer neuropati, perifer sensorisk neuropati,
hovedpine, svimmelhed, smagsforstyrrelser, @get taresekretion, dysfunktion af ven-
stre ventrikel (inklusive kongestiv hjerteinsufficiens), dyspng, hoste, pleuraeffusion,
interstitiel lungesygdom, diarré, opkastning, stomatitis, kvalme, obstipation, dyspepsi,
alopeci, udslaet, neglesygdomme, klge, tor hud, myalgi, ledsmerter, mucositis/slim-
hindeinflammation, smerter, edem, pyreksi, treethed, asteni, kulderystelser. Forsig-
tighedsregler*: Dysfunktion af venstre ventrikel (inklusive kongestiv hjerteinsufficiens):
Der er rapporteret fald i LVEF med leegemidler, der blokerer HER2-aktivitet, inklusive
Perjeta. | det pivotale studie, CLEOPATRA hos patienter med metastatisk brystkraeft,
, var Perjeta i kombination med trastuzumab og docetaxel ikke forbundet med @get
forekomst af symptomatisk systolisk dysfunktion af venstre ventrikel (LVSD) eller LVEF-
fald sammenlignet med placebo og trastuzumab og docetaxel. Ved neoadjuverende
behandling (NEOSPHERE-studiet) var incidensen af dysfunktion af venstre ventrikel
(LVD) hgjere i Perjeta-gruppen end hos dem, der ikke fik Perjeta. En gget incidens af
LVEF-fald blev ligeledes observeret hos patienter behandlet med Perjeta i kombination
med trastuzumab og docetaxel. LVEF forbedredes til > 50 % hos alle patienter. Per-
jeta er ikke undersagt hos patienter med LVEF-vaerdier < 50% inden behandling eller
kongestivt hjerteinsufficiens (CHF) i anamnesen. LVEF skal vurderes, inden behandling
med Perjeta pabegyndes og under behandling med Perjeta samt ved (hver 3. serie
med metastatisk sygdom og hver 2. serie ved neoadjuverende behandling) for at sikre,
at LVEF ligger inden for afdelingens normale graenser. For samtidig anvendelse af Per-
jeta og et antracyklin skal kardielle risikofaktorer ngje overvejes og afbalanceres mod
den medicinske ngdvendighed hos den enkelte patient. Der ma forventes en hgjere
risiko for kardiel toksisitet nar Perjeta og antracykliner administreres samtidigt fremfor
sekventielt baseret pa de farmakologiske virkningsmekanismer, selvom dette ikke blev
observeret i TRYPHAENA- studiet. Infusionsreaktioner: Der er observeret infusionsreak-
tioner i forbindelse med brug af Perjeta. Det anbefales derfor, at patienten observeres
omhyggeligt under den farste infusion med Perjeta, og 60 minutter efter infusionen
er afsluttet, samt under efterfglgende infusioner, og 30-60 minutter efter infusionen
er afsluttet. Hvis der opstar en signifikant infusionsreaktion, skal infusionshastigheden
nedsaettes eller infusionen afbrydes og relevant behandling administreres. Permanent
seponering bar overvejes hos patienter med svaere infusionsreaktioner. Overfalsom-
hedsreaktioner/anafylaksi: Patienter bar observeres omhyggeligt for overfglsomheds-
reaktioner. Der er observeret svaere overfglsomhedsreaktioner, herunder anafylaksi,
ved behandling med Perjeta. Febril neutropeni: Patienter, behandlet med Perjeta,
trastuzumab og docetaxel, har hgjere risiko for at fa febril neutropeni sammenlignet
med patienter, behandlet med placebo, trastuzumab og docetaxel, iseer under de for-
ste 3 behandlingsserier. Diarré: Pertuzumab kan fremkalde sveer diarré. | tilfeelde af
sveer diarré ber en anti-diarré-behandling initieres og seponering af pertuzumab-be-
handling ber overvejes, hvis tilstanden ikke er forbedret. Nar diarréen er under kontrol
kan pertuzumab-behandling genoptages. Graviditet eller amning*: Kvinder i den
fertile alder skal bruge sikker praevention, mens de er i behandling med Perjeta og 6
maneder efter den sidste dosis. Der er utilstraekkelige data fra anvendelse af Perjeta til
gravide kvinder. Perjeta kan ikke anbefales under graviditet eller til kvinder i den fertile
alder, som ikke anvender praevention. Da humant IgG udskilles i human meelk, og da
risikoen for absorption og skadelig virkning pa spaedbarnet er ukendst, skal det beslut-
tes, om amning skal ophere eller behandlingen seponeres, idet der tages hgjde for for-
delene ved amning for barnet i forhold til Perjeta-behandlingens fordele for moderen.
Interaktioner*: Der er ikke set nogen farmakokinetiske interaktioner mellem Perjeta
og trastuzumab eller mellem Perjeta og docetaxel i et sub-studie med 37 patienter i
det randomiserede pivotale studie CLEOPATRA med metastatisk brystkreeft. Fraveeret
af leegemiddelinteraktion blev bekrzeftet af farmakokinetiske data fra NEOSPHERE-
studiet ved neoadjuverende behandling. Perjetas effekt pa farmakokinetikken af de
cytotoksiske laegemidler docetaxel, gemcitabin, erlotinib og capecitabin ved samtidig
administration er undersggt i fire kliniske studier. Der sds ingen tegn pa farmakokine-
tisk interaktion mellem Perjeta og disse leegemidler. Perjetas farmakokinetik var i disse
studier sammenlignelig med det, der var set i enkeltstof-studier.

@get sikkerhedsovervagning for potentielle Perjeta-eksponerede graviditeter

« Perjeta ber undgas under graviditet. Der er begraensede data for anvendelse af Per-
jeta hos gravide kvinder og sikker anvendelse af Perjeta under graviditet og amning
er ikke pavist.

« Undersag graviditetsstatus forud for opstart af Perjeta. Kvinder i den fodedygtige
alder bar anvende effektiv praevention, mens de far Perjeta og i 6 maneder efter den
sidste dosis Perjeta.

« Overvag patienter, som bliver gravide under Perjeta-behandling eller inden for 6
maneder efter den sidste dosis Perjeta ngje for oligohydramnios.

« Hvis Perjeta anvendes under graviditet, eller hvis en patient bliver gravid under
behandling med Perjeta eller inden for 6 maneder efter den sidste dosis Perjeta,
skal dette straks rapporteres til Roche a/s, Att. Drug Safety, Industriholmen 59, 2650
Hvidovre, tIf: 36 39 99 99 Fax: 36 39 99 30 e-mail: denmark.drug_safety@roche.com.

« Der vil blive anmodet om yderligere oplysninger i lgbet af en Perjeta-eksponeret
graviditet og det forste ar af barnets liv. Dette vil ggre det muligt for Roche at opna
bedre forstaelse af sikkerheden ved Perjeta samt sikre relevante oplysninger til
sundhedsmyndigheder, behandlere og patienter.

Udleveringsgruppe: BEGR, Pakninger: koncentrat til infusionsvaeske, oplasning, in-
deholdende Perjeta (pertuzumab), haetteglas & 420 mg, V.nr. 574423. For dagsaktuelle
priser henvises til www.medicinpriser.dk

*Disse afsnit er forkortet i forhold til det af Sundhedsstyrelsen godkendte
produktresumé. Produktresuméet kan vederlagsfrit rekvireres hos Roche a/s,
Industriholmen 59, 2650 Hvidovre, tif. 36 39 99 99.
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