Hypofys

Svenska Hypofysregistret
Sammanfattning till interaktiva rapporten for
2018

Diagnosar: 1991 — 2018

Svenska Hypofysregistret

S/ REGIONALA
EH CANCERCENTRUM

A T SAMVERKAN




Versionshantering

Datum Beskrivning av foréandring

2019-09-10

Arsrapporten &r framtagen av

Bertil Ekman, Christina Dahlgren, Britt Edén Engstrom for styrgruppen i Svenska
Hypofysregistret samt av Maria Forsgren, Jacob Jards och Anna Olofsson stodteamet pa
RCC, Stockholm-Gotland.

Rapporten ar granskad av 6vriga ledaméter i styrgruppen foér Svenska Hypofysregistret.

Ansvarigt Regionalt cancercentrum: Stockholm Gotland
Svenska Hypofysregistret

ISBN:

September 2019



Innehall

1.1, SAMMANFATTINING. ... eutttttttuuuuuuuenueueeueeneneenneeaneeerrererereeeareeereranrsernaessnnnnnnnrnnssnnnnnnnnns 5
1.2. BAKGRUND OCH HISTORIK .....uttuuiitiiiiiituiuiueuseesssssennensssrsnnensmnennssnsnnn.s 5
IR T L N 1 R N I R 6
1.4. ORGANISATION, NATIONELL STYRGRUPP OCH STODTEAM .....c..ccoeeevverennnne. 8
1.4.1. Styrgruppen for Svenska Hypofysregistret ...........vieiiiiiiiiiieicie e, 8
IR T B ) AN AN QY I I I 10
1.5.1. InrapporteringShastighet ... 10
1.5.2. TACKNINGSGrAU ...uuuniieeiiieiiiiee e e e e e e e e e e e et e e e e e e e e e e abba e e eaeeas 10
1.5.3. JAaMIOrDarnet.........ooooiiiii 13
IR T Y - 1o 1] S 13
1.6. STATISTISK METOD ...t e e e e e e e e eeas 13
1.7. KORT OM SJUKDOMEN (BESKRIVANDE EPIDEMIOLOGI) .....cccvvvviiiiiieeeeeeeeeaes 15
1.7.0.  HYPOTYSIUMOIEI....cciiiiiiiiiiiiiee e 15
1.7.20 SYMEOIM Lottt e e e et ettt e e e e e et e e e et b e e e e e et e e rrb e e e 15
1.8. FORKLARING AV BEGREPP OCH FORKORTNINGAR ......ooooiieieiie e 17
1.9, VARDPROGCESS ......oooi oottt ettt e ettt et eeteete e e e aeeaeeteaneenes 17
1,90, UredNiNg ..ccooiiiiiiiieeee e 17
IR T2 = = o = T o | 1 o 18
1.9.3.  VAIAPIOGIAM .. ....uiieiieiee et e ettt e e e et e e et e e et e e e eba e e e eaaeeeabeaeeeaaeeeaaseeeanaeaeas 18
1.10. KVALITETSINDIKATORER OCH MALNIVAER ....ccoooviieeieeeceeeee e 19
1.10.1.  KvalitetSINAIKALOIEr .......oeeeiii e e e e e 19
1.10.2.  MAINIVABT ..o ettt e e ettt e et e e e et e e e eaae e e eateeeenaaaeas 20

1.11. PROM/PREM.....oiitiiiiiiiiiit st 20



2.1.  UTREDNING/DIAGNOSTIK ....otiiiiiiiiiiiiiiiiiee et e e e e 21

2.1.1. Multidisciplinar konferens (MDK)...........uuuuuuuummmniiiiiiiiiiiiiei e 21
2.1.2. Hormonsvikter vid diagnos och uppfolining ..........ccoooiiiiii e, 22
2.1.3. Synpaverkan vid diagnos och uppfolining ...........ccceveeeiieeiiiee i 22
2.2, STRALBEHANDLING .....covctitiiiietcttieiete ettt se s 23
2.3, VANTETIDER.....coti ittt ettt e et te et e e te e enaeeeteeeaeeenaeeeraea 23

2.4.  UPPFOLJNINGSDATA: BIOKEMISK KONTROLL, OPERATIONER OCH

OVERLEVNAD ...ttt e ettt e e e e e e e e ettt e e e e e e e e e e eeeeeens 23
2.4.1. BIiOKEMISK KONIIOI ...ttt et e e e enaens 23
2.4.2. Typ av OperationSMELOU. ... .....couuiiiiii i e e e 24
2.4.3.  OVEIEVNAUSUALA. ... ... nnsssnesssnnsnnsnsnnnnnnnnnnnnns 26

2.5, PROM OCH PREM. ..ottt e e e e e eaaeae 27
2.5.1. RESUIAL PROM QA8 .. ... ieeieeeee e e e 27
2. . 2. P REM s 28

2.6.  VARD PA LIKA VILLKOR ..ottt 28

2.7. FOKUSOMRADEN OCH MAL FOR FORTSATT FORBATTRINGSARBETE......... 29

4.1. L] ] S 1 30

A P P EN DX oot 33

4.2, REFERENSER ..ot ettt 34



KAPITEL 1
Inledning

1.1. SAMMANFATTNING

I &r redovisas data for 1991-2018 online samt i denna sammanfattning/
vagledning till de interaktiva rapporterna.

Siffrorna online uppdateras minst tva ganger per ar. Sammanstillningen innehaller resultat fran 1991
till 2018. Rapporterna baseras pa data som extraherats ur Svenska hypofysregistret. Aktuella data

finns pa https://statistik.incanet.se/Hypofys/Rapport/

1.2. BAKGRUND OCH HISTORIK

Svenska Hypofysregistret ar ett nationellt kvalitetsregister som startades 1991 och drivs av
Svenska Hypofysgruppen. I Hypofysgruppen ingar representanter fran alla sex sjukvardsregioner
med specialister i endokrinologi, neurokirurgi, onkologi, oftalmologi, patologi, klinisk kemi samt
specialutbildade sjukskoterskor. Registret har sedan 2009 stéd fran SKL och ligger sedan 2012 pa
INCA plattformen, RCC.

Registret innefattar idag 6ver 8300 fall varav flertalet (cirka 7000) 4r primara hypofystumérer.
Fran borjan registrerades enbart hypofystumérer och kraniofaryngiom, vilka fortfarande star for
den storsta andelen patienter. Under senare ar har det tillkommit mer ovanliga tillstand sisom
cystor, empty sella, carcinom, metastaser, germinom, hamartom, angiom, gangliocytom,
sarcoidos, granulomatds polyangit (Mb Wegener) samt hypofysit. Flera av dessa kan hanféras till
sillsynta diagnoser och dir ett nationellt register dr nodvindigt for att fa ett tillrackligt stort
underlag.

