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Rapportudarbejdelse og medlemmer

Arsberetningen 2017 for de multidisciplinaere haematologiske cancergruppe er udarbejdet af forman-
den for den fzelles paraply (heemDMCG), overlzege, ph.d. Henrik Frederiksen. De fire ha&amatologiske
sygdomsspecifikke DMCG’er - DLG, ALG, DMSG og DSKMS - har ved deres formaend desuden udarbej-
det de enkelte gruppers arsberetninger.

HaemDMCGs forretningsudvalg har i 2017 bestaet af:

e Formand overlaege, ph.d. Henrik Frederiksen, Heematologisk Afd., Odense Universitetshospital

e Leder af den faelles heematologiske database, overlaege, ph.d. Peter de Nully Brown, Heemato-
logisk Afd., Rigshospitalet

e Formand Dansk Lymfomgruppe (DLG) overlaege, ph.d., Judit Mészdaros Jgrgensen, Heematolo-
gisk Afd., Aarhus Universitetshospital

e Formand Akut Leukaemigruppen (ALG) overlaege, ph.d. Lone S Friis, Heematologisk afd., Rigs-
hospitalet

e Formand Dansk Myelomatosestudiegruppe (DMSG) professor, overlaege, dr. med. Niels Abild-
gaard, Heematologisk Afd., Odense Universitetshospital

e Formand Dansk Studiegruppe for Kroniske Myeloide Sygdomme (DSKMS), overlaege Dorthe
Rgnnov-Jessen, Hematologisk Afd., Sygehus Lillebzelt — Vejle

e Ledende overlaege Paw Jensen (Danske Regioner), Heematologisk Afd., Aalborg Sygehus



Executive summary (statusbeskrivelse)

Rapporten indeholder de fire haematologiske DMCG’ers arsberetninger for 2017. Executive summary
afleveres samlet for de fire haematologiske DMCG'er.

Alle gruppernes individuelle rapporter vidner om stor aktivitet pa det haematologiske canceromrade -
0gsa i 2017. Alle de fire grupper DLG, ALG, DMSG, DSKMS har udarbejdet nationale retningslinjer,
drevet deres respektive kliniske databaser, deltaget i nationale, nordiske og andre internationale
samarbejder og ikke mindst kliniske protokoller. De har ved deres publikationer, plenummgder med
nationale - og internationale eksperter savel som samarbejde med patientforeninger bedrevet vi-
densspredning og formidling af allerhgjeste aktualitet. HemDMCG har ogsa i ar udarbejdet nye nati-
onale patientinformationer som afdelingerne kan benytte til glaede for patienterne.

Arbejdet med retningslinjer, kvalitetsudvikling og kliniske protokoller i de heematologiske DMCG
grupper har medvirket til at sikre national konsensus og samarbejde pa en lang reekke omrader, som
det fremgar af status for de 11 opgaver i de fire fglgende rapporter. | 2017 leverede de haeematologi-
ske DMCG’er 8 nye eller opdaterede nationale kliniske retningslinjer og ved udgangen af 2017 findes
nu 34 kliniske haematologiske retningslinjer, hvoraf flertallet er reviderede de seneste 1-3 ar. Disse
bidrager alle med uundvzerlige state-of-the-art anbefalinger baseret pa den aktuelle bedste evidens
for enhver af de omfattede sygdomme.

Den haamatologiske feellesdatabase er med naesten absolut komplethed og validitet opdateret iseer,
hvad angar de primaere diagnostiske registreringsskemaer. Dakningsgraden af opfglgende skemaer
som f.eks. “recidiv skemaer” og “behandlingsskemaer” er ikke sa fuldstaendig som de primzere diag-
nostiske skemaer, bl.a. fordi behandlingsskemaer fgrst indleveres nar en behandling er afsluttet. Kva-
litetsindikatorerne i den heematologiske falles database har veeret faelles for alle fire grupper i en
leengere periode. De enkelte grupper har nu foruden visse felles indikatorer om daekningsgrad og
mortalitet faet egen sygdomsspecifikke indikatorer og nogle ogsa aldersopdelte indikatorer. Sidst-
naevnte er ngdvendigt nar man skal fglge udviklingen i prognose og monitorere de enkelte afdelinger,
da visse behandlinger for heematologiske cancere er specifikke for bestemte aldersgrupper.

| 2017 indsendtes de sidste ansggninger til KRIS fra de haematologiske DMCG’er. Starten pa Medicin-
radet (MR) har flyttet arbejdet med at skrive ansggninger om ibrugtagning af leegemidler der tidligere
I3 hos klinikerne til firmaerne. MRs fagudvalg skal i lighed med de tidligere RADS fagudvalg bidrage til,
at der dels radgives om nye behandlingers effekt, bivirkninger og plads i behandlingen inden evt.
ibrugtagning, men ogsa ved udarbejdelse af behandlingsvejledninger for et helt terapiomrade. MRs
behandlingsvejledninger vedrgrer alene medicinsk behandling. De gvrige traditionelle cancerbehand-
lingsmodaliteter, kirurgi og stralebehandling, har ingen eller kun meget lille plads i behandling af
haematologisk cancer. For praktiske formal indeholder de haematologiske DMCG’ers nationale ret-
ningslinjer derfor alene vejledning i medicinske behandlinger. Derfor vil behandlingsvejledninger ud-
arbejdet i regi af MR potentielt have meget betydelige overlap med de haematologiske DMCG’ers 34



nationale retningslinjer. | lyset af den igangvaerende omfattende opkvalificering af alle DMCG’ers ret-
ningslinjer og det lange arbejde med at skabe nationale retningslinjer baseret pa bedste evidens og
hvor evidens mangler eller er svag - konsensus, anbefales det indtraengende, at der ikke bruges tid og
ressourcer pa ungdigt dobbeltarbejde i arbejdet med retningslinjer/behandlingsvejledninger i de to
forskellige nationale fora - MR og DMCG’er. | den sammenhang bemaerkes det ydermere at Sund-
hedsstyrelsen har besluttet at anderkende DMCG’ernes retningslinjer efter igangveerende harmonise-
ring og evidensgradering som anvisende for den nationalt anerkendte behandling af kraeft i Danmark.

Det er en vedvarende udfordring at daekke alle 11 punkter i kraeftplan I, da kun 2 er finansierede via
bevillingen. For de to finansierede punkter (arbejdet med nationale kliniske retningslinjer og klinisk
databaser) er aktiviteten overordentlig hgj. At det alligevel lykkes de haematologiske DMCG’er ogsa at
daekke (de fleste) andre af de 11 punkter skyldes i udpraeget grad ildsjele og velvilje fra de kliniske -
og parakliniske afdelinger, der helt eller delvis finansierer omkostningerne ved sadanne aktiviteter.

Regnskab for heemDMCG og databasen revideres samlet for de fire grupper. Der henvises venligst til

oversigtstabeller i slutningen af dokumentet. Endvidere henvises venligst til de fire gruppers rappor-
ter der fglger herefter.

Beskrivelse af aktiviteter iht. Kraeftplan Il beskrevne 11 opgaver

Der henvises venligst til hver af de enkelte gruppers arsberetning.



Perspektiver og anbefaling til fremtidige indsatsomrader og akti-
viteter

De kommende ar vil endnu flere nye lzegemidler til behandling af haematologisk krzeft blive indregi-
streret. Dette giver mange nye behandlingsmuligheder til gavn for patienterne. Det vil imidlertid ogsa
veere en stor udfordring at afklare den optimale anvendelse af disse nye terapeutika i en klinisk hver-
dag. Der er tiltagende behov for gennemfgrelse af flere investigatorinitierede kliniske studier, dvs.
studier som er uafhaengige af laagemiddelindustrien, og som om ngdvendigt ogsa kan gennemfgres
uden gkonomisk stgtte fra laegemiddelfirmaerne. Dette vil til gengzeld fordre gget mulighed for of-
fentlig stgtte til kliniske forspg. Danske Regioners pulje til gkonomisk stgtte af uafhaengige kliniske
studier bgr gges, og Danske Regioners og/eller Statens stgtte til infrastruktur for kraeftforskning (de
kliniske forskningsenheder) bgr prioriteres og forbedres. Den forbedrede prognose for haematologi-
ske cancerpatienter har gget preevalensen af patienter med haamatologiske kraeftsygdomme, bade
helbredte og kronikere. Mange af disse patienter lever med funktionsnedseettelse, reduceret er-
hvervsevne og nedsat livskvalitet. Bedring af disse forhold efterspgrges i udpraeget grad af patienter
og @get fokus pa og studier af den understgttende og rehabiliterende indsats anbefales.

Odense, den 11/2/2018
Henrik Frederiksen — formand heemDMCG, overlaege, ph.d.
E-mail: henrik.frederiksen@rsyd.dk
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Arsberetning 2017 DSKMS

Rapportudarbejdelse og medlemmer DSKMS

Bestyrelsen i Dansk Studiegruppe for Kronisk Myeloid Sygdom (DSKMS), fra november 2016.

