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Forord

Dansk Bleere Cancer database (DaBlaCa-data) er en kvalitets database, der monitorerer
behandlingen af bleerekreeft patienter i Danmark. Bleere kraeft defineres i Danmark som
vaerende tumorstadierne pT1-pT4 i urinbleaeren. Kvalitetsmalet for databasen er at alle
standarder bygger pa det hgjest mulige evidensniveau samt ekspert viden pa omradet
blaerekreaeft. Den internationale evidens ma vurderes, ajourfgres og tilpasses de nationale
forhold med jeevne mellemrum for at give et tidssvarende billede af kvalitetsindikatorernes
baggrund og afseet for valg af standard.

Dette er DaBlaCa-data’s anden dokumentalistrapport. Her er tale om en opdatering af den
forrige rapport. I denne opdatering er der primeert fokuseret pa nyere publikationer for de
fastholdte indikatorer. Nyere publikationer betyder her artikler publicerede fra 2014 og frem.
Dette da den fgrste dokumentalist rapport inkluderede publikationer til og med 2013.

[ denne rapport er der suppleret med en ny indikator indfgrt i rapporten siden sidste
dokumentalistrapport (indikator 11) samt forslag til 3 nye indikatorer omhandlende
skyllebehandling ved overfladisk bleerekreeft (T1a) samt tilfgjet en supplerende population
non-invasive blaeretumorer (NIBC) pa anbefaling af databasens styregruppe. I forhold til
evidensgrundlag for disse tilfgjelser er der medtaget publikationer pa omraderne uanset
publikationsar.

De tidligere indikatorer 5a, b, og c er af DaBlaCa-data styregruppen taget ud af databasen.
Disse indikatorer omhandlede ventetiden til behandling. Med de ventetidsbestemmelser der
ligger i kreeftpakken for bleerekreeft, blev det ved styregruppen vurderet, at det ikke laengere
er relevant for DaBlaCa-data at monitorerer pa ventetider til behandling. Dette da
kreeftpakken skal overholdes, og at den korte ventetid til behandling heri ikke har relevans i
forhold til kvaliteten af behandling.

[ denne rapport er der indarbejdet standarder for relativ overlevelse. Da der fortsat foreligger
fa publikationer, der anvender denne parameter, og at disse ofte er med relativt fa
inkluderede patienter, er der i rapporten valgt anvende relativ overlevelse i samme
indikatorer som indikatorerne for cancer specifik overlevelse.

Denne rapport er udarbejdet af styregruppemedlem og dokumentalist Erik Hansen i
samarbejde med resten af styregruppen for DaBlaCa-data.

Styregruppen i DaBlaCa-data udggres af:

Jorgen Bjerggaard Jensen professor, dr. med. Urinvejskirurgisk Afd., Aarhus
Universitetshospital og Hospitalsenheden Vest.

Peter Thind, overlaege, dr.med., Urologisk Klinik, Rigshospitalet;

Erik Hansen, 1. reservelage, Urinvejskirurgisk afd. HEV, Holstebro;

Lars Dysager, overlaege Onkologisk Afdeling R, Odense Universitetshospital;

Knud Fabrin, overlaege, Urologisk Afdeling Aalborg Universitetshospital; samt

Anette Pedersen Pilt, overleege Patologiafdelingen, Sjaellands Universitetshospital, Roskilde.

Rapporten udgar fra RKKP, Regionernes Kliniske Kvalitetsudviklingsprogram - Afdeling for
Cancer og Cancerscreening, Olof Palmes Allé 15, 8200 Aarhus N.
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Metodologi

Publikationer er fundet ved systematisk Pubmed og Cochcrane sggning og systematisk
gennemgang af sggeresultaterne. Det har veeret malet at inkludere publikationer af hgjeste
mulige evidensgrad.

Publikationstype Evidens |Styrke
Metaanalyse, systematisk review la A
Randomiseret kontrolleret studie Ib A
Ikke randomiseret studie lla B
Kohorte undersggelse llb B
Diagnostisk test (direkte diagnostisk test) llb B
Database studie llc B
Systematisk review af Case-kontrol

undersggelser llla B
Case-kontrol undersggelse b B
Diagnostisk test (indirekte diagnostisk test) Il C
Tvaersnitsundersggelse I C
Stgrre eller mindre serier vV D
Kasuistik v D
Ekspertvurdering v D
Ledende artikel v D
Narrativt review v D

Inspireret af Oxford Centre for Evidence-Based Medicine 2011, Levels of Evidence and Grade samt Inger Bak
Andersen, Peter Matzen, Evidensbaseret medicin 2. udgave 2007.
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Indikator 1
Generel overlevelse (overall survival)
1 og 5 ars generel overlevelse (overall survival) efter diagnosen invasiv bleerecancer (IBC)

Definition
Andel af patienter diagnosticeret med IBC, der registreres i live efter 12 og 60 maneder.

Type
Resultat

Population
Antal patienter diagnosticeret med IBCilive efter 12 (60) maneder efter diagnosen/Antal
patienter diagnosticeret med IBC

Evidens

Resumé fra dokumentalist rapport 1: Standarden er derfor primeert tilrettet efter de
tilgeengelige nordeuropaeiske data pa evidensniveau Ila, hvor generel overlevelse efter 12
maneder ligger mellem 63% og 70% og genereloverlevelse efter 60 maneder ligger mellem
15% og 40% .1-5

Opdatering: Et norsk populationsstudie af evidens niveau llc inkluderende 33.761 patienter
med muskelinvasiv BC fandtes en 5 ars relative overall survival pa hhv 0,58 og 0,50 for
mend/kvinder.6 I et populationsstudie fra sverige ogsa af evidensniveau llc inkluderende
31.266 patienter med alle bleeretumorer (pTa-pT4) fandt en 5 ars relative overall survival pa
0,72.7

Det svenske register for bleerekreeft finder i rapporten fra 2016 en 5 ars overall survival pa
godt 59% og en 5 ars relative survival pa 0,66. Her er alle bleeretumorer medtaget og ikke
kun invasive.