Syftet med registret dr att ge en samlad bild av hypofystumérer och 6vriga hypofysnira
sjukdomar i Sverige, samt av given behandling och behandlingsutfall. Hypofystumorer ar relativt
ovanliga, varmed det inte 4r meningsfullt att jimfora olika sjukhus med varandra. Jimforelser kan
gOras pa regional niva och avseende behandlingsutfall pa internationell nivd. Da
behandlingseffekter kan dréja flera ar, recidiv kan upptrida efter lang tid, krivs det manga ars
uppfoljning for att dra nagra sikra slutsatser. Det stiller stora krav pa kontinuerlig rapportering,
ett forbattringsarbete som stindigt dr 1 fokus.

Registret omfattar fem formuldr. Anmilan, Kirurgisk behandling inklusive postoperativ
uppfoljning, Stralbehandling, Uppfdljning samt Livskvalitetsformuliret EQ-5D. De uppgifter
som registreras r alder, kén, diagnos, rontgenfynd, resultat vid 6gonundersékning,
hormonkoncentrationer, hormonsubstitution, lingd, vikt samt arbetsférmaga. I forekommande
fall registreras hormonsinkande likemedel, typ av operation, typ av stralbehandling samt
eventuella komplikationer av given behandling. Fran 2019 inférs PREM samt en separat
patologiblankett.


https://statistik.incanet.se/Hypofys/Rapport/

En anmialan till kvalitetsregistret giller aven som anmilan till cancerregistret i de fall diagnosen ar
anmilningspliktig enligt SOSES 2003:13 “Socialstyrelsens foreskrifter och allménna rad om
uppgiftsskyldighet till cancerregistret vid Socialstyrelsen”.

1.3. ANTAL FALL

Antal inrapporterade fall i registret

Under fliken population i interaktiva rapporten beskrivs tidstrender f6r inrapporterade fall frin
1991 till 2018 uppdelat per region, diagnos och aldersgrupp.

Antalet registrerade nya fall har 6kat kraftigt sedan registrets start Fig 1 och Tabell 1.

Figur 1. Allainrapporterade fall oavsett diagnos per region fran 1991 till 2018
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Tabell 1. Allainrapporterade fall oavsett diagnos per region 1991-2018

Diagnosar Sthim-Gotland  Uppsala-Orebro  Sydéstra  Sédra  Vastra  Norra  Total

1991 10 17 15 13 17 6 78
1992 24 23 16 31 38 16 148
1993 25 26 21 33 39 11 155
1994 29 39 19 39 40 16 182
1995 27 37 40 45 33 27 209
1996 19 31 19 47 32 15 163
1997 18 36 20 63 31 14 182
1998 19 31 13 57 46 16 182
1999 32 40 34 56 27 11 200
2000 28 30 28 57 44 19 206
2001 43 50 30 53 54 14 244
2002 43 36 20 63 70 25 257
2003 46 46 21 60 56 25 254
2004 55 59 24 44 64 43 289
2005 66 64 21 48 71 29 299
2006 63 82 26 66 58 32 327
2007 82 70 24 75 84 29 364
2008 76 82 24 65 68 23 338
2009 94 72 28 75 80 30 379
2010 112 79 39 93 66 34 423
2011 114 92 44 75 76 35 436
2012 140 87 44 82 55 40 448
2013 148 109 53 63 74 34 481
2014 141 99 40 77 71 32 460
2015 176 106 51 72 84 26 515
2016 158 130 58 75 64 33 518
2017 133 89 52 69 73 21 437
2018 104 106 62 46 38 15 371

Total 2025 1768 886 1642 1553 671 8545




1.4. ORGANISATION, NATIONELL STYRGRUPP OCH
STODTEAM

1.4.1. Styrgruppen for Svenska Hypofysregistret

Registerhillare

Britt Edén Engstrom, Sektionen f6r Endokrinologi och Diabetes,
Akademiska sjukhuset, 751 85 Uppsala
britt.eden engstrom@medsci.uu.se

Notra regionen

Per Dahlqvist, endokrinolog, Nortlands Universitetssjukhus, 901 85 Umea

pet.dahlgvist@umu.se

Stockholm-Gotland

Charlotte Hoybye, endokrinolog, Karolinska Universitetssjukhuset, 171 76 Solna
charlotte.hoybve@sll.se

Katarina Berinder, endokrinolog, Karolinska Universitetssjukhuset, 171 76 Solna

katarina.berinder(@sll.se

Petter Forander, neurokirurg, Karolinska Universitetssjukhuset, 171 76 Solna

petter.forander(@sll.se

Sydéstra regionen

Bertil Ekman, endokrinolog, Universitetssjukhuset, 581 85 Linkoping
bertil.eckman(@regionostercotland.se

Christina Dahlgren, sjukskéterska, Universitetssjukhuset, 581 85 Link6ping
christina.dahlgren@regionostergotland.se
Per Karlsson, neurokirurg, Universitetssjukhuset, 581 85 Linkoping

Per.M.Karlsson(@regionostergotland.se

Sédra regionen

Pia Burman, endokrinolog, Skanes Universitetssjukhus, 214 28 Malmo

pia.a.burman@skane.se


mailto:britt.eden_engstrom@medsci.uu.se
mailto:per.dahlqvist@umu.se
mailto:charlotte.hoybye@sll.se
mailto:katarina.berinder@sll.se
mailto:petter.forander@sll.se
mailto:bertil.ekman@regionostergotland.se
mailto:christina.dahlgren@regionostergotland.se
mailto:Per.M.Karlsson@regionostergotland.se
mailto:pia.a.burman@skane.se

Uppsala-Orebro regionen

Britt Edén Engstrom, endokrinolog, Akademiska sjukhuset, 751 85 Uppsala
britt.eden engstrom@medsci.uu.se

Olafur Gudjonsson, neurokirurg, Akademiska sjukhuset, 751 85 Uppsala

olafur.cudjonsson(@akademiska.se

Petra Witt, onkolog, Skandionkliniken Uppsala.

petra.witt@skandion.se

Vistra regionen

Oskar Ragnarsson, endokrinolog, Sahlgrenska Universitetssjukhuset, 413 46 Goteborg
oskar.ragnarsson(@medsci.uu.se
Thomas Skoglund, neurokirurg, Sahlgrenska Universitetssjukhuset, 413 46 Géteborg

thomas.skoglund@veregion.se

Patientrepresentanter
Anna Eriksson, Uppsala

Thomas Gjutarnifve, Stockholm

Stédteam Regionalt Cancercentrum (RCC) Stockholm Gotland

Maria Forsgren, diagnoskoordinator, maria.u.forsgren@sll.se
Orjan Bifver, registerproduktigare, orjan.bafver(@sll.se

