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DIAGNOSTISERAR
LUNGCANCER
| EN UTANDNING

Det lémska med lungcancer &r att den séllan ger symtom férrén ganska sent. Har man tur
sitter tuméren néra ett blodkarl och da hostar man kanske lite blod, annars kan cancern ga
under radarn en langre tid. Anna-Carin Olin, professor vid Avdelningen fér samhéllsmedicin
och folkhélsa, Sahlgrenska akademin, hoppas att metoden hon utvecklat ska géra det mgjligt

att upptécka lungcancer i tidigare skede. Dessutom & metoden skonsam fér patienten. Det

enda som behdvs &r att andas ut.

I Sverige ir lungcancer den cancerform som har storst dod-
lighet, bland annat just for att den ér sd svar att uppticka.
Att symtomen ir si fi beror bland annat pa att lungan har sd
stor reservkapacitet. De allra finaste forgreningarna i lungan,
lungblisorna, dir syrgasutbytet med blodet sker, har en yta
stor som en halv tennisplan och innan man mirker av nigon
forsamring av lungkapaciteten i form av andfiddhet kan

cancern ha spridit sig. Nigra nerver som gor att man skulle
kunna kinna smirta finns inte heller i lungan.

Dirfor finns ett stort behov av nya sitt att stilla siker
diagnos tidigt. Kanske till och med en metod som limpar

sig for allmin screening likt den f6r brostcancer, eller
dtminstone for screening av personer i riskgrupper. En sidan
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Fér att samla upp partiklar som féljer med utandningsluften och som kan avsléja en eventuell lungcancer fér patienten andas i en s kallad PExA. Fér

analysen behévs 120 nanogram partiklar och fér en person med normal lungfunktion, som Anna-Carin Olin sjélv, kan fem andetag vara tillrackligt. Fér en

person med nedsatt lungfunktion kan upp till en halvtimmes andning behévas.

metod, som dessutom inte innebir sirskilt mycket obehag
for patienten, dr den Anna-Carin Olin och hennes kollegor
har utvecklat och nu férfinar. Metoden kallas PExA som
star for "Particles in Exhaled Air” och innebir helt enkelt att
partiklar frin utandningsluften fingas upp och analyseras.
For patienten ér det inte virre 4n att andas i ett munstycke
ett tag. Att undersokas pa det hir sittet innebir betydligt
mycket mindre obehag in de unders6kningarna som krivs
idag om man hittar férindringar pd lungrontgen. D gor
man en bronkoskopi som innebir att man for ner en slang i
lungan och sprutar ner en 16sning med koksalt. Losningen
sugs sedan upp igen och med foljer ett antal celler som kan
undersokas for att avgéra om de ir cancerceller eller inte.
En annan metod ér att ta en biopsi, ett litet vivnadsprov,
frin lungan.

FATT PRIS | INTERNATIONELL KONKURRENS

PExA-metoden utvecklades i samarbete med forskare pd
Chalmers som ir bra pd att mita partiklar. Nu har ett bolag
bildats for att marknadsfora metoden.

—Jag tror ju pa metoden och vill sprida den och di ir enda
sdttet att gora det genom ett bolag. Hittills har vi slt ett
femtontal instrument for forskningsindamal virlden Gver.

Det dr inte bara Anna-Carin Olin sjilv som tror pd metoden.

I februari utsigs hon med sin forskargrupp till vinnare bland
23 bidrag i likemedels- och medicinteknik bolaget Johnson
& Johnsons globala tivling om innovationer for att fi ung-
domar att sluta roka eller dnnu hellre hindra att de bérjar.

— Tanken ir att om man kan ta ett prov som visar att lungan

faktiskt 4r skadad s skulle det 6ka motivationen att sluta
roka, siger hon.

Anna-Carin Olin arbetar med arbetsmiljorelaterade lungfor-
dndringar, saidana man riskerar drabbas av till exempel om
man arbetar i dammiga miljéer eller utsitts for kvartsdamm
eller asbest. Detta kan leda till inflammation i de smé luftvi-
garna vilket pd sikt kan leda till KOL eller att bindviv lagras
in i lungan vilket gor den stel och forsimrar syrgasutbytet.
Att arbetsmiljérelaterade lungskador skulle vara ett minne
blott stimmer inte.

— Pa byggarbetsplatser dr halterna av damm fortfarande
héga. Dessutom har lungcancer hos icke-rokare 6kat och
man vet inte riktigt varfor. Kanske kan det bero pi arbets-
miljon, kanske pd andra typer av luftféroreningar.

De traditionella metoderna att mita lungfunktion hos denna
typ av patienter dr spirometri, det vill siga nir man miter
volymen utandad luft, och datortomografi. Inte f6rrin for-
indringarna har gétt lingt kan man uppticka dem med dessa
metoder.

VARDEFULL INFORMATION | "FINGERAVTRYCK” FRAN
LUNGBLASAN

Oavsett skada, lungcancer eller fibros, ger det ett sirskilt
fingeravtryck i utandningsluften vilket kan lisas av med PExA.
Anna-Carin Olin férklarar hur det fungerar.

