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Brukinsa

zanubrutinib

EN VAG FRAMAT
| BEHANDLING AV KLL'

BTK-hammaren som visat signifikant
battre PFS vs ibrutinib vid behandling
av R/R KLL™

Lagre frekvens av behandlingsavbrott
vid R/R KLL till foljd av kardiologiska
biverkningar vs ibrutinib™
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* Vid en medianuppfélining pa 29,6 manader var Brukinsa™ éverlagsen ibrutinib med avseende pa provare beddmd PFS (87 vs. 118 forekomster av
sjukdomsprogression eller dod; riskkvot, 0,65; 95 % konfidensintervall [Cl], 0,49 till 0,86; P = 0,0024).12

t Antal behandlingsavbrott till foljd av kardiologiska biverkningar. Brukinsa™: 1 patient (0,3%, n=324); ibrutinib: 14 patienter (4,3%, n=324)?

R/R = Relapsed/Refractory; KLL = Kronisk Lymfatisk Leukemi; BTK = Bruton’s Tyrosine Kinase; PFS = Progression Free Survival

BRUKINSA (zanubrutinib) 80 mg, harda kapslar. Rx. (F) Subventioneras endast fér vuxna patienter fér 1) behandling i monoterapi av tidigare
obehandlad kronisk lymfatisk leukemi (KLL) med 17p-deletion/TP53-mutation, 2) behandling i monoterapi av tidigare obehandlad KLL med
omuterad IGHV, samt 3) behandling i monoterapi av patienter med KLL som fatt minst en tidigare behandling. ATC-kod: LOIELO3. Antineoplastiska
medel, Brutons tyrosinkinashdmmare. Indikation: BRUKINSA som monoterapi ar avsett for 1) behandling av vuxna patienter med Waldenstréms
makroglobulinemi (WM) som fatt minst en tidigare behandling, eller for forsta linjens behandling av patienter som &r oldmpliga fér kemo-
immunterapi, 2) behandling av vuxna patienter med marginalzonslymfom (MZL) som fatt minst en tidigare anti-CD20-baserad behandling, 3)
behandling av vuxna patienter med kronisk lymfatisk leukemi (KLL). 4) Brukinsa i kombination med obinutuzumab &r avsett for behandling av
vuxna patienter med refraktart eller recidiverande follikulart lymfom (FL) som har fatt minst tva tidigare systemiska behandlingar.
Kontraindikationer: Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot ndgot hjalpdmne. Varningar och fdrsiktighet: Allvarliga och fatala
blodningshandelser har forekommit. Antitrombotiska ldkemedel kan 6ka risken for blddning. Patienter bdr dvervakas med avseende pa tecken och
symtom pa blédning och fullstandig ¢vervakning av blodvéardena erfordras. Fatala och icke-fatala infektioner samt opportunistiska infektioner har
forekommit. Konsultation med en lakare specialiserad pa leversjukdom rekommenderas innan behandlingen pabdrjas for patienter som testar
positivt for HBV eller har positiv hepatit B-serologi. Sekundara primara maligniteter, daribland icke-hudkarcinom har forekommit hos patienter med
hematologiska maligniteter. Féormaksflimmer och férmaksfladder har forekommit hos patienter med hematologiska maligniteter, sarskilt hos
patienter med hjartriskfaktorer, hypertoni, akuta infektioner och &ldre (= 65 ar). Tecken och symtom pa formaksflimmer och férmaksfladder ska
6vervakas och behandlas pa lampligt s&tt. Fertila kvinnor maste anvanda en mycket effektiv preventivmetod nar de anvander Brukinsa. Graviditet
och amning: Ej rekommenderat under graviditet. Amning ska avbrytas under behandling med Brukinsa. For ytterligare information och pris se
www.fass.se. Senaste datum fér 6versyn av produktresumén: 2026-07-15. Lokal kontakt: BeOne Medicines Sweden AB, Gavlegatan 16, 113 30
Stockholm.

Referenser: 1. SPC Brukinsa. 2. Brown JR, Eichhorst B, Hillmen P, Jurczak, M. et al. Zanubrutinib or Ibrutinib in Relapsed or Refractory Chronic Lymphocytic
Leukemia. N Engl J Med. 2023;26;388(4):319-332.

-, BeOne Medicines Sweden H ©
'ﬁ‘ Beonc— nordics@beonemed.com « 0723-BRU-PRC-058 Brlz-!!ﬂ)!!alab
- Date of preparation: Aug 2026
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 CARVYKTI

ultipelt myelom
(ciltacabtagene autoleucel) s

87,3 %

lagre risk for : '- ' | av standardrisk-
dod vs. SoC*’ S SRR patienterna var vid
(CARVYKTI®, n=208; So, n=21; 3 liv 2,5 ar efter en

HR 0,55; 95% KI: 0.39-07 . T g : s 2d
ARR: 16,3% vid 30 manader?) 7 g enda infusion

ETEN TILL FORBATTRAD OVERLEVNAD
| EDA“ I 2'- "ED CARVYKTI®]'3(ciItakabtagen-autoleucel)

ARR: absolut riskreduktion; mFU: median uppféljningstid; 0S: total 6verlevnad; PFS: progressionsfri éverlevnad.

a. Standardbehandlingen (SoC)inkluderade lakarens val av pomalidomid, bortezomib och dexametason (PVd)eller daratumumab, pomalidomid
och dexametason (DPd).® b. Median-PFS uppnaddes ej for CARVYKTI®vid 33,6 manaders mFU jamfort med 11,8 manaders median-PFS for SoC.
Studiens primara effektmatt var PFS.% c. 0S ARR: 39,3% (SoC 83/211 0S-héndelser) - 24,0% (cilta-cel 50/208 0S-héndelser)=15,3%. PFS ARR: 72,5%
(SoC 153/211 PFS-handelser) - 42,8% (cilta-cel 89/208 PFS-handelser)=29,7%.3d. As-treated-population, n=59 (exklusive gain/amp[1g]).?
CARVYKTI®ingar ej i lakemedelsformanen, men har en rekommendation fran NT-radet till regionerna.* HITTA NARMASTE
1. CARVYKTI®(ciltakabtagen-autoleucel) produktresumeé 05/2026, www.fass.se. 2. Costa L, et al. Presenterad vid 67th American Society of CAR-T-KLINIK
Hematology (ASH)Annual Meeting; 6-9 december 2025; Orlando, FL, USA. 3. Einsele H, et al. Lancet Oncol 2026; doi:10.1016/S1470-

2045(25)00653-9. 4. NT-radets rekommendation CARVYKTI®; www.samverkanlakemedel.se/produktinfo/carvykti-ciltakabtagen-autoleucel.

v Dettaldkemedel &r foremal fér utokad dvervakning.

CARVYKTI*(ciltakabtagen-autoleucel), R, EF, LO1XL05. Genetisk modifierad autolog produkt som bestér av T-celler transducerade exvivo med en replikationsinkompetent
lentiviral vektor som kodar for en anti-BCMA, Infusionsvétska, dispersion. Beredningsform och styrka: Patientspecifik infusionspéase pa 30 eller 70 ml innehallande en
infusionsvatska, celldispersion av 3,2 x 10° till 1x 108 CAR positiva viabla T-celler suspenderade i en kryokonserverande 16sning. Indikationer: CARVYKTI &r indicerat for
behandling avvuxna patienter med recidiverande och refraktart multipelt myelom som fatt minst entidigare behandling, inklusive ettimmunmodulerande |akemedel och
enproteasomhd&mmare, och som har uppvisat sjukdomsprogression vid den senaste behandlingen, och &rrefraktdramot lenalidomid. Kontraindikationer: Overkanslighet
mot den(de)aktiva substansen(substanserna)eller mot ndgot hjalpdmne. Kontraindikationer for lymfocytreducerande kemoterapi och stédjande behandling ska dvervégas.
Varningar och férsiktighet: CARVYKTI kan orsaka cytokinfrisattningssyndrom (CRS), inkluderande livshotande eller dodliga reaktioner. Kliniska tecken och symtom pa
CRS kan inkludera, men &r inte begransade till, feber (med eller utan frossbrytningar), frossa, hypotension, hypoxi och férhdjda leverenzymer. Eventuellt livshotande
komplikationerav CRS kaninkludera hjartdysfunktion, neurologisk toxicitet och hemofagocyterande lymfohistiocytos(HLH). Patienter somutvecklar HLH kan haen 6kad
risk fér svar blddning. Patienterna ska 6vervakas noggrant for tecken och symtom pa dessa handelser, inklusive feber. Riskfaktorer for svar CRS inkluderar hég tumaérbérda
foreinfusion, aktivinfektion ochtidig debut av feber ellerihdllande feber efter 24 timmars symtomatisk behandling. Patienterna ska radas att omedelbart uppstka lakare
om tecken eller symtom pa CRS uppkommer. Utvardering av HLH ska dvervagas hos patienter med svar CRS eller CRS som inte svarar pa behandling. Patienter som far
CARVYKTI kan uppleva dodligeller livshotande Immune effector cell associated neurotoxicity syndrome (ICANS) efter behandling. Neurologiska toxiciteter har inkluderat
ICANS, rérelse och neurokognitiv toxicitet med tecken och symtom pé parkinsonism, Guillain Barrés syndrom, periferaneuropatier och kranialnervspareser. Patienter ska
informeras om tecken och symtom pé dessa neurologiska toxiciteter och att vissa av dessatoxiciteter kan debuteravid en senare tidpunkt. Langvariga och dterkommande
cytopenier samt allvarliga infektioner, febril neutropeni och hypogammaglobulinemi kan uppsta hos patienter efter infusion av CARVYKTI. Patienterna ska Gvervakas for
tecken och symtom pé infektion fére och under behandlingen. Patienter kan utveckla immunmedierad enterokolit, som kan upptrada flera manader efter infusion med
CARVYKTI. Patienterbehandlade med CARVYKTI kan utveckla sekundédra maligniteter. T-cellsmaligniteter har rapporterats efter behandling av hematologiska maligniteter
med BCMA-eller CD19-riktad CAR-T-cellterapi. Patienter ska kontrolleras helalivet for sekundéra maligniteter. Allergiskareaktioner kan uppkommavidinfusionav CARVYKTI.
Patienter ska dvervakasnoggrantunder 2 timmar efter infusion for tecken eller symtom pd svar reaktion. Patienter ska rddas att avsta fran att kra bil pa grund av risken for
neurologiska handelser, sd som forandrad eller nedsatt medvetandegrad eller koordination under 8 veckor efter infusion av CARVYKTI. Patienter ska 6vervakas dagligen
under de forsta 14 dagarna efter infusion av CARVYKTI pa en kvalificerad behandlingsklinik, samt dérefter regelbundet under ytterligare 2 veckor, for tecken och symtom
pa CRS, neurologiska héndelser och andra toxiciteter. Patienterna ska instrueras att halla sig i narheten av en kvalificerad behandlingsklinik under minst 4 veckor efter
infusion. CARVYKTIrekommenderas inte till gravida kvinnor eller till kvinnor utan effektivt preventivmedel. Det &r okdnt om CARVYKTI utséndras i brostmjolk, darfor ska
beslutetatt dvervadgaamning diskuteras med behandlande l&kare efteradministreringav CARVYKTI. For fullstdndig produktinformation kring fertilitet/graviditet/amning,
aldre, vaccinationer, biverkningar, dosering och pris, se www.fass.se. Datum for senaste godkanda produktresumé: 05/2026.

CARVYKTI® har utvecklats i samarbete med Legend Biotech.

( Janssen-Cilag AB, a Johnson & Johnson Company
lJOhnson &JOhnson 6'— EGEND E-post: jacse@its.jnjcom | www.innovativemedicine.jnjcom/sweden
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L edare

Under EHA 2026 presente-
rades ett antal intressanta
studier som forvantas ha stor
betydelse for vart omhan-
dertagande av patienter med
olika typer av hematologiska
sjukdomar forr eller senare.
Det ar gladjande att EHA
alltmer framstar som en tuff
konkurrent till ASH maotet

fr.a for kliniskt orienterade
kollegor. Stockholm bjod (utom péa sdndagen) pd basta sommarvader med stralande sol och

20 + grader under EHA. Inledningen av kongressen med en ko som strackte sig upp till pendel-
tagsstationen for att hamta ut sin badge i kongresshallen imponerade tyvarr inte, och méanga
internationella kollegor som dessutom drabbats av Arlanda Express haveri dagen innan var initialt
inte pa basta humor. Som tur var innehdll motet darefter manga mycket intressanta nyheter. Vi

ar manga som redan nu ser fram emot nasta ars mote i Barcelona. Det var lite forvanande att fa
medlemmar sokt SFH stipendium till EHA. Jag vill darfor rikta ett stort tack till styrelseledamoter
och ovriga frivilliga som stéllt upp for att rapportera om sitt omrade.

Pa EHA presenterades ett rekordstort antal svenska bidrag. Som en liten aptitretare, vad sags

om foljande; potential for ny mycket snabb kartlaggning av prognos for ny AML patient via enkelt
blodprov, 4 enkla variabler som avgor din nya melompatients risk for allvarlig infektion, fina
resultat med R-mini-CHOP till aldre DLBCL patienter, ett incitament for germlineundersokning

hos alla patienter som diagnostiseras med myeloid neoplasm under 50 ars alder oberoende av
familjehistoria, samt att oavsett vilken behandling som gavs for AIHA misslyckades 1l-behandling
hos manga patienter. Dessa presentationer och manga fler beskrivs i en separat rapport. Forutom
rapporterna fran EHA kan du aven ta del av nyheter fran ASCO.

Foreningens satsning pa stipendier fortsatter att generera fina rapporter av stort utbildningsvarde
for vara medlemmar. | Ingrid Lundahl’s rapport fran ISTH kan du lara dig det senaste om im-
munotrombos, DIC, ITP, TTP, cancerassocierad trombos och problem vid CAR-T. Asa Lindberg's
artikel fran ett immunbristmaote ar som en kort larobok om utredning och behandling av primar
och sekundar immunbrist, och Dagrun Jonasdottir beskriver nya fynd om tarmmikrobiotans
betydelse for GVHD och mikrobiomterapi vid steroid- och ruxolitinib-refraktar GI-GVHD.

Det ar ocksa gladjande att aterigen kunna konstatera att svenska hematologisk forskning haller
hog klass. Flera nya fina avhandlingar har forsvarats, och extra roligt var ocksé att se att ett arbete
mellan Japan och Sverige, lett av Seishi Ogawa (Kyoto/Osaka) och Soéren Lehmann (Stockholm/
Uppsala) publicerats i Nature. | arbetet visas att AML kan klassificeras i 16 undergrupper baserat
pa profiler for kromatintillganglighet. Multi-omics-analyser av genmutationer, transkriptom, DNA-
metylering och histonmodifieringar visar att dessa ATAC-undergrupper uppvisar distinkta drivande



mutationer, differentieringsstadier, genuttrycksmaonster samt profiler for DNA-metylering och
super-enhancers, och att de aven ar kopplade till kliniska utfall.

Ytterligare en svensk forskare av absolut varldsklass har uppmarksammats. Det internationella
priset "ISBT presidential award”, som delas ut vartannat ar av den hollandska stiftelsen Foundation
Transfusion Medicine, har i ar tilldelats professor Martin L Olsson, Lund. Detta pris tilldelas en
person for exceptionella prestationer inom vetenskaplig forskning och/eller tjanster inom transfu-
sionsmedicin. SFH gratulerar!

Hematologidagarna gér i &r av stapeln i Are. SFH hoppas forstas pé stort deltagande. Du finner
kallelsen till arsmotet i detta nummer och den har aven anslagits i juli pa hemsidan. Forslag till

nya styrelseledamaoter ar Rebecca Skagerstrom, Umea, ledamot/ST elect, Ingrid de Vos, Boras,
Skattmastare elect, och Joel Wiggh, Stockholm, ledamot.

Jan Samuelsson, redaktor
red@sfhem.se

Nya medlemmar

Vi har gladjen att halsa foljande personer valkomna i Svensk Forening for Hematologi.

Ordinarie: Stephan Mielke, Stockholm, Saman Ansokan om medlemskap gors via slf hemsida
Khalaf, Eskilstuna, Linda Lorenz, Eksjo, Omed slf.se/bli-medlem/specialitets-och-intressefo-
Javid, Stockholm, Amelia Reitter, Jonkoping. rening/

Associerade: Michael Grovdal, Anstalld inom Adressandringar maila maria@profilera.se.

lakemedelsindustrin, Falkenberg, Tiago Pinheiro,
Anstalld inom lakemedelsindustrin, Nacka.
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»> YESCARTA

For eligible adults with DLBCL that is refractory to, licagenne dlo el
or relapse within 12 months of 1L chemoimmunotherapy?

WITH YOU MAY

UNLEASH THE
CHANCE OF

YESCARTA® (axicabtagene ciloleucel)
provides the best chance at cure* vs. SoC*2?

« YESCARTA® is the only treatment to
demonstrate a significant OS benefit
vs. SoC in 2L DLBCL R/R <12 months??

*+ 96% success in manufacturing
CART T cells overall>®

« Possibility for next day apheresis
and 17 days median time from
apheresis to product release in RWD*

*Achieving a cure in DLBCL can be defined as when the therapy has been stopped
and the survival curve plateaus; 3-year 0S data; and/or at least 2-year EFS data.

1L, first line; ASCT, autologous stem-cell transplant; DLBCL, diffuse large B-cell ymphoma; HDT, high-dose therapy; OS, overall survival; R/R, relapsed/refractory.

ZUMA-7 was a phase 3, randomised, open-label, multicentre, pivotal trial in 359 adult patients with R/R LBCL. Patients were randomised 1:1 to YESCARTA (N=180) and salvage
chemotherapy +/- HDT+ASCT (N=179), a current SoC (defined as 2 to 3 cycles of standard chemoimmunotherapy [R-ICE, R-DHAP or R-DHAX, R-ESHAP, or R-GDP] followed by
high-dose therapy [HDT] and ASCT in those with disease response). The primary endpoint was EFS.5

a. Secondary endpoint: HR: 0.726 (95% Cl, 0.540-0.977); p=0.03. Est. OS at 4 yrs 54.6% (95% Cl, 47.0-61.6) with YESCARTA® vs. 46.0% (95% Cl, 38.4-53.2) with SoC with a median
follow-up of 47.2 months (range, 39.8-60.0).° b. Definition of manufacturing success rate: Percent of batches dispositioned in the time period as useable product (i.e.,
dispositioned as “released”, “released for clinical review”, and “physician’s release”).

Referenser: 1. YESCARTA® SmPC 04/2026. 2. Westin J.R. et al., N EnglJ Med 2023,;389:148-57. 3. Kite Manufacturing process. Kite Analytics Platform, manufacturing data collected
Q4 2017 through Q3 2022. 4. Kite Manufacturing process: Kite Analytics Platform, manufacturing data collected Q2-Q3 2024. 5. Locke F.L. et al., N Engl J Med 2022;386:640-54.

v Detta Idkemedel &r féremal for utokad évervakning.

YESCARTA® (axikabtagenciloleucel), 0,4-2 x 108 celler infusionsvatska, dispersion. R. EF. ATC-kod: LO1XLO03. Indikationer: Behandling av vuxna patienter med
diffust storcelligt B-cellslymfom (DLBCL) och hdggradigt B-cellslymfom (HGBL) som recidiverat inom 12 manader efter avslutad, eller &r refraktért till, férsta linjens
kemoimmunterapi. Behandling av vuxna patienter med recidiverat eller refraktart diffust storcelligt B-cellslymfom (DLBCL) och primért mediastinalt storcelligt
B-cellslymfom (PMBCL), efter tva eller fler linjer av systemisk terapi. Behandling av vuxna patienter med recidiverat eller refraktart follikuldrt lymfom (FL) efter
tre eller fler linjer av systemisk terapi. YESCARTA-behandling ska initieras och 6vervakas av halso-och sjukvardspersonal som har erfarenhet av behandling av
hematologiska maligniteter och &r utbildad i administrering och hantering av patienter som behandlas med YESCARTA. Kontraindikationer: Overkanslighet mot
den aktiva substansen eller hjalpamne eller mot gentamicin (eventuella sparrester). Kontraindikationer mot den lymfocytreducerande kemoterapin maste beaktas.
Varningar och férsiktighet: Infusionen ska skjutas upp om en patient har ndgot av féljande tillstand: Kvarst3dende allvarliga biverkningar (sarskilt lungreaktioner,
hjértreaktioner eller hypotoni) inklusive fran foregdende kemoterapier, aktiv okontrollerad infektion, aktiv transplantat-mot-vérdsjukdom (graft-versus-host disease,
GVHD). Cytokinfrisattningssyndrom: N&stan alla patienter upplevde nagon form av CRS. Svar CRS, inklusive livshotande och fatala reaktioner, observerades mycket
oftamed YESCARTA, med en debuttid p3 1 till 12 dagar efter infusionen. Innan en YESCARTA-infusion inleds m3ste minst 1 dos tocilizumab per patient finnas pa plats
och vara tillgénglig fér administrering. Behandlingsenheten maste ha tillgdng till ytterligare en dos tocilizumab inom 8 timmar fran varje féregdende dos. Overvaka
patienter dagligen avseende tecken och symtom pd CRS under minst 7 dagar efter infusion vid den kvalificerade kliniken. Patienterna maste stanna kvar i narheten av
en kvalificerad klinik eller klinik med adekvat utbildad personal under minst 2 veckor efter infusionen och séka omedelbar lékarvard om tecken eller symtom pa CRS
upptrader vid ndgon tidpunkt. Svara neurologiska biverkningar, som kan vara livshotande eller fatala, har observerats mycket ofta hos patienter som behandlats med
YESCARTA. Patienter m3ste 6vervakas med avseende pa tecken och symtom pa infektion fére, under och efter infusion, och behandlas p3 Iampligt sitt. Innehavare
av marknadsforingstillstandet: Kite Pharma EU B.V., Nederlénderna. For information: Kontakta Gilead Sciences Sweden AB, 08-505 718 00. Vid férskrivning och fér
aktuell information om férpackningar se www.fass.se. Baserad pad produktresumé: 04/2026.

S Kite Gilead Sciences Sweden AB | Hemvarnsgatan 9, SE-171 54 Solna

A GILEAD Company Phone: + 46 (0)8-505 718 00



Kara
nematologer

Jag hoppas att alla haft en harlig sommar med upplevelser som givit bade energi och avkoppling.

| tidningen kommer en fyllig rapport frdn sommarens EHA, dar manga kollegor bidragit till innehallet. Tack alla!

Jag var pa en lite udda EHA-session som leddes av en patient och dér foretradare for myndighet, industri och
lakare deltog, den handlade om EUs nya HTA-forordning som nu funnits i ett ar. (HTA = Health Technology
Assessment). Den nya forordningen vill snabba pé processen med att utvardera den kliniska nyttan hos nya
lakemedel for att snabbare ge patienter tillgang till dem. Tanken ar att EU-samarbetet ska minska dubbelarbete
som gors i varje enskilt land och samtidigt snabbt skapa ett tydligt transparent dokument som kan vara un-
derlag vid de nationella utvarderingarna (TLV, NT-rad hos oss). Tanken &r ocksé att EU-dokumentet ska kunna
aberopas av lakare och patientforeningar for att forsoka paverka de nationella besluten om subventionering.

Arbetet startade 2025 och man har valt cancerlakemedel och ATMP som piloter att ingad i EUs HTA-arbete.
Advanced Therapy Medicinal Products (pd svenska: avancerade terapildkemedel), ar ett samlingsnamn for
innovativa biologiska lakemedel som baseras pa gener, celler eller vdavnader, och som anvands for att laga,
ersatta eller styrka kroppens egna funktioner vid svara sjukdomar. En svensk apotekare fran TLV, Niklas
Hedberg ar en av tva ordforande for EUs arbetsgrupp som inhdmtar svar fran experter fran alla EU-lander
om vad som ar "standard of care” for den sjukdom dar nytt lakemedel EMA godkants. Varje land ska skriva
en sa kallad PICO (population, intervention, comparator, outcome). SFH har med hjalp av svenska lymfom-
gruppen identifierat experter till EU-arbetet — tack vare vara diagnosgrupper och nationella vardprogram.

Infor den nya forordningen gjorde EHA en kartlaggning over tillgangligheten i hela Europa (inte bara EU)
over de nyare hematologiska ldkemedlen: Sverige hamnade pé plats nr 14, fore sdval Danmark och Norge
som Europagenomsnittet, men efter Tyskland, Frankrike med flera. For ATMP hamnade vi pa plats nr 11
vilket var Gver genomsnittet.

Det diskuterades ocksa om det nya arbetssattet kan stotta nar lakemedelsforetag inte bryr sig om att soka
godkannande for sma diagnoser, tex som vid tovorafenib som har villkorligt godkannande for gliom, men
dar det troligen aldrig kommer sokas godkannande for harcellsleukemi.

Det kanns hoppfullt att EU sett problemet med att nya lakemedel blir tillgangliga olika snabbt och i olika
utstrackning och det verkar bra att arbetet ska ske som ett samarbete mellan landers myndigheter med
hjalp av hogsta mediciniska expertis.

Fradgorna om nya lakemedel, pris och tillganglighet ar svara och viktiga — vi vill ju kunna ge vara patienter
den bésta och mest moderna varden, men samtidigt méaste vi vara 6dmjuka for att det finns andra sjukdo-
mar an blodsjukdomar som ocksd &r viktiga att behandla och att resurserna inte &r odndliga. SFH hoppas



att vi gemensamt far tillfélle att diskutera det brannande @mnet "Nar ar ett lakemedel vart sitt pris?” pa
djupet pa lakarlunchen p& hematologidagarna i Are i september. Det kénns fint att &mnet &r p& agendan i ar
nar hematologins NT-rads-representant dessutom ar lokal arrangor.

Jag hoppas att ménga gamla och nya kollegor har maojlighet att komma till &rets hematologidagar, fort-
bildningsutskottet har satt ihop ett fint program. Jag hoppas ocksa att manga kommer till medlemmarnas
timme och beréattar vad ni vill att foreningen ska arbeta mer for. Ar det vér fortbildning, var arbetsmiljo eller

nagot annat som ar viktigast for dig och dina kollegor?

Jag ser fram emot att se manga svenska hematologer métas, lara nytt, trivas och ha roligt i Are!

Lovisa Wennstrom
Ordforande SFH

Kort rapport fran SLS fullmaktige

12 maj 2026

SFH ar en av 59 medlemsforeningar i Svenska lakar-
sallskapet. Vi kallas till fullmaktige och har dar 3
roster (1 rost for varje 250 medlemmar). SLS bestar
av nara 34000 foreningsassocierade medlemmar
och dessutom drygt 2000 individuella medlemmar.

Pa varens fullmaktige fick vi forst en redovisning

av verksamhetsberattelsen for 2025. SLS ar ju
lakarkarens oberoende vetenskapliga professions-
organisation som har som malséattning att verka

for forbattrad hélsa och sjukvard genom att framja
medicinsk forskning, utbildning, etik och kvalitet. Ar-
betet sker framfor allt i fyra sé kallade delegationer
med ansvar for ett var av de uppraknade omradena.
Utover detta finns kommittéer och arbetsgrupper
med sérskilda ansvar sdsom global hélsa, e-hélsa,
Kloka kliniska val med flera.

Under 2025 har SLS sarskilt arbetat med fyra prio-
riterade omraden: forskning och fortbildning, vard
efter behov och rattvisa prioriteringar, kompetens-
forsorjning samt professionens roll i utvecklingen av
halso- och sjukvarden.

Under fullmaktige behandlades en motion och en
proposition. Propositionen handlade om mandatfor-
delningen som hittills missgynnat storre foreningar
dar det skett en nedtrappning av mandat efter ca
1000 medlemmar. Nedtrappningen tas bort och

mandatfordelningen ska nu battre spegla storleken
pa varje delférening. Jag vet inte hur ofta frdgorna
som SLS tar upp verkligen har hédrda omrostningar,
men SFH som "liten” férening fick nu férhallandevis
farre roster an innan.

Motionen om 6kad transparens angaende ekono-
miska ersattningar mellan industri och vardpersonal
bifolls pd motet. Den kom fran 9 specialitetsforen-
ingar daribland SFH. Det beslutades att SLS ska
verka for att LIF skapar och tillgangliggor en nationell,
sokbar och dverskadlig databas Gver ekonomiska
transaktioner fran medlemsforetag till vardpersonal
och vardorganisationer. Arbetet for 6kad transparens
kring industrisamarbeten ska ocksé integreras i SLS
etiska och professionspolitiska arbete. SLS ska aven
verka for motsvarande oppenhet och rapportering
inom omradet for medicintekniska produkter.

Det genomfordes ocksa val till SLS ndmnd vilket
ungefar motsvarar styrelse i andra sammanhang.
Fa hematologer finns representerade inom SLS.
Titta in pa SLS hemsida och se om nagot intresse-
rar just dig. SFH’s styrelse far da och déa frdgan om
att nominera hematologer till olika poster inom SLS.
HOor av dig om du har intresse s att styrelsen vet.

Lovisa Wennstrom



= ELREXFIO

(elranatamab)
SUBKUTAN ‘ 4 a/11ml
INJEKTION €

19 ml

Djupa svar definierat som = CR, langvarigt behandlingssvar definierat som svars
-

Primart effektmatt objektiv svarsfrekvens (ORR)’

| studien MagnetisMM-3 var den objektiva svarsfrekvensen (ORR) 61%, n= 75/123%
Medianuppfdljningen 27,9 manader (intervall: 3,6-36,8).

37,4%, n=46/123 (95% Kl 28,8;46,6) uppnadde komplett remission (CR) + stringent kompl'ett
remission (sCR)’ -

ORR uppnaddes i 75 av 123 patlenter utav dessa var svarsdurationen (DoR) 66, 9% (95%
vid 24 ménaders uppfdljning.’

REKOMMENDERAS AV NT-RADET? ot

NT-rddets rekommendation till regionerna ar: Forutsatt att: A
Att ELREXFIO kan anvandas fér behandling av vuxna » dosering/utglesning av ELREXFIO sker i enlighet [
patienter med recidiverande och refraktart multipelt med rekommendation fran vardprogramgruppen b
myelom som har fatt minst tre tidigare terapier, for multipelt myelom

inkluderande ett immunmodulerande medel, en » regionerna ansvarar for att de patienter som
proteasomhammare och en anti-CD38-antikropp, behandlas med ELREXFIO registreras sa att

och som har uppvisat sjukdomsprogression vid den insattning, behandlingsfrekvens och dos kan

senaste behandlingen. féljas upp

ELREXFIO® (elranatamab), LO1FX32, 40Kmg/ml injektionsvatska, 16sning (subkutan injektion). En injektionsflaska 44 mg innehaller 1,1 ml
elranatamab, en injektionsflaska 76 mg elranatamab innehéller 1,9 ml elranatamab, Rx, EF. Indikation: ELREXFIO &r indicerat som monoterapi for
behandling av vuxna patienter med recidiverande och refraktért multipelt myelom som har fatt minst tre tidigare behandlingar, inklusive ett
immunmodulerande medel, en proteasomhdmmare och en anti-CD38-antikropp, och som har uppvisat sjukdomsprogression vid den senaste
behandlingen. Kontraindikationer: Overkanslighet mot elranatamab eller nagot hjslpamne. Varningar och férsiktighet: Cytokinfrisittningssyndrom
(CRS), inklusive livshotande eller dodliga reaktioner, kan forekomma hos patienter som far ELREXFIO. Kliniska tecken och symtom p& CRS kan
inkludera, men &r inte begrénsat till hypoxi, frossa,hypotension, takykardi, huvudvark och forhojda leverenzymer. For att minska risken for CRS ska
behandlingen inledas enligt ett upptrappningsschema och patienterna Gvervakas efter administrering och forbehandlingslakemedel ska
administreras fore de tre forsta doserna. Allvarliga eller livshotande neurologiska toxiciteter, inklusive ICANS, kan forekomma efter behandling
med ELREXFIO. Svéra, livshotande eller dodliga infektioner har rapporterats hos patienter som far ELREXFIO. Infektion/reaktivering av
cytomegalovirus (CMV) &r en vanlig biverkan. Progressiv multifokal leukoencefalopati (PML), som kan vara dédligt, har ocksa forekommit under
behandling med ELREXFIO. Neutropeni och febril neutropeni har rapporterats hos patienter som far ELREXFIO. Hypogammaglobulinemi har
rapporterats hos patienter som far ELREXFIO. Vaccination med levande virusvacciner rekommenderas inte inom 4 veckor fore den forsta dosen
av ELREXFIO och under behandlingen med ELREXFIO. ELREXFIO rekommenderas inte fér anvédndning under graviditet eller amning. ELREXFIO
har pataglig effekt pa fdrmagan att framfdra fordon och anvanda maskiner. For ytterligare information, se www.fass.se. Pfizer AB, www.pfizer.se

K Detta likemedel &r féremal for utdkad overvakning. Detta kommer att gora det mojligt att snabbt identifiera ny sékerhetsinformation. Halso-
och sjukvardspersonal uppmanas att rapportera varje misstankt biverkning till Lékemedelsverket, www.lakemedelsverket.se.

Datum for 6versyn av produktresumén: 11/2025

Referenser: 1. Produktresumé ELREXFIO, Pfizer AB, www.fass.se 2. Kumar S, Paiva B, Anderson KC, et al. International Myeloma Working
Group consensus criteria for response and minimal residual disease assessment in multiple myeloma. Lancet Oncol. 2016;17:e328-e346.
doi:10.1016/S1470-2045(16)30206-6 3. NT-radets yttrande till regionerna avseende, ELREXFIO (elranatamab), publicerat 2024-06-14,
https://samverkanlakemedel.se/download/18.165c6f351900ff10197e04/1718341468454/Elrexfio%20RRMM%202024-06-14.pdf

@ Plizer

Oncology Pfizer AB Telefon 08-550 520 00 www.pfizer.se PP-L1A-SWE-0197 Dec 2025



Pa gang i SFH

Remisser

Vi besvarar I[opande remisser fran SLS, SLF samt
alla nya vardprogram. Den senaste besvarade
remissen ar fran SLS/Socialdepartementet — Ett
smittskydd for framtiden.

ST-kurser

SF och ST-utskottet arrangerar populara ST-kurser,
de Oversta 2 ar fulltecknade. ST lakare far mail nar
anmalan oppnar for de 6vriga.

V 402026 BMT

V4 2027 ALL/KML

V17 2027 Lymfoid patologi
V402027 MPN

Fortbildning

2/9 Klonal hematopoes med Daniel Moreno
Berggren och Alin Osteroos.

15/10 SCT med Stina Wichert, Tomas Erger,
Andreas Bjorklund och Martin Lisak

19/11 Forvarvad hemofili med Eva Zetterberg och
Maria Bruzelius.

Om ni har forslag pa @mnen eller foreldsare far ni
garna hora av er!

Kalendarium

Kalendariet pd SFHs hemsida sammanfattar hos-
tens moten, nationellt, nordiskt och internationellt.