Jacob Jiris, statistiker, jacob.jaras@sll.se

Anna Olofsson, statistiker, anna.olofsson@sll.se
Ingrid Minsson, registeradministratér, ingrid.mansson@sll.se


mailto:britt.eden_engstrom@medsci.uu.se
mailto:olafur.gudjonsson@akademiska.se
mailto:petra.witt@skandion.se
mailto:oskar.ragnarsson@medsci.uu.se
mailto:thomas.skoglund@vgregion.se
mailto:maria.u.forsgren@sll.se
mailto:orjan.bafver@sll.se
mailto:jacob.jaras@sll.se
mailto:anna.olofsson@sll.se

1.5. DATAKVALITET
1.5.1. Inrapporteringshastighet

Inrapporteringshastigheten som mats fran diagnos till registreringsdatum i registret. Mediantiden
for inrapporteringshastigheten av nya patienter har blivit snabbare under sista aren. Dock ir det
en stor spridning da det sker en betydande efterregistrering (Fig 2). Det dr viktigt att kinna till att
utredningen tar tid med véintan pd provsvar och radiologi. Ett rimligt mal ir att utredningen ar
klar inom 3 manader i majoriteten av fallen sa anmilningsblankett kan fyllas 1.

Figur 2 . Antal fall per 4r & antal retrospektivt registrerade fall per ar.
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1.5.2. Tackningsgrad

Sedan 2012 da kvalitetsregistret férdes Gver till INCA plattformen anmals alla anmilningspliktiga
fall i Svenska Hypofysregistret till cancerregistret via kvalitetsregistret. Ett forbéttringsarbete med
retrospektiv inrapportering fran hypofysregistret till cancerregistret har bidragit till en mer korrekt
bild av incidensen av hypofystumérer i Sverige.

Da tickningsgraden 1 varken hypofysregistret eller cancerregistret i dag kan spegla den reella
incidensen av hypofystumorer i Sverige anvinds ocksa vetenskapliga arbeten kring skattning av
incidensen och tickningsgrad. Under 2012 presenterades data fran en studie gillande incidens av
hypofysadenom i Vistra Goétaland regionen mellan daren 2001 och 2011 (1). Studien baserade sig
pa initial DRG sokning och darefter inkluderades verifierade adenom baserat pa kliniska och
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radiologiska kriterier. Den totala incidensen under perioden var 3,9/100 000 inv./ér. Icke
hormonproducerande adenom utgjorde merparten och 65 % klassificerades som makroadenom
(diameter 210 mm ). Detta stimmer vil med en incidensundersékning 1 Finland mellan aren
2002 och 2007 (2) dir man fann en berdknad arlig incidens av hypofystumér pa 4/100 000
invanare vilket omriknat pa befolkningen i Sverige ar 2014 (9,75 milj. invanare) skulle ge 390 nya
fall hypofystumorer. Under antagandet att incidensen varit konstant fran 1991 till 2015 har
tickningsgraden beriknats utifran forvintat antal 1 befolkningen per dr i ndmnaren. I figur 3 a,
presenteras incidensen totalt och per region och i 3 b per diagnos.

Efter 2009 har vi en genomsnittlig tickningsgrad pa 6ver 80 % och 3 regioner har 2018 en
beriknad pa 100 %, fig 3c.

Alla patienter som opereras identifieras via regionsjukhusen och hir bor en 100 procentig
tickningsgrad vara mojlig att uppna. De patienter som kan vara svara att identifiera dr mindre
tumorer och sirskilt prolaktinom som f6ljs via kliniker som inte registrerar i hypofysregistret och
ej skickas till multidisciplinir rond.

Om vi antar att incidensen inte skiljer sig per region har Sédra regionen haft den hogsta
tickningsgraden genom dren, medan region Stockholm-Gotland representerar den storsta
okningen. Da sirskilda satsningar gjorts pa diagnoserna akromegali och Mb Cushing har vi en
hégre tickningsgrad for dessa tumorformer.

Att tickningsgraden for vissa regioner ser ut att vara 6ver 100 procent kan forklaras av att
antagandet om den sanna incidensen inte dr helt korrekt och/eller sma tal, eller att patienter
tillhor andra regioner.

Figur 3 a. Aldersstandardiserad rapporterad incidens av hypofystumérer per region 1991-2018.
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Figur 3 b. Aldersstandardiserad rapporterad incidens av NFPA, Prolaktinom,

Akromegali, Mb Cushing & Kraniofaryngiom i jamférelse med alla hypofystumérer
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1.5.3. Jamforbarhet

Jamforbarhet innebdr att sakerstilla att inklusionskriterier, registrerings- och kodningsrutiner ar
tydliga, nationellt enhetliga och att de foljer internationella riktlinjer for att méjliggéra jamforelser
mellan regioner och med andra linder.

Gemensam dokumentation for registret med inklusionskriterier, inrapporteringsformulér, manual
och variabelbeskrivning finns pa regionala cancercentrums hemsida och anvinds nationellt. Nya
inrapporterande enheter erhaller manual och kontaktuppgifter till respektive stodteam pa
regionalt cancercentrum och regionalt ansvarig natverkssjukskoterska.

Varje region ar kopplad till respektive regionalt cancercentrum med stodteam bestaende av
registeradministrator, statistiker och diagnoskoordinator. Regionala cancercentrum Stockholm-
Gotland har nationellt samordningsansvar och anordnar nationella méten for
registeradministratorer och statistiker dir registerfragor och enhetliga rutiner diskuteras. Flera av
regionerna har ocksa regionala moten med representanter fran styrgrupp, inrapportorer fran olika
kliniker och sjukhus samt regionala stédteam fran respektive Regionalt cancercentrum.

Registeradministrator pa Regionala cancercentrum 6verfor data till cancerregistret enligt ICD O-
3 enligt Socialstyrelsens kodinstruktioner som féljer nationella och internationella riktlinjer. Sedan
ombyggnaden av registret 2014 4r kodinstruktioner f6r Hypofysregistret synliga for
registeradministratorer och underlittar att diagnoser kodas likartat Gver landet.

1.5.4. Validitet

Validitet anger i vilken utstrickning data och fynd dr sanna f6r den studerade populationen.

De flesta sjukhus anvinder pappersformulir och erfaren underskoterska, sjukskoterska eller
likare pa respektive klinik fyller i eller registrerar on-line i INCA. Webformuldren innehaller
inbyggda inmatningskontroller som syftar till att uppmirksamma inrapportoren pa ologiska och
saknade virden. All data inkommer idag pa webformulir till registeradministrator pa respektive
regions regionala cancercentrum som kontrollerar data som ska till cancerregistret. Datakvaliteten
har okat efter 6vergang till INCA och andelen saknade data har minskat markant. Kontroll av
data sker regelbundet i samband med vetenskapliga sammanstillningar av olika diagnosgrupper.