— De allra minsta luftvigarna, lungbldsorna, méste ha lig
ytspanning for att hallas 6ppna. Dirfor dr de pa insidan
klidda med ett viitskeskikt som kallas surfaktant bestiende av



fosfolipider som #r en sorts fett, och proteiner. Nir man andas
ut stings lungblisorna tll. Nir man sedan andas in bildas en
film av vitskeskiktet som spricker nir blasan 6ppnas upp helt
igen och det bildas smd, sma droppar av surfaktant. Dessa foljer
sedan med nista andetag ut och det dr dem vi samlar in.

Att surfaktanten ir viktig forstdr man om man har blast upp en
ballong. Att f3 in den dir forsta luften sé att ballongen borjar
blésas upp kriver betydligt mycket mer kraft 4n att f3 in resten,
den betydligt storre volymen for att bldsa upp ballongen helt.
P3 samma sitt ir det med lungbldsorna. Surfaktantens roll 4r
att se till att bldsorna inte kollapsar helt.

Vid olika typer av lungikommor indras mingden partiklar i
lungan och surfaktantens sammansittning eller mingd. Hos
rokare bildas mer partiklar och méjligen ocksé mer surfaktant
som innehéller mer av en viss typ av protein. Vid KOL har man
en annan sammansittning av partiklar och dessutom vildigt
lite. Dédremot finns en mingd fettrika makrofager som kan
liknas vid en immunfGrsvarets renhéllningsarbetare.

HAR STARTAT KLINISK STUDIE | GOTEBORG

I Géteborg utreds ungefir 600 personer per ar for oklara for-
indringar pd lungrontgen. Av dessa kommer cirka hilften att fa
en cancerdiagnos, medan resten fir andra diagnoser. Anna-
Carin Olin och hennes kollegor pd lungkliniken har just startat
en studie pd patienter som paborjar sin lungmedicinska utred-
ning. De tillfrigas om de vill ingd i studien dir 100 personer,
som forutom de ordinarie undersokningarna ocksa ska under-
sokas med PExA. Det forskarna vill se ir for det forsta om
metoden kan skilja cancer frin icke-cancer.

— Helst ska metoden vara helt specifik, det vill siga den ska vara
s bra att den inte pévisar cancer hos ndgon som faktiskt inte
har det. Sedan vill vi ocks3 ta reda pa om vi kan se skillnad pa
olika tumérformer.

Patienterna som tackar ja till att medverka i studien kommer att
f3 siitta sig vid PExAn och andas i ett munstycke tills tillrickligt
mycket partiklar samlats in. I apparaten leds utandningsluften
genom ett sinnrikt system av hil med olika diameter, forbi
svingar och genom fler hél dir olika stora partiklar kan samlas
in i olika fraktioner. De mest intressanta partiklarna ir de som
kommer frin de minsta luftvigarna lingst ner i lungan. Partik-
larna samlas tillslut upp pé ett litet membran som kan férvaras

i frysen tills det dr dags for analys. For Anna-Carin Olin ricker
det med fem ordentliga andetag innan datorn visar att mingden
partiklar dr tillrdcklig. For en patient, som kanske har simre
lungkapacitet, kan det ta upp till en halvtimme.

De patienter som fir diagnosen lungcancer och dirfor strilbe-
handlas ska ocks3 undersokas med PExA fore, under och efter
behandlingen. En kind komplikation vid strilbehandling dr
utveckling av lungfibros. Cirka 10 dll 15 procent av patienterna
drabbas av denna allvarliga biverkan dir dodligheten inte ir
forsumbar. Anna-Carin Olin vill se om tidiga inflammatoriska
forandringar i lungan kan visa vilka som kommer att utveckla

lungfibros.
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Forskargruppens gamla masspektrometer kan bara detektera fyra till

fem olika fosfolipider, viktiga bestdndsdelar i surfaktanten som &r den
vétskefilm som beklader lungans insida. Med den nya som Lundbergstif-
telsens anslag ska anvéndas till hoppas Anna-Carin Olin kunna detektera
ytterligare ett 20-tal.

SER FRAM EMOT ATT FA DEN NYA
MASSPEKTROMETERN PA PLATS

De insamlade proverna analyseras sedan med masspektro-
metri som visar vad de innehaller.

— Vi vill analysera proteiner i surfaktanten och ménstret

av fosfolipider. Det finns upp till 200 olika fosfolipider i
surfaktant men med vir gamla utrustning har vi bara kunnat
detektera fyra till fem. Men den nya avancerade masspek-
trometer vi ska képa for anslaget frin Lundbergstiftelsen
hoppas vi kunna hitta dtminstone ett 20-tal dll.

Att gruppen fir tillgéng till en egen riktigt bra masspek-
trometer ir vildigt viktigt eftersom partikelmingderna

som ska analyseras ir sd otroligt sma. Att dela ett sidant
instrument med forskare som kanske miter liknande dmnen
men i mycket hogre koncentration skulle gora risken for
kontamination stor och det skulle vara svirt att viga lita pd
resultaten, menar Anna-Carin Olin, som dirfor dr mycket
glad for pengarna frain Lundbergstiftelsen. For att kunna
utvirdera PExAns mojligheter dr det nédvindigt med en
forfinad analys av partiklar. Forhoppningen med den nya
masspektrometern ir att kunna identifiera specifika biomar-
korer for olika typer av lungcancer, f6r lungfibros och for
andra inflammatoriska tillstind i smé luftvigar. ®



