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Bakgrund

Bakgrund

Stralsdkerhetsmyndighetens vetenskapliga rad for UV-fragor ger myndig-
heten rad inom omraden som r6r sambandet mellan UV och biologiska
effekter, vilket exempelvis har betydelse for forebyggande av hudcancer.
Radet ger ocksa vigledning infor stillningstaganden i fragor dar det krévs
en vetenskaplig prévning av olika uppfattningar eller standpunkter. Radet
foljer den vetenskapliga utvecklingen inom UV-omradet och sammanstal-
ler kunskapslaget i en arlig rapport till Stralsakerhetsmyndigheten.

Syfte

Syftet med vetenskapliga radets rapporter ar att kartligga det aktuella
kunskapsldget om ultraviolett stralning och att lamna rad till Stralsiker-
hetsmyndigheten inom olika omraden som &r av betydelse for forebyg-
gande av hudcancer.

Resultat

[ denna rapport for ar 2013 redovisas aktuella tidstrender fér malignt
melanom och 6vrig hudcancer, att 6verlevnad vid melanomsjukdom pa-
verkas av utbildningsniva och civilstand, en genomgang av hogriskgrup-
per for hudcancer, att bade primir och sekundir prevention maste inte-
greras for att minska den okande incidensen for melanom, att radande
skonhetsideal paverkar vara solvanor, behovet av ett globalt UV-index,
samt en uppdatering om vitamin D och cancerrisk.

Hudcancerincidensen fortsitter att 6ka i den svenska befolkningen och
under de senaste tio aren har 6kningen accelererat. Okningen for ma-
lignt melanom f6ljs dessutom av en 6kad mortalitet, vilket &r allvarligt.
Radet bedomer att det dr mycket viktigt att folja denna utveckling och
att okande insatser for att forbittra preventiva strategier, bade primér
och sekundir prevention, behovs for att bryta dessa negativa trender.
Nyligen publicerade studier visar att den melanomspecifika 6verlev-
naden paverkas av utbildningsniva och civilstand. Patienter med ldagre
utbildningsgrad uppvisade en sdmre 6verlevnad jaimfért med dem med
hogre utbildning. Samre 6verlevnad uppvisade dven melanomdrabbade
ensamstiende min jimfért med dem som var sammanboende, denna
skillnad sags dock inte hos kvinnor. Radet rekommenderar riktade
preventionsstrategier mot grupper som, om de drabbas av melanomsjuk-
dom, har en sdmre prognos.

Genom 6kad kunskap om irftliga riskfaktorer kan man identifiera
individer med en medfédd forhojd risk att drabbas av hudcancer. Idag
finns ett fatal kinda gener som formedlar en hog risk for sjukdom och
dessutom ett antal gener som ger en mindre riskokning. Identifiering av
hogriskgrupper gor att man kan genomféra riktade, och férhoppningsvis
mer effektiva, preventiva insatser mot dessa grupper. Radet rekommen-
derar dirfor myndigheten att f6lja utvecklingen inom detta omrade.

For att bryta den negativa trenden med 6kat antal melanom i den
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svenska befolkningen dr det nodvindigt med mer effektiva preventiva

insatser. Dessa insatser bor involvera bade primér prevention (férebyg-
gande arbete) och sekundir prevention (tidig upptickt). Férebyggande
arbete kan leda till minskad incidens pa lang sikt medan tidig upptackt
kan minska bade incidens och mortalitet pa kort sikt. Bade primir och
sekundir prevention maste darfor integreras for att ge tillricklig effekt.

Studier visar att skonhetsideal paverkar vara solvanor. Den senaste forsk-
ningen visar att det brunbrinda idealet fortfarande rader i Sverige och
att det driver pa 6kad UV-exponering. Kampanjer for att minska UV-ex-
ponering bor darfor dven inkludera utseendefokuserade insatser. Radet
rekommenderar myndigheten att f6lja forskningen inom omradet och
dven reagera nir det brunbrinda skonhetsidealet anvdnds vid exempelvis
marknadsforing.

Manga svenskar far en betydande del av sin arliga UV-dos i utlandet. Det
ar viktigt att fa en okad spridning av UV-indexet samt 6ka forstaelsen for
vad olika virden av UV-index innebar. Radet rekommenderar darfér SSM
att stodja SMHI:s arbete att framstilla och presentera global UV-index
information.

Debatten om att ckade nivaer av vitamin D skulle ha en skyddande effekt
mot bl.a. cancersjukdomar, dr fortfarande aktuell. Forskning inom om-
radet visar dock inte ett entydigt resultat. Ddremot ar det vetenskapligt
kartlagt att 6kad UV-exponering 6kar risken for hudcancer, som ar den
cancertyp som okar snabbast i vart land. Radet rekommenderar darfor
att vitamin D-fragan fortsatt ska separeras fran preventiva strategier gil-
lande hudcancer.

Prajekt information

Kontaktperson SSM: Emil Bengtsson
Referens: SSM2014-2981
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Denna rapport har tagits fram pa uppdrag av Stralsikerhetsmyndigheten,
SSM. De slutsatser och synpunkter som presenteras i rapporten &r forfat-
tarens/forfattarnas och 6verensstimmer inte nédvindigtvis med SSM:s.
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Stralsédkerhetsmyndighetens ve-
tenskapliga rad for UV-fragor

Statens stralskyddsinstitut, SSI, utsag ett vetenskapligt rad for fragor om ultraviolett
stralning 2002. I radet ingar vetenskapliga experter inom omradena onkologi, der-
matologi, cancerbiologi, psykologi och meteorologi.

Stralsakerhetsmyndighetens vetenskapliga rad for UV-fragor ger myndigheten rad
inom omraden som rér sambandet mellan UV-stralning och biologiska effekter,
vilket har betydelse for forebyggande av hudcancer. Radet ger ocksa végledning
infor stallningstaganden i fragor dar det kravs en vetenskaplig prévning av olika
uppfattningar eller standpunkter.

Radet foljer den vetenskapliga utvecklingen inom UV-omradet och hudcancerpre-
vention och sammanstéller kunskapslaget i en arlig rapport till Stralsakerhetsmyn-
digheten.

Radet medlemmar under utarbetandet av denna rapport har varit:
Professor Ulrik Ringborg

CancerCentrum Karolinska, Stockholm (ordférande)

Professor Berit Berne

Hudkliniken, Akademiska sjukhuset, Uppsala

Professor Yvonne Brandberg

Institutionen fér onkologi-patologi, Karolinska Institutet
Professor Johan Hansson

Radiumhemmet, Karolinska universitetssjukhuset, Solna
Meteorolog Weine Josefsson

SMHI, Norrkdping

Professor Bernt Lindelof

Hudkliniken, Karolinska universitetssjukhuset, Solna

Professor Rune Toftgard

Centrum for Biovetenskaper, Karolinska Institutet

Med. Dr Veronica Héiom

Institutionen fér onkologi-patologi, Karolinska Institutet (sekreterare)

Stockholm 2014
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Epidemiologi vid hudtumaorer — ak-
tuella trender

Johan Hansson, Radiumhemmet, Karolinska universitetssjukhuset, Solna
Veronica Hoiom, Institutionen for onkologi-patologi, Karolinska Institutet

”Cancerincidens i Sverige”, dr en publikation som visar aktuell statistik avseende
cancerincidens i Sverige. Den ges arligen ut av Socialstyrelsens Cancerregister.
Hudtumdérer &r den cancerdiagnos som okar mest i incidens i den svenska befolk-
ningen. Den genomsnittliga arliga ckningen, baserat pa det senaste artiondet, &r
5,9% for mén och 5,7% for kvinnor for malignt hudmelanom samt 4,7% for mén
och 6,9% for kvinnor for skivepitelcancer i huden. Det foreligger en accelererad
6kning av incidensen 6ver tiden. Den genomsnittliga 6kningen per ar under de sen-
aste 20 aren har varit 3,7% for melanom (bada konen) samt 4,0% (for man) respek-
tive 5,3% (for kvinnor) for skivepitelcancer.

Under 2012 registrerades 9001 fall av hudcancer i cancerregistret (exklusive basal-
cellscancer), varav 3343 var hudmelanom och 5658 var fall av skivepitelcancer i
huden (1). Detta betyder att det hdga antalet fall som rapporterades ar 2011 kvarstar,
med nagra fler fall av melanom och nagra farre skivepitelcancrar. Hudcancer (exklu-
sive basalcellscancer) utgér darmed 15,5 % av alla cancerfall och &r i nuldget den
nast vanligaste cancerformen hos bade méan och kvinnor (figur 1).

De 10 storsta cancersjukdomarnas andel av samtliga cancersjukdomar fér man och kvinnor respektive

Procent
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191 Tuméor i huden, ej malignt melanom
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190 Malignt melanom i huden

154 Andtarm och anus

200 Lymfatisk och blodbildande vavnad
180 Njure och njurbacken

193 Hjdrna och &vriga nervsystemet

Man
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191 Tumér i huden, ej malignt melanom

153 Tjocktarm

162 Lunga, luftstrupe och bronker

190 Malignt melanom i huden

172 Livmoderkropp (corpus uteri)

154 Andtarm och anus

200 Lymfatisk och blodbildande vavnad

199 Ovriga och ospecificerade lokalisationer

175 Aggstack, dggledare och breda livmoderbanden

Kvinnor

Kalla: Cancerregistret, Socialstyrelsen

Figur 1. De vanligaste cancerformerna hos méan (6verst) och kvinnor (under), (fran
"Cancer Incidence in Sweden 2012”. Socialstyrelsen 2014)
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Trenden med 6kande hudcancerincidens fortsatter saledes. Det foreligger indikat-
ioner incidensdkningen av malignt ar kopplad till en 6kad mortalitet, vilket &r syn-
nerligen allvarligt. Nedan foljer en kort redogorelse for respektive tumortyp.