Hematologidagarna

Vi ser mycket fram emot arets hematologidagar i
Are, och hoppas att mdte ménga av er dar!

Synpunkter, fragor och idéer

Hor av er till SFH om ni har synpunkter, fragor eller
idéer kring vad vi ska arbeta vidare med, sekreterare@
sfhem.se

Spelar fritidsaktiviteter nagon roll

for epigenetiskt

En nyligen publicerad studie ger de forsta beldggen
for att deltagande i konst- och kulturaktiviteter ar
kopplat till en ldangsammare biologisk aldrings-
process, med fordelar som liknar dem vid fysisk
aktivitet. En viktig faktor for dldrande ar epigene-
tiska forandringar, daribland forandringar i monster
for DNA-metylering, avvikande kromatinremodel-
lering, onormala posttranslationella modifieringar
av histoner samt stord funktion hos icke-kodande
RNA. P& senare ar har stora framsteg gjorts genom
anvandningen av aldrandeklockor som konstrueras
genom att kartlagga DNA-metyleringsmonster vid
ett begransat men informativt urval av specifika

aldrande?

CpG-stallen i genomet. Dessa epigenetiska klockor
anvands for att identifiera skillnader mellan krono-
logisk och biologisk alder (det vill sdga accelererat
respektive fordrojt aldrande). Den aktuella studien
visar att konst-och kulturaktiviteter och fysisk
aktivitet var kopplade till lAngsammare epigenetiskt
aldrande enligt 3 saddana klockor. Resultaten var
genomgaende likartade oavsett vilket méatt pa
engagemang som anvandes; detta géllde saval
mangfald och frekvens for bdda typerna av aktivitet.
Resultaten var generellt sett tydligast bland perso-
ner 40 ar eller &ldre (Fancourt D et al Innov Aging
2026 ;10:igag038).



Kallelse till arsmote for SFH
torsdagen den 1/10 2026 kI 14.00, Are

§1 Valav ordférande och sekreterare for motet

§2 Val avjusteringspersoner (2st)

83  Styrelsens verksamhetsberattelse

§4  Ekonomiskt bokslut

§5 Revisionsberattelse samt fragan om ansvarsfrihet

§6 Val av styrelseledaméter, vg se valberedningens forslag

§7  Valav revisorer, vg se valberedningens forslag

8§88 Val av valberedning, vg se styrelsens forslag

§9 Val avledamoter till Svenska Lakaresallskapets fullmaktigeférsamling
8§10 Styrelsens forslag pa reviderade stadgar

§11 Arsavgiftens storlek, styrelsen féreslar en hojning till 500 kr
§12 Nasta arsmote

§13 Ovriga fragor

Varmt valkomna onskar styrelsen!

SFHs valberedning bestaende av Per-Ola Andersson sammankallande, Anna
Bergendahl-Sandstedt och Lars Nilsson, lamnar foljande forslag till nya
styrelseledamoter:

Rebecca Skagerstrom, Umed, Ledamot, ST elect
Ingrid de Vos, Boras, Skattmastare elect
Joel Wiggh, Karolinska, Stockholm, ledamot

Revisorer, omval:
Per Axelsson, Helsingborg
Anna Lubking, Lund

Styrelsen foreslar en ofdrandrad valberedning



Stadgar svensk forening for hematologi,
andringsforslag 2026 markerat i gult

§ 1. Foreningen utgor en sammanslutning for av hematologi intresserade lakare och vetenskapsman i
Sverige. Den ar en medlemsforening i Svenska Lakaresallskapet och ar intresseforening inom Sveriges
Lakarforbund.

§ 2. Foreningens huvuduppgifter ar att befordra hematologins utveckling och praktiska tillampning i
Sverige genom anordnande av foredrag, diskussioner, kurser och kongresser samt framjande av forskning.
Foreningen skall aven framja specialistutbildningen i hematologi samt tillvarata ledamaternas fackliga
intressen. Foreningen skall stodja och samverka med de nationella grupper som arbetar inom olika hema-
tologiska omraden och vid behov ta initiativ till bildande av nya grupper. Som medlemsférening i Svenska
Lakaresdllskapet avges utlatande i eller handldggs drenden som hanskjutits till foreningen. Vid handlagg-
ning av arenden som beror andra medlemsforeningar och sektioner ska samrad med dessa ske.

§ 3. Som medlem kan antas lakare som ar verksam inom hematologins omrade. Anmélan om medlem-
skap skall goras hos styrelsen. Om anmalan av styrelsen enhalligt anbefalles ar den anmalde till medlem
antagen. Forekommer inom styrelsen skilda meningar hanskjutes fragan till foreningens avgoérande, varvid
beslut fattas med enkel majoritet. Styrelseledamot och foreningsmedlem bor vara medlem av Sveriges
Lakarforbund. Medlem i foreningen ar enligt § 3 Svenska Lakaresallskapets stadgar aven foreningsan-
knuten medlem i Svenska Lakaresallskapet. Som associerad medlem kan antas person med anknytning
till hematologi som inte ar lakare. Associerad medlem erlagger arsavgift, och ager tilltrade till samtliga av
foreningen anordnade aktiviteter utom arsmaotet. Associerad medlem har ] rostratt i foreningen och ar ej
valbar som ledamot i styrelse eller utskott.

§ 4. Till hedersmedlem kan pé forslag av styrelsen kallas person, som pa framstdende satt beframjat
foreningens syften.

§ 5. Hedersmedlem ar befriad fran arsavgift likasom medlem som uppnétt den av regeringen och riksdag
faststallda riktaldern for pension.

§ 6. Foreningens angelagenheter handhas av en styrelse bestdende av ordférande, sekreterare, skattmastare,
ST-representant samt ordinarie ledamater som kan anpassas séa att antalet styrelsemedlemmar ar minst
sju men maximalt tio personer. Styrelsen kan utse en facklig representant. ST-representant skall vid inval
vara lakare under hematologisk specialiseringsutbildning. Styrelsen &r icke beslutsmassig saframt icke
minst fyra ledamoter ar narvarande. Foreningens firma tecknas av ordféranden och skattmastaren var for
sig. Uppgifter om medlemsforeningens funktionarer ska efter forrattade val omedelbart sandas till Svenska
Lakaresallskapet och beslut i arenden som berdr for Svenska Lakaresallskapet gemensamma angeldagen-
heter ska snarast sandas till Svenska Lakaresallskapets namnd genom utdrag ur protokoll.

§ 7. Mandatperioden for ordférande, sekreterare, skattméastare samt ST-representant ar tva ar. For ovriga
ledamaéter ar mandatperioden maximalt tre ar. Ordforande, sekreterare, skattmastare och ST-representant
véljs som ovriga ledamoter (elect) aret fore mandatperiodens borjan. Ordforande och skattmaéstare sitter
kvar i styrelsen som adjungerade ledamaéter aret efter mandatperiodens utgang. Antalet ledamoter i styrel-
sen ska vara minst sju och maximalt tio.

§ 8. Ledamoter i eventuella utskott utses av styrelsen.

§ 9. Sekreteraren dligger att minst en vecka fore varje ssmmantrade och minst en manad fore drsmatet
tillstalla foreningens medlemmar kallelse och foredragningslista, samt att fora protokoll. mred-rmedtemsfor

teekning:

13
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§ 10. Det dligger skattmastaren att upptaga och redovisa &rsavgifter samt att fora foreningens rakenskaper.
Rakenskapsaret ar brutet, 1/9 — 31/8.

§ 11. Omrostning vid val sker Oppet, da ej annat begares. Vid lika rostetal avgores val genom lottning. Andra
frdgor avgores genom dppen omrostning. Vid lika rostetal géller den mening, som bitrédes av ordféranden
vid sammantradet.

§ 12. Foéreningen avhaller minst ett sammantrade arligen. Arsmotet forlagges till Hematologidagarna eller
annan lamplig tidpunkt och plats beslutad vid foregaende arsmote. Det aligger valberedning att inhamta
nomineringar till styrelse fran medlemmarna och i god tid fore kallelse till &rsmote informera styrelsen om
valberedningens forslag. Valberedningens forslag skall presenteras for medlemmarna senast i samband
med kallelse till arsmote.

§ 13. Vid darsmotet fattas beslut i foljande arenden:

Val av justeringsperson.
- Styrelsens verksamhetsberattelse.

Revisionsberattelse samt frdgan om ansvarsfrihet.
Val av styrelse samt tva revisorer och tva revisorssuppleanter.
Val av valberedning for kommande arsmdate.
Arsavgiftens storlek.
Tid och plats for ndsta drsmote.
Ovriga foredragsarenden.

Vid &rsmotet véljs ledamot/ledamaéter i Svenska Lakareséllskapets fullmaktigeférsamling och suppleant(er)
for denne (dessa) for en tid av tva ar.

Extra &rsmote ska héllas nar styrelsen eller minst tio medlemmar skriftligen begar sddant for att behandla
uppgivet arende.

Fraga som foreningen vill fora upp pa Svenska Lakaresallskapets fullmaktigemotets foredragningslista
bor behandlas pd ordinarie mote i foreningen och sandas till Svenska Lakareséllskapets ndmnd minst tva
manader fore Svenska Lakaresallskapets ordinarie fullmaktigemote.

§ 14. Forslag till andringar av dessa stadgar ma icke avgoras vid det sammantrade eller arsmote, vid vilket
det vackts. For att foreslagen dndring ska anses antagen fordras beslut vid tva pa varandra foljanden
arsmoten med minst 2/3 av de avgivna rosterna. Beslut om dndring av stadgar ska understéllas Svenska
Lakaresaéllskapet for godkannande.

§ 15 Medlemsregister

Foreningens medlemsregister innehaller namn, adress, e-post, uppgift om medlemmen &r lakare, pensionar,
examinerad men gj legitimerad, eller tillhor flera medlemsforeningar i Svenska Lakaresallskapet.

Medlemsregistret ska arligen senast den 1 november ldmnas till Svenska Lakareséllskapet for att medlem
ska kunna fa nyttja formaner och for att foreningens medlemsavgift till Svenska Lakaresallskapet samt
mandat i Svenska Lakaresallskapets fullmaktige ska kunna berdknas. Antal lakarmedlemmar i medlems-
foreningen ar grund for avgift och mandat. Medlemsforeningen ska rapportera in antal lakarmedlemmar

i foreningen genom att Iamna in medlemsregistret till Svenska Lakareséllskapet angivna datum (se § 36h
Svenska Lakaresallskapets stadgar). Uppgifterna som lamnas ska avse de medlemmar i registret som
fanns registrerade den 1 september samma ar.

Foreningen samlar in och behandlar personuppgifter for att bedriva den stadgereglerade verksamheten.
Foreningen behandlar personuppgifter for att administrera foreningens angelagenheter, utova olika aktivi-
teter, kommunicera med medlemmar samt hantera olika ekonomiska transaktioner. Den lagliga grunden
for behandlingen ar avtal (dessa stadgar). Foreningen behandlar d&ven personuppgifter om medlemmar i



andra fall for att informera, fora dialog etc. med medlemmarna i 6vriga fragor inom ramen for foreningens

andamal.

§ 16 Inbordes arrangemang mellan foreningen och SLS

Svensk forening for hematologi (SFH) och SLS har ett samarbete for att skapa nyttor bade for foreningen
och fér medlemmarna i foreningarna. Det foreligger darfor ett gemensamt personuppgiftsansvar mellan

féreningen och SLS rorande foreningens medlemmar.

De olika rollerna i det gemensamma ansvaret ser ut sa har:

SLS behandlar personuppgifter for sina egna d&ndamal enligt vad som framgar av SLS stadgar.

SFH behandlar personuppgifter for sina egna andamal. SFH behandlar personuppgifter for att administrera
foreningens angeldagenheter, utdva olika aktiviteter, kommunicera med medlemmar samt hantera olika

ekonomiska transaktioner.

Det gemensamma omradet dar personuppgifter behandlas gemensamt ar da SFH [amnar in sitt medlems-

register till SLS for foljande &ndamal;
- berakning av avgift till SLS
berakning av mandat i SLS fullmaktige

nar SLS gor kontroll av medlemskap vid ansokan om forskningsanslag och deltagande i aktiviteter

samt

nar SLS i 6vrigt informerar om SLS aktiviteter och verksamhet s3 att foreningsmedlem kan utnyttja

dessa.

Foreningen far inte radera personuppgifter forran skyldigheter gentemot SLS fullgjorts.

SLS genom sitt kansli ar kontaktpunkt for registrerad som vill utdva sina rattigheter bade for SLS egna
behandling och for den gemensamma behandlingen som beskrivs ovan. SFH ar kontaktpunkt for sin egen

behandling (se webbsida for kontaktuppgifter).

Boktips

Siddharta Mukheerjee fick Pulitzerpriset for sin
fantastiska exposé om cancersjukdomarnas
historia "The emperor of all maladies”. Mukheerjee
ar onkolog och forskare pa Columbia university och
har en formaga att forklara komplexa skeenden pa
ett enkelt satt. Han har tidigare skrivit boken "The
gene” som beskriver hur var arvsmassa fungerar
och hur den andras vid sjukdom. Hans senaste
bok heter "The song of the cell’, historien bakom
upptackten av celler, hur fortplantning gar till, och
hur olika celler fungerar. For den som jag har svart

att begripa immunsystemet blir bilden av B-, T- och
NK-celler plotsligt forstaelig.

| rapporten frdn Hematologisdagarna namndes
Fred Appelbaum’s bok om Don Thomas "Living
medicine”. Den handlar inte bara Thomas livsgar-
ning och utvecklingen av SCT trots fasansfulla
initiala motgangar. Du far ocksa en inblick i aktuell
cellbaserad forskning fram till forsok med nanopar-
tikel vektorer injicerade iv for att paverka benmargs-
celler in vivo for ex sicklecellanemi.

15
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Hema hos, fragor till...

Lina Bergman
ST-lakare
Gavle Sjukhus

Vilken var den senaste patienten du traffade?
Jag ar i svarande stund pa randning pa koagula-
tionsmottagningen i Malmo. Den senaste patienten
jag traffade var en 72-arig kvinna pa nybesok pa
blodningsmottagningen med misstankt trombocyt-
funktionsdefekt.

Vilken ar den viktigaste egenskapen att ha
som hematolog?

Odmjukhet och nyfikenhet. For all ny kunskap, for
sin egen okunskap och for patienten.

Du far 6 manader ledigt, vad gor du?

Jag skulle jag ge mig ut pa ndgon form av aventyrs-
resa, kombination av klattring och kajakpaddling i fin
natur! Helst efter att jag forst overtalat min sambo
att sdga upp sig sa han kan folja med.

Har du négot rad till en kollega som &r helt ny
i yrket?

Traffa sd manga patienter du kan! Det finns inget
battre satt att lara sig och bygga upp erfarenhet pa.
Vaga frdga om hjalp om du ar oséker.

Vem har haft storst inflytande pa dig som ldkare?

Catharina Lewerin
Overlékare
Sahlgrenska Universitetssjukhuset

Vilken var den senaste patienten du trdffade?
Det var en patient i 50 arséldern med refraktar
DLBCL som genomgatt Car-T cellsbeh forca 3 v
sedan, kortel i fin regress men cytopenier. Speglar
val panoramat pa vara mottagningar som ju andrats
de senaste aren.

Vad var det som fick dig att vélja hematologi?
Valde eg. forst gastroenterologi men skiftade efter
ngt ar, kom da till en trevlig hematologklinik och blev
fast. Dessutom var det tillfredsstallande att man
inom hematologin hade (ofta) tillforlitliga diagnos-
tiska metoder for att stélla diagnos vilket jag da inte
hade erfarenhet av inom gastroenterologin (detta
var pa 90-talet).

Vem har haft storst inflytande pa dig som lakare?
Det gér inte att peka ut ngn specifik person men

jag blev ffa i borjan av karriaren samt aven under
studietiden inspirerad och paverkad av kollegor med
entusiasm och stort engagemang i yrket.

Vad ar det coolaste med att vara hematolog?
Det ar den enorma utvecklingen som skett de se-
naste aren inom diagnostik, behandling men ocksa



Hmm... jag skulle saga den lilla sammansvetsade
gruppen vi varit inom ST internmedicin i Gavle,
som jag utvecklats tillsammans med samt disku-
terat alla mojliga patientfall med. Aven om vi inte
jobbat s& mycket tillsammans har det funnits en
dynamik och installning inom gruppen som gjort
att det har kants roligt att jobba mycket och lara
sig av varandra. Men ocksa Helena Gustafsson,
en klok och erfaren hematolog i Gavle, som jag
inspireras mycket av och aven har haft turen att fa
ha som handledare bade under min medicin-ST
och nu ocksd som ST i hematologi.

Kyprohs

kar ||zom|b)

SRR

gallande omhandertagande av patienter. Det vi nu
terapeutiskt kan erbjuda véra patienter jamfort med
nar jag borjade for 30 ar sedan ar verkligen "coolt".

Du far 6 manader ledigt, vad g6r du?

Hogst relevant fraga da utgangsdatum pa under-
tecknad borjar narma sig, i alla fall yrkesmassigt.
Jag uppskattar vardagen och kommer nog agna
mig at det jag forsoker hinna med pa fritiden i dags-
laget, dvs traning, god mat o dryck, familj, vistelse
pa sommarstélle och kanske en liten resa.

Har du nagot rad till en kollega som &r helt ny
i yrket?

Forsok att traffa s& manga patienter som mojligt
och férsok att fa kontinuitet i uppfoljningen, dvs att
folja sjukdomsforlopp ar oerhort vardefullt.

Vem skulle du helst vilja ta en (sfhem-)kopp
kaffe tillsammans med?

Kaffet (skdnerost) smakar alltid bast tillsammans
med min syster pa sommarstallet i Skane!
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KYPROLIS® (karfilzomib) Rx, Ej forman, ATC kod: L01XG02 Farm koter peutisk grupp: antineoplastiska medel, andra antineoplastiska

medel. 10 mg, 30 mg, 60 mg pulver till infusionsvatska, losning. Indikation: KYPROLIS i kombination med daratumumab och

dexametason, med lenalidomid och dexametason eller med enbart.dexametason ar indicerat for behandling av multipelt myelom hos

vuxna patienter som tidigare har fatt minst en behandling. Kontraindikationer: Eftersom KYPROLIS administreras i kombination med

andra lakemedel ska produktresuméerna for dessa lakemedel Iasas for information om ytterligare kontraindikationer. Datum for oversyn
. av produktresumén: 14 december 2023. For mer information Ias produktresume pa www.fass.se

:08-695 1100, www.amgen.se

.
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Trombocytsvar Behandlingsfri Behandling en

83 % (69/83) av patienter remission gang i veckan’
i Nplate-armen uppnadde 32 % (24/75) uppnédde

totalt trombocytsvar, vs behandlingsfri

7 % (3/42) i placebo- remission.2

armen. p-varde <0.0001.2

TPO: trombopoetin
Referenser: 1. Bussel JB. Drug Des Devel Ther. 2021 2. Nplate (romiplostim) produktresumé, datum for Gversyn: September 2025

Nplate® (romiplostim) Rx, ATC-kod: BO2BX04. Farmakoterapeutisk grupp: Hemostatika, &évriga hemostatika for
systemiskt boruk. Pulver till injektionsvatska, 16sning 125 pg, avsedd for barn, Ej formén (EF). Pulver och vatska

till injektionsvatska, 16sning 250 pg. 500 ug omfattas idag av Idkemedelsformdanerna for vuxna patienter (F).
Indikationer: Nplate dr indicerat fér behandling av primdr immunologisk trombocytopeni (ITP) hos vuxna patienter
som ar refraktdra mot andra behandlingar (t.ex. kortikosteroider, immunglobuliner). Nplate dr indicerat for
behandling av kronisk primdr immunologisk frombocytopeni (ITP) hos barn frdn 1 érs dlder som &r refraktéra mot
andra behandlingar (t.ex. kortikosteroider, immunglobuliner). Kontraindikation: Overkdnslighet mot den aktiva
substansen eller mot ndgot hjdlpdmne eller mot proteiner som harrér frdin E. coli. Varningar och férsiktighet:
Aterkommande trombocytopeni och blédning efter avslutad behandling. Férhdjt benmdrgsretikulin. Trombotiska/
tromboemboliska komplikationer. Progression av befintligt myelodysplastiskt syndrom (MDS). Datum for éversyn av
produktresumén: September 2025. Fér mer information, 1&s produktresumé pd www.fass.se.

SWE-531-26-80009 | April 2026 08-695 11 00. www.amgen.se AMN




Uppdaterade vardprogram

Vardprogrammet om Hodgkin’s lymfom har
faststallts 260310. Nyheter i denna version &r;

Motiveringen till rekommendationen for N-AVD
hos aldre patienter har fortydligats.

Rekommendationerna for FDG-PET/CT har
fortydligats.

Anvandandet av stradlbehandling vid recidiv har
fortydligats och i recidivkapitlets kommenteras
ocksé de patienter som fatt PD-1-hammare i
primérbehandlingen (N-AVD).
Rekommendationerna om kardiovaskular
riskbedomning har fortydligats i vantan pa
nationella riktlinjer for kardioonkologi.

Vardprogrammet om mantelcellslymfom har
faststallts 260407. Nytt i denna version, som ar
den fjarde uppdateringen av MCL-vardprogrammet,
ar framfor allt foljande:

For yngre patienter rekommenderas nu
tillagg av ibrutinib till induktionsbehandling
samt som underhéllsbehandling, samtidigt
som konsolidering med hogdosbehandling
och autologt stamcellsstod inte langre
rekommenderas, i enlighet med TRIANGLE-
studien

Nyheter avseende recidivbehandling — aka-
labrutinib ar nu tillgangligt vid forsta recidiv,
och pirtobrutinib vid recidiv efter kovalent
BTK-hammare.

Vardprogrammet om aggressiva lymfom har
faststallts 260505. Programmet galler for patien-
ter = 18 &r och tacker foljande sjukdomar: diffust
storcelligt B-cellslymfom (DLBCL), primart
mediastinalt storcelligt B-cellslymfom (PMBCL),
primart diffust storcelligt B-cellslymfom i centra-
la nervsystemet, CNS (PCNSL) och Burkittlym-
fom samt ett antal mer ovanliga undergrupper.
Follikulara lymfom, grad 3b, liksom lymfom som
transformerats fran follikulart lymfom, margi-
nalzonslymfom eller kronisk lymfatisk leukemi,
behandlas som DLBCL. Nyheter i denna version
ar,

Rekommendation om glofitamab + GEMOX
som behandling av forsta aterfall for patienter
som inte ar aktuella for CAR-T.

Uppdatering av histopatologisk klassifikation
av aggressiva B-cellslymfom.

Fortydliganden av detaljer kring primar- och
recidivbehandling.

Vardprogrammet om indolenta B-cellslymfom
och harcellsleukemi har faststallts 260505. Pro-
grammet galler for patienter = 18 &r med indolenta
B-cellslymfom, inklusive follikulara lymfom mar-
ginalzonslymfom (spleniskt, nodalt, extranodalt/
MALT), indolent Beellslymfom UNS och harcell-
sleukemi liksom for dem med transformation till
aggressiva lymfom som utgér fran dessa indolenta
lymfom. Nyheter i denna version ar;

Den bispecifika antikroppen (bsAk) mosunu-
tuzumab foreslas som ett alternativ vid tredje
eller senare linjens behandling av follikulart
lymfom. Mosunetuzumab ar godkand av
NT-rédet som monoterapi i tredje eller senare
linje for behandling av follikulart lymfom hos
patienter som har genomgatt minst 2 sys-
temiska behandlingslinjer vilka har innehallit
CD20-antikropp och alkylerare.

Tillagg av subkutant mosunetuzumab (bispe-
cifik CD20/CD3-antikropp) som alternativ till
intravenost.

Patienter som erhéller mosunetuzumab kan
ocksa overvagas fa tilldagg med lenalidomid.
Tillagg av pomalidomid som alternativ for
lenalidomid. For patienter med GFR < 30 ml/
minut rekommenderas pomalidomid fran start
eftersom dess elimination ar helt oberoende av
njurfunktion.

Avsnittet om behandling vid upprepade aterfall
vid follikulart lymfom har utokats och tydlig-
gjorts.

Tillagg om att behandling med bispecifika
antikroppar &r ett alternativ aven vid marginal-
zonslymfom.

Det har tillkommit stycken om bsAk och
praktiska radd och hantering av biverkningar.
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Vardprogrammet om T-cellslymfom har faststallts
260603. Nyheter i denna version ar;

Beskrivning av primart kutant perifert T-cells-
lymfom UNS har inkluderats i kapitlet om PTCL
UNS. Beskrivning av primart kutant aggressivt
CD8+ epidermotropt cytotoxiskt T-cellslymfom
har tillkommit.

Det internationella priset "ISBT presidential award’,
som delas ut vartannat ar av den hollandska
stiftelsen Foundation Transfusion Medicine, har i

ar tilldelats professor Martin L Olsson, Lund. Detta
pris tilldelas en person for exceptionella prestationer
inom vetenskaplig forskning och/eller tjanster inom
transfusionsmedicin.

Martin L. Olsson tog sin lakarexamen 1991 och
disputerade 1997 pd Lunds universitet. Han inledde
sin avhandlinmg med ett citat fran Paul Simon,
“Medicine Is Magical — Magical Is Art". Han ar nu
professor och Gverlakare i transfusionsmedicin i
Lund sedan 2006 och medicinsk chef for Nordiska
referenslaboratoriet for blodgruppsgenomik sedan
2001. Han var gastforskare vid IBGRL i Bristol,
Storbritannien, 1996 och gastprofessor vid Harvard
Medical School 2003-2008. Han tjanstgjorde
nyligen som vicedekan for forskning och bitradande
dekan under sex ar for medicinska fakulteten vid

Riktlinjerna for behandling av T-LGL har uppdate-
rats.

Flera kapitel kring understddjande vard har
reviderats i enlighet med ovriga vardprogram
for lymfom.

Red.

nternationellt pris for forskning
nom transfusionsmedicin

Lunds universitet.

Hans huvudsakliga kliniska och forskningsintres-
sen inkluderar molekylargenetik och biokemi hos
blodgrupper och deras funktionella roller i halsa
och sjukdom, sarskilt kolhydratantigener och an-
vandningen av bakteriella enzymer for att generera
ABO-universellt blod. Professor Olsson har en lang
lista med vetenskapligt granskade artiklar och ar
en ofta inbjuden talare. Hans manga utmarkelser
inkluderar prestigefyllda priser fran AABB, BBTS,
ISBT och andra organisationer. Han var ISBT:s
forsta vetenskapliga sekreterare 2011-2015, i
ISBT:s styrelse 2016—2022 och var ordférande

for ISBT 2018-2020. Han utsags till Wallenberg
Clinical Scholar av Kungliga Vetenskapsakademien
2016 och ar for narvarande ordforande for Svenska
sallskapet for klinisk immunologi och transfusions-
medicin.

SFH gratulerar till det ytterst valfortjanta priset.



Vart nasta kapitel
inom hematologi
— for personer med
multipelt myelom.

Vill du halla dig uppdaterad
om vad som ar pd géng?
Skanna QR-koden.
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Efter att ha bott och arbetat i Sverige i ndstan tio ar
minns man knappt langre, men lyckligtvis agde EHA
nyligen rum, vilket gav maojlighet till en kort uppdatering
om hematologin i Nederlanderna tillsammans med ti-
digare kollegor. Den nederlandska utbildningen och det
kliniska arbetet inom hematologi har manga likheter,
men ocksa flera skillnader jamfort med den svenska
situationen. Centrala orden i bade ST-utbildning och
vardag som specialist &r styrning och struktur - for

att inte séga 'masten’. Som ST-studierektor tycker jag
saklart att utbildningen bor fa plats i denna beskriv-
ning, men jag forsoker hélla mig kort.

ST-utbildningen i Nederlanderna har en mer fast
struktur, med tydliga utvecklingsmal och krav.

| nuldaget finns det omkring 800 ST-lakare inom
internmedicin, varav ungefar 40 ST-hematologi'?.
Hematologer ar saledes internmedicinare som
'differentierar’ sig till hematologer och ibland aven
andra tillaggsspecialiteter. ST lakarna rekryteras
centralt till regionens universitetssjukhus, och
blivande ST lakare placeras vid ndgot av sjukhusen
i regionen for klinisk tjanstgoring under common
trunk. Common trunk &r med fyra ar langre och
exakt likadan for alla blivande internmedicinare
inklusive dem inom internmedicinska grenspecialite-
ter. Alla regionala undervisningsmoment ar obliga-
toriska och ett faststallt antal observationsmoment
géller. Den stora fordelen ar att alla ST-lakare har

Hematologi |
Nederlanderna
jamfort med
Sverige

samma forutsattningar innan de specialiserar sig
vidare. Antagning till hematologidifferentiering sker
baserad pa meritering och tillgangliga positioner
och arigenomsnitt 1,5 - 2 ar 1ang.

Med sju universitetssjukhus och 60 regionsjukhus i
Nederlanderna verkar situationen vid forsta anblicken
vara ganska lik den svenska. Men Nederlanderna
har 18 miljon invanare och ungefar 380 hematologer
jamfort med ungefar 300 yrkesaktiva hematologer i
Sverige. Vard for patienter med hematologisk sjuk-
dom &r organiserad pa regional niva i tio regioner dar
sjukhusen samarbetar enligt en faststalld ansvars-
fordelning. | samarbetet har mycket hematologivard
standardiserats, till och med vilka yrkeskategorier
som deltar vid de obligatoriska multidisciplinara
terapikonferenserna inom och mellan sjukhusen
(ténk antal hematologer med/utan akademisk
bakgrund, patolog, radiolog etc.). Hematologikliniker
ar klassificerade enligt en Echeloneringsmodel, en
modell som beskriver vilken kompetens som finns

— och darmed vilka sjukdomar/behandlingar som
handlaggs —pa vilka sjukhus. Echelon A till exempel
far lov att hantera autolog och allogen SCT, medan
Echelon D har 'non intensiv hematologi, utan lang
och/eller djup pancytopeni’. Hematology-Oncology
for Adults Netherlands (HOVON) kontrollerar och
uppdaterar denna kvalificering®. Dessutom har alla
lakare ackrediteringsplikt och omregistreringskrav



vart 5:e ar; minst 200 timmar (ackrediterbar) utbild-
ning och 4160 timmars klinisk arbete (dvs 16 timmar/
vecka) ar del av kraven.

Utover all det organisatoriska ar det vissa skillnader
som trader fram mest i vardagen. Hematologer
samarbetar intensivt med hogkvalificerade Phy-
sician Assistants och Specialiserade Sjukskoterskor
som har specifika ansvarsomraden och till viss del
forskrivningsratt. Samarbetet resulterar i en stor
avlastning i vardagen och 6kad tillgdng/trygghet

for patienter. De flesta hematologer jobbar deltid,

4 dagar i veckan, och det ar vanligt att stanna pa
samma sjukhus under hela sitt yrkesliv. Nagot annat
som jag upplyser mina kollegor nastan dagligen

om ar att man inte far skriva sjukintyg...! Inte heller
parkeringsintyg, golfbilsintyg, avbestalld resa etc
etc. Forsakringslakarna tar hand om sjukintygen,
och alla andra intyg far man inte vara inblandad i.

Sammanfattningsvis en mer fast/tvingande utbild-
nings- och arbetsstruktur som har sina sjalvklara

for- och nackdelar. Men i ovanstaende ar det ffa
fokus pa organisering av arbetslivet, for nar det
géller balans mellan arbets- och privatliv ser det
trots allt battre ut i Sverige. Arbetsdagarna ar langre
i Nederlanderna, foraldraledighet obefintligt jamfort
med den svenska situationen, lunch bestar ofta av
en macka vid datorn, manga utbildningsmoment
och maten &ger rum pa obetald kvallstid. Det som
verkligen ar gemensamt ar det starka engage-
manget for vara patienter, och lyckligtvis ar detta
minst lika starkt i Sverige.

Marije Baaij,
Karolinska universitessjukhuset

Referenser:

1. Kapaciteitsorgan, Kapacitetsplan 2027-2030 Medicinska
Specialister

2. Arsredovisning Nederlandsk Férening Hematologi, NVvH
2025

3. https://hovon.nl/en/hospitals/echelon-classification

Ny plattform for medicinstudenter

och AT/BT lakare via AS

Manga lakarstudenter och underlakare kommer
som vi alla vet i liten utstrackning i kontakt med
hematologi innan de véljer specialitet, vilket innebar
att de kanske aldrig upptacker de mojligheter vart
fantastiska omrade har att erbjuda. Darfor skapade
ASH "Horizons in Hematology” — ett kostnadsfritt
online-community dar lakarstudenter och underla-
kare kan utforska hematologi genom utbildnings-
material och videor, delta i interaktiva aktiviteter och
utmaningar och komma i kontakt med kollegor och
mentorer. Om du arbetar med lakarstudenter eller
underlakare far du garna tipsa dem om Horizons

in Hematology. Oavsett om du namner det under
ronden eller uppmuntrar en student du har handlett
att ga med, kan din rekommendation gora stor
skillnad.

_|

Eller som ASH uttrycker det;
En inbjudan att utforska ett av medicinens mest
spannande omraden.

Hematologi finns dverallt — fran gatfulla diagnoser
och banbrytande behandlingar till patientberattelser
som drojer sig kvar. Horizons in Hematology, som
tagits fram av American Society of Hematology
(ASH), &r ett kostnadsfritt online-né&tverk for lakar-
studenter och yngre lakare under utbildning som ar
nyfikna pa en karriar inom hematologi. Oavsett om
du redan brinner for hematologi eller fortfarande
utforskar var du hér hemma inom medicinen, ger
Horizons dig en plats dar du kan lara dig, knyta
kontakter, utforska och forestalla dig hur din framtid
skulle kunna se ut.

Plattformen nas via ASH hemsida https://
ashconnections.hematology.org/page/horizons-in-
hematology
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Svenska gruppen

e o

or palliativ

hematologi (SGPH

SGPH grundades i april 2025, och i april 2026 var
det dags att avrunda det forsta verksamhetséret. Vi
traffades i Lund, lagom till att magnoliorna borjade
sld ut.

Dag 1 dgnades at arsmote,
verksamhetsberattelse och plan for det
kommande aret.

Gruppen hade vid datum 2026-04-03 totalt 27
medlemmar, varav 18 lakare och 9 sjukskoterskor.
24 ar/har varit verksamma inom hematologisk
verksamhet och 12 &r/har varit verksamma inom
palliativ verksamhet (9 har erfarenhet fran bada
verksamheterna).

Styrelsen omformades, med sittande ordforande
Lena von Bahr som enda kvarvarande styrelse-
medlem. | den nya styrelsen tillkommer Anna
Ravn-Landtblom (Stockholm) som vice ordférande
och Johanna Abelson (Uddevalla) som sekreterare.
Adjungerade styrelsemedlemmar ar Emma Freij
(Stockholm) som ST-representant samt Maria
Knutson (Stockholm) och Johanna Backstrom
(Umed) som sjukskoterskerepresentanter.