Data registrering
Ved hjalp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra Lands
Patient Registret (LPR) og Pato-Web.8

Konsensus og anbefaling
Der er i indikatorgruppen enighed om at indikatoren er anvendelig, forstdelig og alment
accepteret.

Forslag til standard
1 ars generel overlevelse > 65%.

5 ars generel overlevelse > 35%.

Sggestreng
bladder cancer AND survival AND registry
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Indikator 2
Cancer specifik og relativ overlevelse
1 og 5 ars cancer specifik overlevelse efter diagnosen IBC

Definition

Andel af patienter diagnosticerede med IBC, som ikke er registreret som veerende dgde af
blaerekreeft efter 1 og 5 ar efter diagnosen IBC.

Relativ overlevelse beskriver ratioen for andelen af bleerekrzeft patienter i live sammenlignet
med andelen aldersmatchede ikke-blerekraeft syge i live.

Type
Resultat.

Population
Antal af patienter som ikke registreres som dgde af IBC eller af behandlingen heraf efter 1 -
og 5 ar/antal patienter diagnosticeret med IBC.

Evidens

Resumé fra dokumentalist rapport 1:

Cancerspecifik overlevelse efter 12 maneder er rapporteret mellem 78% og 89% og
cancerspecifik overlevelse efter 60 maneder er rapporteret mellem 59% og 77%.1-3.9.10

Opdatering:

Der er ikke fundet nyere studier af tilfredsstillende evidens niveau, som anvender cancer
specific survival. Nyere publikationer anvender i stedet relative survival. Se indikator 1.

Det svenske register for bleerekrzeft finder i 2016 en 5 ars cancer specific overlevelse pa 67%.
Her er alle bleeretumorer medtaget og ikke kun invasive.

Data registrering
Ved hjelp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra LPR
hvorvidt patienter diagnosticeret med IBC er dgd eller e;.
Dgdsarsag registreres via indrapportering til den uroonkologiske felles database. Via
indtastningsmodulet registreres hvorvidt det er sandsynliggjort at patientens dgd kan
henfgres til IBC eller behandling af IBC. Bleerecancer specifik dgd defineres som dgdsfald
uden anden abenbar ikke-blaerecancer relateret arsag og

1) dedsfald efter kendt recidiv af IBC eller

2) dgdsfald efter diagnosen IBC uden kurativ intenderet behandling eller

3) dgdsfald efter stralebehandling af IBC inden kontrolcystoskopi.

Konsensus og anbefaling
Der er i indikatorgruppen enighed om at indikatoren er anvendelig, forstaelig og alment
accepteret.

Forslag til standard
1 ars cancer specifik overlevelse > 75%.
5 ars cancer specifik overlevelse > 50%.
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5 ars relativ generel overlevelse > 0,55
Sggestreng

Bladder cancer AND survival AND registry

Indikator 3
Overlevelse efter cystektomi.
1- og 5 ars overlevelse (overall survival) efter cystektomi pa indikationen IBC.

Definition
Andel af patienter som cystektomeres pa indikationen IBC, der erilive 1- og 5 ar efter
operationen.

Type
Resultat.

Population og beregning
Antal patienter der er opereret med cystektomi pa indikationen IBC, der erilive 1- og 5 ar
efter operationen/Antal patienter der er opereret med cystektomi pa indikationen IBC.

Evidens

Resumé fra dokumentalist rapport 1:

Til fastsaettelse af standard for indikatoren overlevelse efter cystektomi pa indikationen
invasiv blaerecancer er der saledes anvendt to studier pa evidensniveau Iall.12 hvis resultater
og konklusioner understgttes af talrige publikationer pa lavere evidensniveau, herunder flere
populationsbaserede undersggelser. 1-> 9 13-16

Opdatering:

Et studie fra USA af evidens niveau llc inkluderende 36.469 patienter finder en median
overlevelse efter radikal cystektomi pa 48 maneder svt en 4 ars overall survival pa 50%?7. I et
andet amerikansk studie af evidens niveau llc inkluderende 22.680 patienter finder man en 5
ars overall survival pa 48,3%.18 Endnu et amerikansk studie af evidensniveau llb
inkluderende 891 patienter fandt en 5 ars overall survival pa 52% efter radikal cystektomi.1?
Et australsk studie af evidens niveau llb inkluderende 804 patienter fandt man en 5 ars
overall survival pa 53,2%.20

Dataregistrering
Ved hjeelp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra LPR og
Pato-Web hvorvidt patienter diagnosticeret med IBC er dgd eller ej.

Konsensus og anbefaling

Der er i indikatorgruppen enighed om at indikatoren er anvendelig, forstdelig og alment
accepteret.
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Forslag til standard
1 ars generel overlevelse > 75% (MIBC)
5 ars generel overlevelse > 50%

Sggestreng

Bladder cancer AND cystectomy AND survival AND registry

Indikator 4
Cancer specifik og relativ overlevelse efter cystektomi
1- og 5 ars cancer specifik og relativ overlevelse efter cystektomi pa indikationen IBC.

Definition

Andel af patienter der er cystektomeret pad indikationen IBC, som efter 1- og 5 ar ikke
registreres som dgde af blaerekreeft, og som er i live. Patienter registret som vaerende dgde af
anden arsag end IBC tages ud af beregningen.

Relativ overlevelse beskriver ratioen for andelen af bleerekreeft patienter i live sammenlignet
med andelen aldersmatchede ikke-bleerekraeft syge i live.

Type
Resultat.

Population og beregning

Antal patienter der er opereret med cystektomi pa indikationen IBC, der erilive 1- og 5 ar
efter operationen/Antal patienter der er opereret med cystektomi pa indikationen IBC,
fratrukket patienter dgde af anden arsag end IBC.

Evidens

Resumé fra dokumentalist rapport 1:

Standarden er fastsat ud fra studier pa evidensniveau Ila. I tilfelde, hvor 1-ars cancerspecifik
dgd ikke er ekspliciteret i artikelteksten, men fremgar af tabel eller grafisk fremstilling at
mortalitetsdata er standarden ekstraheret herfra.® 18

Opdatering:

Et australsk studie af evidens niveau llb inkluderende 804 patienter blev en 5 ars cancer
specific overlevelse hos cystektomerede pga IBC fundet til 59,6%.20

Andre nyere studier anvender relative survival.