Malignt hudmelanom

Under 2012 rapporterades 3343 nya fall av maligna hudmelanom i Sverige, varav
1709 hos mén och 1634 hos kvinnor (1). Dessutom diagnosticerades 1324 kvinnor
och 1296 mén med in situ melanom (icke invasiv tumor, ett forstadium till malignt
hudmelanom), totalt 2620 registrerade in situ melanom. Hudmelanom utgdr darmed
6,1 % av de tumdrer som rapporterats till cancerregistret under 2012 och &r den 6:e
vanligaste cancerformen hos mén (6,0 % av alla tumdrer) och den 5:e hos kvinnor
(6,2 % av alla tumdrer) (figur 1). Den kumulativa risken upp till 75 ar att utveckla
hudmelanom &r 2,2% for méan och 2,1% for kvinnor. Den alderstandardiserade inci-
densen per 100 000 invanare ar 36,4 for méan respektive 32,1 for kvinnor, men kvin-
nor har en hogre alderspecifik incidens upp till 54 ars alder, medan mannen har en
hogre alderspecifik incidens fran 60 ar och uppat.
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Kélla: Socialstyrelsen, cancemegistret

Figur 2. Alderstandardiserad incidens fér hudmelanom i Sverige under 1990-1992
och 2010-2012. (fran "Cancer Incidence in Sweden 2012”. Socialstyrelsen 2014)

Incidensen av hudmelanom uppvisar stora geografiska skillnader inom landet med
3- 4 gangers skillnad mellan de lan med den hégsta respektive lagsta incidensen.
Generellt ses de lagsta nivaerna i norra Sverige och de hdgsta pa véastkusten och i
sodra Sverige. Hogst aldersstandardiserad incidens rapporterades i Hallands lan for
bada konen (54,2 per 100 000 invanare for mén respektive 50,7 per 100 000 inva-
nare for kvinnor). L&gst incidens bland mén rapporterades i Vasterbotten (13,5 per
100 000 invanare) och for kvinnor i Vasternorrland (17,3 per 100 000 invanare).

Malignt melanom &r bland de vanligaste tumdrsjukdomarna hos personer under 50
ars alder bade bland kvinnor och man. Skillnader i incidens foreligger mellan grup-
per med olika utbildningsnivéer. Fér bada konen ar incidensen hogre for de med

eftergymnasial utbildning jamfort med med grundskola som hdgsta utbildning. For
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gruppen med eftergymnasial utbildning fick 57 mén och 49 kvinnor per 100 000
invanare ett invasivt melanom jamfort med 33 mén och 32 kvinnor per 100 000
invanare med grundskola som hdgsta utbildning.

Sedan svenska cancerregistret borjade sammanstélla statistik for antalet fall av hud-
melanom i den svenska befolkningen har incidensen 6kat drastiskt (figur 3). Den
tendens till avplaning av incidensokningen som férelag under den senare delen av
1990-talet har forsvunnit och istéllet har incidensen fortsatt att 6ka i snabb takt.
Under de senaste 20 aren har incidensen 6kat med 3,7% per ar for bada konen. All-
varligt ar att 6kningen verkar accelerera - de senaste 10 aren har antalet nya fall av
melanom 6kat med 5,9% per ar for man och 5,7% per ar for kvinnor. Férutom
skivepitelcancer i huden hos kvinnor (se nedan) &r malignt hudmelanom den tumor-
diagnos som visat den storsta relativa incidensokningen under denna tidsperiod.

Fall per 100 000 och d&da per 100 000

Falll per 100 000 Incidens och mortalitet, 1970-2012
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Kalla: Cancerregistret och dodsorsaksregistret, Socialstyrelsen

Figur 3. Incidens och mortalitet for hudmelanom i Sverige mellan 1970 och 2012.
(fran "Cancer Incidence in Sweden 2012”. Socialstyrelsen 2014)

Det finns en svagt uppatgéende trend for mortaliteten i hudmelanom i Sverige sedan
flera decennier (figur 4). | nulaget ligger nivan pé 6,9 dodsfall for man per 100 000
invanare ar 2012 och 4,1 for kvinnor per 100 000 samma ar (2). Jamfort med aren
1996-1998 da dodstalen var 5,4 for man respektive 2,8 for kvinnor per 100 000
invanare, 1dg motsvarande siffror pa 6,6 och 3,8 per 100 000 invanare under aren
2010-2012. En orsak till 6kad mortalitet kan vara att man inte bara ser en 6kning av
tunna melanom med god prognos (T1 tumdrer med tumértjocklek till och med 1,0
mm) (3) utan aven fler mer avancerade melanom (T2-4 tumoérer med tumértjocklek
dverstigande 1,0 mm). Andelen tumérer med sarbildning, sa kallad ulceration, vilket
ar en ogynnsam prognostisk markor, var hdgre under perioden 2000-2008 (11%) an
under 1990-1999 (8%). For att motverka den 6kande dddligheten i melanom &r det
av stor vikt att arbeta for forbattrad tidig diagnostik. Pa sikt kan prognosen for mela-
nompatiener med avancerad sjukdom ocksa forbattras genom nya lakemedelshe-
handlingar som i kliniska prévningar visat sig kunna tka éverlevnaden vid metasta-
serande melanom, sasom anti-CTLA-4 antikroppar (4) och BRAF-hammare (5).
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Figur 4. Aldersstandardiserad dédlighet i malignt melanom 1987-2012 (dédstal per
100 000), samtliga kvinnor, samtliga man samt aldern 15-74 ar. (fran Dédsorsaker
2012. Socialstyrelsen 2013).

Sammanfattningsvis: Antalet fall av hudmelanom 6kar pa ett orovackande satt i den
svenska befolkningen. Bland yngre och medellders individer ar melanom en av de
vanligaste cancerformerna. Under den senare delen av 1990-talet kunde man se en
stabilisering av incidensen, vilken tyvarr var évergéende och malignt melanom 6kar
aterigen snabbt bland bade man och kvinnor. Man kan aven se en 6kad andel av mer
avancerade tumaérer med samre prognos, vilket leder till att 5-ars 6verlevnaden ten-
derar att sjunka vilket i sin tur kan kopplas till 6kningen av melanomrelaterad dod-
lighet i den svenska befolkningen.

Skivepitelcancer i huden

Ar 2012 rapporterades 5658 fall av invasiv skivepitelcancer i huden, varav 3251
bland mén och 2407 hos kvinnor (1). Detta gor skivepitelcancer i huden till den nast
vanligaste cancerformen hos bade man (11,3% av alla tumaérer) och kvinnor (9,0%
av alla tumdrer) i den svenska befolkningen. Invasiv skivepitelcancer utgér darmed
10,2% av alla tumdrer registrerade i cancerregistret under 2012. Dessutom rapporte-
rades att 3579 man och 4286 kvinnor diagnosticerats med skivepitelcancer in situ
(ett forstadium) under 2012.

I likhet med malignt melanom visar invasiv skivepitelcancer stora geografiska skill-
nader i incidens. Hogst aldersstandardiserad incidens for bdde mén och kvinnor
rapporterades liksom for hudmelanom fran Halland (147,1 respektive 100,9 per
100 000 invanare). Lagst incidens rapporterades fran Norrbotten for man och Vas-
ternorrland for kvinnor (32,9 respektive 13,9 per 100 000 invanare).
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For invasiv skivepitelcancer dr den aldersstandardiserade incidensen betydligt hogre
hos mén (79,2/100 000) jamfort med kvinnor (41,8/100 000) och de stdrsta incidens-
skillnaderna mellan kénen foreligger hos patienter aldre &n 70 ar (figur 5). Orsak(er)
till skillnad i incidens mellan kénen &r inte Klarlagd(a).

Figur 5. Alderstandardiserad incidens for skivepitelcancer i huden i Sverige under
1990-1992 och 2010-2012, (fran "Cancer Incidence in Sweden 2012”. Socialstyrel-
sen 2014)

Skivepitelcancer ar den tumoérform som okar snabbast i incidens for bade man och
kvinnor i den svenska befolkningen (figur 6). Under de senaste 20 &ren har den ar-
liga indicensokningen i genomsnitt varit 4,0% for mén och 5,3% for kvinnor medan
den senaste 10 ars-perioden har visat pa en arlig incidensokning motsvarande 4,7%
hos mén och 6,9% hos kvinnor. Incidensen for skivepitelcancer dkar med stigande
alder och &r som hdgst hos mén och kvinnor >85 ér och dr ddrmed betydligt mer
aldersberoende an andra cancerformer. Detta betyder att en fortsatt 6kning av skive-
pitelcancer hos éldre individer kan komma att leda till ett véxande folkh&lsoproblem
eftersom den svenska befolkningen blir allt dldre.

Fall per 100 000, 3lderstandardiserad incidens och trendlinjer for skattad arlig procentuell forandring
under 10 ar
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Figur 6. Incidens for skivepitelcencer i Sverige mellan 1970 och 2012.
(fran "Cancer Incidence in Sweden 2012”. Socialstyrelsen 2014)

Basalcellscancer i huden

Sedan 2004 har socialstyrelsen ett register éver basalcellscancer (BCC) kopplat till
cancerregistret. BCC, som &r den vanligaste typen av hudcancer saknar formaga att
metastasera och har darfor inte tidigare inkluderats i cancerregistret, som har varit
inriktat pa att samla uppgifter om tumérer med risk for spridning. Ar 2003 inférdes
emellertid en lag om rapporteringsskyldighet (SOFS, 2003:13) och dérefter har alla
landets patologi- och cytologiavdelningar rapporterat nya fall av BCC till cancerre-
gistret.

Antalet fall som rapporteras till cancerregistret okar for varije ar, fran ar 2004 da det
var 31 770 fall till det senaste rapporterade aret, 2011, da det var 39 835 inrapporte-
rade fall av BCC. Troligtvis ar dessa siffror en underskattning av antalet fall da rap-
porteringen enbart sker fran patologavdelningar och ett okéant antal BCC behandlas
utan att prov sandes till patologavdelning. Risken for att under livet drabbas av BCC
ar cirka 7,4%. Sjukdomen forekommer framst hos aldre och &r relativt sallsynt fore
50 ars alder. Incidensen hos mén &r hogre an hos kvinnor vid hogre aldrar men totalt
drabbas ungefar lika manga kvinnor som man. Eftersom andelen aldre i befolkning-
en 6kar kommer sannolikt &ven antalet fall av BCC att dka i framtiden.