Gruppen har under aret bidragit till flera utbildnings-
aktiviteter, bland annat har Jenny Bjellvi forelast om
hematologiska sjukdomar pa SK-kurs for blivande
specialister i palliativ medicin. Amnet har tidigare
inte haft en egen plats i ST-utbildningen, men tack
vare den uppskattade foreldsningen kommer det
nu ingd som en aterkommande punkt. Vi har ocksa
skrivit ett kapitel om hematologiska sjukdomar i
det uppdaterade vardprogrammet for palliativ vard.
Las garna det och hanvisa dit om ni har svart att

fa forstaelse fran palliativa kollegor gallande vara
patienters behov!

For det kommande aret planerar vi att fortsatta
med fokus pa utbildning och vardprogram. Alla
vardprogramsgrupper for hematologiska diagnoser
ar mycket valkomna att kontakta gruppen for hjalp
med det palliativa kapitlet. Vi siktar pa att hélla
forelasningar inom SFH’s lunchwebbinarie-program

— Arsmdte 2026

och vill ocksa garna bidra till kommande hemato-
logiska SK-kurser i SFH’s organisation. Dessutom
planerar vi att samla lankar till utbildningsmaterial
inom palliativ vard under gruppens sida pd SFH's
hemsida.

Under dag 2 holls ett oppet mote med
presentationer inom omradet Samtal vid
allvarlig sjukdom.

Syftet med samtalet &r att erbjuda en vard som
overensstdmmer med patientens dnskemal och
prioriteringar. Det Iater sjélvklart, och som nagot vi
redan gor, men nar patienter och anhoriga intervjuas
sa ar det dterkommande ndgot som saknas i kom-
munikationen med varden.

Forsta presentationen holls av Cecilie Borregaard
Myrhoj och Stine Novrup Clemmensen fran
Rigshospitalet i Kopenhamn. De berattade om hur
upprinnelsen till deras projekt kom fran att anhoriga
till en patient med myelom sa till personalen att
"hade vi vetat hur det skulle bli hade vi velat ha det
annorlunda”. | samtal med patienter och anhoriga
kom det fram att de saknade att f& information om
hur livet kunde te sig under behandling.

Man tog fram ett kommunikationsverktyg baserat
pa det amerikanska "Serious illness conversation
program’, samma program som den svenska
Kronobergsmodellen utgdr ifran. Istallet for att som
i Sverige kalla det "Samtal vid allvarlig sjukdom”
benamns det i Danmark for "Samtal om liv och
behandling”, vilket i min mening later mindre av-
skrackande och mer inbjudande.

P& Rigshospitalets hematologklinik drev man ett
amibitios program med utbildning av personal i
samtalsmetoden med hjalp av rollspel, frigjorde
resurser for att fa tid att hélla samtalen och arbe-
tade aktivt med att identifiera patienter bade vid
diagnos och vid 6vergangar till palliativ vard som
erbjods samtal. De presenterade sina erfarenheter
som utvarderats i en retrospektiv kohortstudie pa
311 patienter som avlidit vid kliniken mellan 2020



och 2022. Trots deras engagemang i fragan hade
endast 20% av patienterna haft ett "samtal om

liv och behandling” under de sista 7 méanaderna i
livet. De patienter som hade haft samtal hade aven
fatt mindre cancerbehandling sista manaden och
en storre chans att fa specialiserad palliativ vard.
Studien ar publicerad i Supportive care in cancer,
2025, Myrhgj et al.

Dagens andra presentation holls av Carina Modéus
och Helene Reimertz, regionala processledare i
palliativ vard inom RCC Syd, och handlade om den
svenska Kronobergsmodellen. Samtalsmodellen
bygger alltsd pd samma amerikanska grundkoncept
fran Ariadne Labs, Serious lliness Conversations,
men har oversatts bade sprakligt och kulturellt

till svenska forhallanden. Modellen innehéller en
samtalsguide, som kan hittas pa palliativtcentrum.
se, men innefattar hela arbetssattet med utbildning
av medarbetare och aktivt identifierande av patien-
ter som bor erbjudas samtal.

Darefter berattade Sara Lundgren, overlakare

pa hematologen i Varberg, om ett pilotprojekt i
region Halland avseende inférande av Samtal vid
allvarlig sjukdom. Hematologkliniken i Varberg har
tillsammans med gastroenterologimottagningen

i Halmstad och tva vardcentraler valts ut som
pilotverksamheter for att testa inforandet och ge
kunskap infor ett brett inforande i hela regionen. Har
valde man att erbjuda patienter med skorhet enligt
CSF fran 6 och uppat, och totalt har ca 30 samtal
genomforts pa kliniken. Personalens omdome
efterdt var att samtalen varit vardefulla, men att

det tagit mycket tid och inte givits tillrackligt med
utrymme i kliniken. En lakare beskrev det som "I bor-
jan av samtalet satt jag och pratade med en patient,
i slutet satt jag och pratade med en manniska”.

Slutligen berattade jag och sjukskoterskorna Helena
Brostrom och Jessica Karlsson frdn hematologen

pad Sahlgrenska om det projekt vi driver dar, med
stod av projektmedel fran RCC. Utgangspunkten

ar att testa att erbjuda samtal till alla nydiagnosti-
cerade patienter, och da ar Kronobergsmodellens
samtalsmodell inte optimal eftersom den utvecklats
framst for overgangar till palliativ vard. Vi har istéallet
en egenutvecklad samtalsmodell dar patienten

far beratta om vad som &r viktigt for hen i nulédget,
under behandling, och aven far reflektera 6ver vad
de tror skulle vara viktigt om de i framtiden hamnar
i en situation dar behandlingen har en palliativ
inriktning. For att underlatta anvands stod i form

av fysiska kort med formuleringar som "att f4 vara
hemma istallet for pa sjukhus”, “att kunna ta hand
om mitt husdjur” och "att mina anhdoriga far stod”.

| en pilotstudie har modellen testats pa 10 patienter,
varav 5 haft myelom och 5 ALL. Den togs mycket
positivt emot av patienterna, och vi testar nu att
erbjuda samtal till alla patienter 1-2 manader efter
diagnos. Samtalen halls av sjukskoterska eller
underskoterska som genomgatt en heldags utbild-
ning i samtalsmodellen med hjalp av skaddespelare
och rollspel. Det har varit svart att fa tid till samta-
len, trots att extrapersonal anstallts med hjalp av an-
slagen frdn RCC, och vi har annu inte kommit igang
i alla team, men erfarenheten sa har langt &r positiv.
Vihar sokt anslag fran Cancerfonden for att kunna
utvardera den nya samtalsmodellen vetenskapligt.

Sammantaget var det ett mycket uppskattat mote,
och jag tror flera med mig dkte hem med nya idéer
om hur vi kan forbattra samtalen med patienter och
anhoriga pa var klinik. Nasta ar planeras matet till
15-16 april 2027 i Stockholm, och temat for motet
ar smarta och smartlindring i hematologisk vard. D&
kan vi bland annat se fram emot presentationer om
smarta vid myelom, neuropatier och smartlindring
av sicklecells-patienter. Valkomna dit!

Lena von Bahr, ordforande SGPH

Bidrag till artikelserier

OHE efterlyser nya bidrag till 2 artikelserier. Det var
ett tag sedan nagot sjukhus beskrev den livgivande
konsten i sina lokaler. Vi har aven startat en serie

som beskriver skillnader mellan hematologisk vard
i Sverige och andra lander. Kollegor fran Karolinksa

universitetssjukhset har berattat om Grekland

och Nederlanderna. Vi letar nu efter kollegor som
arbetat i andra delar av varlden. Hor garna av dig till
red@sfhem.se
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imbruvica:
(ibrutinib)

- NU SUBVENTIONERAT!"2 A

IMBRUVICAP® (ibrutinib) kan ersatta autolog
stamcellstransplantation vid MCL'

Subventionen avser IMBRUVICA® i kombination med R-CHOP alternerande med
R-DHAP (eller R-DHAOx) utan IMBRUVICA®, f6ljt av IMBRUVICA® som monoterapi for
vuxna patienter med tidigare obehandlad mantelcellslymfom (MCL) som skulle vara
lampliga for autolog stamcellstransplantation (ASCT).!2

Jamfort med ASCT + CIT ger
IMBRUVICA® + CIT signifikant
hogre failure-free survival (FFS)
Primar endpoint: 4 ars FFS 70% vs 81 %; HR
1,29; analys med forlangd uppfoljning, ensidig
p=0,9890; retrospektiv tvasidig p=0,0208.°

CIT, chemoimmunotherapy.

Jamfort med ASCT + CIT ger
IMBRUVICA® + CIT signifikant
langre total dverlevnad (OS)

Sekundar endpoint: 4-ars OS 81 %
vs 90 %; HR 0,565; p=0,0019.°

Las mer pa
jnjmedicalcloud.se

Referenser: 1. IMBRUVICA® (ibrutinib) Produktresumé, fass.se. 2. TLV, beslut om subvention (24 februari 2026): Imbruvica ingér i hdgkostnadsskyddet med begransning for ytterligare en patientgrupp - Tandvards- och
|akemedelsformansverket TLV. 3. Dreyling M et al. Role of Autologous Stem Cell Transplantation in the Context of Ibrutinib-Containing First-Line Treatment in Younger Patients with Mantle Cell Lymphoma:
Results from the Randomized Triangle Trial By the European MCL Network. Presented at the 66th ASH Annual Meeting and Exposition; December 7-10, 2024; San Diego, CA, USA, oral session #623.

IMBRUVICA® (ibrutinib) Proteinkinashdmmare. LOTELOT. Rx (F). Beredningsform och styrka: 140
mg, 280 mg, 420 mg och 560 mg filmdragerade tabletter. Indikationer: IMBRUVICA i kombination
med rituximab, cyklofosfamid, doxorubicin, vinkristin och prednisolon (IMBRUVICA + R-CHOP)
alternerande med R-DHAP (eller R-DHAOXx) utan IMBRUVICA, f6ljt av monoterapi med IMBRUVICA,
ar avsett for behandling av vuxna patienter med tidigare obehandlat mantelcellslymfom (MCL)
som skulle vara ldmpliga for autolog stamcellstransplantation (ASCT). IMBRUVICA som
monoterapi ar avsett for behandling av vuxna patienter med recidiverande eller refraktart MCL.
IMBRUVICA som monoterapi eller i kombination med rituximab eller obinutuzumab eller venetoklax
ar avsett for behandling av vuxna patienter med tidigare obehandlad kronisk lymfatisk leukemi
(KLL). IMBRUVICA som monoterapi eller i kombination med bendamustin och rituximab (BR) ar
avsett for behandling av vuxna patienter med KLL som har fatt minst en tidigare behandling.
IMBRUVICA som monoterapi ar avsett for behandling av vuxna patienter med Waldenstroms
makroglobulinemi (WM) som har fatt minst en tidigare behandling, eller som forsta linjens
behandling hos patienter som &r oldmpliga for immunkemoterapi. IMBRUVICA i kombination med
rituximab &r avsett for behandling av vuxna patienter med WM. Varningar och forsiktighet:
Dadliga och allvarliga hjartarytmier och hjartsvikt har intraffat hos patienter som behandlats med
IMBRUVICA. Patienter med hog &lder, Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) funktionsstatus
> 2 eller hjartkomorbiteter kan ha en hogre risk for handelser, inklusive pltsliga hjarthandelser
med dodlig utgang. Formaksflimmer, formaksfladder, ventrikular takyarytmi och hjartsvikt har
rapporterats sarskilt hos patienter med akuta infektioner eller hjartriskfaktorer inklusive hypertoni,
diabetes mellitus och tidigare anamnes pa hjartarytmi. Leverfunktion och viral hepatitstatus ska
faststallas innan behandling med IMBRUVICA pabdrjas. Samtidig anvandning av IMBRUVICA och

o pharmacycllcs

An AbbVie Company ar ansvarig redaktor av detta dokument.

Johnson&dJohnson

lakemedel som kraftigt eller mattligt hammar CYP3A4 kan Oka exponeringen for ibrutinib och
starka CYP3A4-hdmmare bor undvikas. IMBRUVICA bér inte p&bdrjas for patienter med dver-
kanslighet mot den aktiva substansen eller dess amnen. Trotthet, yrsel och asteni har
rapporterats hos en del patienter som tagit IMBRUVICA och bor beaktas vid beddémning av en
patients formaga att framféra fordon eller anvanda maskiner. Kontraindikationer: Anvandning av
medel som innehaller johannesort &r kontraindicerad hos patienter som behandlas med
IMBRUVICA. Graviditet och amning: IMBRUVICA ska inte anvdndas under graviditet och vid
amning. Kvinnor i fertil dlder ska anvanda en mycket effektiv preventivmetod under behandling
med IMBRUVICA och i upp till 3 manader efter avslutad behandling. Lakemedlet ingér i férmanen
for KLL (F), till patienter med 1) kronisk lymfatisk leukemi som tidigare fatt behandling eller som
har en kromosomavvikelse; 17p-deletion eller en genmutation; TP53-mutation 2) i monoterapi for
patienter med kronisk lymfatisk leukemi med omuterad IGHV eller en kromosomavvikelse;
11g-deletion 3) i kombination med venetoklax vid tidigare obehandlad KLL och 4) for MCL (F) till
patienter som inte svarar tillfredsstéllande pa rituximabbaserade cytostatikakombinationer eller av
andra skélinte bedéms vara lampliga for behandling med kemoimmunoterapi, och 5) i kombination
med rituximab, cyklofosfamid, doxorubicin, vinkristin och prednisolon (Imbruvica + R-CHOP)
alternerande med R-DHAP (eller R-DHAOX) utan Imbruvica, f6ljt av monoterapi med Imbruvica, for
behandling av vuxna patienter med tidigare obehandlat MCL som skulle vara lampliga for ASCT.
For fullstandig produktinformation, varningar och forsiktighet, fertilitet/graviditet/amning,
aldre, biverkningar, dosering och pris se www.fass.se. Datum for senaste godkanda produkt-
resumé: 02/2026. Janssen-Cilag AB, Kolonnvigen 45, 170 67 Solna, Sverige, jacse@its.jnj.com.
www.innovativemedicine.jnj.com/sweden.

IMBRUVICA® har utvecklats i samarbete med Pharmacyclics. Janssen-Cilag AB innehar godkdnnande for forsaljning och Janssen-Cilag AB

Janssen-Cilag AB, a Johnson & Johnson company | 08 626 50 00 | jacse@its.jnj.com
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Benigna gruppens arsmote

Precis som foregaende ar hade Svenska gruppen for
benign hematologi sitt arsmdte i slutet av maj, och
precis som tidigare traffades vi i Svenska Lakarsallska-
pets vackra lokaler i Stockholm. Vi hade lite sjukdoms-
bortfall men 13 tappra personer deltog péa plats eller
online. Ordférande glomde inte heller presentations-
rundan i ar. Matet inleddes med en sammanfattning
av gruppens arbete senaste dret dér de nya riktlinjerna
for autoimmun hemolys antligen publicerades i juni
2025. SFH:s kurs inom benign hematologi holls i
Sigtuna under v 17. Cecilia, Alexandros och Henric

holl i kursen, som var mycket uppskattad och fick bra
betyg av deltagarna. Som vanligt presenterades aktu-
ella studier inom benign hematologi dar Stockholm,
Malmo/Lund och Goteborg deltar i LUMINA 3-studien
(fas 3-studie som undersoker effekten av rilzabrutinib
hos patienter med wAIHA) och Stockholm samt
Malma/Lund dven deltar i TAKO79-studien (effekt av
anti-CD38-antikroppen mezagitamab vid kronisk ITP).

Arsmétet avklarades snabbt och smidigt, med
enighet. Stella Wei, Goteborg, valdes till ny ledamot
pd 2 ar vilket innebar att var trotjanare Bertil Uggla,
Orebro, tackades av. Marcus Fager Ferrari (sekr),
Malmo, omvaldes till sekreterare pa ytterligare 2

ar medan Alexandros Arvanitakis, Malmo, Niklas
Boknas, Linkoping och Cecilia Karlstrom, Stock-
holm, alla har ett ar kvar pa sina poster.

Henric Lindqvist, Stockholm, berattade sedan om
registret for transfusionskravande anemier, ett

INCA-baserat register som ligger under svenska
barncancerregistret. Malet ar att alla vuxenpatienter
i landet ska kunna registreras dar.

Henric berattade aven om projektet "Hematolo-
gimottagning for unga vuxna” pa Karolinska, en
multidisciplinar "transitionsmottagning” for att
underlatta och optimera SCD-patienters dvergang
fran barnhematologen till vuxenhematologen.

Efter sjalva arsmotet och de fina presentationerna
var det fortsatt arbete med kommande riktlinjer for
kronisk neutropeni och uppdatering av riktlinjerna
for talassemi. Dessa planerades initialt vara klara
under 2026 men mer realistiskt ar att dessa blir
fardiga under 2027.

Dagen avslutades traditionsenligt med en mycket
trevlig middag dar diskussionerna fortsatte och
gruppens vanskapsband knéts an hardare.

Dag tva var denna gang vikt at fortsatt arbete med
riktlinjerna i de tva grupperna, ndgot som kandes
bade nodvandigt och tacksamt.

Sammanfattningsvis var det som vanligt ett mycket
lyckat mote. Min stolthet over denna grupp och det
fina arbete som alla medlemmar bidrar till fortsatter
att vaxa for varje ar.

Cecilia Karlstrom, Ordforande
Karolinska universitetssjukhuset

Vill du ha ett ex av OHE till din klinik?
Maila mig pa maria@profilera.se sa ordnar jag det.
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Jaypircar
pirtobrutinib

A Lilly Medicine

SUBVENTIONERAT*
for patienter med
mantelcellslymfom’

DEN FORSTA .\ _
OCH ENDA GODKANDA

REVERSIBLZ
BTK-HAM

Jaypirca® (pirtobrutinib) kan ateretablera responsen hos vuxna patienter
med kronisk lymfatisk leukemi eller mantelcellslymfom efter att en kovalent
BTK-hdmmare inte langre ar ett behandlingsalternativ.?

*Subventioneras endast i monoterapi for patienter med recidiverande ellerrefraktart -
mantelcellslymfom som tidigare har behandlats med en BTK-hammare.

REFERENSER: 1. www.tlv.se 2. Jaypirca produktresumé.

v Detta lakemedel ar foremal for utokad overvakning.

JAYPIRCA (PIRTOBRUTINIB), antineoplastiska medel, proteinkinashammare, ATC-kod: LO1ELOS5, filmdragerade tabletter 100 mg. Receptbelagt lakemedel (Rx), Férman

(F). Subventioneras endast i monoterapi for patienter med recidiverande eller refraktart mantelcellslymfom som tidigare har behandlats med en BTK-hdmmare. Indikationer:
Jaypirca som monoterapi ar avsett fér behandling av vuxna patienter med recidiverande eller refraktart mantelcellslymfom (MCL) som tidigare har behandlats med en hammare
av Brutons tyrosinkinas (BTK-hammare). Jaypirca som monoterapi ar avsett for behandling av vuxna patienter med recidiverande eller refraktart kronisk lymfatisk leukemi (KLL)
som tidigare har behandlats med en BTK-hammare. Kontraindikationer: Overkanslighet mot den aktiva substansen eller mot nagot hjalpamne. Varningar och forsiktighet:
Infektioner, dven fall med dédlig utgang, har férekommit hos patienter som behandlats med Jaypirca. Profylaktisk antimikrobiell behandling ska évervagas for patienter som
|6per 6kad risk for opportunistiska infektioner. Blodningar, dven fall med dodlig utgang, har intraffat hos patienter som behandlats med Jaypirca, bade med och utan trombo-
cytopeni. Patienterna ska dvervakas avseende tecken och symtom pa blédning. Nyttan och riskerna med antikoagulantia eller trombocythdmmande behandling ska 6vervagas
om de administreras tillsammans med Jaypirca, liksom ytterligare 6vervakning avseende tecken pa blédning. Cytopenier av grad 3 eller 4, inklusive neutropeni, anemi och
trombocytopeni, férekom hos patienter som behandlades med Jaypirca. Under behandlingen ska fullstandig blodstatus 6vervakas pa medicinsk indikation. Férmaksflimmer
och férmaksfladder har observerats hos patienter som behandlas med Jaypirca, sarskilt hos patienter med anamnes pa formaksflimmer och/eller flera kardiovaskulara komor-
biditeter. Tecken och symtom pa férmaksflimmer och formaksfladder ska évervakas hos patienterna. Efterféljande primara maligniteter ar vanliga hos patienter som behandlas
med Jaypirca, varvid de vanligaste typerna ar hudcancer av icke-melanomtyp. Patienterna ska 6vervakas med avseende pa uppkomst av hudcancer och rekommenderas att
skydda sig mot solstralning. Fall av tumérlyssyndrom (TLS) har rapporterats i sallsynta fall hos patienter behandlade med Jaypirca. Patienter bor utvarderas med avseende pa
mojlig risk for TLS och 6vervakas noggrant sasom Kliniskt indicerat. Fertilitet, graviditet, amning: Jaypirca ska inte anvdndas under graviditet.Fertila kvinnor ska anvanda en ef-
fektiv preventivmetod under behandlingen och i 5 veckor efter den sista dosen Jaypirca. Man rekommenderas att anvanda en effektiv preventivmetod och inte skaffa barn under
behandlingen och i 3 manader efter den sista dosen Jayprica. Amning ska avbrytas under behandling med Jaypirca och i en vecka efter den sista dosen Jaypirca. Datum fér
oversyn av produktresumén: 2026-01-12. For ytterligare information och priser se www.fass.se. Ytterligare upplysningar om detta ldkemedel kan erhallas hos ombudet
fér innehavaren av godkannandet for forsaljning: Eli Lilly Sweden AB, Box 721, 169 27 Solna, tel. 08-737 88 00, www.lilly.com/se CMAT-05204

% A MEDICINE COMPANY Eli Lilly Sweden AB | Box 721, 169 27 Solna | 08-737 8800 | www.lilly.com/se
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Hematologiska nyheter pa

Som pressackrediterad har jag tillgang till ASCO
online. Arets méte hade farre hematologiska nyheter
an 2025, men nagra nyheter/uppdateringar om
plasmacellssjukdomar som inte presenterades pa
EHA veckan efter, hittade jag i alla fall.

Den kanske mest intressanta studien presenterades
av Ashutosh Wechalekar (London)'. Fas 3 studie av
patienter med avancerad AL amyloidos som ran-
domiserades 2:1 till att parallellt med CyBorD (med
eller utan daratumomab) erhdlla anselamimab, en
monoklonal antikropp riktad mot kappa-lattakedjor
amyloida fibriller, eller placebo. Antikroppen gavs

iv var 4:e vecka i 4 veckor, darefter varannan vecka
upp till 18 manader. 271 patienter erholl antikropp
och 135 placebo, medianduration av behandling

var 21 manader i bada armarna. Patienter med
kappa iFLC hade en 62 % minskning av dod av alla
orsaker (P=0,012) och 71 % minskning av inlagg-
ning pa sjukhus pga hjartsjukdom (CVH, p=0,028).
Patienter med lambda iFLC visade endast en 10 %
minskning av CVH, inmgen paverkan av mortalitet.
Sakerhetsdata var likvardiga mellan anselamimab
och placebo.

Mattia dAgostino (Turino) rapporterade langtidsdata
frdn FORTE 2 studien. Initial behandling bestod av

3 ramar; KRd plus ASCT: Fyra induktionscykler med
karfilzomib, lenalidomid och dexametason (KRd) foljt
av hogdos melfalan och autolog stamcellstransplan-
tation (ASCT). KRd12: 12 cykler av KRd-regimen utan
initial ASCT. KCd plus ASCT: Fyra induktionscykler

ASCO

med karfilzomib, cyklofosfamid och dexametason
(KCd) foljt av ASCT. KRd-ASCT- och KRd12-armarna
gav signifikant battre PFS jamfort med KCd-ASCT-
armen (Gay F Lancet Oncol 2021). Patienterna
randomiserades vidare till underhéllsbehandling med
antingen karfilzomib plus lenalidomid eller lenalido-
mid ensamt. Kombinationsunderhall gav 75 % PFS
efter 3 ar jamfort med 65 % for lenalidomid (p=0,023,
Gay Lancet Oncol). Nu visades att patienter som oav-
sett vilket underhall som givits forblev MRD- 3 &r eller
langre hade en 7-ars PFS pd 85 % jamfort med 35 %
for MRD + patienter, och 7-ars OS var 97 vs 69 %.
MRD- patienter hade samma PFS och OS resultat
oavsett om de enligt consensus genomic staging

var standardrisk eller hogrisk. Séledes ytterligatre en
studie som visar den stora betydelsen av att uppna
MRD- status.

Joy Ho (Melbourne) uppdaterade sina data fran
ASH av behandling av extremt avancerade my-
elompatienter med en in vivo anti-BCMA CAR T
(for detaljer se ASH rapport i OHE nr 12026). Nu
har 6 patienter behandlats, alla har uppnatt MRD -,
och den langst foljda patienten forblir MRD- vid 6
manaderskontrollen.

Referens

1.1 Efficacy and Safety of Anselamimab in Immunoglobu-
lin Light Chain Amyloidosis: Results From the Randomized
CARES Trials, Wechalekar AD et al. J Clin Oncol 29 May
2026 online ahead of print.

Red.
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Tarmmikrobiotan som nyckelspelare vid
gastrointestinal GVHD

Flera presentationer under motet fokuserade pa
hur forandringar i tarmfloran paverkar utvecklingen
av gastrointestinal GVHD. Aven om ménga av
resultaten fortfarande bygger pa prekliniska och
retrospektiva data framtrader en allt tydligare
biologisk modell som har lett till utveckling av
mikrobiomterapi.

Robert Jenq (USA) 6ppnade sin presentation om
antibiotika och GvHD pa retrospektiva data déar
man hade inkluderat 295 patienter frdn MD Anders-
son med AML eller MDS dér de patienter som var
utsatta for antibiotikabehandling med meropenem
hade signifikant hogre incidens av tarm GvHD
jamfort med patienter behandlade med cefepime
eller ingen antibiotika (ungefar 25 vs 8-12 %). Manga
potentiella bias som kan ha bidragit till resultatet,
men oavsett det ett intressant resultat med stor
skillnad mellan patienter som hade varit utsatta for
meropenem behandling eller inte. En GvHD modell

i moss visade att behandling med meropenem kan

Hojdpunkter
ran EBMT

Arets EBMT-méte i Madrid bjéd pé flera intressanta
presentationer inom ett brett omrade. Det fanns
en mycket intressant session om betydelsen
av tarmmikrobiotan vid gastrointestinal
GVHD. Flera presentationer kndét samman
antibiotikaanvandning, nutrition och férandringar
I bakteriefloran med risken for tarmskada och
behandlingssvar, och det presenterades lovande
data med mikrobiom-riktad behandling. Det
presenterades mer data gallande peri- och
eventuell posttransplantation anvandning av
ruxolitinib vid myelofibros. Presentationer om
arftliga benmargsviktssyndrom och registerstudier
inom CAR-T fangade ocksa min uppmarksambhet.

leda till dvervaxt av Bacteroides thetaiotaomicron
(B. theta). Utdver att bakterien okar i méangd sags
forandringar i genuttryck med 6kad produktion av
enzymer som bryter ned det skyddande mukus-
lagret i tarmen. Mukusbarriaren utgor en viktig del
av tarmens skydd mot inflammation och bakteriell
translokation och darfor val forstéeligt att Gvervaxt
av B. theta eventuellt skulle kunna oka risk for GvHD.

Vid analys av patienter som behandlades med
steroider for gastrointestinal GVHD identifierades
tva tydliga mikrobiella profiler. | det ena klustret
dominerade Bacteroides ovatus och cirka 90 %

av patienterna svarade pé steroidbehandling. | det
andra klustret dominerade bland annat entero-
kocker och laktobaciller, och steroidresponsen var
betydligt samre. Trots att B. ovatus och B. theta ar
genetiskt narbeslaktade bakterier uppvisar de helt
olika metabola egenskaper. B. ovatus anvander i
forsta hand kostfibrer som energikélla medan B.
theta har en bred formaga att utnyttja kostfibrer
och andra komplexa kolhydrater som energikalla,
inklusive de glykaner som ingar i tarmens skyd-



dande mukuslager. | musmodeller kunde tillforsel av
B. ovatus bade minska forekomsten av B. theta och
forbattra etablerad GVHD.

Temat om bakteriefloran fortsatte med okat fokus
pa nutrition. Zinaida Peri¢ (Kroatien) visade en
modell dar konditionering med cytostatika och/
eller strélning leder till initial epitelskada. Samtidigt
bidrar minskat och andrat kostintag i kombination
med bredspektrumantibiotika till minskad bakteriell
diversitet. Detta skapar forutsattningar for overvaxt
av bakterier som bryter ned mukuslagret, vilket i sin
tur kan forvarra den redan skadade tarmbarriaren
och oka risk for gastrointestinal GvHD. Budskapet i
hennes foreldasning var vikten av att bevara enteral
nutrition nar detta ar mojligt och att laktos och
socker, sarskilt i samband med antibiotikabehand-
ling, potentiellt kan gynna ogynnsamma forandring-
ar i tarmfloran. Hon visade resultat fran meta-analys
(Zama D et al. Transplant Cell Ther 2021) dar man
jamforde enteral vs parenteral naring under penifas
dar enteral naring minskade incidens av grad IlI-IV
akut GvHD och gastrointestinal GvHD. Hon visade
hogre incidens av GvHD och hogre mortalitet hos
moss med dvervaxt av enterococcus, hur laktosfri
foda till SCT patienter minskar vankomycin-resistant
enterococcus, och hur socker i kombination med
antibiotika leder till Gvervaxt av enterococcus. En
central slutsats var att det finns ett stort behov av
internationell konsensus kring nutritionsbehandling
vid gastrointestinal GVHD.

Mikrobiomterapi vid steroid- och
ruxolitinibrefraktar GI-GVHD

Ett av de mest uppmarksammade abstrakten

under EBMT var den slutliga analysen av ARES-
studien, presenterad av Florent Malard (Frankrike).
Studien utvarderade MaaT013, en standardiserad
mikrobiomterapi baserad pa donerad tarmflora, hos
patienter med svar gastrointestinal akut GVHD som
var refraktdra mot bade steroider och ruxolitinib.
Detta ar en patientgrupp med mycket begransade
behandlingsalternativ och hog mortalitet (0S 29 %
efter ett ar).

ARES var en multicenter, oppen fas lll-studie som
inkluderade 66 patienter, varav mer an 90 % hade
grad llI-1V GI-GVHD. Samtliga patienter behandla-
des med oralt vancomycin under tva dagar foljt av
tre rektala administrationer av MaaT013. Studien
uppnadde sitt primara effektmatt med en gastroin-
testinal responsfrekvens dag 28 pa 62 %, dar 38 %

uppnadde komplett remission. Responsen kvarstod
hos en betydande andel patienter aven efter tre
manader. Sarskilt intressant var 6verlevnadsdata,
dar den uppskattade ettarsoverlevnaden uppgick
till 54 %. Patienter som svarade pa behandlingen
dag 28 hade betydligt battre overlevnad an icke-
responders, med ettarsoverlevnad pa 67 % jamfort
med 28 %. Behandlingen uppvisade en acceptabel
sakerhetsprofil trots att patienterna hade avancerad
och behandlingsrefraktar sjukdom. Sammanfatt-
ningsvis visar ARES-studien att mikrobiomterapi
med MaaT013 kan inducera djupa och kliniskt
meningsfulla responser hos patienter med steroid-
och ruxolitinibrefraktar GI-GVHD. Aven om randomi-
serade jamforelser fortfarande saknas utgor ARES
den starkaste kliniska evidensen hittills for mikrobi-
ombaserad behandling vid refraktar GI-GVHD.

Svar aplastisk anemi och arftliga
benmargssviktsyndrom

M. Luz Uria Oficialdegui (Spanien) presenterade
en spansk multicenterstudie av ungdomar och
vuxna med Fanconianemi som genomgatt allogen
transplantation mellan 2000 och 2024. Totalt
inkluderades 45 patienter med medianalder 20 &r.
Nastan halften transplanterades for benmargssvikt
medan ovriga hade MDS eller AML. Trots moderna
reducerade konditioneringsregimer var toxiciteten
betydande. Incidensen av akut GVHD grad II-1V
uppgick till 36 % och transplantationsrelaterad
mortalitet efter ett &r var 31 %. Prognosen skiljde sig
tydligt beroende pé sjukdomsstatus vid transplanta-
tion. Tvaarsoverlevnaden var 68 % hos patienter
med benmargssvikt men endast 16 % hos patienter
med MDS eller AML. Studien illustrerar de stora
utmaningar som finns vid transplantation av vuxna
patienter med Fanconianemi. Fynden ligger i linje
med nuvarande rekommmendationer, dar allogen
transplantation bor overvagas vid progressiv ben-
margssvikt eller klonal evolution och helst genom-
foras innan malign transformation utvecklas.

Peri- och prosttransplantation
anvandning av ruxolitinib vid myelofibros

Rachel Salit (USA) presenterade resultat fran en
prospektiv fas Il-studie dar patienter med primar
eller sekundar myelofibros behandlades med
ruxolitinib fore, under och efter allogen stamcell-
stransplantation. Totalt inkluderades 45 patienter
med medianalder 63 ar. Majoriteten hade interme-
diar-2 eller hogrisk-sjukdom enligt DIPSS och drygt
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halften hade minst en hogriskmutation. De flesta
transplanterades med obeslaktad givare. Patien-
terna erholl ruxolitinib fore transplantationen som
trappades ned infor konditioneringen, och darefter
fortsatte behandlingen efter transplantationen om
toleransen tillat med utsattning 9-12 manader efter
transplantation. Ovrig GvH profylax var takrolimus
och methotrexat (observera att patienterna inte
erholl ATG eller posttransplant cyklofosfamid som
GVH profylax).

Samtliga patienter engraftade. Incidensen av akut
GVHD grad lI-1V var 31 % medan endast tva patien-
ter utvecklade grad llI=IV GVHD. Ettarsincidensen
av mattlig till svar kronisk GVHD var endast 7 %.
Overlevnadsresultaten var ocksa imponerande. Ett-
arsoverlevnaden var 95 % och tvaarsoverlevnaden
86 %. Risken for aterfall och non-relapse mortality
efter ett ar var 1ag (6,9 respektive 2,5 %). Forfattarna
jamforde resultaten med historiska kontroller fran
det egna centret och uppskattade att incidensen av
akut GVHD minskat med omkring 40 %. Studien ar
liten och saknar randomiserad kontrollgrupp, varfor
resultaten maste tolkas med viss forsiktighet. Trots
detta ar fynden intressanta och ligger i linje med
tidigare data som talat for en gynnsam effekt av pe-
ritransplantationell ruxolitinibbehandling vid myelo-
fibros. Fragan ar om ruxolitinib i framtiden kan fa en

bredare roll i samband med allogen transplantation,
inte bara som sjukdomskontrollerande behandling
utan aven som en del av GVHD-profylaxen.