1.6. STATISTISK METOD

Antal, andel samt dldersstandardiserad incidens och mortalitet anvinds i huvudsak 6r att
beskriva tidstrender for variabler uppdelat pa diagnoser och regioner.

Aldersstandardisering 4r en metod som tilldter jimférelser mellan olika grupper och éver tid.
Jamforbarheten gérs mojlig pa grund av att en viss populations dldersférdelning, en s kallad
referensbefolkning eller standardbefolkning, fOr ett visst ar anvands pa de observerade virdena.
Att standardisera nir man vill jimfora olika grupper som skiljer sig 4t vad giller aldersfordelning
med varandra dr n6dvindigt eftersom dlder har stor betydelse £6r risken for cancer.

For ledtider redovisas data i kumulativa grafer. Dessa konstrueras pa sa sitt att observationerna
rangordnas fran minsta till hégsta virde. Direfter kan man utldsa ur grafen vilket virde som delar
observationerna i till exempel 50 %, ocksd benimnt medianen eller Q2. Grafen har férdelen att
det snabbt gir att fa en Gverblick av fordelningen samt att man kan lisa av virden vid olika
percentiler.



Biokemisk kontroll f6r diagnoserna Akromegali, Prolaktinom samt Mb Cushing. Detta matt pa
sjukdomskontroll bestar av tva variabler, den ena av dem gillde till och med 2011 och den andra
tridde i kraft vid driftsittningen av registret i INCA 2012. Innan 2012 angavs det ifall det
torekom forhojning av respektive hormon eller e¢j. Om variabeln inte visade pa forhojning har
detta varit biokemisk kontroll och vice versa, har variabeln visat pa f6rhojning har detta inte varit
biokemisk kontroll. I den nya variabeln f6r biokemisk kontroll anges endast alternativen ja eller
nej. For att visa forlopp 6ver tid har variabeln som fanns innan 2012 6versatts genom att en
torhojning av hormon blir biokemisk kontroll=Nej samt om en f6rh6jning inte foreligger sa blir
biokemisk kontroll=]a. Sedan 2012 ir dven exakta hormonnivaer registrerade vilket ger ett
sikrare matt pa biokemisk kontroll.

I registret saknas variabel som anger recidiv och for att fa fram en uppskattning av antal recidiv 1
registret har en algoritm applicerats. Definitionen pa recidiv ar satt enligt foljande, att patienten
vid respektive uppfoljningstillfille ej har en synlig tumor enligt variabeln som anger Mikro/makro
alternativt att tumorvolym édr O cm?. Vidare skall patienten ha blivit opererad innan uppféljningen
och efter uppfoljningen. Den operationen som ligger efter uppfoljningen skulle da indikera pa ett
recidiv.

Standardiserad riskkvot (standardised mortality ratio, SMR) anvindes for att jamfora risken att do
1 sjukdomsgruppen jamfort med hela den svenska befolkningen(referensbefolkning) med
justering for alder, kon och kalendertid. Da SMR=1,0 innebir detta att risken att d6 ar lika i
sjukdomsgruppen och i referensbefolkningen. Om SMR< 1,0 innebar det att risken att do ar
ligre i sjukdomsgruppen an 1 referensbefolkningen och ar SMR > 1,0 innebir detta att risken ar
hégre att d6 1 sjukdomsgruppen jamfort med referensbefolkningen. Vid berdkningarna sattes sista
uppfoljningsdatum till 2019-08-31. SMR beriknas pa alla individer som har anmilningsblankett
och rapporterad diagnos.

Tillsammans med SMR redovisas ett 95-procentigt konfidensintervall. Ett konfidensintervall om
95 % innebir att om undersékningen upprepas si skulle konfidensintervallet 1 19 fall av 20
innehilla det sanna vardet av SMR.
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1.7. KORT OM SJUKDOMEN (BESKRIVANDE
EPIDEMIOLOGI)

1.7.1. Hypofystumorer

Hypofysen ir en knappt centimeterstor livsnddvindig, hormonbildande (endokrin) kértel som
ligger i en liten bengrop (sella turcica) i skallbasen under hjirnan och niagon centimeter nedom
synnervskorset. Hypofysen avger hormoner till blodbanan som paverkar och styr de flesta
endokrina organ i kroppen sisom skoldkortel, binjurar och dggstockar/testiklar samt har effekter
pa tillvaxt, amning, livmoder och vitskebalans. Tumdorer i hypofysen kan leda till 6ver- eller
underproduktion av hormoner med vitt skilda symtom. Allvarlig synpaverkan med tunnelseende
och nedsatt syn dr vanligt om hypofystumoren blir stor och trycker mot synnervskorset. Under
senare ar har det tillkommit mera ovanliga tillstind sisom cystor, hypofysit, sarcoidos, GPA
(Wegener), metastaser, carcinom, germinom, hamartom, chordom, angiom, granularcellstumor,
abscess, pituicytom. Hypofyssjukdomar drabbar alla dldrar och leder till h6g morbiditet och ar
potentiellt livshotande om de inte handlaggs ratt. Handlaggningen av hypofyssjukdomar ar
komplicerad och innefattar samarbete mellan flera olika specialiteter. Svenska Hypofysgruppen
driver sedan 1991 Svenska Hypofysregistret, vilket dr ett nationellt kvalitetsregister med syfte att
prospektivt utvirdera diagnostik och behandling av primira hypofystumérer och andra
hypofysnira processer.

Hypofystumorer ar mycket sillsynta hos barn men kan fa allvarliga konsekvenser med bland
annat utebliven lingdtillvixt och foérsenad pubertet. Totalt sett dr det ingen konsskillnad, men
icke hormonproducerande hypofystumdorer ir vanligare hos min, och prolaktin- respektive
ACTH-producerande hypofystumoérer hos kvinnor. I sillsynta fall kan hypofystumorer vara
arftliga eller inga i en mer generell tumorsjukdom, dir flera endokrina organ kan vara drabbade. 1
Ovrigt finns inga kinda riskfaktorer. Tidigare studier fran Vistra Go6taland och Finland har gett
en incidens pa cirka 40 nya fall (bade hormonproducerande och icke hormonproducerande)
/miljon/ér (1; 2). Vi hat inte beldgg for att tro att tumdérerna blir vanligare men med forbittrad
rontgendiagnostik upptacks de allt mer vilket dr sirskilt patagligt i den 4ldre befolkningen.