Et populationsbaseret hollands studier af evidens niveau llb inkluderende 810 patienter, der
sammenligner forskellinge behandlings-modaliteter til MIBC, bla. cystektomi og straleterapi,
finder en 1 ars relative survival pa 0,79 samt en 5 ars relative survival pa 0,48.21

Data registrering
Ved hjeelp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra LPR og
Pato-Web.
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Dgdsarsag registreres via indrapportering til den uroonkologiske faelles database. Via
indtastningsmodulet registreres hvorvidt det er sandsynliggjort at patientens dgd kan
henfgres til IBC eller behandling af IBC. Blaerecancer specifik dgd defineres som dgdsfald
uden anden dbenbar ikke-blaerecancer relateret arsag og

4) dgdsfald efter kendt recidiv af IBC eller

5) dgdsfald efter diagnosen IBC uden kurativ intenderet behandling eller

6) dgdsfald efter stralebehandling af IBC inden kontrolcystoskopi.

Konsensus
Der er i indikatorgruppen enighed om at indikatoren er anvendelig, forstdelig og alment
accepteret.

Forslag til standard

1 ars cancer specific overlevelse > 85%
1 ars relative overlevelse > 0,8

5 ars cancer specific overlevelse > 75%
5 ars relative overlevelse > 0,48

Sagestreng

Bladder cancer AND cancer specific AND survival AND registry

Indikator 5 (tidligere indikator 6)
Behandlingskomplethed for neoadjuverende kemoterapi
Andel af cystektomerede patienter < 75 ar, der behandles med neoadjuverende kemoterapi.

Definition
Andel af patienter < 75 ar der cystektomeres pa indikationen muskelinvasiv bleerekraeft som
forinden cystektomi behandles med neoadjuverende kemoterapi.

Type
Proces

Population og beregning

Antal patienter < 75 ar der cystektomores efter neoadjuverende kemoterapi pa indikationen
muskelinvasiv blaerekreeft / antal patienter < 75 ar der cystektomeres pa indikationen
muskelinvasiv bleerekreeft.

Evidens

Ikke opdateret da der er kommet sparsom ny evidens.

Allerede i slutningen og 1980'erne og begyndelsen af 1990'erne blev der i mindre
randomiserede studier pavist gunstige effekter pa tumorrelaterede patologiske parametre og
i visse tilfaelde overlevelsel8 22.] senere randomiserede studier vistes ingen signifikant
overlevelsesgevinst ved neoadjuvant kemoterapi med efterfglgende cystektomi over for
cystektomi alene.23-28 Qverlevelsesgevinst tilskrevet neoadjuvant kemoterapi er nu set i
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konfirmerende metaanalyser.11 29,30 Maske affgdt af de forskelligartede og lidt uklare effekter
pa harde endepunkter i flere randomiserede studier har det pa populationsniveau vaeret
svert at implementere neoadjuvant kemoterapi ved invasiv blaerecancer. I et

amerikansk studie fra 2006 pa evidensnivau IIb, hvor man vurderede anvendelsen af
perioperative kemoterapi i perioden 1998-2003 havde kun 86 (1,2%) af 7161 patienter med
invasiv bleerecancer modtaget neoadjuvant kemoterapi.3! Lidt bedre sa det ud i et andet
amerikansk studie pa evidensniveau IIb som betragtede perioden 1992-2002 og fandt
neoadjuvant kemoterapi bragt i anvendelse for 9% af 5029 patienter med invasiv
blaerecancer.32 Et australsk studie fra 2013 pa evidensniveau IV fandt neoadjuvant
kemoterapi anvendt hos 11 (12%) af 89 patienter med invasiv bleerecancer i perioden 2004-
2011.33 ] et amerikansk studie pa evidensniveau 2B, hvor egnethed til kemoterapi blev
bedgmt pa baggrund af nyrefunktion, fandt man blandt patienter 768 cystektomerede at blot
47% af patienterne havde en estimeret GFR som tillod kemoterapi.3*

Dataregistrering

Ved hjelp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra LPR og
Pato-Web.

Konsensus

Der er i indikatorgruppen enighed om at indikatoren er anvendelig, forstdelig og alment

accepteret. | forhold til internationale erfaringer er anbefalingen af standard ambitigs

Forslag til standard
50%

Sggestreng

Bladder cancer AND neoadjuvant chemotherapy AND registry

Indikator 6 (tidligere indikator 7)

Behandlingskompletheden muskelinvasive bleeretumorer inden for 12 maneder (endret fra 6
til 12 mander) med cystektomi.

Andel med muskelinvasiv blaerekraeft, som cystektomeres indenfor 12 maneder.

Definition

Andelen af patienter diagnosticeret med muskelinvasiv blaerekraeft, som cystektomeres
indenfor 12 maneder efter diagnosen.

Type
Proces
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Population og beregning
Antal patienter cystektomeret pa indikationen muskelinvasiv bleerekraeft indenfor 12
maneder/antal patienter med muskelinvasiv bleerekreeft.

Evidens

Problematikken med antal cystektomerede efter 6 maneder er slettet, da indikatoren er
@ndret til 12 maneder. Herudover er indikatoren ikke opdateret, da der er tilkommet
sparsom ny evidens.

Treogtyve procent af en skandinavisk bleerecancerpopulation vil have muskelinvasive
tumorer. Patienter som har muskelinvasiv bleerecancer med metastaser (11%), terminale
patienter og patienter belastet af komorbiditet vil ikke komme i betragtning til cystektomi. Pa
evidensniveau Ila og IIb vistes i tre studier, at patientforlgb, hvori neoadjuvant
kemobehandling ikke indgik og hvor tiden fra diagnose til cystektomi var over 12 uger var
associeret med signifikant kortere overlevelse sammenlignet med kortere patientforlgb.15 35
36 Denne konklusion understgttes af yderligere publikationer pa evidensniveau IV.37-40 Til de
patienter som far neoadjuvant kemobehandling ma medtaenkes, at det pa evidensniveau IV er
rapporteret, at varigheden af en 3 cyklers neoadjuverende kemobehandling median varer
16,6 uger (range: 6,3 - 195,6 uger med 25ende og 75ende percentil pd henholsvis 13,9 og 21,6
uger).*! Disse data afspejler formentlig, at patientforlgbet kan blive pavirket bade af
bivirkninger til kemobehandlingen og af andre helbreds- og ikke-helbredsrelaterede forhold,
som forleenger forlgbet frem til cystektomi.

