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SBU:s sammanfattning
och slutsatser

Statens beredning for medicinsk utvirdering (SBU) har i en systematisk
litteraturdversikt undersskt om det finns metoder for att snabbare fi en
diagnos efter att en person uppticker det forsta symtom som kan tyda pa
cancer samt om det finns sidana metoder som ir kostnadseffektiva.

Slutsatser

» Nir fotografi(er) av misstinkta hudférindringar bifogas remiss till
specialistsjukvarden forkortas tiden till omhindertagande och diag-
nosbesked. Specialistvarden kan ocksa planera omhindertagandet
pa ett béttre sitt, vilket kan spara resurser.

» Informations- och utbildningsinsatser till befolkningen 6kar med-
vetenheten och kunskapen om cancer och tidiga symtom. Detta
giller upp till tva ar efter insatsen och sirskilt om den 4r personligt
anpassad. Studier med lingre uppfoljningstid saknas.

» I den litteratur som identifierats gar det inte att avgora om informa-
tion och utbildning till befolkningen och vidareutbildning av vardens
professioner leder till att diagnos kan stillas i ett tidigare sjukdoms-
skede eller om det minskar dédligheten. Det vetenskapliga underlaget
ar otillrackligt.

» Snabbspar och sirskilda mottagningar for att utreda misstinkta

cancersymtom leder till att diagnosbesked kan ges tidigare till de
som utreds i snabbsparet. Tidsvinsten dr nagra veckor.
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Trots inrdttande av snabbspar far de flesta patienter sin cancerdiagnos

genom utredning inom ordinarie sjukvard pga att de inte uppfyllt kri-

terierna for utredning i snabbspar. Det finns tecken pa att skapandet av
sddana snabbspar kan ta resurser frin personer som utreds i den ordina-
rie sjukvarden och att utredningstiden ddrmed blir lingre f6r dessa efter
det att snabbspar har inforts. Risken for sidan undantringning maste

beaktas om snabbspar infors och nir de utvirderas.

» Kampanjer med rekommendation till kvinnor att sjilva undersoka
sina brost som screeningmetod péaverkar inte dodligheten i brostcan-
cer. Dock okar antalet diagnostiska och kirurgiska ingrepp.

» Det gar inte att bedoma férhillandet mellan nytta och kostnad for
metoder for tidig upptickt av symtomgivande cancer i den litteratur
som identifierats.

» Forekomsten av symtom som kan tyda pd cancer i den svenska be-
folkningen ir inte kind. Det dr okdnt hur mdnga som utreds for
misstinkt cancer och hur minga som skulle ha kunnat fi en tidi-
gare diagnos. Omfattningen av f6rdréjning av cancerdiagnoser ar
med andra ord okind.

» Fler och bittre studier behovs for att kunna bedoma effekterna av
inférande av snabbspar for patienter som utreds inom respektive
utanfor dessa.

» For den etiska bedomningen av atgirder som syftar till tidigare
diagnostik behovs bittre kunskap om deras psykologiska och
sociala effekter. Detta giller dven f6r dem som sedan inte fir en
cancerdiagnos.

Uppdrag

I december ar 2011 fick SBU i uppdrag av regeringen att “gora en sys-
tematisk litteraturgranskning och bedoma om det utover screening finns
metoder som har vetenskapligt dokumenterat gynnsamma effekter for tidig
upptickt av cancer. I uppdraget ingdr att bedoma vilka metoder som dr

kostnadseffektiva’.
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Rapporten utgar frin det perspektiv som patienten upplever i borjan av
sin vig genom varden. Redan pd 1940-talet myntades i USA begreppen
patient’s, doctor’s och organisational eller system delay [1]. Begreppen
har nyligen utvecklats i The Arhus statement [2]. Vi har dock valt att
halla fast vid de ursprungliga begreppen, dé de fortfarande ir vedertagna.

o Latientorsakad fordrojning (patient’s delay) orsakas av faktorer som dr
kopplade till personen som upplever symtom eller tecken som kan
tyda pa cancer.

* Likarorsakad fordrijning (doctor’s delay) uppstér efter det att personen
fact kontakt med sjukvarden och ir férorsakad av personer inom
hilso- och sjukvérden.

*  Organisationsorsakad fordrojning (organisational/system delay) orsakas
av sjukvardsorganisatoriska tillkortakommanden.

Bakgrund

Cancersjukdomarna utgdr en av de vanligaste dédsorsakerna i vistvirl-
den. I Sverige beror 23 procent av dédsfallen hos kvinnor och 27 procent
av dodsfallen hos min pa cancer [3]. Det finns skil att anta att forut-
sdttningarna for bot, forbattrad livskvalitet och 6verlevnad 4r bittre om
sjukdomen uppticks och behandlas tidigt. Tiden fran forsta symtom
som kan tyda pé cancer till diagnos varierar for enskilda patienter och
kan sannolikt férkortas i manga fall. Det ar viktigt att befolkningen har
kunskap om relevanta symtom f6r att kunna séka vérd. Professionerna i
hilso- och sjukvirden maste ha méjlighet att korrekt och effektivt vir-
dera, vilja ut och besluta kring dessa patienter. Andamz‘ilsenlig vidareut-
bildning om cancer och cancerepidemiologi maste erbjudas hilso- och
sjukvardens professioner.

Tidig diagnostik ar en av huvudpunkterna i den nationella cancerstra-

tegin och ingar som enskild punkt i uppdraget till landets regionala
cancercentrum.
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Metod

Den systematiska litteraturgenomgangen har utfores i enlighet med
SBU:s utvirderingmetodik [4]. En del av den inledande granskningen
av artikelsammanfattningarna har gjorts av projektledare pd SBU:s
kansli. Relevans- och kvalitetsgranskning har gjorts av tva personer
varav minst en har varit medlem i expertgruppen.

Utvirderingen omfattar medicinska, ekonomiska, sociala och etiska
aspeketer.

Sokning av litteratur gjordes i Cochrane Library, PubMed, Embase,
Cinahl och Scopus (citeringsdatabas). En kompletterande kontroll av

pagaende och avslutade systematiska 6versikter gjordes i CRD:s data-
baser HTA, DARE och Prospero samt i EUnetHTA:s POP Database.
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Faktaruta 1 Studiekvalitet, evidensstyrka och slutsatser.

Studiekvalitet avser den vetenskapliga kvaliteten hos en enskild studie
och dess formaga att besvara en viss fraga pa ett tillforlitligt satt.

Evidensstyrkan dr en bedomning av hur starkt det sammanlagda veten-
skapliga underlaget dr for att besvara en viss fraga pa ett tillforlitligt satt. SBU
tillimpar det internationellt utarbetade evidensgraderingssystemet GRADE.
For varje effektmatt utgar man i den sammanlagda bedémningen fran stu-
diernas design. Darefter kan evidensstyrkan paverkas av forekomsten av
forsvagande eller forstarkande faktorer (paverkansfaktorer), dvs studiekva-
litet, samstammighet, dverforbarhet, effektstorlek, precision i data, risk for
publikationsbias och andra aspekter, t ex dos—responssamband.

Evidensstyrkan graderas i fyra nivaer:

o Starkt vetenskapligt underlag (©®®®). Bygger pa studier av god
kvalitet som vid en samlad bedémning av paverkansfaktorer har starkt
vetenskapligt stod.

*  Mattligt starkt vetenskapligt underlag (®@@0O). Bygger pa studier
av god kvalitet som vid en samlad bedémning av paverkansfaktorer
bedoms ha mattligt starkt vetenskapligt stod.

e Begrinsat vetenskapligt underlag (®®OO). Bygger pa studier av
god kvalitet som vid en samlad bedémning av paverkansfaktorer har
begransat vetenskapligt stod.

e Otillrackligt vetenskapligt underlag (®OOO). Ndr vetenskapligt
underlag saknas, tillgangliga studier har lag kvalitet eller nar studier
av likartad kvalitet visar motsagande resultat, anges det vetenskapliga
underlaget som otillrackligt.

Ju starkare evidens, desto mindre sannolikt dr det att redovisade resultat
kommer att paverkas av nya forskningsron inom en 6verblickbar framtid.

Slutsatser innebar att man gér en sammanfattande bedomning av nytta,
risker och kostnadseffektivitet.

SBU:S SAMMANFATTNING OCH SLUTSATSER

15



Resultat
Finns det befolknings- och personalinriktade metoder for tidig upptickt

av symtom- eller teckengivande cancer som har vetenskapligt dokumenterade

effekter?

e Pa 3-6 ménaders sikt gir det att hoja medvetandet och kunskapen
kring cancer och dess signalsymtom i befolkningen med informa-
tion och/eller utbildningsinsatser (begrinsat vetenskapligt underlag
@@O0). I en studie sags denna effekt upp till tva ar efter interven-
tionen. Det finns tecken pd att personligt anpassad information har
bittre effeke 4n allmin information med t ex broschyrer. I en studie
sdgs ingen forindring av medvetenhet eller kunskap om cancer av
information efter tva &r.

e Det dr oklart om information och utbildning till befolkningen och
vidareutbildning av professioner i hilso- och sjukvarden resulterar i
att diagnos stélls i ett mer fordelaktigt sjukdomsskede (otillrickligt
vetenskapligt underlag @OOO0).

* [ en studie gav en befolkningskampanj om tidig upptickt av malignt
hudmelanom ingen effekt pa dédligheten (otillrackligt vetenskapligt
underlag @O00).

Tabell 1 Effekt av information och utbildning.

Effektmatt Studietyp/population Vetenskapligt Kommentarer
underlag
Okad kunskap och 2 randomiserade Begransat Sammanvagt,
medvetande om cancer kontrollerade studier (©00) begransat
] ) vetenskapligt
2 observationsstudier Begransat underlag
(®@D0O0) @D00)
Mer fordelaktigt 6 observationsstudier Otillrackligt
sjukdomsstadium (®O00)
vid diagnos
Lagre cancerdodlighet 1 observationsstudie Otillrackligt
(®000)
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Finns det organisationsinriktade metoder for tidig upptiickt av symtom-
eller teckengivande cancer som har vetenskapligt dokumenterade effekerer?

* Ett 6kat informationsinnehall i remisser i form av bifogade fotografier
for tcumérmisstankta hudforindringar ger en forkortad vintetid till
specialistbedomning f6r patienter med misstinkt hudcancer (mattligt
starkt vetenskapligt underlag @®@DO). Det kan ocksa frigora resurser
da en del patienter kan handlidggas utan personligt besok i specialist-
varden eller vardplaneras direke.

* Snabbspar eller sirskilda mottagningar for personer med vissa en-
skilda eller kombinationer av symtom forkortar vanligen tiden till
diagnos f6r dem som uppfyller kriterierna f6r snabbspéret (begrinsat
vetenskapligt underlag @®OO). Tidsvinsterna ror sig vanligen om
nagra veckor. Flertalet cancerpatienter diagnostiseras dock i den ordi-
narie virden utanfér snabbsparen.

* Det dr oklart om organisatoriska férindringar leder till diagnos i ett
mer fordelaktigt sjukdomsskede, en bittre patientupplevelse, eller har
betydelse f6r 6verlevnad/dodlighet. I tvé studier av snabbspar sigs
ingen sidan effekt pé sjukdomsskede vid diagnos (otillrickligt veten-

skapligt underlag @OCOO).

* Risken for undantringning av de patienter som inte uppfyller kriteri-
erna for utredning i snabbspér dr oklar. I en studie finns saidan undan-
tringning beskriven (otillrickligt vetenskapligt underlag @OOO).
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Tabell 2 Effekter av organisatoriska atgérder.

Effektmatt Studietyp/population Vetenskapligt Kommentarer
underlag

Kortare utredningstid 2 randomiserade Mattligt starkt Sammanvagt,

om foto bifogas remiss kontrollerade studier (@D 0) mattligt starkt

vid misstankt hudtumor ] ) vetenskapligt

2 observationsstudier Begransat underlag

Snabbspar ger kortare 14 observationsstudier Begransat

utredningstid (®@®00)

Snabbspar ger diagnos 2 observationsstudier Otillrackligt

i tidigare sjukdomsskede (©000)

Snabbspar ger undan- 1 observationsstudie Otillrackligt

trdngning av patienter (®000)

som inte utreds i dessa

Vad dr virdet av sjilvundersokningar for att upptiicka cancer?

 Utbildning och information om sjidlvundersokning for att 6ka
anvindningen och for att 6ka formagan att hitta cancermisstinkta
forandringar har utvirderats i fyra randomiserade studier och en
fall-kontrollstudie inom (nestad) en randomiserad studie. Effekten
ar oklar. Det vetenskapliga underlaget ir otillrickligt dé studierna
ar olika utformade och da forhillandevis fa personer har ingatt i
studierna.

* Befolkningsbaserad rekommendation om sjilvundersokning av
brosten har i tva stora randomiserade studier inte ndgon signifikant
effekt pa antal nya fall eller pa dodlighet. I biada studierna fann man
en 50-procentig okning av frekvensen av biopsier och annan mindre
kirurgi. Bada studierna har metodologiska svagheter och 6verférbar-
heten kan ifragasittas. I en stor kohortstudie sigs ingen minskning

av brostcancerdddligheten (mactligt starke vetenskapligt underlag
DDDO).
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* I en randomiserad studie av sjilvundersdkning av hudkostymen sigs
ingen skillnad i antal hudingrepp eller antal nya tumérer med en
uppfoljningstid pa 12 manader (otillrickligt vetenskapligt underlag
@000).

* For sjilvundersokning av testiklar har vi i den identifierade litteratu-
ren inte hittat ndgon studie med medelhog eller hog kvalitet.

Tabell 3 Effekt av sjdlvundersokningar.

Effektmatt Studietyp/population Vetenskapligt Kommentarer
underlag

Okad sjilvundersokning/ 4 randomiserade Otillrdckligt

fler fynd av cancer efter kontrollerade studier och  (©@0OO0)

utbildning en fall-kontrollstudie

inom en randomiserad
kontrollerad studie

Ingen effekt pa dodlighet 2 randomiserade (kluster) Mattligt starkt Sammanvagt,

i bréstcancer kontrollerade studier (@DD0O) mattligt starkt
. ] vetenskapligt
1 observationsstudie Begransat underlag

Vilka metoder dr kostnadseffektiva?

* Den hilsoekonomiska litteraturen som identifieras ar mycket sparsam
och ricker inte for att sikert bedoma kostnadseffektivitet for metoder
for tidig upptickt av symtomgivande cancer.

Etik

For den etiska bedémningen behévs bittre kunskap 4n den vi nu har om
psykologiska och sociala effekter av tidiga diagnostiska atgirder, sarskilt
i de fall da de inte leder till verksam behandling.
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Sammanfattande diskussion

Vi vet inte omfattningen av fordrojning av cancerdiagnostik i Sverige. Vi
vet inte heller hur manga som har symtom som kan tyda pé cancer och
inte heller hur ménga som utreds pga misstankt cancer.

I den litteratur som vi identifierat finns ett visst stdd for att information
och utbildning av befolkningen ger en 6kad medvetenhet om cancer
och dess symtom upp till tvé ar efterdt. Personligt anpassad informa-
tion verkar ge bist effekt. Det vetenskapliga underlaget ir otillrickligt
for att beddma om information och utbildning av befolkningen eller
hilso- och sjukvirdens professioner gor att man hittar cancer i tidigare
skeden eller om det paverkar dodligheten. Det finns vetenskapligt stod
for att om man bifogar ett eller flera fotografier pa misstankta hudfor-
andringar till remissen sa forkortas tiden till diagnos av hudcancer. Det
finns visst vetenskapligt stdd for att snabbspar for utredning forkortar
utredningstiden. Nir snabbspéren inte omfattar alla som fir cancer si
finns det tecken pd att de som inte utreds i snabbsparen trings undan.
Det finns dock fd studier av god kvalitet som beskriver den eventuella
omfattningen av sidan undantringning. Befolkningsbaserad rekommen-
dation och utbildning i sjilvundersokning av brosten minskar inte risken
att do av brostcancer men okar antalet diagnostiska brostingrepp. Det
gér inte att bedéma virdet av rekommendation om sjilvundersokning
av hudkostymen eller testiklarna. Den hilsoekonomiska litteraturen
som identifierats ricker inte for att sikert bedoma kostnadseffektivitet
for metoder for tidig uppticke av symtomgivande cancer. For den etiska
bedémningen behovs bittre kunskap dn den vi nu har om psykologiska
och sociala effekter av dtgirder som syftar till att ge en tidigare diagnos.

Projektet har fokuserats pd den del av virdkedjan som ror primirvarden,
dvs fran det att individen upplever sina forsta symtom/tecken till dess att
man antingen fitt sin diagnos i primirvirden eller att man remitteras
vidare till specialist. Forhallandena pa specialistnivé har inte omfattats
av projektet, men det har inte alltid varit enkelt att gora denna avgrins-
ning. Skilet till att specialistnivan inte tagits med ir att de allra flesta
patienter kommer via primirvarden, dven om man i vissa geografiska
omraden har tillgang till specialister pA motsvarande niva som primir-
véardslikarna. Det kan givetvis ocksa ske fordrojning, patient-, likar-
och organisationsorsakad, dven pa specialistnivan.
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Litteraturen som identifierats i projektet har i stora delar lag kvalitet.
Omrédet ir svart att beforska da relationen mellan atgirder och utfall
ofta maste utvirderas over ling tid i en vérld dir mycket annat som kan
paverka forindras. Detta giller sirskilt om man vill undersoka om t ex
utbildning och information till befolkningen gor att patienterna fr sin
diagnos i ett tidigare sjukdomsskede eller paverkar dédlighet och over-
levnad. Nyligen har man i The Arhus statement kommit med forslag
pa hur definitioner, metodiker och rapportering av studier om tidig
diagnostik av cancer kan férbittras och goras mer jamforbara. Det
finns en forvintad orsakskedja dir en kortare vintetid forvintas ge
bittre forutsiteningar for behandling och darmed bittre prognos. Den
biologiska betydelsen av de fordrojningar av diagnos som identifierats
ar dock inte alltid klarlagd. Rimligen ir en fordrojning av storre bio-
logisk betydelse for tumérformer med en regelmissigt snabb tillvixt.
Huvud- och halscancer ir ett exempel pd en tumérform dér dven kortare
fordrojningar verkar ha betydelse for upptickt i ett senare skede och dven

for dodligheten.

Den psykologiska effekten av vintan ir givetvis pataglig for patient och
anhoriga, men nistan ingenting i den identifierade litteraturen beror
patientens och anhérigas upplevelse av en f6rdrojning.

Kunskapsluckor

Det finns inga undersokningar som 6vergripande beskriver forekomsten
av signalsymtom f6r cancer i den svenska befolkningen. Vi vet inte heller
hur minga som utreds for misstinkt cancer.

Tidsforloppen frin det att en person forsta gingen upplever symtom som
kan bero pa cancer till diagnos ir ofullstindigt studerade i Sverige och
omfattningen av férdrojning i Sverige 4r inte kind.

Det finns kunskapsluckor om langtidseffekten av informations- och
utbildningsinsatser nir det giller tidig diagnostik av cancer riktade till
befolkning samt hilso- och sjukvirdens professioner. Detsamma giller
for effekter av f6rdrojning av diagnos avseende patientupplevelse, upp-
tacke vid ett mer fordelaktigt sjukdomsskede samt dédlighet/6verlevnad.
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Det saknas studier som belyser effekten pé stadieférdelning, prognos och
dodlighet av snabbspar. Studier av effekten av snabbspar maste ocksd om-
fatta dem som inte utreds i dessa.

Studier behovs for att bedoma kostnadseffektiviteten av metoder for att
tidigareldagga diagnos av cancer.

For den etiska bedomningen behévs bittre kunskap 4n den vi nu har
om psykologiska och sociala effekter av metoder som syftar till att ge en
tidigare diagnos. Dessutom skulle det beh6vas en mera omfattande och
grundlig diskussion av de etiska aspekterna pa metoder som anvinds for
att ge en tidigare diagnos men som har en obefintlig eller osiker medi-
cinsk nytta.

Sammantaget 4r kunskapsliget inom omradet bristfilligt bide nir det
giller problemets omfattning och hur det ska angripas. Det 4r angeldget
att alla initiativ som tas for att paverka fordrojning av cancerdiagnoser
gors vetenskapligt utvirderingsbara och att sidana utvirderingar ocksa
gors.
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1. Inledning

Uppdrag

I december ar 2011 fick SBU i uppdrag av regeringen att “gora en sys-
tematisk litteraturgranskning och bedoma om det utover screening finns
metoder som har vetenskapligt dokumenterat gynnsamma effekter for tidig
upptickt av cancer. I uppdraget ingdr att bedoma vilka metoder som dr

kostnadseffektiva’.