1.7.2. Symtom

Symtom dr dels beroende pa hur tumoren vixer och om nigot/nagra hormoner produceras i
over- eller underskott. I de fall tuméren dr storre dn den bengrop som hypofysen ligger i kan den
trycka ihop synnervskorsningen som ligger omedelbart ovan hypofysen. Detta kan ge en
synforsimring och/eller synfiltspaverkan. I enstaka fall kan tumoéren dven paverka
ogonmusklerna. Tuméren kan dven vixa ner i skallbenet, ut 1 bihalor eller mot narliggande kirl.
Ar tuméren sa stor att den trycker ihop den normala hypofysvivnaden kan man fa brist pa ett
eller flera av de hormoner som produceras fran hypofysen. Brist pd hormoner kan ocksa
uppkomma efter kirurgi och/eller stralbehandling. Symtomfloran ér varierande beroende pa
vilket hormon som drabbas - kortisol, skoldkértelhormoner, konshormoner, tillvixthormon eller
hormoner som reglerar amning och vitskebalans. Ovriga hypofysnira processer sisom
inflammationer, metastaser mm kan ocksa paverka hypofysfunktionen.

I en del fall producerar tuméren ett (i sallsynta fall flera) av hypofyshormonerna i 6verskott. Da
uppstir symtom som ér specifika for det hormonet (vanligen prolaktin, tillvixthormon eller
ACTH). Overskott av dessa hormoner innebir ékad risk for foljdsjukdomar sisom
hjirt/karlsjukdomar, diabetes, benskérhet. Om man inte finner f6rh6jd hormonniva i blodet
klassas tumoren som icke hormonproducerande eller endokrint inaktiv.



En sirskild grupp utgors av kraniofaryngiom, vilken ar den vanligaste tumoren i
hypofys/hypothalamusomradet hos barn och ungdomar. Det finns ocksé en alderstopp hos
medelalders personer, sammantaget dock en ovanlig tumérform med upp mot 2 nya
fall/miljon/ér. Jamfort med 6vriga hypofystumorer har de i regel ett mer aggressivt vixtsitt och
nir de uppticks dr de vanligen stora och har hunnit ge upphov till besvir sisom huvudvirk,
synrubbningar, vitskebalansrubbningar samt tillvixtrubbningar hos barn/ungdomar. Vanliga
toljdsymtom dr dessutom kognitiva besvar samt hos cirka hilften en besvirlig viktuppgang.
Vanligt ar att man far bestdende brist pa samtliga hypofyshormoner.
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1.8. FORKLARING AV BEGREPP OCH FORKORTNINGAR

Fran hypofysens framlob styrs ett flertal funktioner, se figur 11 nedan.

Figur 11. Hormoner frdn hypofysen till malorgan, samt malorganens stimulerande hormoner till
kroppens vavnader.
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Forklaringar till fétkortningar, figur 11:

CRH (kortitropinfrisiattande hormon), ACTH (adrenokortikotropt hormon), TRH
(tyrotropinfrisittande hormon), TSH (tyreoideastimulerande hormon, tyrotropin), GnRH
(gonadotropinfrisittande hormon), LH (luteiniserande hormon), FSH (follikelstimulerande
hormon), GHRH (tillvixthormonfrisittande hormon), IGF-1 (insulinlik tillvaxtfaktor 1). Ghrelin
ar en stark GH-frisdttare som bildas 1 magsicken. I hypotalamus bildas ADH (antidiuretiskt
hormon) och oxytocin vilka bada frisitts via hypofysens baklob, neurohypofysen.

1.9. VARDPROCESS

1.9.1. Utredning

Icke hormonproducerande tumérer har ofta funnits 1 flera ar innan diagnos stalls. Ibland
uppticks de av en slump i samband med rontgenundersékning av huvudet av annan orsak
(incidentalom). En magnetkameraundersokning 6ver hypofysen utférs for att bedéma
hypofystumérens utbredning och karaktir. Synfilts- och synkontroll hos 6gonspecialist bor
utforas. Eventuell férekomst av hormonéverproduktion eller hormonbrist kontrolleras genom
blodprover och vid behov hormonbelastningar. En brist pa hormonerna kortisol eller
skoldkortelhormon skall ersittas sa snart som mojligt, aven innan sjilva behandlingen av tuméren
har startats. Ovriga brister som kan ersittas ir brist pa kénshormon, tillvixthormon samt ADH
(reglerar vitskebalansen).



1.9.2. Behandling

Om det foreligger en paverkan (eller hotande paverkan) pa synfilt eller syn ar
torstahandsbehandling att avlagsna tumoren kirurgisk. Hypofysoperationer utfors vid
neurokirurgiska kliniker vid landets universitetssjukhus. Operationen sker oftast via ena eller bada
niasborrarna. Som hjalpmedel anvinds mikroskop och eller endoskop for att visualisera tuméren.
Nya tekniker med intraoperativ magnetkameraundersokning dr under utveckling. Stora tumorer
kan ibland beh6va opereras via Sppning i skallbenet (transkraniell operation).

Om synnerven inte ir paverkad, och/eller om det finns andra komplicerande sjukdomstillstaind
eller vid hoég alder hos patienten viljer man i regel att avvakta. Tumoren f6ljs da med
magnetkameraundersékning och synfiltsundersokning. Om tuméren inte gér att operera, vid
tumorrest eller tumortillvixt efter operation kan man ge stralbehandling, antingen med
konventionell treféltsteknik, med fotonstralning eller med stereotaktisk stralbehandling med
gammakniv (stralkniv), det senare finns endast vid Karolinska Universitetssjukhuset, Solna.
Stralbehandling med protoner ges sedan sommaren 2015 vid nytt nationellt center i Uppsala,
Skandionkliniken (dgs av alla sjukvardsregioner gemensamt). Kraniofaryngiom kan behandlas
med installation av Yttrium-90 (utférs vid Link6pings Universitetssjukhus). I vissa fall kan man
ge strilbehandling utan féregaende operation.

Det finns inte nagon given medicinsk behandling vid icke hormonbildande tumdérer. Vid
aggressiva eller maligna (mycket séllsynta) tumérer kan cytostatikabehandling (temozolomid) ges.
Om brist pa nagot av hypofyshormonerna har uppstitt efter operation/stralbehandling behandlas
de med ersittningspreparat och utvirderas arligen. Efter stralbehandling kan hormonbrister
upptrida efter flera ar. Kvinnor och min i fertil alder med barnénskan utreds och behandlas 1
samrad med fertilitetsklinik eller specialintresserad gynekolog. Om kvarstiende 6éverproduktion
av nigot hormon foreligger trots operation och/eller strilbehandling kan hormonhimmande
farmakologisk behandling ges beroende pa vilket hormon som produceras i 6verskott. I utvalda
fall kan farmakologisk behandling ges som primirterapi och vid prolaktinom ér farmakologisk
behandling férstahandsval. Alla behandlingar kan upprepas och ges i kombination.

I de flesta fall f6ljs patienten forutom med blodprov aven med réntgenkontroller under ett flertal
ar. S linge det foreligger tumorrest bor dessa tumorer f6ljas livslangt. Forloppet avgor behovet
av rontgen- och synfiltskontroller. Tumérer kan tillviaxa och/eller recidivera, rontgendiagnostik
forfinas och ny behandlingsarsenal tillkommer varmed det finns behov att fortldpande diskutera
dessa patienter vid multidisciplindra ronder.