Navn

Titel

Afdeling / Institution

email

Andreja Dimitrijevic

Overlzaege

Haematologisk afde-
ling Odense Universi-
tets Hospital

andreja.dimitrijevic@rsyd.dk

Morten Saaby Stef-
fensen

Overlaege

Haematologisk afde-
ling Holstebro Syge-
hus

morten.saaby@rm.dk

Lene Udby

Overlaege

Hamatologisk afde-
ling Roskilde Univer-
sitetshospital

lud@regionsjaelland.dk

Niels Pallisgaard

Ledende moleky-

Klinisk Biokemi, Ros-
kilde Universitets-

nipa@regionsjaelland.dk

leerbiolog hospital
. Patologiafdelingen . .
M F [ ! f [ . hol
arie Fredslund Overlzege Herlev/Gentofte marie.fredslund.breinholt@

Breinholt

Hospital

regionh.dk

Dorthe Rgnnov-
Jessen

Overlaege, formand

Haematologisk afde-
ling Vejle Sygehus

dorthe.ronnov-jessen@rsyd.dk

Christen Lykkegaard
Andersen (sekretaer)

Reservelxege
(hoveduddannelse)

Haematologisk afde-
ling Herlev Hospital/
Roskilde Sygehus

christenla@gmail.com

Eva Leinge

Overlzaege

Haematologisk Klinik,
Rigshospitalet

eva.birgitte.leinoee@regionh.dk

Gitte Madsen

Afdelingslaege

Haematologisk afd.
Alborg Sygehus

gma@rn.dk

Marie Bak (supple-
ant)

Ph.D.-studerende,
leege

Haematologisk afde-
ling Roskilde Univer-
sitetshospital

marie_bak@hotmail.com

Mette Borg Clausen
(suppleant)

Afdelingslaege

Haematologisk afde-
ling
Herlev Sygehus

metteborg@dadinet.dk

Bestyrelsen i DSKMS indstilles til valg ved plenummgdet i efterdret, og valget godkendes ved Dansk

Haematologisk Selskabs generalforsamling i henhold til vedtaegterne, som er tilgaengelige pd DSKMS

hjemmeside, www.myeloid.dk. Vedtaegterne blev sidst revideret og godkendt i 2017.
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Beskrivelse af aktiviteter iht. Kraeftplan Il beskrevne 11 opgaver DSKMS

1. Gennemfgrelse og deltagelse i lokale, landsdaekkende og internationale videnskabelige kli-
niske protokoller

DSKMS' interesseomrade omfatter alle forhold vedrgrende diagnoserne polycytaemia vera, essentiel
trombocytose, primaer myelofibrose (som udggr de klassiske Philadelphia kromosom (Ph’) negative
tilstande), systemisk mastocytose, eosinofili og kronisk myeloid leukaemi (CML som er den klassiske
Ph’ positive diagnose).

Felgende studier har vaeret aktive i 2017 i DSKMS fealles regi eller afdelingsvist regionalt, nationalt
eller internationalt regi (naevnt i tilfeeldig reekkefglge):

1. Daliah (Dansk studie af Lavdosis Interferon Alfa vs. Hydroxyurea) undersgger behandling af Ph’-
negativ kronisk myeloproliferativ neoplasi og er et nationalt randomiseret prospektivt kvalitetssik-
ringsstudie med seerlig fokus pa effekt, toxicitet og livskvalitet. Inklusion afsluttet juni 2015. Follow
up. Projektledelsen er flyttet fra Odense til Roskilde.

2. Kombinationsprotokol Interferon alfa kombineret med JAK 1-2 inhibitor til behandling af Ph’-
negative kroniske myeloproliferative neoplasier. Projektledelse i Roskilde.

3. ENESTPath er et klinisk prospektivt studie med randomiseret behandling med nilotinib mhp. at
opna behandlingsfri remission ved CML. Patienter i en vis grad af sygdomskontrol kan indga. Studiet
er europeeisk. Projektet ledes i Danmark fra Holstebro.

4. Nordisk CMLO07 protokol er en én-strenget klinisk protokol hvor patienter med nydiagnosticeret
CML gives behandling med dasatinib, med et tilleeg af interferon alfa i 12 maneder. Studiet er lukket
for tilgang. Udfgres under Nordic CML Study Group med dansk protokolledelse i Arhus.

5. EUROski studiet — EUROpe stop kinase inhibition er et studie for patienter i behandling med CML i
flere ar og med et dybt molekyleer-biologisk respons, der fglges under meget taet kontrol efter ophgr
af sygdomsspecifik behandling med tyrosin kinase inhibitor. Dette internationale, multicenter- samt
livskvalitet studie under European Leukemia Net vil tilvejebringe data, der giver en bedre sygdoms-
forstaelse ved observation af vedvarende sygdomsfrihed eller tilbagefald. Inklusion er afsluttet, fol-
low-up pagar. Dansk protokolledelse i Odense.

6. Simplify 1. Internationalt fase 3 studie som randomiseret sammenligner effekt af to Januskinase-
hammere hos patienter med myelofibrose. Flere danske afdelinger har deltaget. Inklusion er afslut-
tet, resultater afventes.



7. OPTIC studiet: Patienter, der er refraktaere over for 2 tyrosinkinase-inhibitorer, fortsat i kronisk
fase, og som ikke er kandidater til stamcelletransplantation randomiseres til ponatinib i 3 dosisnive-
auer med efterfglgende obligatorisk dosisreduktion til 15 mg. Studiet har protokolledelse i Aarhus,
som er eneste site i Danmark. Patienter kan henvises fra hele landet.

8. ENESTobserve: Tidligere deltagere i ENESTst studiet far fortsat registreret basale oplysninger mht.
overlevelse, behandling og aktuel standard. Kun deltagere fra Aarhus.

9. ENESTfreedom: Tidligere deltagere i ENESTst studiet, som havde opnaet molekylaer remission bed-
re end MR 4,5, tilbydes seponering af leukaemi-behandling under kontrollerede forhold. Kun deltage-
re fra Aarhus.

10. BFORE (=AV001): Fase 3 studium af bosutinib versus imatinib som fgrste behandling af CML, kro-
nisk fase. Inklusionen er afsluttet. Studiet ledes i Aarhus. Der er deltagere fra Aalborg, Odense og
Aarhus.

11. NCMLSGO010: Akademisk eksplorativt laboratoriestudium tilknyttet patienter der deltager i BFORE
studiet. Der males @&ndringer i immunologiske cellers forekomst i blodet og forskellige biologiske for-
hold vedrgrende leukaemiske stamceller.

12. Pulmonal hypertension ved MPN

| forspget undersgges patienter med myeloproliferative sygdomme (af typerne essentiel trombocyto-
se, polycytaemia vera eller myelofibrose) for forhgjet blodtryk i lungekredslgbet (pulmonal hyperten-
sion). Patienterne skal have lavet EKKO-kardiografi, én gang arligt i 5 ar. Patienterne vil desuden fa
taget en blodprgve der gemmes til senere analyse. Det undersgges, om der er en sammenhang mel-
lem forskellige proteiner i blodet og udvikling af forhgjet pulmonalt tryk. Inklusionen og opfglgnings-
fasen er afsluttet og der pagar videre arbejde omkring databearbejdning og evt. publicering.

13. DASTOP2: Dansk titel: Stop af medicinsk behandling hos patienter med Kronisk Myeloid Leukaemi
(CML), som tidligere har forsggt behandlingsstop, men har faet tilbagefald af CML og derefter genop-
taget medicinsk behandling. Udf@res under Nordic CML Study Group med dansk protokolledelse i
Odense. Studiet er abent for inklusion fra december 2017 og patienter kan henvises fra hele landet til
Odense eller Arhus.

14. Kardiovaskulaere Manifestationer af Ph- Negative Myeloproliferative Neoplasier. Et tveersnits-
studie af 200 MPN-Patienter. Projektledelse Roskilde.

PRO integreret i opf@lgningen af patienter med hamatologiske kraeftformer. Randomiseret studie,

der undersgger effekten af at anvende Patient Rapporterede Oplysninger (PRO) som klinisk vaerktgj i
den ambulante opfelgning af patienter med kroniske haematologiske kreeftformer, herunder patien-

10



ter med MPN og MDS. Aben for inklusion for patienter fulgt i haematologisk ambulatorium, Roskilde.
Projektledelse i Roskilde.

Livskvalitet hos patienter med kronisk myeloproliferativ cancer. Prospektivt studie, der gnsker at
beskrive symptombyrde og livskvalitet hos patienter med nydiagnosticeret eller kendt MPN. Oplys-
ningerne indsamles ved manedlige spgrgeskemabesvarelser i 2 ar. Inklusion og dataindsamling afslut-
tet. Analysefase pagar. Projektledelse i Roskilde.

2. Koordinering af klinisk kreeftforskning og dens samarbejde med den laboratoriebaserede
forskning og arbejdet med biobanker

Interesseomraderne og opgaverne for DSKMS udggr en ideel platform for fusion af klinisk og labora-
toriebaseret forskning. Fglgende videnskabelige projekter kan navnes, i ikke-prioriteret reekkefglge.

I. Fuldblods-transskriptionsprofil mhp. genekspressionsstudier. Blodprgver indsamles og undersgges
ved polycythemia vera, essential trombocytose og primaer myelofibrose (de klassiske Ph’negative
myeloproliferative tilstande) iseer mhp. sammenhang med inflammation. Laboratorie-studie uden
intervention i behandling. Projektledelse i Roskilde.