Malet ir att patienterna ska kunna fi sin diagnos i ett mer gynnsamt
sjukdomsskede, uppleva ett gott omhindertagande och ha en minskad
risk att avlida av sin sjukdom.

Onodig vintan dr ocksd en belastning for den enskilde och anhoriga.
SBU har undersékt metoder som kan piskynda utredningen fran det
att en person forsta gangen upplever ett symtom eller tecken som kan
tyda pa cancer till dess att diagnosen kan faststillas. I den nationella
cancerstrategin anges tidig upptickt som ett sitt att forbittra prognosen
for cancersjukdomar. Att verka for en tidig diagnostik av cancer ir ett av
tio kriterier i regeringens uppdrag till landets regionala cancercentrum
(RCC) [5]. Dir anges att RCC ska utforma en plan for sjukvardsregio-
nens arbete med forebyggande insatser och tidig upptickt av cancer bl a
genom att vidta dtgirder for att minimera f6rdrojd canceruppticke i
primiérvard och akutvérd.

Syfte

Att med en systematisk litteraturgranskning underséka om det utéver
screening finns metoder som kan paskynda diagnosen av cancer och
ddrmed paverka sjukdomsskedet vid diagnos, patientupplevelsen samt

dodligheten.
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Perspektiv

Det finns flera mojliga perspektiv i projektet, t ex typ av cancer, typ
av intervention och i vilken fas i férloppet fran forsta symtom som kan
tyda pa cancer till diagnos som férdréjningen uppstar. Rapporten utgar
fran det senare perspektivet, da detta dr det som patienten upplever i
bérjan av sin vig genom varden. Redan pa 1940-talet myntades i USA
begreppen patient’s, doctor’s och organisational eller system delay [1].
Begreppen har nyligen utvecklats i The Arhus statement [2]. Vi har dock
valt att hélla fast vid de ursprungliga begreppen, dé de fortfarande ar
vedertagna.

e Patientorsakad fordrojning (patient’s delay) orsakas av faktorer som dr
kopplade till personen som upplever symtom eller tecken som kan
tyda pa cancer.

 Likarorsakad fordrojning (doctor’s delay) uppstar efter det att perso-
nen fatt kontake med sjukvarden och ir fororsakad av personer inom
hilso- och sjukvérden.

* Organisationsorsakad fordrijning (organisationallsystem delay) orsakas
av sjukvardsorganisatoriska tillkortakommanden.

Vanligen uppfattas att det finns en tidsfoljd i de olika f6rdréjningarna,
dvs att den patientorsakade fordréjningen kommer forst, foljd av den
likarorsakade och sist den organisatoriska [2]. Vi anser dock att de olika
fordrojningarna kan 6verlappa och gripa i varandra (Figur 1). Patientor-
sakad f6rdrojning har mest varit forknippad med att man inte soker sig
till likare direkt da symtomen uppstir utan ibland vintar mycket linge.
Patientorsakad fordrojning kan ocksa uppstd senare i forloppet, t ex till
foljd av 6nskemal fran patienten. Likarorsakad fordrojning kan uppsta
samtidigt som fordréjning av annan orsak. Organisatorisk fordréjning
kan paverka ett eller flera av de ingdende tidsintervallen, dvs frin forsta
symtom till forsta kontake, frin forsta kontake till diagnos i primarvar-
den eller frin det att remiss till specialistutredning r utfirdad, beroende
pa hur omhindertagandet i dessa intervall 4r organiserat. Till exempel
kan tillgingligheten, dvs hur enkelt eller svirt det 4r att fd kontakt med
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sjukvérden, vara avgorande for om en person med symtom over huvud
taget viljer att s6ka eller inte. Ling férdréjning som inte enbart beror pa
ovanstdende eller generella missférhillanden utan pa olyckliga omstin-
digheter forekommer ocksa.

Denna rapport omfattar tiden frin det att en person for forsta gingen
upplever ett symtom eller tecken som kan tyda pa cancer till dess att
diagnosen ir faststilld. I forsta hand beror detta varden hos allminli-
kare. I vissa omraden finns ocksd likare i 6ppen specialistpraktik som
ser personer direkt. Det kan givetvis uppsta fordrojningar dven i senare
skeden av vardférloppet, t ex fran behandling till uppfoljning etc, men
sadan fordrojning omfattas inte av rapporten.

AR REE  Owionsonaded |

"Tidig upptdckt av symtomgivande cancer”

Figur 1 Fordrojningens olika delar.
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Malgrupper

Rapportens mélgrupper, dvs de som kan paverka vintetider och f6rdroj-
ning, varierar med den nivé dir férdréjningen uppstar.

26

Patientorsakad fordrojning

— befolkningen

— befolkningsforetridare (politiker)

— beslutsfattare i folkhilsofragor

— beslutsfattare inom hilso- och sjukvard

— patienter/patientforeningar

— utbildande instanser for grund-, specialist- och vidareutbildning
for hilso- och sjukvérdens professioner.

Likarorsakad f6rdrojning

— professioner inom hilso- och sjukvard

— specialistforeningar

— utbildande instanser for grund-, specialist- och vidareutbildning
for hilso- och sjukvérdens professioner

— myndigheter med regleringsuppdrag,.

Organisationsorsakad f6rdrojning
beslutsfattare inom hilso- och sjukvérd

professioner inom hilso- och sjukvard

specialistféreningar
myndigheter med regleringsuppdrag.
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2. Bakgrund

Cancersjukdomarna utgdr en av de vanligaste dédsorsakerna i vistvirl-
den. I Sverige beror 23 procent av dédsfallen hos kvinnor och 27 procent
av dodsfallen hos min pa cancer [3]. Det finns skil att anta att forut-
sdttningarna for bot, forbattrad livskvalitet och 6verlevnad 4r bittre om
sjukdomen uppticks och behandlas tidigt. Tiden fran forsta symtom
som kan tyda pé cancer till diagnos varierar for enskilda patienter och
kan sannolikt férkortas i manga fall. Det ir viktigt att befolkningen har
kunskap om relevanta symtom for att kunna soka vard. Professionerna

i hilso- och sjukvéirden méste ha méjlighet att korrekt och effektivt
virdera, vilja ut och besluta kring dessa patienter. Andamfilsenlig vidare-
utbildning om cancer och cancerepidemiologi méste erbjudas hilso- och
sjukvardens professioner.

Cancer i allmanhet

Begreppet tumor, som egentligen betyder kndl (tumor), kan indelas i
godartade tumorer och elakartade cancertumorer. Godartade tumorer
vixer pd sin urspungsplats och kan ge olika symtom men sprider sig inte
med dottertumdrer. Cancer ir ett samlingsbegrepp for ett stort antal
tumorsjukdomar utgdende fran olika organ och blod- och benmirgs-
celler. Blodcancersjukdomarna bildar inte knolar utan finns diffust i
blodet. Gemensamt ir att cellerna i en cancertumér forlorat sin nor-
mala tillvixtreglering och de vixer darfor okontrollerat. Cancerceller
har férmagan att sprida sig utanfor ursprungsorganet och att sprida
dottercumorer pa andra hall i kroppen. Cancer borjar vanligen som en
liten symtomlds tumor for att gradvis vixa till inom ursprungsorganet.

I detta skede dr de flesta cancrar botbara. Nir cancern sprider sig till
omgivningen eller sitter dottertumérer dr mojligheten till bot for de
flesta cancerformer liten. I detta skede dr behandling vanligen uppehal-
lande eller bara lindrande. Det finns ingen gemensam behandling for
alla cancersjukdomar. Kirurgi och stralbehandling anvinds vanligen nir
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cancern 4r liten och lokaliserad. Behandling med cellgifter och olika
typer av mélstyrda medel, t ex mot olika receptorer, kommer i fraga
ndr cancern ir spridd till andra delar av kroppen. Manga botas fran sin
cancer, i huvudsak bland dem som har tumérer som inte spridit sig, och
det finns ocksa de med obotlig cancer som lever linge. For den senare
gruppen har modern understédjande (supportive) och palliativ behand-
ling betytt att man kan leva linge med bibehallen funktionsniva och
livskvalitet. Manga cancersjukdomar tenderar dirmed att bli kroniska

med langa forlopp.

Cancer ir starkt kopplat till stigande alder och i viss mén till kén. Till
exempel dr cancer i urinblasan ovanligt fére 40 ars alder och ungefir
tre ganger s vanligt hos mian som hos kvinnor [6]. Faktorer som 6kar
risken att fa cancer dr t ex rékning, alkohol, vissa virusinfektioner, olika
typer av kemikalier etc.

Ar 2011 uppticktes drygt 57 000 cancertumdrer i Sverige [6]. Det dr

obligatoriskt att anmila alla nya cancertumorer och vissa forstadier till
cancer till Socialstyrelsens nationella cancerregister. Av de drygt 92 000
dodsfall som intriffade dr 2012 berodde cirka 22 000 pa cancer [3].

Det finns idag nationella screeningprogram for livmoderhalscancer och
bréstcancer och ett for cancer i grov- eller andtarm 4r under planering.
For 6vriga cancerformer finns inga nationella strukturer for tidig upp-
tickt och screeningprogrammen omfattar bara vissa aldergrupper. Till
exempel uppticks totalt sett mindre dn hilften av alla brostcancrar med
screening [7]. Med andra ord uppticks idag flertalet cancerfall utanfor
screeningprogam.

Symtom/tecken pa cancer

Liksom andra sjukdomar har cancersjukdomarna symtom och tecken
som ar mer eller mindre typiska. Sddana symtom eller tecken kallas
alarm-, larm-, signal-, kardinalsymtom/tecken etc. Tecken betecknar
vanligen fenomen som inte kinns utan som bara kan iakttas. Till exem-
pel dr synligt blod i urinen ett tecken pé cancer i urinvigarna eller i
njurarna som inte kinns men som syns. I denna rapport anvinds termen
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signalsymtom. I detta inbegrips ocksa de tecken som ir typiska for
cancer. Cancer kan ocksa ha mer diffusa symtom som t ex hosta, trote-
het, viktnedgang och smirta, dvs symtom som ir vanliga vid méanga
andra sjukdomar. Det finns inga symtom eller tecken som helt sikert
betyder att en person har cancer. Fér de symtom som kan betecknas
vara signalsymtom f6r cancer ér risken for cancer sillan 6ver 10 procent.

Vi vet inte hur manga i Sveriges befolkning som har signalsymtom och
inte heller hur ménga som under ett ar utreds pga misstinkt cancer. I
studier frin andra linder har man funnit att signalsymtom ér forhal-
landevis vanliga i befolkningen. I Danmark gjordes en studie dir ett
frageformuldr skickades till slumpvis utvalda personer i befolkningen.
Ungefir 15 procent av kvinnorna och 13 procent av minnen som sva-
rade hade haft nigot signalsymtom som kan tyda pa brostcancer, urin-
vigscancer, cancer i grov- eller andtarm eller lungcancer under de senaste
12 manaderna [8]. I Norge registrerades symtom hos 51 000 personer i
alla aldrar som sokte vid 283 allminlikarcentraler under tio arbetsda-
gar. Drygt 6 000 personer, (12,4 %) hade symtom som kunde tyda pa
cancer. Totalt diagnostiserades 263 (0,5 %) nya fall av cancer under de
efterfoljande dtta manaderna. Av dessa fanns 106 bland de 6 000 med
symtom [9]. Med andra ord var det mindre dn hilften av de som fick en
cancerdiagnos som hade haft ett signalsymtom. Studier frin Australien
visar samma sak, dvs att signalsymtom 4r ganska vanliga men att det 4r
fa som visar sig ha cancer [10—13]. Det ir inte alla som fitt en cancer
som haft signalsymtom, och i flera studier har det visat sig att uppemot
hilften av patienterna inte haft sidana symtom [14-16].

[ en stor systematisk 6versikt av 25 studier frin priméirvirden under-
soktes hur vil olika signalsymtom kan f6rutsiga cancer [17]. Risken for
cancer vid olika symtom 6kade med stigande alder. Den starkaste kopp-
lingen till cancer fann man f6r blodning ur dndtarmen, jirnbristanemi
och férindrade tarmvanor for cancer i grov- eller andtarm, synligt blod

i urinen for cancer i urinvidgar och njurar, tumérmisstankt fynd vid
indtarmsundersékning for prostatacancer, blodig upphostning for lung-
cancer, knol i brostet for brostcancer, sviljningssvarigheter for matstrups-
cancer och blodning efter klimakteriet for gynekologisk cancer. Det var
dock enbart i vissa aldergrupper som dessa risker var hogre dn 5 procent.
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For 6vriga undersokta symtom var risken mindre 4n 5 procent. Andra
undersokningar har visat liknande resultat [14,16,18,19].

Ett sitt att forsoka forbittra “virdet” av olika symtom 4r att kombinera
flera olika symtom [20,21]. Detta gors vanligen i nigon form av besluts-
modell som kombinerar symtom och som oftast ocksd inkluderar alder,
och i forekommande fall kon. I praktiken innebir detta att risken for
ett enskilt symtom fordndras i och med att annan information liggs
till [20]. Sidana modeller kan oka triffsikerheten for dem som har
vissa kombinationer av symtom, medan 6vriga har begrinsad nytta av
modellen. Ju fler faktorer som fors in i modellen, desto firre personer
omfattas, och det blir alltsd firre som far nytta av den. Vi har inte iden-
tifierat nagon litteratur som underséker om beslutsmodeller kan minska
fordrojning.

Sammanfattningsvis har personer med de symtom som anses vara signal-
symtom for olika cancrar vanligen inte en cancer vid utredning. Minga
som fatt en cancerdiagnos har heller aldrig haft nagot signalsymtom.

Allmanlakarens roll

Vigen in i sjukvérden varierar i olika sjukvirdssystem. I stora delar av
Europa har allminldkaren en central roll i att forst ta hand om dem som
soker sjukvard. Hir sker en utvirdering, och de som inte kan eller ska
tas om hand i den primira virden remitteras vidare. Omfattningen av
den utredning som forvintas ske i primirvarden ir olika i olika linder.
Forutsittningarna for att en fordrojning ska ske varierar dirmed med
sjukvardssystemet. Likarorsakad f6rdrojning anses ofta ligga i den
primira varden dir olika férhillanden och karaktiristika hos allmin-
lakaren kan spela roll [22]. Cancer ir en sillan férekommande diagnos

i allminlikarens vardag [23]. I Sverige diagnostiseras cirka 55 000 nya
tumorfall per &r och det finns ungefir 4 500 heltids-allménlikartjinster.
D4 manga allminlikare arbetar deltid innebir det att det dr fler perso-
ner 4n de tjanster som finns som cancerfallen ska férdelas pi. Om alla
arbetar heltid sa ser i genomsnitt varje allminlikare som mest drygt 12
nya cancrar per dr. Detta forutsitter bl a att alla fall primért kommer till
allminlikare, vilket inte ir fallet. Det faktiska antalet nya fall som verk-
ligen diagnostiseras av allminlikare 4r dirmed mindre.
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I Jimtland kan man berikna att varje heltidsarbetande allminlikare ser
0,8 nytt fall av cancer i grov- eller indtarm per ar, vilket motsvarar cirka
ett fall per 2 500 mottagningsbesok (personlig kommunikation med
Mikael Lilja 2013-06-14). Studier fran Storbritannien visar att de flesta
cancerpatienter remitterades vidare frin general practitioners forhéllan-
devis snabbt. For 80 procent skedde detta efter forsta eller andra besoket
med en medianvintetid pd 0—15 dagar och for 5 procent tog det fem
eller fler konsultationer med en medianvintetid pd 97 dagar [24,25]. Det
kan vara si att man soker likare oftare under perioden fére man fir sin
cancerdiagnos. Detta beror sannolikt pd diffusa symtom innan de mer
specifika signalsymtomen visar sig. I en studie frin Danmark sigs en
dubblering av besoksfrekvensen hos allminlikare, en tiofaldig 6kning av
diagnostiska undersokningar och en femfaldig 6kning av sjukhusbesok
hos patienter under de tre ménader som féregick cancerdiagnosen [26].
Samma sak har beskrivits for barn innan de far sin cancerdiagnos [27].

Virdet av kontinuitet ir omdiskuterat men inte nirmare undersokt nir
det giller fordrojning av utredning av misstdnkt cancer. Varje 6verlim-
ning av en utredning kan innebira en risk for att information gar f6rlo-
rad eller att saker och ting missas eller gloms bort. A andra sidan kan en
ny bedémning tinkas vara till nytta f6r patienten. I Skaraborg skottes
ar 2009, 57 procent av alla likarkontakter i primarvirden av 176 fasta
allminlakare. Av resterande kontakter skdttes 5 procent och 25 pro-
cent av AT- respektive ST-likare och 13 procent av 215 tillfilliga likare
(personlig kommunikation med Kristina Bengtsson Bostréom och Karin
Starzmann 2013-08-26).

Fordrojning

Litteraturen som beskriver olika tidsperioder fran forsta symtom till diag-
nos ir omfattande. Det finns ingen gemensam definition av f6rdréjning
i detta sammanhang. En ling vintetid kan beskrivas som en fordrojning
utan att man egentligen har nagot att jimféra med. En forkortning av
utredningstiden t ex i ett snabbspar kan ocksé tolkas som att det fanns
en fordrojning innan snabbsparet inférdes eller att det finns i omriden
dir det inte finns snabbspar. For den enskilda personen beror det som
upplevs som f6rdréjning antagligen ocksa pa de forvintningar som byggts
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upp. Aven om vintetiden blir densamma kan en bestimd bokad tid for
nista besok vara bittre dn ett besked om att man kommer att kallas utan
att man direkt fir en tid foér detta.

Patientorsakad f6rdrojning innebir vanligen att personen av olika skil
vintar med att soka vard. Orsakerna till detta 4r mdnga; man uppfattar
inte symtomen som allvarliga, man vagar inte s6ka av ridsla for att det
ska vara ndgot allvarligt, man litar inte pa att sjukvarden gor det den
ska etc. Okunskap om vad symtom och tecken innebir och vad man
ska gora dr ett overgripande problem. I undersékningar av personer med
blod i avféringen dr det manga, upp till en tredjedel, som inte soker
lakare i direkt anslutning till en sidan hindelse [10,11,13,28]. I en studie
fran England var en stérre kunskap om cancer kopplad till att personer
sokte likare for symtom [12]. I samma studie sokte bara tre fjirdedelar
av dem med signalsymtom likare.

Faktorer som kopplats till patientorsakad fordrojning dr tuméreyp [29],
lagre socioekonomisk status [30,31], stort alkoholintag [32] och annan
allvarlig sjuklighet [33]. Det finns ocksa studier dir man inte funnit
kopplingar till dlder och socioekonomiska férhillanden, t ex i en syste-
matisk versikt av cancer i grov- eller indtarm [34]. Aven olika sitt att
anpassa sig till olika forhéllanden (coping) hos personer kan ha betydelse
for om och efter vilken tid man soker [35,36]. Det kan ocksa finnas skill-
nader i sékménster mellan kvinnor och min [36,37]. Detta kan vara
faktorer som man mdste ta hinsyn till vid utformandet av befolknings-
inriktad information.

Det ir inte bara patienten som 4r involverad, utan dven anhoriga. I djup-
intervjustudier av anhériga till patienter med tumérer i hjarnan [38] och
peniscancer [39] fann man att anhoriga ofta hade observerat symtomen

hos patienten lingt fore patienten sokte sig till sjukvarden.

Likarorsakad f6rdrojning uppstar dé likaren inte stiller ritt diagnos
inom rimlig tid. Skilen till detta kan vara att individen soker med dif-
fusa symtom, att undersokningar ger oklara fynd eller inga fynd alls, att
man utgar fran fel utgdngspunke, att man inte foljer givna utrednings-
rutiner, att man inte planerar nigon aktiv uppféljning etc [34,38,40]. En

32 TIDIG UPPTACKT AV SYMTOMGIVANDE CANCER



fordrojning kan ocksd paverka det fortsatta fortroendet mellan patient
och likare. I en studie frin Danmark sags ett storre fortroendetapp for
sjukvirden hos patienter som upplevde en f6rdréjning till diagnos jim-
fort med dem som inte gjorde det [41].

