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Karolic ger rdd till sjukvdrdspersonal inom
oppen- och slutenvard da lakemedels-
problem uppstir i det dagliga arbetet.
Frigorna som kommer in till Karolic tas
emot av en ldkare eller farmaceut. En
litteratursokning gors i medicinska data-
baser och handbocker, varefter insamlat
material varderas. Fragestdllaren fir sedan
ett prelimindrsvar inom Gverenskommen
tid. Frdgorna diskuteras pa klinikens
diskussionsrond, och svar som bedoms
relevanta for framtida utredningar laggs in
i databasen SVELIC, som ar fritt tillganglig
via www.svelic.se.
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Vilken systembehandling
mot svar psoriasis vagar man
satta in vid recidiverande
skivepitelcancer:
deukravacitinib (TYK2-
hdmmare), sekukinumab
(interleukinhammare),
ustekinumab (interleukin-

hammare) eller adalimumab
(TNF-hammare)?

Systembehandlingar har minskat sjuk-
domsbordan avsevart vid psoriasis, men
det kvarstdr en oro 6ver deras association
med okad malignitetsrisk. Generellt har
immunsuppressiva likemedel potential att
oka risken for malignitet. Det ar svart att
vardera kausalitetssambandet vid en
eventuellt 6kad malignitetsrisk da det ofta
ar de sjukaste patienterna som behandlas
och som redan har en 6kad bakgrundsrisk
for malignitetsutveckling. Vi har dessvarre
inte hittat sa mdnga studier som specifikt
undersOker psoriasispatienter med skiv-
epitelcancer.
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I en metaanalys fran 2018 dras slutsatsen
att behandling med metotrexat, ciklo-
sporin och TNF-hdmmare inte har visats ge
nagon Okad risk for icke-kutana solida
tumorer, oavsett anamnes pd tidigare
cancer. Metaanalysen ndmner att det finns
en forhojd risk rapporterad for skiv-
epitelcancer vid behandling med saval
TNF-hdammare som med icke-biologiska
systemiska ladkemedel (t.ex. metotrexat och
ciklosporin). Risken for skivepitelcancer
Ookar vid tidigare PUVA-exponering
och/eller immunsuppressiv behandling
(t.ex. metotrexat). I en annan metaanalys
frdn 2020 fann man visserligen en o6kad
cancerrisk (daribland for skivepitelcancer)
hos psoriasispatienter generellt, men ingen
o0kad cancerrisk hos psoriasispatienter
behandlade med biologiska lakemedel,
med forbehadll for att studier som under-
soker den langsiktiga sdkerheten fort-
farande ar begransade.

Tyrosinkinas 2 (TYK2)-hdmmaren deukra-
vacitinib (Sotyktu): TYK2 férmedlar signal-
ering av bland annat IL-12 och IL-23. Det ar
inte kant huruvida TYK2-hdmning kan
vara kopplad till kartlagda biverkningar av
januskinas (JAK)- hamning (TYK2 tillhor
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JAK-familjen). I en randomiserad studie
observerades hogre frekvens av malignite-
ter, sarskilt icke-melanom hudcancer
(daribland skivepitelcancer och basalcells-
cancer), hos reumatoid artritpatienter
behandlade med JAK-hdmmare jamfort
med TNF-himmare. Aven om kliniska data
for att bedoma det potentiella sambandet
mellan exponering fér deukravacitinib och
malignitetsutveckling ar begransad, har
forekomst av icke-melanom hudcancer
observerats i studier av deukravacitinib.
Langsiktiga sdkerhetsutvarderingar av
deukravacitinib pdagar.