Il. BCR-ABL1 maling med digital PCR er et europaisk standardiserings- og valideringsstudie af en ny

PCR metode til maling af BCR-ABL1 niveauet hos CML patienter mhp. at opna en stgrre praecision og

en hgjere fglsomhed i analyserne. Laboratorie-studie uden intervention i behandling. Projektledelse i
Roskilde og Leipzig.

Som fglge af kvaliteten af det arbejde, der er udfgrt med standardisering af BCR-ABL1 analysen med
ddPCR, bliver det Molekylaerpatologiske Laboratorium, Sjaellands Universitets Hospital, fra 2018 offi-
cielt det 13. medlem af det europaiske laboratoriesamarbejde under EUTOS (EUro-

pean Treatment Outcome Study).

3. Stgtte til klinisk kraeftforskning indenfor metode, statistik, IT- anvendelse, sikring af finan-
siering m.m.

Nar sponsering indgar i DSKMS-relateret klinisk kraeftforskning, dvs. nar afdelingerne deltager i spon-
serede projekter (iszer for leegemidler) eller anden aktivitet er det et krav, at reglerne for samarbejde
mellem industri og sundhedsvaesen er overholdt.

Projekter i DSKMS har ogsa opnaet stgtte fra Danske Regioners Medicinpulje til EUROski og fra Kraef-

tens Bekaempelse satsningspulje for forskning i de landsdaekkende kliniske databaser til delvis finan-
ciering af Ph.D. forlgb vedrgrende den nationale kliniske database.

11



4. Kliniske databaser egnet til forskning

Den nationale kliniske patientdatabase blev oprettet i 2010, resultater blev rapporteret for fgrste
gang i 2011, og databasen er nu en implementeret del af alle danske haematologiske afdelingers op-
gave vedrgrende diagnostik og opfglgning af behandling af de kronisk myeloproliferative neoplasier.

Med udgangspunkt i sygdommenes karakter som kroniske sygdomme med gennemsnitlig lang leve-
tid, var fgrste opfglgningstermin 2 ar, og der blev i 2015 udarbejdet et skema til 5 ars opfglgning. Det
har fgrste gang veeret i brug ved databaseindberetning for 2016 (patienter med diagnose fra 2010 og
2011, afrapporteret i 2017). Indtil nu har databasens resultater ikke vist nogen forskel i patientforlg-
bene pa de haematologiske afdelinger i Danmark, hvilket opfattes som god ensartet kvalitet i behand-
lingen, og meget tilfredsstillende.

| forbindelse med 5 ars opggrelserne for databasen kunne konstateres, at overlevelseskurverne (OS)
ligger hgjt for bade PV og ET, og efter det fgrste ar ogsa for CML, og at kurverne derefter i gvrigt er
tilsyneladende parallelle. Det er isar interessant for CML, som indtil indfgrelse af tyrosinkinase-
haemmerbehandling for ca. 13 ar siden, havde en darlig prognose med en median overlevelse pa om-
kring 5 ar fra diagnosen. Til naeste ar forventes, at man kan sammenligne med overlevelsesdata for
baggrundsbefolkningen (se venligst databaserapporten for 2016).

| det daglige arbejde med databasen og i forbindelse med udarbejdelse af arsopggrelser har der vist
sig et behov for optimering af datakvalitet. Der er en meget hgj grad af datakomplethed for de 11
indikatorer i databasen, og det er generelt en fordel, at det ikke er muligt at indberette uden, at alle
parametre foreligger besvaret. Men de parametre, som udggr databasens struktur, den made som
data indberettes pa (med meget forskellige ressourcer), og opfglgningsskemaers udformning, blev i
2015 gennemgaet af en arbejdsgruppe med det mal at revidere de anvendte parametre, muligheder
for svarafgivelser og ensretning af registreringsvejledning. Den opdaterede vejledning ligger tilgaenge-
lig pa Dansk Heematologisk Selskabs hjemmeside www.hematology.dk . Der er et fortsat aktivt revisi-

onsarbejde med henblik pa at sikre at relevante og anvendelige oplysninger tilgar databasen.

De allerede genererede data er samlet meget vaerdifulde og vil kunne anvendes til undersggelser i de
kommende ar. For at lette denne anvendelse blev der via PROCRIN projektet sammen med de gvrige
kliniske kraeftdatabaser publiceret en beskrivelse af databasens struktur og indhold i form af et seer-
tryk i et internationalt tidsskrift (Clin Epidemiol. 2016, 25;8:567-572). Denne artikel vil kunne bruges
som metodereference ved kommende publikationer.

Der er allerede Ph.D.-studier i gang, og flere fglger forhabentligt. Materialet er tilgeengelig for alle
med @gnske om at anvende de indsamlede data i en faglig, videnskabelig sammenhang. Dog bgr man
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gore sig klart, at al databaseindberetning er behaeftet med usikkerhed, og at det i forskningsmaessig
sammenhaeng kan blive ngdvendigt at s@ge tilbage til stamdata (patientens journal).

Bestyrelsen i DSKMS modtager henvendelser om adgang til databasen og brug af de registrerede op-
lysninger, og radgiver om anvendeligheden af data til de anfgrte formal. Det sker iht. regler vedrg-
rende de landsdaekkende databaser med offentlig gkonomisk stptte
(http://www.rkkp.dk/forskningsadgang/ ).

Det Danske Tvillingeregister er en sardeles anerkendt klinisk database — etableret i 1953 —og en
meget veerdifuld partner i et videnskabeligt register- og laboratorie-studie for kronisk myeloid syg-
doms arvelighed. Der er godkendt en ansggning i VEK og Datatilsyn mhp. udfgrelse for et projekt ud-
gaet fra Kgbenhavn. Der har veeret praesenteret de fgrste resultater bl.a. i form af et foredrag ved
DSKMS’ efterarsmgde 2016.

The Copenhagen Primary Care Differential Count (CopDiff) Database er en database med resultatet
af mere end 1,3 millioner differentialtaellinger pa blodprgver over en tiars periode i primaersektoren,
udfgrt for Kgbenhavns Praktiserende Laeger. Den geografisk regionale afgreensning, opsamlingsperio-
den og kvaliteten i resultaterne fra en befolkning pa over 1 million mennesker giver en enestaende
mulighed for forskning i kombination med Cancerregisteret, dgdsarsagsregisteret, Landspatientregi-
steret med mere. De f@rste arbejder med eosinofili som emne er offentliggjort. Projektledelse i Kg-
benhavn. http://almenpraksis.ku.dk/english/research/copdiff/

5. Bidrage til udarbejdelse af kliniske retningslinjer for patientforlgb, diagnostik og behandling
samt den tilhgrende forskning indenfor savel primaer som sekundaer sektor

| Sundhedsstyrelsens og Danske Regioners regi blev i 2013 etableret et udvalg for “opfglgning af hee-
matologisk kraeft” og DSKMS har i 2014 bidraget med en redeggrelse for Studiegruppens kerneomra-
der. Redeggrelsen beskriver, hvorledes patienter med kronisk myeloid sygdom anbefales fulgt, som
del af den falles haematologiske rapport. De gvrige heematologiske DMCG har givet tilsvarende bi-
drag. Der foregik i 2015 et opfglgende arbejde i form af beskrivelse af opfglgningsprogrammer, som
nu ligger tilgengelige pa Sundhedsstyrelsens hjemmeside
(https://www.sst.dk/da/udgivelser/2015/opfoelgningsprogram-for-kroniske-myeloide-sygdomme).

| lgbet af 2017 har repraesentanter fra DSKMS deltaget i en RADS-proces vedrgrende opdatering af
anbefalinger for primeer behandling af ET og PV. Arbejdet blev afsluttet i august og de endelige anbe-
falinger fra Medicinradet udkom i december. De nationale retningslinjer forventes at blive opdateret i
Ipbet af 2018, i @vrigt efter en ny national skabelon.

Opdatering af nordiske retningslinjer er ogsa en del af de nordiske samarbejder, som repraesentanter
fra DSKMS deltager i.
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6. Gennemfarelse og deltagelse i nationale og internationale kvalitetsprojekter

DSKMS har principielt veeret repraesenteret i et internationalt ekspertforum vedrgrende optimering
af PCR metode for kvantitering af JAK2-mutation til diagnostik og monitorering af patienter med
Ph’negativ myeloproliferativ sygdom. Projektet ledes fra England i et internationalt samarbejde med
dansk deltagelse fra Roskilde.

7. Internationale kontakter og videnskabeligt samarbejde.

Det Nordiske samarbejde vedrgrende kronisk myeloid sygdom er meget veerdifuldt i henholdsvist
Nordic CML Study Group (www.ncmlsg.org ) og i Nordic MPN Study Group (http://www.nmpn.org/).

Begge fora har vaeret aktive i en arraekke og medfgrt bade samarbejde og deltagelse af danske afde-
linger i kliniske protokoller som videnskabelige netveerk for faglig udvikling. Repraesentanter fra
DSKMS er med i ledelsen af begge Nordiske Studiegrupper.

