Prostatacancer-
diagnostik

Regional tillampning for Stockholms lans
landsting av nationellt vardprogram

2% REGIONALA
== CANCERCENTRUM

o T SAMUERKAN



Versionshantering

Datum Beskrivning av foréndring

2018-12-10 Godkéand av Regionala vardprogramgruppen
for prostatacancer




Innehallsférteckning

SAMMEANTAIINING oo 4
(2 F2 10 ] £V 1 o PP 5
Nuvarande diagnostiK @V PrOStALACANCET . ...........uiiiiiiiiiitie ittt sir e eesere e e e 5
Organiserad ProStataCaNCEITESINING ... ... ci i ittt e ettt e e e e e et e e e e e e e atteeeeeaeaaaaetaeeeaaeeeaaasasseeeaaeesaannnsseeeaaesannns 5
Forbattrad diagnostik av proStataCanCer.............ccevvieiiiiiiiie e e e 6
Forbattrad blodprovVSAIAgNOSTIK .........uiiiiiiiiiiiiiee e e e e e e e e e e e e st e e e e e e e e s atb b et e eaeeesssbbareeaeeesassannes 6
Magnetkamerabaserad prostatacanCerdiagNOSLIK ...........eviiiiurieeiiiiie et e s 6
Kombinerad anvandning av Stockholm3-testet och MRT-baserad diagnostiK............cccccooviiiiiiieeee e, 7
Nytt dIagNOSHKIIOUE | SLL .....eeiiiiiiiiiiiiiieetieeeee bbb snennnnnnenes 8
LT = TaTe Fo Y iT1 I [E=Te TaTo TS (Y=Y 4T T OSSP 8
Riktlinjer for diagnOSHKIBAE i SLL........ccoiieiieiiiiie ettt e sttt e st e e e sttt e e st e e e s sbeeeeessbeeeessteeesanneeeeannneeeans 8
AV =T go o doTo 2 TaTo [4U o] o 1=Y o ISR 11
VArdprogramgruppens SAMMANSAIINING..........veuerueruerereseaseaeeeeseessessesseasesseaseeseessessessessessessessesssessessessessessesenns 11

JAV OCh @Ndra DINANINGA ......eeeieiieie ettt h bt e et e e s e e et bt e e aane e e e s sbr e e e abr e e e s nanes 11



REGIONALA CANCERCENTRUM

Sammanfattning

Prostatacancer édr den vanligaste cancerformen i Sverige. I Stockholms lin diagnostiserades 1 597
min med prostatacancer under 2017. I nuvarande diagnostik identifieras min med 6kad risk f6r
prostatacancer med hjilp av blodprov med analys av PSA (prostata-specifikt antigen) och
diagnosen verifieras med hjilp av systematiska vivnadsprover av prostata.

Ett nytt diagnostikflode f6r SLL har utarbetats utifrin det nationella vardprogrammet.
Malsittningen 4r bland annat att minska dodligheten i prostatacancer och minska 6verdiagnostik
och 6verbehandling. Diagnosflédet ska anvindas vid diagnostisering av min som soker
sjukvarden for prostatacancerdiagnostik och mian som deltar 1 organiserad prostatacancertestning.

Diagnostikflodet ar obligatoriskt for vardgivare inom SLL som bedriver diagnostik f6r
prostatacancer.

Diagnostiseringen sker i fyra steg:
1. Mannen delges information om prostatacancertestningens for- och nackdelar.

2. PSA-prov anvinds for inledande riskindikering. Vid ett PSA-virde 21.5 pg/1 ska ett
Stockholm3-test genomforas.

3. Min med Stockholm3-test 211% rekommenderas férdjupad utredning hos urolog.

4. Utredning hos urolog inleds med MRT. Beroende pa resultat av MRT samt utfall av
Stockholm 3-test utfors direfter riktade och i vissa fall systematiska biopsier.
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Bakgrund

Prostatacancer édr den vanligaste cancerformen 1 Sverige. I Stockholms lin diagnostiserades 1 597
min med prostatacancer under 2017. Cirka 5% av den manliga befolkningen avlider av
prostatacancet.

Nuvarande diagnostik av prostatacancer

I nuvarande diagnostik identifieras man med 6kad risk f6r prostatacancer med hjilp av blodprov
med analys av PSA (prostata-specifikt antigen) och diagnosen verifieras med hjilp av
systematiska vivnadsprover av prostata. For att Oka precisionen i diagnostiken kan andra
riskmarkérer sasom kliniska fynd vid palpation, analys av fritt PSA, prostatavolym, arftlighet och
patientens dlder anvindas. I vissa fall anvinds dven MRT-undersékningar
(magnetresonanstomografi-undersékningar) vid diagnostiseringen. Riktlinjer for detta finns i
Nationella Vardprogrammet f6r Prostatacancer.