Organisationsorsakad f6rdrojning kan t ex bero pa linga vintetider till
eller dilig samordning av undersokningar. Rena brister pa resurser kan
ocksa uppstd, t ex den brist pa patologer som idag finns i Sverige. Vid
varje overforing av information uppstar en risk att kunskap om patienten
gér forlorad.

I de fa studier som jimfort lingden av de olika typerna av f6rdrojning
var oftast den patientorsakade fordréjningen lingst, men linga tider
finns ocksa beskrivna efter det att man kommit till virden [29,39,42,43].

Barncancerfallen ir betydligt firre 4n vuxenfallen, och symtombilden
ir ofta diffus. Aven for barn har fordréjning till cancerdiagnos beskri-
vits. Langst fick barn med hjirntumoérer- eller skelettcancer vinta. Man

sag ocksa lingre tider hos de yngsta barnen och hos flickor [27,44—46].

Betydelse av fordrojning

Den psykologiska effekten av vintan kan vara stor. Detta giller savil
patienten som anhoriga. Ett stort métt av efterklokhet kan uppstd da
patienterna ofta upplever att de borde ha sokt sjukvard i ett tidigare
skede. Man kan ocksa uppleva att symtom och tecken inte tagits pa
allvar. Alla inom cancervarden har mott dessa reaktioner hos enskilda
patienter, men fenomenet ar daligt studerat. I en undersokning tillfriga-
des 93 patienter med cancer i grov- eller indtarm om deras upplevelser
av den diagnostiska fasen. Trettiofem patienter upplevde ingen fordroj-
ning, 22 trodde att deras symtom inte var allvarliga, 12 upplevde att all-
minlikaren inte hade gjort ritt och 15 att det tog f6r lang tid till tester
och till specialistbedémning [47].

Den biologiska betydelsen av f6rdréjning forefaller variera mellan olika

tumorformer [48]. Sannolikt dr lingden pé de vintetider som idag kan
beskrivas av storst betydelse for cancerformer som regelmissigt vixer

KAPITEL 2 » BAKGRUND 33



snabbt. Huvud- och halscancer ir en sidan, och hir verkar dven kortare
fordréjning ha betydelse for hur det gar. Det finns en tydlig koppling
mellan de fordréjningar av diagnosen som finns beskrivna och fakto-
rer som 4r kopplade till ett simre utfall [32,49-51]. For t ex cancer i
grov- eller andtarm som oftast inte vixer sé fort dr bilden motsigelsefull
[52-54] liksom for brostcancer [49,54—56]. Det finns ocksa studier som
visar att inte bara de med lang vintetid har ett simre utfall utan ocksa
de med mycket kort vintetid [57]. Fér dem med kort vintetid kan detta
forklaras med att de sannolikt uppvisar mer tydliga symtom pga en mer
allvarlig sjukdom och kommer dirmed snabbare till utredning.

En hogre 5-drsdddlighet kopplad till vaga symtom och dirmed tiden till
diagnos har beskrivits for lungcancer, malignt hudmelanom och prosta-
tacancer [54]. Mediantiden till diagnos for gruppen med vaga symtom
var 76 dagar medan den var 35 dagar f6r dem med signalsymtom. For
cancer i bukspottkérteln fann man i en studie ingen koppling mellan tid
till behandling och méjlighet till operation, och 6verlevnad [58].
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3. Metodbeskrivning

Den systematiska litteraturgenomgangen har utférts i enlighet med
SBU:s utvirderingmetodik [4]. En del av den inledande granskningen
av artikelsammanfattningarna har gjorts av projektledare pa SBU:s
kansli. Relevans- och kvalitetsgranskning har gjorts av tva personer
varav minst en har varit medlem i expertgruppen.

Utvirderingen omfattar medicinska, ekonomiska, sociala och etiska
aspeketer.

Fragor

De fragor som projektet avser besvara ir:

* Finns det befolkningsinriktade metoder for tidig uppticke
av symtom- eller teckengivande cancer som har vetenskapligt

dokumenterade effekter?

* Finns det personalinriktade metoder for tidig upptickt av symtom-
eller teckengivande cancer som har vetenskapligt dokumenterade

effekter?

* Finns det organisationsinriktade metoder for tidig upptickt av
symtom- eller teckengivande cancer som har vetenskapligt doku-
menterade effekter?

* Vad ir virdet av sjilvundersokningar for att uppticka cancer?

¢ Vilka metoder ir kostnadseffektiva?
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Inklusionskriterier

For att definiera vilka studier som ska inkluderas har en PICO-modell
anvants.

De undersokta grupperna (population) 4r befolkningen i allmidnhet och
medicinsk personal (likare, sjukskoterskor, barnmorskor) utanfor specia-
listvard. Organisatoriska atgirder har ocksa undersokets.

De metoder (intervention) for att tidigareldgga en cancerdiagnos som
undersokts dr utbildningar, allmin information, riktad information,
riktlinjer, vardprogram, it-stéd, telemedicin, strukturerade utred-
ningar, snabbspar, sirskilda mottagningar m fl. Projektet har ocksa
undersoke virdet av strukturerade befolkningsbaserade program for
sjalvundersokning.

Befolkningen eller medicinsk personal utanfor specialistvird som inte
blivit foremal for intervention har anvints som jimforelse (control).
Effekter av organisatoriska férindringar har jimforts med dem i den

ursprungliga organisationen.

De effektmatt (outcome) som undersokts ar:

 kunskap och medvetenhet om signalsymtom/tecken och sokvigar
hos befolkningen

* kunskap och medvetenhet om signalsymtom/tecken och utredning
av dessa hos medicinsk personal utanfér specialistvard

* sokmonster fore och efter intervention

* tid fran forsta symtom till diagnos

e tumorstadium vid diagnos

* livskvalitet

* overlevnad/dodlighet.

Avgransning

Projektet behandlar inte befolkningsscreening eller screening av riskgrup-
per och inte heller dtgirder for att forbittra screening eller f6rdrojning
efter att screening inkluderats. Virdet av rekommendation om struktu-
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rerade befolkningsbaserade sjalvundersokningsprogram i screeningsyfte
ingdr dock. Studier som jamfor kunskaper eller diagnostisk kompetens
hos olika professioner och specialister samt studier som utan en aktiv
intervention jaimfor olika geografiska omraden (ekologisk studiedesign)
har inte tagits med. Inte heller studier frin linder med strukturella och
ekonomiska forutsittningar som starkt avviker frin de férhéllanden som
rader i Sverige. Utvirdering av enskilda diagnostiska testers eller under-
sokningars effektivitet har inte gjorts. Rapporten bedémer randomise-
rade studier, pa annat sitt kontrollerade studier och fore/efterstudier.
Fallstudier har inte bedémts. Minimumuppf6ljningstid i fore/efterstu-
dier ska vara tre manader for att en studie ska anses vara relevant. Endast
studier skrivna pa svenska, engelska och skandinaviska sprak har inklu-
derats. Vi har inte inkluderat andra systematiska 6versikter vid urvalet av
granskade studier. Skilet 4r att urvalkriterier, avgrinsningar och metodi-
ker varierar och inte stimmer dverens med projektets.

Metodik for urval av studier

Litteratursokning

Inom ramen f6r projektet genomférdes en systematisk litteratursokning.
Sokstrategin utformades med utgingspunkt i projektplanens fragestill-
ningar dir de olika interventionerna har strukturerats i enlighet med
tre olika huvudsakliga orsakssamband. Sokstrategierna formulerades
for att identifiera metoder som handlar om att forkorta tiden frin forsta
symtom till att individen s6ker sig till hilso- och sjukvirden (patient’s
delay), metoder for att férkorta tiden mellan forsta besok och diagnos
(doctor’s delay) och slutligen olika typer av organisatoriska metoder som
kan forkorta tidsintervallerna (organisational delay). For att identifiera si
manga som mojligt av alla relevanta primarstudier och 6versikter gjordes
sokningar i Cochrane Library, PubMed, Embase, Cinahl och Scopus
(citeringsdatabas). En kompletterande kontroll av pagiende och avslu-
tade systematiska oversikter gjordes i CRD:s databaser HTA, DARE
och Prospero samt i EUnetHTA:s POP Database. De inledande sok-
ningarna gjordes i september 2012.
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For att fanga studier som publicerats under projektets ging uppdaterades
sokningarna i PubMed, Cinahl och i Cochrane Library manadsskiftet
mars/april 2013. I samband med uppdateringssokningarna gjordes
ocksa en citeringssdkning i databasen Scopus. Vid tillfillet for upp-
dateringssokningen i PubMed skapades en alert, dvs bevakning av nya
inkommande studier som f6ljdes upp t o m 2013-08-31. For de hilso-
ckonomiska aspekterna gjordes dven sokningar i NHS EED forutom

i Cochrane Library och PubMed.

Cancer Tidig upptackt Metoder Primarvarden
av cancer
Soktermer for Soktermer for Soktermer for en eller Soktermer for
cancersjukdomar | | tidig upptackt flera metoder for tidig 6ppenvard
upptackt.

Metoder avseende att:
e forkortatiden mellan
symtom och forsta
kontakt med hélso-

och sjukvarden

e forkortatiden mellan
forsta besdk och
diagnos

* organisatoriska
metoder for att for-
korta tidsintervallerna

Figur 3.1 Principiell sokstrategi. Fyra olika block av séktermer kombinera-
des till en sokstrategi. Det forsta blocket bestod av olika termer for cancer.
Det andra blocket omfattade soktermer for tidig upptackt. Det tredje blocket
inneholl termer for interventioner pa de tre olika nivaerna och det fjarde
blocket utgjorde termer for 6ppenvard.

En informationsspecialist genomforde litteratursdkningarna i samrad
med projektets projektledare och experter. Eftersom projektet har en
bred ansats med manga olika sjukdomar och manga olika tinkbara
interventioner med utgingspunkt i tre olika orsakssamband, har flera
metoder anvints for att utforma sokstrategin. Tidigt i projektet valdes
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en handfull systematiska Gversikter ut samt ett femtiotal originalstudier
som ett arbetsmaterial for det fortsatta arbetet. Dessa kom att utgora en
referensstandard mot vilken olika varianter av sokstrategin testades. En
viktig del i arbetet var att granska 6versikternas och studiernas samman-
fattningar, titlar och sirskilda kontrollerade Zmnesord. Experterna bi-
drog med kompletterande soktermer och synpunkter pa sékstrategin
samt faststillde och beslutade om s6kstrategin.

Nagra erfarenheter som f6ljer av den breda ansats som projektet har
och av den omfattande genomgéngen av artikelsammanfattningar och
sirskilda kontrollerade imnesord ir virda att notera. I 6versikten “Inter-
ventions to promote cancer awareness and early presentation” skriver
Austoker om svarigheterna att utforma en sokstrategi till fragestillningar
som omfattar preventiva interventioner i ett mer allmint perspektiv till
skillnad fran specifika, ofta namngivna metoder [59]. Férutom denna
aspekt som ocksa i hog grad dr giltig for detta projeke si saknas relativt
ofta termer for oppenvard i artikelsammanfattningen och dr da, dtmins-
tone delvis som en f6ljd av detta, inte heller indexerade med termer ur
databasens sirskilda ordlista, tesaurus. Att inte ha ett block soktermer
for det sammanhang (pa engelska context eller setting) dir upptickten
av symtom eller tecken pa cancer sker, skulle ha medfért att ett redan
mycket omfattande s6kresultat skulle ha blivit ohanterligt.

Sammantaget kan kombinationen av svérigheterna att fokusera sok-
ningarna och ett mycket varierat sprikbruk eller utelimnande av viktig
information i studiernas artikelsammanfattningar inte kompenseras helt
av indexering av kontrollerade termer. Det finns dven brister i indexer-
ingen. Risken finns att studier missas trots omfattande sokresultat. De
hir erfarenheterna stods av flera studier inom omradet. En central sidan
ir Hempel och medarbetare som jimfor olika sokstrategier for att iden-
tifiera studier som handlar om metoder for kvalitetsférbittring (quality
improvement interventions) [60].

Problemen kring sokstrategierna i forhallande till sokresultatens omfatt-
ning och delvis dven innehall innebir att andra kompletterande soksitt
blir sirskilt viktiga. Kompletterande soksitt i projektet har varit att kon-
trollera redan funna centrala studiers och oversikters referenslistor, citer-
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ingssokning av nigra utvalda studier och kontroll av ett urval av centrala
studier och relaterade artiklar med hjilp av funktionen ”Related articles”

i PubMed.

Gallring av dubbletter utférdes i referenshanteringssystemet EndNote
och innebar att endast unika referenser fran varje databas beholls. Enligt
projektplanens inklusionskriterier ingar screening inte i projektets frage-
stillningar. Eftersom anvindandet av den booleska operatorn NOT i
en sokstrategi riskerar att ta bort dven studier som ir relevanta har den
mingd screening-artiklar som erhallits hanterats i EndNote-biblioteket.
Risken att missa relevanta studier kan oka om vildigt omfattande sok-
resultat ska gés igenom. For att strukturera lisningen av artikelsamman-
fattningarna har darfor referenser med termen screening i titeln sokts
fram och lagts i en egen grupp. Aven dessa har kontrollerats for relevans.

Sokstrategin redovisas i Bilaga 1, www.sbu.se/222.

Metodik for bedomning av studiekvalitet

Bedomningen av relevans och kvalitet gjordes med hjilp av SBU:s
standardmallar for randomiserade studier och observationsstudier [4].
Granskningen gjordes av respektive ldspar efter det att nagra artiklar
granskats gemensamt av alla.

Metoder for sammanvagning av resultat

Négon formell sammanvigning har inte gjorts. Vi har bedémt att
detta inte ir meningsfullt da de metodiker, utfallsmétt och analyser
som anvints i de granskade artiklarna varit mycket varierande.

Det vetenskapliga underlagets styrka
Vi har tillimpat GRADE-systemet enligt SBU:s metodbok for att

bedéma evidensstyrkan for den utvalda litteraturen [4]. Nagra avsteg
har frin detta har inte gjorts.
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Faktaruta 3.1 Studiekvalitet, evidensstyrka och slutsatser.

Studiekvalitet avser den vetenskapliga kvaliteten hos en enskild studie
och dess formaga att besvara en viss fraga pa ett tillforlitligt satt.

Evidensstyrkan idr en bedomning av hur starkt det sammanlagda veten-
skapliga underlaget dr for att besvara en viss fraga pa ett tillforlitligt satt. SBU
tillampar det internationellt utarbetade evidensgraderingssystemet GRADE.
For varje effektmatt utgar man i den sammanlagda bedémningen fran stu-
diernas design. Darefter kan evidensstyrkan paverkas av forekomsten av
forsvagande eller forstarkande faktorer (paverkansfaktorer), dvs studiekva-
litet, samstammighet, 6verforbarhet, effektstorlek, precision i data, risk for
publikationsbias och andra aspekter, t ex dos—-responssamband.

Evidensstyrkan graderas i fyra nivaer:

o Starkt vetenskapligt underlag (©®@®). Bygger pa studier av god
kvalitet som vid en samlad bedémning av paverkansfaktorer har starkt
vetenskapligt stod.

*  Mattligt starkt vetenskapligt underlag (B@@0O). Bygger pa studier
av god kvalitet som vid en samlad bedémning av paverkansfaktorer
beddms ha mattligt starkt vetenskapligt stod.

* Begrinsat vetenskapligt underlag (®®OO0). Bygger pa studier av
god kvalitet som vid en samlad bedémning av paverkansfaktorer har
begransat vetenskapligt stod.

» Otillrackligt vetenskapligt underlag (®OOO). Nar vetenskapligt
underlag saknas, tillgangliga studier har lag kvalitet eller nar studier
av likartad kvalitet visar motsdgande resultat, anges det vetenskapliga
underlaget som otillrdckligt.

Ju starkare evidens, desto mindre sannolikt dr det att redovisade resultat
kommer att paverkas av nya forskningsrén inom en éverblickbar framtid.

Slutsatser innebar att man gér en sammanfattande bedomning av nytta,
risker och kostnadseffektivitet.

KAPITEL 3 « METODBESKRIVNING

41







4. Resultat av granskning
av artiklar

Litteraturen som identifierats ar kvalitetsmissigt mindre bra och firre
an hilften av de studier som granskats bedémdes ha medelhog eller hog
kvalitet. Det finns mycket liten eller ingen likhet alls i hur studierna

lagts upp, hur interventionerna gjorts och vilka utfallsmatt som anvints.

Studiemetodik och analys ir ofta otydligt beskrivna. P4 grund av detta
bedomde vi att det inte gir att gora ndgon meningsfull statistisk sam-
manvigning av resultaten. Med projektets manga dimensioner blev lit-
teratursbkningen komplicerad och omfattande. Totalt har drygt 18 000
artikelsammanfattningar granskats.

Vi har undersokt olika interventioner for att uppticka symtomgivande
cancer tidigare med utgingspunkt om de leder till:

* Okad kunskap om sjukdomen, dess symtom och atgirder jimfort
med ingen intervention eller jimfort med fore interventionen.

* Kortare vintetider till diagnos och behandling jimfort med ingen
intervention eller jimfort med fore interventionen gjordes.

* Diagnostik och/eller behandling av cancer i tidigare stadier jamfort
med ingen intervention eller jimfort med fore interventionen.

o Forbittrad livskvalitet.

* Minskad dodlighet i cancersjukdomen jamfért med ingen interven-
tion eller jimfort med fore interventionen.
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Flodesschema ingaende studier

Antal artikelsammanfattningar i sékningarna
18 880

Artiklar fran andra kallor
(referenslistor, externa granskare m m) —>
33

Exkluderade
> | artikelsammanfattningar
18 678

Y

Relevansgranskade artiklar i fulltext
235

Exkluderade artiklar i fulltext
——————>| pgaavsaknad av relevans
138

Y

Kvalitetsgranskade artiklar i fulltext
97

l ,, l

Lag studiekvalitet Medelhég studiekvalitet Hog studiekvalitet
59 36 2

Figur 4.1 Flodesschema over litteraturgranskning och urval av studier.

Studier som ligger till grund for resultat och slutsatser presenteras
i Tabell 4.1-4.4 i Bilaga 2, www.sbu.se/222.
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Systematisk litteraturgenomgang
Finns det befolknings- och personalinriktade metoder for tidig upptickt

av symtom- eller teckengivande cancer som har vetenskapligt dokumenterade

effekter?

P3a 3—6 manaders sikt gir det att 6ka medvetandet och kunskapen kring
cancer och dess signalsymtom hos befolkningen med information och/
eller utbildningsinsatser. I en studie frin Nederlinderna randomiserades
1 500 frivilliga ur befolkningen till ett av f6ljande alternativ; skriddar-
sydd personlig information om olika signalsymtom baserad pé personer-
nas svar pa standardiserade frigor via en webbportal, generell skriftlig
information eller ingen information [61]. Efter tre veckor respektive sex
manader hade personerna som fatt den personligt anpassade informa-
tionen en bittre kunskap om cancer och signalsymtom 4n de som fatt
generell eller ingen information. En begrinsning i studien 4r en snedfor-
delning av kénen (80 % kvinnor). Effekten av interventionen var liten.
En studie utford i England undersokte effekterna av en kampanj i radio
och lokal media riktad till befolkningen kombinerat med utbildning av
distriktslikare och farmaceuter [62]. Man undersokte om detta ledde till
en 6kad medvetenhet hos befolkningen om symtom pa lungcancer och
okad benigenhet att soka likare vid symtom, om antalet lungréntgen-
undersokningar kade samt om antalet diagnostiserade cancrar speciellt
i tidiga stadier 6kade. Ett geografiskt nirliggande omrade utan denna
intervention var kontrollomrade. Man fann en férdubblad benigenhet
att be om lungrontgen vid lingdragen hosta hos personer i interventions-
omridet. Antalet rontgenundersdkningar 6kade under och efter kam-
panjen, och antalet lungcancerfall 6kade med 27 procent jimfért med
en 10-procentig minskning i kontrollomradet. Man kunde inte se nagon
skillnad i stadieférdelningen under aret efter kampanjen, men det var fa
cancrar som uppticktes. I en studie frain England randomiserades 867
kvinnor, 67-70 ar gamla, vid det sista planerade screeningtillfillet for
brostcancer till tre olika interventioner [63]. En grupp fick tio minuters
personlig undervisning om symtom pa brdstcancer, information om att
cancerrisken 6kar med stigande élder, instruktion om sjilvundersokning
av brosten av rontgenlikaren samt en standardiserad informationsbro-
schyr, en grupp fick bara den standardiserade broschyren och en grupp
fick ingen extra information vid undersokningen. Efter tva ar var med-
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vetenheten och kunskapen om bréstcancer signifikant hogre i den grupp
som fatt personlig undervisning jimfort med de som bara fatt den skrift-
liga informationen eller ingen extra information. I tva av studierna var
informationen personligt anpassad, vilket gav en bittre effekt 4n skriven
information [61,63]. Sammantaget bedéms det vetenskapliga underlaget
som begrinsat.