Det Europxiske samarbejde vedrgrende kronisk myeloid sygdom er isser samlet i paraplyorganisati-
onen European Leukemia Net, hvor flere danskere deltager via afdelings-medlemskab
(www.leukemia-net.org). Der er "working parties” for bade Ph’positive som Ph’negative sygdomme.

Som omtalt deltager danske afdelinger aktuelt i EUROski projektet, og har i de sidste ar f.eks. bidraget
med data til et register (i anonymiseret form) for graviditets forlgb ved Ph’negativ kronisk myeloid
sygdom, for vurdering af behandling og komplikationer i forlgbet og ved fgdslen.

European Competence Network on Mastocytosis (ECNM) er et meget anerkendt videnskabeligt fo-
rum, som blev etableret i 2002 for mastcelle sygdom. Fra Danmark er Odense Universitetshospital
optaget som aktivt deltagende center.

EHA og ASH, det haematologiske selskab i Europa henholdsvist i USA, arrangerer arligt videnskabelige
kongresser med mange tusinde lseger som deltagere. Pa vanlig vis ogsa med videnskabelige bidrag fra
medlemmer DSKMS.

8. Bidrag til overvdgning af omrddet og til at fremkomme med tidlig varsling
Den nationale kliniske database i DSKMS regi har til formal vedvarende at overvage forekomst, diag-

nostik, behandling og overlevelse af patienter med kronisk myeloproliferativ sygdom pa landsplan og
lokalt ved muligheden for identifikation af de afdelingsbaserede resultater.
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Den patofysiologiske forstaelse for Ph’negativ kronisk myeloid sygdom har udviklet sig betydeligt de
sidste 10 ar, og denne viden er nu begyndt at blive omsat til ny behandling og indfgrelse af ny laege-
midler, f.eks. inhibitorer for JAKmutationen (ruxolitinib). Flere praeparater kan forventes at blive regi-
streret som laegemidler, og DSKMS er opmaerksom pa behov for tidlig varsling. Indenfor CML er en
terapeutisk meget gunstig udvikling pa samme made fortsat med udvikling af nye tyrosinkinaseinhibi-
torer.

9. Bidrag til videnopsamling og tilhgrende spredning i det faglige miljg og i offentligheden

Der er adgang til de praesentationer (i pdf-format), som fremlaegges pa de videnskabelige mgder i
DSKMS regi pa en lukket del af DSKMS” hjemmeside: www.myeloid.dk. Hensigten med at brugernavn

og password skal anvendes er at undga vanskeligheder med copyright og ved fortolkning af en tekst
uden ledsagende forklaringer.

Bidrag fra medlemmer i DSKMS er offentliggjort i “BestPractice — Hamatologi”, som rundsendes gra-
tis til heematologer og andre med interesse for omradet, f.eks. sygeplejersker pa afdelingerne. Artik-
lerne er kortfattede og i en “populaer” form, med emner valgt blandt aktuelle nyheder fra kongresser,
danske videnskabelige arbejder eller Ph.D.-projekter. DSKMS er principielt repraesenteret i Redaktio-
nen af tidsskriftet.

10. Uddannelses- og efteruddannelsestiltag indenfor omradet

DSKMS prioriterer at yngre laege-kolleger og szrligt interesserede leegestuderende deltager i det vi-

denskabelige halvarsmgde, ved at betale rejseudgifter, og ved at yngre laeger/lsegestuderende far
mulighed for at fremleegge arbejder, de har bidraget til (jf. program for mgderne, www.myeloid.dk).

Tillige uddelegeres opgaver med megdeledelse til laeger under specialleegeuddannelse. Endeligt opfor-
dres leeger under uddannelse til at deltage i m@gdeaktiviteter i Nordisk CML og MPN studiegruppe.

Der gives vejledning af Ph.D. studerende i projekter vedrgrende DSKMS sygdoms-grupper, og OSVAL /
kandidatspeciale og forskningsarsopgave pa haematologiske afdelinger i hele landet.

DSKMS afholdt to videnskabelige heldagsm@der i henholdsvis maj og november 2017 i Odense. Cirka
25 lzeger deltog i de halvarlige mgder. Temaerne var ved forarsmgdet CML, og allogen transplantati-
on ved myelofibrose. Ved efterarsmgdet var temaerne opdatering af igangveerende protokoller og
information om nye protokoller, det afsluttede RADS-udvalgsarbejde vedrgrende ET og PV, samt dis-
kussion af den kliniske database. Ved begge mgder foregik desuden drgftelse af flles opgaver og
projekter. Program for begge plenummegder — og alle tidligere — forefindes pa DSKMS’ hjemmeside
www.myeloid.dk .
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Nordic CML Study Group afholder ligeledes halvarlige mgder for isaer laeger, men ved ivaerksaettelse
af ny protokoller ogsa for projektsygeplejersker. Formalet er drgftelse af de faelles Nordiske projekter.
Heri ligger en betydelig veerdi for opdatering pa CML omradet, som traditionelt har et steerkt samar-
bejde i Norden. NCMLSG afholder desuden hvert tredje ar et internationalt symposium, og i forbin-
delse hermed ogsa "CML-school” for laeger under uddannelse som endags-kursus alene om CML med
undervisning af anerkendte Nordiske specialister. NCMLSG organiserer i denne forbindelse fri rejse og
ophold. Mgderne afholdes pa skift i de nordiske lande.

Nordic MPN Study Group afholder pa samme made halvarligt faellesmgde med prasentation af nati-
onale eller faxlles Nordiske projekter. Pa Den Nordiske MPN Studie Gruppes hjemmeside
(www.nmpn.org ) er der pa en log-in-beskyttet del af websitet givet mulighed for at konferere udvalg-

te sygehistorier (i anonymiseret form). Gruppens mgder har tidligere vaeret afholdt i Stockholm, men
fra 2015 veksler mgderne mellem de nordiske lande, bl.a. for at gge interessen og give flere mulighed
for at deltage.

11. Sikring af integration mellem kraeftrelaterede tiltag i primaer- og sekundaersektoren

De fgrste resultater, som er offentliggjort med materiale fra CopDiff databasen vedrgrer blandt andet
tolkningen af antallet af eosinofile granulocytter i almen praksis. Et gget antal eosinofile granulocytter
er reelt lige sa hyppigt forekommende som sukkersyge, men kan have en meget lang reekke arsager.

Det omtales i de kliniske retningslinjer fra DSKMS vedrgrende klassiske Ph’negative sygdomme, at
samarbejdet med primaer sektor er meget vigtigt iseer med hensyn til en sundhedsfremmende indsats
og forebyggende tiltag vedrgrende kontrol og behandling af trombosedisponerende faktorer. Forhg-
jet blodtryk, blodsukker og kolesterol udggr en vaesentlig medvirkende arsag til sygelighed og dgde-
lighed ved klassisk Ph’negativ kronisk myeloproliferativ sygdom.

16


http://www.nmpn.org/

Perspektiver og anbefaling til fremtidige indsatsomrdder og aktiviteter DSKMS

DSKMS formalsparagraf (http://myeloid.dk/index.php?id=5,0,0,1,0,0) giver grundlaget for de fremti-
dige indsatsomrader. Med den dybere biologiske forstaelse for sygdommenes arsag og udvikling, og
med bedre mulighed for behandling er perspektivet at bedre forlgb for patienter med diagnoser in-

denfor DSKMS’ interesseomrade, bade med hensyn til livskvalitet og overlevelse.

P3 DSKMS vegne takkes igen i ar for konstruktivt samarbejde med MPN-foreningen i Danmark
(www.danskmpnforening.dk). Desuden takkes sponsorer for projekter og mg@deaktivitet, et samar-
bejde, som til hver en tid foregar i henhold til geeldende retningslinjer.

Pa vegne af Bestyrelsen,

Dorthe Rgnnov-Jessen
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Publikationsliste 2017 DSKMS

Originalartikler

The JAK2V617F and CALR exon 9 mutations are shared immunogenic neoantigens in hematological
malignancy.

Holmstrém MO, Hasselbalch HC, Andersen MH.

Oncoimmunology. 2017 Aug 2;6(11):e1358334. doi: 10.1080/2162402X.2017.1358334. eCollection
2017.

Mathematical modeling as a proof of concept for MPNs as a human inflammation model for cancer
development.

Andersen M, Sajid Z, Pedersen RK, Gudmand-Hoeyer J, Ellervik C, Skov V, Kjaer L, Pallisgaard N, Kruse
TA, Thomassen M, Troelsen J, Hasselbalch HC, Ottesen JT.

PLoS One. 2017 Aug 31;12(8):e0183620. doi: 10.1371/journal.pone.0183620. eCollection 2017.

Sorted peripheral blood cells identify CALR mutations in B- and T-lymphocytes.

Kjaer L, Holmstrém MO, Cordua S, Andersen MH, Svane IM, Thomassen M, Kruse TA, Pallisgaard N,
Skov V, Hasselbalch HC.

Leuk Lymphoma. 2017 Aug 9:1-5. doi: 10.1080/10428194.2017.1359743. [Epub ahead of print] No
abstract available.

The calreticulin (CALR) exon 9 mutations are promising targets for cancer immune therapy.
Holmstrém MO, Martinenaite E, Ahmad SM, Met O, Friese C, Kjaer L, Riley CH, Thor Straten P, Svane
IM, Hasselbalch HC, Andersen MH.