Non-relapse mortality efter CAR-T-
cellsterapi

En stor EBMT-analys presenterades av Charlotte
Graham (UK). Studien inkluderade 6928 patienter
som behandlats med kommersiellt tillgangliga
CAR-T-produkter mellan 2019 och 2023. Av de 2887
rapporterade dodsfallen var sjukdomsprogress den
dominerande orsaken och stod for drygt 80 % av
dodsfallen. Bland patienter som avled utan aterfall
var infektioner den vanligaste dodsorsaken (35,4 %)
foljt av cell-terapi relaterade komplikationer (32,8 %).
Sekundara maligniteter utgjorde en mindre men
viktig andel (9,5 %). Den hogsta ettariga non-relapse
mortality sdgs hos patienter med mantelcellslym-
fom behandlade med brexu-cel, medan den lagsta
sdgs hos patienter med aggressiva B-cellslymfom
behandlade med liso-cel. Oavsett att risken for dod
efter CAR-T i de flesta fall beror pa aterfall paminner
studien om att infektioner fortsatt &r en av vara
storsta utmaningar nar det galler behandlingsrelate-
rad dod efter CAR-T-cellsterapi.

Dagrun Jénasdéttir, Lund.

Glom inte att anvanda fortbildningsverktyget
infor ditt medarbetarsamtal.
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Rapport fran ISTHs konferens i

Varje ar anordnar International Society on Thrombosis and Hemostasis (ISTH) en konferens som
samlar experter pa trombos, hemostas och blédning. | ar &gde konferensen rum i ett 35-gradigt Paris
pa Paris expo Port de Versailles och jag hade mdjlighet att delta genom ett stipendium fran Svensk

forening for hematologi.

Immuntrombos, endotelopati och
tromboinflammation: Fran VEXAS till
sepsis

Ett dterkommande tema under konferensen var
tromboinflammation och samspelet mellan immun-
system och koagulation. Sarskilt intressant ur ett
hematologiskt perspektiv var en presentation om
hyperkoagulabilitet vid VEXAS, dar venos trombos
ar ett betydande kliniskt problem. Anne-Marije
Hulshof (Dublin) presenterade resultaten fran en
studie som inkluderade 40 patienter med VEXAS
som jamforts med manliga kontroller Gver 50 ars
alder utan antitrombotisk eller antiinflammatorisk
behandling, dar 40 % av VEXAS-patienterna hade
haft tidigare venos trombos och 32 % recidiverande
trombos. Man sag att VEXAS-patienter hade 6kad
vWEF-antigen och -aktivitet i plasma jamfort med
kontroller och en lagre ADAMTS13/vWF-antigen

ratio vid VEXAS, men ingen skillnad i ADAMTS13-
aktivitet. Vidare var thrombomodulin, en biomarkor
for endotelskada, och faktor Vlll-aktivitet och
thrombingenering forhojda vid VEXAS. Sam-
mantaget tolkas detta som att VEXAS-patienter
har okad endotelcellsaktivering, endotelopati och
vVWF-ADAMTS13-dysfunktion, vilket tillsammans
kan driva trombosbenagenhet.

De foljande presentationerna fortsatte pa temat
immuntrombos och thromboinflammation, men
ocksa disseminerad intravasal koagulation (DIC).
Sara Zalghout (Leuven, Belgien) gick igenom
begreppen immuntrombos, dvs. de processer om
involverar immunceller och koagulationssystemet
vid forsvaret av patogener, och tromboinflam-
mation, nar dessa processer resulterar i skada.
Bland annat diskuterades NETos som en central
drivkraft bakom immuntrombos genom att NETs




(neutrophil extracellular traps) fungerar som pro-
koagulanta ytor och genom indirekt aktivering av
komplementsystemet, och att reciprok aktivering av
NETs, komplement och trombocyter uppratthéaller
tromboinflammation.

Julie Helms (Strasbourg) beskrev sedan olika
fenotyper vid DIC; hemorrhagisk, trombotisk och
blandad, dar fenotypen beror pa det underliggande
tillstdndet, och att minskad plasmingenerering vid
DIC leder till persisterande fibrindeposition och
minskad fibrinolys. Hon presenterade en studie pa
DIC vid sepsis, dar man inkluderat 100 patienter
med sepsis; 38 med DIC och 62 utan. Man sdg att
lagre plasminogen var associerat med hogre mor-
talitet, men ocksd okad NETos hos sepsis-patienter
med DIC jamfort med de utan DIC. | ett ndsta steg
kunde man visa att NETs signifikant minskade
mangden plasmin vilket resulterade i minskad
fibrinolys. Genom att substituera med plasma kan
man darfor aterstalla den fibrinolytiska kapaciteten.

Extracelluldara vesiklar och
tromboinflammation vid CAR-T

Den andra dagen inleddes ocksa pa temat trombo-
inflammation men med ett extra fokus pa extracel-
lulara vesiklar (EVs), sma membranombundna
partiklar som frigors fran olika celler och ar viktiga
for kommunikation mellan cellerna. Amandine
Bonifay (Marseille) diskuterade tva distinkta typer
av extracellulara vesiklar: prokoagulanta EV-tissue
factor och profibrinolytiska EV-uPAR (urokinase-
type plasminogen activator receptor). | deras studier
sdg de att tissue factor transporterat av EVs bidrog
till koagulation in vitro vid sa kallad fibrinografi,
medan uPAR-positiva EVs bidrog till tidigare lysering
av tromber. En fréaga for vidare studier ar darfor om
fibrinolytiska EVs skulle kunna anvandas terapeu-
tiskt for att lI6sa upp tromber.

Sessionen avslutades med den mest intressanta
presentationen ur ett hematologiskt perspektiv, da
Clara Fernandez-Arias Cerezo (Pamplona) beskrev
en studie med syfte att karaktarisera tromboinflam-
mation efter CAR-T. De inkluderade 62 patienter
som fick CAR-T- behandling, 29 med myelom, och
33 med B-cells-malignitet, och matte NETos-marko-
rer, EVs, l0sliga thromboinflammatoriska markorer
som elastas, cirkulerande dsDNA och p-selektin,
samt markorer som D-dimer, fibrinogen, APT-tid,
vWE-aktivitet/antigen-ratio, II-6, CRP och ferritin.
Ungefar en tredjedel av patienterna drabbades av

CRS, 39 % av ICANS, 13 % av betydande blodning
och 1,6 % av trombos. Patienter som utvecklade
ICANS hade signifikant hogre cirkulerande dsDNA,
vilket darfor foreslogs som en majlig framtida
riskmarkor.

TTP

Flera sessioner fokuserade pd TTP, dar 95 % utgors
avimmunmedierad TTP (iTTP) och kdnnetecknas
av anti-ADAMTS13-antikroppar, medan resterande
del utgors av kongenital TTP (cTTP) orsakad av
bialleliska varianter av ADAMTS13-genen vilket leder
till en konstitutionell ADAMTS13-brist. Berangere
Joly (Paris) féreslog dock att det kan finnas en
tredje TTP-grupp som ar immunologiskt orsakad
och sekundar till tillstdnd som infektion eller cancer,
men dar detekterbara anti-ADAMTS13-antikroppar
saknas. Potentiella mekanismer skulle kunna vara
defekt syntes eller sekretion, eller 6kad nedbrytning.

En industrisponsrad session fortsatte pa
TTP-temat. Den inleddes med att Paul Coppo
(Sorbonne, Paris) beskrev utvecklingen sedan det
forsta beskrivna fallet 1924 och upptackten av
ADAMTS13 till idag, dar daglig plasmaferes och
steroider har lett till en 6verlevnad upp mot 85 %
fran att ha varit nastintill obefintlig. Han beskrev att
vi nu befinner oss i eran av malinriktad terapi for att
aterstélla ADAMTS13-nivaerna. Han lyfte ockséa den
fortsatta rollen for rituximab, som visat sig forkorta
tiden med plasmaferes och kan paskynda svaret
plasmaferes och motverka recidiv. Den forbattrade
overlevnaden sedan caplacizumab blev tillgangligt
diskuterades ocksa. | en studie som inkluderade
over 1000 patienter med iTTP som behandlades
2018-2023 hade patienter utan caplacizumab-
behandling drygt 4 ganger hogre mortalitet efter 3
manader jamfort med dem som fick behandling.
Behandlingssvaret var battre vid tidig behandling
och risken for blodning forhallandevis 1dg med 2,4 %
betydande blodning och 3,7 % kliniskt relevant e
betydande blodning. Vidare lyftes att det finns data
som tyder pa att det hos patienter med milda sym-
tom och organpéverkan kan vara mojligt att avsta
plasmaferes och endast ge immunsuppression

och caplacizumab, men detta behdver bekraftas i
ytterligare studier. Studier pagar ockséa av behand-
ling med profylaktiskt rekombinant ADAMTS13 vid
kongenital TTP, vilket i en open label, crossover fas
3-studie verkar fungera val utan nagra akuta TTP-
skov, men det ar oklart om rekombinant ADAMTS13
har ndgon roll vid iTTP. Det viktigaste budskapet var
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dock att patient och "doctor’s delay” till diagnos och
behandling ar den framsta orsaken till dod och att
man hellre ska dverbehandla an tvartom.

| samma session beskrev Shruti Chaturvedi (Johns
Hopkins, Baltimore) att man behandlat en pediatrisk
patient med iTTP med mykofenolat mofetil med
god effekt, utover steroider, rituximab, caplacizumab
och plasmaferes. Slutsatsen var att man kan be-
hova anpassa immunsuppressionen till den enskilda
patienten och eventuell underliggande autoimmun
sjukdom. Slutligen betonade Paul Brinkkotter (KoIn)
att snabb &terhdmtning av trombocyter vid TTP inte
alltid betyder att diagnostiken &r klar, da iTTP kan
vara associerat med systemisk autoimmun sjuk-
dom. Vid kvarstdende njurpaverkan bor man darfor
driva diagnostiken vidare for att utesluta exempelvis
SLE och lupusnefrit.

ITP

Fran TTP till ITP, dar Yu Liu (Beijing) beskrev ett nytt
satt att dela in ITP beroende pa megakaryocyternas
antal kromosomuppsattningar, ploiditet. | studien
analyserades benmargsprover fran 127 ITP-patienter
och 7 friska kontroller med flodescytometri for att
bestdmma megakaryocyternas ploiditetsfordelning.
Subpopulationer analyserades darefter med single-
cell-RNA-sekvensering och resultaten korrelerades
med kliniska data, blodningsscore och behandlings-
respons. Man kunde darigenom identifiera tva olika
subtyper med olika fenotyper och behandlingssvar:
typ I ITP med sé kallad "high ploidy deficit” (HPD)
och typ Il ITP med "low ploidy arrest” (LPA). HPD
kannetecknades av normal utmognad men brist pa
funktionella megakaryocyter p& grund av destruktion
i form avimmunmedierad apoptos eller oxidativ
stress, medan LPA kannetecknades av mognads-
hamning med ansamling av tidiga diploida mega-
karyocyter och dominans av pro-inflammatoriska
megakaryocyter. Intressant nog hade typ ll-patienter
hogre trombocytvarden men mer blodningssymtom,
vilket tyder pé att de producerade trombocyterna har
samre funktion och skulle kunna forklara varfor vissa
patienter drabbas av svara blodningar trots accepta-
bla trombocytnivéer. Patienter med typ | ITP svarade
battre pa primarbehandling (85 vs. 59 % respons),
men det var ingen skillnad i svaret pa TPO-agonister.
Slutsatsen var att megakaryocyternas ploiditet skulle
kunna bidra till att identifiera patienter som riskerar
behandlingssvikt med standardbehandling, men en
invandning ar forstas att benmargsprov inte gors
rutinmassigt pa alla patienter.

Under samma session presenterade Cristina
Pascual-lzquierdo (Madrid) resultaten fran en
nationell retrospektiv multicenterstudie som
utvarderat real-world-data for avatrombopag efter
tidigare behandling med eltrombopag (60,6 %) eller
romiplostim (39,4 %). De inkluderade 208 vuxna
ITP-patienter som bytt till avatrombopag, dar de
vanligaste orsakerna till byte var terapisvikt (55 %),
foljt av preferens (32 %) och biverkningar (13 %).
Néastan 96 % av patienterna svarade pd avatrombo-
pag, varav 83 % nadde komplett respons. Svaret var
dessutom hallbart Gver tid (86 % vid sista uppfolj-
ning efter i snitt 64 veckor) och paverkades varken
av antalet tidigare ITP-behandlingar eller vilken

av de tidigare TPO-receptorantagonisterna som
patienten sviktat p&. Aven i den mer svarbehandlade
gruppen som sviktat pa bade eltrombopag och
romiplostim svarade 96 % pa avatrombopag.
Majoriteten (78 %) rapporterade inga biverkningar,
men 11 patienter avbrot behandlingen pa grund av
biverkningar (daribland huvudvark och tva fall av
ischemisk stroke). Resultaten talar for att avatrom-
bopag ar ett effektivt och sakert alternativ vid byte
frdn andra TPO-agonister, oavsett om bytet sker pa
grund av bristande effekt, biverkningar eller foljsam-
hetsproblem. Dock var samtidig behandling med
exempelvis steroider och 1VIg inte standardiserad
och det Idngsiktiga svaret utvarderades inte.

Under ett annat industrisponsrat symposium belystes
nya terapeutiska targets vid ITP, med sarskilt fokus pa
BTK (Brutons tyrosinkinas) -hammaren rilzabrutinib,
som verkar genom hamning av B-cellsaktivering,
blockad av Fcy-receptormedierad fagocytos av trom-
bocyter och erytrocyter och hamning av generella
inflammatoriska signalvagar. David Kuter (Boston)
presenterade data fran fas Ill-studien LUNA 3, som
inkluderade vuxna patienter med svar ITP (TPK <30

x 10%/L). Totalt randomiserades 133 patienter till
rilzabrutinib och 69 till placebo och det primara effekt-
mattet var hallbar trombocytrespons (TPK =50x10%/L
under minst 8 veckor utan rescue behandling). Bland
de patienter som behandlades med rilzabrutinib
uppnadde hélften en hallbar trombocytrespons och
bland de patienter som svarade pa behandlingen var
mediantiden till forsta trombocytsvar >50 x 10%/L

15 dagar. Sessionen gav aven en kort overblick over
potentiella framtida behandlingar, som BAFF (B-cell
Activating Factor) -hdmmare, Syk (Spleen Tyrosine
Kinase) -hdmmare och mer avancerade immuntera-
pier som monoklonala anti-CD19- och anti-BCMA-
antikroppar, TCE (T-cell Engagers) och CAR-T-celler.
Avslutningsvis betonades behovet av att i framtiden



identifiera palitliga biomarkorer for inflammation,
trombosrisk och kognitiv paverkan vid ITP.

Cancer-associerad trombos (CAT)

En annan session handlade om epidemiologi och
prevention av cancer-associerad trombos (CAT),
samt problemet med recidiverande vends trombos
(VTE) under pagaende antikoagulationsbehandling.
Isabelle Mahé (Paris) redovisade resultat fran en
nationell retrospektiv underanalys av API-CAT-
studien. Syftet var att kartlagga klinisk presentation
och prognos vid recidiverande venos tromboembo-
lism (VTE) under forlangd antikoagulantiabehand-
ling med apixaban vid CAT. Av de 1766 inkluderade
patienterna drabbades 42 av ett VTE-recidiv under
den 12 méanader langa uppfdljningen, vilket motsva-
rade en kumulativ incidens pa 2,5 %. Majoriteten av
dessa patienter hade metastaserad sjukdom och de
vanligaste tumorlokalisationerna var lunga, kolo-
rektal och Gvrig gastrointestinal cancer. Incidensen
varierade kraftigt beroende pa cancerform och de
flesta recidiven var symtomatiska lungembolier.
VTE-recidiv innebar en mycket délig prognos da

50 % av patienterna avled inom en mediantid pa 24
dagar efter recidivet. Sammanfattningsvis visade
studien att dven om risken for VTE-recidiv under
forlangd behandling med apixaban éar 1ag, ar recidiv
associerat med hog tidig mortalitet, vilket stodjer
fortsatt profylaktisk apixaban-behandling vid CAT.
Det ar dock svart att generalisera resultaten till he-
matologiska maligniteter, dd dessa endast utgjorde
drygt 7 % av populationen.

Vidare presenterade Laurent Bertoletti (Saint-
Etienne, Frankrike) data fran det multinationella
RIETE-registret som innefattar 20911 patienter med
aktiv cancer och VTE. Totalt drabbades 901 patien-
ter (4,3 %) av ett symtomatiskt VTE-recidiv under
pagaende antikoagulantiabehandling. Jamfort med
patienter utan recidiv var de som drabbades oftare
man och hade oftare metastaserad sjukdom och
leukocytos. Man sé&g ocksa att dodligheten var
hogst nar recidivet intraffade tidigt, inom 30 dagar
fran den forsta trombosen, framfor allt vid recidi-
verande lungemboli (29 %). Recidiv under lagmo-
lekylart heparin (LMH) intréffade betydligt tidigare
an under DOAK-behandling. Resultaten betonar att
tidiga lungembolirecidiv kraver snabb handlaggning
pa grund av den hoga mortaliteten, &ven om det
ocksa i denna kohort var en lag andel patienter med
hematologisk malignitet dar behandlingen av VTE ju
ofta forsvéras av trombocytopeni.

Genetisk kartlaggning av lag vWF

Under en session om von Willebrands sjukdom
presenterade Omid Seidizadeh (Milano) resultat
fran den hittills storsta helexomsekvenserings-
studien (WES) pa patienter med mattligt sankta
nivaer av von Willebrand-faktor (vWF) (low VWF,
30-50 IE/dI). Lag VWF betraktas inte som en typ

av von Willebrands sjukdom och kan innebara
varierande blodningsbendgenhet, fran inga till milda
symtom som inte helt kan forklaras av de mattligt
sankta vWF-nivaerna. Syftet med studien var darfor
att undersoka paverkan av ovanliga och vanliga
genetiska varianter och att utveckla ett sa kallat
polygenic risk score for blodningsfenotypen. Totalt
inkluderades 115 patienter med lag vWF och 139
aldersmatchade kontroller. Resultaten visade att
endast 25 % av patienterna bar pa kanda eller pre-
dikterbara patogena varianter i sjalva VWF-genen.
Daremot sdg man en signifikant dverrepresentation
av ovanliga kodande VWF-varianter som totalt sett
ledde till sankta vIWF-nivaer. Hos de resterande 75 %
som saknade primara VWF-mutationer paverkades
vWEF-nivderna i stéllet av bade ovanliga och vanliga
varianter i andra loci, daribland ABO. Patienternas
faktiska blodningsbendgenhet (skattad med
ISTH-BAT) korrelerade starkt med ett polygen risk
score baserad pa vanliga varianter i dessa icke-
VWF-gener. Sammanfattningsvis visade studien att
lag VWF reflekterar den totala effekten av ovanliga
vWF-varianter men att dven andra gener bidrar till
blodningsbenagenheten.

Biverkningar av checkpointhammare

En av konferensens senare sessioner dgnades at
biverkningar av immuncheckpoint-hdmmare (ICl),
dar Rebecca Karp Leaf (Boston) presenterade data
pa immunmedierad trombocytopeni (ICI-ITP) och
den 6kade trombosrisken kopplad till ICI.

ICI-ITP &r den vanligaste hematologiska immun-
relaterade biverkningen (immune related adverse
event, irAE) och &r associerad med 6kad mortalitet.
Tidigare studier har rapporterat en incidens pa
cirka 1,7 %, men i en ny studie som inkluderade
214 patienter med ICI-ITP och 428 kontroller
(behandlade med ICI utan utveckling av ITP) var
incidensen betydligt 1agre, endast 0,25 %. Efter 180
dagar hade 75 % av patienterna dterhamtat sig helt,
men drygt 30 % av patienterna drabbades av ett
ITP-recidiv. Byte fran kombinationsbehandling med
ICI till singelbehandling minskade risken for recidiv
signifikant.
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ICl-behandling innebéar ockséa en dkad risken for
trombos som anses vara driven av flera mekanis-
mer. Proinflammatoriska cytokiner, som interferon
och TNF-alfa, orsakar endotelskada, medan akti-
verade T-celler pdskyndar ateroskleros och uttryck
av tissue factor. Dessutom bidrar NETs drivna av
IL.-8 och hammad fibrinolys till det protrombotiska
tillstdndet. Kliniska data visar att patienter under
ICl-behandling har en kraftigt forhojd risk for
arteriell trombos, med en 7 ganger okad risk for
hjartinfarkt och en mer an 4 ganger okad risk for
ischemisk stroke. Nar det galler VTE ar incidensen
dock likvardig mellan ICI-behandling och traditionell
cytostatikabehandling. Alla studier pa trombos vid
ICI &r dock observationella vilket gor det svart att
skilja trombosrisken relaterad till den underliggande
cancersjukdomen fran riskokningen till féljd av
behandling. Det ar ockséa oklart hur lIange antikoa-

—

PB3630

gulantia bor ges under ICl-behandling, och troligen
beror det ockséa pa typ av underliggande cancer och
eventuella hematologiska biverkningar.

Avslutningsuvis vill jag tacka Svensk forening for
hematologi for stipendiet som maojliggjorde delta-
gandet i konferensen, och jag rekommenderar alla
med intresse for trombos och hemostas att dka pa
ISTH. Konferensens styrka ligger i kombinationen
av bredd, dér allt fran sallsynta blodningssjukdomar
till vanliga sjukdomar som venos tromboembolism
belyses, med en detaljnivd som innefattar preklinis-
ka studier pa genniva och molekyldra mekanismer.
Under intensiva dagar far man bade ett helhetsper-
spektiv och en ny inblick i var forskningen befinner
sig just nu, vilket ger inspiration till kliniken och det
egna forskningsomradet.

Ingrid Lundahl, Karolinska universitetssjukhuset
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Primar immunprist

Har du nagon patient med daligt svar pa immun-
globulinbehandling? Kanske har du utrett ndgon
infektionspatient med lymfadenopati dar lymfom
uteslots och diagnosen forblev oklar?

| maj gick jag en kurs i immunbrist, med fokus pa
primar immunbrist. Kursen riktade sig bade till
lékare och sjukskoterskor (med vissa gemensamma
moment och vissa delade). De flesta av kursdelta-
garna jobbade pa infektions- eller barnkliniken, men
det fanns dven ndgra fran transfusionsmedicin och
jag var dar som ensam medicinare och hematolog.
Kursen holls p& Johannesbergs slott utanfor Rimbo
i Stockholm, ett slott pa en kulle mitt bland akrar
och skog. Kursen var riktigt intressant och primar

akXX]

— ar det nagot for en

hematolog?

immunbrist visade sig ha betydligt fler berérings-
punkter med hematologi an jag hade forvantat mig.

Inom hematologin ar vi mest vana vid att prata om
sekundar immunbrist, dvs dalig antikroppsproduk-
tion sekundart till sjukdom (tex KLL) eller behandling
(tex rituximab, CAR-T, Bite). Vi ger immunglobulin-
substitution (IgRT) vid laga IgG-nivaer i kombination
med infektioner utan att utreda det s& mycket mer.

| vissa fall kan det vara pa sin plats att fundera pa
om det finns en odiagnostiserad primar immunbrist
i bakgrunden.

Det finns gott om mutationer som ger olika typer
av immunbrist (eller inborn errors of immunity=IEl



som det mer korrekt numera ska kallas), bara vid
common variable immunodeficiency (CVID) finns
det mer an 300 kanda mutationer. Forutom infek-
tionsbenagenhet leder primar immunbrist aven till
Okad risk for att utveckla alla typer av autoimmuna
sjukdomar och auto-inflammation (autoinflamma-
tion orsakas av fel i medfodda forsvaret), det finns
aven flera immunbrister som ar del av syndrom.
Vilka symtom som dominerar varierar mellan
sjukdomarna och fran individ till individ. Felet kan
sitta i alla delar avimmunforsvaret, men vanligast
ar sjukdomar som ger antikroppsbrist, de utgor 50%
av alla immunbrister. De flesta fel ar sé grava att de
upptéacks i barnadren, men en del gar odiagnosti-
serade langre och kan bli aktuella att diagnostisera
inom vuxen-medicinen, framfor allt olika varianter
av antikroppsbrister.

Misstanke och utredning

Under kursens tre dagar blev det tydligt att primar
immunbrist handlar om mycket mer an infektioner,
det leder aven till autoimmuna manifestationer,
inflammationer, cytopenier och lymfadenopatier.
Och att det ar valdigt viktigt att ta odlingar, det
vanligaste ar luftvagsinfektioner sa sputumodling
och NPH ar avgorande.

Sveriges lakares intresseforeningen for primar
immunbrist (SLIPI) har utarbetat en lista pa var-
ningstecken da primar immunbrist bor misstankas
for vuxna.

Varningstecken (om 1 eller fler ar uppfyllda) kan
utredning overvagas:

> 2 svara bakteriella infektioner, sdsom osteo-
myelit, meningit, sepsis eller mjukdelsinfektio-
ner

> 2 verifierade sinuiter och/eller pneumonier
under en period av 2 ar, liksom utveckling av
bronkiektasier

> 4 antibiotikakravande, helst odlingsverifierade
luftvagsinfektioner per ar under 2 ar, exempelvis
otitis media, bronkit etc. OBS! Inte alltid feber
och CRP-stegring men ofta uttalad generell
orkesloshet

Dalig eller utebliven effekt vid behandling med
antibiotika och/eller snabba recidiv

Infektioner med ovanlig lokalisation och/eller
orsakade av ovanliga agens

Forekomst av autoimmunitet med/utan infek-
tionsproblematik

Autoinflammatoriska sjukdomar, dvs &terkom-
mande episoder av generaliserad inflammation,
dar ingen infektios, malign eller autoimmun
orsak kan identifieras

Kand primar immunbrist i familjen. Slaktanam-
nes ar viktig, inklusive kusingifte.

Som forsta steg i utredningen rekommenderas (for
att avgora om bristen ar antikroppsbrist, CVID eller
kombinerad brist):

Hb, LPK, TPK och diff. Elstatus, leverprover, LD
(lymfomscreening), albumin (proteinldckage ger
aven lackage av antikroppar)

Immunglobulinkvantifiering: 1gG, IgA, IgM, samt
IgG subklasser

Komplementfunktionsanalys (alla tre komple-
mentvagarna ska analyseras, s inte bara C3,
C4). Komplementprov kan inte tas samtidigt
som en infektion pga vardena blir inte rattvi-
sande.

Dokumentation av infektionsfrekvens (infek-
tionsdagbok)

Anamnes pa vaccinationer, slaktskap mellan
foraldrar (kusingifte), lakemedel, sjukdomar
inklusive HIV.

Darefter rekommenderas kontakt med specialist i
immunbrist som utfor nasta steg i utredningen:

Antikroppstest for tetanus och pneumokocker
(aven difteri om det finns i ens region). Anti-
kroppstest innebar att nivan av antikroppar
tas 1-2 ménader efter givet vaccin. Pneumo-
kocker brukar tolkas som bra svar om >1,0
mg/| + okat 2 ggr efter vaccin i minst 70% av
serotyperna.

Lymfocytprofil utvidgad (dvs inklusive min-
nesceller) vid misstanke pa lymfocytbrist (dvs
cellular defekt). Det predikterar for riskfaktorer
for infektioner och anvands i diagnostik av typ
av immunbrist.

Lymfocytfunktionstest kan tas om ovantade
kombinationer upptéckts pa lymfocytprofilen,
men det &r ett prov som bara analyseras pa
vissa stallen och dar labbet behover informeras
flera dagar i forvag om att det ska tas.
Beta-2-mikroglobulin: stiger nar celler forstors
Ferritin: HLH-screening

Loslig IL-2-receptor: markar for lymfocytaktivering
SR
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SAA: stiger vid inflammation, leverskador,
amyloidos, dvervikt, familjar medelhavsfeber

Det gar aven att utifran typ av infektion miss-
tanka var i immunforsvaret som felet sitter:

B-cells-defekter: ffa kapslade bakterier (pneu-
mokocker, Hemophilus influenzae, meningo-
kocker), dven Moraxella, enterovirus och stafylo-
kocker samt daligt/uteblivet antikroppssvar.

T-cellsdefekter: ffa infektioner med virus,
svamp, aven enterovirus

Defekter i fagocyterande celler: katalasbakterier,
burkholderia, aspergillus

Granulocytdysfunktion: risk for upprepade
pneumonier och daligt svar pd antibiotika.

Fel i komplementsystemet: meningokocker
efter 5 ars alder

+ Mycoplasma kan ge infektioner pa andra stéllen
an i luftvagar tex i leder, misstank da immun-
brist.

IgG1 och IgG3 verkar mot proteiner fran pato-
gener och toxin, brist okar risken for virus- och
bakterieinfektioner.

IgG2 verkar mot polysackaridkapslar, brist ger
infektioner med kapslade bakterier.

Nedan kommer en genomgang av diagnoser

som kan vara intressanta utifrdn en hematologs
perspektiv, bade som diff-diagnoser vid cytopenier,
lymfadenopati eller splenomegali samt for att
urskilja om det finns en underliggande primar
immunbrist. Generellt sett finns det en Gverrisk for
hemolytisk anemi, ITP, lymfom, MDS och AML vid
primar immunbrist.

Immunbrister

Dessa delas upp utifran vilken del av immunforsva-
ret som sviktar. Kombinerad immunbrist innebar

fel i bade B- och T-cellerna (och ibland &ven i NK-
cellerna), den allvarligaste formen &r severe combi-
ned immunodeficiency (SCID). SCID upptacks alltid
tidigt i livet for den ger allvarliga infektioner tidigt,
nar den upptacks ar malet allogen stamcellstrans-
plantation sa fort som majligt. For att inte fordroja
diagnosen och forlora barn i svara infektioner ingar
den sedan 2019 som screening i PKU-testet. En
nagot mindre allvarlig variant dar T-cellerna fungerar
nagot battre &r combined immunodeficiency (CID).
Hyper-lgM-syndromen ar ovanliga former av kom-
binerad immunbrist, som leder till hdg (eller normal)
niva av IgM, dar IgG och IgA ar l1aga. Det ar vanligare

hos man pga arvs X-bundet eller autosomalt reces-
sivt och upptécks oftast fore 1 ars alder.

Kombinerad immunbrist kan vara ett delfenomen i
olika syndrom tex i Wiskott-Aldrichs syndrom. Den
arvs X-bundet recessivt och drabbar séledes oftare
man. Allogen transplantation ar botande, men om
det inte gors i barnaaren, ar det en diff-diagnos for
hematologer pga det ger trombocytopeni och ckad
risk for lymfomutveckling. Ett kannetecken ar att
IgA och IgE brukar vara hogt.

Ett annat syndrom som bl a ger en kombinerad
immunbrist &r 22q11-syndromet (kallas dven DiGe-
orge eller Catch-22). Da finns en hypoplasi/aplasi
av tymus vilket ger en bristfallig T-cellsutveckling
vilket leder till att autoreaktiva kloner dverlever.
Autoreaktiviteten orsakar ITP, AIHA, thyreoidea-
sjukdom, juvenil idiopatisk artrit. Den svaraste
formen liknar SCID, men de lattare formerna kan
man traffa pa vid olika typer av autoimmuna
cytopenier.

Den allvarligaste formen av antikroppsbrist ar
X-bunden agammaglobulinemi (XLA) vilket orsakas
av avsaknad av Brutons tyrosinkinas i B-cellerna.
Den drabbar pojkar och diagnostiseras oftast i
barnadren pga upprepade infektioner och dalig
tillvaxt.

Antikroppsbrister som ar mer aktuella ur hema-
tologisk synvinkel & common variabel immuno-
deficiency (CVID), subklassbrister och IgA-brist.
Selektiv IgM-brist behover inte utredas eller foljas
for vad man vet ger det ingen okad infektionsrisk.
Primar immunbrist kan misstankas vid ovanliga
infektioner eller svarutlékta infektioner och vid laga
nivaer av IgG (framfor allt om I1gG <3 g/I) eller 1agt
IgA. Det ar aven vanligt med astma vid immunbris-
ter, vilket kan starka misstanken.

CVID innebéar antikroppsbrist dar bade B- och
T-celler ar involverade, graden av antikroppsbrist
varierar. Defekterna i B-celler gor att B-cellerna inte
mognar till plasmaceller, dessutom ar det en over-
aktivitet i antikroppsproduktionen vilket resulterar

i bade for 1dg produktion av antikroppar och att fel
typ av antikroppar bildas. Prevalensen for vuxna ar
1/20 000, debutalder varierar fran barn-vuxen, oftast
10-30 &r och ar darfor en &r en av de viktigaste
immunbristerna att kanna igen bland vuxna. Diag-
nosen kan dven stéllas pa asymtomatiska patienter,
framfor allt vid familjeutredning.



Utred for misstankt CVID om samtliga 5 fynd
finns:
- Minst ett av foljande: infektioner, autoimmunitet
eller lymfoproliferation.
Typiskt ar langdragna upprepade luftvagsin-
fektioner, framfor allt med pneumokocker, H.
influenzae och moraxella, kolonisering med
H. influenzae, ldngvariga tarminfektioner (tex
Gardia, Salmonella, Yersinia, Norovirus) och
mykoplasma i luftvagar, urinvagar och leder.
Aven allvarliga infektioner s&som pneumoni,
sepsis, meningit.
IgG under referensnivan, taget minst 2 ganger
med 3 veckor emellan

IgA eller IgM under referensnivan.

Nedsatt antikroppssvar (antingen efter vaccina-
tion eller efter genomgangen infektion)

Andra orsaker till hypogammaglobulinemi

ar uteslutna tex virusinfektion, lakemedel,
nefrotiskt syndrom, malnutrition, lymfom, KLL,
myelom, tymom.

Rekommenderad utredning av CVID:
+ lg-nivaer + IgG subklasser

Komplementfunktionsanalys (alla tre vdgarna)
Lymfocytpopulationer: typiska fynd &ar l&g
niva av naiva CD4+, T regulatoriska celler och
switchade minnes B-celler, medan transitionella
B-celler och aktiverade B-celler ar hoga. Vid
CD4+ <0,2 bor diff-diagnosen late onset com-
bined immunodeficiency (LOCID) misstankas,
vilket ar en allvarligare variant an CVID som kan
krava allogen stamcellstransplantation.

Antikroppsvar av T-cellsberoende svar (difteri,
tetanus) och T-cellsobereonde svar (pneumo-
kocker). Vid behov vaccinera med polysacka-
ridvaccin mot pneumokocker och mot difteri,
tetanus, kontrollera darefter om antikroppsni-
vaerna efter fyra veckor. OBS! Maste goras fore
immunglobulinbehandling startar.

Fria latta kedjor verkar ocksa vara ett bra tillagg

i diagnostiken, kvoten ar normal, men bade
kappa och lamda ar laga. Om kvoten &r hog ska

man misstanka utveckling av lymfoproliferation.

Icke-infektiosa manifestationer av CVID
+ Bronkiektasier

Autoimmuna sjukdomar (finns ej vid bara
antikroppsbrister). 20-30 % har ndgon typ av
autoimmunitet, tex ITP eller AIHA.