I Stockholms lin genomférs drligen cirka 140 000 PSA-tester och cirka 5 300 prostatabiopsier pa
min utan kind prostatacancer. Som del 1 uppfoljning efter diagnos genomférs omkring 40 000
PSA-tester och cirka 2 000 6vervakningsbiopsier.

Antalet MRT-undersokningar som genomférs inom prostatacancerdiagnostik dr okant men kan
grovt uppskattas till cirka 1 500 érligen.

Organiserad prostatacancertestning

Screening med PSA-test fOr tidig upptickt av prostatacancer minskar risken att avlida av
prostatacancer med cirka en femtedel. En nackdel med screening dr en pataglig risk for
overdiagnostik och 6verbehandling som orsakar biverkningar och leder till onédig oro.
Socialstyrelsen har under 2018 beslutat att utfirda en rekommendation om att hilso- och
sjukvarden inte bor erbjuda screening med enbart PSA-test men uppmuntrar samtidigt regionala
initiativ till organiserad prostatacancertestning.

Organiserad prostatacancertestning innebar att mén far tydlig information om testningens for-
och nackdelar och direfter tar den enskilde mannen ett individuellt beslut om att testa sig eller
inte. Vid screening rekommenderas mannen testning och en direkt inbjudan till provtagning
skickas tillsammans med rekommendationen.

Regionala cancercentrum i samverkan (RCC i samverkan) har fatt i uppdrag av regeringen att ta
fram ett underlag for hur strukturerad PSA-testning kan organiseras for att mojliggora
utvecklandet av en bittre organisation och information om PSA-testning i landstingen och
regionerna. RCC i samverkan har darfor uttirdat Rekommendationer om organiserad
prostatacancertestning. 1 rekommendationerna finns ett flertal principer att beakta f6r de projekt om
organiserad prostatacancertestning som startas i landstingen och regionerna:

1. Resursitgang skall utredas och bedémas.

2. Projektet bor fylla visentliga kunskapsluckor.

3. Deltagande man skall fa balanserad information.

4. Projektet bér omfatta hela vardkedjan fran information och testning till diagnos.
5. Projektet ska kunna samordnas med andra nationella projekt.
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SLL har initierat ett projekt med syfte att utifran dessa rekommendationer ta fram ett program
for organiserad prostatacancertestning. Arbetet med organiserad prostatacancertestning kommer
att samordnas med arbetet att ta fram ett nytt diagnostikflode.

Forbattrad diagnostik av prostatacancer

Flera mojliga strategier har foreslagits for att forbattra diagnostiken av prostatacancer. Dessa
inkluderar bland annat férbittrad blodprovsdiagnostik och/eller MRT-baserad
prostatacancerdiagnostik.

Forbattrad blodprovsdiagnostik

Stockholm3-testet dr ett blodprov som beriknar sannolikheten for att mannen bir pa en
behandlingskrivande prostatacancer. Testet kombinerar information om PSA-virdet, mannens
arftlighet for prostatacancer, resultat fran tidigare genomgangen provtagning, alder, flera protein-
nivaer och en genetisk risk-score framriknad frin kombinationen av ett stort antal gener som
vardera ger en mycket liten risk6kning for behandlingskravande cancer.

I den nya versionen av det Nationella Vardprogrammet finns féljande formulering kring
Stockholm3-testet:

”Om Stockholm-3-testet skulle anvindas for samtliga mian med PSA-varden mellan 1 och 10
ng/l, skulle firre min behdva genomga biopsi och firre min diagnostiseras med lagriskcancer,
an om PSA-grinsen 3 pg/1 hade anvints.”

I Stockholms lin genomférdes under dren 2012—2014 STHLM3-studien dir testet utvarderades.
Studien visar att testet identifierar behandlingskrivande prostatacancer pa samma sitt som PSA-
testet gor (med PSA >3 pg/l) men med den skillnaden att 32% firre min behovde genomgi
prostatabiopsi.

Forutom Stockholm3-testet finns andra kompletterande tester (t ex PHI, 4K score) som likt
Stockholm3 kombinerar PSA-virdet med annan information. Studier av dessa testers formaga att
skilja mdn med prostatacancer frain min utan prostatacancer talar for att dven dessa tester
minskar bade 6ver- och underdiagnostik. Dock saknas 1 dagslaget, i motsats till Stockholm3-
testet, kliniska studier av dessa testers anvindbarhet i en stérre population dir man testar utan
klinisk misstanke om prostatacancer.