Leukemia. 2017 Jul 5. doi: 10.1038/leu.2017.214. [Epub ahead of print]

Age-Related Macular Degeneration in Patients With Chronic Myeloproliferative Neoplasms.
Bak M, Sgrensen TL, Flachs EM, Zwisler AD, Juel K, Frederiksen H, Hasselbalch HC.
JAMA Ophthalmol. 2017 Aug 1;135(8):835-843. doi: 10.1001/jamaophthalmol.2017.2011.

A retrospective analysis of the impact of treatments and blood counts on survival and the risk of
vascular events during the course of polycythaemia vera.

Enblom-Larsson A, Girodon F, Bak M, Hersby D, Jooste V, Hasselbalch H, Johansson P, Andreasson B.
Br J Haematol. 2017 Jun;177(5):800-805. doi: 10.1111/bjh.14625. Epub 2017 May 5.

Anemia is present years before myelodysplastic syndrome diagnosis: Results from the pre-
diagnostic period.

Hansen JW, Sandholdt H, Siersma V, @rskov AD, Holmberg S, Bjerrum OW, Hasselbalch HC, Olivarius
NF, Grgnbaek K, Andersen CL.
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Am J Hematol. 2017 Jul;92(7):E130-E132. doi: 10.1002/ajh.24757. Epub 2017 May 26. No abstract
available.

A nationwide population-based cross-sectional survey of health-related quality of life in patients
with myeloproliferative neoplasms in Denmark (MPNhealthSurvey): survey design and characteris-
tics of respondents and nonrespondents.

Brochmann N, Flachs EM, Christensen Al, Andersen CL, Juel K, Hasselbalch HC, Zwisler AD.

Clin Epidemiol. 2017 Mar 2;9:141-150. doi: 10.2147/CLEP.S117587. eCollection 2017.

The impact of interferon-alpha2 on HLA genes in patients with polycythemia vera and related neo-
plasms.

Skov V, Riley CH, Thomassen M, Kjeer L, Stauffer Larsen T, Bjerrum OW, Kruse TA, Hasselbalch HC.
Leuk Lymphoma. 2017 Aug;58(8):1914-1921. doi: 10.1080/10428194.2016.1262032. Epub 2016 Dec
2.

Epigenetic changes in myelofibrosis: Distinct methylation changes in the myeloid compartments
and in cases with ASXL1 mutations.

Nielsen HM, Andersen CL, Westman M, Kristensen LS, Asmar F, Kruse T, Thomassen M, Larsen TS,
Skov V, Hansen L, Bjerrum OW, Hasselbalch H, Punj V, Grgnbaek K.

Sci Rep. 2017 Jul 28;7(1):6774

Non-invasive imaging of retinal blood flow in myeloproliferative neoplasms.

Acta Ophthalmol. 2017 Mar;95(2):146-152

Willerslev A, Hansen MM, Klefter ON, Bjerrum OW, Hasselbalch HC, Clemmensen SN, Larsen M,
Munch IC.

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/27682603

Statusartikler

Molecular profiling as a novel tool to predict response to interferon-a2 in MPNs: The proof of con-
cept in early myelofibrosis.

Hasselbalch HC.

Cancer. 2017 Jul 15;123(14):2600-2603. doi: 10.1002/cncr.30676. Epub 2017 May 18. No abstract
available.

Minimal residual disease or cure in MPNs? Rationales and perspectives on combination therapy
with interferon-alpha2 and ruxolitinib.

Bj@rn ME, Hasselbalch HC.

Expert Rev Hematol. 2017 May;10(5):393-404. doi: 10.1080/17474086.2017.1284583. Epub 2017 Apr
12. Review.
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Arsberetning 2017 for Dansk Lymfom Gruppe (DLG)

Rapportudarbejdelse og medlemmer DLG

Udarbejdet af Judit Mészaros Jgrgensen, formand.

Bestyrelsesarbejde
| 2017 holdt DLG’s bestyrelse fire bestyrelsesmgder i hhv. januar, marts, juni og august. Mgderne i
januar og juni blev afholdt i Odense, augustmgdet pa Rigshospitalet og i marts pa Hindsgavl.

DLG’s bestyrelse ved udgangen af 2017 bestod af:
Judit Mészaros Jgrgensen, Aarhus (formand)

Christian Bjgrn Poulsen, Roskilde (faglig sekretaer)

Michael Pedersen, Rigshospitalet (kasserer)

Par Lars Josefsson, Herlev

Jacob Haaber, Odense

Jorn Starklint, Holstebro

Tarec El-Galaly, Aalborg

Per Trgllund Pedersen, Esbjerg

Michael Boe Mgller, Odense (formand for patologiudvalget)
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Beskrivelse af aktiviteter iht. Krzaeftplan Il beskrevne 11 opgaver DLG

1.

Gennemfgrelse og deltagelse i lokale, landsdaekkende og internationale videnskabelige kli-
niske protokoller

Som led i samarbejdet i DLG, regionalt, nationalt eller internationalt har fglgende investigatorinitiere-

de kliniske protokoller veeret aktive med inklusion i 2017:

BCAP: Brentuximab Vedotin associated with Chemotherapy in untreated Hodgkin patients
PHILEMON: Ibrutinib, Lenalidomide and Rituximab for patients with relapsed or refractory
Mantle celle lymphoma

PREBEN: A Phase 1/2 study of the combination of pixantrone, etoposide, bendamustine and,
in CD-20 positive tumors, rituximab in patients with relapsed aggressive non-Hodgkin lym-
phomas of B- or T-cell phenotype

ILSG-43: High-dose chemotherapy and autologous stem cell transplant or consolidating con-
ventional chemotherapy in primary CNS lymphoma - randomized phase lll trial

Koordinering af klinisk kraeftforskning og dens samarbejde med den laboratoriebaserede
forskning og arbejdet med biobanker

Lymfomer er lige som de gvrige haematologiske neoplasier integreret i Dansk CancerBiobank. Des-

vaerre er det ikke muligt pga. manglende gkonomisk bevilling at gemme blodprgver i biobank fra lym-

fompatienter. Ligeledes mangler der gkonomisk daekning til at gemme prgver fra recidivtidspunktet i

biobanker.

3.

Stotte til klinisk kraeftforskning indenfor metode, statistik, IT- anvendelse, sikring af finan-
siering m.m.

Ingen i DLG-regi ar 2017.

4.

Kliniske databaser egnet til forskning

LYFO databasen startede i 1983, blev landsdaekkende i 2000, og er en del af den falles haematologi-

ske database. DLG har i 2017 udgivet Arsrapport 2016. Arsrapporten er publiceret som PDF-fil. Savel

arsrapport 2016 som de tidligere arsrapporter findes pa www.lymphoma.dk. En raekke publikationer

og Ph.D. projekter er udgaet fra databasen, og der er i 2017 foretaget flere forskerudtraek via RKKP.
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5. Bidrage til udarbejdelse af kliniske retningslinjer for patientforlgbet, diagnostik og behand-
ling samt den tilhgrende forskning indenfor savel primar som sekundaer sektor

Der har veeret betydelig aktivitet i flere udvalg i 2017. Der udkom opdaterede retningslinjer for Bur-
kitt lymfom, Mb. Waldenstrém, Mb. Hodgkin, T-celle lymfom og CLL. Retningslinjer for Burkitt lymfom
blev praesenteret ved forarsplenum og for Mb. Waldenstrom ved efterarsplenum. De opdaterede
guidelines findes pa DLG’s hjemmeside.

6. Gennemfgrelse og deltagelse i nationale og internationale kvalitetsprojekter

Der er nedsat fagudvalg for lymfomer under Medicinradet. Overleege Lars Mgller Pedersen er for-
mand af fagudvalget.

7. Internationale kontakter og videnskabeligt samarbejde

DLG har et teet samarbejde med den nordiske lymfomgruppe, NLG. Overlaege Peter Brown og overlae-
ge Judit Jgrgensen er de danske repraesentanter i NLG's koordinationsgruppe. Der er to danske med-
lemmer i alle NLG arbejdsgruppe og de danske centre deltager aktivt i de nordiske investigator initie-
rede protokoller. NLG’s Plenummgde blev afholdt 7.-8. november 2017 i Kgbenhavn med stor dansk
tilslutning (ca. 25 danske deltagere).

Der er traditionsrigt samarbejde med den International Extranodal Lymphoma Study Group, IELSG,
hvor overlaege Elisa Jacobsen Pulczynski er den danske repraesentant.

Der er et taet samarbejde med Nordic CLL Study Group, hvis formand er overlaege Carsten Utoft Nie-
mann.

Der er et velfungerende samarbejde med flere europaeiske lymfomorganisationer, som

European Mantle Cell Lymphoma Network og HOVON-84.

8. Bidrage til overvagning af omradet og fremkomme med tidlig varsling

DLG har i 2017 udfzerdiget og indsendt 2 mini-MTV til KRIS vedr. anvendelse af pembrolizumab og

nivolumab ved recidiverende Mb. Hodgkin. Der blev udgivet RADS behandlingsvejledning for CLL.