Tabell 4.5 Samband mellan information/utbildning och
okad kunskap/medvetenhet om cancer och dess symtom.

Effektmatt Studietyp/population  Vetenskapligt Kommentarer
underlag

Okad kunskap och 2 randomiserade Begransat (B®OO) Sammanvagt,

medvetande om kontrollerade studier -1 studiekvalitet begransat

cancer och symtom i befolkning -1 precision vetenskapligt

efter information/ n=2367 underlag

utbildning (Clefe)

1 observationsstudie fére/  Begransat (@®OO)
efter, intervention till bade

befolkning och allméanlakare

1 observationsstudie

i befolkningen med

kontrollgrupp

I en studie férkortade en kombination av information till befolkning och
likare tiden frin besok hos allminlikare till specialmottagning [64]. Da
det bara ir en observationsstudie bedoms hir det vetenskapliga underla-
get som otillrickligt.

Det ir oklart om information och utbildning till befolkningen och
vidareutbildning av professioner i hilso- och sjukvirden resulterar i att
diagnos stills i ett mer fordelaktigt sjukdomsskede. Hir finns tre obser-
vationsstudier riktade till befolkningen [65—67] och tre till bide befolk-
ning och likare [62,68,69]. En uppfoljning av The Breast Cancer Aware-
ness Month (oktober) i Atlanta, Detroit och San Francisco i USA fann
att fler fall av tidig brostcancer diagnostiserades i det kvartal som inne-
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fattade denna méanad jimfort med 6vriga kvartal under perioden 1975—
1997 [65]. McCulloch och medarbetare fann en marginell positiv effekt
pa stadiefordelningen vid operation av cancer i matstrupe och magsick
av information om relevanta signalsymtom riktad till befolkningen [67].
[ en studie frin England fann man signifikant fler tunna hudmelanom
efter information till befolkning och likare [68]. I en studie av lungcan-
cer [62] och tvd av melanom i huden [66,69] sigs ingen effekt pd i vilket
sjukdomsskede tumorerna uppticktes.

Tabell 4.6 Samband mellan information/utbildning och sjukdomsstadium
vid cancerdiagnos.

Effektmatt Studietyp/population  Vetenskapligt Kommentarer
underlag

Mer fordelaktigt 4 observationsstudier Otillrdckligt

sjukdomsstadium i befolkning + (®000)

vid diagnos efter 2 observationsstudier med -1 samstammighet

information/utbildning kombinerad intervention till
befolkning och allméanldkare

[ en studie av en befolkningskampanj om tidig upptickt av malignt hud-
melanom kunde nagon effekt pa dodligheten inte visas [70]. D4 det bara
ir en observationsstudie bedoms hir det vetenskapliga underlaget som
otillrackligt.

Tabell 4.7 Samband mellan information/utbildning och cancerdddlighet.

Effektmatt Studietyp/population  Vetenskapligt = Kommentarer
underlag

Lagre cancerdodlighet 1 prospektiv Otillrdckligt

efter information/ observationsstudie av (®000)

utbildning befolkningskampanj -1 endast en studie
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Finns det organisationsinriktade metoder for tidig upptiickt av symtom-
eller teckengivande cancer som har vetenskapligt dokumenterade effekerer?

Ett okat informationsinnehall i remisser for tumormisstinkta hudfor-
dndringar i form av bifogade fotografier ger en forkortad vintetid till
specialistbeddomning for patienter med misstinkt hudcancer [71-74].
Detta kan ocksa frigora resurser di en del patienter kan handliggas
utan personligt besok i specialistvirden [71,72,74].

I en randomiserad studie av 136 patienter kunde 45 av 71 (63 %) av dem
som remitterades med ett kompletterande fotografi av hudférindringen
ges en diagnos och en behandlingsplan utan att ett mottagningsbesok
behovdes [72]. Totalt kunde 18 av 71 patienter (25 %) handliggas helt
utan mottagningsbesok. Den genomsnittliga tiden till beslut om be-
handlingsplan var 17 dagar for dem som inte behovde ett besok. For
dem som behdvde en mottagningstid var genomsnittstiden till behand-
lingsbeslut 39 dagar i kontrollgruppen. En randomiserad studie inom
veteransjukvarden i USA undersokte 275 patienter som remitterades till
hudmottagning pga misstinkt hudcancer [74]. De patienter som ran-
domiserats till teledermatologi fick hudférindringen fotograferad och
ett standardiserat formulir kring anamnes medskickat i tillagg till den
vanliga remissen. Teledermatologigruppen hade en signifikant kortare
tid till start av behandling, 41 jimfort med 127 dagar (p<0,001). Av de
som randomiserats till teledermatologi kunde ocksa 25 av 135 (18,5 %)
handliggas utan besok pa kliniken.

Hsiao och medarbetare gjorde en retrospektiv journalgenomging av
169 patienter som remitterats fran tre avligset beldgna primirvards-
enheter januari 2003—juli 2007 och behandlats f6r hudcancer vid ett
dermatologiskt center inom veteransjukvarden i Kalifornien [71]. Av
dessa remitterades 77 pé vanligt sitt medan 92 remitterades med foto-
grafi. Genomsnittstiden till besok var 48 dagar i gruppen som remitte-
rats pd vanligt sitt och 4 dagar for de som remitterats med ett bifogat
fotografi (p<0,0001). Teledermatologigruppen behovde firre besok pa
hudmottagningen.
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May och medarbetare undersokte patienter som remitterats till en ny-
ligen 6ppnad hudklinik i Skottland 2005-2006 [73]. Fjorton patienter
med malignt melanom och sex med skivepitelcancer som remitterats
med fotografi jimfordes med 39 patienter med malignt melanom och
37 med skivepitelcancer som remitterats som vanligt utan fotografi. For
de som remitterats med fotografi var vintetiden till besok pa hudklini-
ken i median 14 dagar jimfort med 24 dagar f6r dem med remiss utan
fotografi.

Tabell 4.8 Samband mellan teledermatologi med ett bifogat foto
till remissen och utredningstid.

Effektmatt Studietyp/population  Vetenskapligt Kommentarer
underlag
Kortare utrednings- 2 randomiserade Mattligt starkt Sammanvagt,
tid om foto bifogas kontrollerade studier (®DDO) mattligt starkt
remiss vid misstankt n=516 (Tabell 4.9) -1 precision vetenskapligt
hudtumor ; ] B underlag
2 observationsstudier Begrénsat (@DDO)
(Tabell 4.9) (®®00)

Nagra studier av andra méjligheter att 6ka informationsinnehallet i
remisser for att pi motsvarande sitt forbittra handliggningen av ovriga
cancerformer har inte patriffats.

Snabbspar eller sirskilda mottagningar for personer med vissa enskilda
eller kombinationer av symtom férkortar vanligen tiden till diagnos for
dem som uppfyller kriterierna for snabbsparet. Vi har identifierat 14 stu-
dier (Tabell 4.9) och sammantaget ser man en forkortad utredningstid
med i median 15 dagar (spridning 0-34 dagar) [64,75-84]. I en studie
sags ingen sddan forkortning [85]. I tre studier fann man att flertalet
cancerpatienter diagnostiserats i den ordinarie varden utanfor snabb-
sparen [75,84,806]. I en studie av cancer i tjock- eller andtarm fick strax
over hilften av patienterna sin diagnos i snabbsparet [77].
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Tabell 4.9 Sammanstéllning av resultat fran studier av organisatoriska
atgarder for att tidigareldgga diagnos av symtomgivande cancer.

For- Inter- Tid fore  Tid efter Tid i ordi- Andel Kommentar
fattare vention interven- interven- narie vird med
Referens tion eller tion eller (dagar, cancer-
Cancer- motsva- motsva- median) diagnosi
form rande rande ordinarie
(dagar, (dagar, vard
median) median)
Currie 2WW Fran remiss till forsta 61% Ingen skillnad i
etal besok: (73/125) 5 ars sjukdoms-
[76] N 29 fri dverlevnad
Rektal elleritotal-
Fran remiss till éverlevnad
behandling:
57 74
Valentin-  Snabb- Fran remiss till koloskopi:  86%
Lopez spar 15 34 (311/363)
etal
[84] Fran diagnos till
Kolorektal operation:
29 31
Fran remiss till operation:
53 72
Davies 2WW Fran remiss till diagnos, 47%
etal allafall:
[771 38,5 17
Kolorektal
Lyhne Kraeft-  Fran forsta sjukvards- Signifikant
etal pakke- kontakt till diagnos: reduktion av
[80] forlob 1992/2002: vdntetiden
Huvud- 20/17 13 men mindre
hals an hilften
Fran forsta sjukvards- behandlade
kontakt till behandling: inom den
31/47 25 stipulerade
tiden
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Tabell 4.9 fortsittning

For- Inter- Tid fore  Tid efter Tid i ordi- Andel Kommentar
fattare vention interven- interven- narie vard med
Referens tion eller tion eller (dagar, cancer-
Cancer- motsva- motsva- median) diagnos i
form rande rande ordinarie
(dagar, (dagar, vard
median) median)
Styring Sarkom- Franforsta Fran forsta
etal centrum besok i besok i
(811 sjukvarden  sjukvarden
Sarkom vid direkt  till remiss
remiss till il sarkom-
sarkom- centrum
centrum: om forsta
30 remiss gick
till lokalt
sjukhus:
64
Mantetal 2WW Vanligen 98% Bara ett barn
[86] inom 1-5 47/48 fick diagnos
Barn- dagar i2WW
cancer
McKie 2WW Medeltid 67% av
etal fran remiss tumorerna
(871 till besok i 2WW var
Huvud- 2004: 7 tumérstadium
hals 2005:9 I eller IV vid
2006:9,5 diagnos jamfort
med 57% hos
dem som kom
till diagnos via
andra végar
Toustrup  Kraeft-  Fran remiss till férsta Omorgansation
etal pakke- besok hos specialist: och begransad
[83] forlob 8 2 tillférsel av
Huvud-  och resurser
hals sarskild  Fran behandlingsbeslut
"case till behandling:
manager” 26 15

Fran remiss till

behandling:

57

29

Tabellen fortsétter pa nésta sida
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Tabell 4.9 fortsattning

For- Inter- Tid fore  Tid efter Tid i ordi- Andel Kommentar
fattare vention interven- interven- narie vird med
Referens tion eller tion eller (dagar, cancer-
Cancer- motsva- motsva- median) diagnos i
form rande rande ordinarie
(dagar, (dagar, vard
median) median)
Aasebo  Snabb-  Fran remiss till utredning
etal spar till behandling:
[75] 64 16
Lung
Fran diagnos till
operation:
26 15
Laletal ~ Snabb-  Franremiss till diagnos: Okad patient-
[78] spar 22 17 nojdhet, andel
Lung ("Straight patienter som
to the Fran remiss till tyckte att det
test” behandling: tog for lang tid
—dator- 55 49 minskade fran
tomo- 19% till 6%
grafi-
lunga)
Tandon  2WW Medeltid fran remiss
etal till forsta besok hos
[82] specialist:
Huvud- 5 veckor 2,1 veckor
hals
Cantetal 2WW Fran remiss till forsta
[85] besok akuta fall:
Brost 9 10
Fran remiss till forsta
besok icke akuta fall:
14 21
Osborne  Snabb-  Medeltid fran forsta
etal spar besok hos GP till besok
[64] Startav  hos specialist:
Hud "prick-  1984: 1987/1994:
mottag- 28 11/20
ning"
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Tabell 4.9 fortsittning

For- Inter- Tid fore Tid efter Tidiordi- Andel Kommentar
fattare vention interven- interven- narie vaird med
Referens tion eller tion eller (dagar, cancer-
Cancer- motsva- motsva- median) diagnos i
form rande rande ordinarie
(dagar, (dagar, vard

median) median)

Lijkendijk Kraeft-  Fran symtom till forsta

etal pakke-  besok pa sjukhus:
[79] forlob 2001: 2009:
Urinblasa 158 138

2005-

2006:

152

Fran forsta besok pa
sjukhus till operation:

2001: 2009:
243 203
2005-
2006:
216
Hsiao etal Tele- Fran remiss till forsta Farre besok pa
[71] derma-  besok hos specialist: hudklinik innan
Hud tologi 48 4 behandling i
teledermato-
Till biopsi av logigruppen,
hudférandring: p=0,02
57 38
14% av
Till behandling (kirurgi): patienterna
125 104 direkt till
kirurgi utan
besok pa hud-
mottagningen
motingenii

gruppen med
vanlig remiss

Tabellen fortsitter pad nésta sida
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Tabell 4.9 fortsattning

For- Inter- Tid fore  Tid efter Tid i ordi- Andel Kommentar
fattare vention interven- interven- narie vird med
Referens tion eller tion eller (dagar, cancer-
Cancer- motsva- motsva- median) diagnos i
form rande rande ordinarie
(dagar, (dagar, vard
median) median)
Whited — Tele- Fran remiss till behandling 18.5% av
etal derma- Telederma- Kontroller: patienternai
[74] tologi tologi: teledermato-
Hud Randomi- 4 127 logigruppen
serad kunde hand-
kontrol- laggas utan
lerad besok pa hud-
studie mottagning
Leggett  Tele- Till behandlingsbeslut 25% av
etal derma- hos de som inte behévde patienterna
[72] tologi besok pa hudmottag- itelederma-
Hud Rando- ning: 17 dagar och tologi-
miserad 36 dagar for dem som gruppen
kontrol- behovde ett besok kunde
lerad handlaggas
studie Till handlaggningsbeslut utan besok
for kontroller: 39 pa hud-
mottagning
May etal Teleder-  Fran remiss till forsta
[73] matologi  besok:
Hud Rutin: + Bild:
24 14

2WW = "Two week wait" i National Health Service i England och Wales, GP = General

practitioner

Samtliga studier dr observationsstudier med jaimférelser av férhillanden
fore och efter inférandet av snabbspar eller av forhéllanden i olika geo-
grafiska omraden med och utan snabbspar.
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Tabell 4.10 Samband mellan inrdttande av snabbspar och utredningstid.

Effektmatt Studietyp/population  Vetenskapligt Kommentarer
underlag

Snabbspar for 14 observationsstudier Begransat

tidig diagnostik av (Tabell 4.9) (@D00)

cancer ger kortare
utredningstid

Det ir oklart om organisatoriska férindringar leder till diagnos i ett mer
fordelaktigt sjukdomsskede, en bittre patientupplevelse, eller har bety-
delse for 6verlevnad/dodlighet.

Tabell 4.11 Samband mellan inrdttande av snabbspar och sjukdomsskede

vid diagnos.

Effektmatt Studietyp/population  Vetenskapligt Kommentarer
underlag

Snabbspar for tidig 2 observationsstudier Otillrdckligt

diagnostik av cancer (©000)

ger diagnos i tidigare -1 studiekvalitet

sjukdomsskede

Harcourt och medarbetare undersokte den psykologiska effekten av att
bli utredd under en dag (one-stop) eller under tva dagar samma vecka
(two-stop) i en randomiserad studie av 791 kvinnor med misstinkt brost-
cancer [88]. Sex dagar efter utredningen fann man en ligre dngestnivé
hos kvinnor som inte fitt en cancerdiagnos och som utretts under en
och samma dag. Diremot hade kvinnor som man utrett under en och
samma dag och fitt en cancerdiagnos i hogre grad depressiva symtom
efter dtta veckor an om det skett under tvd dagar under en veckas tid.

Det finns data som antyder en risk f6r undantringning av de patienter

som inte uppfyller kriterierna for utredning i snabbspar. I en prospek-
tiv utvirdering av Two week wait av totalt 607 remisser for misstankt
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brostcancer i april 1998 respektive april 1999 sags en forlingd vintetid
for hela gruppen efter inforandet av Two week wait. Vintetiden for de
akuta remisserna ar 1998 och de inom ramen f6r Two week wait 4r 1999
var densamma. Vintetiden f6r de som inte utreddes i Two week wait ar
1999 hade alltsé forlingts [85]. Det vetenskapliga underlaget rérande
undantringning i snabbsparen bedéms som otillrickligt.

Tabell 4.12 Samband mellan inrdttande av snabbspar undantrangning.

Effektmatt Studietyp/population  Vetenskapligt Kommentarer
underlag

Snabbspar for tidig 1 observationsstudie Otillrackligt

diagnostik av cancer  (Tabell 4.9) (®000)

ger undantrdngning -1 endast en studie

av patienter som inte
utreds i dessa

Vad ér virdet av sjilvundersokningar for att upptiicka cancer?

Utbildning och information om sjilvundersékning for att 6ka anvind-
ningen och f6r att 6ka formagan att hitta cancermisstinkta férindringar
har utvirderats i fyra randomiserade studier [89-92] och en fall-kon-
trollstudie inom (nestad) en randomiserad studie [93]. Effekten ir oklar.
Det vetenskapliga underlaget ir otillrickligt d& studierna ir olika utfor-
made och da férhillandevis fa personer har ingétt i studierna.

Befolkningsbaserad utbildning i och rekommendation om sjilvunder-
sokning av brésten som screeningmetod for att minska dodligheten i
cancer har utvirderats i tre stora undersékningar. Det finns tvd stora
randomiserade studier, frin Sankt Petersburg [94,95] respektive Shanghai
[96], dir utbildning och rekommendation om sjilvundersskning av
brosten jamforts med ingen sddan utbildning och rekommendation. Bida
studierna dr klusterrandomiserade och har ling uppféljningstid. Man
kunde inte pavisa nigon forbittring av brostcanceréverlevnaden i sjilv-
undersokningsgrupperna i nigon av dessa studier. I bada fann man en
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okning av antalet diagnostiska ingrepp i interventionsgruppen. I en stor
kohortstudie vid olika brostcentrum i Storbritannien jamfordes ingen
intervention och sjilvundersokning av brésten [97]. Brostcancerdodlig-
heten var lika i gruppen med sjidlvundersdkning som i den grupp som
inte fick nagon intervention. Alla studierna har metodologiska svagheter.
Studien i Storbritannien var inte randomiserad och de Gvriga var kluster-
randomiserade. Studien fran Sankt Petersburg finns publicerad ar 1999
[95] och dr 2003 [94], den senare pa ryska. Grundliggande data rérande
antal kvinnor som randomiserats ir olika dér publikationen frin ar 2003
anger fler dn den tidigare.

Det vetenskapliga underlaget beddms som méttligt starke f6r de ran-
domiserade studierna med avdrag f6r studieuppligg. Det vetenskapliga
underlaget bedéms som begrinsat for observationsstudien. Sammantaget
for fragestillningen bedoms det vetenskapliga underlaget som mictligt
starke efter ett tilligg for de samstimmiga resultaten. Mojligen kan man
ifrigasitta 6verforbarheten till dagens svenska forhallanden av studierna

fran Sankt Petersburg och Shanghai.

Tabell 4.13 Samband mellan befolkningsinriktad rekommendation
om sjalvundersokning och fynd av samt dédlighet bréstcancer.

Effektmatt Studietyp/population  Vetenskapligt Kommentarer
underlag

Okad sjilvunder- 4 randomiserade Otillrdckligt
sokning/flerfyndav  kontrollerade studier (®000)
cancer efter utbildning och en fall-kontrollstudie -1 studiekvalitet

inom en randomiserad -1 precision

kontrollerad studie -1 effektstorlek
Ingen effekt pa 2 randomiserade (kluster) ~ Mattligt starkt Sammanvagt,
dodlighet i brost- kontrollerade studier (DDO) mattligt starkt
cancer av sjdlv- n=388 812 -1 studiekvalitet vetenskapligt
undersokning ] i ._ underlag
av brosten 1 observationsstudie Begransat (@DDO)

efter utbildning n=190 496 (@®00)

i screeningprogram
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I en randomiserad studie betriffande virdet av utbildning och rekom-
mendation av sjilvundersékning av hudkostymen sags ingen skillnad

i antal hudingrepp eller antal nya tumérer med en uppfdljningstid pa
12 ménader [92]. Det vetenskapliga underlaget beddms som otillrickligt
da det endast ir en studie som ocksa ir relativt liten.