Interleukin  (IL)-17A-hammaren  seku-
kinumab (Cosentyx): IL-17A produceras
som respons pa exempelvis IL-6 eller IL-23
och forstarker bland annat TNF. En studie
skriver att IL-17A frdmjar migration och
tumorbekampande formaga hos B-celler
vid esofageal skivepitelcancer, varfor
denna effekt potentiellt skulle minskas vid
IL17A-hdmning. [ produktresumén for
Cosentyx finns inte maligniteter med
bland de listade biverkningarna, men i
WHO:s biverkningsdatabas VigiBase finns
spontanrapporter avseende icke-melanom
hudcancer i anslutning till behandling med
sekukinumab. Vi saknar dock uppgifter om
eventuell kausalsambandsbedomning av-
seende dessa rapporter. Sekukinumab ar
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inte ett potent immunsupprimerande lake-
medel och den generella risken fér tumor-
inducering via onkogena virus har
varderats som ldg enligt europeiska
lakemedelsmyndigheten EMA. I en fall-
serie med 10 patienter med olika cancer-
typer och -stadier (dock ej icke-melanom
hudcancer) observerades inget cancer-
recidiv vid uppf6ljning efter 12 respektive
46 manader.

[L-12- och IL-23-hdmmaren ustekinumab
(Stelara): Studier har visat att psoriasis-
patienter kan utveckla hudmaligniteter vid
behandling och att risken kan vara hogre
hos patienter som behandlats med andra
biologiska likemedel under sjukdoms-
forloppet. Produktresumén for Stelara
namner att patienter, sarskilt de 6ver 60 ar
och med anamnes pa langvarig immun-
suppressiv behandling eller PUVA-beh-
andling, bor 6vervakas med avseende pa
risken for hudcancer.

TNF-hammaren adalimumab (Humira):
Vid TNF-hdamning har man observerat
sankning av bland annat IL-6-nivaerna.
Icke-melanom hudcancer listas som en
vanlig (=1/100, <1/10) biverkning i
produktresumén for Humira. Enligt
produktresumén ska alla patienter och
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speciellt de som behandlats med betyd-
ande mangd immunsuppressiv behandling
eller psoriasispatienter som PUVA-
behandlats undersokas for forekomst av
icke-melanom hudcancer fére och under
behandling. I en metaanalys som inkl-
uderade patienter med reumatoid artrit,
inflammatorisk tarmsjukdom eller ankyl-
oserande spondylit fann man ingen
generellt 6kad risk for recidiv av malignitet
(daribland hudmaligniteter) vid anvand-
ning av TNF-hdmmare jamfért med
kontrollgruppen som bestod av bade
patienter utan immunhdmmande ldke-
medel och patienter med sjukdoms-
modulerande icke-biologiska lakemedel.

SAMMANFATTNING

En forhojd risk for skivepitelcancer har
beskrivits vid behandling med TNF-
hdammare och vid behandling med icke-
biologiska systemiska likemedel. Risken
for skivepitelcancer oOkar vid tidigare
PUVA-exponering  och/eller
suppressiv behandling (t.ex. metotrexat).
Ytterligare studier behovs for att
bestimma den langsiktiga siakerheten for
nyare psoriasisbehandlingar (IL-12/23-, IL-
17-, JAK-, TYKz2-, fosfodiesteras-4-
hdmmare), och sarskilt deras sidkerhet hos
patienter med tidigare cancersjukdom. For

immun-
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narvarande saknas underlag for att
bedoma eventuella skillnader i riskokning
mellan de olika ldkemedlen i fraga.
Svenska sallskapet for dermatologi och
venereologi rekommenderar forsiktighet
gillande forskrivning av  systemiska
psoriasislakemedel till patienter med 6kad
cancerrisk sdrskilt i de fall som har
diagnosticerats med och behandlats for
cancer under de senaste 5 dren (svelic 255).

Nyheter frdn ldikemedelsinformationscentralen dr ett
nyhetsbrev som utges kvartalsvis av Karolic, Klinisk
farmakologi. Vill du ha referenser till publicerat material se
www.svelic.se eller kontakta oss. Du kan ndrsomhelst vdlja
att avregistrera dig fran nyhetsbrevet genom att mejla till
0ss.
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