Sammanfattning

Aktuella data visar att samtliga typer av hudcancer ¢kar i incidens i den svenska
befolkningen. Situationen &r sarskild allvarlig nér det géaller maligna hudmelanom
som efter ar 2000 visat en snabb incidensokning som aven resulterar i en 6kad mor-
talitet. FOr att bryta den ogynnsamma trenden inom detta omrade kravs bade primara
och sekundéra preventiva insatser.

Rekommendation fran UV-radet

Radet rekommenderar SSM att folja utvecklingen av elakartade hudtumarer. Epide-
miologisk uppféljning ar betydelsefull for utvardering av preventiva atgarder. For att
na positiva effekter kommer det kravas ett heltdckande program som inkluderar bade
primar och sekundar prevention dér sjukvérden ansvarar for den sekundara prevent-
ionen. Myndigheten bor darfor uppmarksamma sjukvardsansvariga pa det 6kande
problemet.
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Samre overlevnad 1 hudmelanom
hos patienter med lag utbildning
och bland ensamstaende man i
Sverige

Hanna Eriksson, Onkologiska kliniken (tidigare pa Hudkliniken), Karolinska Uni-
versitetssjukhuset Solna

Det ar val ként att tidig upptackt med operation av malignt hudmelanom (melanom)
ar avgorande for dverlevnaden i sjukdomen (1,2). Trots omfattande preventiva insat-
ser Okar idag saval forekomsten som dodligheten i melanom (1,3,4). | Sverige har
tidigare studier visat en ¢kad risk for melanom i grupper med hdg socioekonomisk
status (SES), men overlevanden forefaller vara lagre i populationer med lag SES
vilket 6verensstammer med rapporter fran évriga varlden (5,6). Dessutom visar den
arliga rapporten fran Nationella kvalitetsregistret for malignt hudmelanom att tjocka
melanom, som har sémst prognos och bidrar till huvuddelen av dédligheten i sjuk-
domen, fortsatter att 6ka framst hos dldre mén (1). Ett fatal tidigare internationella
studier har visat att ensamstaende/ogifta aldre individer med melanom har samre
prognos i sjukdomen (7-9). Dessa data indikerar att vissa grupper i befolkningen
skulle kunna gynnas av riktade preventiva insatser.

I tva nyligen publicerade svenska studier baserade pé data fran Nationella kvalitets-
registret for malignt hudmelanom (kvalitetsregistret) studerades sambandet mellan
prognosen i melanom och patientens utbildningsniva respektive sammanboendesta-
tus mellan aren 1990-2007 (5,7). Under denna period registrerades 37739 melanom i
kvalitetsregistret, varav 27235 patienter med ett forsta invasivt melanom som inklu-
derades i respektive studie. Patienterna foljdes fram till melanomorsakad dod, eller
fram till tidpunkten for antingen ett nytt melanom, emigration eller studieperiodens
slut. Kvalitetsregistret uppdateras érligen och innehaller detaljerad information av-
seende kliniska parametrar, histopatologi, kirurgi och uppféljning for alla registre-
rade fall. | studien linkandes data fran kvalitetsregistret till flera nationella databaser
pa Statistiska centralbyrén och Socialstyrelsen for att bl.a. f& uppgifter om utbild-
ningsniva och sammanboendestatus pa individniva for respektive patient. Utbild-
ningsnivan vid diagnos anvandes for att beskriva SES och delades in i lag (<9),
medelhdg (10-12 &r) och hég (>13 &r). Patienterna delades in i sammaboende (levde
tillsammans med en vuxen partner vid diagnos) och ensamstaende (levde ensamma
eller tillsammans med barn, vilket bedomts tillféra mindre hjalp for att tidigt upp-
tacka melanom och soka sjukvard).

Syftet med studierna var att undersoka sambandet mellan utbildningsniva respektive
sammanboendestatus och stadium vid diagnos, melanomspecifik dverlevnad samt
tid mellan primdr kirurgi och den andra utvidgade operationen av tuméren.
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Sambandet mellan melanomprognos och utbildnings-
niva respektive sammanboendestatus

I de bada studierna, som baserades p& samma patientmaterial, var medianaldern 62
ar och nastan 51% av patienterna var kvinnor. Omkring 49% av fallen diagnostice-
rades med tidig sjukdom (49% i stadium I). Den 5-&riga melanomspecifika overlev-
naden var 88% vilken var hdgre bland kvinnor jamfért med man (91,5% jamfort
med 85%).

I den forsta studien avseende utbildningsniva och melanomprognos, var medianupp-
foljningstiden 6,9 ar (t.o.m ar 2010) (5). Totalt hade 34% av patienterna lag utbild-
ning, 37% medelhdg utbildning och 24% hog utbildning, (information saknades i
4,0% av fallen). Den relativa effekten av utbildningsnivan pa den melanomspecifika
overlevnaden undersoktes i en sk multivariat analys (Cox’s regressionsanalys) dar
man Kkorrigerade for andra faktorer som ocksa kan péverka prognosen i sjukdomen
(kon, alder, stadium vid diagnos, tumorlokalisation, histologisk typ, tumérulceration,
tumortjocklek, invasionsniva enligt Clark, diagnosperiod och boende i stor-
stad/landsbygd). Samtliga analyser var dven justerade for sjukvardsregion for att
korrigera for eventuella diagnostiska skillnader i Sverige under studieperioden. I de
helt ojusterade analyserna fann man stora skillnader i 6verlevnad for patienter med
14g och medelhdg utbildning jamfért med hogutbildade patienter. Patienter med lag
utbildning hade dubbelt s& hog risk att avlida p.g.a sitt melanom och motsvarande
resultat for medelhdg utbildning var 35%, vilket i de multivariata analyserna mots-
varar hazard ratio (HR) for 1ag utbildning: 2,02; 95% confidence interval (CI): 1,80-
2,26; HR for medelhdg utbildning: 1,35; 95% ClI: 1,20-1,51). | den fullstandigt
justerade analysen hade melanompatienter med I&g utbildning fortfarande 13%
hogre risk att avlida i sin sjukdom jamfort med hog utbildning (HR: 1,13; 95% CI:
1,01-1,27). Skillnaderna i risken att avlida p.g.a melanom kunde till storsta delen
forklaras av att patienter med lagre utbildningsnivaer diagnosticerades med Kklart
senare stadier i sjukdomen, framfor allt med mer avancerad sjukdom (stadium I11-1V
jamfort med 1) hos de l4gst utbildade patienterna. Aven mediantumortjockleken
dkade med sjunkande utbildningsnivé (0,8 mm for hég, 0,9 mm for medelhég och
1,2 mm fér 1&g utbildning, p<0,0001).

I den andra studien som undersokte om prognosen i melanom péverkades av sam-
manboendestatus, var uppféljningstiden 8,4 ar (tom ar 2012) (6). Cirka 28% av pati-
enterna levde ensamma vid diagnosen och 69% levde med en partner. | 3% av fallen
saknades uppgift om sammanboende. | denna studie analyserades man och kvinnor
var for sig. Analysen av den relativa effekten av sammanboende pé den melanom-
specifika 6verlevnaden visade att ensamstéende man hade 48% hdgre risk att avlida
i sin sjukdom jamfort med sammanboende man efter korrigering for alder, utbild-
ningsniva, diagnosperiod och tumdrlokalisation (HR: 1,48; 95% CI: 1,33-1,65).
Detta géllde inte for kvinnor. | den fullstdndigt justerade analysen, motsvarande
analysen i den forsta studien, kvarstod en klart 6kad risk for melanomrelaterad dod
for ensamstéende man (HR: 1,31; 95% CI: 1,18-1,46). Den samre Gverlevnaden for
ensamstaende man kunde till viss del forklaras av hogre tumorstadier vid diagnos
och detta visades &ven for tidigare tumdrstadier (stadium Il jamfort med 1) for kvin-
nor >70 ar. Tumdrerna var aven tjockare (median) vid diagnos for bade ensamsté-
ende man och kvinnor: 1,2 mm fér ensamstaende man och 1,0 mm fér sammanbo-
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ende man; 1,0 mm for ensamstaende kvinnor och 0,8 mm for sammanboende kvin-
nor.

I varken den forsta eller andra studien hittade man nagon ¢kad risk for langre tid
mellan den priméra och den utvidgade operationen mellan utbildningsgrupper eller
for ensamstaende patienter.

Diskussion

De hér svenska studierna visade att den melanomspecifika 6verlevnaden var betyd-
ligt lagre for:
e patienter med lag uthildning (<9ar) i den forsta studien.(6)
e ensamstaende man i alla aldersgrupper oavsett utbildningsniva i den
andra studien (6).

Det kan finnas flera forklaringar till resultaten. | dessa patientgrupper kan medve-
tenhet vara sémre om sjukdomen, man tar till sig hélsoinformation i lagre utstrack-
ning, kontrollerar sin hud/hudférandringar mer séllan och soker darmed vard senare
(10). Studier har visat att patienten sjalv eller nagon familjemedlem i flesta fallen
(40-60%) upptécker melanomen, vilket talar for vikten av god k&nnedom om mela-
nom och sjélvundersokning av huden eller att ha uppmarksamma narstaende. Studier
fran saval Sverige, Australien och USA har visat att kvinnor och hogutbildade re-
spektive gifta individer i hogre utrackning undersoker sin hud, soker for kontroll av
hudfdrandringar och att kvinnor &ven paverkar sina man att soka vard for att kon-
trollera hudforandringar, vilket skulle kunna forklara de skillnaderna i de svenska
studierna (10). Det har tidigare aven visats att patienter med |ag uthildning under
sjalva lakarbesoket far mer begransad information om hur de bor undersoka huden
och att de i lagre utstrackning ké&nner till riskerna med solning och melanom. Den
tydligt 6kade risken for mer avancerad sjukdom och tjockare melanom redan vid
diagnosen, med mest avancerade melanom vid diagnos hos patienter med lagst ut-
bildning i Sverige, ar forstas oroande. Férutom skillnader pa individniva att ta till sig
information och soka vard, sa kan resultaten dven visa pa en skillnad i det svenska
sjukvardssystemet med t.ex. langre véntetider till vard och farre specialister pa vissa
platser i landet. Denna typ av information finns dock inte i kvalitetsregistret och
kunde darfor inte undersokas i detalj i de tva studierna. Daremot talade inget i studi-
erna for att nagon patientgrupp fick vanta langre pa kirurgisk atgard nar de val fatt
kontakt med varden.