Sarkoidosliknande granulomutveckling, oftast
i lungorna, men aven i tex tarm, mjalte och
lymfkortlar (granulomen &r lymfocytrikare an
vid sarkoidos).

Lymfoproliferation och splenomegali.

Granulomatos lymfocytisk interstitiell lungsjuk-
dom (GLILD): en inflammatorisk lungsjukdom
som drabbar 10 % av CVID-patienterna. Det
leder till infiltrat eller granulom i lungorna.
Misstank vid dyspne, undersok med spirometri
(kapaciteten sanks successivt) och HRCT (ut-
vecklar groundglass-forandringar), biopsi kréavs
for att faststalla diagnosen. Det &r en langsam
process sa man hinner utesluta infektioner och
malignitet. GLILD ar viktigt att hitta och be-
handla for att undvika lungskador. Behandlingen
bestar av kortison, azathioprin, MMF.

Nodular regenerativ hyperplasi: en autoimmun
leversjukdom som hittas genom att GT stiger,

da ska fibroscan goras, men leverbiopsi kravs

for att stalla diagnosen. Det finns ingen riktigt

bra behandling, men transjugular intrahepatisk
portosystemisk shunt (TIPS) kan behovas.

Malignitet: det finns framfor allt en 6kad risk for
lymfom och ventrikelcancer. Risken for lymfom
ar 6-8 % (Vajdic et al, Kralickova et al).

Benmargsprov visar laga nivaer eller avsaknad
av plasmaceller.

Behandlingen av CVID bestar av IgRT. Autoimmuna
manifestationer behandlas med kortison, rituximab,
eller immunosuppressiv behandling (imurel, MMF).

Subklassbrister

Diagnosen subklassbrist kan stéllas efter minst tva
l&ga varden av samma IgG-subklass med minst 4
veckors intervall under infektionsfri period. Prevalen-
sen hos vuxna ar 1/250-500.

Brist pa IgG1 och IgG 3 ger oftast nedre luftvagsin-
fektioner och brist pd IgG2 ger oftare sinuiter eller
otiter. De ar associerade med okad risk att utveckla
lungskada och bronkiektasier. Behandlingen bestar
av IgRT, och vid luftvagsinfektioner galler liberal
forskrivning av antibiotika.

IgA-brist definieras som IgA <0,05, om IgA ar lagt
men gj under 0,07 behover det inte kontrolleras

om eller behandlas. Precis som vid andra primara
immunbrister finns det en okad risk for autoim-
muna sjukdomar och CVID. De flesta med IgA-brist
ar asymtomatiska, om det ger infektioner ar det
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framfor allt luftvagsinfektioner och tarminfektioner
med Gardia.

Infektionsrisken okar om det finns en samtidig
subklassbrist. Innan diagnosen stalls ska lakeme-
delsorsakad IgA-bris uteslutas, IgA kan sjunka av
tex fenytoin och sulfasalazin. Oftast ges ingen IgRT,
utan det ar bara infektioner behandlas.

Ovriga sjukdomar

T-cellerna mognar i tymus, utan en fungerande
tymus blir darfor utmognaden defekt. Det finns
tillstdnd med underutvecklad tymus eller dar tymus
ar borttagen, vilket medfor okad risk for luftvags-
infektioner, svampinfektioner (oftast langvarig oral
candida) och Gl-infektioner med l&ngvarig diarré.
Utan tymus ska levande vaccin undvikas, forelasar-
na berattade om ett sorgligt fall dar vaccin mot gula
febern gavs utan att ha fragat efter om tymus tagit
bort, tyvarr utvecklade personen gula febern och
dog. Tymom ger ocksa problem med B-cellerna pga
T-cellerna aktiverar B-cellerna. Vid laga nivaer av
B-celler hos medelalders/aldre personer undersok
om tymom finns. Vid tymom bor Goods syndrom
overvagas. Det ar en CVID-liknande sjukdom dar
antikroppar bildas mot cytokiner som behdvs for att
B-celler ska utvecklas. Tymom opereras bort, men
trots detta kan problemen tyvarr fortsatta.

Familjar hemofagocyterande lymfohistiocytos
raknas ocksa till de primara immunbristerna och har
samma kriterier som sekundar HLH, men diagnosti-
seras redan under det forsta levnadsaret.

Lymfopeni definieras som lymfocyter <1 hos vuxna
vid tva prov tagna med minst 1T manad emellan utan
en pagaende infektion (smittscreening for HIV, virus-
hepatiter tas darfor innan diagnos stélls). Manga ar
asymtomatiska, och vid symtom ger det framfor allt
opportunistiska infektioner framst med svamp och
virus. Det finns aven en okad risk for autoimmunitet
och utveckling av maligniteter (pga ldngvariga
virusinfektioner). Hos asymtomatiska rekommen-
deras utredning med diff efter 1, 2, 6, 12 méanader,
samt efter 1,5 ar tas lymfocytprofil. Vid lymfocyter
<0,5 eller CD4 <0,25 ges trimetoprim/sulfa-profylax,
och vid varden <0,1 ges aven svampprofylax. Om
aterkommande herpesinfektioner rekommenderas
profylax med valaciklovir. Riktlinjer for utredning av
lymfopeni ska publiceras under hosten 2026.

Autoimmunt lymfoproliferativt syndrom (ALPS)
orsakas av en storning i lymfocyternas apoptos och

kan bli aktuellt for en hematolog for det leder till
lymfadenopati, splenomegali och ménga drabbas
aven av hepatomegali och autoimmuna cytopenier.
Det har aven en okad risk for lymfom. Medianalder
for diagnos ar 3 &r, med en spridning pa 0-30 ar.
Behandling med sirolimus har ofta bra effekt, men
allogen stamcellstransplantation kan behovas.

Vid neutropeni finns det manga diff-diagnoser. For
att hitta specifika neutropeni-sjukdomar maste forst
andra orsaker uteslutas sdsom infektioner (virus,
malaria, TB, brucellos, tularemi) och ldkemedel, och
barnlakare far dven tanka igenom syndrom som kan
ha neutropeni som ett fynd. Den svéraste varianten
av neutropeni &r svar medfédd neutropeni som
orsakas av olika gener tex mutation i HAX1 vilket
ger Kostmanns sjukdom. Kostmanns sjukdom har
en Okad risk for bade AML och MDS. Benign etnisk
neutropeni innebar ingen okad infektionsrisk pga
har en normal pool i benmargen. Oftast har patien-
terna afrikanskt ursprung (4,5 % av afroamerikaner
har neutrofiler <1,5), vid osakerhet kan diagnosen
kan konfirmeras med genetiska tester. Det orsakas
av en polymorfism i Duffy, mutationen kan darfor
aven hittas vid blodkroppsanalyser (om antikroppar
har utvecklats, vilket de flesta har). Vid cyklisk neu-
tropeni svanger vardena med 3-veckors intervaller,
det ar en diagnos som séllan forblir odiagnostiserad
till vuxenaren. Det ar inte bara nivan av neutrofilerna
som varierar i utan till viss del aven trombocyter,
monocyter och retikulocyter. Diagnosen stalls med
prover 3 ggr/vecka i 6 veckor eller genom att under-
soka for mutationer i neutrofil elastas.

Autoimmun neutropeni ar en plotsligt pakommen
neutropeni som orsakas av virus eller autoim-
muna sjukdomar. De absolut flesta gar i spontan
remission fore 4 ars alder, men den finns dven

som diff-diagnos hos vuxna. Vid misstanke kan
antikroppar mot neutrofiler tas (kallas dven granulo-
cytantikroppar). Behandlingen bestar av antibiotika
vid infektioner.

Kronisk granulomatds sjukdom (CGD) orsakas

av att neutrofilerna saknar enzymet som skapar
fria syreradikaler som kravs for avdodning av
patogener, istéllet bildas granulom for att oskadlig-
gora patogenerna. CGD ska inte glommas bort
som en diff-diagnos vid infektioner med samtidiga
granulom, lymfadenopati och kolit. CGD ger typiskt
djupa infektioner och abscesser med bakterier eller
svamp i lever och lunga eller osteomyelit. Det finns
aven en overrisk for utveckling av MDS och AML.



CGD behover PCP-profylax, botande ar allogen
stamcellstransplantation som gors sa tidigt som
mojligt.

Komplementbrister ger olika symtom beroende

pa vilken faktor som saknas. Det kan ge svara
infektioner, reumatisk sjukdom (framfér allt SLE),
annan autoimmun sjukdom, hjart-karlsjukdom (pga
komplement kravs for att stada bort doda celler och
plack, komplementbrister ger lika stor riskokning
rokning) eller angioddem. Alla tre komplementva-
garna leder till bildning av MAC-komplexet som
oskadliggor patogener, det ar framfor allt viktigt

for att hantera gramnegativa bakterier. For att bl
av med meningokocker ar opsonisering avgorande
vilket forklarar varfor brist i klassiska vagen ger risk
for meningokockinfektion.

Vid utredning ar det viktigt att alla tre komplement-
vdgarna analyseras (klassiska, alternativa och
lektinvagen) och att dven funktionstest gors for att
inte missa nagon brist.

Komplementbrister kan misstankas vid upprepade
invasiva infektioner hos vuxna, meningokockinfek-
tion, SLE, inflammation i 6gon och njurar och 6dem
utan urtikaria utan forklaring. Komplementbrister ar
ofta kopplade till antikroppsbrister, det ar viktigt att
komplementscreening gors tidigt i utredningen av
immunbrist sa att inte en komplementbrist missas
nar nadgon annan brist upptacks. Komplementtest
behover inte kontrolleras mer an vid ett tillfalle for
det andras inte under livet. Komplement konsume-
ras vid rejal infektion sa det ska tas i lugnt skede
(8-4 veckor efter infektion).

Generellt sett utgors behandlingen av vaccination
mot kapslade bakterier inklusive meningokocker
och antibiotikaprofylax mot kapslade bakterier i
vissa lagen.

Bland defekter i den klassiska vagen ar C2-brist den
vanligaste, prevalensen &r 1/20 000 (dvs lika vanligt
som CVID). Resultatet blir 6kad risk for infektioner
med kapslade bakterier, i halften av fallen ar gene-
sen pneumokocker (invasiva infektioner). Properdin-
brist ar den vanligaste risken vid fel i den alternativa
vagen, da ar risken att drabbas av meningokocker
mycket kraftigt okad (1000-10 000 ganger hogre).
Properdinbrist arvs oftast X-bundet recessivt, se det
ar man som blir sjuka. Med tanke péa den kraftiga
overrisken for meningokockinfektion bor manliga
forstagadsslaktingar utredas. MBL-brist ar den
vanligaste bristen i lektinvagen, i Sverige har 8-10 %

MBL-brist. Hos vissa med MBL-brist, utan annan im-
munbrist, finns det en dkad infektionsrisk, men inte
hos alla. Sa den kliniska relevansen ar annu oklar.

Fanconis anemi ger en benmargssvikt med
aplastisk anemi och immunbrist, kortvuxenhet och
missbildningar. Symtomen kan utvecklas olika fort,
beroende pé typ av Fanconis-variant. Den debuterar
ofta med trombocytopeni, darefter anemi och leuko-
peni med infektionsproblematik. Det ger en okad
risk for MDS, AML, skivepitelcancer i huden samt
solida tumorer. Det ar viktigt att inte gora rontgen-
undersokningar i onodan for all strélning okar risken
for DNA-skador och darmed tumaorutveckling.

Behandling av antikroppsbrister hos
vuxna

Denna bestar av IgRT, vaccinationer, antibiotikapro-
fylax och ibland allogen stamcellstransplantation.
Malet med behandlingen ar att undvika infektioner,
skydda lungorna (forebygga bronkiektasier och
bevara FEV1), kontrollera dysreglering av immun-
forsvaret (minska enteropatier, cytopenier, GLILD,
lymfom och autoimmunitet) samt att efterstrava
ett s& normalt liv som majligt med normal livslangd
och férméaga att arbeta.

For att nd malen kravs det att immunglobulinsub-
stitution startas tidigt. Fore substitutionen ges ska
infektionsdagbok foras, for att kunna utvardera
effekten av behandlingen. Immunglobulinbehand-
ling ska alltid vara tidsbegransad vid sekundar
immunbrist och subklassbrist, vid CVID och

XLA &r behandlingen livslang. Vid tidsbegransad
behandling ges det i 12-18 méanader darefter up-
pehdll >6 manader for att utvardera effekten, tank
pa att avsluta behandlingen infor sommaren nar
infektionsfrekvensen naturligt ar lagre. Infektioner
som framfor allt forebyggs med immunglobulin-
substitution ar H. influenzae, pneumokocker och
Moraxella pga det ar bast skydd mot de infektioner
som blodgivarna har haft upprepade ganger. Det
skyddar tex ej sarskild bra mot TBE pga den storsta
delen av plasman kommer fran blodgivare i USA
och i USA ar fa vaccinerade mot TBE. IgRT innehal-
ler IgG och IgG subklasser i ratt nivaer, men knappt
nagot IgA och inget IgM. IgRT ska Gvervagas vid
IgG 3-5 + klinisk infektionsborda, om IgG <3 eller IgA
<0,07 ges behandling oavsett infektionsbordan. Det
ges vid IgG-subklassbrist med 2 eller fler bakteriella
infektioner/ar, agammaglobulinemi, hyper-IgM-
syndrom, men &ven vid aterkommande pneumonier
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trots adekvat profylax och begynnande bronkiekta-
sier. Mélet ar IgG &r over 6, hogre malniva (tex 7-8)
vid bronkiektasier och immundysregulation (vid XLA
>10 pga risk enterovirus).

P4 de flesta stéllen i Sverige ges subcutan substitution
vid primar immunbrist, men det ges aven vid sekundar
brist for att det ger farre biverkningar och tar mindre
resurser i ansprak. Vid sekundar immunbrist rekom-
menderas behandling vid IgG under 4 i kombination
med infektioner, mélet &r att nd IgG-varde pa minst
5-6, vid CAR-T ar malnivan over 4. Fore substitution
satts in vid sekundar immunbrist Gvervag om lymfo-
cytprofil och vaccinationstest ska goras.

Vaccinationer ar ocksa en hornsten i behandlingen.
Det generella radet ar att vaccinera allt som ar
mojligt att vaccinera mot, men utred immunbrist
och tymom fore levande vaccin ges. Inaktiverade
vaccin ar daremot alltid sakra att ge, men vac-
cinsvaret kan variera, dock gor vaccination klinisk
nytta aven vid partiella svar. Vid CVID bildar 40-60%
bildar antikroppar mot vaccinationer, darfor ar det
av varde att aven vaccinera hushallskontakter.

Nar vaccination och IgRT inte skyddar tillrackligt kan
antibiotika behdva ges profylaktiskt, ibland aven
antimykotika. Vid CVID behovs ofta azitromycin 250
mg tre dagar/vecka. Det minskar kolonisationen av
H. influenzae vilket ar viktigt for H. influenzae driver

utvecklingen av bronkiektasier. Vid antibiotikabe-
handling av infektioner vid immunbrist ska man i
forsta hand tacka pneumokocker, H. influenzae och
M. cattarhalis.

Slutord

Primar immunbrist kan definitivt vara intressant for
en hematolog. Den har kursen gav kunskaper som
jag bara hade I6sryckta uppfattningar om tidigare,
jag ar glad att jag anvande mitt stipendium fran
Svensk Forening for Hematologi efter ST-tentan

till detta. Nu kommer jag vara mer vaksam pa laga
immunglobuliner eller ovanliga infektioner, framfor
allt i kombination med lymfadenopati, granulom
eller autoimmuna manifestationer.

Asa Lindberg,
Medinkliniken, Halmstad

Referenser:

Forelasningarna pa kursen.

SLIPI riktlinjer for utredning, diagnostik och behandling av
medfédda immunologiska sjukdomar

Vajdic et al, Are antibody deficiency disorders associated
with a narrower range of cancers than other forms of
immunodeficiency? Blood. 2010 Aug 26;116(8):1228-34.

Kralickova et al, CVID-Associated Tumors: Czech Nation-
wide Study Focused on Epidemiology, Immunology, and
Genetic Background in a Cohort of Patients With CVID, Front
Immunol. 2019 Jan 22:9:3135

Foto: Niclas Vestefjell

Du har val inte glomt att anmala dig till
Hematologidagarna i Are 30/9-2/10

https://www.sfhem.se/program-anmalan



SK-kursen i benign hematologi

Det var med spanning jag satt pa vdag mot Sigtuna
och min forsta kurs under ST:n. Dar fanns dock aven
ett sting av oro med tanke pa att det var manga ar
sedan jag suttit heldagar pa foérelasning — hur skulle
jag lyckas hélla koncentrationen uppe? Men den
oron forsvann snabbt nar den karismatiska trion be-
stdende av Cecilia Karlstrom, Henric Lindqvist och
Alexandros Arvanitakis startade upp kursen benign
hematologi. Eller var det klassisk hematologi? Eller
kanske icke-malign hematologi? Oppna diskussio-
ner mellan de tre kursledarna — och kursdeltagare

- under hela veckan gjorde det bade intressant och
livade upp dagarna i den gamla skolaulan.

Under forsta dagen holl Cecilia forelasning om ITP
dar hon berattar hur trombocyter ar immunceller
och koagulation ar deras hobby. Hon tar oss tillbaka
till 1950, d& man borjade forsté att ITP var en au-
toimmun sjukdom genom Harrington-Hollingsworth
experimentet. Hon leder oss vidare genom de
kliniska stegen med diagnostik och behandling. ITP
ar den vanligaste orsaken till trombocytopeni — men
ar en uteslutningsdiagnos och blir darfor en klinisk
sannolikhetsbedomning utifrdn anamnes, fysisk
undersokning och provtagning. Hon trycker pa
vikten att ta HIV, hepatit B och C samt proteinfrak-
tioner och berattar att perifert blodutstryk rekom-
menderas, men tyvarr gors relativt sallan. Vidare till
behandling ar detta indicerat vid TPK <10-20 eller
vid aktiv blodning, men Cecilia berattar att verklighe-
ten ofta ar mer komplex, dar man far ta individens
riskprofil i beaktande. Med kortison som central del
i behandlingen behdver vi aven minnas risken for
osteoporos for dessa patienter.

Alex tar Gver och berattar vidare om trombosrisken
for ITP-patienterna och hur detta beror pa tre olika
delar: patienten, sjukdomen och behandlingen.
Exempelvis kan patienten bara pa riskfaktorer i form
av diabetes, rokning och tidigare VTE. Sjukdomen

i sig ar trombogen p.g.a. omogna trombocyter och
proinflammatoriska cytokiner. Behandling sdsom
splenektomi och TPO-RA kan ocksa 6ka trombos-
risken.

Marcus Fager Ferrari haller en digital foreldsning
om hereditara trombocytopenier, dar han berattar
att det ar oklart hur vanligt detta ar — men att man

i alla fall behover fundera kring det hos en patient
man tror har ITP, men om fallet ter sig konstigt —
och da ar det viktigaste att gora blodutstryk for
att se om det ar ITP eller annat. Ni minns, det som
Cecilia berattade att man gor allt for sallan vid
ITP-diagnostik.

Vidare till en mer akut trombocytrelaterad sjukdom
— TTP. Alex forklarar hur nedsatt ADAMTS13 kan
ses vid andra tillstand, sdsom sepsis, DIC, leversvikt
och hjartkirurgi — men att ADAMTS13-antikroppar
endast ses vid forvarvad TTP och maste provtas
innan plasmaferes. Han namner plasmic score och
hur detta kan guida kring tidig start av behandling.
Alex gar igenom behandlingarna. Plasmaferes ren-
sar ut stora antikroppar och stora VWF samt tillfor
fungerande ADAMTS13 och normalstora vVWF, men
kraver CDK. Trombocyttransfusion ska undvikas vid
TTP, undantaget om det kravs for att kunna satta
en CDK (eller vid blodning). Avseende kortison ar
det viktiga att inte sdnka dosen for snabbt och om
patienten tolererar halla en hog dos under langre tid.
Rituximab inom tre dagar ger snabbare remission,
men Alex berattar att det kan vara svart att praktiskt
lyckas sétta in det s& snabbt. Sist, men inte minst,
finns kaplacizumab som &ar en anti vVWF-nanokropp
och hindrar att vVWF binder till trombocyterna och
stoppar séledes bildning av mikrotromberna som
orsakar TMA.

Efter att berdtta om TMA sa gér Alex vidare med
PNH — och forsta bilden visar pa komplementsys-
temet: massor av pilar och cirklar for att visa pa de
tre olika vagarna: klassiska, lectin och alternativa.
Vid PNH saknar erytrocyterna cellyteproteiner
(CD55 och CD59) som ska skydda dem frén
komplementsystemets alternativa vag, vilket leder
till intravaskular hemolys. Detta orsakas av en
forvarvad mutation i PIG-A-genen hos stamceller

- och trots att det &r en klonal sjukdom, s ar det
inte en malignitet. Diagnos stalls via flodescytometri
med avsaknad av CD55 och CD59. Storre klonandel
ar associerat med en hogre risk for tromboser.
Sammantaget har denna patientgrupp en hog risk
for tromboser (30—-40 %). Dessa kan vara bade
arteriella och venosa, dar venosa ar vanligare — men
kan forekomma pa ovanliga stallen (exv. sinust-
rombos och Budd-Chiari syndrom). Vid klonstorlek
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>50 % bor man saledes satta in DOAK. Folsyra ar
viktigt for PNH-patienter, aven jarn kan behovas —
och ibland erytrocyttransfusioner. Vissa patienter
kan aven ha indikation for komplementhammande
behandling — inhibering av C5 forhindrar bildningen
av MAC (membranattackkomplexet). En risk med
komplementhammande behandling ar svara me-
ningokockinfektioner, varfor vaccination ar viktigt.

Eftersom det finns en association mellan PNH och
aplastisk anemi, s& blev det en smidig 6vergang nar
Cecilia sedan fortsatte dagen att beratta om aplas-
tisk anemi — benmargssvikt som leder till en hypo-
cellular benmarg och pancytopeni. Vanligtvis ar det
en forvarvad immunmedierad sjukdom (framforallt
T-cellsmedierad) — men i vissa fall kan den bero pa
virus (exv. hepatiter), lakemedel (exv. linezolid) eller
autoimmunitet. Cecilia gar igenom att man méaste
ha minst tva av foljande: Hb <100, TPK <50 x10°,
neutrofila <1,5 x10° och att forutom niva pa neutro-
filer och trom,bocyter anvands aven retikulocyter
<20 for att vardera svarighetsgraden. Vidare ar det
viktigt att ta benmargsprov fran tva olika lokaler. For
diagnos kravs immunhistokemi (CD34 och CD177)
samt FISH (kromosom 7). Avseende behandling
finns det tva spar: allogen stamcellstransplantation
eller immunosuppressiv behandling. Valet mellan
dessa beror bl.a. pa alder, donatorstillganglighet och
sjukdomsgrad. Den immunsupprimerande behand-
lingen bestar av ATG, cyklosporin och eltrombopag.

Tillbaka till Alex, och denna gang handlar det om
talassemi — en autosomal recessiv sjukdom, van-
ligare i andra delar av valden, dar det har en skyd-
dande effekt mot malaria. Beta-talassemi delas

in i tre grupper: minor, intermedia och major. Vid
major ar bada B-generna av typen B° och patienten
har da ingen produktion av B-kedjor och far en svéar
anemi med Hb kring 40-60. Vid minor ar en 3-gen
frisk och den andra antingen B° ellerB+ och hos
dessa patienter ligger produktionen av 3-kedjor
kring 50-80% och patienten far en mildare anemi
kring Hb 90-120. Daremellan ligger intermedia dar
ena B-genen ar av typen % B+, B++ eller HbE och
den andra genen ar ndgon av desamma — exKklu-
sive B° da tva av denna blir major. Detta koncept
skulle Alex fa dra ndgra ganger till innan det satt
for oss alla. Alfa-talassemin indelas i fyra grupper:
minima, minor, HbH sjukdom och Hydrops fetalis.
Till skillnad frén beta-talassemin som kodades av
tva gener sé har alfa-talassemin fyra gener; och
uppdelningen gér fran en till fyra drabbade gener.
Alla dessa typer av talassemier ar mikrocytara

(utom vissa fall av alfa-talassemier, som kan vara
normocytara).

Vidare delas talassemierna upp i transfusions-
beroende eller inte. Alex berattar hur allogen
stamcellstransplantation varit den enda boten vid
transfusionskravande talassemi och genomfors

pa utvalda patienter, men att det nu finns hopp om
genterapi. Dessa patienter kan fé ikterus, begransad
tillvaxt, osteoporos, hepatosplenomegali och risk for
tromboembolism. De frekventa transfusionerna le-
der i sin tur till jarnoverskott med risk for organska-
dor och behover behandlas med kelering. Det finns
tre kelerande lakemedel: deferoxamin, deferipron
och deferasirox. Deferoxamin ges iv eller sc och
medfor risk for horsel- och synskador; det ar viktigt
att folja ferritin och séanka dosen om detta gar under
200, da obundet deferoxamin ar toxiskt. Deferipron
ar det mest effektiva preparatet mot jarninlagring i
hjartat, men kraver god compliance i och med att
det ska tas tre ganger per dag. Deferipron ger dven
viss risk for neutropeni. Deferasirox har valdigt bra
effekt pa jarninlagring i levern och behover endast
tas en gang per dag — men dosen kan halveras och
ges tva ganger per dag om patienten besvaras av
biverkningar, sdsom Gl-paverkan.

Veckan avslutades med ett Kahoot-quiz, vilket anda
tydligt illustrerade att jag hade lart mig mycket
under veckan — och var ett bra tillfalle att f4 nagra
missar uppklarade. Tack vare diskussioner under
forelasningarna och bra pauser med trevliga samtal
och fika s& hade det bade gatt bra och varit roligt att
sitta bakom skolbanken igen.

Erica Diklev,
Karolinska univeristetssjukhuset
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Randomiserade studier

Nedanstaende ar mitt subjektiva urval av artiklar publicerade maj 2026 tom juli 2026 i kronologisk
ordning. Observera dock att flera av de viktigaste studierna denna period finns beskrivna i rapporter

frdn EHA och ASCO med referens.

Tucidinostat Plus R-CHOP vs R-CHOP in MYC/
BCL2 Double-Expressor Diffuse Large B-Cell

LymphomaA Randomized Clinical Trial, Xu PP et al.

JAMA online 22 april ahead of print.

Fas 3 studie som inkluderade 423 patienter fran
40 kinesiska centra. Patienterna randomiserades
1:1 till oral tucidinostat (histon deacetyla hammare,
20 mg pa dag 1,4, 8 och 11 i varje 21-dagarscykel)
eller matchande placebo, plus 6 cykler av R-CHOP.
Patienter med CR efter kombinationsbehandling
fick antingen tucidinostat eller placebo som under-
hallsbehandling i upp till 24 veckor. Tucidinostat
plus R-CHOP forbattrade EFS (sjukdomsprogress,
aterfall efter CR, dod eller initiering av ny behand-
ling) signifikant jamfort med placebo plus R-CHOP
(riskkvot, 0,72), med en generellt sett hanterbar
sakerhetsprofil. Medlet finns dock fn €] tillgangligt
utanfor Asien.

Mim8 Bispecific Antibody Prophylaxis in He-
mophilia A with or without Inhibitors, Mancuso ME
etal. N Engl J Med 2026;394:1696-1709.

Mim8 (denecimig), en bispecifik antikropp som
harmar aktiverad faktor VIII, utvecklades for blod-
ningsprofylax hos patienter med hemofili A med
eller utan faktor VIll-hdmmare. Patienter som hade
fatt behandling vid behov fore studien randomisera-
des 1:1:1 att fortsatta behandling vid behov (grupp
1) eller f& Mim8 en gang i veckan (grupp 2a) eller
en gang i manaden (grupp 2b). Patienter som hade
fatt koagulationsfaktorkoncentrat under en inkor-
ningsfas randomiserades 1:1 att f& Mim8 en gang i
veckan (grupp 3) eller en gang i manaden (grupp 4).
Den uppskattade genomsnittliga arliga frekvensen
av behandlade blodningshandelser var 0,57 i grupp
2a (n=21) och 0,20 i grupp 2b (n=20), jamfort med
15,76 i grupp 1 (n=17, relativ minskning 96 respek-
tive 99 %; p < 0,001 for bada jamforelserna). Den

uppskattade genomsnittliga arliga frekvensen av
behandlade blodningshandelser var 2,25 i grupp

3 (n=98) jamfort med 4,90 under inkorningsfasen
(relativ minskning 54 %; p=0,006), och 1,78 i grupp 4
(n=98) jamfort med 3,12 (relativ minskning, 42,8 %,
p=0,006). Ingen patient rapporterades ha haft en
tromboembolisk hdandelse eller kliniska tecken pa
neutraliserande anti-Mim8-antikroppar.

Ultrasound-Facilitated, Catheter-Directed Fibrino-
lysis for Acute Pulmonary Embolism, Rosenfield K
etal. N Engl J Med 2026;394:1979-1990.

| en studie av 544 patienter med akut lungemboli
med intermediarrisk ledde ultraljudsunderstodd,
kateterstyrd fibrinolys plus antikoagulation till en
lagre risk for den sammansatta fasen av lungem-
bolirelaterad dod, hjart-lungdekompensation eller
kollaps, eller symtomatiskt aterfall av lungemboli
inom 7 dagar jamfort med enbart antikoagulation,
relativ risk, 0.39, p=0.005).

Randomized, Placebo-Controlled Trial of B-Cell
Depletion for Prevention of Corticosteroid-Requi-
ring Chronic Graft-Versus-Host Disease, Cutler C
et al. J Clin Oncol 2026;44:1529-1539.

Eftersom B-cellsstyrd behandling effektivt kan
behandla etablerad cGVHD, testades om profylak-
tisk B-cellsutarmning kunde forhindra utvecklingen
av kortikosteroidkravande cGVHD efter allogen
transplantation. Randomiserad, placebokontrollerad
och blindad studie som jamforde fyra doser av
obinutuzumab (1 000 mg en gang péa dag 90, 180,
270 och 365 efter transplantation) med placebo hos
transplantationspatienter som fick takrolimusba-
serad GVHD-prevention med hogre risk for cGVHD.
Etthundrasjuttiodtta patienter analyserades. Profy-
laktisk administrering av obinutuzumab resulterade
i en utbredd B-cellsminskning, en signifikant minsk-



ning av incidensen av steroidkravande cGVHD efter
14r (13,3 vs 35,2 %; p = 0,0005) och en forbattring
av immunsuppressionsfri, aterfallsfri dverlevnad
(48 vs 34 % efter 2 ar; p = 0,02). Neutropeni var
vanligare i obinutuzumab-armen, men icke-
aterfallsmortalitet skilde sig inte at.

Endovascular Therapy for Post-Thrombotic
Syndrome - A Randomized Trial, Vedantham S et
al. N Engl J Med 2026;394:2293-2304.

225 patienter med mattligt eller svart posttrombo-
tiskt syndrom och bildbekraftad iliacvenobstruktion
randomiserades att f& endovaskular behandling
(placering av iliacvenstent och forstarkt antitrom-
botisk behandling) plus standardbehandling efter
trombotiskt syndrom eller enbart standardbe-
handling efter trombotiskt syndrom. Endovaskular
behandling ledde till mindre allvarligt posttrombo-
tiskt syndrom och battre halsorelaterad livskvalitet
an standardvard under en 6-manadersperiod men
med en hogre risk for blodning.

Efficacy and Safety of Subcutaneous Efgartigimod
PH20 in Adults With Primary Immune Thrombocy-
topenia (ADVANCE SC): A Multicenter, Randomi-
zed, Double-Blinded, Placebo-Controlled, Phase

3 Trial, Cooper N et al. Am J Hematol 2026;101:
1494-1506.

Efgartigimod, ett humant IgG1-antikropps-Fc-frag-
ment, binder FcRn for att utkonkurrera endogent
IgG, vilket forhindrar dess atervinning och framjar
lysosomal nedbrytning for att avsevart minska
cirkulerande nivaer av IgG, inklusive patogena IgG-
autoantikroppar. Overléagsen effekt av efgartigimod
PH20 SC jamfort med placebo pavisades inte med
en jamforbar andel av efgartigimod PH20 SC- och
placebobehandlade deltagare som uppnadde det
priméra effektmattet (trombocytantal = 50 x 10°/L
vid minst fyra av de sex besoken under veckorna
19-24): 13,7 (17/124) respektive 16,2 % (11/68; p =
0,57)

A randomized trial of GVHD prophylaxis in haplo-
identical PBSC transplantation: ATG, PTCy, and
low-dose combination therapy, Yang J et al. Blood
2026;147:3168-3178.

| denna 6ppna fas 3-studie randomiserades patien-
ter i aldern 14 till 70 ar med AML eller MDS med
Overskott av blaster I eller Il (2:1:1) till att fa lagdos
antitymocytglobulin (ATG; 5 mg/kg) plus cyklo-

fosfamid (PTCy; 50 mg/kg; kallat ATG/PTCy) efter
transplantation, standarddos av ATG (total dos, 10
mg/kg) eller en PTCy-baserad (total dos, 100 mg/
kg) behandling for GVHD-profylax. De kopriméra ef-
fektmatten var den kumulativa incidensen av grad 2
till 4 akut GVHD (@aGVHD) vid dag 100 och GVHD-fri,
aterfallsfri overlevnad 1 ar efter transplantation. To-
talt 407 patienter randomiserades till att fa en ATG/
PTCy-behandling (185 patienter), ATG (113 patienter)
eller PTCy (109 patienter) for GVHD-profylax. Vid
dag +100 skilde sig inte konfidensintervallet for grad
2 till 4 aGVHD signifikant mellan de 3 grupperna (p
=0,210). Aven om den totala incidensen av kronisk
GVHD (cGVHD) var jamforbar mellan alla grupper (p
= 0,110), var konfidensintervallet efter 2 ar for mattlig
till svar cGVHD numeriskt lagre i ATG/PTCy- (17,4 %)
och ATG- (17,3 %)-grupperna &n i PTCy-gruppen
(28,3 %), utan att na statistisk signifikans (p = 0,095).
Inga signifikanta skillnader observerades i dverlev-
nadsresultat mellan de 3 grupperna.

Continuous or Fixed-Duration Maintenance
Therapy in Multiple Myeloma, Kumar S et al. N Engl
J Med 2026;395:221-232

| denna fas 3-studie inkluderades patienter med
nydiagnostiserat MM med standardrisk som inte
genomgick autolog SCT som initial behandling.
Efter induktionsbehandling med en kombination av
en proteasomhammare och lenalidomid lottades
patienterna till att antingen fa lenalidomid under
obestamd tid (kontinuerligt, n=260) eller under en
faststalld tid (i tva ar, n=256). Det primara effektmat-
tet var OS. Vid en medianuppféljning pa 86 manader
skilde sig OS inte signifikant mellan grupperna. Med
80 dodsfall i vardera grupp var den totala dverlev-
naden efter 7 ar 68,6 % i gruppen med obestdmd
behandlingstid och 69,0 % i gruppen med faststalld
behandlingstid (p=0,93). Den kumulativa incidensen
av en andra primartumaor (exklusive icke-melanom
hudcancer) under fem ar var 11,2 % vid behandling
med lenalidomid utan tidsbegransning och 8,3 % vid
behandling med lenalidomid under 2 &r.