Magnetkamerabaserad prostatacancerdiagnostik

En MRT-undersokning fére vivnadsprovtagning kan i vissa fall pavisa att det sannolikt inte finns
cancer i prostatan och vivnadsprovtagning kan da undvikas. Om MRT-undersékningen visar att
det finns misstankt cancer kan MRT-bilderna anvindas fOr att rikta vivnadsprovtagningen mot
misstinkta omraden i prostatan. Studier har visat att detta kan 6ka detektionen av signifikanta
cancerfall, minska antalet genomférda biopsier och minska 6verdiagnostik.

I den nya versionen av det Nationella Vardprogrammet finns en betydelsefull andring angiende
MRT fére biopsi. Foljande rekommendation har formulerats:
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”Min med malignitetsmisstinkt palpationsfynd och/eller PSA-virde 6ver atgirdsgrinsen bor
erbjudas utredning. Utredningen kan antingen inledas med MRT och riktade biopsier eller
enbart systematiska biopsier. MRT och riktade biopsier 6kar detektionen av kliniskt
signifikanta tumorer, minskar antalet min som biopseras och reducerar 6verdiagnostiken av
betydelsel6s cancer.”

Vid riktade biopsier anvinds MRT-bilder for att styra biopsinalen mot misstinkta tumorer i
prostatan. Riktade biopsier kan utforas pa tva sitt. Vid det ena tillvigagangssittet tittar
undersokaren pa MRT-bilderna och férsoker sedan utifrain dem sikta mot ritt omrade via
ultraljudsbilden, sa kallad kognitiv fusionsbiopsi. Vid det andra tillvigagangssittet anvinds en
mjukvara som sammanfogar MRT-bilden och ultraljudsbilden till en gemensam bild som
undersokaren anvinder for att sikta mot ratt omrade, sd kallad mjukvaruassisterad eller teknisk
fusionsbiopsi. Jaimfoérande studier indikerar att mjukvaruassisterad biopsi forbattrar férmagan att
triffa de misstinkta tuméromradena i prostatan med biopsinalen. Vid mjukvaruassisterad
fusionsbiopsi lagras dven information om var i prostatan biopsin har tagits vilket ar viktig
information 1 samband med kurativ behandling med s val kirurgi som stralning.

Kombinerad anvéandning av Stockholm3-testet och MRT-baserad
diagnostik

En diagnostisk kedja dar forbittrad blodprovsdiagnostik och MRT-baserad diagnostik anvinds 1
sekvens kan Oka precisionen i diagnostiken. Under 2018 publicerades data fran studien
STHLM3MR, dir Stockholm3-testet kombinerades med MRT. Studien visar att provtagning med
Stockholm3-testet minskar antalet prostatabiopsier med 48% om MRT anvinds i en grupp min i
dagens kliniska praxis, samtidigt som upptickten av antalet icke-behandlingskravande tumérer
minskar med 42%.

Ett initiativ pa S:t Gorans sjukhus har nyligen utvirderats med positiva resultat. Initiativet
inkluderar sjukskoterskeledd testning med Stockholm3-test plus MRT {6ljt av riktade
prostatabiopsier. Utvirderingen indikerar att arbetssittet innebir kortare vantetider, minskad
Over- och underdiagnostik, firre negativa bieffekter och ligre kostnader.

I Rekommendationer om organiserad prostatacancertestning skriver RCC 1 samverkan foljande om
kompletterande tester till PSA:

”Pa senare ar har forskningen visat att blodprov och magnetkameraundersékning kan
komplettera PSA-provet for att salla fram de min som behéver genomga vivnadsprov. En
mer selektiv vivnadsprovtagning minskar 6verdiagnostiken av icke livshotande prostatacancer.
Att dessa kompletterande tester forbittrar diagnostiken ér klarlagt, men ytterligare forskning
beh6vs for att ta reda pd hur de ska anvindas pa bista sitt.”

Vidare framgar av Rekommendationer om organiserad prostatacancertestning att det dr 6nskvart att
regionala projekt med organiserad prostatacancertestning omfattar utvirdering av algoritmer som
innehaller kompletterande diagnostiska metoder eller alternativa organisatoriska 19sningar.
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Nytt diagnostikflode i SLL
Ett nytt diagnostikfléde f6r SLL har utarbetats med malsittning att:

e Minska dodligheten i prostatacancer
e Minska 6verdiagnostik och 6verbehandling av prostatacancer
e Minska kostnader for diagnostik och vird av prostatacancer

e Torbereda regionen for organiserad prostatacancertestning genom att bygga en
diagnostikkedja som ar limplig i en framtida screeningorganisation.