Sammanfattningsvis, resultaten tyder pd att forbattrade preventionsstrategier bland
patienter med lagre utbildning och ensamstadende mén skulle kunna leda till tidigare
upptackt av melanom och forbattra 6verlevnaden i sjukdomen.
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Rekommendation fran UV-radet

Radet rekommenderar riktade preventiva insatser mot grupper i befolkningen som
drabbas av malignt melanom med dalig prognos. Strategier bor utvecklas for riktad
och lattillganglig information.
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Identifiering av hdgriskgrupper

Veronica Hoéiom, Institutionen for onkologi-patologi, Karolinska Institutet
Johan Hansson, Radiumhemmet, Karolinska universitetssjukhuset, Solna
Rune Toftgard, Centrum for Biovetenskaper, Karolinska Institutet

Incidensen av malignt hudmelanom har 6kat under de senaste artiondena och det
finns ett stort behov att forbattra mojligheterna for prevention och tidig diagnostik.
Genom identifiering av hogriskgrupper skulle man kunna skapa riktade preventiva
insatser mot dessa grupper, vilka fornoppningsvis skulle bli mer effektiva. Det finns
i nuldget flera kdnda riskfaktorer for hudcancer: pigmentrelaterade faktorer, dysplas-
tiska nevi/antal nevi, érftliga faktorer och tidigare hudtumdrer. En specifik hogrisk-
grupp for hudcancer &r transplanterade/immunosupprimerade patienter. Ungefar
halften av dessa patienter utvecklar en hudtumdér, och det &r speciellt risken att ut-
veckla en skivepitelcancer (SCC) som som ar sarskilt stor (standardiserat incidens
ratio (SIR) for SCC &r 121, att jamféra med all 6vrig cancer med SIR som ér 2,4).
Vissa orsaker bakom riskfaktorer fér hudcancer ar kdanda men en stor del av gene-
tisk melanomrisk ar fortfarande okand och mer forskning inom detta omrade kravs.
Kan dessutom 6kad information om exempelvis premaligna hudférandringar sasom
dysplastiska nevi 6ka mojligheterna till att identifiera hogriskgrupper?

Under senare tid har utvecklingen av nya teknologier for att analysera forandringar i
var arvsmassa gatt snabbt framat, vilket lett till identifiering av fler arftliga faktorer
bakom uppkomst och utveckling av melanom. Dessa inkluderar dels férandringar i
var arvsmassa som direkt kan kopplas till melanomuppkomst (d.v.s. mutationer i
hogriskgener), dels andra arftliga varianter som inte direkt orsakar sjukdom men
som paverkar en individs risk att insjukna, ofta i kombination med olika pigments-
faktorer.

Genetiska forandringar som kan orsaka hudcancer

Hogriskgener

Det finns forandringar, mutationer, i gener som har en direkt effekt pa genens funkt-
ion och som férmedlar en kraftigt 6kad risk att insjukna i melanom. Mutationer i
dessa hogriskgener ar séllsynta i befolkningen och férekommer nastan uteslutande i
familjer med flera fall av melanom hos néra sléktingar. Detta betyder att individer
tillnérande dessa familjer i betydligt storre utstrackning riskerar att insjukna i mela-
nom jamfort med befolkningen i stort. CDKN2A som kodar for tva viktiga cellcykel-
reglerande proteiner, p16 och p14/ARF, &r den vanligaste hogriskgenen for mela-
nom och mutationer i denna gen har pavisats i familjer med &rftligt melanom. Mutat-
ionsbérare har dven en dkad risk att drabbas av annan cancer, framst cancer i
bukspottkdrteln. I en stor internationell studie av melanomfamiljer visade det sig att
67% av alla som bar pd en CDKN2A-mutation kommer ndgon gang under sin livstid
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insjukna i melanom (7). Hogst var risken i Australien dar 91% kommer att drabbas,
vilket tyder pa att UV-stralning paverkar mutationernas genomslagskraft (pene-
trans). | Sverige har majoriteten av de som bér pa en mutation i denna gen, en speci-
fik mutation (som orsakar en duplikation av aminosyran arginin i position 112 och
som leder till icke-funktionella p16 och p14/ARF proteiner) som enbart identifierats
hos svenska familjer (8). Liknande populations-specifika mutationer finns pa Island
och i Holland medan England och Australien delar sina vanligaste CDKN2A-
mutationer liksom Frankrike, Spanien och Italien (9).

Det finns dven ett fatal familjer varlden 6ver med mutationer i genen CDK4, som
ocksa den ar involverad i cellcykelreglering. Genom storskaliga sekvenseringsstu-
dier, dér hela den kodande delen av arvsmassan (den del som fungerar som “mall” &t
proteiner) analyserats for arftlig variation,

har mutationer ocksa identifierats i genen BRCAZL-associerat protein 1 (BAP1) i
familjer med olika typer av cancer inklusive 6gonmelanom och hudmelanom (10-
14). | skandinaviska familjer med flera fall av gonmelanom &r BAP1 mutationer
vanligare och kopplade till en tidigare insjuknande-alder jamfort med icke-
skandinaviska familjer (15). Nyligen identifierades en tidigare okédnd mutation i
promotor-regionen av genen telomeras revers transkriptas (TERT), och som segrege-
rade med melanom i en stor melanomfamilj (16). TERT &r ett enzym som bygger
upp telomererna som &r strukturer som skyddar dndarna pa vara kromosomer. Dessa
blir kortare vid celldelning och nér telomererna blir for korta slutar cellen att dela sig
eller genomgar apoptos (programmerad celldéd). Vid cancer 6veruttrycks TERT och
cellen kan dela sig okontrollerat. Den identifierade mutationen visade sig 6ka ut-
trycket av TERT och man identifierade &ven andra funktionella mutationer i denna
genreglerande region som visat sig vara vanligt forekommande i melanomtumérer
(16, 17). Samtliga av dessa TERT-mutationer bar pa en sa kallad UV-signatur, vilket
tyder pa att de orsakats av UV-exponering. Samma UV-inducerade mutationer vi-
sade sig dven vara vanligt forekommande i basalcellscancer (BCC) och SCC-
tumérer (56 resp 50%) (18). En specifik hogriskgrupp for BCC &r de med den arft-
liga sjukdomen Gorlins syndrom, eller ’basalcells naevus syndromet”. Drabbade
patienter utvecklar multipla BCC redan i ung alder. Denna sjukdom orsakas av mu-
tationer i, eller forlust av, tumor-suppressorgenen, PTCH1, som &r viktig for en
signaleringsmekanism i cellerna som kallas hedgehog-signalering och som &r speci-
ellt betydelsefull under fosterstadiet. Nyligen visades att hedgehog-signalering dven
kan dka uttrycket av TERT i BCC.

Resultat har nyligen presenterats som tyder pa att neddrvda mutationer i POT1 ge-
nen, som &r involverad i skyddet av telomeréndar, ar en hogriskgen fér melanom.
POT1 mutationer som segregerar med melanom har identifierats i melanomfamiljer
fran ltalien, Storbritannien, Australien och Nederlanderna (19, 20).

I nuldget pagar flera storskaliga sekvenseringsstudier av melanom och det &r troligt
att flera ovanliga hégriskgener for melanom kommer att identifieras inom en snar
framtid. Aven om dessa kommer att vara ovanliga kommer de att vara vardefulla for
identifiering av hogriskindivider i mutationspositva familjer.
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Lagriskgener

Denna grupp inkluderar férandringar i gener som inte ar direkt kopplade till sjuk-
domsutveckling men som istéllet paverkar en individs kéanslighet att drabbas av
sjukdom. Bérare av denna typ av arftlig variation har ofta en mindre 6kad risk fér
sjukdom (frén négra procents riskokning upp till en dubblering av risken), men ef-
tersom det finns manga béarare i befolkningen ar de dndé av betydelse for den totala
risken for hudcancer. Om individen som bér pa ett sddant anlag kommer att insjukna
eller inte beror bland annat pa vilka andra riskfaktorer som personen i fraga bar pa
(andra arftliga riskfaktorer) eller utsatter sig for (solexponering etc). Den mest kdnda
Iagriskgenen for melanom kodar for melanocortin-receptor 1 (MC1R) som sitter pa
de pigmentproducerande cellerna, melanocyterna. MC1R aktiveras vid UV-
exponering vilket leder till att melanocyterna bérjar producera det skyddande
brun/svarta melaninpigmentet. Det finns flera vanligt forekommande éarftliga varian-
ter av MC1R genen, som paverkar receptorns funktionalitet. Det finns exempelvis
speciella genvarianter som visar ett starkt samband med rod harfarg och ljus hy och
som aven kan kopplas till en dkad risk for melanom (21-24). Dock har man kunnat
faststélla ett samband mellan MC1R-varianter och melanomrisk oberoende av pig-
mentsfaktorer, vilket tyder pa att MC1R kan paverka melanomrisk pa flera sitt. Det
finns ocksa studier som tyder pa att MC1R har riskmodifierande egenskaper genom
att paverka genomslagskraften hos CDKN2A mutationsbéarare. | Australienska famil-
jer kunde man exempelvis se att individer som bade bar pd en CDKN2A mutation
och en MCL1R variant insjuknade tidigare och i hdgre utstrackning &n om de enbart
hade en CDKN2A-mutation (25).