Dataregistrering

Ved hjelp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra LPR og
Pato-Web.

Konsensus

Der er i indikatorgruppen enighed om at indikatoren er anvendelig, forstaelig og alment
accepteret.

Forslag til standard
> 40% med muskelinvasive tumorer (= T2) opereret med cystektomi inden for 12 maneder

Sggestreng

Bladder cancer AND cystectomy AND registry
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Indikator 7 (tidligere indikator 8)
90 dages mortalitet efter cystektomi

Definition
Andelen af patienter cystektomeret pa indikationen IBC, der indenfor de fgrste 90 dage efter
cystektomi registreres dgde.

Type
Resultat

Population og beregning
Antal patienter cystektomeret pa indikationen IBC, der registreres dgde indenfor de fgrste 90
dage efter cystektomi/antal patienter cystektomeret pa indikationen IBC

Evidens

Resumé fra dokumentalist rapport 1:

Porter og medarbejdere i et studie pa evidensniveau IIb en 30- og 90-dages mortalitet pa
henholsvis 2,8% og 8,4%.42 P4 samme made fandt Nielsen et al. i et studie pa evidens-niveau
IIb en 30- og 90-dages mortalitet efter cystectimi for bleerecancer pa henholsvis 2,7% og
7,2%.%7

Opdatering:

Et amerikansk studie fra New York, USA af evidensniveau llb inkluderende 2525 patienter
fandt en 90 dages mortalitet post operativt efter cystektomi pa mellem 3-4% athaengig af om
der var foretaget robot assisteret eller aben operation, men der var ingen signifikant forskel
imellem de to gruppen hvad angik 90 dages mortaliteten.#3 [ en national database opggrelse
ogsa fra USA af evidensniveau llc inkluderende 19.346 patienter fandt man en 90 dages
mortalitet pa 5,6%, geeldende for centre med mere end 30 cystektomier arligt. For kirurgere
der udfgrer over 30 cystektomier arligt, fandt man en 90 dages mortalitet pa 4%.4*

Dataregistrering
Ved hjelp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra LPR og
Pato-Web.

Konsensus og anbefaling
Der er i indikatorgruppen enighed om at indikatoren er anvendelig, forstaelig og alment
accepteret.

Forslag til standard

De nyere publikationer kan have en vis selektionsbias, hvorfor der tages hgjde for dette i
fastsaettelse af standarden. Herudover skal der pa center niveau i DK meget fa dgde til, for at
give betydelige udsving.

Standarden forslas fastsat til 7%

Sggestreng
Bladder cancer AND cystectomi AND mortality AND registry
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Indikator 8 (Tidligere indikator 9)
Indlaeggelsesdage efter cystektomi
Samlet antal indleeggelsesdage indenfor de fgrste 90 dage efter cystektomi.

Definition
Antal indleeggelsesdage indenfor de fgrste 90 dage efter cystektomi pa indikationen IBC.

Type
Resultat

Population og beregning
Antallet af indleeggelsesdage de fgrste 90 dage efter cystektomi pa indikationen IBC.

Evidens

Resumé fra dokumentalist rapport 1:

Den mediane indleeggelsestid efter cystektomi i to amerikanske studier pa evidensniveau IIb
pa henholdsvist 6577 og 12451 patienter var i begge studier 9 dage, og ikke overraskende var
der significant leengere indleeggelsestid hos patienter med komplikationer.45 46 | et tredje
amerikansk studie pa evidensniveau IIb som omfatter 119.491 patienter cystectomeret i
perioden 1988 - 2000 fandt forfatterne, at indleeggelsestiden var faldet fra mediant 13 dage til
mediant 9 dage ved en sammenligning af perioderne 1988-1990 og 1997-2000.47 [ disse store
amerikanske databasestudier er genindleeggelser ikke medregnet i indleeggelsestiden. Det er
dog i alle 3 studier sadan, at patienter med komplikationer har haft markant flere
indleeggelsesdage end de mediane 9, heraf en del ud over 90 dage. Idet genindlaeggelser frem
til 90 dage postoperativt medregnes i indikatoren, er ovenstaende evidens kun delvist lagt til
grund for fastszettelse af standarden. I et mindre britisk studie pa evidensniveau IV faldt den
mediane indleeggelsestid efter cystektomi fra 17 til 13 dage efter implementering af et
accelereret forlgb, igen er genindlaeggelser ikke medregnet.#® Ved en populationsbaseret
opggrelse af indleeggelsestiden efter cystektomi i Danmark fra 2000-2005 fandtes en
gennemsnitlig indleeggelsestid (inklusiv genindlaeggelser) pa 18,9 dage. Lignende tal er
rapporteret i et svensk studie, hvor den mediane indlaeggelsestid var 19 dage med en
standarddeviation pa 12,5 dage.*? Grundlaget for fastsaettelsen af standarden stammer
saledes fra populationsbaserede undersggelser.

Opdatering:

Nyere opggrelser omhandlende enhanced recovery after surgery (ERAS) regimer har fundet
en betydelig forskel i den post operative indlaeggelses tid efter cystektomi, til fordel for ERAS
regimet.

