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Palliative-D

- en randomiserad, placebokontrollerad, dubbelblind
multicenter-studie av vitamin D-behandling till cancer-

patienter i palliativ fas inskrivna i ASIH

Vitamin D

Vitamin D ér ett steroidhormon som
ar viktigt for en rad olika funktioner i
var kropp. Adekvata vitamin D-nivaer
behovs for att uppratthélla ett friskt
skelett men ocksa for ett valfungeran-
de immunforsvar. I immunforsvaret
ar Vitamin D speciellt viktigt for att
motverka att bakterier och virus tar
sig in i kroppen via kroppens slem-
hinnor. Utéver detta paverkar vitamin
D immunforsvaret genom att dimpa
inflammation. Vitamin D-brist brukar
definieras som 25-hydroxyvitamin D
(25-OHD) i serum <50 nmol/L. En-
ligt flera studier rekommenderas dock
att man ligger i intervallet 75-125
nmol/L f6r att immunforsvaret ska
fungera optimalt.
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Tidigare studier

I tidigare studier har vi och andra visat
att vitamin D-behandling kan leda till
minskat antal infektioner hos olika
patientgrupper med vitamin D-brist.
Vitamin D-behandlingen tolereras

i regel vl och man har inte kunnat
pavisa nagra risker, inte ens vid mycket
hoga doser under lang tid. Laga nivéer
av Vitamin D forefaller ocksa vara asso-
cierat med okad risk for depressioner,
trotthet och olika typer av smarttillstand.
Tidigare studier har visat att manga
cancerpatienter har laga till mycket laga
nivaer av vitamin D.

Vi har i en egen observationell
studie p4 ASIH Stockholm Sédra fran
2015 visat att mer an halften av véra
cancerpatienter hade vitamin D-brist.
I denna studie sag vi ocksd ett ovéintat
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Fig 1: Forandring i smarta och antalet infektioner under 3 manaders behandling med vitamin D
(rod linje) jamfort med en obehandlad kontrollgrupp (svart linje). Studien inkluderade 39 patienter
med cancersjukdom i palliativt skede med vitamin D-brist. Kontrollgruppen bestar av 39 patienter
matchade for cancertyp, alder, kdn och ungefarlig vitamin D-niva vid baseline. Resultaten &r fran

den publicerade pilotstudien.
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samband mellan vitamin D-nivderna
och opioiddoserna, dér ldga vitamin
D-nivéer var associerade med behov
av hogre opioiddoser, det vill sdga mer
smarta.

Med denna bakgrund gjorde vi en
liten pilotstudie med vitamin D-be-
handling pé cancerpatienter inskrivna
vid ASIH. Vi behandlade 39 patienter
i upp till tre ménader med vitamin
D, 4000 IE/dag, och jaimférde med
en obehandlad, matchad kontroll-
grupp.I denna fall-kontrollstudie sag
vi att redan efter en manad hade de
vitamin D-behandlade patienterna
relativt lagre behov av sméartmediciner
jamfort med kontrollgruppen. Efter tre
manader sags dven skillnader i antalet
infektioner mellan grupperna (fig 1).
For att med sakerhet kunna uttala sig
om eventuella orsakssamband ar det
dock nédvindigt att genomfora en
randomiserad och placebokontrollerad
studie, eftersom risken for olika stor-
faktorer (confounding) ér stor i studier
som saknar placebogrupp.

Palliative-D

Med denna bakgrund genomfor vi

nu “Palliative-D”, en randomiserad,
dubbelblind och placebokontrollerad
multicenter-studie. Studien innebér
att 254 patienter med palliativ cancer-
diagnos inskrivna vid ASIH och med
pavisad vitamin D-brist randomiseras
till antingen vitamin D eller placebo

i 12 veckor. Den priméra fragestall-
ningen ar om vitamin D-behandling
leder till minskad smarta, méatt som
forandring i opioiddos. De sekundira



fragestillningarna omfattar bland
annat forandring i infektionsborda,
matt som antal dagar med antibiotika
per ménad, sjélvskattad fatigue och
livskvalitet. Patienter rekryteras fran
tre olika ASTH i Stockholm - ASIH
Stockholm Sédra, ASIH Stockholm
Norr och Stockholms Sjukhem. Stu-
dien paborjades 2017 och berdknas
vara klar under 2020.

For att kunna vara med i studien ska
patienterna ha en cancersjukdom i pal-
liativ fas med foérvantad 6verlevnads-
tid pa mer dn tre ménader och ha en
pévisad vitamin D-brist. Patienterna
far ej ha pagaende behandling med
vitamin D>400 IE/ dag eller ha sinkt
njurfunktion (eGFR > 30 ml/min).
De far ej heller ha haft hyperkalcemi
vid nagot mttillfille de senaste tva
manaderna. Eftersom bara cirka
hilften av patienterna férvantas ha vi-
tamin D-brist behover manga provtas
(screenas) for att hitta dem med brist
som kan vara med. Alla som tillfrdgas
och samtycker till screening bidrar
dock med material till en biobank
och kliniska data till en stor databas
for framtida studier, den sé kallade
”Palliative-D-kohorten” Denna bank
med prover och kliniska data omfattar
redan nu 6ver 500 patienter.