Man har ocksa under senare tid identifierat ytterligare lagriskgener for melanom. De
flesta har identifierats genom sé kallade ”genome-wide association studies”
(GWAS) dér ett mycket stort antal genetiska markorer spridda 6ver hela arvsmassan
har analyserats for eventuella samband med 6kad melanomrisk genom att jamféra
stora grupper av patienter och kontrollindivider. Flera av de arftliga varianter som
detekterats i dessa studier har likt MC1R-genen dven visat samband med olika pig-
mentfaktorer sdsom harfarg, 6gonfarg, solkanslig hudtyp och fraknar. Dessa inklu-
derar varianter i eller i anslutning till generna ASIP, TYRP1, TYR, SLC45A2 och
IRF4 (26-29). Majoriteten av dessa gener som visar samband med bade pigmente-
ring och 6kad melanomrisk visar ocksa ett samband med 6kad risk fér BCC. Detta
skulle kunna betyda en gemensam utvecklingsvég for melanom och BCC via pig-
mentsfaktorer. Andra gener som enbart visat pé ett samband med pigmentfaktorer
men inte med melanom inkluderar SLC24A4, SLC24A5, TPCN2, KITLG och
HERC2 (30, 31). Férutom korrelationen mellan melanom och pigmentgener har man
&ven observerat att arftliga varianter av gener inblandade i cellcykel-reglering och
celldod, sdsom ATM och CASP8 (32), 6kar risken for melanom. Dessutom, i flera
studier har man funnit ett signifikant samband mellan arftliga varianter i regionen
runt generna TERT och CLPTM1 och ¢kad risk for flera cancertyper sdsom BCC,
lung-, prostata-, livmoderhals- och bukspottkértelcancer. Nér det géaller melanom har
man istallet funnit en skyddande effekt fran genvarianter i denna region (33, 34).
Man har dven identifierat lagriskgener for BCC som inte &r associerade med pig-
mentering eller melanom: genen for keratin 5 (KRT5) och &rftliga varianter i nérhet-
en av genen KLF14 pa kromosom 7q och generna CDKN2A/CDKN2B pa kromosom
9p (35).
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Intermediara riskgener

Dessa riskgener ar inte lika vanliga i befolkningen som lagriskgenerna men mer
férekommande &n mutationer i hégriskgener. Bérare av denna typ av sjukdomsanlag
har ofta en betydande hogre risk att drabbas av melanom (tva till 10 ganger hogre
risk). Dessa intermediéra riskgener férekommer oftare hos personer med en med-
fodd okad risk fér melanom (de med flera melanomtumarer och de som tillhdr en
familj med arftlig bendgenhet for melanom). Ett exempel &r genen MITF som bland
annat styr utveckling och mognad av melanocyterna samt pigmentproduktionen. En
arftlig variant av MITF-genen som paverkar uttrycket av MITF har visat sig 6ka
risken for melanom 5 ganger. Dock &r denna genvariant ovanlig, 1,5- 2% av mela-
nompatienterna medan <1% av friska kontroller visade sig bara pa varianten i tva
stora studier (36, 37).

Genetiska forandringar som kan orsaka dysplastiska
nevi

Forekomst av dysplastiska nevi (DN) &r en stark och vél dokumenterad riskfaktor
for melanom. Ungefar 20 % av alla melanom anses utvecklas fran en DN, vilket
innebdr att en DN Kkan vara ett forstadium till melanom. Andelen DN som utvecklas
till ett melanom &r dock liten (<1 per 30,000 per ar)(38). Att bara pa DN &r vanligt, i
populationer fran norra Europa ar frekvensen cirka 10% (39). | en stor meta-analys
hade individer med DN 10 ganger hogre risk att drabbas av melanom jamfort med
de utan DN (40), vilket visar att DN kan anvandas som en markér for att identifiera
individer med forhojd risk att fa melanom. DN é&r vanligt forekommande i melanom-
familjer. Med hjalp av dessa familjer med flera fall av melanom och DN har famil-
jart atypiska multipla mole och melanom-syndrom “Familial atypical multiple mole
and melanoma ssyndrome” (FAMMM) och dysplastiskt nevus syndrom (DNS)
identifierats. Initialt trodde man att melanom och DN orsakades av en och samma
gen men vidare studier har visat att genetiken &r betydligt mer komplex. DN har
visat sig vara lika vanligt forekommande bland CDKN2A-muterade familjer som hos
de familjer som saknar mutationer i denna gen (41). Samband mellan mutationssta-
tus och DN i familjer med en CDKN2A-mutation ar lagt, vilket stodjer teorin att det
finns andra gener som bidrar till uppkomst av DN i dessa familjer (42, 43).

Forutom de GWAS som utforts pd melanompatienter har det dven publicerats ett
antal studier som genomforts och relaterats till antal nevi. Harigenom har identifie-
rats flera k&nslighetsgener som ofta dven har visat ett samband till kad melanom-
risk, exempelvis generna MTAP (kromosom 9p21), IRF4 (kromosom 6p25-23),
PLA2G6 (kromosom 22¢13) och NID1 (kromosom 1q42)(26, 27, 44, 45).

Nér det galler forekomst av nevi generellt sett finns det belagg for en arftlig kompo-
nent men nar det galler DN &r informationen mer begransad. Detta kan bero pa oklar
klassifiering nar det galler att skilja pa banala nevi och DN. Kortare telomerer har
visat samband béde till en 6kad risk for flera cancertyper och antal nevi men dven en
minskad risk fér melanom
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Sammanfattning

Kunskap om &rftliga riskfaktorer kan anvéndas for att identifiera individer som har
en medfodd okad risk att utveckla hudcancer och erbjuda program for prevention
och tidig upptéckt. | nuldget &r det framst hdgriskgener och gener som formedlar en
medelhdg 6kad risk som &r lampliga att anvéndas for identifiering av hogriskgrupper
for riktad melanomprevention. Dessa kan kombineras med konventionella markorer
sasom ljus hy och rétt/blont har. Manga av de identifierade Iagriskgenerna ar i nula-
get inte tillrackligt valdokumenterade eller medfor mycket sma dverrisker for att ha
en betydelse.

Rekommendation fran UV-radet

Radet rekommenderar myndigheten att folja utvecklingen inom detta omrade da
preventiva atgarder kan ge storre effekt om den riktas mot hogriskgrupper.
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Primar och sekundar prevention av
malignt melanom maste integreras

Berit Berne, Hudkliniken, Akademiska sjukhuset, Uppsala

Forekomsten av malignt melanom &kar i stora delar av varlden. Exposition for ultra-
violett (UV) ljus, bade fran solen och kosmetiska solarier, anses pa goda grunder
ligga bakom majoriteten av alla melanom. Avgdrande for prognosen ar att tuméren
upptacks sé tidigt, att den inte hunnit utvecklas till ett avancerat stadium med risk
for spridning i kroppen. I en ny studie fran Australien fann man en 20-arséverlevnad
pa 96% hos patienter med tidigt diagnosticerade och avlagsnade tunna melanom
(<0,75 mm tjocklek) (1). Chansen att bli botad ar alltsa god i dessa fall.

Huvudorsaken till malignt melanom, UV-exposition, ar till skillnad fran orsakerna
till manga andra cancerformer kéand. Darfor bor utveckling av malignt melanom
kunna forebyggas genom minskat solande (priméar prevention) eller &minstone upp-
tackas i tidigt stadium (sekundér prevention). Ett énskemal dr ocksa att battre kunna
identifiera hogriskgrupper och rikta speciella preventiva &tgarder mot dem.

Solen

Effektivt skydd mot solens skadliga stralar skulle kunna férebygga ett stort antal
maligna melanom, men det har visat sig svart att nd fram till befolkningen med in-
formation om riskerna med solning. Att vara ”brun och vacker" har blivit ett skon-
hetsideal, och denna trend &r svar att paverka, framfor allt hos ungdomar, trots att
risken att f& hudcancer ar kand av ménga.

Kosmetiska solarier

WHO:s expertgrupp for cancerforskning, IARC, har nyligen klassificerat kosmetiska
solarier som cancerframkallande. De ingar i grupp 1 av carcinogener tillsammans
med bland annat tobaksrékning (2). Risken ar stérst om man bdrjar anvanda solarier
i unga &r. | en systematisk genomgang av 27 studier har risken att f& malignt mela-
nom beraknats till 1,59 ganger 6kad om man borjat sola i solarium fore 35 ars alder
(3). I Sverige verkar Stralsakerhetsmyndigheten for att infora en 18-arsgréans for
anvandning av kosmetiska solarier, ndgot som genomforts i flera 6vriga lander. For
narvarande ligger ett lagforslag om detta pé regeringens bord.

Att sola utomhus och i kosmetiska solarier for att bli brun bor alltsd betraktas som

ett riskbeteende. Hur ska information till individer med detta riskbeteende utformas,
och vilka kanaler ar 1ampligast och mest effektiva?
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Primar prevention

WHO:s rekommendationer

WHO:s expertgrupp for cancerforskning, IARC, har utgivit rekommendationer for
hur man skyddar sig mot solens skadliga stralar (4). De bestar av i foljande ordning:
klader som tacker armar, ben och bal

hatt som skyddar hela huvudet

skugga

undvikande av sol mitt pa dagen, da den ar som starkast

solskyddsmedel

Solskyddsmedel &r alltsa inte den forsta eller enda atgérd som ska vidtas, utan det ar
ett komplement till évriga skyddsmetoder.

Folkhalsokampanjer

Australien &r ett foregangsland for primar prevention av malignt melanom, och nyli-
gen rapporterades om goda resultat av deras langvariga folkhalsokampanjer (5). | en
jamforande enkétstudie hade australiensare betydligt battre kunskaper om prevention
och anvande mer solskyddande atgarder an skottar (6).

Vid en genomgang av Queenslands cancerregister 1982-2008 fann man en minsk-
ning av melanom under senare delen av perioden. Minskningen sags pa hudomraden
som skyddats for sol, sdsom bal, axlar och éverarmar, hos bada konen <40 ar och
hos man 40-59 ar. For individer >60 &r forekom fortfarande en 6kning av melanom
(5). Vid en motsvarande genomgang av cancerregistren i 39 lander pa olika konti-
nenter 1953-2008 fann man liknande resultat. Melanomincidensen hade under se-
nare ar stabiliserats eller minskat i flera lander inom aldersgruppen 25-44 ar, till
skillnad fran hos individer fodda fram till slutet av 40-talet, dir man fortfarande sag
en okning (7).

I manga lander & man nu angelagna om att primér prevention av malignt melanom
bor ingd i folkhalsostrategierna.

Ovrig information

Det ar viktigt att information ges tidigt till barn, foraldrar och personal pa dagis, i
forskolor och skolor. I en tysk studie genomgick foraldrar och personal pa ett dagis
utbildning och traning i att anvanda solskyddande atgérder pa barnen. Vid utvarde-
ring fann man betydligt forbattrade rutiner. Dock fungerade det inte att halla barnen
inomhus mitt pa dagen da solen ar som starkast, inte heller anvéande personalen
skyddande kl&der (8).