Et amerikansk studie af evidens niveau la inkluderende 12 internationale studier med 1381
patienter, hvoraf 745 og 636 gennemgik hhv. ERAS og standard care (SC) fandt, at patienter i
ERAS gruppen i gennemsnit kunne udskrives 5,5 dage tidligere end patienter i SC gruppen.
Den gennemsnitlige post operative indlaeggelsestid fremgar ikke direkte i artiklen. Men
sorteres de darligste studier fra, men hhv. mean lenght of stay pa hhv. 20,5, 18 og 34,5 dage
for ERAS gruppen fra, ligger den gennemsnitlige post operative indlaeggelsestid pa omkring 9
dage (range: 5,2-14,7) ide resterende 9 studier.50

[ den seneste rapport fra 2016 fra det svenske cystektomiregistret fandt man over de
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foregdende 5 ar, inkluderende 2000 patienter, en gennemsnitlig indleeggelsestid efter
cystektomi pa 12 dage.51

[ et kinesisk studie af evidensniveau Ila inkluderende 115 patienter, hvoraf hhv. 60 og 55
gennemgik ERAS og SC fandt man en gennemsnitlig indleeggelsestid for hhv. ERAS- og SC-
gruppen pa 6,9 og 10 dage.>2

Et amerikansk studie af evidensniveau Ila inkluderende 200 patienter, hvoraf hhv. 79 og 121
gennemgik ERAS og SC, fandt man en gennemsnitlig indleeggelsestid pa 5 og 8 i hhv. ERAS og
SC grupperne.>3

[ et mindre canadisk studie af evidensniveau Ib inkluderende 23 patienter, hvoraf hhv 10 og
13 gennemgik ERAS og SC, fandt man en gennemsnitlig indlaeggelsestid pa 6,1 og 7,4 for hhv.
ERAS og SC.

Data registrering
Ved hjelp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra LPR og
Pato-Web.

Konsensus og anbefaling
Der er i indikatorgruppen enighed om at indikatoren er anvendelig, forstdelig og alment
accepteret.

Forslag til standard

Der ma tages hgjde for, at det ikke altid er muligt at fglge ERAS regimet, og at der kan vaere
forskelle i ERAS regimerne. I publikationerne pa omradet fremgar det ikke altid om
genindleeggelser er talt med. Herudover er det meget forskelligt, hvad der defineres som
genindlaeggelse relevant for cystektomien. Det fremgar ikke tydeligt ud fra de forskellige
ERAS studier, hvad de har defineret som indleeggelsesdage ej heller om genindleggelsesdage
er talt med. Altsd kan der formodentlig veere tale om udelukkende primaer indlaeggelse, og
ikke medregnet genindlaeggelse og overflytning og/eller genindleeggelse i anden regi. Dette er
der taget hgjde for i fastsaettelsen af denne standard. Standarden forslas fastsat til <13 dage.

Sggestreng
bladder cancer AND cystectomy AND registry AND fast track OR eras AND stay OR
readmission

Indikator 9 (tidligere indikator 10)

Overlevelse efter kurativ intenderet stralebehandling

1- og 5 ars general overlevelse (overall survival) efter kurativ intenderet stralebehandling pa
indikationen IBC.

Definition

Andelen af patienter behandlet med kurativ intenderet stralebehandling pa indikationen IBC,
som er i live efter 1- og 5 ar efter behandlingsstart.

i
iy, 13
S “

iy,
. N
s

7y, ®

s,

s, Q)
7, \
Yy



Type
Resultat

Population og beregning

Antal patienter behandlet med kurativ intenderet stradlebehandling pa indikationen IBC i live
efter hhv. 1 og 5 ar/Antal patienter behandlet med kurativ intenderet stralebehandling pa
indikationen IBC.

Evidens

Resumé fra dokumentalist rapport1:

Pa evidensniveau la findes en metanaalyse af 3 randomiserede kontrollerede studier, hvori
data for general overlevelse efter intenderet kurativ onkologisk behandling indgar.12 Der er
dog tale om en analyse af data fra en tid, hvor onkologisk behandling ikke havde samme
udformning som i dag.

Opdatering:

Der er ikke fundet nyere publikationer med randomiseret undersggelse, hvor
stralebehandling versus cystektomi sammenlignes som behandling af muskelinvasiv
bleerekreeft. I et nationalt amerikansk registerstudie af evidensniveau llc, hvori 2540 patienter
blev behandlet med straleterapi alene, fandtes en 5 ars generel overlevelse pa 23,2%.18

Dataregistrering
Ved hjelp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra LPR og
Pato-Web.

Konsensus og anbefaling
Der er i indikatorgruppen enighed om at indikatoren er anvendelig, forstdelig og alment
accepteret

Forslag til standard
1 ars generel overlevelse > 60%

5 ars generel overlevelse > 20%

Sggestreng
bladder cancer AND radiation therapy AND survival AND registry
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Indikator 10 (tidligere indikator 11)

Cancer specifik overlevelse og relativ overlevelse efter kurativ intenderet stralebehandling.
1 og 5 ars cancer specifik overlevelse efter kurativ intenderet stralebehandling pa
indikationen IBC.

Definition

Andelen af patienter behandlet med kurativ intenderet stralebehandling pa indikationen IBC,
der ikke registreres som dgde af bleerekreeft, og som er i live efter hhv. 1 og 5 ar. Patienter
registret som veerende dgde af anden drsag end IBC tages ud af beregningen.

Relativ overlevelse beskriver ratioen for andelen af bleerekrzeft patienter i live sammenlignet
med andelen aldersmatchede ikke-blerekraeft syge i live.

Type
Resultat

Population og beregning

Antal patienter behandlet med kurativ intenderet stralebehandling pa indikationen IBC, der
erilive 1- og 5 ar efter operationen/Antal patienter behandlet med kurativ intenderet
stralebehandling pa indikationen IBC, fratrukket patienter dgde af anden arsag end IBC.

Evidens

Resumé fra dokumentalist rapport 1:

Estimering af cancerspecifik dgd forudszetter en ngje og preecis registrering af dgdsarsager, se
evidens under Indikator 2. Fra et studie pa evidensniveau Ia kan data for cancerspecifik dgd
efter intenderet kurativ onkologisk behandling ekstraheres, studiet beskriver 218 patienter
randomiseret til primeer stralebehandling.?2 P4 evidensniveau Ila beskriver et hollandsk
studie 3151 patienter behandlet med kurativ intenderet straleterapi for invasiv bleerecancer,
hvoraf 118 (4%) fik ledsagende kemoterapi.! I tilfzelde, hvor 1-ars cancerspecifik dgd ikke er
ekspliciteret i artikelteksten, men fremgar af tabel eller grafisk fremstilling af mortalitetsdata
er data ekstraheret herfra. Standarden for indikatoren er baseret pa

populationsbaserede undersggelser. Fraset patienter som aktivt tilvaelger kurativt intenderet
onkologisk behandling vil denne overvejende blive tilbudt patienter som er aldre, mindre fit
og mere praeget af komorbiditet end de patienter som tilbydes cystektomi. Dette er afspejlet i
fastseettelse af standard for indikatoren.