Rivaroxaban Then Aspirin vs. Aspirin Alone after
Total Hip or Knee Arthroplasty, Shavikumar S et al.
N Engl J Med 2026 Jukly 12 online ahead of print

Patienterna tilldelades trombosprofylax en gang
dagligen i form av antingen 81 mg acetylsalicylsyra
eller 10 mg rivaroxaban (oralt) under de forsta fem
dagarna efter total hoft- eller knéledsplastik. Daref-
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ter fick samtliga patienter fortsatt trombosprofylax
med 81 mg acetylsalicylsyra dagligen i ytterligare
nio dagar efter knaledsplastik och i ytterligare 30
dagar efter hoftledsplastik. Totalt 5429 patienter
randomiserades. Venos tromboembolism intraffade
hos 13 av 2 18 patienter (0,48 %) i gruppen som
enbart fick acetylsalicylsyra och hos 12 av 2647
patienter (0,45 %) i gruppen som fick rivaroxaban
och acetylsalicylsyra (p <0,007 for icke-inferioritet).
Allvarlig blodning eller kliniskt relevant blodning som
inte klassificerades som allvarlig intraffade hos 45
av 2718 patienter (1,66 %) i gruppen som enbart fick
acetylsalicylsyra och hos 54 av 2647 patienter (2,04 %)
i gruppen som fick rivaroxaban och acetylsalicylsyra.

Fixed-duration pirtobrutinib plus venetoclax-rituxi-
mab versus venetoclax-rituximab for patients with
previously treated chronic lymphocytic leukaemia
or small lymphocytic lymphoma (BRUIN CLL-
322): an open-label, multicentre, randomised,
controlled, phase 3 trial, Davids MS et al. Lancet
2026 Jul 9 Online ahead of print (Anders Osterborg
medforfattare).

Bada grupperna fick venetoklax (25 cykler) och
rituximab (sex cykler), PVR-gruppen fick dessutom
pirtobrutinib under 28 cykler, med en inledande
fas pa tre cykler med pirtobrutinib och rituximab
innan behandlingen med venetoklax paborjades.
784 patienter genomgick screening, varav 639
randomiserades: 321 till PVR-gruppen och 318 till
VR-gruppen. Patienternas medianalder var 68 ar.
Vid en medianuppfdljining pa 27 manader uppvisade
PVR en signifikant forbattring av den IRC-bedomd
PFS jamfort med VR (hazard ratio 0,55, p=0,0001).
Andelen patienter med PFS vid 24 méanader var 87
% i PVR-gruppen jamfort med 72 % i VR-gruppen,
och medianvardet for PFS uppnaddes inte i PVR-
gruppen, jamfort med 39,7 manader i VR-gruppen.
Denna fordel var genomgdende i forhandsdefinie-
rade undergrupper, inklusive hos patienter som
tidigare behandlats med kovalenta BTK-hdmmare.
Forekomsten av biverkningar av grad 3 eller hogre
som uppstod under behandlingen var likartad i bada
grupperna.

Ovriga anviandbara artiklar

Intensive Chemotherapy With or Without Midos-
taurin in Adults = 60 Years Old With FLT3-Mutated
AML: A FILO-DATAML-PETHEMA Real-World
Study, Aspas Requena G et al. 2026;101:949-960.

Stor retrospektiva multicenterstudie fran tre
europeiska register (PETHEMA, FILO, DATAML)
utvarderade MIDO+IC (n = 194) jamfort med enbart
IC (n = 3717) hos 565 patienter med FLT3-muterad
AML i dldern = 60 ar (medianélder 67,5 ar; 36 % = 70
ar). MIDO+IC associerades med l&gre tidig dod vid
60 dagar (8 vs. 21 %, p < 0,0001) och hogre andel
sammansatt fullstandig remission (CRc) (79 vs. 63 %,
p < 0,0007). Efter en median uppféljningstid pa 46
manader var medianoverlevnaden (0S) 24 manader
for MIDO+IC jamfort med 9 manader for IC (p <
0,0001), med en 5-ars OS pa 41 respektive 13 %.

Expert Opinion on the Diagnosis and Treatment
of Hematologic Malignancies During Pregnancy,
Dierickx D et al J Clin Oncol 2026 April 27 online
ahead of print.

Denna artikel presenterar ett expertutldtande om
anvandningen av diagnostiska metoder och behand-
lingsalternativ, inklusive kemoterapi, stralbehandling
och immunterapi, for akut leukemi, Hodgkins
lymfom, icke-Hodgkins lymfom, myeloproliferativa
neoplasmer, aplastisk anemi och multipelt myelom
under graviditet.

Pregnancy after hematopoietic stem cell trans-
plant: an international multicenter study, Salooja N
et al. Blood Adv 2026;10:2634-2645.

| en EBMT databas med 54 323 patienter som
genomgick allogen HCT fanns det 621 graviditeter
bland 419 patienter/partners och 581 levande fodda
barn. Det fanns en betydande variation i sannolikhe-
ten for graviditet efter olika konditioneringsprotokoll,
med hogsta andelen hos kvinnor efter reducerad
intensitetskonditionering (RIC). Assisterade
reproduktiva tekniker (ART) anvéandes av 33 % av
kvinnorna och 56 % av partner till manliga patienter,
med hogsta anvandning efter allograft med hel-
kroppsbestralning och lagst efter RIC. Bland kvinnor
var graviditet oftare associerad med donerade agg
an anvandning av egna lagrade agg, embryon eller
vavnad.

Addition of autologous stem-cell transplantation
to an ibrutinib-containing first-line treatment in
patients aged 18-65 years with mantle cell lymp-
homa (TRIANGLE): 4-5-year follow-up of a three-
arm, randomised, open-label, phase 3 superiority
trial of the European MCL Network, Dreyling M et al
Lancet 2026;407:1953-1967.



Efter en forlangd uppfoljning pa 55 ménader upp-
visade bada grupperna som fick ibrutinib relevanta
forbattringar, inte bara i misslyckandefri dverlevnad
— en modifierad form av PFS — utan dven i total
Overlevnad. Daremot hade tillagg av ASCT till en
ibrutinib-innehallande behandling ingen komplette-
rande fordel men okad toxicitet. Induktionsbehand-
ling med ibrutinib och R-CHOP plus R-DHAP (eller
R-DHAOX), foljt av 2 &rs underhallsbehandling med
ibrutinib, bor betraktas som en ny standardbehand-
ling for yngre patienter med mantelcellslymfom.

Hypertension affects survival and treatment in
chronic lymphocytic leukemia, VVainer N et al. Blood
Adv 2026:10:2729-2742.

Vid diagnos av KLL var prevalensen av hypertoni
46 % i KLL-kohorten och 45 % i den allmanna
danska befolkningen. Hypertoni var associerad med
kortare OS efter KLL-diagnos (HR 1,10) och forsta
linjens behandling (HR 1,48), framst drivet av infek-
tioner och kardiocerebrovaskulara dodsorsaker.
Skillnaden sdgs for patienter i &ldern <75 ar bade
efter diagnos (HR 1,43) och forsta linjens behand-
ling (HR 1,89). For patienter som behandlades med
BTK-hdmmare observerades en trend mot samre
0S hos patienter med hypertoni (HR 1,97).

Baseline IPSS-M vs pretransplant risk downsta-
ging as prognostic determinants in MDS under-

going allogeneic transplantation, Aguirre LE et al.
Blood Adv 2026:10:2817-2828.

Sammanfattningsvis erbjuder dynamisk omvarde-
ring med IPSS-M fore alloHSCT ingen prognostisk
fordel jamfort med baslinjeevaluering vid diagnos
hos HMA-behandlade patienter med MDS.
Foljaktligen bor riskreduktion inte betraktas som
ett terapeutiskt mal eller studie slutpunkt, medan
riskprogression utgor en negativ markor som kan
informera inforandet av underhéllsstrategier efter
transplantation eller intensifierade konditionerings-
regimer for att forbattra dverlevnaden.

Ruxolitinib for ciltacabtagene autoleucel-associa-
ted refractory diarrhea, Blumenberg V et al. Blood
2026;147:2215-2225.

Svéarbehandlad diarré ar en nyligen beskriven kompli-
kation efter behandling med CAR-T riktad mot BCMA
for myelom, med rapporterad dodlighet pa 36 % till
50 %. Har rapporteras 5 patienter som uppvisade
svar diarré efter BCMA CAR T-cellsbehandling. Tan-

ken var att Janus kinas-hammaren, ruxolitinib, kan
vara en effektiv behandling baserat pa dess fram-
gang vid GVHD efter allo-SCT och andra immund-
rivna diarrésyndrom. Tre patienter fick ruxolitinib, och
alla upplevde snabb klinisk forbattring. Bland de 2
patienterna med matchande biopsier for och efter
behandling visade bada tecken pa histopatologiskt
svar, inklusive T med CAR T-cellsassocierad indolent
T-cellslymfoproliferativ sjukdom i mag-tarmkanalen.

Evolution of tumor subclones and T-cell dynamics
underlie variable ibrutinib responses in Walden-
strom macroglobulinemia, Sun H et al. Blood
2026;147:2298-2314.

Prospektiv fas 2-studie av ibrutinib-monoterapi hos
behandlingsnaiva patienter. Totalt 74 sekventiella
benmargsaspirat profilerades med hjalp av encelliga
multiomik. Longitudinell klonal sparning av maligna
B-celler/plasmaceller identifierade 3 distinkta evo-
lutiondra monster: evolution (tidig klonkontraktion
med sen klonexpansion och 6kande genomisk kom-
plexitet), devolution (tidig klonexpansion med sen
klonkontraktion och genomisk férenkling) och ingen
evolution (stabil klonal arkitektur). Evolutionsmonst-
ret var starkt associerat med sjukdomsprogression,
medan devolution korrelerade med varaktigt

kliniskt svar. LYN framstod som en nyckelregulator;
LYN-knockdown eller hamning 6kade signifikant
WM-cellernas kanslighet for ibrutinib, vilket antyder
mojlighet av rationell kombinationsstrategi. Parallellt
expanderade GZMB+ CD8+ effektor-minnes-T-celler
efter behandling hos patienter med progressiv
sjukdom och samexisterade med tumorutveckling.

Inflammatory bowel disease—-induced inflamma-
tion augments clonal hematopoiesis of indetermi-
nate potential through Ref-1, Kumar R et al. Blood
2026;147:2315-2327.

| UK Biobank associerades CHIP med en okad
incidens av IBD. Kvinnor med CHIP hade en 1,33-fal-
digt hogre risk, vilket validerades ytterligare i All of
Us-databasen (Boddskvot, 1,29). For Crohns sjuk-
dom gav DNMT3A-mutationer en 1,8-faldigt ckad
incidens hos kvinnor jamfort med icke-DNMT3A-
barare, vilken steg till 2,1 for stora kloner (variantal-
lelfraktion pad = 10%). Daremot var stora TET2-kloner
signifikant associerade for ulcerds kolit, och endast
bland individer i &ldern <45 ar. Behandling med
APET1/redoxfaktor 1-hdmmaren APX3330 forbatt-
rade CHIP-IBD driven av DNMT3A-mutationen.
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Impact of age on outcomes after CD19 CAR T-cell
therapy for large B-cell ymphomas, Mirza A-S et
al. Blood Neoplasia 2026;3:100187.

CIBMTR studie av 1916 CAR T behandlade patienter
var 44 %) i dldern =65 ar. Patienterna fick antingen
axicabtagene ciloleucel (75 %) eller tisagenlecleucel
(25 %). Den totala andelen CRS och ICANS var 75 %
respektive 43 %, och andelen allvarliga CRS och
ICANS var 9 % respektive 21 %. For alla patienter
var 12-manaders OS, PFS och aterfallsfrekvensen
62, 42 respektive 55 %. Som en kontinuerlig variabel
paverkade inte hogre alder OS, PFS och CRS; Vid
alder > 64 ar okar risken for ICANS (HR 1,65, p <
0,007). I en kategorisk analys hade aldersgruppen
65 till 74 ar lagre aterfallsrisk (HR 0,77, P = 0,005)
an yngre patienter. CD19 CAR-T-behandling ar
effektiv for aldre vuxna, och hogre alder forvarrar
inte dodligheten. Hogre alder ar ddremot associerad
med hogre ICANS-risk

Early mortality with bispecific antibody therapy
in RRMM: an IMWG immunotherapy database
real-world analysis, Tan CR et al. Blood Adv
2026;10:2937-2946.

Multicenter, retrospektiv analys av "real-world”
patienter med RRMM behandlade med kom-
mersiella bsAbs for att utvardera incidensen och
orsakerna till tidig dod (EM). Mellan maj 2022

och juni 2025 behandlades totalt 441 patienter i 7
lander. EM, definierat som dod inom 12 manader
efter behandlingsstart, intraffade hos 148 patienter
(84 %), med en median tid fran bsAb-start till dod
pa 2,9 manader. Den framsta orsaken till EM var
progressiv sjukdom (72 %), foljt av infektion (13 %).
Oavsett dodsorsak hade 82 % aktiv sjukdom vid tid-
punkten for dodsfallet. Resultaten belyser att trots
uppmuntrande effekt ar EM fortfarande hog bland
bsAb-behandlade patienter, vilket betonar behovet
av forbattrade strategier for sjukdomskontroll och
stodjande vardinsatser.

Lenalidomide Plus Rituximab for Relapsed/
Refractory Indolent Non-Hodgkin Lymphoma:
5-Year Follow-Up and Subgroup Analyses From
the Phase Ill AUGMENT Trial, Leonard JP et al. J
Clin Oncol 2026;44:1483-1489.

Fas lll-studien AUGMENT visade forbattrad effekt
for lenalidomid plus rituximab (R2) jamfort med ri-
tuximab med placebo (R-placebo) hos patienter R/R
indolent NHL. Av de 358 randomiserade patienterna

(intent-to-treat-population) hade 295 FL (=70 &r, n =
66). Vid langtidsuppféljning (median, 66 manader)

forbattrades PFS (HR 0,50) och 0S (HR 0,59) i ITT-
populationen med R2 jamfort med R-placebo.

Empirical and targeted antimicrobial therapy in
patients with febrile neutropenia and haemato-
logical malignancy or after haematopoietic cell
transplantation: recommendations from the 10th
European Conference on Infections in Leukaemia,
Averbuch D et al. Lancet Infectious Diseases
2026,26:€232-e247.

Panelen rekommenderad en personlig strategi som
styrs av lokala resistensmonster och individuella
riskfaktorer. FOr patienter som ar hemodynamiskt
stabila utan kolonisering eller infektion av resistenta
gramnegativa bakterier i miljoer med 13g resistens-
prevalens rekommenderas empirisk monoterapi
med karbapenemer eller nya 3-laktamer med eller
utan B-laktamashammare (BLI). For patienter som
ar kritiskt sjuka eller hemodynamiskt instabila, de
med tidigare kolonisering eller infektion av resisten-
ta gramnegativa bakterier, eller i miljoer med hog
resistensprevalens, ar bredare spektrumbehandling
indicerad. Behandlingsalternativ inkluderar kombina-
tioner av B-laktam plus aminoglykosid, karbapenem
med eller utan BLI, anti-pseudomonalt cefalosporin
och BLI-kombinationer, eller cefiderokol, individuali-
serat efter lokal epidemiologi och patientfaktorer.
Antimikrobiell hantering rekommenderas, inklusive
antimikrobiell deeskalering nar infektion med
resistenta gramnegativa bakterier ar utesluten; och
utsattning av antibiotika oavsett neutrofilantal, hos
patienter som ar afebrila och stabila efter avslutad
avsedd kur.

A scoring system to predict life-threatening
thromboischemic events in patients with acute
promyelocytic leukemia: the PETHEMA/PALG
study, Rodriguez-Viega R et al. Haematologica
2026;111:2011-2022.

Analys av ncidens, utfall och riskfaktorer for
trombo-ischemiska handelser i en stor serie av 1210
patienter med nydiagnostiserad APL rapporterade
till PETHEMA-registret. Behandlingen bestod av
ATRA och kemoterapi (AIDA-baserad).

Patienter som utvecklade livshotande trombo-
ischemiska handelser vid diagnos/induktion hade
en tidig dodlighet pa 31 %. Forlangd aPTT, alder >40
ar, ECOG-funktionsstatus >1, TPK >25x10°/L och av-



saknad av blodning vid presentation var oberoende
riskfaktorer for livshotande trombo-ischemiska
handelser. Med hjélp av dessa variabler (1 podng
vardera) utvecklades och validerades Thromb-On-
risk score och identifierade en hogriskgrupp (3-5
poang). Thromb-On-risk score validerades i en
kohort av 585 patienter som sedan 2017 behandlats
med arseniktrioxid plus all-transretinsyra (ATRA)
(LPK <10x10°) eller enligt AIDA-protokollet (LPK
>10x10°).

Isatuximab, bortezomib, lenalidomide, and dexa-
methasone for multiple myeloma: dynamics of
MRD negativity in the IMROZ study, Orlowski RZ et
al. Blood 2026;147:2760-27609.

Tid till progression forlangdes signifikant med
Isa-VRd/Isa-Rd jamfort med VRd/Rd hos patienter
som konverterade fran MRD-negativ till MRD-positiv
vid ndgon tidpunkt. Sammanfattningsvis bekraftar
MRD-resultaten fran IMROZ-studien fordelarna
med kvadrupletbehandlingar genom de hogre
frekvenserna av MRD-negativitet som observerats
i isatuximab-armen, och forstarker vardet av att
uppnd MRD-negativitet som ett terapeutiskt mal,
ett in vivo-test av tumorkanslighet som utjamnar
kliniska resultat over olika behandlingsregimer.
Analysen av MRD-dynamiken understryker behovet
av en battre forstaelse av den kliniska betydelsen
av MRD-aterkomst hos patienter med multipelt
myelom.

Donor cell-derived haematological neoplasms
after allogeneic haematopoietic cell transplanta-
tion: recommendations from the EBMT Practice
Harmonisation and Guidelines Committee, Gurnari
C et al, Lancet Hematol 2026;13:e408-e417

Donatorcellsderiverade hematologiska neoplasmer
(DDHN) ar sallsynta sjukdomar och har for narva-
rande inga standardiserade diagnostiska kriterier
eller terapeutisk behandling. Internationella experter
pa allogen transplantation arbetade pa uppdrag

av EBMT Practice Harmonisation and Guidelines
Committee for att utforma ett pragmatiskt diag-
nostiskt ramverk och utfarda vagledning for klinisk
behandling av DDHN efterfoljande klinisk behand-
ling. | denna Oversikt presenteras epidemiologin och
de kliniska definitionerna av DDHN, ges vagledning
om diagnos och forebyggande, tar upp terapeutiska
overvaganden och beskriver rekommendationer for
donatorbehandling.

Second Primary Malignant Neoplasms After
T-Cell-Engaging Bispecific Antibody TherapyA
Systematic Review and Meta-Analysis, Tomasik J et
al. JAMA Oncol 2026 June 18 Online ahead of print.

| denna systematiska granskning och metaanalys
av 20 studier (26 kohorter; 2557 patienter) med

en median uppfoljningstid pa 17,4 manader var de
poolade SPM-frekvenserna 3,5 % for totalt rappor-
terade SPM, 2,2 % for SPM som ledde till behand-
lingsavbrott och 1,4 % for SPM som rapporterades
som dodsorsaker.Saledes en viktig men inte ofta
forekommmande komplikation.

The prevalence and clinical significance of
clonal monocytosis, Dunn WG et al. Blood
2026;147:3039-3050.

Termerna klonal monocytos av obestamd betydelse
(CMUS) och klonal cytopeni och monocytos av
obestdmd betydelse (CCMUS) introducerades ge-
nom den internationella konsensusklassificeringen
av myeloida neoplasmer. Denna stora studie fran
UK biobank som validerats i en dansk population
visar att CMUS och CCMUS &r distinkta tillstand
inom CH-spektrumet som ar associerade med

en hog risk for myeloid neoplasm (MN). Genom

att anvanda konsspecifika monocyttrosklar och
exkludera isolerade DNMT3A-mutationer forfinas
sambandet mellan CMUS och MN. Med tanke pa
SRSF2 -mutationers samband med daliga resultat
(associerade med hog MN-risk), utvecklades Mo-
SAIC, en maskininlarningsklassificerare, som med
hog sakerhet kan dra slutsatser om forekomsten av
SRSF2 -mutationers bland individer med monocy-
tos, enbart baserat pd kompletta blodstatusindex.

Quizartinib for patients with newly diagnosed
FLT3-ITD-positive AML who received mainte-
nance therapy in QUANTUM-First, Lewis MJ et al.
Blood Adv 2026;10:4144-4159.

QUANTUM-First visade forbattrad OS hos patienter
med nydiagnostiserad AML med FLT3-ITD be-
handlade med quizartinib + standardkemoterapi.
Fler patienter som hade genomgatt allo-HCT och
quizartinibbehandling fick underhélisbehandling (71 %)
jamfort med placebo (55 %); ingen OS fordel pavisa-
des bland dessa patienter. Hos patienter som inte
genomygick allo-HCT var underhallsbehandling med
quizartinib associerat med en signifikant OS fordel
(HR 0,401) inklusive en fordel hos patienter som var
MRD-negativa vid starten av underhallsbehandlingen
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(OSHR 0,194). Patienter som var MRD-negativa vid
slutford konsolidering uppnadde 89 % Gverlevnad efter
3 &r med quizartinib-underhallsbehandling i franvaro
av allo-HCT. Dessa data tyder pa att denna behandling
hos vissa patienter kan eliminera behovet av allo-HCT.

Circulating Tumor DNA Assessment of Disease
Response in Large B-Cell Lymphoma: Lisocab-
tagene Maraleucel Versus Autologous Stem Cell
Transplantation Standard Therapy, Stepan L et al J
Clin Oncol 2026; 44:1767-1773.

Korrelativa cirkulerande tumor-DNA (ctDNA)

analyser fran TRANSFORM studien som utvarderar
lisocabtagene maraleucel (liso-cel) jamfort med
standardbehandling (salvage immunokemoterapi,
hogdoskemoterapi, autolog SCT) som andrahandsbe-
handling av storcelligt B-cellslymfom (LBCL). ctDNA-
clearance (MRDneg) forutspadde langre EFS vid

alla tidpunkter i bada grupperna, med signifikant fler
liso-cel-behandlade patienter som uppnadde MRDneg.
Liso-cel uppvisade Gverldagsna resultat jamfort med
ASCT, inklusive langre EFS, PFS och responsduration
bland patienter med CR och MRDneg. ctDNA-aterupp-
komst hos patienter med CR efter ASCT bekraftade
dess potential att forutséga aterfall. MRDneg forblev

Hematology @J
Podcast

Tacker olika dmnen inom hematologi. Vi graver
ner oss i det kliniska, det feoretiska och det
praktiska nar vi diskuterar det hematologiska
faltets forflutna, nutid och framtid.

Lyssna bland annat till avsnittet om
“Understanding Immune in Immune
Thrombocytopenia” med Professor Henrik
Frederiksen och Rick Kapur, MD, PhD.

sanofi

Sanofi, Franzéngatan 6, 112 51 Stockholm, Sverige

signifikant associerat med EFS efter justering for
positronemissionstomografi (PET)-respons.

Risk Prognostication After Hypomethylating
Agents Combined With Venetoclax in AML: The
PRISM Risk Model, Lachowiez CA et al. J Clin Oncol
2026 July 2 online ahead of print.

Multinationellt dataset omfattande 2092 vuxna
med nydiagnostiserad AML som behandlats med
hypometylerande lakemedel och venetoclax (HMA
+ VEN). Tva oberoende externa valideringskohorter
sammanstalldes (n = 500 och n = 222). PRISM
integrerade 17 kliniska och genomiska variabler och
uppvisade ett linjart samband med totaloverlevnad
(0S). PRISM-3 stratifierade overlevnaden konse-
kvent i samtliga kohorter (median-0S: 25,1-28,8
manader for 1ag risk, 12,5-14,7 manader for mattlig
risk och 5,8-6,7 manader for hog risk; p < 0,001).
Jamfort med klassificeringsmodellen baserad pa
fyra gener (mutationer i FLT3-ITD, N/KRAS och
TP53) omklassificerade PRISM-3 cirka 40 % av
patienterna (och >50 % av dem med gynnsam risk)
och uppvisade signifikant battre diskrimineringsfor-
maga i valideringskohorterna
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Avhandlingar

Maria Andersson (Stockholm) har disputerat pa
avhandlingen " Immunological and Clinical Effects
of Bruton Tyrosine Kinase Inhibitors in Chronic
Lymphocytic Leukemia”. Kovalenta Bruton-tyrosin-
kinashdmmare (BTKi) har foréandrat behandlingen
av KLL och ger varaktig sjukdomskontroll, men
ges vanligtvis kontinuerligt, vilket vacker fragor om
toxicitet, immuneffekter och de biologiska konse-
kvenserna av langtidsbehandling. Det dvergripande
syftet med denna avhandling var att undersoka
kliniska och immunologiska effekter av BTKi-
behandling vid kronisk lymfatisk leukemi.

Delarbete | fokuserade pa formaksflimmer (FF)
och blodningar hos 134 patienter. Medianuppfalj-
ningstiden var 32 méanader (intervall 3-103) och
mediandurationen for ibrutinibbehandling var 26
manader (intervall 1-103). Av 110 patienter utan
tidigare FFdiagnostiserades 24 % under behand-
lingen. Nydiagnostiserad eller forsamrad befintlig
hypertoni forekom hos 16 %. 66 % av patienterna
drabbades av blodningar, varav 8 % grad 3—4.
Behandlingsavbrott och dosreduktion intraffade
hos 68 respektive 47 % av patienterna, framst pa
grund av toxicitet.

| delarbete Il studerades nio patienter med KLL med
pagdende zanubrutinib-behandling som donerade
blod och saliv under SARS-CoV-2-vaccination,

fore vaccindoserna 3 och 5 och 2—-3 veckor efter
doserna 3, 4 och 5. Ibrutinib-behandlade kontrollpa-
tienter (n = 7) och friska kontroller i matchande alder
(n=7) gav blod 2-3 veckor efter vaccindos 5. Bade
patienter som behandlades med zanubrutinib och
ibrutinib hade signifikant, upp till 1 000 génger, lagre
totala spike-specifika antikroppsnivaer efter dos 5
jamfort med friska kontroller (p < 0,01). Spike-1gG-
nivaer i serum fran patienter som behandlades med
zanubrutinib korrelerade val med neutraliserings-
kapaciteten (r = 0,68; p < 0,0001) och var sdledes
funktionella. Mukosal immunitet (specifik IgA i
serum och saliv) var praktiskt taget frdnvarande hos
patienter som behandlades med zanubrutinib aven
efter fem vaccindoser, medan friska kontroller hade
signifikant hogre nivaer (testade i serum efter vac-
cindos 5; p< 0,05). Daremot var T-cellsreaktiviteten
mot SARS-CoV-2-peptider lika hog hos patienter
som behandlades med zanubrutinib och ibrutinib
som hos friska kontrolldonatorer.

Delarbete Ill analyserade prospektivt 34 patienter
med KLL, varav 18 som behandlades med acala-
brutinib och 16 som erholl zanubrutinib. Perifera
blodprover samlades in vid studiens borjan och vid
upprepade tidpunkter under behandlingen i upp

till 24 manader. Alders- och kdnsmatchade friska
donatorer (HD) fungerade som kontroller. Flodes-
cytometri kvantifierade storre T-cellssubgrupper,
hjalparsubgrupper, minnesdifferentieringstillstand
och uttryck av utmattningsmarkorer. Ytterligare
analyser inkluderade proliferativa och vilande
fraktioner av KLL-celler, plasmabiomarkorprofilering
och BTK-mutationsscreening. Totalt antal CD19+
B-celler minskade signifikant under behandlingen,
med tidigare minskningar i acalabrutinib-kohorten
(vid manad 4) jamfort med zanubrutinib-kohorten
(vid manad 6). Data visar att bade acalabrutinib och
zanubrutinib inducerar markanta immunologiska
forandringar i KLL, inklusive normalisering av CD4+
subgrupper, ombalansering av minnes-T-cellspopu-
lationer och minskad utmattning. Kinetiken skilde
sig nagot at, dar acalabrutinib generellt associerat
med snabbare normalisering, sarskilt for CD4+ cel-
ler, Tregs och centrala minnescells subgrupperna.
Zanubrutinib visade mer fordrojda effekter men
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konvergerade over langtidsuppfoljning. Viktigt ar att
CD8+ expansioner och utmattning kvarstod vid 2
ar, vilket indikerar att fullstandig immunrekonstitu-
tion kanske inte uppnas ens med langvarig BTKi
monoterapi. Resultaten har aven implikationer for
immunterapi. Andra grupper har visat att fram-
gangen med CAR-T vid KLL beror péa kvaliteten hos
autologa T-celler, dar hogre frekvenser av naiva och
CM-subgrupper forutsager overlagsen expansion
och varaktiga svar. Genom att minska utmattning
och ombalansera differentieringssubgrupper kan
acalabrutinib och zanubrutinib forbéattra kvaliteten
pa T-celler for insamling.

Delarbete IV fokuserade pd upprepad responsstyrt
behandlingsavbrott med ibrutinib, vilket visades
vara maojligt i en utvald undergrupp. Den forsta
fasen utan behandling hade en medianduration

pa 17 manader, de flesta patienter forblev utan
behandling i mer &n 12 manader, och nadstan alla
patienter svarade pa aterinsattning av behandling.
Utsattning av behandling atfoljdes av koordinerade
immunologiska, proteomiska och KLL-intrinsiska
biologiska forandringar, men reversibiliteten var
ofullstandig och vissa forandringar kvarstod trots
behandlingsavbrott.

Sammantaget visar resultaten att BTKi-behandling
paverkar mer an sjalva leukemin. Den ar ocksa
forknippad med toxicitet, forandringar i immun-
funktionen och bredare biologiska effekter dver tid.
Battre forstaelse av dessa effekter kan bidra till att
forbattra framtida behandlingsstrategier for patien-
ter med KLL.

Pouria Momayyezi (Stockholm) har disputerat pa
avhandlingen “NK Cell Immune Responses in Viral
Infections and Cancer”.

NK-celler utgor en viktig komponent i tidiga immun-
svar mot virusinfekterade och tumortransformerade
celler. Deras funktionella kapacitet formas av de
receptorer, cytokiner och kemokiner de uttrycker
och av signaler fran deras omgivande miljo. Dessa
signaler paverkas i sin tur av vardens immunogene-
tiska bakgrund och av tidigare patogenexponering.
Tillsammans bildar dessa lager ett komplext
natverk av variabler som paverkar hur NK-celler
fungerar vid halsa och sjukdom. Denna avhandling
behandlar utvalda komponenter i detta natverk.

Delarbete | undersokte om arftlig variation i HLA-B
associeras med svarighetsgrad av COVID-19. HLA-B
=21 M/T-dimorfismen paverkar utbildning och
cytotoxisk funktion hos NKG2A* NK-celler, en un-
dergrupp involverad i immunsvar mot SARS-CoV-2.
Arbetet undersokte darfor om denna genetiska
variant var relaterad till kliniskt utfall vid COVID-19.
Studien inkluderade 230 ovaccinerade patienter
som var inlagda pa sjukhus med COVID-19 och

som behdvde andningsstod. M/M-genotypen var
vanligare hos patienter med mattlig sjukdom &n hos
de med svar sjukdom. | &lders- och kdnsmatchade
analyser kravde barare av M/M-genotypen meka-
nisk ventilation mer sallan. Denna grupp visade
ocksa kopplade forandringar i kliniska laboratoriepa-
rametrar och hogre serum-IFN-y-nivéer. Dessa fynd
identifierar HLA-B-genotypen som en vardfaktor
associerad med COVID-19-utfall och stoder en mo-
dell dar starkare NKG2A* NK-cellfunktion begransar
progression till svar sjukdom.

Delarbete Il tar itu med ett praktiskt problem inom
forskning rorande manskliga NK-celler. Det ar i sig
svart att genetiskt modifiera priméara NK-celler.
Manga protokoll kraver stark aktivering eller Ianga
odlingsperioder, vilket omformar NK-cellbiologin och
komplicerar mekanistiska studier. For att hantera
detta etablerades ett siRNA-baserat arbetsflode for
primara manskliga NK-celler som majliggor effektiv
genslackning med bevarad cellviabilitet. Metoden
mojliggor overgdende knock-down av méalgener
under nastan vilande forhallanden.

Delarbete Ill fokuserade pa allogena cellterapier hér-
ledda fran donatorkallor som erbjuder majligheten
till allmant tillgangliga "off-the-shelf"-behandlingar,
men immunmedierad avstotning fran vardceller
forblir ett kritiskt hinder. En vanlig strategi for att



reducera T-cellmedierad avstotning innebar att
B2-mikroglobulin avlagsnas, varigenomytuttryck av
HLA klass | elimineras. Forlust av HLA klass | gor
dock donatorceller sérbara for NK-cellmedierad
avdodning genom saknad sjalvigenkanning. Darfor
undersoktes om modifiering av adhesionsvagar
involverade i bildning avimmunsynapser kunde
minska denna sarbarhet. Med hjalp av genredige-
ring deleterades adhesionsliganderna CD54 och
CD58 i B2M—/— CIITA-/- iPSC-harledda CAR-NK-
celler. Nedbrytning av CD54 och CD58 minskade
kansligheten for NK-cellmedierad avstotning fran
vardceller bade in vitro och in vivo. Att begransa
immunsynapsbildning mildrade avstotning pa

ett unidirektionellt satt och aventyrade inte den
antitumormassiga effektiviteten hos de modifierade
cellerna. Dessa resultat visar att inriktning pa
adhesionsvégar kan vara en gadngbar strategi for
att minska vardmedierad avstotning av allogena
cellprodukter.

Delarbete IV evacluerade icke-cytotoxiska ef-
fektorfunktioner hos NK-celler. NK-cellsmognad

ar kant for att oka cytotoxisk potential. Det har
dock varit oklart om kemokinproduktion foljer

en liknande differentieringslankad bana. Denna
fraga ar sarskilt relevant vid solida tumaorer, dar
NK-cellsdriven rekrytering av dendritiska celler

och andra immunpopulationer har associerats

med forbattrade immunsvar, men de ansvariga
NK-cellsundergrupperna och signalvagarna har varit
otillrackligt definierade. Arbetet visar att uttrycket
av kemokinet CCL5 okar progressivt nar humana
NK-celler mognar och nar hogsta nivaer i terminalt
differentierade adaptiva NKG2C+* NK-celler. Detta
monster observerades konsekvent vid transkrip-
tions-, protein- och kromatintillganglighetsnivéaer. |
melanomvavnad identifierade s en undergrupp av
CCL5*KLRC2+ NK-celler som néra liknar perifera
adaptiva NK-celler. Spatialanalyser visade att dessa
celler lokaliseras nara dendritiska celler i tumorer,
och konditionerade medier fran adaptiva NK-celler
framjade monocytmigration genom en CCL5-bero-
ende mekanism. Dessutom korrelerade narvaron av
CCL5*KLRC2* NK-celler med gynnsamma kliniska
resultat over oberoende melanomkohorter. Dessa
fynd identifierar kemokinsekretion som en differen-
tieringsassocierad NK-cells funktion som kan spela
en viktig roll i att forma antitumaorimmunsvar mot
melanom.