For sjilvundersokning av testiklar har vi i den identifierade litteraturen
inte hittat ndgon studie med medelhdg eller hog kvalitet.

Hailsoekonomi

Vilka metoder ar kostnadseffektiva?

Den hilsoekonomiska litteraturen som identifierats ar mycket sparsam
och ricker inte for att sikert beddma kostnadseffektivitet for metoder
for tidig upptickt av symtomgivande cancer [98—101]. Det medicinska
utfallet i studierna ir osikert, men forutsatt att dessa stimmer ir de
kostnader per sparat levnadsir som kan beriknas i de tvd studierna av
information till befolkningen om hudcancer 400 [98] respektive drygt
3 350 amerikanska dollar [100].

Etik

For den etiska bedémningen behévs bittre kunskap 4n den vi nu har om
psykologiska och sociala effekter av tidiga diagnostiska atgirder, sirskilt
i de fall da de inte leder till verksam behandling.
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5. Etiska och sociala aspekter

Inledning

Tidig diagnos av cancer ger upphov till i huvudsak tva grupper av etiska

fragor; dels i vilken utstrickning och pa vilka indikationer diagnostiska

atgirder ska vidtas som kan leda till en sidan diagnos, dels vilka atgarder
den ska leda till. Dessa atgirder faller under kategorierna forebyggande
dtgirder och behandlingsatgirder samt information till patienten och vid
arftliga sjukdomar dven till dennas anhoriga. Man bor observera att det

andra problemet, dtgirdsproblemet, kan uppsta inte bara pga specifika

diagnostiska atgirder utan dven som foljd av icke eftersokta fynd t ex vid
medicinsk bilddiagnos. Till exempel gjordes i en studie kliniskt relevanta
fynd i 28 procent av de datortomografiska undersskningar som genom-
fordes pa njurdonatorer [102].

Effekter for den enskilde av tidigare diagnostik

Tidigare diagnostik kan ha saval positiva
som negativa effekter for patienten

Moijlighet till terapeutiska ingrepp

Vid en del maligna sjukdomar kan tidig diagnostik leda till behandling
som dr till tydlig fordel for patienten. Ett exempel pa detta ar tidigare
upptickt av en urinbldsecancer som kan vara skillnaden mellan att fa
tumoren borttagen med ett enkelt ingrepp genom urinréret dér urin-
blasan forblir intake eller att behdva ta bort hela urinblisan och fi en
ny konstgjord sadan.

Det bér dock framhallas att en tidigare diagnostik av en malign sjuk-
dom i en del fall leder till svira behandlingsbeslut och att det inte alltid
ar sjalvklart att behandlingsvinsten uppviger de nackdelar som en diag-
nos kan fora med sig. Prostatacancer som ofta uppticks vid en utredning
pga vattenkastningsbesvir férorsakade av en godartad prostataforstoring
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ar ett exempel pa detta. Att doma av obduktioner finns prostatacancer
hos minga min och éven i relativt unga dr. Nir en prostatacancer vil

har upptickts, kan avvigningen mellan fordelarna och biverkningarna

av t ex en operation vara mycket svar att goéra. Den okade diagnosfrek-
vensen for denna sjukdom har medfort att ménga behandlats med atfol-
jande lingsiktiga bieffekter trots att sjukdomen kanske inte gett nagra
besvir om den inte upptickts.

Mojlighet for patienten att planera sitt liv

Utover de effekter en tidigare diagnos kan ha pa prognos och sjukdoms-
forlopp kan den ge patienten mojlighet att planera sitt liv med utgings-
punke frin prognosen. Patienter kan t ex ha aktiviteter och upplevelser
som de vill hinna med innan de blir alltf6r sjuka. Detta dr ett generellt
skal till att en tidigare diagnos kan vara till férdel f6r patienten alldeles
oavsett de rent medicinska fordelarna.

Generellt for tidig diagnostik

Madijlighet till lugnande besked till friska personer

Det ir inte alls alla personer med symtom eller tecken som kan bero pa
en cancer som visar sig ha det. Till exempel hos patienter med blédning
via dndtarmen ir hemorrojder den vanligaste orsaken. Ett sadant besked
kan vara lugnande f6r patienten men utesluter inte méjligheten till all-
varligare sjukdom i framtiden.

Negativa reaktioner hos patienter som far korrekt diagnos

En cancerdiagnos kan ge upphov till oro och éngest hos patienten.
Detta giller bade sjilva diagnosbeskedet och de dtgirder t ex "watchful
waiting” (behandlingsstrategi dir man fran bérjan bestimmer sig for
att inte ge aktiv behandling och ger behandling om och nir tuméren
visar tecken pa tillvixt) med regelbundna kontroller som i en del fall
foljer efter detta [103]. En vanlig reaktion 4r ocksd att man pa mer eller
mindre goda grunder skuldbeldgger sig sjilv ("tink om jag sokt tidigare”)
eller hilso- och sjukvéirden ("jag sokte ju for detta redan for ett r sedan
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och ingen lyssnade pd mig”). Dessa reaktioner ir en naturlig foljd av
en cancerdiagnos och ska givetvis inte hindra utredning av misstankta
symtom och tecken, men maste kunna hanteras av hilso- och sjukvérden.

Negativa effekter hos patienter som felaktigt far en diagnos

All diagnostik kan resultera i felaktiga preliminirdiagnoser (falskt posi-
tiva test) som senare kan korrigeras. Sidana falska larm kan ge upphov
till avsevirt psykiskt lidande. Det psykiska lidandets omfattning beror
bl a pa sjukdomens allvarlighetsgrad (si som den uppfattas av patienten),
tillgangen till ridgivning och hjilp i samband med preliminirbeskedet
samt tidsavstindet fran detta till det definitiva diagnosbeskedet. Alla
dessa faktorer har etisk relevans och nigra av dem kan péverkas genom
en god organisation och vilfungerande patientkontakter inom varden.

Prelimindr ——— | Fullstindig ——— | Behandling
diagnos utredning
—
Ingen
Symtom behandling

Ingen diagnosatgérd

Figur 5.1 Flédesschema for diagnos och behandling vid tillstdand ddr den
forsta diagnostiska atgarden maste kompletteras om den ger ett onormalt
utfall.

Effekter for andra patienter

Hilso- och sjukvérdens resurser ir begrinsade. Man miste dirfor rikna
med att inférandet av kostsamma dtgirder minskar utrymmet for andra
tgirder. Sidan sé kallad undantringning ar en huvudorsak till att en
prioritering av vardens insatser ir nédvindig. Det ir en grundliggande
etisk princip att denna prioritering ska grundas pé patienternas medicin-
ska behov. Vardens prioriteringar far inte styras av patienternas resurser
eller av deras formaga att tala for sin sak.
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En stor del av kostnaden f6r cancerdiagnostiska atgarder liggs pa patien-
ter som inte har sjukdomen. Detta handlar dels om kostnaden for sjilva
det diagnostiska testet, dels ocksd om kostnaderna for de som felaktigt
far ett onormalt testresultat och pga detta utreds vidare (Figur 5.1). Detta
ar det fall dir testet ger utslag for sjukdomen varfor patienten skickas till
en mera fullstindig utredning, men denna utredning visar att patienten
inte har sjukdomen. Ett exempel pa detta dr nir man kinner en knol i
nagot organ, t ex ett brost, som leder till biopsi, men dir biopsin visar att
forandringen 4r godartad. Resursatgingen for felaktiga fynd paverkas
dels av undersokningskostnaden for den kompletterande utredningen,
dels av hur ofta det forekommer. Om t ex 1 000 personer undersoks med
koloskopi pga symtom eller tecken (t ex blod i avforingen), kan man
rikna med att ungefir 70—100 har ett tillstind som kriver behandling
(polyper eller cancer) [104-106]. Med andra ord undersoks 900 vars
koloskopi inte gav ndgra sjukdomsfynd, och kostnaden for detta ir avse-
vird. Andelen som underséks utan att man hittar nagot skulle natur-
ligtvis bli stérre om remisskriterierna vidgades till grupper med ligre
sjukdomsrisk. Om resursatgingen for "falskt positiva” (dvs patienter
som skickas till fullstindig utredning men visar sig vara friska) ir stor,
kan de tringa undan vérdresurser frin behandlingen av sjuka patienter.

I detta sammanhang finns atminstone tva viktiga rittvisefridgor som
maste beaktas. Den ena giller patienter med olika férmaga att hivda
sina intressen i virden. Det finns en uppenbar risk att i 6vrigt friska
resursstarka personer, bide ekonomiskt och intellektuellt, tar i ansprik
allemer resurser for diagnostiska atgirder med sma eller obefintliga
positiva effekter, samtidigt som resurssvaga individer drabbas hardare
av virdens resursbegrinsningar. Det bésta sittet att undvika sidana
effekter torde vara vetenskapligt vilgrundade riktlinjer som stirker
lakarnas formaga att besluta vilka diagnostiska atgirder de ska erbjuda
pa medicinska grunder snarare dn pd grundval av efterfrigan. Det
skulle kunna hivdas som argument mot sidana riktlinjer att de minskar
patientens mojlighet till inflytande over den egna varden. Dock maste
detta inflytande gilla de medicinska alternativ som sjukvirden kan
erbjuda. Det ir inte sjukvéirdens uppgift att tillhandahalla medicinskt
omotiverade atgirder.
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Den andra rittvisefragan handlar om rittvisa mellan patienter med
olika sjukdomstillstind och sjukdomsstadier. Vardgarantier och lik-
nande atgirder med det goda syftet att forbéttra virden for patienter
som uppfyller vissa kriterier kan fa negativa effekter for dem som bara
nistan uppfyller dessa kriterier. Flera utvirderingar har genomforts av
det engelska systemet med "Two week wait”, dvs att patienter som har
vissa symtom med hogt prognosvirde for cancer inte ska behdva vinta
mer dn hogst tvd veckor [107]. Det har visat sig att minoriteten av de
patienter som omfattas av tvaveckorsgarantin verkligen har cancer, men
att de snabbt kommer till virden. Samtidigt kan denna dtgird ha lett
till en undantringning. For stora tumérformer kommer majoriteten av
de patienter som visar sig ha tuméren den lingsammare vigen utanfor
snabbsparet, dvs de omfattas inte av tviveckorsgarantin, och det finns
exempel pd att vintetiden till synes har férlingts for dem [85]. Detta dr
problematiskt eftersom patienter som inte omfattas av garantin ofta har
ett tidigare stadium av sjukdomen dir nyttan av tidig behandling kan
vara storre.

Man skulle i princip kunna 6verviga att i sidana ligen tillimpa den
prioriteringsprincip som férordas pé olycksplatser med manga offer,
nimligen “triage” (detta innebir att den hdgsta prioriteten inte ges till
dem som ir sa sjuka att de har délig prognos utan till en mellangrupp
for vilka varden forvintas gora stor skillnad). I praktiken framstar dock
en sadan princip som omdjlig att genomfora i den vanliga sjukvéarden dir
vi har hoga férvintningar pd omvardnaden av de svarast sjuka. Diremot
bor denna erfarenhet paverka kriterierna for eventuella tillkommande
system med vintetidsgaranti. En vintetidsgaranti bor inte omfatta enbart
dem med storst risk for en langt framskriden sjukdom utan ocksa dem
som har hog sannolikhet f6r sjukdom pé ett stadium dér terapeutiska
atgirder starkt kan forbéttra prognosen.
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Etiska overvaganden

Nar ska diagnostiska atgarder erbjudas?

Som vi framhallit ovan kan en tidigarelagd upptickt antas ge behand-
lingsfordelar. Atgirderna méste ocksa prioriteras i relation till andra
sjukvardsinsatser, och risken méste beaktas att diagnostiska atgirder
med liten medicinsk nytta tringer undan andra, mer angelidgna fore-
byggande och viardande insatser. Dirfor ska dtgarder som syftar till
tidig diagnos alltid bygga pd noggranna 6verviganden som ocksd inne-
fattar de etiska aspekterna.

Vi har inte funnit nagra forslag till generella kriterier f6r nir det dr
etiskt befogat att genomfora diagnostiska atgirder. En viss vigled-
ning kan dock himtas fran kriterier som foreslagits for genetisk test-
ning liksom f6r screening pa befolkningsniva. Vi vill foresld foljande:

Patientorsakad fordrojning

For patientorsakad f6rdrojning méste dtgirderna bli generella och
befolkningsinriktade, hir tangerar de etiska fragestillningarna de som
uppkommer i en screeningsituation dé hela befolkningsgrupper ska
informeras om en allvarlig sjukdom, vare sig de ir friska eller sjuka.
For befolkningsinriktade dtgarder maste i férsta hand undantringning
beaktas, liksom att 6vervigande flertalet av de som nds av information
om mdjligheten till en cancersjukdom inte har sjukdomen ifriga. Man
kan tinka sig att en allmin information gor att hilsomedvetna grup-
per soker sig till sjukvéirden trots att de kanske inte behéver det, vilket
kan medféra undantringning. Likasd kan undantringning mellan olika
tumorkategorier uppsta nir informationen riktas mot enskilda sjukdoms-
specifika symtom.

Vid en allmin befolkningsinformation maste man ocksa beakta att per-
soner som har eller har haft en cancersjukdom blir oroade liksom deras
anhoriga. I ”En nationell cancerstrategi for framtiden” (SOU 209:11)
beriknas det att ar 2030 kommer det att leva drygt 350 000 personer
som ndgon gang har fatt en cancerdiagnos [108]. Manga kommer att
vara botade medan andra fortfarande har en aktiv sjukdom. Sammanta-
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get med anhoriga blir det en stor grupp som har anknytning till cancer
och som kan paverkas av en allmin befolkningsinformation om cancer.

Lakarorsakad fordrojning

I den kliniska situationen nir en person soke sig till hilso- och sjukvirden
pga symtom eller tecken, 4r den naturliga dtgirden frin hilso- och sjuk-
véarden att utreda och behandla efter bista formaga. Hir kan f6rdréjning
uppsta pga dalig kunskap, att man misstolkar patienten eller gor fel. Ett
etiskt dilemma som kan uppsta pa denna niva dr om prioriteringar av
befintliga resurser maste goras.

P4 denna niva dr patientens informerade samtycke en forutsittning. Detta
tas oftast for givet i patient—ldkarrelationen nir patienten sjilv soke sig
till sjukvérden. Atgﬁrder for tidig diagnostik ar aldrig mer bradskande dn
att det finns tid for varden att ge patienten all behovlig information och
tid for patienten att noga dverviga saken och, om hon s 6nskar, raidgora
med sina anhoriga.

Beslut om att erbjuda diagnostiska dtgirder ska fattas pi medicinska
grunder. Generellt kan diagnostiska dtgirder motiveras medicinskt om
de kan forvintas utgora underlag f6r meningsfulla medicinska atgirder
av forebyggande, behandlande eller lindrande slag, eller om de forvintas
kunna bidra till patientens mojlighet till psykologisk och social anpass-
ning till en sjukdom.

Den positiva effekten av den diagnostiska dtgirden far inte fortas av
risker for patienten. Man maste ocksa se till att resurser inte dras undan
frin andra viktiga vardinsatser.

Organisatorisk fordrojning

Organisation och information kring den diagnostiska atgirden ska
arrangeras sa att patienten inte utsitts for onodiga psykiska pafrest-
ningar. Det dr inte etiskt forsvarbart att lata patienten vinta lingre pa
ett besked 4n vad som ir nédvindigt for att beskedet ska vara korrekt
och kunna limnas p4 ett bra sitt. Man maste ocksa beakta att f6rdroj-
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ning av t ex ett diagnosbesked ocksa drabbar de som inte visar sig ha
en cancer och denna grupp ir sannolikt den storsta. Onodig fordroj-
ning som kan orsaka oro ir alltsa ett etiskt problem dven for dem med
symtom som utreds utan att visa sig ha en cancer.

Man maste ocksé beakta och utreda méjligheten till undantringning vid
forindring av organisation, sirskilt om detta innebir en omf6rdelning av
befintliga resurser. Undantringning kan uppstd inom en patientkategori
dir t ex de med vissa symtom gar fore, men ocksa mellan patientgrupper
om resurser fokuseras pé en speciell diagnos.

Vilken information ska ges?

Patienten har alltid ridte till korrekt svar pa sina fragor. Hon eller han ska
ocksd alltid fa sidan information som ger vigledning om forebyggande
eller terapeutiska atgirder eller har betydelse f6r prognosen i friga om
framtida hilsa. Information om tidiga sjukdomsstadier eller okade sjuk-
domsrisker 4r ofta svar att tolka. Den maste dirfor alltid ges pa sidant
sitt att risken for feltolkningar blir sa liten som mojligt, och med stor
omsorg om patientens psykiska vilbefinnande.

Den generella skyldigheten att informera patienten om sidant som har
betydelse for hilsan giller sjilvfallet ocksd vid diagnos av cancer i tidigt
stadium eller konstaterad riskokning fér cancer. Mot bakgrund av den
okade tillgangen till information om laga relativa risker 4r det angeldget
att stdlla frigan var grinsen gar i friga om klinisk relevans. En liten rela-
tiv riskokning for en ovanlig sjukdom kan sigas tillhéra samma kategori
om den inte aktualiserar nigra forebyggande dtgirder. Exakt var grinsen
gér, maste avgoras fran fall till fall mot bakgrund av patientens situation
i ovrigt.

Sammanfattning

De etiska frigor som uppkommer om man vill paverka patientorsakad
fordrojning ror hur befolkningen ska informeras om mojligheten till att
ha en cancersjukdom samt att man undviker undantringning som kan
uppstd pga en sidan information.
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De etiska fragor som uppkommer nir det giller att forkorta likarorsakad
fordrojning, dvs fran forsta kontake till diagnos eller remiss vidare till

specialist, ror i stora stycken frigor om att gora ritt, att anvinda effektiva
diagnostiska instrument och att informera patienterna pa ett korreke sitt.

De etiska fragor som uppkommer di man vill férkorta en organisations-
orsakad fordrojning giller prioritering av resurser samt att undvika
undantringning for patientkategorier som inte kommer i dtnjutande av
dtgirderna.
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6. Halsoekonomiska aspekter

Bakgrund

Forsok att minska sjuklighet och dodlighet orsakad av cancersjukdo-
mar har hog prioritet i alla linder. De humanitira forlusterna till foljd
av lidande och sorg ir avsevirda. Sjukvéirdens kostnader for diagnostik,
behandling och omvardnad vid cancersjukdom uppgar i utvecklade
lander till mellan 4 och 9 procent av den samlade arliga kostnaden for
sjukvard, i Sverige till cirka 7 procent [109]. En av manga anstring-
ningar for att uppna forbittrade behandlingsresultat har inriktning
pa diagnostik i ett tidigt skede av cancer. Detta kan uppnés med hjilp
av screening, men ocksa genom tidig undersokning av symtom. Det
senare ir fokus for denna rapport.

Som exempel pa undersokning av symtom i tidigt skede kan nimnas
en svensk studie som retrospektivt undersokte utfall och kostnader i
primiérvarden for undersokning av misstankt cancer [110]. Ett sdrskilt
fokus fanns pd patienter med symtom for yrsel respektive trotthet. Kost-
nader beriknades fran ett sjukvardsperspektiv, uppfoljningstiden var sex
ménader. Omkring 50 procent av den totala kostnaden for diagnostik
utgjordes av rontgenundersdkningar varav merparten avsig undersok-
ningar av tjocktarmen. For personer med symtom pa yrsel var den ge-
nomsnittliga kostnaden f6r diagnostiska undersokningar 197 svenska
kronor, och for trotthet 395 svenska kronor. Inga fall av cancer identi-
fierades emellertid i dessa tva grupper. Den totala incidensen av cancer
i studien var 0,7 procent, och den genomsnittliga kostnaden per upp-
tickt fall av cancer beriknades till cirka 236 700 svenska kronor. Med
fa upptickta fall foljer att dven diagnostik med liga kostnader medfor
héga kostnader per uppticke fall av sjukdom.
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Metod

Sokningen av hilsoekonomisk litteratur baserades pa motsvarande
soktermer som anvindes av de medicinska experterna, med tilligg for
hilsoekonomiska sokord (Bilaga 1). Totalt identifierades 2 241 artikel-
sammanfattningar, varav 61 bestilldes i fulltext. Fran handsékning av
referenslistor bestilldes 15 artiklar i fulltext. Sammanlagt exkluderades
72 artiklar i fulltext av olika orsaker (Bilaga 4, www.sbu.se/222). I den
systematiska oversikten inkluderades slutligen fyra studier. En figur
sammanfattar utfallet av den hilsoeckonomiska litteratursokningen

(Figur 6.1).