9. Vidensspredning

DLG har bidraget med publikationer i nationale og internationale tidsskrifter, ved foredrag og poster-

praesentationer ved internationale kongresser. Se publikationsliste.
DLG har egen hjemmeside: www.lymphoma.dk.
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10. Uddannelses- og efteruddannelsestiltag

| 2017 blev der afholdt to plenummegder, i Herlev d. 4. maj og i Kgbenhavn d. 31. oktober.
Ved forarsmgdet i Herlev preesenterede yngre danske lymfomforskere data fra igangvaerende forsk-
ningsprojekter:
1) DUSP22 and TP63 rearrangements predict outcome of ALK-negative anaplastic large cell lym-
phoma: a Danish cohort study Martin Bjerregdrd Petersen Aarhus Universitetshospital
2) "Cardiac events following treatment for diffuse large B-cell lymphoma and follicular lympho-
ma: the role of anthracyclines" Joachim Bech, Aalborg Universitetshospital
3) “Immunterapi ved follikuleert lymfom” Uffe Klausen Herlev
4) "MRD i Mantle celle lymfom?” Per Ishgy Nielsen Odense Univesitetshospital

Formiddagssessionen sluttede af med en praesentation af fase | enheden pa Rigshospitalet af overlae-
ge Martin Hutchings.

Om eftermiddagen gennemgik overlzege Michael Boe Mgller fra Odense de vaesentligste andringer i
den opdaterede version af WHO klassifikation af lymfomer, der udkom i 2017. Herefter blev opdate-
ringen af retningslinjer for diagnostik og behandling af Burkitt lymfom praesenteret af overlaege Jakob
Madsen, Aalborg.

Det videnskabelige emne for efterarsplenummgdet i Kgbenhavn var ” Aggressive B-celle lymphomas”.
Der var planlagt i alt fire foredrag:
1) Management of high risk DLBCL- Nordic perspective Prof Sirpa Léppa, Helsinki University Hos-
pital
2) Genetic and functional drivers of diffuse large B-cell lymphoma Prof Sandeep Dave
3) Managing High-Risk DLBC: State of Art 2017 Prof. Andrew Davies, Southampton General Hos-
pital
4) Using Biologic factors to Direct Therapy in Diffuse Large B-Cell Lymphoma,
Prof Kieron Dunleavy, George Washington University

Desveaerre har prof. Sandeep Dave meldt afbud dagen fgr mgdet pga. sygdom i familien. Peter Ngr-
gaard har prasenteret det online prognostisk tool for DLBCL, der er udviklet af Sandeep Daves ar-
bejdsgruppe.

Udover det videnskabelige program, omfattede mgdet gennemgang af den opdaterede retningslinje
for Mb. Waldenstom af overlaege Lars Munksgaard.

DLGs medlemmer har bidraget som undervisere ved Sundhedsstyrelsens specialekurser og ved kur-
ser for yngre haematologer.

11. Sikre integration mellem kraeftrelaterede tiltag i primaer-og sekundarsektoren.

DLG har staet for udfzaerdigelse af Kraeftpakke for Lymfomer og for beskrivelse af "Opfglgning af lym-
fomer”.
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Arsberetning 2017 for Akut leukaemi gruppen (ALG)

Rapportudarbejdelse og medlemmer ALG

Rapporten er udarbejdet af: Lone Smidstrup Friis, Formand for ALG, Overlzaege, Ph.D.

ALG’s forretningsudvalg bestod i 2017 af:
e LoneS. Friis, Rigshospitalet (formand)
e Jan M. Ngrgaard, Aarhus Universitetshospital
e Ove Juul Nielsen, Rigshospitalet
e Olav J. Bergmann, Vejle Sygehus
o Peter Mgller, Sjeellands Universitetshospital, Roskilde
e Mette Holm, Aarhus Universitetshospital
e Marie Kallenbach, Odense Universitetshospital
e Marianne Tang Severinsen, Aalborg Universitetshospital
e Birgitte Strange Preiss, Odense Universitetshospital
e Klas Raaschou-Jensen, Odense Universitetshospital.
e Mette Klarskov Andersen, Rigshospitalet
e Claus Werenberg Marcher, Odense Universitetshospital
e Claudia Schollkopf, Herlev Hospital
e Andreas Glenthgj, hoveduddannelsesleege Herlev/Rigshospitalet (sekretaer)



Beskrivelse af aktiviteter iht. Kraeftplan Il beskrevne 11 opgaver ALG

1.

Gennemfgrelse og deltagelse i lokale, landsdaekkende og internationale videnskabelige kli-
niske protokoller

Vedr. AML og hgjrisiko MDS:
Der pagar et mangearigt samarbejde med UK i form af investigatorinitierede NCRI-protokoller. Fgl-

gende har veeret dbne i 2017:

AML-19 protokollen til yngre, nydiagnosticerede AML-patienter, som er fuldt implementeret
pa alle danske AML-centre.

NCRI Lil for ldre AML- og hgjrisiko MDS-patienter, som ikke taler intensiv behandling.
AML-18 protokollen til eldre AML og hgjrisiko MDS-patienter > 60 ar, som er kandidater til in-
tensiv behandling, er fuldt implementeret pa alle danske AML-centre.

Andre dbne AML-protokoller i 2017:

Astex-SGI-110-04, med Guadecitabin vs. frit andet behandlingsvalg aben til nydiagnosticerede
patienter med AML, som ikke er kandidater til intensiv kemoterapi.

IDHD-2 protokollen til AML-patienter, som ikke er kandidater til intensiv terapi: Efficacy and
Safety of AG-221 (CC-90007) Versus Conventional Care Regimens for pts Harboring an Isocitra-
te Dehydrogenase 2 Mutation.

Ude godt — hjemme bedst. Hiemmekemoterapi pa CADD-pumpe. Et nationalt projekt.

Morpho protokollen for allogen transplanterede AML patienter med FLT3 ITD. Gilteritinib vs.
placebo. Randomiseret, dobbeltblindt multicenter studie.

GOSSAMER. Randomisering ml. Gilteritinib eller placebo ved ikke-transplanterede FLT3-ITD.

Vedr. MDS og CMML: Danmark deltager i kliniske protokoller i Nordisk MDS-gruppe (NMDS) regi.
NMDS-Protokoller dbne i DK i 2017:

MDS-NMDSG10B: (http://www.nmds.org/Studies/09): Vidaza +/- lenalidomid til udvalgte hgj-
risiko patienter med bl.a. 5g-. Lukkede for inklusion i 2017.

NMDSG-14B til patientspecifik monitorering af MRD efter allogen HCT for MDS, CMML og
AML med multilinjedysplasi dbnet i 2017.

Derudover er fglgende MDS-protokoller abne for inklusion:

Epigenom-protokollen med biobanking af relevant KM og blod.

Evita -studiet: 5-Aza +/- C-vitamin.

A Prospective, Multicenter, European Registry for newly diagnosed patients with Myelodys-
plastic Syndromes of IPSS low and Intermediate-1 subtypes.

Kaleidoscop: 59- registreringsstudie.

AZACTA : Peptide vaccination in combination with azacitidine for patients with Myelodysplas-
tic Syndrome and Acute Myeloid Leukaemia - A phase | study. Aktiv siden maj 2016. Vaccine
mod cancerassocierede antigener hos patienter med MDS, CMML og AML, der i forve-

jen behandles med azacitidin.
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Vedr. akut lymfoblastaer leuksemi (ALL):
e Patienter < 45 ar behandles iht. NOPHO-protokol. Der er et stigende samarbejde med NOPHO
for voksen ALL-behandlingen i DK.
e NOR-GRASPALL 2016. For ALL patienter i NOPHO-protokollen, med asperaginase-
overfglsomhed.

2. Koordinering af klinisk kreaeftforskning og dens samarbejde med den laboratoriebaserede
forskning og arbejdet med biobanker

Akut leukeemi og MDS er som de gvrige hamatologiske kraeftsygdomme integreret i Dansk Cancer
Biobank. Mange danske afdelinger deltager ogsa i et faelles Nordisk projekt stgttet af Nordisk Cancer
Union, omkring biobankning og genomisk sekventering pa granulocytter fra nydiagnosticerede MDS
tilfeelde i Norden.

3. Stoatte til klinisk kreeftforskning indenfor metode, statistik, IT- anvendelse, sikring af finan-
siering m.m.

Ansggninger til DCCC:

”Dansk Heematologisk KFE-netveerk- etablering af nationalt studiekontor for investigator initierede
protokoller” ved prof. Niels Abildgaard, OUH p.v.a. danske KFEer og HemDMCGer. Imgdekommet
med 100.000,00 kr.

”National center for Research on Precision Medicine in Blood Cancers with focus on AML and MDS”
ved BRIC, Peter Hokland, Hans Johnsen, Niels Abildgaard, Morten Krogh, Claudia Schéllkopf, Kirsten
Grgnbaek p.v.a. alle danske haeematologiske centre. Ansggningen om 25 mio. kr. blev ikke imgdekom-
met —men naede til sidste runde.