Opdatering:
Et hollandsk studie af evidensniveau llc hvori 810 patienter blev behandlet med straleterapi
som behandling imod MIBC fandtes en 5 ars relative overlevelse pa 0,29.54

Dataregistrering

Ved hjeelp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra LPR og
Pato-Web.

Dgdsarsag registreres via indrapportering til den uroonkologiske feelles database. Via
indtastningsmodulet registreres hvorvidt det er sandsynliggjort at patientens dgd kan
henfgres til IBC eller behandling af IBC. Blaerecancer specifik dgd defineres som dgdsfald
uden anden dbenbar ikke-bleerecancer relateret arsag og
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1) dedsfald efter kendt recidiv af IBC eller
2) dgdsfald efter diagnosen IBC uden kurativ intenderet behandling eller
3) dgdsfald efter stralebehandling af IBC inden kontrolcystoskopi.

Konsensus og anbefaling
Der er i indikatorgruppen enighed om at indikatoren er anvendelig, forstdelig og alment
accepteret.

Forslag til standard

1 ars cancer specifik overlevelse > 72%
5 ars cancer specifik overlevelse > 62%
5 ars relativ overlevelse > 0,29

Sggestreng
bladder cancer AND radiation therapy AND survival AND registry

Indikator 11 (forslag til ny indikator)

Overlevelse efter kurativ intenderet behandling.

5 ars generel overlevelse (overall survival) efter kurativ intenderet behandling pa
indikationen IBC.

Definition
Andel patienter behandlet med cystektomi eller stralebehandling med kurativ intention pa
indikationen IBC i live efter 5 ar.

Type
Resultat

Population og beregning

Antal patienter behandlet med cystektomi eller stralebehandling med kurativ intention pa
indikationen IBC i live efter 5 ar/Antal patienter behandlet med cystektomi eller
stralebehandling med kurativ intention pa indikationen IBC.

Evidens

Der er ikke fundet nogle publikationer, der direkte opggr samlede resultater for overlevelsen
samlet for cystektomi og stralebehandling med kurativ intention pa indikationen IBC.
Standarden er derfor fastsat ud fra et samlet gennemsnit for overlevelsen fundet i studierne
anvendt i indikatorerne 3 og 9. 1-5.9, 12-20

I beregningen af gennemsnittet er indgaet 61.011 patienter behandlet med cystektomi og
2745 patienter behandlet med stralebehandling. Dette svarende til at hhv. 95,5% og 4,5% af
den samlede population er behandlet med cystektomi kontra strdlebehandling.
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Dataregistering
Ved hjelp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra LPR og
Pato-Web.

Konsensus og anbefaling
Der er i indikatorgruppen enighed om at indikatoren er anvendelig, forstaelig og alment
accepteret.

Forslag til standard
5 ars generel overlevelse > 48%

Sggestreng

bladder cancer AND cystectomy AND/OR radiation therapy AND survival AND registry

Indikator 12 (forslag til ny indikator)
Cancer specifik overlevelse og relativ overlevelse efter kurativ intenderet behandling.
5 ars cancer specifik og relativ overlevelse efter kurativ intenderet behandling.

Definition

Andelen af patienter behandlet med cystektomi eller stralebehandling med kurativ intention
pa indikationen IBC, der ikke registreres som dgde af bleerekrzeft, og som er i live efter og 5 ar.
Patienter registret som vaerende dgde af anden drsag end IBC tages ud af beregningen.

Relativ overlevelse beskriver ratioen for andelen af bleerekraeft patienter i live sammenlignet
med andelen aldersmatchede ikke-bleerekreaeft syge i live.

Type
Resultat

Population og beregning

Antal patienter behandlet med cystektomi eller stralebehandling med kurativ intention pa
indikationen IBC, der erilive 5 ar efter operationen/Antal patienter behandlet med
cystektomi eller stralebehandling med kurativ intention pa indikationen IBC, fratrukket
patienter dgde af anden arsag end IBC.

Relativ overlevelse beskriver ratioen for andelen af bleerekreeft patienter i live sammenlignet
med andelen aldersmatchede ikke-bleerekraeft syge i live.

Evidens

Der er ikke fundet nogle publikationer, der direkte opggr samlede resultater for overlevelsen
samlet for cystektomi og stralebehandling med kurativ intention pa indikationen IBC.
Standarden er derfor fastsat ud fra et samlet gennemsnit for overlevelsen fundet i studierne
anvendt i indikatorerne 4 og 10. 1.9, 12,18, 20, 21, 54
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I beregningen af gennemsnittet er indgaet 37.744 patienter behandlet med cystektomi og
5.909 patienter behandlet med stralebehandling. Dette svarende til at hhv. 86% og 14% af
den samlede population er behandlet med cystektomi kontra stralebehandling.

Dataregistrering
Ved hjelp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra LPR og
Pato-Web.
Dgdsarsag registreres via indrapportering til den uroonkologiske felles database. Via
indtastningsmodulet registreres hvorvidt det er sandsynliggjort at patientens dgd kan
henfgres til IBC eller behandling af IBC. Bleerecancer specifik dgd defineres som dgdsfald
uden anden dbenbar ikke-blaerecancer relateret arsag og

1) dgdsfald efter kendt recidiv af IBC eller

2) dgdsfald efter diagnosen IBC uden kurativ intenderet behandling eller

3) dgdsfald efter stralebehandling af IBC inden kontrolcystoskopi.

Konsensus og anbefaling
Der er i indikatorgruppen enighed om at indikatoren er anvendelig, forstaelig og alment
accepteret.