1.9.3. Vardprogram

De flesta sjukvardsregioner har regionala vardprogram. Dessa foljer internationella riktlinjer och
consensus, vilka ocksa diskuteras regelbundet vid nationella méten samt inom Hypofysgruppen
for att tillférsakra att samtliga patienter med hypofyssjukdom fér likvirdig utredning och
behandling oavsett var i landet man bor.

Flera guidelines har publicerats (3-6)av hypofysgruppen. Arbete f6r att utveckla nationella
vardprogram har paborjats i RCC regi och kommer att slutféras under 2019-2020.
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1.10. KVALITETSINDIKATORER OCH MALNIVAER

De data vi registrerar, det vill siga effekter och komplikationer av givna behandlingar, samt
patientens livskvalitet och arbetsformaga, ar 1 sig kvalitetsmatt pa de mal vi vill uppna, det vill
sdga att aterstilla syn/synfiltsnedsittning och andra eventuella symtom till £6ljd av
hypofystumérens utbredning, samt normalisera hormoninséndring, med anvindning av de
metoder/likemedel som medfér minsta moéjliga negativa sidoeffekter.

Vissa malnivder som ér hogt stallda som att na 100 % radikal operation av hypofystumorer kan
dérfor bli missvisande om det sker pa bekostnad av 6kade negativa sidoeffekter. Det dr dock
rimligt att striva efter en biokemisk kontroll pa 6ver 80 % f6r hormonproducerande tumérer
med eller utan farmakologisk behandling.

Andel komplikationer till behandlingen bor givetvis vara sa lag som mojligt.

Vad giller arbetsf6rmaga ir det 6nskvirt med en sjukskrivningsgrad som inte Gverstiger den 1 den
arbetsfora befolkningen.

Vad giller ledtid fran beslutsdatum till operationsdatum f6r icke hormonproducerande tumorer
kan denna delvis bero pi sjilvvald vintan och/eller vintan pd grund av praktiska skil i samrid
med neurokirurg varmed den inte dr ett absolut matt pa god vard. Den bor dock inte overstiga
vardgarantin pa 3 manader. For operation vid uttalad synpaverkan dr operation akut pakallad
Och for mer mattlig synpaverkan operation inom en manad. Fér hormonproducerande tumorer
avgor graden av symtombild och komorbiditet angeligenhetsgrad f6r behandling med operation
eller mediciner.

Viktigt att beakta dr ocksa att behandlingsarsenalen bestar av aktiv exspektans, kirurgi,
stralbehandling samt farmakologisk behandling dir de tre sistnimnda kan anvindas var for sig
eller i kombination vilket innebar ett flertal undergrupper att utvirdera. En annan viktig aspekt ar
att det i regel tar flera ar innan man sikert kan utvirdera bade avsedd positiv effekt och negativa
sidoeffekter vilket gor att det krivs ling upptoljningstid innan vi utifrin registerdata kan
modifiera behandlingsstrategier.

Da det relativt ofta dr kompletterande undersékningar med till exempel 6gonundersokningar,
blodprovstagningatr och i vissa fall upprepad MR/CT for att sikerstilla diagnosen 4r det inte
rimligt med allt f6r kort tid till registrering fran det datum som ir satt som diagnosdatum — férsta
Mr/CT.

1.10.1. Kvalitetsindikatorer

1. Har behandling lett till

a) biokemisk kontroll (med eller utan medicinsk behandling)?

b) eliminerad (ej synlig) tumor, alternativt finns stor tumorrest?

C) eliminerad/minskad tumérinducerad paverkan pa synskirpa och

synfalt?

d) normal hormonproduktion fran hypofysen utan hormonbrister?
2. Andel komplikationer till behandlingen?
3. Antal reoperationer?

4. Ar patienten arbetsfor?



Patientupplevd livskvalitet. Ml att uppna referensbefolkningens nivaer?
Andel som handlaggs via multidisciplinir konferens?

Ledtid fran operationsbeslut till operationsdatum?

S A

Minskad mortalitet

1.10.2. MAlnivaer

1. Oka inrapportering s att minst 80 % av samtliga patienter ir anmilda till
Hypofysregistret inom 3 manader fran fOrsta initiering till utredning (vanligen CT
eller MR hypofys).

2. Minst 80 % av alla patienter med stora icke hormonproducerande hypofystumérer med

synpaverkan, makro/giant prolaktinom samt alla fall med akromegali eller Mb Cushing
skall diskuteras pa MDK.

3. Oka uppfoljningsfrekvens till minst 80 % efter fem 4r avseende samtliga diagnoser.

4, Minst 80 % biokemisk kontroll f6r patienter med akromegali och Mb Cushing 5 ar efter
diagnos.

5. Minst 95 % av samtliga operationer registreras.

6.  Minst 90 % av alla stralbehandlingar registreras.

1.11. PROM/PREM

Det dr kint att patienter med tumorsjukdomar men ocksa att framfor allt patienter med kroniska
sjukdomar ofta har en upplevd simre livskvalitet. Vara patienter dr dessutom ofta 1 arbetsfor
alder och darfor dr det viktiga variabler f6r oss att f6lja upp. Registrering av
livskvalitetformularet, EQ5D, likasa patientens arbetsférmaga har skett sedan 2011 och vi har
dirfor haft begransad erfarenhet av dessa matt i registret. Framfor allt har vi saknat data pa hur
dessa patienter mir ett till flera ar efter diagnos.

EQS5D ir ett av det vanligaste validerade livskvalitet formulir for att mita och beskriva
hilsoutfall 1 Sverige. EQ5D innehaller ett beskrivande frageformulir samt en visual analogue
scale (VAS). Frageformuliret bestar av fem fragor: rorlighet, hygien, huvudsakliga aktiviteter,
smartor och oro/ridsla. Varje friga har tre olika svarsnivder (inga, mattliga eller svira problem)
dir patienten far ange sin funktionsférmaga. VAS dr en termometerliknande skala dir patienten
far sitta ett kryss pa skalan fran O till 100 dar O ar sdimsta tinkbara hilsa och 100 dr bésta tinkbara
hilsa. P4 sa vis genererar EQ VAS ett individuellt sjdlvskattat hilsotillstind, sa kallat VAS score.

Arbetsférmaga registreras i procent sjukskrivningsgrad (0, 25, 50, 75, 100) samt avtals-
/éalderspensionit och sjukpensionit. Orsak till sjukskrivningen registreras ocksd med alternativen
hypofys eller annan orsak.