Antal artikelsammanfattningar i s6kningen

2241
Exkluderade
artikelsammanfattningar | «—————
2180
\4

Bestdllda artikelsammanfattningar i fulltext

61
Artiklar fran
] andra kéllor
15

Granskade artiklar i fulltext
76

Exkluderade artiklar
i fulltext D

72

Y

Inkluderade artiklar
4

Figur 6.1 Flodesschema 6ver den hélsoekonomiska litteratursékningen
och urvalsprocessen.
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Resultat av litteraturoversikten

Folkhalsokampanjer

Av de fyra inkluderade studierna [98—101] 4r tvd genomforda i Italien
[98,100], en i Spanien [101] och en i England [99]. Studierna fran Italien
avser effekter och kostnader av folkhilsokampanjer for tidig upptickt av
malignt melanom. Den spanska studien avsig ocksd malignt melanom
men genomfordes inom ramen for en telemedicinsk studie. Den engel-
ska studien inkluderade flera cancerformer och genomférdes som en
kontrollerad studie mellan patienter vid Quick and Early Diagnosis
Centre (QED), 6ppenvardsmottagningar ("fast track”) och patienter
handlagda pa konventionellt sitt vid mottagningar pa specialistkliniker.

De tv4 italienska studierna [98,100] genomfordes som folkhilsokam-
panjer (upplysningskampanjer) i regionen Trentino respektive Bergamo
och riktade sig till vuxna personer i dessa regioner. Bada studierna hade
riddade levnadsar (Life Years Saved, LYS) som utfallsmatt. Studien av
Cristofolini och medarbetare hade dven riddade liv som utfallsmaitt,
samt anvinde omkringliggande regioner som kontrollomriden for
berikning av uppnadd effekt [98]. Studien av Garattini och medarbe-
tare anvinde historiska data frin samma region [100]. Enligt studien av
Cristofolini och medarbetare, dir ett samhallsperspektiv tillimpades for
de ekonomiska berikningarna, kunde kostnaden per riddat liv beriknas
till 5 838 amerikanska dollar, och kostnaden per LYS till 400 ameri-
kanska dollar [98]. En kostnad—intiktsberikning (cost—benefit) visade
dessutom att med beaktande av férvintade undvikna sjukvardskostnader
for 22,3 riddade (utgiende fran den standardiserade mortalitetskvoten
(SMR)) liv uppnaddes en kvot dir intdkterna (= undvikna sjukvérdskost-
nader) 6versteg kostnaderna for hilsokampanjen, eller som kvoten 3,8
till 1. Studien visade 4ven ekonomiska konsekvenser av falskt positiva
fynd, dvs fortsatta utredningar och resekostnader samt kostnader till
foljd av franvaro fran arbetet for fortsatt utredning, eller cirka 44 ameri-

kanska dollar per falskt positivt fynd.
Den andra studien fran Italien anlade ett sjukvardsperspektiv pa effek-

terna av en folkhilsokampanj under tvé ar i form av broschyrer om risker
vid exponering for solbestralning [100]. Antalet LYS beriknades till cirka
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233 eller diskonterat (5 %) till nuvirde cirka 171 LYS. Marginalkost-
naden per LYS, dvs efter avrikning for undvikna sjukvardskostnader
genom firre som beriknades insjukna i malignt melanom (tumérsta-
dium II och III), skattades till cirka 3 350 amerikanska dollar, dvs nira
tio ganger hogre dn enligt studien av Cristofolini och medarbetare, dir
ett samhillsperspektiv tillimpades [98]. Orsaker till skillnader i resultat
mellan de tvé studierna av folkhilsokampanjer i Italien kan, férutom
valt perspektiv, bero pa olika uppfoljningstid (lingre f6r Cristofolini [98]
dn Garattini [100]) men ocksa olika kostnader f6r hilsokampanjerna
(hogre for Garattini [100] 4n for Cristofolini [98].

Organisationsformer

Ett telemedicinskt samarbete mellan en specialistklinik f6r hudcancer
och 12 primirvardsenheter analyserades i en spansk studie [101]. Sam-
arbetet avsdg rutinmissig uppfoljning och sortering (triage) med hjilp av
digitala bilder av patienter med misstankta hudforindringar. Vid miss-
tanke om malignitet eller lesioner refererades patienterna till specialist-
kliniker, medan benigna fall handlades i primirvarden. Det ekonomiska
utfallet av telemedicinsk handliggning jimfordes med traditionellt
remissforfarande brevledes, fran ett samhillsperspektiv. Utfallet i dagar
av vintetid fram till handliggning av specialist vid misstanke om cancer
eller forstadier minskade fran 88,6 dagar till 12,3 dagar. Aven kostna-
derna per patient minskade, frin 129,37 euro till 79,78 euro, dvs den
telemedicinska handlidggningen var billigare och snabbare jamfort med
traditionell remisshantering. Av samtliga patienter kunde cirka 50 pro-
cent handldggas i primirvarden. Utfallet beriknades vara robust och
vara till férdel for den telemedicinska 16sningen dven vid 25 procent
handliggning i primirvirden.

I en engelsk studie jimfordes fem “walk-in” kliniker (QED) f6r snabb
handliggning av remitterade patienter med tre traditionella specialist-
mottagningar i 6ppen vird [99]. Den ekonomiska analysen var begrinsad
till ett sjukvardsperspektiv. Det tidsmissiga utfallet definierades i fyra
perioder:
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1. Fran remiss i primirvéarden till fortsatt diagnostisk undersokning,.

2. Fran diagnostisk undersékning till medicinskt beslut om fortsatt
handliggning.

3. Fran medicinskt beslut om fortsatt handliggning till faktisk
intervention.

4. Fran remiss i primirvarden till faktisk intervention, dvs en slags
totaltid.

Sett till samtliga patienter var de tidsmissiga skillnaderna i dagar avse-
virda, mellan 20 och 50 dagar jimf6rt med normal handliggning, men
vid en sirredovisning av akuta fall var skillnaderna reducerade till mellan
5 och 20 dagar. Utfallet i form av upptickta fall av cancer var bittre for
QED vad avser urologisk cancer men ligre vad avser melanom, jamfort
med traditionell handliggning av specialister i 6ppen véird. Den extra
kostnaden per besparad dag av vintetid var for samtliga fall mellan 5
och 18 brittiska pund, medan det f6r akuta fall f6r samtliga cancerfall
understeg 5 brittiska pund per besparad dag av vintetid. Om detta kan
anses vara dyrt eller billigt avgors i slutinden av betalningsviljan.

Diskussion

Inkluderade hilsoekonomiska studier avser olika organisationsformer
[99,101] eller visar olika resultat for folkhdlsokampanjer [98,100], vilket
innebir att férutsittningarna saknas for att faststilla att det foreligger
ett vetenskapligt underlag som stod angdende kostnadseffektivitet for
metoder for tidig upptickt av symtomgivande cancer.

Ambitionen att identifiera cancer i tidigt skede pa basal omhinderta-
gandeniva, t ex i primérvarden, kan fa konsekvenser for savil patienters
livskvalitet som sjukvardens kostnader. D4 lag férekomst av cancer kan
forvintas i primirvirden, och diagnostik baserad pd symtom har relativt
begrinsad precision, ir risken pataglig for att diagnostik i tidigt skede
kommer att medféra manga fall av bade falskt positiva och falskt negativa
fynd. Patienter i den f6rra gruppen kommer att oroas i onddan samtidigt
som sjukvérden belastas med resursitging for ytterligare diagnostiska
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atgdrder innan negativa test friar frin misstanken att sjukdom finns. Fér
patienter i den senare gruppen med falskt negativa fynd finns risken att

nir sjukdomen i ett senare skede vil har identifierats kommer behand-

lingsbehovet att ha okat och diarmed péverkat patientens livskvalitet samt
sjukvardens kostnader f6r behandling.

Exempel pa ovanstiende resonemang himtas fran tva studier som vid
litteraturgranskningen exkluderades da de beskriver utredningar pa spe-
cialistklinik och inte i primirvarden.

Utredning av koloncancer med CT-kolonografi redovisas i en studie av
Xiong ar 2006 [111]. Hos 225 undersokta patienter gjordes 104 oférut-
sedda fynd varav 24 blev féremal for ytterligare utredningar. Kostna-
derna for ytterligare handliggning av de oférutsedda fynden versteg
kostnaderna f6r den ursprungliga undersokningen. I studien foreslas att
man med utgingspunkt frin uppgifter om antal upptickta cancerfall
som resulterar i dtminstone ett 6verlevnadsir med god hilsa (t ex 1 per
300 undersokta patienter) och kostnaden per undersékning (t ex gastro-
skopi a 3 000 svenska kronor) beriknar kostnaden per 6verlevnadsar, dvs
900 000 (300 x 3 000) svenska kronor. Om det finns betalningsvilja f6r
denna kostnadsniva sd 4r utredning med CT-kolonografi kostnadseffek-
tiv. Den samlade kostnaden (900 000 svenska kronor) kan jimforas med
i samhillet tillimpade nivéer f6r accepterade kostnader per kvalitetsjus-
terade levnadsir (QALY), exempelvis 500 000 svenska kronor/QALY,
vilket ofta tillimpas vid beslut om likemedelssubventioner inom svensk

hilso- och sjukvérd.

Utredning av blod i urinen med anvindning av CT-urografi kan med-
fora en hog andel of6rutsedda fynd, vilka vanligtvis fordrar ndgon form
av fortsatt handliggning [112]. En uppfoljning av 778 konsekutiva pati-
enter visade 587 ovintade fynd. Kostnaden f6r oforutsedda fall som
inte medférde nigon behandling uppgick till nira tre gdnger kostnaden
for fall dir behandling utférdes (34 784 brittiska pund jimfort med
12 622 brittiska pund). Da blod i urinen ir ett relativt vanligt urologiskt
symtom finns det enligt forfattarna anledning att dverviga hur perso-
ner med motsvarande symtom ska utredas t ex med andra metoder for
utredning (ultraljud), men kanske frimst ndgon form av riktlinjer for
utredning,
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/. Diskussion

Metodfragor

Vi har anvind den metodik som finns beskriven i SBU:s metodbok [4].

Litteratursokningen blev omfattande och delvis sviravgrinsad. Sok-
ningen utfordes i block; cancer och alla cancerformer, sammanhanget,
dvs tiden frin forsta symtom till diagnos i primérvérden eller vidare
remittering samt olika mojliga interventioner. I sékningen blev det nd-
vindigt att gora nagra pragmatiska avgrinsningar for att begrinsa antalet
artiklar, vilket innebir att delar av litteraturen kan ha missats. I ett forsok
att kompensera for detta har en extensiv genomgang av referenslistor i
nyckelreferenser gjorts liksom systematiska sokningar i relaterad littera-
tur och slutligen ocksd en s6kning pa hur nyckelreferenserna har citerats.
Den identifierade litteraturen dr sparsam och fa studier har bedomts ha

hog kvalitet.

Sammanhang och o6verblick

Vigen in i hilso- och sjukvirden ir av betydelse f6r hur personer med
tidiga symtom/tecken pé cancer fér tillgang till diagnostik och behand-
ling. Det finns en uppfattning om att det 4r svart att komma till diagnos,
och olika hinder f6r detta har diskuterats. Vi har dock dalig uppfattning
om hur dessa hinder ser ut och verkar. Inom ramen for ”International
Cancer Benchmarking Partnership” 4r nu en studie av detta under upp-
start. Studien ska jamfora forhéillanden i flera olika linder, f6rutom Sve-
rige, Danmark, Norge, delar av Storbritannien, tvd delstater i Australien
och fyra provinser i Kanada. I studien kommer man att kartligga vigen
fran forsta symtom till behandling f6r ett stort antal nydiagnostiserade
cancerpatienter.

De artiklar som ligger till grund f6r denna rapport kommer fran flera

olika sjukvardssystem. Till exempel utgar mycket frin England med sin
nationella hilso- och sjukvéird inom ramen for National Health Service
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didr all vird ir fri. I England har ocksa allminlikaren en stark stillning
gentemot den specialiserade varden.

Jamforelser med resultat fran andra oversikter

Projektet har inte funnit nigon 6versikt som omfattar hela det om-
rade som projektet avser. Det finns dock systematiska 6versikter som
belyser delar men som har andra avgrinsningar, sokperioder och
inklusionskriterier.

Austoker och medarbetare undersokte i en systematisk 6versikt olika
interventioner for att dels forbittra kunskapen kring cancer och dels
tidigareldgga upptickt av cancer [59]. Litteratur om skriven och verbal
information till enskilda personer samt publik information pa befolk-
ningsniva var de interventioner som man sokte efter. S6k- och gransk-
ningsprocessen resulterade i 45 studier. S6kningen strickte sig fram

t o m november ar 2008. Man fann att individuell information gav en
viss 6kning av kunskapen om cancer pa kort sikt. Det fanns begrinsad
evidens for att befolkningskampanjer resulterade i att man hittar tumo-
rerna i ett mer fordelaktigt skede for brostcancer, malignt melanom samt
retinoblastom, en tumor i 6gats nithinna som oftast drabbar barn.

I en systematisk oversikt av olika interventioner till olika professioner i

primiérvarden for att paverka den tidiga diagnostiken av cancer sig man
att det gick att uppna forbittringar pa lingre sikt, men att det var oklart
hur linge detta holl i sig. I huvudsak gillde det dock kunskap och med-

vetenhet om olika screeningprogram [113].

Mansell och medarbetare undersokte interventioner for att minska for-
sening av remisser for misstinkt cancer frin primarvarden [114]. Man
uteslot studier av screening och Two week wait. S6kningen gick fram

t o m mars 2010. Tjugotva artiklar uppfyllde urvalkriterierna och var
undersokningar om effekter av utbildning, dterkoppling, revision (audit),
beslutsstdd, riktlinjer, diagnostiska verktyg etc. I de flesta studierna fanns
en positiv effekt pa de utfall som studerades, men inte i nigon mittes den
direkta effekten pa tidsmissig forsening. Slutsatsen var att det inte fanns
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evidens for att nidgon av de undersokta interventionerna reducerade tiden
till dess att remiss utfirdades.

Vi har funnit att personligt anpassad information forefaller ge bittre
kunskap och medvetenhet om cancer och dessa symtom 4n enbart
allmin skriftlig information. Detta har man ocksa sett i en systematisk
oversikt av personligt anpassad information i avsikt att 6ka medvetenhe-
ten om och deltagandet i olika screeningprogram fér bréstcancer, livmo-
derhalscancer och cancer i grov- eller indtarm [115].

Befolkningsbaserad rekommendation om och utbildning i sjalvundersok-
ningar av brésten med avsike att hitta tidig brostcancer har varit foremal
for en oversikt frain Cochrane [116]. Slutsatsen var att sjdlvundersokning
av brosten pé befolkningsnivé inte minskar risken att do av brostcan-
cer men att antalet diagnostiska ingrepp 6kar. Detta verensstimmer
med vira resultat. Vi har dock lagt till en stor kohortstudie med drygt
190 000 kvinnor som fitt information om sjilvundersékning eller inte
[97]. Inte heller i denna studie sig man nigon minskning av brostcancer-
dodligheten. Samma resultat kommer Baxter [117] samt Hackshaw och
Paul [118] fram till dir de senare ocksé inkluderat observationsstudier.

Teledermatologi utvirderas i en systematisk oversikt av Warshaw och
medarbetare [119]. Litteratursékningen ar frin ar 1990 t o m juni 2009.
Man finner evidens for en god diagnostisk 6verenstimmelse mellan tele-
dermatologi med foto och klinisk underskning. Liksom vi, finner man
ocksa att tiden till diagnos forkortas och att resurser sparas dé alla inte
behover ett besok pa hudmottagning.

Det finns ocksa systematiska oversikter utanfér canceromridet som
har anknytning till vira fragestillningar. I en 6versikt frin Cochrane
utvirderades effekten av olika utbildningsinsatser med trycke utbild-
ningsmaterial till professioner i hilso- och sjukvarden. Man fann att
medvetenheten och kunskapen 6kade, men man sig nistan ingen effekt
pa hur varden bedrevs. Evidensen for att bedoma om interventionerna
paverkade utfallet for patienter var otillricklig. Oversikten omfattade
inga studier om cancer [120].
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Mansouri och Lockyer [121] gjorde en systematisk oversikt och meta-
analys av effekten av kontinuerlig medicinsk utbildning (CME) i
sammanlagt 31 studier. Man fann att aktiva metoder (direkta undervis-
ningsmetoder) hade bittre effekt dn passiva metoder (utskick och utdel-
ning av tryckt material). Intervention 6ver en lingre tid var mer effektiv.
Effekterna var dock sma. Overgripande sig man mittlig effekt pa kun-
skapen hos likarna men en mycket liten effekt pa deras beteende och pa
effekten for patienterna. Effekten av CME f6ref6ll vara simre om flera
discipliner var involverade samtidigt, och det fanns en koppling mellan
samre effekt och stora grupper.

Akbari och medarbetare undersokte interventioner for att forbittra
remissflodet fran primir till sekundir vard. Litteraturen var sparsam och
ingen artikel handlade om cancer. Man fann en begrinsad evidens for
att lokala utbildningsinsatser och inférande av riktlinjer for remittering
var effektiva, sirskilt om de omfattade bade primir- och sekundirvard.
Strukturerade remissunderlag 6kade remitteringsfrekvensen [122].

Aven om kriterier och avgrinsningar i ovanstiende 6versikter skiljer sig
fran var s bekriftas bilden av en mycket spretig litteratur dir evidensen
overgripande ar pafallande ofullstindig. Det finns begrinsad evidens
for att information till personer och befolkning kan paverka graden av
kinnedom om cancer och i viss man paverka sokmonster i det korta
perspektivet. Langtidsuppfoljningar saknas i stort sett helt. Den evidens
som finns grundar sig i stort sett helt pa fore- och efterstudier eller ekolo-
giska jimforelser mellan omraden med olika intervention. Det finns bara
enstaka randomiserade studier.

Sammanfattning

Vi vet inte omfattningen av fordrojning av cancerdiagnostik i Sverige. Vi
vet inte heller hur manga som har symtom som kan tyda pé cancer och
inte heller hur ménga som utreds pga misstankt cancer.

I den litteratur som vi identifierat finns ett visst stod for att information

och utbildning av befolkningen ger en 6kad medvetenhet om cancer
och dess symtom upp till tvé ar efterdt. Personligt anpassad informa-
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tion verkar ge bist effekt. Det vetenskapliga underlaget ér otillrickligt
for att bedoma om information och utbildning av befolkningen eller
hilso- och sjukvirdens professioner gor att man hittar cancer i tidigare
skeden eller om det paverkar dodligheten. Det finns vetenskapligt stod
for att om man bifogar ett eller flera fotografier pd misstinkta hudfor-
dndringar sa forkortas tiden till diagnos av hudcancer. Det finns veten-
skapligt stod for att snabbspér for utredning férkortar utredningstiden.

I den man snabbsparen inte omfattar alla som fir cancer sa finns det
indikationer pa att de som inte utreds i snabbsparen trings undan. Det
saknas dock studier av god kvalitet som beskriver den eventuella omfatt-
ningen av sidan undantringning. Befolkningsbaserad rekommendation
och utbildning i sjalvundersékning av brésten minskar inte dédlighe-
ten i brostcancer men 6kar antalet diagnostiska brostingrepp. Det gar
inte att beddma virdet av rekommendation om sjilvundersokning av
hudkostymen eller testiklarna. Den hilsockonomiska litteraturen som
identifierats ricker inte for att sikert bedoma kostnadseffektivitet for
metoder for tidig upptickt av symtomgivande cancer. For den etiska
bedémningen behovs bittre kunskap 4n den vi nu har om psykologiska
och sociala effekter av atgirder som syftar till att ge en tidigare diagnos.
Projektet har fokuserats pd den del av virdkedjan som ror primirvarden,
dvs fran det att individen upplever sina forsta symtom/tecken till dess att
man antingen fitt sin diagnos i primirvirden eller att man remitteras
vidare till specialist. Férhillandena pa specialistnivé har inte omfattats av
projektet, men det har inte alltid varit enkelt att gora denna avgrinsning.
Skilet till att specialistnivan inte tagits med ér att de allra flesta patienter
kommer via primérvirden dven om man i vissa geografiska omraden har
tillgang till specialister piA motsvarande niva som primirvardslikarna.
Det kan givetvis ocksa ske fordrojning, likarorsakad och organisations-
orsakad, dven pé specialistnivan.