Forslag til standard
5 ars cancer specifik overlevelse > 44%
5 ars relative overlevelse > 0,39

Sagestreng

bladder cancer AND cystektomy AND/OR radiation therapy AND survival AND registry

Indikator 13 (forslag til ny indikator)

Skyllebehandling ved overfladisk blaerekrzeft.

Skyllebehandling med Bacillus Calmette-Guérin vaccine (BCG) installation i urinblaeren pa
indikationen pT1a bleaerekraeft.

Definition
Andel patienter behandlet med BCG pa indikationen pT1a bleerekraeft.

Type
Proces

Population og beregning
Antal patienter behandlet med BCG pa indikationen pT1a blaerekraft/antal patienter
diagnosticeret med pT1a blaerekraeft.

Evidens
Man kan oftest ikke lave en direkte sammenligning imellem ikke-danske publikationer og
danske data pa omrddet skyllebehandling af T1 bleeretumorer. Dette skyldes, at der i danske
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guidelines skelnes imellem overfladisk invaderende T1a tumorer og dybt invaderende T1b
tumorer. [ DK er fgrstevalgs behandling af T1b tumorer cystektomi, imens mange T1a
tumorer skal behandles med BCG skyllebehandling. I mange internationale populationer
skelnes ikke imellem T1a og T1b tumorer, men disse er en samlet enhed under T1 tumorer.
Herudover vil man i mange studier enten behandle disse T1 tumorer med BCG skylle
behandling alene eller med cystektomi alene.

[ et svensk nationalt studie af evidens niveau Ilc inkluderende 3758 patienter med T1
bleerekreaeft, blev 24% af patienterne behandlet med BCG skyllebehandling.55 Forfatterne
konkluderer i artiklen, at 24% er for lidt. En multicenter opggrelse af evidens niveau IIb fra
USA og Europa inkluderende 774 patienter (blandet kohorte af high-grade Ta, CIS og T1
tumorer) fandt at 50% blev behandlet med BCG.5¢ I en engelsk publikation af evidens niveau
[a inkluderende 322 patienter med T1 blaerekraeft fandt man at 56% blev behandlet med BCG
skyllebehandling.>”

Dataregistering
Ved hjelp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra LPR og
Pato-Web.

Konsensus og anbefaling
Der er i indikatorgruppen enighed om at indikatoren er anvendelig, forstaelig og alment
accepteret.

Forslag til standard

Da den anvendete litteratur ikke skelner imellem pT1a og pT1b tumores, som man ggri de
danske retningslinjer, kan litteraturen ikke anvendes direkte. Man ma konkludere, at hvis
man kigger pa T1 tumores samlet skal mindst 50% behandles med skyllebehandling. Jvf den
seneste DaBlaCa-data arsrapport er lidt over 50% af alle pT1 tumores over de seneste 5 ar
pT1latumores.. Der ma dog i fastseettelsen af standarden tages hensyn til at nogle pT1a
tumores vil opfylde indikationen i de danske retningslinjerne for cystektomi (multifokal pT1a,
store soliteere pT1a samt konkomitant CIS). Over de seneste 5 ar udggr pT1a tumores der gar
direkte til cystektomi i gennemsnit 8,7% i DK. Disse ma udggres af fgrnaevnte gruppe.
Herudover vil en lille gruppe patienter med pT1a tumores have for meget komorbiditet til at
kunne gennemfg@re hverken cystektomi eller skyllebehandling.

Ovennaevnte har vaegtet hgijt i forslag til standarden.

Standarden forslds fastsat til >75%.

Sggestreng
superficial bladder cancer AND irrigation OR bcg AND registry
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Indikator 14 (forslag til ny indikator)
Progression ved primeer pT1 blaerekraeft som er behandlet med BCG-skyllebehandling.

Definition
Andel patienter diagnosticeret med pT1 bleerekreeft, der er BCG-skyllebehandlet som
progredierer til muskel invasiv sygdom.

Type
Resultat

Population og beregning

Antal patienter BCG-skyllebehandlet pa baggrund af pT1 bleerekreeft der progrediere til
muskelinvasiv sygdom efter hhv 1 og 5 ar/antal patienter BCG-skyllebehandlet pa baggrund
af pT1 bleerekreeft.

Evidens

De sammen forhold, som naevnt under indikator 11, omkring udfordringerne ved at
sammenligne data for patienter med pT1 bleerekrzeft fra ikke-danske publikationer med
danske forhold geelder ogsa for indikator 12.

En svensk publikation af evidens niveau Ilc inkluderende 75 patienter med pT1a finder at
31% progrediere i Igbet af en median opfglgningsperiode pa 60 maneder.>8 [ en amerikansk
publikation af evidens niveau llc inkluderende 4258 patienter med T1 blaerekraeft fandtes at
efter 2, 5, 0og 10 ar progredierede hhv 17%, 29,5% og 42,2% til muskelinvasiv sygdom.>? Det
fremgar dog ikke af publikationen hvilken behandling patienterne har faet.

[ den svenske nationale bleerekraeft rapport fandt man i arsrapporten for diagnosearet 2016
en progression fra T1 blaerekrzeft de fgrste 5 ar efter diagnosen pa 9,1% og 11,7% for hhv
grad 2 og grad 3 sygdom. [ det seneste rapporterings ar var 55% og 62% ved hhv grad 2 og
grad 3 sygdom, behandlet med BCG-skyllebehandling.6?

Dataregistrering
Ved hjelp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra LPR og
Pato-Web.

Konsensus og anbefaling
Der er i indikatorgruppen enighed om at indikatoren er anvendelig, forstdelig og alment
accepteret. | forhold til internationale erfaringer er anbefalingen af standard ambitigs.

