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Vad ar detta?
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Nar infora nytt test?

« Ersatta ett tidigare test

« Battre diagnostisk prestanda, lattare (tekniskt, tolkningsmassigt och/eller for
patienten), mindre biverkningar, snabbare

« Tillaggstest

« T.ex. anvanda om standardtestet visat negativt resultat och tillaggstestet har hogre
sensitivitet

 Triage

* Nytt test laggs till fore existerande test och endast patienter med ett viss
resultat pa triageringstestet gar vidare till nasta test \

w Skanes

universitets-
LUNDS  sjukhus

UNIVERSITET



Ersattning

Intrakraniell blodning MR DT

Prostatacancer PSMA-PET DT+skelettscintigrafi
Kolorektalcancer DT-koloskopi Bariumgenomlysning
Diskherniering MR Myelografi
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Tillaggstest

Kolorektalcancer FDG-PET DT

Urinblasecancer FDG-PET DT, cystoskopi

w Skanes
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Triagering

Lungemboli D-dimer DT/Lungscint

Hjartsvikt BNP Ekokardiografi

Brostcancer Sentinel node Axillutrymning

Downs syndrom Nackuppklarning pa UL Moderkaks/fostervattenprov
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Ett diagnostisk test i sig andrar inget

Inte behandling
Inte Ooverlevnad

Inte kostnader
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Hur bra ar ett diagnostiskt test?




Teknisk effekt

* Bildupplosning
« Mangd brus
« Skarpa
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Teknisk effekt

e Basta sattet att
rekonstruera?

Tragardh et al 2020
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Effekt pa diagnhostisk noggrannhet

» Sensitivitet

» Specificitet

* Positivt prediktivt varde (PPV)

» Negativt prediktivt varde (NPV)

» Receiver operating characteristics (ROC)

v Skanes
universitets-
sjukhus




Sensitivitet

» Kanslighet

* Testets formaga att pavisa tillstandet hos dem som (enligt
referenstestet) faktiskt har detta

« Hur stor andel av alla forsoksdeltagare som har ett tillstand som
indextestet lyckas identifiera
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Specificitet

» Testets traffsakerhet

* Testets formaga att utesluta tillstandet bland de
forsoksdeltagare som (enligt referenstestet) saknar detta

* Anger hur stor andel forsoksdeltagare som indextestet formar
att korrekt frikanna fran tillstandet
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Ealskt Sjuka Friska

e N 000000000
- Sensitivitet: 80 % Q00000000
. Specificitet: 80 % Q00000000

* Prevalens: 10 % 0000000006
00000000

« Sannolikheten att 000000000
patienten ar sjuk Q00000000
givet ett positivt prov: 00000000
9l0/00/0/0/0/e®

000000000 C

PPV: -2 = 30% 000000000

8+18
Falskt positiv/



Falskt Sjuka Friska

negativa \\\\

O 000000000

« Sensitivitet: 90 % O 00000000
« Specificitet: 80 % O Q00000000
* Prevalens: 10 % — 00000000600
O 000000000

« Sannolikheten att O 000000000
patienten ar sjuk O Q00000000
givet ett positivt prov: O 00000000

; O 0l0/0/000I0/0®

PPV: — = 33% O 0l0/00]0000)®

9+18
FaBktposmva//



Ealskt Sjuka Friska

e N 000000000
- Sensitivitet: 80 % Q00000000
. Specificitet: 90 % Q00000000

* Prevalens: 10 % 0000000006
00000000

« Sannolikheten att 000000000
patienten ar sjuk Q00000000
givet ett positivt prov: 00000000
000000000

000000000 C

OOOOO0OOOO

. 8 _
PPV: oo = 47%

Falskt positiv/



Falskt Sjuka Friska

negativa \\\\

O 000000000

« Sensitivitet: 90 % O 00000000
« Specificitet: 90 % O Q00000000
Provlens: 10°% e ooo000000
« Sannolikheten att O 000000000
patienten ar sjuk O Q00000000
givet ett positivt prov: O 00000000

; O 000000000

PPV: — = 50% O 000000000

FaBktposmva//



Vad utmarker bra studier av diagnostisk
tillforlitlighet?

« FOrsoksdeltagarna ar representativa for den grupp som i praktiken
ska genomga testet

» Referenstestet ger korrekt besked om deltagarnas tillstand

« Referens- och indextesterna har genomforts sa snart efter varandra
att tillstandet inte hunnits forandras mellan testtillfallena

« Samtliga forsoksdeltagare (eller atminstone ett slumpmassigt urval)
har undersokts med referenstestet



Vad utmarker bra studier av diagnostisk
tillforlitlighet? - forts

* Ett och samma referenstest har anvands oavsett vad indextestet
visat

» Referenstestet ar oberoende av indextestet
« Svaren pa index- och referenstest ska ha tolkats blindat

 Testsvaren har tolkats med tillgang till samma information som man
har vid rutinmassig anvandning av indextestet

 Forekomst av oklara testsvar redovisas

w Skanes
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« Bortfall av forsdksdeltagare fran studien redovisas