Projektet har haft midnga dimensioner, olika tumorformer, olika nivaer
for fordrojning och olika interventioner. Detta medférde att sokningen
i litteraturen blev mycket komplicerad och att vissa antaganden behovde
goras. P4 grund av att avgrinsningen i sokningen blev svér resulterade
s6kningen i drygt 18 000 artikelsammanfattningar.
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Perspektivet i projektet dr de olika nivaer dir fordréjning kan uppsta,
dvs patientorsakad, likarorsakad och organisationsorsakad.

Den 6vergripande kvaliteten pa den bedémda litteraturen har varit
mindre bra och studierna ir ofta otydligt beskrivna. Det har inte funnits
nagon gemensamhet i hur studierna lagts upp, interventionerna har varie-
rat och ofta varit daligt beskrivna samt haft varierande utfallmatt. Detta
giller sirskilt de studier som undersokt interventioner for att paverka
patient- och likarorsakad fordrojning. De studier som ror organisations-
orsakad f6rdrojning domineras av studier som utvirderar olika typer
av snabbspér. Randomiserade studier 4r fi. Manga av de studier som
beddémts har undersokt forhillanden fore och efter en intervention eller
jamfor forhillanden i olika geografiska omraden. Langtidsuppfoljningar
ar sillsynta och ofta har utvirderingen skett i nira anslutning till inter-
ventionen. Sammantaget har detta fate till f6ljd att vi bedémt att det inte
gér att gora nagon meningsfull formell sammanvigning av resultaten.

Signalsymtom f6r cancer 4r sannolikt vanliga i befolkningen medan det
dr en minoritet som verkligen har cancer. Det ir fd signalsymtom dir
risken att ha en cancer dr hogre 4n 5 procent. Beslutsmodeller dir man
tar hdnsyn till flera symtom och andra faktorer som alder och kon ir
vanliga. Sddana modeller kan oka precisionen i diagnostiken, men vi har
inte kunnat identifiera ndgon litteratur som undersoker om det kan ge
kortare tid till diagnos.

Vintetiderna dr troligen av varierande storlek i de olika skedena. I de fa
jimforande undersdkningar av detta som hittats forefaller det som om
patientorsakad fordrojning ofta dr lingst, f6ljd av likar- eller organisa-
tionsorsakad. Patientorsakad fordréjning dr svarast att mita, medan
fordrojningar orsakade av organisatoriska tillkortakommanden ér jim-
forelsevis ldttare att mita och kanske ocksa att atgirda. Tider anges ofta
som ett medel- eller mediantal och det finns alltsd en spridning dir de
lingsta kan vara mycket linga. Mojligen skulle den 75:e percentilen, dvs
ddr man anger hur ling tiden ir f6r de 75 procent av personerna som
véntat kortast tid, vara ett bittre sitt att beskriva f6rdrojning.
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Vi har bara kunna identifiera ett fatal studier som undersokt effekt pa
medvetenhet och kunskap om cancer dér information och/eller utbild-
ning av befolkningen eller av personer inom hilso- och sjukvarden skett.
Studier med lingre uppfoljning dn sex manader ir ovanliga. Oftast har
denna typ av interventioner utvirderats i direkt anslutning till interven-
tionen. Detta giller sirskilt information och utbildning till t ex likare.
Ett vanligt scenario dr att man forst testat en grupps kunskaper om t ex
utseende pa hudcancer. Deltagarna har sedan utbildats under en kort
period, ofta en dag eller kortare. Direkt efter utbildningstillfillet har
man pa nytt testat kunskapsnivin och sedan inte mer. Vi har identifierat
ett flertal sddana studier riktade mot hilso- och sjukvérdens professio-
ner, men dé det saknats en langsiktig utvirdering (mer 4r tre ménader)
har vi valt att inte bedéma dessa. Den information och utbildning som
riktats till befolkningen har vanligen varit i form av kampanjer i mass-
media och utskick av olika typer av informationsmaterial. Vi fann att
information och utbildning av personer gav en 6kad medvetenhet och
kunskap om cancer och symtom som kan bero pa cancer upp till tvd ar
efter interventionen. I tva av dessa studier var informationen personligt
anpassad, och jamfort med skriven standardinformation eller ingen alls
gav den bittre och mer langsiktig kunskap om cancer. Personlig och
individanpassad information kan allts vara ett effektivt sitt act paverka
i forsta hand en patientorsakad f6rdrojning.

Litteraturen kring organisatoriska interventioner dr mer informativ, sir-
skilt ndr det géller inrdttande av snabbspar och sirskilda mottagningar
som t ex Two week wait inom National Health Service i England och
de danska Kraeftpakkeforloben. Two week wait dr en modell f6r remit-
tering av patienter med mojlig cancer som inférdes i England och Wales
ar 2000 [107]. Tanken ir att patienter med vissa, i forvig specificerade
symtom vilka skulle kunna vara orsakade av cancer, senast inom tva
veckor efter remiss frin general practitioner (allminlikare) ska beds-
mas av en specialist. Kraeftpakkeforloben 4r den modell som inforts

i Danmark [123]. Modellen har tydliga uppsatta mal for tidsgranser for
cancervarden, vilket bl a innefattar tidsmal f6r utredning av symtom.
I samband med inforandet tillsattes ocksé extra resurser for genomfor-
andet. D4 det ir en forhillandevis kort tid sedan modellen infordes 4r
antalet studier med formell utvirdering fortfarande litet.
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Foérutom att tidsmissigt paskynda diagnostiken ar avsikten med snabb-
spar och sirskilda mottagningar att samla en hogre kompetens hos
dem som gor utredningen. Snabbspar omfattar ofta inte bara den forsta
tiden till diagnos utan ocksa tiden till behandling och uppfoljning. Det
ar viktigt att vunnen tid i den diagnostiska fasen inte gér forlorad i ett
senare skede. Med andra ord maste man péaverka hela virdkedjan for att
fa bista effekt. For att kunna remittera till utredning i snabbspar krivs
ofta att vissa villkor dr uppfyllda, dvs att personerna ska uppvisa vissa
signalsymtom eller kombinationer av dessa. De som inte uppfyller dessa
kriterier utreds i si fall i den ordinarie virden. Utredning i snabbspar
ger en kortare handliggning f6r dem som far tilltride till dessa, men vi
finner att tidsvinsten ofta ir forhallandevis liten. Andelen av alla patien-
ter som far sin diagnos i snabbspar ir ofta lag, vilket bl a beror pé att
risken att ha cancer vid olika symtom ir liten. I omrdden med snabb-
spar som inte omfattar alla fir flertalet patienter sin diagnos efter utred-
ning utanfor dessa.

Det finns indikationer pa att skapandet av snabbspér kan ge undan-
tringning sa att tiden till diagnos forlings f6r de som inte kvalificerar sig
for utredning i snabbsparen i omradet. Inrittandet av snabbspér riskerar
att flytta fokus fran de som inte har dessa signalsymtom och som ofta dr
i majoritet. Detta kan uppkomma om kompetens och resurser for utred-
ning bara omférdelas och inte utdkas. Sddan undantringning beskrivs
i en studie av medelhdg kvalitet [85] men ocksa i métesrapporter [124—
126] som sedan inte publicerats formellt. I en studie av 701 personer
med mag- och tarmcancer diagnostiserades drygt 60 procent i rutin-
sjukvarden, och tiden det tog for dessa 6kade fran 9,3 till 15,6 veckor
[124]. Moreea och medarbetare redovisar 135 patienter med mag- och
tarmcancer dér vintetiden vid rutinutredning 6kade med 30 dagar efter
inforandet av Two week wait [126]. I en studie av bréstcancer 6kade
antalet remisser fran 608 till 958 efter inférandet av Two week wait,
och man sdg ocksa en okad vintetid f6r de som inte kom via snabb-
sparet [125].

De nationella program som 4r beskrivna ovan utgér fran att personer
med vissa definierade symtom ska utredas inom ramen f6r snabbspar
och det ir snabbspir med denna utgingspunkt som vi kunnat bedéma.
Ett alternativ kan vara att de med signalsymtom utreds i den ordinarie
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varden och att man i stillet inrittar speciella mottagningar och utred-
ningsgingar for personer med diffusa symtom som inte kunnat i en
diagnos i den ordinarie virden. Detta koncept provas pa nigra hall i
Sverige och Danmark. Vi har dock inte funnit nigon bedombar littera-
tur som utvirderar detta.

I flera studier har det visats att ett 6kat informationsinnehill i form av
en eller flera bifogade bilder pad misstinkta hudférindringar i remisser
till specialistklinik kan paskynda bade diagnostik och behandling av
hudcancer [71-74]. Det kan eventuellt ocksa spara resurser [71,72,74].
[ en studie sdgs en utredning nir man inom en rontgenavdelning kunde
besluta om vidare utredning av misstinke lungcancer utan att diskutera
med den likare som ursprungligen sett remissen [78].

Litteraturen om sjalvundersokning for att uppticka cancer dr mest infor-
mativ for undersokning av brosten hos kvinnor. Innan screeningprogram
med mammografi startade rekommenderades ofta sjalvundersokning
av brost till den kvinnliga befolkningen som en screeningmetod. Idag
rekommenderas det i flera linder/regioner som saknar organiserad mam-
mografiscreening. Det finns tre stora studier, tvd klusterrandomiserade
[95,96] och en prospektiv kohortstudie vid olika bréstcancercentrum i
England [97], som tillsammans omfattar sammanlagt 578 000 kvinnor
dir sjalvundersokning lirts ut pa befolkningsnivéa och sedan rekommen-
derats en ging per manad. Studierna ir gjorda i Sankt Petersburg [95],
Shanghai [96] och i Storbritannien [97]. Inte i nigon av studierna kunde
man pévisa ndgon signifikant minskning av dédligheten i brostcancer.
I tvd av studierna fann man en 50-procentig 6kning av frekvensen av
biopsier och annan bréstkirurgi [95,96]. Alla studierna har metodolo-
giska svagheter. I studien frin Sankt Petersburg varierar beskrivningen
av grunddata i olika publikationer [94,95]. Studierna frin Shanghai och
Sankt Petersburg var bada klusterrandomiserade. Overforbarheten till
dagens svenska forhallanden ir heller inte sjilvklar for studierna frin
Sankt Petersburg och Shanghai, och i inget av de tre studicomriddena
fanns det en mammografiscreening vid tiden for studierna. Studiernas
resultat 4r dock forhallandevis samstimmiga. For enskilda kvinnor kan
givetvis sjilvundersokning vara av virde for att uppticka en knél, men
om det rekommenderas si bér man ocksi informera om att det kan leda
till en okad frekvens av bréstingrepp.
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Vi har identifierat en randomiserad studie frin USA med medelhog kva-
litet som utvirderar sjalvundersokning av hudkostymen. Frin 6 mana-
der fore till 12 ménader efter randomisering och utbildning sigs ingen
skillnad i férekomst av hudtumérer mellan grupperna [92].

For sjalvundersokning av testiklar har vi i den identifierade litteraturen
inte hittat ndgon studie med medelhdg eller hog kvalitet.

Den hilsoekonomiska litteraturen som identifierats ar mycket sparsam

och ricker inte for att sikert bedoma kostnadseffektivitet for metoder

for tidig upptickt av symtomgivande cancer. De data som rér folkhilso-
kampanjer kommer frin metodologiskt svaga studier, sirskilt avseende
det medicinska resultatet. Den utriknade kostnaden per uppticke fall av
cancer for folkhilsokampanjer bedoms dock vara lag. Aven om det finns
en stor osikerhet i data si kan man anta att den relativt laga kostnaden
skulle gilla dven om den gynnsamma medicinska effekten 6verskattats.

De etiska fragor som uppkommer om man vill paverka patientorsakad
fordréjning ror hur befolkningen ska informeras kring risken om att
ha en cancersjukdom. Man kan ocksé tinka sig att undantringning
kan uppstd i detta skede till f6ljd av att ménga personer soker sig till
sjukvarden pga oro for cancer. Nir det giller att forkorta likarorsakad
fordrojning, dvs fran forsta kontake till diagnos i primirvérden eller frin
remiss vidare till specialist ror de etiska fragorna i stora stycken om att
gora ritt, att anvinda effektiva diagnostiska instrument och att infor-
mera patienterna pé ett korrekt sitt. De etiska frigor som uppkommer
da man vill forkorta en organisationsorsakad fordrojning géller priorite-
ring av resurser samt att undvika undantringning av personer som inte
omfattas av forindringar av utredningsvigar etc. Om den tillgingliga
utredningsresursen och kompetensen minskar for vissa grupper si okar
inte bara tiden till diagnos for dem i gruppen som har cancer utan ocksa
tiden till besked for dem som inte har en cancer, vilka kan vara flertalet
av dem som utreds. Etiska frigestillningar kan ocksa uppstd om man
riskerar att skapa forvintningar pa ett snabbt omhindertagande genom
att forkorta tiden till diagnos medan tiden till behandling dr oférindrad

eller kanske till och med forlingd.
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Litteraturen som identifierats i projektet har i stora delar lag kvalitet.
Omrédet 4r svart att beforska dé relationen mellan dtgirder och utfall
ofta méste utvirderas 6ver ling tid i en virld ddr mycket annat som
kan péaverka forindras. Detta giller sirskilt om man vill undersoka om

t ex utbildning och information gér att patienterna fir sin diagnos i ett
tidigare sjukdomsskede eller paverkar dédlighet och 6verlevnad. Nyligen
har man i The Arhus statement kommit med forslag pa hur definitioner,
metodiker och rapportering av studier om tidig diagnostik av cancer
kan forbittras och goras mer jimforbara [2]. Det finns en forvintad
orsakskedja dir en kortare vintetid forvintas ge bittre forutsittningar
for behandling och dirmed bittre prognos. Den biologiska betydelsen av
de fordrojningar av diagnos som identifierats dr dock inte alltid klarlagd.
Rimligen dr en fordréjning av stérre biologisk betydelse for tumorformer
med en regelmissigt snabb tillvixt. Huvud- och halscancer ir ett exem-
pel pd en tumorform dir dven kortare fordrojningar verkar ha betydelse
for uppticke i senare skede och dven for dodligheten.

Den psykologiska effekten av vintan ir givetvis pataglig for patient och

anhoriga, men nistan ingenting i den identifierade litteraturen beror
patientens och anhérigas upplevelse av en f6rdréjning.
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8. Dagsldaget

P4 grund av den relativt korta tid som projektet haft till forfogande har
en praxisundersdkning i formell mening inte gjorts. Det finns dock
information kring nagra av fragestillningarna i flera olika killor.

Socialstyrelsen kom ar 2012 med en rapport om vintetider i cancer-
varden och den har uppdaterats ar 2013. Rapporten grundar sig pa
data frin de nationella kvalitetsregistren och ir ett led i att skapa en
modell for hur vintetider i cancervirden ska mitas. Underlaget for
rapporten var inhomogent och det finns inga data som ror tiden frin
det att symtom uppstar till forsta besok i sjukvirden (patientorsakad
fordrojning). Utredningstid vid forsta instans (i huvudsak likarorsakad
fordrojning) och tid fran utfirdande av remiss i primérvarden till forsta
behandling (i huvudsak organisationsorsakad f6rdrojning) finns redo-
visade for vissa tumérformer. Tid fran remiss till forsta behandling dr
ofta mitt och varierar med tumoérform. Till exempel har patienter med
prostatacancer lingre vintetider dn t ex de med bréstcancer, njurcancer
och cancer i tjock- eller andtarm. Medianvintetiden for de senare cancer-
formerna var 40-50 dagar, medan den var upp till 200 dagar for vissa
kategorier med prostatacancer. Det finns ocksa péfallande stora regio-
nala skillnader [127].

Befolkningens kunskap om cancer och larmsymtom undersoktes nyligen
i sex linder inom ramen f6r The International Cancer Benchmarking
Partnership [128]. De omriden som deltagit dr delar av Australien,
Kanada och Storbritannien samt Danmark, Norge och Sverige. Drygt
19 000 slumpvis utvalda personer telefonintervjuades angiende upp-
mirksamhet pa cancerrelaterade symtom och uppfattningar om cancer.
Kunskapen varierade mellan linderna och t ex kinde 13 procent i
Kanada och 38 procent i Sverige till att cancerrisken 6kar med éldern.
Man undersokte ocksa tinkta hinder for att soka likare vid symtom och
t ex fanns det en oro att ta upp doktorns tid i onddan hos 34 procent i
Storbritannien och 9 procent i Sverige. Overgripande hade svenskarna
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bittre kunskaper och sig firre hinder att soka likare 4n i de 6vriga
linderna, men det finns en klar forbattringspotential i allmidnhetens
kunskap och uppfattningar om cancer.

Vi har inte funnit information om férekomsten av signalsymtom eller
hur manga som utreds for sidana symtom i Sverige.
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9. Kunskapsluckor och
angelagna forskningsomraden

Vi har inte funnit nagra undersokningar som 6vergripande beskriver
forekomsten av signalsymtom f6r cancer i den svenska befolkningen.
Vi vet inte heller hur ménga som utreds med misstanke av cancer.

Tidstorloppen frin det att en person forsta gingen upplever symtom som
kan bero pa cancer till diagnos ir ofullstindigt studerade i Sverige, och
omfattningen av férdrojning i Sverige ir inte kind.

Sammantaget saknas kunskap om problemstillningens storlek. Fore-
komsten av signalsymtom i befolkningen kan undersokas med en enkit-
undersokning till ett slumpvis urval av befolkningen. Andelen personer
som soker till primérvirden med signalsymtom och utreds kan under-
sokas t ex i en tvirsnittstudie dér alla som soker under en begrinsad tid
registreras. For att beskriva tidsférloppen i den diagnostiska processen
kan man studera enskilda patientfall och detta planeras for nagra ut-
valda cancerdiagnoser i Sodra regionen och i Uppsala-Orebroregionen
inom ramen for ICBP-studien.

Det finns kunskapsluckor om langtidseffekten av informations- och
utbildningsinsatser om tidig diagnostik av cancer riktade till befolkning
och hilso- och sjukvirdens professioner. Detsamma giller for effekter av
fordrojning av diagnos avseende patientupplevelse, upptickt vid ett mer
fordelaktigt sjukdomsskede och dédlighet/6verlevnad. Hir krivs stora
och langsiktiga studier.

Det saknas studier som belyser effekten pa stadieférdelning, prognos och

dodlighet av snabbspir. Studier av effekten av snabbspir maste ocksd om-
fatta dem som inte utreds i dessa.
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Studier behovs for att bedoma kostnadseffektiviteten av metoder for att
tidigareldagga diagnos av cancer.

For den etiska bedomningen behévs bittre kunskap 4n den vi nu har
om psykologiska och sociala effekter av metoder som syftar till att ge en
tidigare diagnos. Dessutom skulle det beh6vas en mera omfattande och
grundlig diskussion av de etiska aspekterna pa metoder som anvinds for
att ge en tidigare diagnos men som har en obefintlig eller osiker medi-
cinsk nytta.