4. Kliniske databaser egnet til forskning

Akut leukeemidatabasen har eksisteret siden 2000, hvor akut myeloid leukaemi (AML)-data blev regi-
streret. Fra 2005 blev akut lymfoblastaer leukaemi (ALL) registreret og fra 2010 blev ogsa patienter
med myelodysplastisk syndrom (MDS) registreret i databasen. Kronisk myelomonocyteer leukaemi
(CMML) er ligeledes registreret siden 2010. Efter aftale med DSKMS praesenteres CMML-data fraiari
ALG-arsrapporten. ALG-arsrapporten udgives arligt, og kan findes pa savel Dansk Heematologisk Sel-
skabs hjemmeside www.hematology.dk og pa akut leukeemigruppens hjemmeside:

www.leukemia.hematology.dk.

Akut leukeemidatabasen bliver i stigende grad anvendt til forskning. Ogsa i ar er der flere publikatio-
ner i internationale tidskrifter baseret pa ALG-data. Publikationer med relation til akut leukaemi og
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MDS-databaserne kan findes pa ALG’s hjemmeside: www.leukemia.hematology.dk under fanebladet

Forskning / Publikationer.
Der pagar flere projekter, som baseres pa traek fra databaserne. Der har i ar via RKKP vaeret 4 anspg-
ninger om datatraek til forskningsbrug fra AL og MDS — databaserne.

Et nordisk epidemiologisk samarbejde med NMDS-gruppen baseret pa MDS-data pagar med Jan M.
Ngrgard, Arhus Universitetshospital som tovholder.

5. Bidrage til udarbejdelse af kliniske retningslinjer for patientforlgbet, diagnostik og behand-
ling samt den tilhgrende forskning indenfor savel primaer som sekundzer sektor

Der er i 2017 udarbejdet en ny national retningslinje for ICUS (idiopatisk cytopeni af ukendt signifi-
kans) samt en ny revision af APL (akut promyelocyt leukaemi). De nationale retningslinjer kan tilgas pa
www.leukemia.hematology.dk og pa DHS’s hjemmeside.

6. Gennemfgrelse og deltagelse i nationale og internationale kvalitetsprojekter

Der er i 2017 afholdt 2 plenummegder i ALG hhv. d. 17-05-2017 pa OUH samt d. 15-8-2017 pa Rigs-
hospitalet. Mgderne sikrer ensartethed i behandlingerne nationalt set, idet

1) tilgeengelige abne danske og internationale protokoller gennemgas,

2) der pagar en Igbende opdatering/fornyelse af nationale retningslinjer for diagnostik og be-

handling og

3) der foretages arligt en detaljeret evaluering af hvert centers data og behandlingsresultater
Ca. 120 patienter (heraf ca. 2/3 med AL eller MDS) gennemgar arligt allogen HCT fordelt pa 2 centre
hhv. i Aarhus og pa Rigshospitalet. Begge centre har i ar opnaet den internationale JACIE akkredite-
ring.

7. Internationale kontakter og videnskabeligt samarbejde.

Som anfgrt har ALG et teet mangearigt samarbejde med UK vedr. NCRI-protokoller for AML og hgijrisi-
ko MDS. P4 MDS-omradet pagar ogsa et taet samarbejde med Nordisk MDS-gruppe (NMDS), hvor
professor Kirsten Grgnbaek, Rigshospitalet er co-chair. Samarbejdet involverer bl.a. videnskabeligt
arbejde, udarbejdelse af patientinformationer og kliniske retningslinjer. Pa akut lymfatisk leukaemi
(ALL) omradet er der et tiltagende nordisk samarbejde bl.a. omfattende NOPHO-
behandlingsprotokollerne for yngre patienter < 45 ar.

Vedrgrende allogen HCT har de to danske centre begge et internationalt samarbejde med savel Fred
Hutchinson Cancer Research Center i Seattle og med de nordiske transplantationscentre.
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8. Bidrage til overvagning af omradet og fremkomme med tidlig varsling

ALG har i ar ansggt KRIS om tilladelse til at anvende Arsen trioxid (ATO) som 1. linje behandling af lav-
og intermediaer risiko akut promyelocyt leukaemi(APL), hvilket blevimgdekommet.

9. Bidrage til vidensopsamling og tilhgrende spredning i det faglige miljg og i offentligheden.

ALG har bidraget med international offentligggrelse af tidsskriftspublikationer, foredrag og posters
ved kongresser. Ydermere bidrager ALG med foredrag m.m. hos danske patientforeninger — herunder
i regi af Kraeftens Bekeempelse, LYLE og MDS-foundation. ALG bidrager ogsa med stgtte til udarbej-
delse af nationale patientinformationer til MDS/AL-patienter.

ALG-repraesentanter bidrager i vid udstraekning med forelaesninger og undervisning ved yngre haema-
tologers uddannelsesdage, senest d. 12-1-18 pa OUH, hvor emnet var akut leukaemi.

10. Uddannelses- og efteruddannelsestiltag indenfor omradet

Pa national basis er der etableret fjernundervisning. Desuden deltager ALG-medlemmer i internatio-
nale kongresser samt ved videnskabelige mgder i NCRI-regi, NMDS og NOPHO. 1 2017 var ALG ikke
selv veert for nogen selvstaendige videnskabelige mgder, men der er planlagt fglgende:
e 12. April 2018: New insights into MDS and treatment options in the future
8.-11. Marts 2019: 15" International Symposium Symposium on MDS, Copenhagen.

11. Sikre integration mellem krezeftrelaterede tiltag i primzer- og sekundaer sektoren

Selv akutte leukeemipatienter behandles i stigende grad ambulant/semi-ambulant. Et Ph.D.-projekt
udgdende fra OUH har belyst patienternes og pargrendes perspektiv pa denne behandling mhp. at
kunne optimere en behandling, der inddrager savel primaer som sekundarsektoren. Et nationalt pro-
jekt udgaende fra Rigshospitalet med administration af “hjemme”-intensiv kemoterapi givet pa
CADD-pumpe er desuden implementeret i alle behandlende centre. Der er desuden udarbejdet ret-
ningslinjer for kontrol-forlgb af leukeemi-patienter i regi af primaersektoren.
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Perspektiver og anbefaling til fremtidige indsatsomrdder og aktiviteter ALG

| 2018 planlzegges opdatering af MDS-guidelines; specielt mhp. implementering af prognostisk bety-
dende molekylzaer-genetiske mutationer, som ogsa har betydning for indikationen for allogen HCT.
Desuden planlaegges en opdatering af ALL-retningslinjen.

Endvidere pagar der et stgrre arbejde med opdatering af MDS/CMML-databasen. Herunder imple-
mentering af prognostisk betydende molekylaer-genetiske mutationer, der er et omrade i staerk ud-
vikling. Mht. arsrapporterne er der i ar indfgrt nye indikatorer, som afspejler den seneste behand-
lingsudvikling. Desuden arbejdes der pa indfgrelse af standarder med saerlig fokus pa risikofaktorer
relateret til behandling.

Lone S. Friis
Formand ALG, januar 2018
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Arsberetning 2017 Dansk Myelomatose Studiegruppe (DMSG)

Rapportudarbejdelse og medlemmer DMSG

Rapporten er udarbejdet af: Niels Abildgaard, formand DMSG.

DMSG bestyrelse bestar ved udgangen af 2017 af:

Niels Abildgaard (formand), Odense Universitetshospital

Henrik Gregersen (kasserer), Aalborg Universitetshospital

Niels Frost Andersen (videnskabelig sekretzer), Aarhus Universitetshospital
Robert Schou Pedersen, Holstebro Sygehus

Torben Plesner, Sygehus Lillebzlt, Vejle Sygehus

Per Trgllund Pedersen, Sydvestjysk Sygehus, Esbjerg

Niels Emil Hermansen, Sjallands Universitetshospital, Roskilde

Carsten Helleberg, Herlev Hospital

Morten Salomo, Rigshospitalet, Kgbenhavn
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Beskrivelse af aktiviteter iht. Kreeftplan Il beskrevne 11 opgaver DMSG

1. Gennemfarelse og deltagelse i lokale, landsdaekkende og internationale videnskabelige kliniske

protokoller

Som led i samarbejdet i DMSG, regionalt, nationalt eller internationalt har fglgende investigatorinitie-
rede kliniske protokoller vaeret aktive med inklusion eller opfglgning i 2017:

”Sutrica studiet” (DMSG 01/13), randomiseret, klinisk kontrolleret studium som undersgger
vaerdien af at behandle med profylaktisk antibiotika i de fgrste 6 maneder under induktions-
behandling af aldre nydiagnosticerede myelomatose patienter. Principal investigator: Over-
lege Henrik Gregersen, Aalborg.

EMN-02, som sammenligner 1) hgjdosis Melfalan med stamcellestgtte med 4 serier Melpha-
lan-Prednisolon-Velcade (MPV), samt 2) konsolidering med Velcade-Revlimid-Dex vs. ingen
konsolidering. Fase 3 studium. National investigator: Overlaege Peter Gimsing, Rigshospitalet.
Kombinationsbehandling med Adriamycin, Cyklofosfamid, Velcade, Dexamethason og Revli-
mid (ACVDL) som fgrstelinje behandling ved myelomatose hos yngre og egnede aldre. Fase 2
studium. Principal investigator: Professor Torben Plesner, Vejle.