Sammantaget visar denna avhandling hur genetisk
variation kan paverka NK-cellsfunktion vid virus-

infektion, den tillhandahaller ett praktiskt verktyg
for att testa NK-cellsmekanismer experimentellt,
utforskar hur NK-cellsigenkanning kan konstrueras
i framtida cellterapier och kopplar NK-cellsmognad
till kemokinprogram som kan forma antitumaorim-
munsvar.

2

Nicole Wild (Stockholm) har disputerat pa avhand-
lingen med "The landscape of human NK cells in
homeostasis, tumors, infection, and inflammation’”.
Manniskokroppen ar i standig interaktion med
omgivningen — inte bara genom huden, utan aven
genom andning och matintag. Organ som lungor
och tarm kraver darfor ett sarskilt effektivt och
snabbt immunforsvar for att bibehalla halsan. En
immuncellstyp som ar kand for sin snabba respons
pa att eliminera virusinfekterade och maligna celler
ar naturliga mordarceller (NK-celler). NK-celler &r
en del av det medfodda immunsystemet och finns i
manga manskliga vavnader. Det &ar dock fortfarande
bara delvis forstadd hur de skiljer sig mellan organ
— bade i hélsa och sjukdom. Denna avhandling
syftade till att besvara ndgra av dessa fragor.

| delarbete | kartlades immuncellssammansattning-
en over matchade regioner i den manskliga lungan.
Medan leukocytfordelningen var i stort sett enhetlig
inom parenkymet, representerade luftvagsassocie-
rade omraden distinkta immunologiska nischer for
adaptiva immunceller. Daremot uppvisade NK-celler
markant heterogenitet, framst driven av variation
mellan donatorer. Detta berodde delvis pa narvaron
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av adaptiva-liknande trNK-celler i en delmangd av
donatorer. Dessa celler var berikade i perifera nedre
lungregioner och franvarande fran andra vavnader,
vilket tyder pa lungspecifik specialisering. Tillsam-
mans indikerar dessa fynd att immundvervakning

i den friska lungan formas av samspelet mellan
anatomiskt sammanhang och interindividuell varia-
tion, vilket ger en referensram for framtida studier
av pulmonell immunitet vid olika sjukdomstillstand.

Delarbete Il Il utvidgade denna analys till icke-sma-
cellig lungcancer (NSCLC) och visade en anrikning
av CXCR3+CXCR6+ CD8+ TRM- och trNK-celler mot
tumorcentrum. Medan CD8+ TRM uppvisade hoga
nivaer avimmunkontrollpunktsreceptoruttryck,
uttryckte trNK-celler jamforelsevis ldga nivaer, vilket
tyder pa bibehallen funktionell plasticitet. Det ar vart
att notera att trots minskat perforin var granzymut-
trycket hogst i tumaorcentrum, och trNK-celler uppvi-
sade starkare funktionella svar an CD49a-NK-celler,
vilket indikerar bibehallen effektorpotential. Dessa
fynd belyser maojligheter att forbattra immunterapi
genom att rikta in sig pa kemokindriven rekrytering,
retention och lokal suppression av lymfocyter i
tumorer.

Delarbete Ill Il undersokte viral NK-cells im-
munundvikelse och visade att SARS CoV-2 BQ.1-
varianten utnyttjar en enda aminosyrasubstitution

i Nsp13232-240 epitopen for att forandra HLA-E-
presentationen. Laddning av BQ.1 Nsp13-epitopen
minskar HLA-E/peptidkomplexets stabilitet, framjar
sjalvpeptidladdning och aterstéller hdmmande
CD94/NKG2A-signalering, vilket undertrycker
NK-cellsaktivering. Denna mekanism representerar
en subtil form av immunundvikelse och ger bevis
for att viral evolution kan rikta in sig pa medfodda
immunkontrollpunkter

Delarbete IV identifierade en tarm-NK-cellssubgrupp
som kannetecknades av hogt GzmA-uttryck och
vavnadsresidenta egenskaper. Denna population
var berikad i ileum och associerad med epitelial
lokalisering, séval som CD39- och NKG2D-uttryck.

| icke-inflammerad tarmvavnad fran IBD-patienter
uppvisade dessa celler minskat GzmA-uttryck och
-frekvens samtidigt som de bibehaoll funktionell
kapacitet. En transkriptionellt liknande subgrupp
identifierades ocksa i offentligt tillgangliga dataset.
Dessa fynd antyder att NK-celler bidrar till mukosal
immunreglering och identifierar GzmA som en
kontextberoende mediator av barriarhomeostas och
inflammation.

Sammantaget belyser denna avhandling NK-celler
som anpassningsbara, vavnadspraglade immun-
celler vars funktion formas av lokala miljoer och
sjukdomstillstand. Den visar vidare att bade tumarer
och virus utnyttjar dessa regleringsvagar for att
undvika immunkontroll. Dessa insikter understryker
vikten av att studera NK-celler i vavnadssamman-
hang och belyser deras potential som mal for nasta
generations immunterapier.

Isabella Micaleff Nilsson (Stockholm) har dispute-
rat pa avhandlingen "Approaches to enhance CAR T
cells for use in inhospitable disease environments".

Chimar antigenreceptor (CAR) T-cellsterapi har
forandrat landskapet for cancerbehandling och
botat sjukdomar som en gang var obotliga, inklusive
aterfallande och refraktéra hematologiska malignite-
ter. Ungefar halften av de personer som behandlas
med CAR T-celler for B-cellstumorer svarar dock
antingen inte pa behandling eller upplever aterfall.
Under de senaste dren har manga forsok gjorts for
att forstd varfor CAR T-cellsterapi misslyckas nar
den gor det, och framsteg har gjorts — om an med
begransad framgéang — for att etablera CAR T-cell-
sterapi for solida tumorer. | de tre delarbeten som
utgor denna avhandling var syftet att forstd meka-
nismer som bidrar till CAR T-cellsmisslyckande och
utforskade metoder for att forstarka CAR T-celler
for anvandning i ogastvanliga sjukdomsmiljoer.

Delarbete | handlar om Mesotelin (MSLN), ett attraktivt
mal for CAR T-cellsterapi av flera solida maligniteter,
inklusive aggstockscancer. For att forbattra den
kliniska responsen med MSLN-CAR T-celler aren
battre forstdelse av de mekanismer som paverkar
CAR T-cellsfunktionalitet in vitro avgérande. Har
demonstrerades overlagsen cytolytisk kapacitet hos
CD28-samstimulerade MSLN-CAR T-celler (M28z)

i forhallande till 4-1BB-samstimulerade MSLN-CAR
T-celler (MBBz). Dessutom uppvisade CD28-samsti-
mulerade MSLN CAR T-celler forbattrad cytolytisk
kapacitet mot tumarsfaroider med heterogent MSLN-
uttryck jamfort med MBBz CAR T-celler. | denna
studie identifierades vidare CAR-medierad trogocytos
som en potentiell hdmmande faktor for framgangsrik
MSLN-CAR T-cellsterapi pa grund av fratricid-dodning
och bidragande till tumorantigenheterogenitet. Dess-
utom kopplades antigenberoende uppreglering av
LAG-3 med minskad CAR T-cellsfunktionalitet. Sam-
mantaget belyser arbetet den terapeutiska potentialen
och flaskhalsarna hos MSLN-CAR T-celler, vilket ger
en motivering for kombinationsbehandlingsstrategier.



Delarbete Il undersokte in vitro den avdodande
effekten och effekten av treosulfan och fludarabin
pd dggstockscancerceller som uttrycker mesotelin
(MSLN) och effekten pa MSLN-riktade CAR T-celler.
Treosulfan och fludarabin hade en synergistisk
effekt pa avdodningen av SKOV3- och OVCARA4-
celler. Kansligheten for kombinationen av treosulfan
och fludarabin ckade nar SKOV3-celler uttryckte
MSLN och nar OVCAR4-celler testades i hypoxi,
medan MSLN-cellers ytuttryck av SKOV3- och
OVCAR4-celler inte forandrades efter exponering
for treosulfan eller fludarabin. Exponering for
treosulfan eller fludarabin (10 uM) paverkade varken
MSLN-CAR T-cells degranulering, cytokinproduktion
vid exponering med MSLN + OVCARS-celler eller
inducerade mitokondriella defekter. Kombinationen
av treosulfan och fludarabin minskade MSLN-CAR
T-cellers antitumordddning i normoxi men inte
hypoxi. Sammanfattningsvis dodade treosulfan och
fludarabin MSLN+ aggstockscancerceller utan att
forandra MSLN-CAR T-cellsfunktionerna (vid 1&g
cytostatikakoncentration) &ven under hypoxiska
forhallanden, och dessa data stoder anvandningen
av treosulfan och fludarabin som konditionerande
lakemedel fore MSLN-CAR T-cellsbehandling.

Delarbete Ill adresserade det faktum att KLL har
visat sig svar att behandla med CAR-T-cellsterapi.
KLL-celler kan negativt forandra T-cellernas kondi-
tion och inducera ett pseudohypoxiskt tillstand.
Forskargruppen antog att produktion av CAR
T-celler under begransade syreforhallanden som
liknar fysiologiska syrenivder som kan forekomma
i vavnader (dvs. 2 % 02) skulle kunna framja utvaxt

av hypoxi-toleranta CAR T-celler. Fenotypiska

och funktionella bedomningar utfordes in vitro av
CD19-riktade CAR T-celler producerade i antingen
21 % (NorCAR) eller 2 % (HypCAR) 02 harledda

fran friska donatorer (HD) eller patienter med KLL.
Produktion av HD-deriverade CAR T-celleri2 % 02
framjade anrikningen av en naiv-liknande under-
grupp. HypCAR- och NorCAR-celler var funktionellt
distinkta da CD4+ HypCAR-celler producerade mer
IL-2 och tumornekrosfaktor an CD4+ NorCAR-celler.
Produktioni 2 % 02 var inte skadlig for viabilitet
eller proliferation vid stimulering av beslaktade
antigen och ledde till 6kad aktivering. Efter kronisk
stimulering vid hypoxi forblev HypCAR-produkten
anrikad i naiv-liknande celler och uppvisade cytotox-
isk och cytokinproduktionskapacitet. | CAR T-celler
harledda fran patienter med KLL var NorCAR- och
HypCAR-celler funktionellt och fenotypiskt
jamforbara, men uppvisade olika mitokondriell
metabolism. Produktion i 2 % 02 ar sdledes inte
skadlig, utan ger subtila men bestdende funktionella
och fenotypiska forandringar i CAR T-celler, vilket
motiverar ytterligare forskning om effekten av
hypoxisk produktion pd CAR T-cellsfunktionalitet i
hypoxiska tumormikromiljoer.

Ytterst var mélet med denna avhandling att forsoka
forstd mekanismer som leder till att CAR T-cells-
terapi misslyckas, och att undersoka olika satt att
forbattra dem. Manga utmaningar kvarstar, av vilka
flera ar holjda i morker. Forhoppningsvis kommer
denna avhandling att bidra till att kasta lite ljus over
de frdgor som &nnu inte har besvarat.
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Fler an 15 900 patienter behandlade varlden 6ver.3

a. Median uppfoljningstid i MajesTEC-1-studien (N=165) var 30,4 méanader. Studiens priméara effektmatt var ORR.2 b. 4,8% (8/165) avbrot behandlingen pa grund av biverkningar.?
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Nya vetenskapliga artiklar av
svenska forskare

Erik Boberg (Stockholm) identi-
fierade samtliga vuxna patienter
med ALL i Sverige mellan 2007
och 2022 (n = 838) via det
populationsbaserade ALL-re-
gistret och utvarderade faktorer
kopplade till CNS-engagemang
och aterfall. CNS-engagemang
vid diagnos péavisades hos

7,8 % av patienterna — oftare
hos patienter med T-ALL och
ett antal LPK >30x10%/1 - utan
att detta paverkade den totala
overlevnaden eller risken for
aterfall. Den kumulativa inciden-

Akuta leukemier

sen av CNS-aterfall efter fem ar
var 4,6 %, dar LPK >100x10%/I
och manligt kon utgjorde
oberoende riskfaktorer. Vidare
Okade CNS-engagemang vid
diagnos risken for CNS-aterfall
vid B-ALL (HR 4,52) men inte
vid T-ALL (HR 0,94). Varken
status avseende Philadelphia-
kromosom eller forekomst av
KMT2A:AFF1 var associerat
med CNS-engagemang vid diag-
nos eller CNS-aterfall. Patienter
med CNS-aterfall hade en total
overlevnad pa 34 % efter tva ar

(13 % om éaterfallet intraffade
inom 12 méanader fran diagnos).
Slutsatsen blir att moderna
behandlingsprotokoll kan fore-
bygga CNS-aterfall hos de flesta
patienter, men att patienter med
B-ALL och CNS-engagemang
kan ha ett otillgodosett behov av
forbattrad CNS-riktad behand-
ling (Central nervous system
involvement and relapse in adult
acute lymphoblastic leukaemia-
a population-based analysis in
2007-2022, Br J Haematol 2026
Jun 1 Online ahead of print).

Soren Lehmann (Stockholm/
Uppsala) och ett stort antal andra
svenska forskare har i ett ja-
panskt/svenskt samarbete anvant
ATAC-seq (Assay for Transposa-
se-Accessible Chromatin) pa en
kohort bestdende av 1563 indivi-
der med nydiagnostiserad AML
("eCHROMA"-kohorten). | arbetet
visas att AML kan klassificeras

i 16 undergrupper baserat pa
profiler for kromatintillganglighet.
Multi-omics-analyser av genmuta-
tioner, transkriptom, DNA-metyle-
ring och histonmodifieringar visar
att dessa ATAC-undergrupper
uppvisar distinkta drivande
mutationer, differentieringsstadier,

genuttrycksmonster samt profiler
for DNA-metylering och super-
enhancers, och att de aven ar
kopplade till kliniska utfall. Dessa
resultat validerades i oberoende
kohorter. ATAC-sekvensering pa
encellsniva visar att alla leukemi-
celler inom en viss undergrupp
delar en gemensam profil for
kromatintillganglighet, vilket tyder
pa att undergruppsspecifika
epigenomiska fingeravtryck ligger
till grund for den ATAC-baserade
klassificeringen. Mekanistiskt
sett har undergrupperna dis-
tinkta genreglerande natverk

som drivs av aktiviteten hos
centrala transkriptionsfaktorer

inom hematopoesen, och dar
undergruppsspecifika super-
enhancers spelar en avgorande
roll. Multi-omics-analyser pa
encellsniva avslojar vidare forand-
rade differentieringsforlopp som
hanger samman med kromatintill-
ganglighet och genuttryck. Noter-
bart ar att ATAC-undergrupperna
har ett oberoende prognostiskt
varde jamfort med genomisk
klassificering och ar kopplade till
specifik lakemedelskanslighet.
Sammanfattningsvis ger ATAC-
baserad kromatinkartlaggning, i
kombination med multi-omics-
data, insikter i patogenesen

vid AML som gar utover ren
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genomik, och utgor en vardefull
resurs for AML-forskning (Ochi Y

et al. Chromatin landscape and
epigenetic heterogeneity of acute

Anemier

myeloid leukaemia, Nature 2026
Jul 8 Online ahead of print).

Leif Wiklund (Ljungby) har
publicerat en intressant fall-
beskrivning av “makro-B12".
Immunkomplexbildning av
holotranskobalamin (vitamin B12
bundet till transkobalamin) kan
resultera i hoga nivaer av B12

i plasma, vilket har benamnts
»makro-B12«. Mycket hoga B12-
nivaer hos tva patienter, 3 800

pmol/I respektive >4 400 pmol/I,
visade sig bero pa bildning av
lgG-immunkomplex, bekraftat
genom kraftig sankning av B12-
varden efter PEG-fallning och
passage genom protein G-kolon-
ner. Makro-B12 kan i vissa fall
dolja B12-brist, varfor utredning-
en bor omfatta metylmalonat
och homocystein.Supranormala

B12-nivaer har associerats med
myelo-proliferativa sjukdomar,
lymfoida maligniteter, cancer och
lever- och njursjukdom. Utredning
av underliggande sjukdomar re-
kommenderas vid persisterande
hoga nivaer av B12 (Makro-B12 -
mycket hoga varden orsakade av
immunkomplex, Lakartidningen
2026;123:467-68).

Sigrun Einarsdottir (Goteborg)
har i ett internationellt samarbete
analyserat 545 patienter med en
kumulativ incidens av aterfall eller
progression efter CAR-T under
14rpd 40 %. Av 235 patienter
som éterfall eller progredierade
fick 193 salvage-terapi, med en
total svarsfrekvens (ORR) pa

47 %. Ettarig EFS och OS efter
salvage var 18 respektive 44 %.
Resultaten var jamforbara efter

Sigrun har i en annan studie
analyserat den negativa effekten
av tidiga komplikationer vid CAR-
T behandling. Bland 560 patienter
var axi-cel den mest frekvent
anvanda produkten (48 %), foljt av
tisa-cel (25 %), liso-cel (23 %) och
brexu-cel (4 %). Med en median
uppfoljningstid pa 23,9 manader
var den kumulativa 2-ariga inci-
densen av NRM for hela kohorten
7,2 %, med 2-arig OS och PFS pa

2L och 3L CAR-T-behandling,
utan oberoende samband mellan
CAR-T-linjen och EFS eller OS i
multivariata analyser. Aterfall inom
3 manader efter CAR-T-infusion
var starkt associerat med samre
svar och overlevnad. Salvage-
terapi efter CAR-T bestod av
heterogena behandlingar, oftast
polatuzumab-bendamustin-ritux-
imab och CD20 x CD3 bispecifik
antikroppsmonoterapi. Svarsfrek-

57 respektive 41 %. Totalt utveck-
lade 140 patienter (25 %) och

61 (11 %) grad 2 respektive grad
3 till 4 CRS. 40 patienter (7 %)
och 74 (13 %) utvecklade grad

2 respektive grad 3 till 4 ICANS,
medan 157 (30 %) och 144 (29 %)
utvecklade grad 2 respektive grad
3 till 4 tidig ICAHT. I en landmar-
kesanalys vid dag +30, justerad
for baslinjekovariater, var CRS
och tidig ICAHT-svarighetsgrad

venser och kortsiktig overlevnad
varierade mellan olika metoder,
dar bispecifik antikroppsmonote-
rapi hade hogsta ORR (65 %) och
gynnsamma resultat efter 1 ar (OS
56 %; EFS 43 %; Escribano Serrat
S et al. Outcomes of Salvage
Therapy after Early-Line CD19
Chimeric Antigen Receptor T-Cell
Failure in Large B-Cell Lymphoma,
Transplant Cell Ther 2026 Apr 4
Online ahead of print).

inte oberoende associerade med
NRM, OS eller PFS. Daremot var
grad =3 ICANS oberoende asso-
cierat med 6kad NRM (HR 2,46)
och sédmre OS (HR 1,79), men inte
med PFS. | sensitivitetsanalysen
var grad 3 till 4 CRS associerat
med NRM i univariat men inte i
multivariatanalys. | denna kohort
av patienter behandlade med
CD19 CAR-T-celler noterades
sdledes att hoggradiga ICANS



beholl oberoende prognostisk
signifikans for utfall efter dag
30, medan CRS och tidig ICAHT
inte gjorde det; dock kan allvarlig

Hans-Olov Adami (Stockholm)
m.fl svenskar har genomfort en
prospektiv kohortstudie, inklusive
63 690 patienter med en forsta
diagnos av primar cancer i UK
Biobank under 2006 till 2022, for
att undersoka sambandet mellan
prediagnostisk CHIP och framtida
risk for andra cancerformer.
Gruppen identifierade 2860
patienter med och 60626 utan
prediagnostisk CHIP. Under en
median uppfdljningstid pa 3,9 ar
uppvisade patienter med primar
cancer med prediagnostisk CHIP
en hogre risk for andra cancer-
former (riskforhallande 1,3, 95 %

Albin Osterroos (Uppsala) har
genomfort en studie omfattande
888 valkarakteriserade 70-aringar
och anvande sig av extremt djup
riktad sekvensering (genomsnittlig
tackningsgrad 8331X). Samband
med kostmonster, intag av speci-
fika naringsamnen, persistenta or-
ganiska miljogifter (POP), per- och
polyfluorerade alkylsubstanser
(PFAS), tungmetaller samt arftliga
genetiska varianter utvarderades.

Puran Chen (Stockholm)
rapporterar 3 ars data fran
den prospektiva SARS-CoV-2

CRS fortfarande bidra till tidig
behandlingsrelaterad mortalitet
(Gomez-Llobell M et al. Impact of
ASTCT Toxicity Grading System

CHIP

konfidensintervall 1,2-1,5) jamfort
med de utan prediagnostisk CHIP.
Okad risk for andra cancerformer
noterades framst for patienter
med prediagnostisk CHIP och
primar myelodysplastisk neoplasi,
myeloproliferativa neoplasmer,
icke-Hodgkins lymfom eller
brostcancer. Betraffande typer av
utfall (dvs. andra cancerformer)
var den okade risken sarskilt

hog for andra myeloid malignitet
och icke-myeloid hematologisk
malignitet. Risken for andra
cancerformer observerades
framst i DNMT3A-, TET2-, SRSF2-
eller JAK2-mutant CHIP. Dessa

Forekomsten av CHIP i tidigt
skede var 41 %. Forhojda kadmi-
umnivaer i blodet var kopplade till
en Okad forekomst av non-DTA-
CHIP (mutationer utanfor generna
DNMTS3A, TET2 och ASXLT (OR
2,13), sérskilt TP53-CHIP (OR
3,34). Nivaer av PCB-189 var
positivt kopplade till DNMT3A-
CHIP (OR 1,42). Halsosamma
kostmonster var forknippade
med lagre odds for TET2-CHIP

Covid

MRNA-vaccinstudien COVAXID
som genomfordes i en val-
karakteriserad kohort av 539

on Outcomes After CAR-T for
Mature B-Cell Malignancie,
Transplant Cell Ther 2026 May 23
Online ahead of print).

fynd tyder pa okad medvetenhet
om risken for en andra cancer-
sjukdom bland patienter med
primar cancer och prediagnostisk
CHIP. Under EHA i Stockholm
lyfte George Vassilou fran UK
frdgan om viulka patienter med
solida tumorer som bor screenas
for CHIP innan behandling ges
for att minska risken for sekundar
cancer, givetvis en mycket svar
och komplicerad fraga (Pre-
diagnostic clonal hematopoiesis
of indeterminate potential among
patients with a primary cancer
and risk of second cancers,
Leukemia 2026;40:1240-1246).

(OR 0,88), medan hogre intag av
vitamin B2 var kopplat till hogre
odds for TET2-CHIP (OR 2,07).
Hogre intag av vitamin B2 och B6
samt rokning var forknippade med
en Okad forekomst av non-DTA-
CHIP (OR 2,35; OR 2,05; respektive
OR 3,17, An exploratory study of
environmental and nutritional
determinants of early-stage clonal
hematopoiesis in the elderly,
Environ Int 2026:212:110300).

immunsupprimerade och friska
individer i 21 subgrupper, organi-
serade i sex huvudkategorier. Vid
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tidpunkten 36 manader aterstod
218 deltagare. Deltagarna lam-
nade blodprover for bedomning
av bindande antikroppstitrar och
pseudoneutralisationsaktivitet
mot urdldrig SARS-CoV-2 och
21 varianter, inklusive Omikron-
sublinjer. T-cellssvar utvarde-
rades i en definierad delméangd
av deltagarna. Mellan ar tva

och tre visade antikroppstitrar
och neutraliseringskapacitet ett

konsekvent monster av bibehal-
lande eller okning i de flesta
studiegrupper och undergrupper.
Dessa okningar drevs av kumula-
tiv exponering for vaccinbooster-
doser, SARS-CoV-2-infektion och,
i vissa fall, passiv immunisering
genom IGRT. CD4+ och CD8+
T-cellssvar detekterades i alla
studiegrupper. Tidiga immun-
svar var framst vaccindrivna,
medan senare immunprofiler

aterspeglade betydande bidrag
fran naturlig infektion och anti-
SARS-CoV-2-antikroppar i IGRT-
produkter (Three-year follow-up
of the COVAXID trial: real-world
assessment of SARS-CoV-2
MRNA vaccine immunogenicity
in immunocompromised indivi-
duals highlights increasing roles
of hybrid and passive immunity,
EBioMedicine 2026 May 8 Online
ahead of print).

Sigrun Einarsdottir (Goteborg)
har i en tidigare prospektiv multi-
centerkohort (n = 466) inte noterat
skillnader i humorala eller SARS-
CoV-2-specifika T-cellsreceptor
(TCR)-svar mellan patienter som
vaccinerades tidigt (<4 manader)
jamfort med senare (4-12 ma-
nader) efter allo-HCT, auto-HCT
eller CAR-T behandling. | denna
delstudie utvarderades funktio-
nella T-cellssvar hos 68 patienter
(allo-HCT, n = 28; auto-HCT, n =
22; CAR-T, n = 18) som kliniskt och
immunofenotypiskt liknade dem

i den totala kohorten. Vaccination

Mattias Lazarevic Lindblad
(Lund) har studerat effekten av
CVC Anti-infection Double Lu-
men Bundle som introducerades
i december 2020 for att minska
infektionsrisk vid anvandning
av CVK. Bundeln inkluderade
en CVK med dubbel lumen,
belagd med adelmetalllegering,
och férband impregnerade med
klorhexidin. Icke-tunnelerade
CVK-insattningar med en an-
vandningstid =24 timmar hos

inducerade signifikanta okningar
av antigenspecifik interferon
gamma och TNF a-produktion av
bade CD4+ och CD8+ T-celler i
alla cellulara terapigrupper. Svaren
drevs primart av CD4+ centralt
minne och cytotoxiska CD8+
T-cellssubgrupper. Funktio-

nella T-cellssvar korrelerade med
baslinjens CD19+ B-cellsantal

(p = 0,002) och antikroppssvar
efter vaccination (p < 0,01), men
inte med SARS-CoV-2-specifik
TCR-bredd eller -djup. Det ar

vart att notera att funktionella
T-cellssvar var detekterbara aven

Infektioner

vuxna behandlade for hemato-
logiska sjukdomar mellan maj
2013 och juni 2024 inkluderades.
Totalt 907 CVK insattningar hos
690 patienter analyserades, 471
fore och 436 efter implemen-
teringsdatumet. Inga skillnader
observerades i andelen miss-
ténkt CVK infektion (6,4 vs 7,6 %),
CVK relaterad blodinfektion (0,4
vs 0,7 %) eller kateterspetskoloni-
sering (4,7 vs 4,4 %). Incidensen
per 1000 kateterdagar skilde sig

hos patienter med Iagt B-cellsantal
eller franvarande antikroppssvar.
Slutsatsen blir att mMRNA SARS-
CoV-2-vaccination framkallar funk-
tionella, T-hjalpar 1-snedvridna T-
cellssvar efter allo-HCT, auto-HCT
och CAR-T-behandling. Initiering
av SARS-CoV-2-vaccination tidigt
efter cellular terapi (<4 manader)
var inte associerat med forsam-
rade funktionella T-cellssvar
(Antigen-specific T-cell responses
to SARS-CoV-2 vaccination after
hematopoietic cell transplant or
CAR T-cell therapy, Blood Adv
2026;10:3945-3959).

inte heller. | multivariabelanalys
var inga variabler associerade
med en hogre risk for infektion,
medan antibiotikaadministrering
vid insattning var associerad
med en lagre risk (Impact of an
Anti-infection Double Lumen
Bundle on the incidence of
central venous catheter-related
infections in haematological
patients: a retrospective co-
hort study, Infect Prev Pract
2026;8:100536).



Ulla Olsson-Stromberg (Upp-
sala) m.fl svenskar har studerat
de molekylara mekanismerna
bakom langvarig behandlingsfri
remission (TFR) och forlust

av TFR som fortfarande ar
ofullstandigt kanda. For att
undersoka detta utfordes genut-
trycksanalyser av hela transkrip-
tomet i kombination med absolut
genkvantifiering med hjéalp av
NanoString nCounter-teknik.
Genuttrycket analyserades i
leukocyter fran perifert blod

hos 240 CML-patienter vid
tidpunkten for den sista TKI-
dosen (tréningskohort: n =122,
valideringskohort: n = 118) samt
hos 10 friska kontrollpersoner.

Jan Astermark (Malmo) ar
sistaforfattare av en artikel

om concizumab som ar en ny
behandling som inte bygger

pa faktorsubstitution och som
ar avsedd for profylaktisk
subkutan behandling en gang
dagligen vid hemofili A/B,

med eller utan inhibitorer.
Overldgsenhet hos concizumab
jamfort med behandling vid
behov (on-demand) bekraftades
hos patienter med hemofili A/B
utan inhibitorer (HA/HB) i den
prospektiva, 0ppna multicenter-
studien explorer8 (fas 3). Har
presenteras resultat gallande
effekt och sakerhet péd langre
sikt, frdn studiens boérjan fram
till tidpunkten for analys vid 56
veckor. Méan i aldern =12 ar med
HA/HB randomiserades i forhal-

KML

For att identifiera TKl-specifika
mekanismer inkluderades
transkriptomdata frén en extern
kohort bestdende av 96 TKI-
naiva CML-patienter i analyserna.
Patienter som uppnadde TFR
uppvisade en aktivering av
GATA1-, KLF1- och MYBL1-
reguloner, vilket ar karakteristiskt
for erytroida progenitorceller.
TFR-patienter uppratthaller
ihallande kommunikation mellan
medfodd (naturliga mordarcel-
ler och dendritiska celler) och
adaptiv immunitet (t.ex. CD8+,
CD4+ och y& T-lymfocyter), vilket
speglar monster som observe-
rats hos friska kontroller. Denna
intercellulara kommunikation

Koagulation

landet 1:2 till antingen ingen
profylax (grupp 1) eller conci-
zumab (grupp 2), alternativt
tilldelades de behandling med
concizumab (grupperna 3/4). Ut-
varderingarna vid tidpunkten for
analys vid 56 veckor omfattade
matt pa effekt, farmakokinetik/
farmakodynamik samt sakerhet.
Tidpunkten for analys vid 56
veckor definierades som nar
samtliga patienter i grupperna
2-4 antingen hade genomfort
besoket vid 56 veckor eller
permanent avslutat behand-
lingen. Av de 148 patienterna

i den fullstandiga analyspo-
pulationen randomiserades

21 till ingen profylax (grupp T:
HA, n=9; HB, n=12) och 42 till
concizumab (grupp 2: HA, n=18;
HB, n=24), medan 85 tilldela-

stors hos patienter med forlust
av TFR. Dessutom identifierades
ett FLT3-troskelvarde som skilde
mellan tva patientgrupper med
signifikant olika sannolikheter
for TER-forlust. Att utnyttja
mekanismer som aterupprattar
eller forstarker kommunikationen
mellan medfodd och adaptiv
immunitet kan vara avgorande
for att uppna varaktig TFR
(Rinaldetti S et al. Comprehen-
sive molecular characterization
of treatment-free remission and
molecular relapse in chronic
myeloid leukemia patients: the
EURO-SKI Biomarker Study,
Leukemia 2026 Jun 18 Online
ahead of print).

des de icke-randomiserade
concizumab-grupperna 3/4
(HA, n=55; HB, n=30). Efter =24
veckors behandling dvergick 17
patienter i grupp 1 till behand-
ling med concizumab. Laga
medianvarden for den arliga
blodningsfrekvensen (ABR)
avseende behandlade spontana
och traumatiska blodningsepi-
soder bibehalls vid tidpunkten
for analys vid 56 veckor hos
patienter som fick concizumab
(HA 1,7, HB 2,8), vilket Gverens-
stdmmer med resultaten fran
analysen vid 32 veckor (Young
G et al. Concizumab in patients
with hemophilia A or B without
inhibitors: 56-week cut-off
results of the phase 3 explorer8
study, Blood Adv 2026 Jun 24
Online ahead of print).
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Gustav Wegdell (Umed) har
evaluerat 77 145 patienter som
genomgick kirurgisk behandling
for nedre lumbal stenos (LSS)
mellan 2003 och 2023 och
jamfort dem med referensper-
soner ur befolkningen. Inom
de forsta 30 dagarna efter
inkludering uppvisade patien-
terna betydligt hogre incidens av
vends tromboembolism (VTE)
och storre blodningar (MB)

jamfort med referenspersonerna.
Incidensen av VTE var 30,39 per
1 000 personar bland patienterna
jamfort med 8,14 bland referens-
personerna, medan motsvarande
frekvenser for MB var 88,78 res-
pektive 31,87 per 1 000 personar.
Jamfort med referenspersonerna
hade patienterna en HR pé 3,68
for VTE och en HR pé 2,52 for
MB inom de forsta 30 dagarna
efter inkludering. Risken for

venos VTE forblev forhojd under
intervallet 31-60 dagar (HR 2,09),
medan risken for MB minskade
kraftigt efter den forsta manaden
(HR 1,02; Risk for clinical venous
thromboembolism and major
bleeding after surgery for lumbar
spinal stenosis: a retrospective
matched register-based cohort
study with 462,533 individuals,
Eur Spine J 2026 Apr 10 Online
ahead of print).

Mats Ehinger (L.und) har deltagit
i en intressant studie baserad

pa Al. Tidig identifiering av
riskfaktorer ar avgorande for

att kunna styra patienter med
mantelcellslymfom (MCL) till

nya behandlingsstrategier. De
flesta etablerade biomarkarer
for behandlingsutfall kraver
sarskilt utbildade patologer eller
molekylaranalys. Har presenteras
MAIPI (MCL Artificial Intelligence

Prognostic Index), en algoritm
for djupinlarning som tranats
uteslutande pa H&E-fargade
(hematoxylin-eosin) bilder av
diagnostiska biopsier fran 428
MCL-patienter i kliniska provning-
ar, i syfte att bedoma prognosen.
MAIPI:s formaga att forutsaga
sjukdomsforloppet validerades i
en oberoende kohort bestdende
av 140 patienter som behandlats
med immunkemoterapi, med eller

utan tillagg av ibrutinib. MAIPI
identifierar sjalv relevanta omra-
den och tillhandahéller prognos-
tisk information oberoende av
MIPI och Ki67-varden, utan behov
av molekylaranalys eller bedom-
ning av specialistpatologer (Lippl
J et al. Mantle cell ymphoma
artificial intelligence prognostic
index using hematoxylin and
eosin histology, Leukemia 2026
Jul 7 Online ahead of print).