Manga artiklar fran olika lander om information till barn och ungdomar i skolor har
publicerats. Nagra slutsatser ar att goda grundkunskaper hos larare och elever ar
nodvandigt for att ha mojlighet att lyckas med det svara steget att paverka beteendet;
informationen bor ges pa ett modernt och intressevackande sétt; skolor bor har ett
skriftligt dokument om solskyddande atgérder och gérna certifiering som till exem-
pel ”Sun Smart School”.
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I sodra Californien intervjuades icke medicinsk personal pa skonhetssalonger och
kurorter om sina kunskaper om solning och hudcancer. Direkt efter intervjuerna
holls en 10 minuters muntlig information om dmnet. Efter en manad hade informat-
ionen till kunderna om cancerrisk vid anvandande av kosmetiska solarier okat. Per-
sonalens egen anvéndning av solarier och deras tidigare uppfattning om att solarier
ar utmdrkta kosmetiska hjalpmedel hade minskat (9).

Resandet till soliga lander 6kar dramatiskt och darmed risken att brénna sig i solen. |
Danmark har ett samarbete mellan Kraeftens Bekaempelse och resebyrdbranschen
inletts. Informationskampanjer med fokus pa familjer med barn under 18 ar bedrivs
tre ganger per ar under de perioder da resandet ar mest frekvent. Fran England rap-
porteras om sjukskoterskor i primarvarden, som gor en riskanalys av resenaren och
ger rad anpassade till den (10).

Lakare i primarvarden &r viktiga informationskallor for sina patienter. | en svensk
studie visades att muntlig information om solskyddande atgéarder vid besok hos
lakaren var overlagsen skriftlig information per brev. Efter 3 ar hade de som infor-
merats muntligen forbattrat sitt solskyddsbeteende, medan de som fatt brev levde
oftréndrat (11).

Sekundéar prevention

Tidig upptackt av malignt melanom bygger pa undersokning av hela hudkostymen.
Detta kan utforas av olika individer, men utbildning behdvs. Ett relativt nytt begrepp
som &r latt att forsta, och som aven icke medicinskt utbildade individer kan lara sig
anvinda ar the ”"Ugly Duckling” (UD) sign (12). De flesta pigmenterade férandring-
ar hos en individ liknar varandra, eftersom de befinner sig i samma utvecklingssta-
dium. ”Den fula ankungen” ar en fordndring som avviker utseendemaéssig fran de
dvriga. | en utvérdering av metoden bedémdes databilder av tolv patienters ryggar,
varav fem hade ett malignt melanom. Av de 34 bedomarna var atta specialister pa
pigmenterade hudtumarer, 13 hudléakare, fem hudsjukskoterskor och étta icke medi-
cinsk personal. Sensitiviten for UD vid denna melanomscreening var 0,9 foér hela
gruppen beddmare, och sa hdg som 0,85 for icke medicinsk personal (13). UD borde
alltsd kunna anvéndas av de flesta undersokare, inklusive individen sjélv.

Aven foton av melanom kan vara till nytta. Swetter och medarbetare visade att hos
individer som anvénde detta hjalpmedel och gjorde regelbundna sjalvundersdkning-
ar var melanomen vid upptéckten tunnare &n hos dvriga (14).

Undersokning av huden sker oftast av ldkare i primarvarden eller av hudlékare.
Manga olika uthildningsprogram har skapats for primarvardslakare, men i en 6ver-
siktsartikel fran USA efterlyses battre utvardering av utbildningen och béttre upp-
foljning av resultaten (15). | USA, liksom i manga andra lander, varierar antalet
hudléakare geografiskt. | omraden dér det fanns 0,001-1 hudlakare/100000 invanare
fann man 35% minskning i dodlighet i malignt melanom, och dér antalet var 1,001
2 var minskningen 53% jamfort med omraden som saknade tillgang till hudlakare
(16). I Sverige ar det idag generell brist p& hudlakare, och de flesta finns i storstads-
omradena.

Mycket har tidigare publicerats om positiva resultat av allmén screening i populat-
ioner. | en fall-kontroll studie fran Queensland omfattande alla 20-75 &ringar som
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fatt sitt forsta melanom diagnosticerat mellan januari 2000 och december 2003, fann
man fler tunna melanom hos dem som hade genomgatt en undersokning av hela
hudkostymen hos lakare inom 3 ar fore diagnos jamfort med dem som inte under-
sokts (17). Pa senare tid har dock allmén screening ifragasatts, och manga anser att
riktad screening ar mera effektiv. | Schweiz, som har Europas hdgsta incidens av
melanom, &ndrades varken incidensen av tjocka melanom eller dédligheten efter
allman screening (18). Méan >60 ar har visats vara den grupp som har storst nytta av
screening undersokning (14).

Priméar + sekundar prevention

En kombination av primdr och sekundar prevention kravs for att bryta den ékande
trenden for malignt melanom. Ett exempel pa det dr den stora kampanjen “’Sola
Sakta” som bedrevs i Sverige 1987. Rikligt med information spreds pa olika sétt,
och det fanns mojlighet att fa sin hud undersokt av ldkare som under sommaren
fanns pa populara semesterorter. Incidensen av melanom minskade 1995 och 1996,
liksom dodligheten for kvinnor. Detta &r hittills den enda svenska satsning som gett
effekt.

I en dversiktsartikel fran the Melanoma Prevention Working Group i USA konklu-
deras att trots att absoluta bevis fran randomiserade kontrollerade studier avseende
minskad dddlighet i malignt melanom efter riktade screening program inte finns
tillgdngliga, dr belédggen starka nog att fortsétta denna verksamhet. Primér prevent-
ion visar lovande resultat, men kraver lang uppféljningstid i lander som utfor detta
kontinuerligt, sdisom Australien (19). Detta synsétt stods av vart nationella vardpro-
gram for malignt melanom utgivet av Regionala Cancercentrum | Samverkan, dar
man vill arbeta for tidig upptackt pa kort sikt, och med forebyggande information pa
lang sikt (20).

Sammanfattning

Forbattringsarbete inom primar och sekundar prevention ar nédvandigt for att bryta
den 6kande incidensen av malignt melanom i Sverige. Primér prevention kan minska
incidensen pé lang sikt, medan sekundéar prevention ger snabbare effekt genom att
forstadier till malignt melanom identifieras och avlagsnas tidigt. Mojligheterna att
identifiera hdgriskgrupper med forstadier till melanom okar, och dessa individer
behover speciell prevention. Primar och sekundar prevention maste integreras for att
basta effekt ska uppnas.

Rekommendation fran UV-radet

SSM har en viktig roll att bedriva primér hudcancerprevention. Interaktion bor ske
med ansvariga for tidig upptéckt, sekundérprevention. Denna bor
pd sikt integreras med den priméara preventionen.

SSM 2014:37 24




Referenser

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

Green AC, Baade P, Coory M, Aitken JF, Smithers M. Population-based 20-
year survival among people diagnosed with thin melanomas in Queensland,
Australia. J Clin Oncol 2012;30(13):1462-7.

El Ghissassi F et al, on behalf of the WHO International Agency for Research
on Cancer Monograph Working Group. A review of human carcinogenesis —
Part D: radiation. Lancet Oncol 2009(8);10:751-2.

Boniol M, Autier P, Boyle P, Gandini S. Cutaneous melanoma attributable to
sunbed use: systematic review and meta-analysis. BMJ 2012;35:e4757.
WHO International Agency for Research on Cancer. IARC handbooks of
cancer prevention 2001, vol 5:Sunscreens. Lyon: International Agency for
Research on Cancer.

Youl PH, Youden DR, Baade PD. Changes in the site distribution of common
melanoma subtypes in Queensland, Australia over time: implication for
public health campaigns. Br J Dermatol 2013;168(1):136-44.

Gillespie HS, Watson T, Emery JD, Lee AJ, Murchie P. A questionnaire to
measure melanoma risk, knowledge and protective behaviour: assessing
content validity in a convenience sample of Scots and Australians. (BMC
Med Res Methodol 2011;11:123-31.

Erdmann F, Lortet-Tieulent J, Schuz J, et.al. International trends in the
incidence of malignant melanoma 1953 — 2008 - are recent generations at
higher or lower risk? Int J Cancer 2013;132(2):385-400.

Aulbert W, Parpart C, Schulz-Hornbostel R, et.al. Certification of sun
protection practices in a German child day-care centre improves children’s
sun protection — the”SunPass pilot study. Br J Dermatol 2009;Nov;161 Suppl
3:5-12.

Ng AT, Chang AL, Cockburn M, Peng DH. A simple intervention to
reinforce the awareness of tanning bed use and skin cancer in non-medical
skin care professionals in Southern California. Int J Dermatol 2012
Nov;51(11):1307-12.

Wood C. Travel health: sun protection and skin cancer prevention for
travelers. Br J Nurs 2001 Aug11-Sep 8;20(15):909-10, 912-13.

Falk M, Magnusson H. Sun protection advice mediated by the general
practitioner: an effective way to achieve long-term change of behaviour and
attitudes related to sun exposure? Scand J Prim Health Care 2011
Sep;29(3):135-43.

Grob JJ, Bonerandi JJ. The “ugly duckling” sign: identification of the
common characteristics of nevi in an individual as a basis for melanoma
screening. Arch Dermatol 1998;134(1):103-104.

Scope A, Dusza SW, Halpern A, et.al. The “Ugly Duckling” sign. Agreement
between observers. Arch Dermatol 2008;144(1):58-64.

Swetter SM, Pollitt RA, Johnson TS, Brooks DR, Geller AC. Behavioral
determinants of successful early melanoma detection: Role of self and
phycisian skin examination. Cancer 2012 Aug 1;118(15)325-34.

Goulart JM, Quigley EA, Dusza S, et.al; INFORMED (INternet curriculum
FOR Melanoma Early Detection) Group. Skin cancer education for primary
care physicians: a systematic review of published evaluated interventions. J
Gen Intern Med 2011;Sep;26(9):1027-35.

Aneja S, Aneja S, Bordeaux JS. Association of increased dermatologist

SSM 2014:37 25



17.

18.

19.

