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Den kirurgiske pille kan ændre tumorens fænotype
- en integreret onkologisk/kirurgisk behandlingsstrategi

Rasmus Virenfeldt Flak, Læge, Ph.d.-stud., Mave og tarmkirurgisk afd., 
Aalborg Universitetshospital
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Hvordan ser fremtidens kræftkirurgi ud?
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Smerter
Ekstensiv kirurgi
Blodtab
Hypotermi
Postoperativ infektion
Kemoterapeutisk pause
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Kirurgi og immunforsvaret
↑Chatecholaminer
↑Frigivelse af 
vækstfaktorer
↑Proliferation af Treg, M2 
makrofager, MDSC
↑Prostaglandiner
↑IL-6, IL-8, IL-10, TNFα
↓IL-2, IL-12, IFNγ
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Resistance

Tumor cell 
factors Host 

factors

Tumor 
microenviron

ment

Immune 
system

• Gut microbiota
• HLA genotype
• Immunosenescence

• Extracellular matrix
• Inhibitory

metabolism
• IL-6 family cytokines

• TILs
• IFNγ
• TCR diversity
• Immunesuppressive

cells

• PD-L1 status
• TMB
• MMR/MSI status
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Elektroporation
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Elektroporation - fortsat

Elektroporation

Reversibel elektroporation 
(RE)

Elektrokemoterapi (ECT) Øger effekten af kemoterapi Øger effekten af kemoterapi 
i det behandlede område

Genelektrotransfer (GET) Overfører gener i det 
behandlede område 

Irreversibel elektroporation Irreversibel elektroporation 
(IRE)

Dræber celler i det 
behandlede område

Øger effekten af 
immunterapi?



↑TILs
↑InfiltraƟon by DC, NK, Neutr., Macr.
↑Peripheral CD8+/CD4+ ratio
↓Peripheral Treg
↑Protein release w. low denaturation rate (vs
RFA & Cryo-abla.)
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Elektroporation og immunforsvaret



Zhao, J. et al. Irreversible electroporation reverses resistance to immune checkpoint blockade in pancreatic cancer. Nat. Commun. 10, 1–14 (2019).
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Elektroporation og immunterapi



• 17 humane studier udgivet til dato
• Forskellige kræftformer (pancreas, 

galdeveje, lever, modermærke)
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Elektroporation og immunterapi
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(6) Department of Health Science and Technology, Aalborg University.

A phase II-study of  electroporation potentiated 
immunotherapy in liver metastatic pancreatic cancer 

(EPIC-1)

Study group: Flak, R.V. (1), Poulsen, L.Ø. (2), Stender, M.T. (1), Naujokaite, G. (3), Tcacenco, O.
(2), Wanders, A. (4), Detlefsen, S. (5), Agger, R. (6), Kofod-Olsen, E. (6), Thorlacius-Ussing, O. (1) &
Ladekarl, M. (2)



16 patienter 
Levermetastatisk pancreascancer
Performance 0-1
Progression/intolerans ved førstelinje kemo
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Inklusion
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Metode



• Blod
– Naïve-, EM-, CM-, EFF-, TE-, EX-T cells, Tregs, cDC1, 

cDC2, pDC, gMDSC & mMDSC + PD-L1 status

• Væv (ikke-ablateret site)
– Nanostring (IO360) RNA panel
– Immunhistokemisk verifikation
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EPIC-1 – Immunologi (i gang)
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Perspektiver
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