De patienter som randomiseras till
studieldkemedel far antingen vita-
min D3 4000 IE/dag 16st i olja eller
bara olja (placebo) i 12 veckor. De tar
8 droppar per dag. Under studietiden
gors uppfoljningsbesok efter 4, 8 och
12 veckor dar data om smérta (matt
som opioidkonsumtion), infektioner
(maétt som antibiotikakonsumtion),
symtomskattning och livskvalitet
samlas in. Eventuella biverkningar
registreras och om patienten tagit
studielikemedlet enligt ordination.
Vid dessa tidpunkter tas dven labpro-
ver for att sikerstilla att patienter inte
drabbas av njurpéaverkan eller stigande
kalcium. Nér studien ar klar erbjuds
alla patienter behandling med vitamin
D om de 6nskar.

Betydelse
I dag saknas helt riktlinjer for till-
skott av D-vitamin till patienter med

palliativ cancerdiagnos, vilket lamnar
faltet 6ppet for subjektiva uppfatt-
ningar och ogrundade uttalanden om
nytta och risker. For att med sédkerhet
veta om vitamin D-behandling har en
positiv effekt behover man gora ran-
domiserade och kontrollerade studier,
som Palliative-D. Ett positivt resultat

i Palliative-D skulle innebdra att man
pa ett enkelt och skonsamt sitt kan
minska symtomborda for patienter
med obotlig cancer. Men ett negativt
resultat dr ocksa viktigt eftersom det
innebdr att vi da vet att vi inte behéver
behandla vitamin D-brist hos vara
patienter. Da patienter inkluderas
oavsett cancertyp, alder och kon ar
generaliserbarheten av resultaten
relativt god. Studien dr ocksa helt aka-
demiskt finansierad med anslag fran
Cancerfonden, Region Stockholm och
Stockholms Sjukhem, det vill sdga helt
utan bindning till ldkemedelsindustrin.
Vi tror att detta okar tillforlitligheten
och vi hoppas att resultaten, positiva
savil som negativa, dirmed far storre
genomslag.

PALLIATIVE-D ARIDAG den storsta
randomiserade och placebokontrolle-
rade studien som gjorts inom palliativ
hemsjukvard i Sverige. Vi hoppas

att den kan bana vag for fler stora,
randomiserade, multicenter-studier
inom palliativ vard framé6ver med syfte
att forbattra kvaliteten den sista tiden i
livet for vara patienter. m
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www.nrpv.se.
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Fragor:

1. Vadlockade digtill att delta
inationella konferensen?

2. Vadtar dumed dig harifran
till din arbetsplats eller
verksamhet?

Carla Nordgren
Lakare spec. intern-
medicin och kardiologi,
narsjukvardsteamet
Sédra Alvsborgs Sjukhus

i Boras:

1. Jag ar har for att lara mig det palliativa
tankesattet, som jag inte ar sd bra pa
annu. Jag har jobbat som ldkare i 20 ar,
men bara tre ar i narsjukvarden. Vi har
en palliativmedicinare i teamet och
sjukskoterskorna ar ocksa duktiga pa det
palliativa, men jag behéver ldra mig mer.
Till exempel hoppas jag fa veta mer om
palliativ vard vid hjartsvikt och njursvikt,
det finns inte sa mycket skrivet om det.

2. Nar och hur man ska halla brytpunkts-
samtal, mer om prognosticering och om
multisjuka aldre: Hur ska de behandlas, nar
g6r man vad och hur lange? Jag vill samla
erfarenheter fran andra, inte minst om hur
viiBoras kan forbattra vart teamarbete.

Cecilia
Persson

Kurator, Palliativ vard
och ASIH i Ystad:

1. Jag ér ny inom palliativ vard sa fér mig
ar det valdigt bra att fa bredden. Det

ar ocksa roligt att aka tillsammans med
mina kollegor. Vi ar sju stycken, och har
kan vi ldra kdnna varandra pa ett annat
sattan i vardagen.

2. Det viktigaste ar nog mer kunskap
om teamutveckling och teamets roller.
Jag hoppas att vi kan halla diskussion
och reflektion vid liv dven hemma.

Jag har ocksa fatt ldra mig mer om
hjarntumarsjukdom, som inte ingick i
min utbildning. Jag ar helt ensam i min
roll, sa det ar viktigt att vi har lart kdnna
varandra béttre och vet mer om vad var
och en gor - och inte gor.
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Fig 1: Fordndring i smdrta och antalet infektioner under 3 mdanaders behand-
ling med vitamin D (rod linje) jimfort med en obehandlad kontrollgrupp
(svart linje). Studien inkluderade 39 patienter med cancersjukdom i palliativt
skede med vitamin D brist. Kontrollgruppen bestdr av 39 patienter matchade
for cancertyp, dlder, kon och ungefirlig vitamin D nivd vid base-line. Resulta-
ten dr fran den publicerade pilot-studien.10
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