20.

density with lower melanoma mortality. Arch Dermatol 2012;148(2):174-8.)
Aitken JF, Elwood M, Baade PD, Youl P, English D. Clinical whole-body
skin examination reduces the incidence of thick melanomas. Int J Cancer
2010;126:450-8.

Bordoni A, Leoni-Parvex S, Peverelli S, et.al. Opportunistic screening
strategy for cutaneous melanoma does not change the incidence of nodular
and thick lesions, nor reduce mortality: a population-based descriptive study
in the European region with the highest incidence. Melanoma Res 2013 Epub
Jul 3.

Curiel-Lewandrowski C, Chen SC, Swetter SM. On behalf of the Melanoma
Prevention Working Group — Pigmented Skin Lesion Sub-Committee.
Screening and prevention measures for melanoma: Is there a survival
advantage? Curr Oncol Rep 2012;14:458-67.
www.cancercentrum.se/vardprogram/malignt melanom

SSM 2014:37 26


http://www.cancercentrum.se/vårdprogram

Skonhetsidealet paverkar solvanor

Yvonne Brandberg, Institutionen for onkologi-patologi, Karolinska Institutet

Trots stora informationskampanjer och en hog kunskap i befolkningen om riskerna
med UV-exponering, finns inga tecken pd att svenskarna minskar sitt solande. Sam-
tidigt 6kar forekomsten av malignt melanom och annan hudcancer. Kunskap &r sale-
des inte en tillracklig forutsattning for den beteendeférandring som behévs for att
andra denna trend. Solningsbeteende tycks styras av andra faktorer &n kunskap om
risker. Mojliga forklaringar till varfor riskinformation séllan paverkar solrelaterat
beteende gavs i Stralsakerhetssmyndighetens rapport 2012 (1). En av de faktorer
som antogs har betydelse var det radande brunbranda skonhetsidealet. Nedan foljer
en kort beskrivning av forskningsléget gallandet sambandet mellan det brunbrénda
skdnhetsidealet och solvanor.

Forskningen avseende solvanor och intresse for utseende startade pa 1990-talet. En
rad studier har visat att manga manniskor tycker att solbrand hud &r attraktivt och att
man solar for att forbattra utseendet (2-4) ). | sarskild utstrackning galler det svens-
kar (5). En enkdtstudie bland 3 066 foraldrar i Stockholmsomradet visade att majori-
teten ansag sig mer halsosamma och attraktiva da de solat (6). Cirka 20% av forald-
rarna ansag ocksa att sma barn sag halsosamma ut da de solat.

I tva aktuella examensuppsatser pa lakarprogrammen pa Karolinska Institutet har
synen pa solbrand hud studerats med hjalp av frageformular. Bland annat fick delta-
garna bedéma vilken hudton de bedémde som mest attraktiv respektive halsosam pa
bilder av tva ungdomar med succesivt morkare hudton. Deltagarna uppmanades att
markera vilken bild de anség att ungdomarna sag attraktivast respektive halsosamm-
ast ut pa. | den forsta examensuppsatsen ingick patienter pa en hudmottagning i
Stockholm (7). JAmfort med patienter som inte hade ett solbrunt hudtonsideal upp-
gav de med detta hudtonsideal i stdrre utstrackning utomhusvistelse vid vackert
véder, att de solade for att bli bruna, samt att de k&nde sig hdlsosammare, snyggare
och battre nér de var solbruna. I den andra uppsatsen ombads gymnasieelever (>18
ar) att besvara samma fragor (8). Mer dn 90% av eleverna ansag att det ar snyggt att
vara solbrun. De kénde sig ocksa mer halsosamma nér de var solbruna, men var
daremot inte lika sékra pa om det faktiskt var halsosamt. Var femte person sade sig
aven vara beredd att branna sig for att uppna en bra solbrun hudton. Bada dessa
uppsatser, dar data samlats in 2013, tyder alltsa pa en stark koppling mellan valma-
ende och solbrunhet.

Ett samband mellan utseendemotivation och solningsbeteende rapporterades fran en
amerikansk studie dar 175 personer som solade pé en strand ombads att besvara
frageformular (9). Man fann att betydelsen av att vara solbréand, den tid man till-
bringade i solen och hur mycket de arbetade pa att skaffa en solbrun hud hade sam-
band med i vilken grad deltagarna var motiverade att vara fysiskt attraktiva (10).
Detta géllde i annu hogre utstrackning personer som uppvisade tecken pa att ha ett
tvingsmassigt beteende (“obsessive-compulsive”). I den svenska studien av forsko-
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lebarn och deras foréldrar, tillbringade de foraldrar som tyckte att de var mer attrak-
tiva ndr de var solbrédnda mer tid i solen (6). Det gjorde &ven deras barn.

En amerikansk studie av 1603 patienter pa olika 6ppenvardsmottagningar (ej hud)
visade att de som var intresserade av att vara solbruna intresserade sig mycket for
andra delar av sitt utseende jamfort med dem som inte var intresserade av att vara
solbruna (11). I en kanadensisk intervjustudie av 36 &ldre kvinnor i aldrarna 71 — 94
ar fann man att de flesta kvinnorna ansag att solbrund hud var associerad med hélsa
och skdnhet (12). De som solade tonade ner sin egen risk jamfort med de som de
ansag ha en storre risk, namligen solarieanvandare och de som vill ha en mérkbrun
solbranna.

I en studie rapporterades att mén uppfattar kvinnor med djupare solbrdnna som mer
fysiskt attraktiva och smalare an bade ljusa- och medelsolbrinda” kvinnor (13). De
uppfattade ocksa kvinnor med djupare solbranna som halsosammare dn 6vriga grup-
per. Detta betraktas som ett av det starkaste motivet for kvinnor att séka en mork
solbranna. Interventioner for att forandra skonhetsidealet bor saledes ocksa riktas
mot mén.

Naégra studier har undersékt sambanden mellan media och solvanor. | en amerikansk
studie av 576 collegestudenter fann man att de som tittade pa reality TV beauty
shows” (t.ex. ”America’sNext TopModel”) anvédnde solarier och solade mer utom-
hus &n de som inte tittade (14). | Australien telefonintervjuades 5,675 kvinnor i olika
aldrar om sina attityder till solning och solningsbeteende (15). Man undersokte
ocksa i vilken utstrackning de laste skonhetsmagasin, dar man hade graderat graden
av solbranna pa modellerna i de olika magasinen. Man fann ett samband mellan att
lasa tidskrifter med brunare modeller och sannolikheten att ha positiva attityder till
solning hos yngre kvinnor, samt med forsdka skaffa en solbrénna hos alla kvinnor.
Slutsatsen i studien var att kvinnomagasin bade speglar och promotar kvinnors so-
lande, och att man darmed motverkar kampanjer i syfte att minska UV-exponering.

Genom att kombinera olika teorier om hélsobeteenden skapades en forklaringsmo-
dell for hur utseendeideal paverkar solrelaterat beteende (16), figur 1. Modellen
visar att intentioner att sola medierar forhallandet mellan utseendeideal och solrela-
terat beteende. Man fann ett direkt samband mellan utseendeideal och intentioner att
sola, liksom ett indirekt samband med solningsbeteende. Saledes paverkas intention-
er att sola starkt av utseendeidealet, vilket i sin tur paverkar hur mycket man solar.
Man hade tidigare trott att solariesolning var mer relaterat till utseendeideal, men
sambanden géallde bade for solning utomhus och for solariesolning. Slutsatsen av
studien var att man i hdgre utstrdckning bor basera interventioner med syfte att
minska solande pa utseendebaserade metoder, t.ex. information om hur huden ald-
ras, samt fran metoder hamtade fran studier av paverkan pa andra beteenden som
styrs av utseendeideal, t.ex. anorexi.

SSM 2014:37 28



Sociokul-
turella Solarie-

influenser intentioner
att sola

Figur 1. Modell géllande samband mellan utseendeskal och solrelaterat
Beteende. Fran Cafri et al.(16)

Majoriteten av de utseendebaserade interventioner som publicerats har syftat till att
utbilda individer om att UV-exponering innebér en 6kad risk for hudcancer och
malignt melanom. En 6versiktsartikel, inkluderande en meta-analys, omfattade 21
studier av utseendebaserade interventioner i syfte att minska UV-exponering och
6ka anvandandet av solskydd (bade intention och beteende for bada variablerna)
(17). | majoriteten av studierna var deltagarna kvinnliga studenter i aldrarna 18-21
ar. De flesta studierna genomfordes i universitetsmiljo, men badstrander var den néast
vanligaste studiemiljén. Samtliga interventioner fokuserade de negativa effekterna i
termer av aldrande av UV-exponering, t.ex. genom att visa foton pé “soléldrad” hud.
Broschyrer, videoband, diabilder och utbildningssessioner anvandes ocksa. Alla 21
studierna rapporterade att den utseendebaserade interventionen hade haft en signifi-
kant effekt pa deltagarnas intentioner och beteende i solen och i solarier. Metaana-
lysen pekade pa att de utseendebaserade interventionerna med UV-fotografier
och/eller information om hudens aldrande hade en signifikant effekt genom 6kad
intention att skydda sig mot solen, hogre upplevd sarbarhet for hudens aldrande och
minskad framtida solarieanvandning, men att effekterna pa intentionerna att andra
solbeteende inte var av betydelse. Slutsatsen av dversiktsartikeln var att specifika
interventioner, sdsom UV-foton, arbetshocker och presentationer som fokuserat pa
de negativa utseendeeffekterna av UV-exponering ar effektiva for att skapa sékrare
UV-exponering och solskyddsbeteende. Det kan ocksa vara av betydelse att géra
informationen personlig, sasom att visa effekterna pa ett foto av individens egen
hud. Ingen av studierna i artikeln var nordisk och effekterna av dylika interventioner
i Sverige ar saledes okanda.

Sammanfattningsvis tyder den senaste forskningen pa att det brunbranda utseendei-
dealet fortfarande ar radande, samt att det &r en stark faktor nar det géller att driva
UV-exponering. Framtida kampanjer for att minska UV-exponering, bade inom- och
utomhus, bor saledes inriktas pa att aven inkludera utseendefokuserade intervention-
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er. Interventioner med fokus pa de negativa effekterna av aldrande har i utlandska
studier visat lovande resultat. Metoder hamtade fran behandling av andra utseende-
relaterade problem bor ocksa testas.