Sammantaget 4r kunskapsliget inom omradet bristfilligt bide nir det
giller problemets omfattning och hur det ska angripas. Det 4r angeldget
att alla initiativ som tas for att paverka f6rdrojning av cancerdiagnoser
gors vetenskapligt utvirderingsbara och att sidana utvirderingar ocksa
sker.
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10. Ordforklaringar
och forkortningar

GRADE

Falskt positiv

Intervention

Klusterrandomisering

Kraeftpakkeforlob

Malignt melanom

Mammografiscreening

The Grading of Recommendations Assessment,
Development and Evaluation. Ett system for
att klassificera styrkan pa det vetenskapliga
underlaget

Benimningar pa felaktigt utfall av ett diagnos-

tiskt test for viss sjukdom. Falskt positiv ("falskt
larm”) betyder att testet utfoll onormalt (positivt)
trots att individen inte hade sjukdomen

Atgird som avser forindra nigot och vars effekt
mits och utvirderas, t ex kan ett fotografi
(intervention) av en hudférindring som bifogas
remissen snabba pé diagnosen (effekt)

Slumpmissig férdelning av grupper av individer,
t ex personer kopplade till en viss vardcentral,
anstillda vid en arbetsplats till olika interventio-

ner i en studie

Nationellt program i Danmark dir personer med
cancermisstanke ska pabdrja sin utredning inom

ett visst antal dagar — t ex for brostcancer 6 dagar

Cancer som utgar frin pigmentférande celler
i huden eller nithinnan

Hilsoundersokning av kvinnor for brostcancer

med réntgen
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Palliativ behandling

Screening/
screeningprogram

Snabbspar

Skivepitelcancer

SMR

Teledermatologi

The Arhus statement

Two week wait (2WW)

Watchful waiting

92

Lindrande behandling i livets slutskede

Systematisk hilsoundersokning av hela eller en
definierad del av befolkningen med avsikt att
silla fram de som har en viss sjukdom

Strukturerad utredning med bestimda undersok-
ningar med avsikt att férkorta tiden till diagnos

Cancer som utgar fran skivepitelet, vanligen i
huden men ocksi t ex i kroppséppningar dir
huden méter slemhinna

Standardiserad mortalitetskvot (Standard morta-
lity ratio), dédlighet i en viss grupp jimfért med
dodligheten i bakgrundspopulationen i samma
dlder och med samma kon

Innebir att extra information, vanligen i form av
en eller flera bilder, bifogas den sedvanliga remis-
sen till hudspecialist vid cancermisstinkta hud-
forindringar. Detta sker idag oftast elektroniskt

Overenskommelse kring hur fordrojning av
cancerdiagnsos ska definieras, mitas och utvir-
deras utgdende fran en litteraturgenomgang och
konsensus ar 2011

Nationellt program inom National Health
Service i England och Wales dir utredning ska
pabérjas inom tva veckor av personer med vissa
bestimda symtom och tecken som kan tyda pa
cancer

Behandlingsstrategi dir man frin bérjan
bestimmer sig for att inte ge aktiv behandling
och ger behandling om och nir tuméren visar
tecken pa tillvixt.
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11. Personer som medverkat
till rapporten

Expertgrupp
Kristina Bengtsson Bostrom

Specialist i allmdnmedicin, Skovde

Bjorn Cedermark (ordforande)
Pensionerad, tidigare 6verldkare kirurgiska kliniken,
Karolinska universitetssjukhuset, Solna

Sven Ove Hansson (etiker)
Professor i filosofi vid Kungliga tekniska hogskolan, Stockholm

Mikael Lilja

Specialist i allmdnmedicin, Ostersund

Martin Malmberg
Overlikare, Skines onkologiska klinik

Louise Olsson
Overlikare kirurgiska kliniken, Milarsjukhuset, Eskilstuna

Karin Terstappen
Overlikare, hudkliniken, Skévde

Hans Thulesius

Specialist i allmdnmedicin, Vixjo

KAPITEL 11 « PERSONER SOM MEDVERKAT TILL RAPPORTEN 93



Projektets kanslistod vid SBU
Jan Adolfsson (projektledare)

Agneta Brolund (informationsspecialist)
Anders Norlund (hélsoekonom)
Maria Skogholm (projektadministrator)

Sigurd Vitols (bitridande projektledare)

Externa granskare

SBU anlitar externa granskare av sina rapporter. Dessa har kommit
med virdefulla kommentarer, som i hog grad bidragit till att forbattra
rapporten. [ slutversionen av rapporten har SBU dock inte kunnat till-
godose alla dndrings- eller tilliggsforslag fran de externa granskarna,
bl a ddrfor att de inte alltid varit samstimmiga. De externa granskarna
star dérfor inte nddvindigtvis bakom samtliga slutsatser eller andra
texter i rapporten.

Knut Holtedah!

Professor, Institutt for samfunnsmedisin, Universitetet i Tromso, Norge

Maria Lindstrom
Specialist i allmdnmedicin, processledare ”Vigen in i cancervarden”,
Regionalt cancercentrum Norr

Peter Vedsted
Professor och chef vid Research Centre for Cancer Diagnosis
in Primary Care, Arhus universitet, Danmark
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Bindningar och jav

Sakkunniga och granskare har i enlighet med SBU:s krav inlimnat
deklaration rérande bindningar och jav. Dessa dokument finns tillging-
liga pd SBU:s kansli. SBU har bedémt att de férhéllanden som redovisas
ddr dr forenliga med kraven pa saklighet och opartiskhet.
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12. GRADE-tabeller

Fragor

* Finns det befolkningsinriktade metoder for tidig upptickt av symtom-
eller teckengivande cancer som har vetenskapligt dokumenterade effekter?

*  Finns det personalinriktade metoder for tidig upptickr av symtom- eller
teckengivande cancer som har vetenskapligt dokumenterade effekter?

Slutsats

* Informations- och utbildningsinsatser till befolkningen 6kar medve-
tenheten och kunskapen om cancer och tidiga symtom. Detta giller
upp till tva ar efter insatsen och sirskilt om den ér personligt anpas-
sad. Studier med lingre uppfoljningstid saknas.

* I den litteratur som identifierats gir det inte att avgdra om informa-
tion och utbildning till befolkningen och vidareutbildning av vardens
professioner leder till att cancerdiagnosen kan stillas i ett tidigare
sjukdomsskede eller om det minskar dédligheten. Det vetenskapliga
underlaget ir otillrickligt.

Resultat

* Pi 3-6 manaders sikt gar det att hoja medvetandet och kunskapen
kring cancer och dess signalsymtom i befolkningen med information
och/eller utbildningsinsatser [61,62] (begrinsat vetenskapligt underlag
@D@O0). I en studie sags denna effekt upp till tva ar efter interventio-
nen [63]. Det finns indikationer pa att personligt anpassad informa-
tion har bittre effekt 4n allmin information med t ex broschyrer. I en
studie sdgs ingen forindring av medvetenhet eller kunskap om cancer
av information efter tva ar [129].
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* Det dr oklart om information och utbildning till befolkningen [65—
67,69] och vidareutbildning av professioner i hilso- och sjukvirden
[62,69] resulterar i att diagnos stills i ett mer fordelaktigt sjukdoms-
skede (otillrackligt vetenskapligt underlag @OOO).

* [ en studie gav en befolkningskampanj om tidig upptickt av malignt
hudmelanom ingen effekt pa dodligheten [70] (otillrickligt veten-
skapligt underlag @OCOO).

Tabell 13.1 Finns det befolknings- och personalinriktade metoder
for tidig upptdckt av symtom- eller teckengivande cancer som har
vetenskapligt dokumenterade effekter?

Effektmatt Studietyp/population Utfall Vetenskapligt Kommentarer
underlag
Okad kunskap och medvetande 2 randomiserade kontrollerade studier i befolkning Cancer i allmédnhet [61] Begransat Sammanvagt,
om cancer och symtom efter [61,63] Okad kunskap personligt anpassad information -1 studiekvalitet ~ begransat
information/utbildning 6 manader efter intervention — parvis jamforelse, -1 precision vetenskapligt
n=1500 [61] alfa=0,0016 underlag
n=867 [63]

Brostcancer [63]
Okad kunskap 2 ar efter personligt anpassad
information av lakare. OR for;
* 6kad medvetenhet om brostcancer
81(95%Kl, 2,7; 25,0
* kunskap om att alder 6kar risken for brostcancer
4,8 (95%Kl,2,9;9,0)

1 observationsstudie fére/efter, intervention till bade
befolkning och allminlakare [62]
1 observationsstudie i befolkning med kontroller [129]

Lungcancer [62] Begransat
Okad kunskap efter 1 ar, OR for att;
* soka GP om man ar sjuk,
1,41 (95% K1, 0,88; 2,28)
¢ soka GP for lungrontgen vid svar hosta,
1,97 (95% Kl, 118; 3,31)
* soka GP vid hosta mer dn 3 veckor,
1,47 (95% K1, 0,80; 2,70)

Cancer med tonvikt pa brost- och hudcancer [129]
Ingen effekt pa medvetenhet eller kunskap efter 2 ar
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Tabell 13.1 fortsittning

Effektmatt Studietyp/population Utfall Vetenskapligt Kommentarer
underlag

Mer férdelaktigt sjukdoms- 4 observationsstudier i befolkning [65-67,69] och Brostcancer Otillrackligt

stadium vid diagnos efter 2 studier med kombinerad intervention till befolkning Fler lokaliserade tumérer i anslutning till intervention -1 samstdmmighet

information/utbildning och allménlakare [62,68] — Breast Cancer Awareness Week (Dickey—Fuller test

p<0,05-0,01) [65]
1 retrospektiv studie fore/efter [65]
Ovre gastrointestinal cancer
1 prospektiv observationsstudie med kontroller Fler med "botbar sjukdom" under forsta aret
matchade for kon, alder och socioekonomi [67] OR 5,67 (95% KI, 1,44; 22,3), men totalt ingen skillnad
over tid OR 1,51 (95% K1, 0,71; 3,23) [671]
4 prospektiva fére/efterstudier [62,66,68,69]
Malignt melanom
* storre andel tunna melanom (Chi2=14,01, p<0,005)
[68]
* ingen skillnad i tjocklek, Mann-Whitney p=0,659
[66]
* ingen skillnad i tjocklek, log-linjar modell i GLIM-
paket ingen signifikant skillnad [69]

Lungcancer

Ingen skillnad i stadium vid diagnos (uppskattat
for tumorstadium Il eller IV i Figur 3 i artikel)
OR 1,61 (95%Kl, 0,65; 4,00) [62]

Lagre cancerdddlighet efter 1 prospektiv observationsstudie av befolkningskampanj Malignt melanom [70] Otillrackligt
information/utbildning i England och Skottland - geografiska omraden med och Ingen skillnad i arlig dldersstandardiserad -1 endast
utan intervention [70] melanomdddlighet en studie

Kvinnor: RR0,9 (95% K1, 0,7; 1,3)
Min: RR 1,2 (95% K1, 0,9;1,7)

GP = General practitioner; Kl = Konfidensintervall; OR = Odds ratio (oddskvot);
RR = Relativ risk
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Fraga

* Finns det organisationsinriktade metoder for tidig upptickt av symrom-
eller teckengivande cancer som har vetenskapligt dokumenterade effekter?

Slutsats

 Nir fotografi(er) av misstinkta hudférindringar bifogas remiss till
specialistsjukvéirden forkortas tiden till omhindertagande och diag-
nosbesked med nagra veckor. Specialistvarden kan ocksé planera
omhindertagandet pa ett bittre sitt, vilket kan spara resurser.

* Snabbspar och sirskilda mottagningar for att utreda misstinkta
cancersymtom leder till att diagnosbesked kan ges tidigare till de
som utreds i snabbsparet. Tidsvinsten dr nigra veckor. Betydelsen
av detta f6r sjukdomsforloppet dr oklart.

Trots inrdttande av snabbspar far de flesta patienter sin cancerdiagnos
genom utredning inom ordinarie sjukvard pga att de inte uppfylle krite-
rierna for utredning i snabbspar. Det finns indikationer pa att skapandet
av sddana snabbspar kan ta resurser frin personer som utreds i den ordi-
narie sjukvarden och att utredningstiden didrmed blir lingre for dessa
efter det att snabbspar har inforts. Sddan undantringning maste beaktas
om snabbspir infors och nir de utvirderas.
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Resultat

* Ett 6kat informationsinnehéll i form av bifogade fotografier i remisser
for tcumormisstankta hudférindringar ger en forkortad vintetid till
specialistbeddmning med négra veckor for patienter med misstankt
hudcancer [71-74] (méctligt starkt vetenskapligt underlag @®@O).
Det kan ocksa frigora resurser da en del patienter kan handliggas
utan personligt besok i specialistvirden [71,72,74].

 Snabbspar eller sirskilda mottagningar f6r personer med vissa en-
skilda eller kombinationer av symtom forkortar vanligen tiden till
diagnos f6r dem som uppfyller kriterierna for att utredas i snabbspéret
[64,75—84] (begrinsat vetenskapligt underlag @®OO). Tidsvinsterna
ror sig vanligen om ndgra veckor. Flertalet cancerpatienter diagnosti-
seras dock i den ordinarie virden utanfor snabbsparen [76,84,86].

* Risken for undantringning av de patienter som inte uppfyller krite-
rierna for utredning i snabbspar 4r oklar. I en studie finns en sidan
undantringning beskriven [85] (otillrackligt vetenskapligt underlag

@0O0O0).

* Det dr oklart om organisatoriska férindringar leder till diagnos i ett
mer fordelaktigt sjukdomsskede, en bittre patientupplevelse eller har
betydelse for 6verlevnad/dodlighet. I tvé studier av snabbspar sigs
ingen sadan effekt pa sjukdomsskede vid diagnos [76,87] (otillrickligt
vetenskapligt underlag @OOO).
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Tabell 13.2 Finns det organisationsinriktade metoder for tidig upptackt av
symtom- eller teckengivande cancer som har vetenskapligt dokumenterade
effekter?

Effektmatt Studietyp/population Utfall Vetenskapligt Kommentarer
underlag
Kortare utredningstid om foto 2 randomiserade kontrollerade studier Tid (medel) fran remiss till forsta besok i interventions-  Mattligt starkt Sammanvigt,
bifogas remiss vid misstankt gruppen minskade med 38 dagar [72] -1 precision mattligt starkt
hudtumér n=136[72] vetenskapligt
n=275 [74] Diagnos kunde stillas och behandlingsplan upprittas underlag
utan besok hos specialist i 63% av fallen [72]
Mediantid fran remiss till behandling 41 dagar i tele-
dermatologigruppen mot 127 dagar i den vanliga
varden (p=0,0001). 18% (25/135) i teledermatologi-
gruppen behovde inget besok for att handldggas [74]
2 observationsstudier, 1 retrospektiv [71] och Tid fran remiss till forsta besok i interventions- Begransat
1 prospektiv [73] grupperna minskade med 44 (medel) [71] och
10 (median) [73] dagar
Snabbspar for tidig diagnostik av 14 observationsstudier (Tabell 4.9) I 10 studier minskade tiden fran forsta besok Begransat
cancer ger kortare utredningstid till diagnos med i median 15 dagar (spridning,
11 fore/efter inférande av snabbspar [64,75,77-83,85,86] 0-34 dagar) [64,75-84]
3 jamfor snabbspar och forhallandet fér de som fatt
diagnos utanfor snabbsparet [76,84,87] | 2 studier fick 14 [84] respektive 39% [76] sin
diagnos i snabbsparet. | studien av barncancer fick
8 st retrospektiva studier [64,78-82,86,871] 1 av 48 patienter sin diagnos i snabbsparet [86]
6 st prospektiva studier [75-77,83-85]
| 2 studier uppfyllde 67 [87] och 79% [84] av
4 st huvud- och halscancer [80,82,83,87] remisserna de for snabbsparet uppstillda kriterierna
2 st lungcancer [75,78]
3 st cancer i grov- och dndtarm [76,77,84]
1 st barncancer [86]
4 st 6vriga [64,79,81,85]
Mer fordelaktigt tumérstadium 2 observationsstudier [76,87] Ingen forandring i tumorstadium for dndtarmscancer  Otillrackligt

vid diagnos efter utredning
i snabbspar

[76] eller huvud-halscancer [87]

-1 studiekvalitet

Risk fér undantrangning av 1 observationsstudie, fére/efter, 2WW [85] For icke akuta fall okade mediantiden fran remiss Otillrackligt

personer som inte utreds i till forsta besok fran 14 till 21 dagar efter inférande -1 endast

snabbspar av 2WW en studie
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Fraga

» Vad ir virdet av sjilvundersokningar for att upptiicka cancer?

Slutsats

e Kampanjer med rekommendation till kvinnor att sjilva undersoka
sina brost som screeningmetod paverkar inte dodligheten i brostcan-
cer. Dock okar antalet diagnostiska och kirurgiska ingrepp.

Resultat

* Befolkningsbaserad rekommendation om sjilvundersokning av
brosten har i tva stora randomiserade studier inte ndgon signifikant
effekt pa antal nya fall eller pa dédlighet. I bada studierna fann man
en 50-procentig okning av frekvensen av biopsier och annan mindre
kirurgi [94-96]. Bida studierna har metodologiska svagheter och
overforbarheten kan ifrigasittas. I en stor kohortstudie sags ingen

minskning av bréstcancerdédligheten [97] (mittligt starkt vetenskap-
ligt underlag @®@0).

* [ en randomiserad studie av sjilvundersokning av hudkostymen sags
ingen skillnad i antal hudingrepp eller antal nya tumérer med en upp-
foljningstid pa 12 manader [92] (otillrickligt vetenskapligt underlag
@000).

* For sjalvundersokning av testiklar har vi i den identifierade litteratu-
ren inte hitta nigon studie med medelhog eller hog kvalitet.

106 TIDIG UPPTACKT AV SYMTOMGIVANDE CANCER



KAPITEL 12 « GRADE-TABELLER 107



Tabell 13.3 Vad ar vdrdet av sjalvundersokningar for att uppticka cancer?

Effektmatt Studier Utfall Vetenskapligt = Kommentarer
Antal personer underlag
Okad sjilvundersokning/fler Brostcancer Brostcancer Otillrackligt
fynd av cancer efter utbildning 3 randomiserade kontrollerade studier | en studie sags en okad frekvens av sjdlvundersokning -1 studiekvalitet
[89-91] av brost pa 17% hogre vid 1 ar efter ldkaruppmaning + -1 precision
grupputbildning + paminnelse per vykort och telefon -1 effektstorlek
n=2635 logistisk regression p<0,0001 [90]

1 fall-kontrollstudie inom en randomiserad kontrollerad
studie av screening med mammografi [93]

Hudtumorer
1 randomiserad kontrollerad studie [92]

n=1356

| en studie sags ingen skillnad i andel som gjort sjdlv-
undersokning av brést mellan fall med bréstcancer
och friska kontroller [93]

| en studie sags en 6kad andel 6nskade fynd,
fran 41 till 57% i en "dummy"-modell av ett brost
i den grupp som tranat med en sadan medan det
i en kontrollgrupp okade fran 41 till 45% [89]

| en studie sdgs ingen skillnad i antal 6nskade fynd
i brost (ANOVA, F=0,052, p=0,82) [91]

Hudtumorer [92]

Okad frekvens av sjilvundersékning av hudkostymen
efter 1 ar, 55 mot 35%, relativ frekvensskillnad 19,3
(95% Kl, 13,0; 25,7) p<0,0001

Okat antal hudingrepp, RR 1,73 (95% KI, 1,22; 2,44)
(82/688 mot 46/668, uppskattat fran data i rapporten)

Ingen 6kning av hudtumérer (maligna melanom,
skivepitelcancer, basalcellscancer, atypiska naevi),
RR 1,18 (95% K1, 0,49; 2,84) (11/688 mot 9/668,
uppskattat fran data i rapporten)

Endast 8 cancrar hittades varav ett malignt melanom
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Tabell 13.3 fortsittning

Effektmatt Studier Utfall Vetenskapligt Kommentarer
Antal personer underlag

Ingen effekt pa dodlighet 2 randomiserade (kluster) kontrollerade studier Shanghai [96] Mattligt starkt Sammanvagt,

i bréstcancer av sjalvunder- Ingen minskning av risken for bréstcancerdéd, -1 studiekvalitet ~ mattligt starkt

sokning av brosten efter n=266 064 [96] RR 1,04 (95% K1, 0,82; 1,33) vetenskapligt

utbildning i screeningsyfte n=123 748/122 471 [94,95] Okning av diagnostiska biopsier/operationer, underlag

RR 1,57 (95% Kl, 1,48; 1,68)

Sankt Petersburg [94,95]

Ingen skillnad i relativ risk att dé av bréstcancer

* RR1,07 (95%Kl, 0,86; 1,34) (157/57 712 mot
164/64 759) 1999 ars data (uppskattat fran data
i Figur 1)

* RR1,07 (95%KI, 0,88; 1,29) (213/58 985 mot
219/64 763) 2003 érs data (uppskattat fran data
i Figur 2)

Okning av diagnostiska biopsier/operationer,
RR 1,60 (95% KI, 1,46; 1,75) (1 138/57 712 mot
797/64759) 1999 ars data (uppskattat fran data Figur 1)

1 observationsstudie Ingen minskning av risken fér bréstcancerdéd Begransat
Prospektiv kohort [971] RR 0,99 (95%Kl, 0,87;1,12) -1 endast

en studie
n=190 496

KI = Konfidensintervall; RR = Relativ risk
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Fraga
*  Vilka metoder dir kostnadseffektiva?

Slutsats

* Det gar inte att bedoma férhallandet mellan nytta och kostnad for
metoder for tidig upptickt av symtomgivande cancer i den litteratur
som identifierats.

Resultat

* Den hilsoekonomiska litteraturen som identifieras dr mycket sparsam
och ricker inte for att sikert bedoma kostnadseffektivitet for metoder
for tidig upptickt av symtomgivande cancer.
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