Som ett utvecklingsuppdrag har ett PREM formulir tagits fram av sjukskéterskegruppen i
samarbete med RCC som kommer att borja anvindas under 2019
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KAPITEL 2
Resultatredovisning

2.1. UTREDNING/DIAGNOSTIK
2.1.1. Multidisciplinar konferens (MDK)

I varje region finns multidisciplinar konferens genom en sa kallad Hypofysrond eller motsvarande
regelbundet aterkommande varje eller varannan vecka dir ansvarig endokrinolog eller
neurokirurg diskuterar behandlingen av varje patient med endokrinolog, neurokirurg,
neuroradiolog, 6ronlikare, 6gonlikare och onkolog. Oftast deltar dven den for registret ansvariga
sjukskoterskan. Dessa olika specialiteter ansvarar for inrapportering av data fran sina respektive
ansvarsomraden till Hypofysregistret sa att det blir korrekt. Detta sidkrar en fortldpande
aterkoppling vad giller registrets utformning och relevans. Generellt finns ett stort intresse av alla
involverade att bidra till, och ta del av inkomna data. Vid flera universitetssjukhus har man ocksa
infort videohypofyskonferensronder med sjukhus 1 den egna regionen.

MDK redovisas under fliken Diagnostik, MDK i interaktiva rapporten. For tidsperioden 2013-
2018 uppfylles malnivan 80% for akromegali och Mb Cushing for riket som helhet. Att beakta dr
att kraniofaryngiom kan diskuteras vid andra ronder dn hypofysronder, tex hjarntumorronder och
rapporteras da inte alltid till registret. Sannolikt finns dven en viss underrapportering da uppgift
om MDK inte alltid framgir i 16pande journaltext. En relativt ny variabel dér vi behover férfina
kriterierna for tex prolaktinom som dr den vanligaste férekommande hormonproducerande
tumortypen dér det dr av vikt att fr a diskutera pA MDK i hindelse av synnervspaverkan.



2.1.2. Hormonsvikter vid diagnos och uppféljning

Samtliga fall av Akromegali, prolaktinom, NFPA, Mb Cushing och kraniofaryngiom i registret
1991-2018 uppdelat per uppfoljningstyp. Andelen patienter med 0 svikter minskar for samtliga
diagnosgrupper 6ver tid utom for prolaktinom. Prolaktinomgruppen sirskiljer sig genom att
andelen med 1 svikt minskar, vilket troligen férklaras av att gonadfunktionen (kénskortlar)
aterstills ndr prolaktinnivaer normaliseras. Andel med flera svikter 6kar 6ver tid vilket dr mest
tydligt for kraniofaryngiom. Sammantaget kraver dessa fynd en nirmare analys och avspeglar en
kombination av genomgangen operation och/eller strilbehandling men hir finns ocksa troligen
faktorer som inte ar vil kinda. Bade tidig diagnostik liksom skonsam kirurgi och undvikande av
stralbehandling kan ha betydelse for utveckling av hormonsvikter. Att det saknas flest uppgifter
for svikt i GH-axeln vid diagnos forklaras av att denna axel inte alltid 4r utredd fore insittning av
primar behandling. Det ar ocksa vanligtvis detta hormon som substitueras sist. Att en relativt stor
andel av patienterna med prolaktinom har svikt i LH/FSH-axeln vid diagnos betingas av
prolaktinets himmande inverkan pa kdnshormonerna. Denna svikt aterhdmtar sig till viss del nir
konshormonerna normaliseras. Icke hormonproducerande tumorer uppvisar storre andel svikt 1
samtliga hormonaxlar jimfért med hormonproducerande hypofystumorer pa grund av att de i
regel dr storre och dirmed péaverkar frisk hypotysvivnad i hogre grad. Dessa patienter kan ocksa
ha erhallit stralbehandling 1 storre utstrickning. Slutligen dr det forvintat att kraniofaryngiom
redan vid diagnos pa grund av dess storlek uppvisar hégre andel svikt i samtliga hormonaxlar
jamfort med ovriga hypofystumorer. Det dr dock slaende att svikt i samtliga hormonaxlar 6kar
over tid pd grund av en mer aggressiv behandling och att de allra flesta efter 10-15 ar har en total
hypoyfssvikt, inkl det vattensparande hormonet ADH. Detta 1 kombination med ibland
forekommande besvitrlig viktuppging, kvarstiende kognitiv paverkan samt hos barn/unga
problem under puberteten gor att denna grupp kraver erforderliga resurser. Brist pa ADH ar
sillsynt vid tumérer som enbart drabbar framloben 1 hypofysen.

For nidrmare beskrivning av data se under flikar Diagnostik och Uppféljning i interaktiva
rapporten dir varje hypofysaxel redovisas separat for olika tumortyper vid diagnos samt vid
uppfoljning upp till 25 ar efter diagnos. Att beakta att alla hypofysaxlar inte dr utredda vid
diagnostillfillet (se ovan). Notera att i interaktiva rapporten presenteras data dn sa linge
sammanslaget oavsett vilken behandling patienten erhallit.

2.1.3. Synpaverkan vid diagnos och uppféljning

Andelen med synpaverkan ir pataglig i gruppen icke hormonproducerande adenom. Aven vid
akromegali och prolaktinom ses stora tumérer med synpaverkan. For alla tumoérer finns en
betydande kvarvarande synpaverkan efter operation alternativt behandling med dopaminagonist
vid stora prolaktinom. Kliniska intrycket dr att manga forbattras direkt efter operation. Ytterligare
analys beh6vs av graden av synpaverkan och om synpaverkan bidrar till 6kad sjukskrivningsgrad.

For nirmare beskrivning av data se under flikar Diagnostik och Uppféljning i interaktiva
rapporten dir varje typ av synrubbning redovisas separat for olika tumortyper vid diagnos samt
vid uppfoljning upp till 25 ar efter diagnos. Notera att 1 interaktiva rapporten presenteras data 4an
sd linge sammanslaget oavsett vilken behandling patienten erhallit och oavsett tumoérstorlek. En
mycket viktig variabel som kan vara direkt avgérande f6r om man skall operera eller inte.
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2.2. STRALBEHANDLING

Det finns en del skillnader i anvindandet av stralbehandling, till exempel for
gammaknivsbehandling som anvinds framfor allt i Stockholm, Uppsala och Sydostra regionen
som har geografisk nirhet till behandlingen, da den endast finns vid Karolinska
Universitetssjukhuset, Solna. Yttrium-90 finns inte i alla regioner. Tiden far utvisa om det blir
regionala skillnader 1 anvindandet av protonstralning da nya Skandionkliniken som ar forlagd till
Uppsala har 6ppnat under 2015. En underrapportering har skett tidigare ar och darfér har vi
identifierat ytterligare stralbehandlingar vid uppféljningarna. Under 2015-2018 har antalet
registrerade gammaknivbehandlingar 6kat tack vare central registrering.