Formaga hos PSMA-PET att hitta

lymfkortelmetastaser
* 104 patienter Hogriskcancer
« PSMA PET-DT « Sensitivitet 35%
« Lymfkortelutrymning « Specificitet 97%
* PPV 78%
* NPV 82%
v Skanes
universitets-
Ingvar et al 2022 sjukhus




Formaga hos PSMA-PET att hitta

lymfkortelmetastaser

« proPSMA, randomiserad multicenterstudie

« 302 patienter med nyupptackt hogrisk prostatacancer, PSMA-PET resp

DT+skelettscint

« Referensmetod: PAD, imaging, biokemi vid 6 man uppfdljning

Sensitivity (95% Cl)

N Positive Negative Specificity (95% Cl)
True/False True/False
Pelvic nodal 150 9/4 106/31 B T
145 29/1 109/6 O B
Bl Conventional imaging El PSMA PET-CT % 50 75 100 % 50 75 100

Hofman et al 2020



Flurpiridaz for ischemidetektion

« 578 patienter  Sensitivitet 83% PET, 69%
SPECT
 Flurpiridaz-PET och
myokardscint  Specificitet 64% PET, 62%
| _ _ SPECT
* Invasiv angiografi (50%
stenos) « AUC 0,80 PET, 0,68 SPECT
v Skanes
universitets-
Maddahi J et al 2023 sjukhus




Effekt pa diagnostiskt tankande/behandling

« Har det diagnostiska testet varit till nytta for att stalla diagnos?

» Har det diagnostiska testet varit till nytta for planering av
behandling?

« Har behandlingar kunnat undvikas med hjalp av information fran det
diagnostiska testet?

« Har det diagnostiska testet andrat den planerade behandlingen?



Andrad handlaggning

PET och prostatacancer 1 PET och prostatacancer 2

« Kombinerad cholin- och fluorid- * proPSMA
PET vid stadieindelning av hogrisk
prostatacancer andrade
handlaggning av 18/90 (20%), fran
kurativ till icke-kurativ

« PSMA-PET andrade handlaggning
oftare an DT+skelettscint (till
palliativ, andring i RT-omrade,
andrad kirurgi)

Patients(n) High/ Low/ Rate (95% ClI) p value
medium potentially ignored

Management effect |

First-line diagnostic imaging 152 23 129 - = 15% (10-22%) 0-0076
147 41 106 i m 28% (21-36%)

Second-line diagnostic imaging 135 7 128 —a— 5% (2-10%)
146 39 107 = 27% (20-35%)

Kjolhede et al, 2012, Hofman et al 2022 5 B o 2

% (95%C1)
B Conventional imaging B PSMA PET-CT



Effekt pa kliniska utfall

« Andel patienter som forbattras med diagnostiskt test jmf utan

 Sjuklighet eller behandlingar som undvikits efter att information
fran det diagnostiska testet erhallits

« Forandring i forvantad livslangd

« Kostnad per vunnen QALY pga information fran det
diagnostiska testet

« Hazardkvot, Kaplan-Meier, QALY, ICER w Skanes

universitets-
sjukhus




Utfall och utfallsmatt

* Primart utfall bor vara viktigt for de som berors av tillstandet

« Sekundart utfall ar viktiga om de har en direkt koppling till
halsoutfall

« Surrogatmatt, markor for forandring av ett tillstand (tex bentathet
istallet for frakturer, blodtryck istallet for stroke), ofta enklare att

mata

« Hazardkvot: matt som liknar relativ risk/oddskvot, beskriver
sannolikhet for ett utfall i insatsgruppen jmf kontrollgrupen for ett

givet tidsintervall . Skanes

universitets-
sjukhus




DT eller PET for att folja patienter med

CT arm
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DT eller PET for att folja patienter med
spridd brostcancer?

» Overlevnad hos patienter med spridd brostcancer, som
foljes med DT, PET eller kombination

 PET (n=83), DT (n=144), kombination (n=73)

* Justerades for kliniska, histopatologiska variabler

v Skanes
universitets-
sjukhus
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DT eller PET for att folja patienter med
spridd brostcancer?

e 5-arsoverlevnad 42% for PET,
43% for kombination, 16% for
DT

« PET hittade forsta progression

4.7 manader tidigare an DT =>

tidigare behandlingsjustering?

Naghavi-Behzad et al 2021
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Svarigheter

» Forbattrad diagnostik => andrad handlaggning av patienter
=> pattre overlevnad

 Patienten som gar fran FN till TP kan vara speciell, gj
nodvandigtvis behova samma behandling som andra TP

« Patienten som gar fran FN till TP med nytt test kan vara i ett
tidigare/mindre allvarligt sjukdomstillstand, och kan behova
samma behandling som andra TP

w Skanes

universitets-
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Kostnadseffektivitet

 Tva eller fler insatser jamfors med avseende
pa kostnad och effekt

 Latt om en insats har lagre kostnad och
battre effekt

« Det vanligare ar att en effektivare insats ar
mer kostnadskravande

 Ar den effektiva insatsen vard den okade
kostnaden?