Diagnostikflodet dr obligatoriskt for vardgivare inom SLL som bedriver diagnostik f6r
prostatacancer. For de delar i diagnostikflédet som inte omfattas av denna regionala tillimpning
ska det nationella vardprogrammet f6ljas.

Ingangar till diagnostisering
Det finns tva grupper av min for vilka det nya diagnostikflodet ska anvindas:
a) Min som soker sjukvarden for prostatacancerdiagnostik

b) Min 50-74 ar som deltar i organiserad prostatacancertestning
(om och nir sadan infors)

Min som soker sjukvarden for prostatacancerdiagnostik och ar 75 ar eller dldre ska avradas fran
testning och endast utredas om symtom som inger misstanke om avancerad prostatacancer
foreligger.

Min med symtom forenliga med avancerad prostatacancer samt min som soker sjukvird pa
grund av vattenkastningsbesvir omfattas inte av det nya diagnostikflédet utan handliggs i
enlighet med gillande riktlinjer (viss.nu och nationella vardprogram).

Riktlinjer for diagnostikflode i SLL

Min i grupp a) och b) 1 avsnitt “Ingangar till diagnostisering” ska utredas enligt nedanstiende
diagnostikflode:

1. Information

Min som soker sjukvarden for Information om prostatacancertestningens
prostatacancerdiagnostik for- och nackdelar i enlighet med Nationella
riktlinjer.

Min som deltar 1 organiserad
prostatacancertestning
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2. PSA-prov

Alla méin som 6nskar genomga
prostatacancertestning efter att ha fatt
information enligt punkt 1.

PSA-prov for inledande riskindikering.

Min <69 ar med PSA <1.5 pg/1

Information om lag risk for
behandlingskrivande prostatacancer.

Nytt PSA-prov rekommenderas efter sex ar.

Min >69 ar med PSA <1.5 pg/1

Information om lag risk for
behandlingskrivande prostatacancer.

Vidare testning avrads.

Min med PSA =21.5 pg/1

Stockholm3-test ska genomforas.

3. Stockholm3-test

Man <73 ar med Stockholm3-test <11%

Information om att risken f6r prostatacancer
ej ar forhojd.

Nytt PSA-prov enligt punkt 2 efter tva ar
rekommenderas.

Man >73 ar med Stockholm3-test <11%

Information om att risken for prostatacancer
ej dr forhojd.

Vidare testning avrads.

Maian med Stockholm3-test =211%

Fordjupad utredning hos urolog enligt
punkt 4.

4. Fordjupad utredning hos urolog

Min med resultat av Stockholm3-test som
indikerar 211% risk

Utredning med MRT enligt det nationella
vardprogrammet.

Min diar MRT indikerar misstankta lesioner*
1 prostata

Riktade biopsier.

Systematiska biopsier som komplement till
riktade biopsier i enlighet med det nationella
vardprogrammet.

Min diar MRT inte indikerar misstankta
lesionet* och med resultat av Stockholm3-
test som indikerar 11-25% risk

Biopsi ska inte genomforas.

Nytt PSA-prov enligt punkt 2 efter tva ar
rekommenderas.

Min diar MRT inte indikerar misstankta
lesioner* och med resultat av Stockholm3-
test som indikerar >25% risk

Systematiska biopsier.

* Utifran definition 1 det nationella vardprogrammet




REGIONALA CANCERCENTRUM

Figur 1. Diagnostikflide for prostatacancer i Stockholms lins landsting
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Vardprogramgruppen

Vardprogramgruppens sammanséattning

Den regionala virdprogramgruppen for prostatacancer bestar av representanter for
specialiteterna urologi, onkologi, radiologi och patologi. I gruppen finns ocksa representanter for
kontaktsjukskoterskor, kvalitetsregister och patientorganisationer. Vid behov adjungeras
representanter for specialiteten klinisk kemi och f6r SVF-koordinatorer.

Jav och andra bindningar

I den regionala vardprogramgruppen sitter Henrik Gronberg som representant f6r onkologin pa
Capio S:t Gorans sjukhus. Henrik Gronberg har ekonomiska intressen i Stockholm3-testet och
har darfor inte deltagit i programgruppens arbete vid utformandet av detta dokument, inklusive
beredning och beslut.
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Regionala cancercentrum — landstingens och regionernas nationella samverkan inom cancervarden.
Med patienter och narstdende for hela manniskan, i dagens och framtidens cancervard.
www.cancercentrum.se