Magnolia-protokollen, som sammenligner effekten af 2 vs. 4 ars behandling med zoledronat
ved myelomatose (NMSG 22/14). Fase 3 studium. Principal investigator: Overlaege Thomas
Lund, Odense.

Carfilzomib-Cy-Dex som relaps behandling af yngre myelomatose patienter fgr fornyet HDT,
hvor konditionering med Mel200 kombineres med Carfilzomib. Herefter randomiseret vedli-
geholdelse med Carfilzomib vs. ingen vedligeholdelse (NMSG 20/13). Principal investigator:
Overlaege Henrik Gregersen, Aalborg.

Ixazomib-Thalidomid-lavdosis Dex som induktionsbehandling af zeldre nydiagnosticerede my-
elomatose patienter efterfulgt af randomiseret vedligeholdelse med Ixazomib eller placebo
(NMSG 21/13). Nordisk co-sponsor: Professor Niels Abildgaard, Odense

Cy-Vel-Dex +/- Clarithromycin som induktionsbehandling fgr stamcellehgst og HDT (DMSG
02/14). Fase 2 studium. Principal investigator: Overlaege Henrik Gregersen, Aalborg.

EMN primaer plasmacelle leukaemi protokol med Carfilzomib-Lenalidomid-Dex induktionsbe-
handling efterfulgt af tandem transplantation med afsluttende allogen ha&amatopoietisk stam-
celle transplantation hos egnede patienter. National investigator: Overlaege Annette Vang-
sted, Rigshospitalet.

Livskvalitet ved myelomatose — et nationalt populationsbaseret studium. National investiga-
tor: Speciallaege, Ph.D.-studerende Lene Kongsgaard Nielsen, Odense.

2. Koordinering af klinisk kraeftforskning og dens samarbejde med den laboratoriebaserede forsk-
ning og arbejdet med biobanker
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DMSG har fokus pa koordinering af savel den kliniske som prakliniske forskning. Flere DMSG med-
lemmer har direkte tilknytning til og/eller ansaettelse i forskningslaboratorier. Nogle laboratoriefor-
skere tilknyttet DMSG har leegebaggrund, men der er ogsa molekylzarbiologer, biostatistikere og an-
dre med baggrund som cand. Scient.

Myelomatose er i lighed med de gvrige haematologiske neoplasier integreret i Dansk CancerBiobank
(DCB). Flere prze-kliniske forskningsprojekter, bl.a. baseret pa materialet i DCB er i stgbeskeen.

3. Stgtte til klinisk kraeftforskning indenfor metode, statistik, IT-anvendelse, sikring af finansiering
m.m.

DMSG har formaliseret samarbejde med statistikere ved dels Klinisk ForskningsEnhed, Herlev Syge-
hus, dels Kompetence Center @st, og dels Klinisk Epidemiologisk Afdeling, Aarhus Universitetshospi-
tal.

DMSG projekter har opnaet bevillinger fra Kraeftens Bekeempelse, andre mindre private fonde og lze-
gemiddelindustrien.

4. Kliniske databaser egnet til forskning
DMSG udggr den faglige ekspertise bag den landsdaekkende Myelomatose Database, som startede i

2005. DMSG har i 2017 udgivet Arsrapport 2016. Arsrapporten er publiceret som PDF-fil. Savel ars-
rapport 2016 som de tidligere arsrapporter kan downloades pa www.myeloma.dk.

Myelomatose databasen har vaeret anvendst til flere forskningsprojekter gennem arene, herunder
med fokus pa:
1) arsager til observeret hgj risiko for tidlig d¢d hos aldre myelomatose patienter
2) analyse af arsager til tidlig dgd hos yngre myelomatose patienter, som er egnede til hgjdosis
kemoterapi med stamcelle stptte
3) analyse af forekomst og prognose for patienter med tidlig tilbagefald af sygdom efter hgjdosis
kemoterapi med stamcelle stgtte
4) analyse af risiko for progression af tidlig, ikke-behandlingskraevende myelomatose (smoldering
myelomatose)
5) analyse af den forbedrede generelle overlevelse ved myelomatose
6) betydningen af immunparese for prognose
7) betydningen af ko-morbiditet

Resultaterne fra disse opggrelser har bl.a. skabt fundamentet for et pagaende nationalt prospektivt

studium, der undersgger betydning af at give anti-bakteriel profylakse i de fgrste 6 maneder efter
diagnosen hos de zldre patienter (”Sutrica-studiet”, se under kliniske protokoller).
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5. Bidrage til udarbejdelse af kliniske retningslinjer for patientforlgbet, diagnostik og behandling
samt den tilhgrende forskning indenfor sdavel primaer som sekundazer sektor.

DMSG retningslinje for “diagnostik og behandling af myelomatose” revideres arligt og blev ogsa revi-
deret i 2017, og ventes udgivet i februar 2018.

| 2017 revideredes desuden retningslinje for MGUS (benign forstadium til myelomatose).

DMSG har herudover retningslinjer for AL amyloidose, primaer plasmacelle leukaemi og POEMS syn-
drom.

DMSG vurderer arligt behovet for at revidere de foreliggende retningslinjer.

Nye og reviderede retningslinjer udsendes til hgring i de heematologiske afdelinger. De endelig god-
kendte retningslinjer vil til enhver tid kunne downloades pa DMSG’s hjemmeside www.myeloma.dk .

6. Gennemfgrelse og deltagelse i nationale og internationale kvalitetsprojekter

DMSG har i tvaerfagligt samarbejde med patologer og cytogenetikere udfaerdiget anbefaling for udfg-
relse af "cytogenetisk prognosticering ved myelomatose”, og i samarbejde med klinisk biokemikere
fra Dansk Selskab for Klinisk Kemi udfaerdiget anbefaling “M-komponent analyser”. Sidstnavnte blev
revideret i 2017.

| samarbejde med kaebekirurger har DMSG udfaerdiget anbefaling for “diagnostik og behandling af
bisfosfonat-associeret osteonekrose af kaeben”.

DMSG bidrog i 2017 til arbejdet i fagudvalget for myelomatose under Medicinradet. Overlaege Niels
Frost Andersen er formand for fagudvalget, udvalgt af DHS. Afdelingslaege Anne Mylin, Rigshospitalet,
er udnaevnt af DMSG.

7. Internationale kontakter og videnskabeligt samarbejde.

DMSG arbejder taet sammen med internationale forskergrupper.

Formand Niels Abildgaard er nylig afgaet formand for den nordiske myelomatose gruppe, NMSG, og
er aktuel vice-praesident i gruppen. Henrik Gregersen og Annette Vangsted indgar ogsa i bestyrelsen i
NMSG. DMSG har samarbejde med den europaeiske myelomatose gruppe, EMN, og Niels Abildgaard,
Hans Johnsen og Annette Vangsted indgar i den internationale myelomatose working group (IMWG).

8. Bidrage til overvdgning af omradet og fremkomme med tidlig varsling

DMSG har i 2017 indsendt ansggning til KRIS vedrgrende implementering af behandling med kombi-
nationen af ixazomib, lenalidomid og dexamethason.
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9. Bidrage til vidensopsamling og tilhgrende spredning i det faglige miljg og i offentligheden

DMSG har bidraget med publikationer i nationale og internationale tidsskrifter, ved foredrag og po-
sterpraesentationer ved internationale kongresser og med foredrag ved seminarer i patientforeningen
Dansk Myelomatose Forening.

Uddeling af arlig "DMSG Ung Forsker pris” bidrager til at skabe gget opmaerksomhed pa myelomato-
se.

DMSG har egen hjemmeside www.myeloma.dk .

10. Uddannelses- og efteruddannelsestiltag indenfor omrddet

DMSG medlemmer har bidraget som undervisere ved Sundhedsstyrelsens specialekurser og ved kur-
ser for yngre haematologer.

DMSG har afholdt 2 videnskabelige plenummegder og et videnskabelig symposium med internationale
foredragsholdere i 2017.

11. Sikre integration mellem krzeftrelaterede tiltag i primaer- og sekundaer sektoren

DMSG har staet for udfaerdigelsen af ”Kraeftpakke Myelomatose” og for beskrivelsen for “Opfglgning
af myelomatose”.
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Oversigt over 2017 haamDMCG gkonomien samlet

Tabel 1: Oversigt over databasen (bogf@rte poster for 2017 efter kategorier)

Data
Kategori Sum af Bevillinger Sum af Forbrug
Frikeb/len adm. personale -126.307 125.857
Frikeb/lgn sfa ekspertise -299.197 299.197
Mgder inkl. transport -66.810 554
Hovedtotal -492.314 425.608
Resultat -66.706

Tabel 2: Oversigt over gruppen (bogfarte poster for 2017 efter kategorier)

Data

Kategori Sum af Bevillinger Sum af Forbrug
Frikeb/len adm. personale -225.685,0 235.685,0
Frikab/lgn sfa ekspertise -62.020,0 52.019,0
Kliniske retningslinjer -170.502,0 125.191,2
Kliniske retningslinjer (styrkelse) -1.056.000,0

Mgder inkl. transport -20.674,0 55.131,2
Hovedtotal -1.534.881,0 468.026,5

Resultat -1.066.854,5