Dominerad

A Kostnader

Maximal
betalningsvilja
" far effekt

A Effekter

Dominant

I = Hagre kostnad/hdgre effekt; Il = Ligre kostnad/hégre effekt
Il = Ligre kostnad/lagre effekt; IV = Hogre kostnad/lagre effekt
jamfart med alternativet



Halsoekonomiska matt

« QALY = kvalitetsjusterade levnadsar. Tar hansyn till livslangd och livskvalitet
(0-1). Exempel: behandling forlanger livet med 5 ar med livskvalitetsvikt 0.7 =
5*0,7=3,5 QALY

* ICER = inkrementell konstadseffektivitetskvot. Kostnaden for att uppna
ytterligare en effektenhet (t.ex. vunnet levnhadsar) nar man valjer den ena
insatsen framfor den andra. Satts ofta i relation till ett belopp som samhallet ar
villigt att betala for viss effektenhet

w Skanes

w57 universitets-
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Halsoekonomiska matt — forts.

* Direkta kostnader: personal, lokal, utrustning

* Indirekta kostnader: produktionsbortfall nar en patient inte kan
arbeta, sjuknarvaro nar individ har lagre produktivitet till foljd av

sjukdom

 Empiriska analyser: samla in data om kostnader och effekter
Inom en studie

* Modellanalyser: kombinerar effektdata fran kliniska studier med

uppgifter om kostnader och risk for sjukdom fran andra kallor

w Skanes

w57 universitets-
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DT eller PET for att folja patienter med

spridd brostcancer?

» Kostnadseffektivitet PET jmf DT for att
utvardera behandlingseffekt vid spridd

brostcancer

(n=73)
» Sjukvardsrelaterade kostnader 2007-2019
» Kostnad/pat: 91500€ for DT, 84000€ for
PET, 165800€ for kombination

Naghavi-Behzad et al 2023

DT (n=144), PET (n=83), kombination

ICER -527€ / man PET jmf DT

Characteristics DRG code | Cost (€)
Breast cancer diagnosis package 09MADS 4719
Visit at department of oncology BVAAS 238
Basic hospital bed price (per day) “Sengedag” | 279
Imaging

2-["¥F]FDG-PET scan 36PRO3 1203
2-["*F]FDG-PET with integrated CT scan 36PRO2 1549
Contrast-enhanced CT scan 30PRO6 269
MRI scan 30PRO2 392
Treatment planning for anti-cancer treatments

Vinorelbine + Pertuzumab/Trastuzumab 27MP22 3237
Paclitaxel + Carboplatin 27MP21 2308
Eribulin + antibody therapy 27MP19 4605
Antibody therapy 27MP26 2312
Fulvestrant + radiotherapy (1-2 fractions) 27MP23 2834
Radiation therapy (standard protocol) 27MP15 1031
Anti-cancer treatments

Tamoxifen + visit at department 34PRO6 856
Fulvestrant + Pegfilgrastim 34PRO5 1258
Palbociclib + Letrozol BWHA442 | 1645
Letrozol + visit at department of oncology BWHCI2 856
Radiation therapy

Complete program of radiation therapy (at least 5 fractions) 27TMPO1 14,557
Radiation therapy (two fractions) 27MP0O3 812
Radiation therapy (single fraction) 27MP04 416
Invasive procedures

Biopsy with fine needle aspiration (FNA) 0SPRO4 645
Needle biopsy on lymph nodes with ultrasound guide 05PRO2 652
Mastectomy (with/without lymph node dissection) 09MPO4-6 | 1869-4923




DT eller PET for att folja patienter med
spridd brostcancer?

Ackumulerad
kostnad
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Effekt pa samhallsniva

« Kostnad-nyttoanalys eller kostnadseffektivitetsanalys ur
ett samhalleligt perspektiv

w Skanes
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TLV (tandvards och lakemedelsformansverket)
NT-radet (radet for nya terapier)

* TLV genomfor halsoekonomiska bedomningar och tar fram
underlag for beslut i regionerna

* NT-radet bestammer vad TLV ska utvardera och ger
rekommendation till regionerna baserat pa bl.a. TLVs
bedomningar

v Skanes
universitets-
sjukhus




TLV (tandvards och lakemedelsformansverket)
NT-radet (radet for nya terapier)

 Vardebaserad prissattning:
Ju storre halsovinst...
Ju svarare sjukdom...
Ju dyrare den alternativa behandlingen ar...

...desto hogre pris accepteras

v Skanes
universitets-
sjukhus




Pluvicto | Sverige?

. e eee e * NT-radets rekommendation till
* Pluvicto godkant for forsaljning regionerna &r att inte anvanda

| Europa 2022-12-09 Pluvicto vid spridd prostatacancer

« TLV: Halsoekonomisk
bed O mn | N g av P | uvi Cto fré N Figur 16 - Kostnad per vunnet QALY vid olika prisnivaer (miljoner kronor)

VISION-studien. 0%

3 500 000

- Patienter behandlade med 4 000 000
Pluvicto lever langre (4 man)

2 500 000

* Kostnad per vunnet o

kvalitetsjusterat levhadsar
drygt 3,4 miljoner kr mot
standardbehandling.
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Hur bra ar ett diagnostiskt test?