Rekommendation fran UV-radet

SSM bor folja utvecklingen av forskningen gallande samband mellan utseendeideal
och UV-exponering. Myndigheten bor ocksé uppmarksamma och reagera pa nar
media och andra aktdrer anvénder det brunbrénda skonhetsidealet for att starka sin
marknadsforing.
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Ett globalt UV-index

Weine Josefsson, SMHI

Det finns ett behov av att sprida kdnnedom om UV-stralningens styrka. Sedan mit-
ten av 1990-talet har vi i Sverige haft ett sa kallat UV-index med varden for Sverige.
Det togs fram i samarbete med SSM (davarande SSI) och har sedan dess beraknats
av SMHI. Ganska snart efter introduktionen av det svenska UV-indexet infordes ett
internationellt harmoniserat UV-index (WHO, WMO och ICNIRP). Sverige 6ver-
gick direkt till detta for att fa internationellt jamforbara varden. Inte bara den fysika-
liska definitionen blev enhetlig utan &ven layout, farg och form harmoniserades. Det
senare utfordes till stor del av WHO.

Existensen av ett UV-index har sedan dess varit en bra utgangspunkt for att kunna
informera allmanheten. Det finns emellertid tva utmaningar namligen att fa en 6kad
spridning av UV-index och att skapa en forstaelse och kansla hos enskilda individer
for vad vérdena betyder. Nar det galler spridningen var inledningsvis intresset fran
media stort och UV-index fick d& en god spridning med hjalp av framst tidningar.
Intresset frdn media har dock avtagit och numera férekommer UV-index ganska
sparsamt i tidningar. SMHI har sedan slutet av 1990-talet haft UV-index pa sin
webbplats, men det krédvs ett aktivt val for att ta del av informationen. For att for-
battra kanslan hos allmanheten for vad ett visst varde pad UV-index betyder kommer
detta att ta sin tid. Det gar att géra en jamforelse med de tva temperaturskalor som &r
i bruk i vérlden. Ar en person van vid Fahrenheit &r det inte latt att direkt koppla vad
en temperatur angiven i Celsius har for betydelse for till exempel kladval.

En utmaning &r darfor att géra UV-indexet mer kant och lattare tillgangligt. Med
tiden kommer intresserade manniskor att fa en kénsla for vad olika varden innebar
och darmed paverkas deras val av klader och skydd for 6verdriven solexponering.

Manga svenskar far en betydande del av sin &rliga UV-dos i utlandet. De borde dér-
for vara intresserade av att kunna gora jamforelser av UV-index hemma och i utlan-
det. Ett steg pa vagen ar den app, som SSM har tagit fram till smarta telefoner, som
berdknar sédker tid i solen. Den kan anvéndas globalt och fyller ddrmed ett viktigt
behov. SMHIs modell for berdkning av UV-index har manga ar pa nacken och tick-
er bara Sverige. Det ar dags att inkludera hela varlden.

Arrangorer av solresor kanske drar sig for att oroa sina presumtiva kunder med in-
formation om hur hég UV-strélningen &r pa resmalet, men numera ar manga resor
kultur- och vandringsresor dar solbadande inte dr det priméra utan upplevelser av
annat slag. Dessa resenérer vill knappast forstora sin resa med en obehaglig sol-
branna.

Rekommendation fran UV-radet

UV-radet rekommenderar att SSM stidjer SMHI i arbetet att sammanstalla och
presentera global UV-index information.
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Vitamin D och cancerrisk

Veronica Hoiom, Institutionen fér onkologi-patologi, Karolinska Institutet

Vitamin D &r ett hormon som reglerar och &r involverat i flera viktiga biologiska
funktioner i kroppen, t.ex. kalkbalansen i vart skelett och vara tander, immunforsva-
ret, cellmognad, och inhibering av celldelning. Vitamin D finns i flera former. Till-
forsel sker dels via maten, exempelvis via fet fisk och berikade mejeriprodukter, dels
da vi utsatts for solexponering eftersom vitamin D bildas i huden vid UVB-stralning.
Ofta ar en kort UVB-exponeringstid tillracklig, dd maximala nivéer av syntetiserat
vitamin nas efter en sub-minimal erytemdos. Darefter nas jamnvikt och syntetiserat
vitamin bryts ner i samma takt som det bildas.

Méngden vitamin D som syntetiseras i huden paverkas av flera faktorer, exempelvis:

e Hudpigmentering -ljus hud syntetiserar vitamin D mer effektivt jam-
fort med morkare hudtyper

e Lattitud —mer UVB stralning okar vitamin D produktionen

e Vikt — finns ett samband mellan htgt BMI och lagre D-
vitaminnivaer

e Alder — med 6kad alder minskas hudens t forméga att syntetisera vi-
tamin D

e Genetisk variation —éarftliga varianter i gener inblandade i till exem-
pel metabolism, transport och nedbrytning av vitamin D tros ocksa
leda till skillnader mellan individer i vitamin D-nivaerna.

Det finns starka bevis att UV-stralning 4r kopplad till uppkomst och utveckling av
hudcancer, den cancerform som blir allt vanligare i den svenska befolkningen. Trots
detta finns det vissa intresseorganisationer och forskare som uppmuntrar till en 6kad
UV-stralning, bland annat med syfte att 6ka D-vitaminnivaerna. Det har foreslagits
att ett dkat intag av vitamin D kan minska risken for en rad olika sjukdomar sésom
cancer och hjart-karlsjukdomar. Dock har flera vetenskapliga studier visat motsagel-
sefulla resultat och vitamin D:s eventuella roll i olika cancerformers uppkomst och
utveckling &r fortsatt oklar —beror en minskad cancerrisk pa hogre vitamin D-nivéer
eller &r hoga vitamin D-nivéer en foljd av en sund livsstil som i sig minskar risken
for cancer?

Tillfredstallande nivaer av vitamin D bor komma fran en bra kost som ska baseras
pa mat och dryck som naturligt innehdller vitamin D, alternativt &r berikat pa vita-
min D, eller genom intag av kosttillskott —inte genom 6kad UV-exponering. Detta
anser ’the American Academy of Dermatology” eftersom det anses bevisat att for
mycket UV-exponering 6kar risken att drabbas av hudcancer samt att det inte finns
nagon saker nivé nar det géller UV-exponering. Institute of Medicine (IOM) publi-
cerade 2010 en rapport om aktuella forskningsdata géllande samband mellan kal-
cium/ vitamin D-nivaer och diverse sjukdomar, inklusive olika cancerformer (1).
Analysen visade att &ven om det inte kan uteslutas att vitamin D kan ha en positiv
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effekt pa cancerprevention, progression och dverlevnad, finns det i nulaget inte till-
récklig kunskap eftersom forskningsresultaten ofta har varit motségelsefulla. Dessu-
tom &r det i nulaget inte klarlagt vilka vitamin D-nivaer som behovs for preventiv
effekt. De riktlinjer som angavs i IOMs rapport var att majoriteten av friska personer
behover ett intag pa ca 600 IU av vitamin D dagligen. Doser upp till 4000 IU anses
ofarliga men inte nédvandigtvis béttre (2,3)

I en nyligen publicerad meta-analys av 16 studier, varav 13 analyserade cancer mor-
talitet och 5 cancer incidens, studerades sambandet mellan cancerincidens/mortalitet
och en 6kning av serumnivaer av 25(OH)D, som &r en indikator pa vitamin D-
nivaerna, med 50nM/L (4). Resultatet visade en moderat minskad cancerincidens vid
en okning av 25(OH)D-nivaerna med 50nM/L, men vid analys av man och kvinnor
separat erh6lls ingen statistiskt signifikant skillnad. Studierna av cancermortalitet
var i hog grad heterogena, men man erholl ett klart samband mellan héjda 25(OH)D-
nivaer och lagre cancermortalitet hos kvinnor men dock ej hos méan (5). Flera studier
har visat en association mellan vissa arftliga varianter av vitamin D-receptorn
(VDR) och risk for hudcancer och andra cancerformer (6). Man har &ven funnit ett
samband mellan melanomspecifik éverlevnad och en &rftlig variant i genen som
kodar for ett vitamin D-bindande protein (7) samt ett samband mellan genetisk vari-
ation i dessa vitamin D-associerade gener och cirkulerande vitamin D-nivaer i krop-
pen.

Rekommendation fran UV-radet

Radets fortsatta rekommendation &r, baserad pé radande kunskapslage, att vitamin
D-fragan €] ska paverka aktuella preventiva strategier gallande hudcancer.
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2014:37 Stralsakerhetsmyndigheten har ett samlat
ansvar for att samhéllet ar stralsakert. Vi
arbetar for att uppna stréalsakerhetinom
enrad omréden: karnkraft, sjukvard samt
kommersiella produkter och tjénster. Dessutom
arbetar vimed skydd mot naturlig strélning och
foratt hgja stralsakerheteninternationellt.

Myndigheten verkar padrivande och
férebyggande for att skydda manniskor och
miljo fran odnskade effekter av stralning, nu
ochiframtiden. Viger ut féreskrifter och
kontrollerar genom tillsyn att de efterlevs,
vistédjer forskning, utbildar, informerar och
gerréad. Verksamheter med stralning kréver
imanga fall tillstdnd fran myndigheten. Vi

har krisberedskap dygnet runt fér att kunna
begransa effekterna av olyckor med strélning
och av avsiktlig spridning av radioaktiva amnen.
Videltariinternationellasamarbetenforatt
oka strélsakerheten och finansierar projekt
som syftartillatt hgja stralsdkerhetenivissa
osteuropeiskalander.

Stralsakerhetsmyndigheten sorterar under
Miljodepartementet. Hos oss arbetar drygt
315 personer med kompetens inom teknik,
naturvetenskap, beteendevetenskap,juridik,
ekonomioch kommunikation. Myndigheten ar
certifierad inom kvalitet, miljo och arbetsmiljo.

Stralsakerhetsmyndigheten
Swedish Radiation Safety Authority

SE-17116 Stockholm Tel: +46 8799 40 00 E-mail: registrator@ssm.se
Solna strandvag 96 Fax:+4687994010 Web: stralsakerhetsmyndigheten.se
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