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Den medicinske behandling af metastatisk sygdom foregar pa de onkologiske afdelinger i henholdsvis
Arhus, Odense og Herlev. Der er sarligt de seneste 2 ar sket store fremskridt i behandlingen af metastatisk

sygdom, som vil komme til at pavirke valget af behandling fremover.

Vi har i Danmark siden 1994 anvendt behandling med cytokinerne interleukin-2 og interferon som
basisbehandling i en raekke protokoller; senest som fgrste linje behandling med intravengs hgjdosis
interleukin-2 og pegyleret interferon. Denne behandling giver klinisk respons hos 15-20 % af patienterne,

med helbredelse mellem 5-7 %.[1-3]

Indenfor de seneste 2 ar er der publiceret to Fase Il undersggelser med ipilimumab, et
immunmodulerende antistof, som har vist en signifikant effekt pa overlevelsen. Der ses langtidsoverlevelse
mellem 15-20 % af de behandlede patienter.[4, 5] Denne behandling er nu godkendst til brug i Danmark til 2.
linje behandling af metastatisk melanom.

Mutation i BRAF genet forekommer i knap halvdelen af alle hud melanomer.[6] Vemurafenib er en inhibitor
af den muterede BRAF-kinase, og har i et nyligt publiceret Fase Il studie vist en signifikant effekt pa
overlevelsen sammenlignet med patienter behandlet med dacarbazine.[6] Omkring 50 % af de behandlede
patienter med metastatisk sygdom responderer pa vemurafenib behandling, mens effekten pa helbredelse
endnu ikke er kendt. Denne behandling er godkendt af FDA og afventer godkendelse i Europa og Danmark.

Aktuelt tilboydes den i en Fase IV protokol indtil der foreligger en godkendelse eller protokollen lukker.
T-celle terapi

T-celle terapi er en eksperimentel immunterapi, hvor patienten behandles med egne T-celler. | tre fase Il
studier har omkring 50 % af de behandlede patienter responderet pa behandlingen, heraf ca. 20 % med
komplet respons. Follow up data har vist en 5-ars overlevelse pa 29 %, hvor stort set alle patienter med
komplet respons var i live.[7] Behandlingen bestar af lymfocyt-depleterende kemoterapi, infusion med
autologe tumorspecifikke T-celler og herefter hgjdosis interleukin-2. Udvalgte patienter kan tilbydes denne

eksperimentelle behandling pa Herlev Hospital. Alle patienter i Danmark kan henvises.

Afdelingerne i Danmark deltager i gvrigt Igbende i videnskabelige forsgg (se afsnit 17. Kliniske forsgg).

Side 1 af 3



Aktuel behandlingsstrategi hvor 1 og 2 linje indikerer reekkefglgen af behandlinger for metastatisk sygdom.:

1. Linje behandling. Immunterapi med interleukin-2 og pegyleret interferon kan tilbydes patienter i god
almentilstand, uden alvorlig autoimmun sygdom, uden komplicerende kardio-pulmonale sygdomme og

med en gvre alder omkring 70 ar.

@vrige patienter vurderes med henblik pad andre behandlingsmuligheder, eksempelvis vemurafenib eller

temozolomid.

2. Linje behandling. Ipilimumab kan tilbydes patienter i god almentilstand, uden alvorlig autoimmun
sygdom og uden hastig progredierende sygdom samt patienter med hjernemetastaser uden vaesentlige

symptomer. Ingen @vre aldersgraense her.

@vrige patienter vurderes med henblik p&d andre behandlingsmuligheder, eksempelvis vemurafenib eller

temozolomid.

Efterfglgende kan patienter i god almentilstand vurderes med henblik pa muligheden for behandling med T

celler eller dendritcelle vaccinationsbehandling.

Tabel 10.4. Evidens og anbefaling for onkologisk

behandling af metastatisk melanom Evidensniveau  Anbefalingsgrad Referencer
IL2 baseret immunterapi 11 A 1-3
Immunterapi med Ipilimumab I A 4-5
Vemurafenib til patienter med BRAF mutation Il A 6
V600E/K
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