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Nytt satt att hitta ratt
behandling vid prostatacancer
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Forskare vid Karolinska Institutet har hittat markorer som i ett blodprov kan férutsaga
vilka patienter som har nytta av lakemedel mot spridd prostatacancer. Resultaten
publiceras i tidskriften JAMA Oncology. Forskarna hoppas att fyndet kan leda till ett test

som bidrar till en mer individanpassad behandling av sjukdomen.

Prostatacancer ar den vanligaste cancerformen i Sverige och ungefar var fjarde drabbad
man far spridd cancer. Initial hormonell behandling fungerar val for de flesta med spridd
prostatacancer. Men med tiden utvecklar tumdoren resistens, vilket resulterar i

kastrationsresistent prostatacancer.

Aven for detta tillstand finns idag behandlingsalternativ, till exempel lakemedlen Zytiga
(abirateronacetat) och Xtandi (enzalutamid). Men alla patienter svarar inte pa
behandlingen. For att undvika onddiga biverkningar och lakemedelskostnader finns
darfor behov av att innan behandlingsstart kunna identifiera de man som kommer att ha

nytta av lakemedlen.

Detta problem har nu kommit narmare en Iésning genom nya resultat av forskare vid

Karolinska Institutet.
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— Var metod kan identifiera patienter med mycket dalig prognos som bor erbjudas andra
alternativ, i de fall sddana finns, sager Bram De Laere, forskare vid institutionen for

medicinsk epidemiologi och biostatistik och studiens forsteforfattare.

Forskarnas metod bygger pa analys av sa kallade resistensmarkorer i blodet fran
patienter med spridd kastrationsresistent prostatacancer.

Vid prostatacancer kan behandlingsresistens orsakas av forandringar i genen for den sa
kallade androgenreceptorn, AR, men ocksa i en gen kallad TP53. Dessa

resistensmarkorer har oftast undersokts en och en vilket har lett till motstridiga resultat.

Kl-forskarna har i stéllet utvecklat en metod for att testa alla kanda resistensmarkoérer i
AR och TP53 samtidigt. Detta gjorde de forst i ett stdrre patientmaterial i en studie som
publicerades forra aret, dar de visade att individuella markorer i AR-genen inte hade

nagon klinisk relevans.

Nu visar de att i en undergrupp av patienterna, de som inte har férandringar i TP53, kan

antalet resistensmarkoérer i AR ge viktig information.

— Vi ser att mé&n med tre eller fler resistensmarkorer i androgenreceptorn har mycket
samre prognos. Det tyder pa att patienter med normal TP53-gen, utan eller med ett litet
antal resistensmarkérer i androgenreceptorn, har nytta av behandling med lakemedel
som Zytiga och Xtandi, sager Johan Lindberg, forskare vid institutionen for medicinsk

epidemiologi och biostatistik vid Karolinska Institutet, och studiens huvudforfattare.

Forskargruppen infor darfor ett nytt begrepp, AR-borda — ett matt pa antalet
behandlingsrelevanta forandringar i AR-genen.

Forskarna arbetar nu vidare med att forbattra sin matmetod och testa den vidare pa
storre patientmaterial, vilkket de kommer att kunna gora i den nyligen initierade kliniska
studien ProBio (NCT03903835).

— Malet ar att skapa ett test som kan anvandas rutinmassigt i den kliniska vardagen, sa
att patienter med spridd prostatacancer kan fa mer individanpassad behandling, sager

Johan Lindberg.

Forskningen finansierades av the Belgian foundation against cancer, the Flemish cancer
society, Cancer Research UK, Radiumhemmets forskningsfonder, Familjen Erling-



Perssons stiftelse, Vetenskapsradet och Cancerfonden. Forskarna har lamnat in en

patentanstkan rérande sina upptackter.
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