Mats Jerkeman (Lund) och
Kristina Sonnevi (Stockholm)

har medverkat i en ny analys av
TRIANGLE-studien etablerade en
behandling innehallande ibrutinib,
utan autolog SCT, som ny stan-
dard for yngre, tidigare obehand-
lade patienter med MCL. Nyttan
med underhallsbehandling med
rituximab (RM) inom ramen for
denna nya standard ar dock oklar.
Darfor undersoktes om tillagg av
RM till de experimentella behand-
lingsarmarna i TRIANGLE-studien
forbattrade progressionsfri PFS
och OS med acceptabel toxicitet.
Denna sekundaranalys av TRI-
ANGLE omfattade patienter som
randomiserats till behandling

med ibrutinib, antingen utan (1)
eller med (A + 1) ASCT, och som
svarat pa induktionsbehandling/
ASCT. RM gavs i enlighet med
nationell praxis och lokala rutiner.
PFS och OS hos patienter som
fick respektive inte fick RM
jamfordes med hjalp av Kaplan-
Meier-kurvor viktade enligt invers
sannolikhet for behandling samt
log-rank-tester. Bland de patienter
som svarade pa behandlingen

(I: 274: A+ 1: 237) fick 61 % (1)
respektive 64 % (A + 1) RM. RM
forlangde PFS i behandlingsar-
marna med ibrutinib (I: log-rank-
test: p = 0,003; sannolikhet for
PFS vid 4 &r: RM jamfort med
ingen RM: 85 % mot 73 %; A+ I

p < 0,001;90 % mot 75 %). Det
fanns tendenser till forlangd OS

i grupperna som fick RM. Grup-
perna som fick RM lopte hogre
risk for infektionstoxicitet av grad
3-5(1:34% mot 11 %; A+1: 41 %
mot 18 %). Resultaten talar for
att tillagg av RM till behandling
med BTK-hdmmare hos yngre,
tidigare obehandlade patienter
med MCL kan ge forlangd remis-
sion (Ladetto M et al. Rituximab
Maintenance Added to Ibrutinib-
Containing Therapy in Younger,
Untreated Patients With Mantle
Cell Lymphoma: Results From
the TRIANGLE Trial, J Clin Oncol
2026 Jul 14 Online ahead of
print).



Mats och Karin Ekstrom Smedby
(Stockholm) har arbetat i ett inter-
nationellt samarbete rorande det
faktum att en fjardedel av patien-
terna med DLBCL som uppnar CR
efter forsta linjens behandling sa
smaningom kommer att drabbas
av aterfall. Befintliga prognosmo-
deller anvander baslinjefaktorer for
att forutsaga resultat fran starten
av den initiala behandlingen och
ar inte avsedda att anvandas efter
avslutad behandling. Gruppen
utvecklade ett villkorligt handel-

sefri dverlevnadsverktyg (CEFS)
som forutsager en patients risk
for lymfomaterfall efter avslutad
forsta linjens behandling med
hansyn till baslinjeriskkarakteris-
tika plus den tid patienten har varit
i remission. Totalt anvandes data
fran 2757 patienter for modell-
utveckling. Risken att drabbas

av en handelse vid en tidpunkt
efter att ha overlevt en tidsperiod
kunde berdknas med hjalp av fyra
grundldggande prediktorer: lder,
ECOG-funktionsstatusgrad, Ann

Arbor-stadium och LD nivéa. Forfat-
tarna konkluderar att detta dyna-
miska riskprediktionsverktyg inte
bara kommer att hjélpa kliniker att
ge datadrivna rekommendationer
for dvervakning, utan ocksa hjélpa
patienterna sjalva med viktiga
beslut, sdsom familjeplanering
(Chen Z et al, Development and
Validation of a Novel Conditional
Event-Free Survival Tool in Diffuse
Large B-Cell Lymphoma, Am J
Hematol 2026 Jun 4 Online ahead
of print).

Karin och Sara Harrysson
(Stockholm) har ocksa med-
verkat i en viktig retrospektiv
studie ac CNS-profylax

med iv Mtx vid ultrahogrisk
lymfom UHR). Arbetet visar
ingen signifikant minskning
av CNS-aterfall med HD-MTX

i hela gruppen av UHR eller i
nagon enskild subgrupp. Trots
inneboende begransningar
med retrospektiva analyser
stoder data starkt tidigare
studier som tyder pd att HD-
MTX-profylax inte har ndgon
meningsfull fordel for de flesta

patienter. Studien beskrivs mer
i EHA rapporten (Wilson MR et
al. High-Dose Methotrexate as
CNS Prophylaxis in Ultra High-
Risk Large B-Cell Lymphoma:
An International Multicenter
Analysis. J Clin Oncol. 2026
Jun 11 online ahead of print).

Eva Kimby (Stockholm) m fl
svenska forskare har studerat
spleniskt marginalzonslymfom
(SMZL) genom att karakterisera
sjukdomen genom sekvensering
av kodande och icke-kodande
regioner (n = 74) — inklusive
helgenomsekvensering (WGS)
av 24 parade tumor- och normal-
prover samt riktad sekvensering
(n = 55) — samt genom analys
av DNA-metylering hos 126 pa-
tienter. Genom WGS identifiera-
des aterkommande, huvudsakli-
gen klonala kodande mutationer
i KLF2 (50 %), KMT2D (25 %) och
NOTCH2 (25 %), samt sallsynta
mutationer i FLNC (8 %), nya
mutationer i FAM135B (17 %)
och mutationala "hotspots”

i icke-kodande regioner av
BCL6, PAX5 och BACH?2, vilka

kopplades till aberrant somatisk
hypermutation. Minst en icke-
kodande hotspot pavisades hos
69 % av patienterna. Avvikelser
i kopietal forekom hos 73 % av
patienterna, daribland del(7q)
(27 %), gain(3q) (17 %) och
trisomi 12 (13 %). Profilering

av DNA-metylering avslojade
tva epigenetiska undergrupper:
hogrisk-SMZL (HR-SMZL; n =
67) och lagrisk-SMZL (n = 59).
SMZL-HR var associerat med
ogynnsamma egenskaper,
daribland kvinnligt kon, anvand-
ning av IGHV1-2*04, KLF2-
mutationer, del(7q), kortare
telomerer samt forhojda varden
for epigenetiskt bestamda
kumulativa mitoser. Transkrip-
tomisk analys pavisade okad
cellproliferation vid SMZL-HR,

med anrikning av signalvagar
kopplade till E2F och G2M-
kontrollpunkter samt epigenetisk
reglering via EZH2. Patienter
med SMZL-HR hade signifikant
kortare tid till forsta behandling
(TTFT;HR 1,9, p = 0,003) och
kortare total overlevnad (HR 2,5,
p = 0,039). 85 % av patienterna
med SMZL-HR kravde behand-
ling och uppvisade en hogre
frekvens av transformation (p =
0,007) och mortalitet (p < 0,001).
Multivariatanalys bekraftade att
SMZL-HR utgjorde en oberoende
prediktor for kortare TTFT (HR
2,4, p =0,001; Parker H et al.
Integrated multiomic profiling
reveals 2 distinct splenic margi-
nal zone lymphoma subgroups
with prognostic relevance, Blood
Adv 2026;10:4943-4957).
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Mattias Mattsson (Uppsala) har
medverkat i PIONEER-studien
som inkluderade vuxna med
mattliga till svara ISM-symtom.
Patienterna pabdrjade avapritinib
25 mg en gang dagligen (QD)
plus basta supportive care i del
1, 2 eller 3; 6ppen del 3 pagér
med upp till 5 ars uppfoljning.
Enligt provarens bedomning

och sjukdomsborda tillats en
dosokning upp till avapritinib

50 mg QD i del 3. Per den 21
februari 2025 pabodrjade 226
patienter avapritinib med 25 mg
QD. Medianbehandlingstiden
var 40,0 (0,7-67,2) manader.

Mattias har i ett annat interna-
tionellt samarbete studerat 3925
patienter med systemisk masto-
cytos (SM) dar 467 (11,9 %) hade
en associerad myeloid malignitet
(SM-AHN). MDS och MPN utgjor-
de de vanligaste AHN-kategorierna
(41 % sammanlagt), dar KMMLvar
den vanligaste subtypen (30 %).
Jamfort med patienter med SM
utan AHN (SM-no-AHN) var patien-
ter med SM-AHN aldre, oftare

man och hade mer séllan huden-
gagemang. SM-komponenten var
avancerad hos 55 % av patienterna

Gunnar Juliusson (Lund) har
medverkat i en studie som
syftade till att faststélla den
prognostiska effekten av flodes-
cytometri baserad MRD (MFC-

Mastocytos

Patienter som fick avapritinib
upplevde varaktig och kliniskt
meningsfull symtomforbattring,
genomsnittlig forandring, -19,39
(n=127) i den totala symtom-
poangen for Indolent Systemic
Mastocytosis Symptom As-
sessment Form under cirka 3 ar.
Avapritinib fortsatte att tolereras
val under en langre tid med

en sakerhetsprofil jamforbar
med den tidigare rapporterade
placebokontrollerade delen. De
flesta behandlingsrelaterade
biverkningarna (TRAE) var grad
1 till 2, med ett begransat antal
rapporterade grad 3 eller hogre.

med SM-AHN jamfort med 6 % av
patienterna med SM-no-AHN (p <
0,001). OS var kortare vid SM-AHN
an vid SM-no-AHN (median 36
respektive 341 manader; p < 0,001)
och var forkortad for samtliga
SM-subtyper, inklusive ASM (31
respektive 81 manader) och

MCL (7 respektive 23 manader).
Inom gruppen SM-AHN hade
avancerad SM-AHN kortare OS

an icke-avancerad SM-AHN (28
respektive 71 manader; p < 0,007).
Median-OS varierade beroende

pa AHN-subtyp (57 méanader vid

MDS

MRD, 0,1 % gransvarde) for 0S
och den kumulativa incidensen
av aterfall (CIR) vid intensivt
behandlad hrMDS. Efter stringent
urval frdn 3269 patienter inklu-

Odemhandelser var de vanligaste
TRAE:erna (mestadels grad 1).
Allvarliga TRAE:er intraffade hos
3 patienter (1 %), och 7 patienter
(8 %) avbrot behandlingen pa
grund av TRAE:er. Studien visar
att avapritinib ar effektivt och
valtolererat. Avapritinib uppvisar
en gynnsam nytta-riskprofil som
kronisk ISM-behandling (Akin

C et al. Avapritinib achieves
long-term disease control with
favorable safety in patients with
indolent systemic mastocytosis
over 3 years, J Allergy Clin Im-
munol 2026 Apr 14 Online ahead
of print).

SM-MPN, 36 vid SM-MDS, 34 vid
SM-MDS/MPN och 15 vid SM
associerad med AML; p < 0,007).

| en multivariatanalys kvarstod
icke-avancerad SM (jamfort med
avancerad) som en oberoende
faktor associerad med forbattrad
OS (HR =0,44; p < 0,001, Hermine
S et al. Outcomes and prognostic
factors in patients with systemic
mastocytosis and an associated
myeloid neoplasm: an international
ECNM registry study, J Hematol
Oncol 2026 Jun 26 Online ahead
of print).

derade i tidigare HOVON-SAKK
MDS/AML-studier identifierades
91 ICC 2022-definierade
hrMDS-patienter med tillganglig
MFC-MRD. MFC-MRD-positivitet



detekterades hos 24 % och
associerades med sédmre 5-ars
0S 22,7 vs. 43,7 % (p = 0,010)
och hogre 5-ars CIR 72,7 vs.

472 % (p = 0,014). | multivariat-
analyser stratiflerade efter studie
och justerade for bland annat
forekomsten av en biallelisk
TP53-mutation, forblev MFC-
MRD-positivitet associerad med
samre OS (HR 2,12 p=0,017) och
Okad CIR (HR 2,15 p = 0,022). For

Malin Hultcrantz har deltagit i en
studie pa Memorial Sloan Ket-
tering (New York) som evaluerat
effekten av en 1dg Toci-dos (Toci-
lo) pa 4 mg/kg for CRS-profylax
under upptitreringsfasen. Studien
inkluderade patienter med
recidiverande/refraktart multipelt
myelom, behandlade med T-
BsAbs och som fick profylaktisk
Toci-lo (kohort 1) administrerad

att redogora for den potentiellt
forvirrande effekten av allogen
SCT utfordes ytterligare kanslig-
hetsanalyser som bekraftade att
MRD-positivitet forblev signi-
fikant associerad med samre
overlevnad. Slutligen visade en
explorativ korssjukdomsjamfor-
else att MRD-negativa (MRDneg)
hrMDS-patienter hade liknande
overlevnadsresultat som MRD-
positiva (MRDpos) AML-patienter.

Myelom/MGUS

endast fore den forsta SUD. En
historisk patientkohort som inte
fick Toci-profylax identifierades
(kohort 2) for jamforelse. Totalt
nittio patienter inkluderades i den
slutliga analysen (56 i kohort 1
och 34 i kohort 2). CRS-frekven-
sen var signifikant lagre i kohort
1 (21 %) jamfort med kohort 2
(55 %, p = 0,009). CRS-frekvensen
av grad 2 var 2 respektive 21 % i

Dessa fynd visar det prognos-
tiska vardet av MFC-MRD vid
intensivt behandlad hrMDS och
ger ett underlag for prospektiva
studier av MRD-informerade
transplantations- och postremis-
sionsstrategier (Veenstra CR et
al. Prognostic value of measura-
ble residual disease in high-risk
MDS after intensive chemoth-
erapy in HOVON-SAKK studies,
Hemasphere 2026;10:€70379).

kohort 1 och 2 (p = 0,0041). Base-
rat pa multivariat logistisk regres-
sion var Toci-low associerad

med en signifikant minskning av
CRS-frekvensen (OR 0,2, justerat
p =0,01; Hamadeh IS et al. Low
Dose Tocilizumab for Mitigation of
Cytokine Release Syndrome With
T-Cell Engaging Bispecific Anti-
bodies, Clin Lymphoma Myeloma
Leuk 2026;26:802-e810).

| ett annat arbete fran MSKCC
har Malin studerat CAR T
behandling vid hogriskmyelom.
CAR T har visserligen visat
overlagsen effekt i tidigare
behandlingslinjer for funktio-
nellt hogrisk-multipelmyelom
(FHRMM), men resultaten med
dess anvandning i senare linjer
(8+) for FHR-sjukdom ar fortfa-
rande okanda. Artiklen beskriver
ett singelcenters erfarenhet av
FHRMM-patienter, definierade
som de med sjukdomsprogres-
sion (POD) < 24 manaders
forstalinjebehandling, som far
CAR T-cellsbehandling. Av de

208 patienter som behandlades
med CAR T hade 117 (56%) FHR-
sjukdom och hade fatt median
av 5 tidigare behandlingslinjer
(LOT). FHR-patienter hade hogre
andel extramedullar sjukdom
(EMD) och progression inom

12 ménader efter transplanta-
tion. Median PFS var 11 och 13
manader (p = 0,15), och median
OS var 34 och 55 ménader (p =
0,025) i FHR- respektive icke-
FHR-grupperna. | multivariata
analyser var EMD och hog sjuk-
domsborda associerade med
samre OS. FHRMM-patienter
som fick CAR T som sen LOT

hade samre overlevnadsresultat
jamfort med de med icke-FHR-
sjukdom, vilket understryker den
daliga prognostiska effekten av
POD < 24 méanader fran initial
behandling. Denna association
drevs till stor del av aktiv EMD
och hog sjukdomsborda vid tid-
punkten for CAR T, vilket belyser
den potentiella fordelen med att
anvanda CAR T som tidig LOT
for FHRMM (Hashmi H et al.
Functionally high-risk disease is
associated with poor outcomes
after late-line CAR T-cell therapy
for multiple myeloma, Blood
Cancer J 2026;16:74).
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Ola Landgren (Miami) har
deltagit i en stor amerikansk
masspektrometribaserad popula-
tionsbaserad screeningstudie av
MGUS som utvarderade 12378
individer (3598 vita, 4075 svarta,
4147 mexikanska merikaner och
558 andra) i aldrarna 10—-49 ér.
Studien anvande serumprover
fran National Health and Nutritio-
nal Examination Survey Ill. MGUS
identifierades hos 177 personer

(1,28 %). MGUS kunde detekteras
sa tisigt som hos 0,2 % av indi-
viderna i dldrarna 10-19 &r och
prevalensen 6kade med aldern till
0,88 %, 1,46 % respektive 2,82 %
hos individer i dldrarna 20—29,
30-39 respektive 40-49 ar. Den
aldersjusterade prevalensen av
MGUS var signifikant hogre hos
svarta individer jamfort med vita
individer, 1,49 jamfort med 0,82 %
(p =<0,01. MGUS debuterade

ocksa tidigare hos svarta indivi-
der (Kumar S et al. Prevalence
of monoclonal gammopathy

of undetermined significance
(MGUS) using a sensitive mass
spectrometry assay in young
individuals 10-49 years of age: a
population-based study from the
National Health and Nutritional
Examination Survey, Blood
Cancer J 2026 May 25 Online
ahead of print).

Saemundur Rognvaldson (Gote-
borg) har medverkat i en kohort-
studie av tva olika hogriskmodeller
for SMM som inkluderades 193
individer fran iStopMM-kohorten
och 1147 individer fran DALY-CA-
RE-kohorten (dansk databas). Hog
risk enligt 2/20/20-modellen defi-
nierades som narvaro av mer an
ett av: M-protein storre an 2,0 g/d|,
infiltration av benmargsplasmacel-
ler storre an 20 % eller forhallandet
mellan fria latta kedjor storre an
20. | den screenade kohorten
(IStopMM) hade 65 (34 %) hogrisk-

SMM enligt AQUILA-kriterierna,
och 15 (8 %) hade hogrisk-SMM
enligt 2/20/20-modellen. | den
kliniska kohorten (DALY-CARE)
uppfyllde 607 (55 %) hogrisk-
kriterierna enligt AQUILA, och 219
(19 %) hade hogrisk-SMM enligt
2/20/20-modellen. For individer
med AQUILA-definierad hogrisk-
sjukdom i den kliniska kohorten
var 2-arsprogressionsrisken

27 %, med en érlig progression
pa 14 %. For individer med hog
risk definierad av 2/20/20 var
2-arsprogressionsrisken 44 %,

med en arlig progression pa 27

%. AQUILA-studiens kriterier
klassificerade sdledes ungefar 3
ganger fler patienter med SMM
som hogriskpatienter jamfort med
2/20/20-modellen och fangade
en grupp med betydligt lagre
progressionsrisk. Dessa resultat
tyder pa att 2/20/20-modellen
mer exakt identifierar en verklig
hogriskgrupp med SMM, for vilken
tidig behandling ar mer sannolikt
fordelaktig (Maeng CV et al. JAMA
Oncol 2026 April 23 Online ahead
of print).

Saemundur har publicerat en ny
studie fran den islandska scree-
ingstudien av MGUS. For- och
nackdelarna med populations-
baserad screening for MGUS

ar fortfarande oklara. P4 Island
genomfors en nationell screen-
ingstudie for monoklonala gam-
mopatier samt en randomiserad
studie av uppfoljningsstrategier
pa Island (Iceland Screens, Treats,
or Prevents Multiple Myeloma).
Totalt screenades 75422 personer
(53 % av de inbjudna), och de som
hade en MGUS (n = 3541) lottades
till antingen uteblivet besked
(grupp 1), riktlinjebaserad uppfolj-
ning (grupp 2) eller intensifierad

uppfoljning (grupp 3). Sjukdoms-
progress, symtombaorda och
psykiskt valbefinnande jamfordes
mellan kontrollgruppen (grupp

1) och interventionsgrupperna
(grupp 2 och 3). Efter en median-
uppfoljningstid pa 4,5 ar medforde
screeningen en 27-faldig okning
av upptackten av "smoldering”
multipelt myelom (8,6 % jamfort
med 0,3 %; HR 27,46, p < 0,007),
men forekomsten av aktiv
malignitet skilde sig inte &t. Aktivt
multipelt myelom och relaterad
malignitet diagnostiserades ett ar
tidigare i interventionsgrupperna,
med farre symptom och sjukhus-
inlaggningar vid diagnostillfallet.

Att fa besked om MGUS var

inte forknippat med negativa
psykologiska effekter. Resultaten
visar att populationsbaserad
screening mojliggor tidigare
upptackt av MM och ger tillgang
till tidiga insatser utan matbar
psykisk skada. Langre uppfolj-
ningstid kravs for att faststélla
effekterna pa dverlevnad och
kostnadseffektivitet (Clinical

and Psychological Outcomes
After Monoclonal Gammopathy
Screening: A Population-Based
Screening Study and Subsequent
Randomized Trial of Follow-Up,
J Clin Oncol 2026 Jul 14 Online
ahead of print).



Palliativ medicin

Isabel Hansson (Goteborg)
arbetar med tidig integrering

av palliativ vard och samtal

om allvarlig sjukdom som har
visat sig forbattra livskvaliteten,
minska symtombaordan och ge
stod at bade patienter och deras
narstdende. Vid hematologiska
cancersjukdomar upplever patien-
ter ofta en stor sjukdomsborda
och forsamrad livskvalitet samt
genomgar aggressiv behandling

i livets slutskede, samtidigt som
samtal om vard vid livets slut ofta
sker alltfor sent. Detta kan pa-

verka de nérstdendes upplevelser.
Syftet med denna studie var att
utforska narstdendes upplevelser
av kommunikation kring allvarlig
sjukdom och palliativ vard vid
hematologiska cancersjukdomar.
Totalt intervjuades nio narstadende
mellan maj 2023 och oktober
2024. Tre huvudteman identi-
flerades utifran de intervjuade
narstaendes upplevelser: (1)

Att kdnna sig utanfor men anda
ha ett ansvar, (2) Att ha tid att
forbereda sig, samt (3) Att tala
om svara saker. Studien visar

Transplantation

att narstdende till patienter med
hematologisk cancer bar ett stort
ansvar samtidigt som de ofta
kanner sig utanfor viktiga samtal.
Studien belyser behovet av att
inkludera narstaende och tidigt
initiera samtal om palliativ vard,
for att kunna ge stod och under-
latta kommunikationen mellan
patient och familj (Family carers'
experiences of serious illness
conversations in haematological
malignancies - a qualitative
interview study, BMC Palliat Care
2026;25:197).

Per Ljungman (Stockholm)
har medverkat i en panel som
tagit fram rekommendationer
avseende komplikationer i
centrala nervsystemet (CNSC)
efter allogen hematopoetisk
celltransplantation (allo-HCT),
som ar relativt vanliga och
kan ha en stor inverkan pa
patienters resultat. Neurologiska
symtom kan uppsta nar som
helst under forloppet efter
transplantationen, aven om de
ar vanligare tidigt efter HCT,

Per har ocksé deltagit i en
retrospektiv studie av maribavir
som godkandes av Europeiska
lakemedelsmyndigheten ar 2022
for behandling av refraktara

eller resistenta cytomegalovirus
(CMV)-infektioner hos vuxna

efter organtransplantation eller
hematopoetisk celltransplantation

med en mangd olika maojliga
presentationer. Eftersom manga
av CNSC-symtomen ar ospeci-
fika ar den initiala bedomningen
ofta svar, och tidiga beslut

om diagnostisk utredning kan
paverka identifiering av den
bakomliggande orsaken. Arbetet
sammanfattar viktiga aspekter
av den kliniska presentationen
och beskriver praktiska steg for
den initiala diagnostiska meto-
den. Dessa rekommendationer
ar avsedda att stodja hematolo-

(HCT). Patienter som genomgick
transplantation fran 30 mars 2021
till 9 oktober 2024 och fick mariba-
virbehandling mellan 16 december
2022 och 17 januari 2025 inklude-
rades. Totalt 126 kurer gavs till 118
patienter (109 vuxna i aldern >18
ar och nio barn i dldern <18 &r).
109 (87 %) av 126 kurer gavs for

ger, som vanligtvis ar de forsta
att bedoma dessa patienter, i att
snabbt upptacka CNSC sé att
lamplig behandling kan pabdrjas
i tid (Velasco R et al. Symptom-
guided approach to central
nervous system complications
in allogeneic hematopoietic

cell transplant recipients: Best
practice recommendations from
the EBMT Practice Harmonisa-
tion and Guidelines committee,
Bone Marrow Transplant 2026
May 7 Online ahead of print).

preemptiv behandling och 17 (13
%) gavs for CMV-sjukdom. Mariba-
vir gavs for refraktar eller resistent
CMV-infektion eller sjukdom i

64 (51 %) av 126 kurer (framst
refraktar CMV-infektion; 46 kurer)
och pa grund av toxicitet i 62

(49 %) kurer (framst neutropeni),
och anvandes oftast som andra



eller tredje linjens behandling (107
av 126 kurer). CMV-remission
uppnaddes i 88 (81 %) av 109
kurer efter preemptiv behandling
ochi12 (71 %) av 17 kurer efter
behandling for CMV-sjukdom.
Utséttning av maribavir pa grund
av biverkningar var ovanligt (tva
av 126 kurer). CMV-sjukdom

utvecklades under fem (5 %) av
109 preemptiva behandlingskurer.
Vid 12 veckor var den totala
overlevnaden 82 % och mortalitet
utan aterfall var 15 %. Resultaten
fran denna "real world” studie
bekraftar att maribavir ar ett
effektivt och valtolererat alternativ
for CMV-infektion och sjukdom

Har du besdkt
MYELOMAKADEMIN an?

Testa quiz-frdgorna och
dina kunskaper
P& MYELOMAKADEMIN.SE

frdsha upp

hos HCT-mottagare (Paviaglianiti
A et al. Maribavir for clinically sig-
nificant cytomegalovirus infection
in haematopoietic cell transplant
recipients in Europe: a real-world
multicentre retrospective registry
study, Lancet Infect Dis 2026
Online ahead of print).
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Hematologiskt Kalendarium

Datum Mote/Kongress

2026

30/9-2/10  Hematologidagarna

1-4/10 COSTEM

2-4/10 4th Int Workshop MDS and MPN

3-5/10 14th International Symp Hodgkin Lymphoma
3-8/10 23rd Meeting European Assoc. Haematopathology

13-17/10 Int Workshop Waldenstrom
12-15/12 ASH

2027

4-6/2 EHA-EBMT 9th European CAR T-cell Meeting
14-17/3 Acute Leukemias XX

2-7/4 AACR

11-14/4 EBMT

1417/4 19th International Congress on MDS

4-8/6 ASCO

10-13/6 EHA

15-19/6 ICML

26-30/6 ISTH
17-20/9 iwCLL

Diagnosgruppsmoten

2026

16-18/9 Nordiska AML gruppen inkl utbildningsdag AML/MDS
5/1 Svenska BMT-gruppen

12/1 Svenska KLL gruppen host/drsmote

19-20/11 Nordiska MDS gruppen

2027

14-15/1 Svenska AML gruppen

V1 Nordiska KML gruppen

15-16/4 Svenska palliativa gruppen
20-21/5 Svenska lymfomgruppen

Nationell foreldasningsserie

15/10 Stamcellstransplantation for specialister
19/1 Forvarvad hemofili

ST-kurser

2026

v 40 Transplantation — kursen fulltecknad
2027

V. 4 ALL/KML - kursen fulltecknad

v. 17 Patologi

v 40 MPN

Plats

Are

Berlin
Washington DC
Berlin

Berlin

Palm Springs
New Orleans

Lissabon
Munchen
Orlando
Rotterdam
Leipzig
Chicago
Barcelona
Lugano
Vancouver
Long Beach

Bergen
Marsta
Lund

Bergen

Stockholm
Arlanda
Stockholm
Umed

Are

Sigtuna
Umea
Stockholm

Pa hemsidan listas dven moten fran ESH av hog kvalitet som ber6r i stort sett alla maligna diagnoser, se
http://www.sfhem.se/kalender. OBSERVERA att du som SFH medlem har 20 % rabatt pa kursavgiften for
ESH moten. For intyg om medlemskap i SFH maila maria@profilera.se 3 ESH moéten arrangeras 2026 i

Sverige, KLL och myelom i Stockholm och KML i Géteborg.

@ Glom inte att folja oss pa instagram sfhematologi
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Rekommenderas i Nationellt Vardprogram’
Behandling vid forsta aterfall aggressivt B-cellslymfom

For behandling av vuxna, med diffust storcelligt

Breyanzi
50,9%

* Immunokemoterapi féljt av hégdosbehandling med autologt stamcellsstod

B-cellslymfom (DLBCL), hoggradigt B-cellslymfom

(HGBCL), priméart mediastinalt storcelligt B-cellslymfom
(PMBCL) och follikulart lymfom grad 3B (FL3B), som
recidiverat inom 12 manader efter avslutad, eller &ar

refraktar till, forsta linjens kemoimmunterapi, samt for

behandling av vuxna med recidiverande eller refraktar
DLBCL, PMBCL och FL3B efter tva eller flera linjer

systemisk behandling.?

'V Detta lakemedel ar foremal for utokad dvervakning.

Breyanzi® (lisokabtagen-maraleucel) 1,1-70 x 106 celler/
ml/1,1-70 x 10° celler/ml infusionsvatska, dispersion.
Breyanzi innehaller CAR-positiva viabla T-celler (CD8+- och
CD4+-celler) i en definierad sammanséttning som riktar sig

mot CD19. Ovriga antineoplastiska medel, ATC-kod: LO1XL08.

Indikation: Breyanzi ar avsett for behandling av vuxna,

med diffust storcelligt B-cellslymfom (DLBCL), hoggradigt
B cellslymfom (HGBCL), primért mediastinalt storcelligt
B-cellslymfom (PMBCL) och follikulart lymfom grad 3B
(FL3B), som recidiverat inom 12 manader efter avslutad, eller
ar refraktar till, forsta linjens immunokemoterapi.Breyanzi
ar avsett for behandling av vuxna med recidiverande eller
refraktar DLBCL, PMBCL och FL3B efter tva eller flera linjer
systemisk behandling. Breyanzi &r avsett for behandling

av vuxna med recidiverande eller refraktart follikulart
lymfom (FL) efter tva eller flera linjer systemisk behandling.
Breyanzi ar avsett for behandling av vuxna patienter med
recidiverande eller refraktért mantelcellslymfom (MCL)
efter minst tva linjer systemisk behandling inklusive en
BTK-hammare (Brutons tyrosinkinas). Breyanzi &r endast
avsett fér autolog anvandning. Behandlingen bestar av en
engangsinfusion. Férbehandling med lymfocytreducerande
kemoterapi bestaende av cyklofosfamid och fludarabin

ska ges.Kontraindikationer: Kontraindikationer mot

den lymfocytreducerande kemoterapin maste beaktas.
Overkanslighet mot n&got hjalpdmne. Varningar och
forsiktighet: Patienter ska kontrolleras pa kliniken 2-3 géanger

Grad 3 Grad 4/5

1% 0%

under den férsta veckan efter infusionen for tecken och
symtom pa cytokinfrisattningssyndrom (CRS), neurologiska
symtom, inklusive immuneffektorcell-associerat
neurotoxicitetssyndrom (ICANS), och andra toxiciteter samt
darefter 6vervakas i minst 2 veckor efter infusionen enligt
ldkarens bedémning.Cytokinfriséttningssyndrom (CRS)
inklusive dodliga eller livshotande reaktioner, kan intraffa.
En dos av tocilizumab per patient maste finnas pa kliniken
innan infusionen ges och ytterligare en dos inom 8 timmar
fran varje féregaende dos. Neurologiska toxiciteter, inklusive
immuneffektorcell-associerat neurotoxicitetssyndrom
(ICANS), som kan vara dodliga eller livshotande, kan
intréffa. Infektioner: Breyanzi ska inte administreras till
patienter med kliniskt signifikant aktiv infektion eller
inflammatorisk sjukdom. Febril neuropeni har observerats.
Profylaktiska antimikrobiella ldkemedel bor administreras
enligt rddande riktlinjer. Viral reaktivering kan intraffa hos
immunsupprimerade patienter. HBV-reaktivering kan intréffa
hos patienter som behandlas med ldkemedel riktade mot
B-celler. Reaktivering av John Cunningham-virus [JC-virus],
som leder till progressiv multifokal leukoencefalopati
(PML), har rapporterats hos patienter behandlade med
Breyanzi. Screening for CMV, HBV och hiv ska utféras innan
celler samlas in for tillverkning. Langvariga cytopenier

kan férekomma och blodvarden ska dvervakas foére och
efter infusion med Breyanzi. Hypogammaglobulinemi:
B-cellsaplasi, som leder till hypogammaglobulinemi, kan
férkomma. Hypogammaglobulinemi har observerats

1. Nationellt vardprogram aggressvia B-cellslymfom, Regionala Cancercentrum i Samverkan, 2. Kamdar M et al, J Clin Oncol 2025,

43:2671-2678, 3. Breyanzi produktresumé, www.fass.se

Breyanzi
(isocabtagene maraleuce

) INFUSIONSVATSKA
DISPERSION

ETT BATTRE
ALTERNATIV

Battre effekt i 2:a linjen an
standardbehandling*

Standardbehandling

26,5%

(HR 0,442, 95% KI 0,279-0,639)

Fa allvarliga CAR-T specifika biverkningar?

Cytokinfrisattningssyndrol

Neurologisk toxicité

Grad 3 Grad 4/5

4% Q%

mycket ofta. Immunglobulinnivaer ska 6vervakas efter
infusion och hanteras enligt kliniska riktlinjer inklusive
forsiktighetsatgarder for infektion, antibiotikaprofylax
och/ellerimmunglobulinersattning. Sekundéra
maligniteter kan férekomma, och T-cellsmaligniteter har
rapporterats, vissa med dodlig utgang. Patienter ska
Overvakas under resten av livet. Tumérlyssyndrom kan
intraffa hos patienter som behandlas med CAR T-terapier.
For att minimera risken for TLS ska patienter med

forhojd urinsyra eller hog tumérbérda fa allopurinol

eller en annan profylax fore infusion. Tecken och

symtom pa TLS ska 6vervakas och hanteras i enlighet
med kliniska riktlinjer. Overkanslighetsreaktioner kan
intréffa. Allvarliga 6verkanslighetsreaktioner, inklusive
anafylaxi som kan bero pa dimetylsulfoxid. Breyanzi
rekommenderas inte till patienter som har genomgatt
allogen stamcellstransplantation och som har aktiv akut
eller kronisk GVHD. Interaktioner: Efterféljande behandling
med anti-EGFR-antikroppar kan paverka bestandigheten
av Breyanzi (CAR T-cellerna). Som forsiktighetsatgérd
rekommenderas ingen vaccination med levande vacciner
iminst 6 veckor fore start av lymfocytreducerande
kemoterapi, under Breyanzi-behandling och fram
tillimmunologisk aterhamtning efter behandling.
Forpackning: 5 ml injektionsflaskor Ovrig information:
Rx, EF. For fullstéandig information och pris, se www.fass.se.
Texten &r baserad pa produktresumé 21 november 2025.
Bristol Myers Squibb, tel. 08-704 71 00, www.bms.com/se
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