Forslag til standard
1 ars progression < 10%
5 ars progression < 30%

Sggestreng
Bladder cancer AND T1 AND progression AND registry
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Supplerende 1
Recidiv af non-invasiv bleeretumorer (NIBC) (pTa, PUMLP og CIS)

Definition
Andel patienter diagnosticeret med NIBC, der oplever minimum et recidiv

Beregning
Antal patienter diagnosticeret med NIBC, der oplever minimum et recidiv efter hhv 1 og 5
ar/Antal patienter diagnosticeret med NIBC

Evidens

[ den seneste arsrapport fra det svenske national kvalitetsregister for urinbleere kraeft fandt
man for perioden 2005-2011 for patienter diagnosticeret med Ta bleeretumor at 42,4%,
50,9% og 41,4% for hhv TaG1, TaG2 og TaG3 far recidiv indenfor de fgrste 5 ar. Heraf opstas
hovedparten af recidiverne i lgbet af de fgrste 2 ar.60

En japansk publikation af evidensniveau Ilc inkluderende 389 patienter med pTaG1/G2
bleeretumor fandt at 34,4% fik recidiv indenfor de fgrste 5 ar.6! En anden japansk publikation
af evidensniveau Ilc inkluderende 1651 patienter med pTa fandt recidiv hos 18,6% og 34,4%
efter hhv 1 og 3 ar.62

En amerikansk publikation af evidens niveau Ilc inkluderende 1414 patienter diagnosticerede
med pTa fandt at 31,5% fik minimum et recidiv indenfor de fgrste 2 ar.63

Databeregning
Ved hjelp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra LPR og
Pato-Web.

Konsensus og anbefaling

Der er i indikatorgruppen enighed om at "indikatoren” er anvendelig, forstaelig og alment
accepteret. "Indikatoren” er yderst anvendelig som deskriptiv data, hvorfor der ikke vil blive
skelnet til forslag af standarden.

Forslag til standard
1 ars recidiv < 20%

5 ars recidiv < 40%

Sggestreng
Bladder cancer AND superficiel AND recurrence AND registry
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Supplerende 2
Progression til IBC ved NIBC

Definition
Andel patienter diagnosticeret med NIBC, der progrediere til IBC

Beregning
Antal patienter diagnosticeret med NIBC, der er progredieret til IBC efter 5 ar/Antal patienter
diagnosticeret med NIBC

Evidens

Progression er vidt forskelligt defineret i forskellige publikationer. Da pTa og pT1 oftest
samles under betegnelse ikke-muskel invasiv bleerekreeft, skelnes der ikke til progression af
pTatil pT1, men ofte kun til pT2 eller vaerre. Herudover skelnes der ofte i den internationale
litteratur heller ikke imellem pT1a og pT1b, som ellers anvendes og behandles vidt forskelligt
i Danmark. Nogle publikationer definere progression som cystektomi, stralebehandling,
kemoterapi eller bleerekreeft relateret dgd senere end 90 dage efter diagnosen, ilgbet af
opfglgningsperioden. Dette skal der tages hgjde for ved forslag til standarden herunder.

I den seneste arsrapport fra det svenske national kvalitetsregister for urinblaere kraft fandt
man for perioden 2005-2011 for patienter diagnosteceret med Ta bleeretumor at 3,8%, 6,4%
og 8,8% for hhv TaG1, TaG2 og TaG3 far progrediere til IBC indenfor de fgrste 5 ar.60

En australsk publikation af evidensniveau Ilc inkluderende 417 patienter diagnosticeret med
pTa blaeretumor fandt progression til IBC hos 3,8% og 3,1% til hhv invasiv tumor og til ikke
kendt tumor stadie efter 5 ar.64

En amerikansk publikation af evidensniveau Ilc inkluderende 2398 patienter diagnosticeret
pTa high grade fandt progression ved 7,8%, 14,1% og 21,2% efter hhv 2, 5 og 10 ar.>°

En britisk publikation af evidensniveau Ilc inkluderende 699 patienter diagnosticeret med
pTalow grade fandt 4,7 % progression til pTa high grade eller pT1 imens 2% progredierer til
pT2+ilgbetaf 5 ar.6>

Databeregning
Ved hjelp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra LPR og
Pato-Web.

Konsensus og anbefaling

Der er i indikatorgruppen enighed om at "indikatoren” er anvendelig, forstaelig og alment
accepteret. "Indikatoren” er yderst anvendelig som deskriptiv data, hvorfor der ikke vil blive
skelnet til forslag af standarden.

Forslag til standard

Da der i denne standard ikke er taget hgjde for om primeer tumor er high grade eller low
grade, tages der hgjde for dette i fastsaettelsen af standarden.

Standarden foreslas sat til:

5 ars progression < 6%.

i
iy, 22
S “

iy,
. N
s

7y, ®

s,

s, Q)
7, \
Yy



Sggestreng
Bladder cancer AND superficiel OR non muscle invasive AND progression AND registry

Supplerende 4
Tiden til progression fra NIBC til IBC.

Definition
Tiden fra diagnosen NIBC til diagnosen IBC

Beregning
Tid fra diagnosen NIBC til progression til IBC

Evidens

Som uden supplerende 3 er progression defineret meget forskelligt i forskellige publikationer.
De samme forhold som naevnt under supplerende 3, er derfor ogsa geeldende for supplerende
4,

[ en engelsk publikation af evidensniveau Ilc inkluderende 699 patienter med udelukkende
pTalow grade fandtes der en median tid til progression til high grade ikke muskelinvativ
sygdom pa 36,7 maneder. | sammen publikation fandt man en median tid til progression til
muskel invasiv sygdom pa 56,2 maneder.55

[ den seneste arsrapport fra det svenske national kvalitetsregister for urinblaere kraeft har
man komplet opfglgning fra 2005-2011 pa 6364 patienter diagnosticeret med pTaG1,2 og G3.
Tid til progression fremgar ikke direkte, men hovedparten af de som progredierede gjorde det
indenfor de fgrste 36 maneder.6°

Databeregning
Ved hjelp af en til formalet designet og valideret algoritme traekkes oplysning fra LPR og
Pato-Web.

Konsensus og anbefaling

Der er i indikatorgruppen enighed om at "indikatoren” er anvendelig, forstaelig og alment
accepteret. "Indikatoren” er yderst anvendelig som deskriptiv data, hvorfor der ikke vil blive
skelnet til forslag af standarden.

Forslag til standard
40 maneder

Sggestreng
Bladder cancer AND non muscle invasive AND progression AND registry
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