Stralbehandling redovisas under fliken Stralbehandling i interaktiva rapporten. Notera att 1
interaktiva rapporten presenteras data dn sa linge sammanslaget oavsett vilken typ av
stralbehandling som givits. Denna variabel kommer vi fortldpande att uppdatera. Bade antal
patienter som erhallit strilbehandling ndgon gang redovisas samt hur manga som fatt 1, 2 eller 3
eller fler stralbehandlingar redovisas.

2.3. VANTETIDER

Ledtid fran operationsbeslut till operation har rapporterats mera frekvent. Baserat pa dessa data
ses att 90 % far operation inom 3 manader om synpaverkan. Da tumérerna i regel inte dr maligna
ar denna ledtid inte alltid sa avgorande for utfallet eftersom tumorerna vixer mycket lingsamt
och i ett antal fall finns dven patientvald vintan.

Denna variabel kan anvindas for att titta pa utfall pa synfunktion, hormonfunktion och
biokemisk kontroll. Variabeln kommer dven att fa betydelse f6r PREM data dé patientens syn pa
vantetider kan analyseras.

Ledtider redovisas under fliken Ledtider i interaktiva rapporten. Variabeln har funnits i registret
sedan 2013. I registret noteras att mediantiden till operation dr 23 dagar om synpaverkan
foreligger (samtliga hypofystumorer) jamfort med 51 dagar om synpaverkan inte foreligger.

2.4. UPPFOLJNINGSDATA: BIOKEMISK KONTROLL,
OPERATIONER OCH OVERLEVNAD

2.4.1. Biokemisk kontroll

Biokemisk kontroll innebir att hypofystuméren ir borttagen helt kirurgiskt och/eller
stralbehandlad med hormonnivder som ir under 6vre referensgrins for aktuellt hormon
(biokemisk bot) eller att hormonéverskottet behandlas med mediciner till nivier som dr under
ovre referensgrins for aktuellt hormon.



Generellt ses en 6kad andel biokemisk kontroll efter 6kad uppféljningstid. Data efter 1 ar kan
vara svarvirderade di det kan vara kort tid mellan operation/strilbehandling/ medicinsk
behandling och uppféljning men data efter 5, 10 och 15 ar bér vara mera valida. I vissa fall kan
en Okad andel biokemisk kontroll pa sikt bero pa en fordrojd effekt av stralbehandling men detta
ses dven hos patienter som inte erhallit stralbehandling.

Patienter med prolaktinom rapporteras ha ligst andel med biokemisk kontroll vid 1, 5, 10
respektive 15 ar. Dessa patienter behandlas 6vervigande med dopaminagonister. Varfér det ar sa
lag andel som rapporteras ej biokemiskt kontrollerade dven efter 5 och 10 drs uppfoljning ar
overraskande och kriver ytterligare analys. Dock ses en viss forbattring i andel kontrollerade
patienter under senare ar. Ar dessa patienter underbehandlade? Skall fler patienter opereras? I
vissa fall viljer man att aktivt avsta medicinsk behandling. Man skall ocksd beakta att det dr de
svirare fallen (stora tumérer och/eller resistenta mot farmakologisk behandling) som skéts vid
universitetsklinikerna och darmed rapporteras till registret. En stor andel av mikroprolaktinom
skots vid kvinnokliniker och/eller privata virdgivare och rapporteras darfor inte.

For akromegali och Mb Cushing ér andelen med biokemisk kontroll mer férvintad hogre efter 1,
5, 10 respektive 15 ar och i 6verensstimmelse med internationella rapporter. En hogre andel
biokemisk kontroll redan vid 1 ar f6r Mb Cushing forklaras sannolikt av att dessa patienter
opereras sa tidigt i forloppet som méjligt efter diagnos dé allvarlig komorbiditet dr betydande
samt att det saknas riktigt effektiv medicinsk behandling.

Vissa regionala skillnader kan ses, men da andelen saknade virden i vissa fall ir mycket hég kan
det vara missvisande siffror och inga slutsatser bor dras. Data skall analyseras narmare for att
utreda om det foreligger regionala skillnader angiaende operation, reoperation, stralbehandling,
typ av stralbehandling eller i bruk av farmakologisk behandling? Av sdrskilt intresse ér att
analysera gruppen med icke biokemisk kontroll, ett arbete som pabérjats i vissa regioner for
patienter med akromegali. Foreligger underbehandling? Farmakologisk behandling vid dessa
tumorformer ar i regel mycket kostsam. Forst pa senare ar har vi lagt in hormonvirden och det ér
ocksa av storsta vikt att utvardera graden av ’icke biokemisk kontroll”.

For nirmare beskrivning av data se under fliken Uppfoljning i interaktiva rapporten dar
akromegali, Mb Cushing och prolaktinom redovisas separat upp till 25 ar efter diagnos. For
nirvarande framgar det inte i interaktiva rapporten vilken typ av behandling patienten erhallit. Vi
har i maluppfyllelse angivit 80% biokemisk kontroll 5 dr efter diagnos vid akromegali och Mb
Cushing. For riket som helhet uppnas malnivan hos ca 75% av patienter med akromegali vid
denna tidpunkt och f6r drygt 80% av patienter med Mb Cushing. Nagra sikra regionala skillnader
kan inte ses. I 6vrigt se ovan.

2.4.2. Typ av operationsmetod

En efterslipning for registrering av kirurgblanketter foreligger for ett par regioner. I och med
inférande av ny kirurgblankett planeras retrospektiv registrering av dessa data. Delvis har
operationerna kunnat identifieras via uppféljningsblankettet (tabell 11).
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For cirka 15 dr sedan 6vergick man allt mer frin transseptal/translabial teknik som innebar att
man gick in under 6verlippen och vidare in i ndsan eller via lateral rinotomi dir man gar in via
ena sidan av nisan till transnasal/endonasal teknik dir man utfér operationen via ena eller bada
niasborrarna. Detta har inneburit en forbittring av lokala nis problem och minskat virdtiderna.
Hypofysoperationen har tidigare utforts via ett operationsmikroskop sa man kan se sma
strukturer. En vidareutveckling pd operationstekniken dr att anvanda titthalsteknik, sa kallad
endoskopi. Som skl till att byta operationsteknik har angetts kortare vardtider och firre
komplikationer. Sedan ar 2002 har andelen operationer dir transnasal/endonasal teknik med eller
utan endoskopisk assistans 6kat kraftigt. Ndgra sikra fordelar har annu inte observerats vid direkt
jamforelse mellan endoskopisk och mikroskopisk visualisering av hypofystumérer.

Operationer redovisas under fliken Kirurgi i interaktiva rapporten dir kirurgi vid olika
tumortyper redovisas separat. Man kan hir ocksa relatera till tumérstorlek. Dock kan man inte i
interaktiva rapporten se vilken typ av operation som utforts (se ovan). Olika
behandlingstraditioner kan till viss del inverka men det foreligger viss efterslipning for ett par
regioner, ett pagaende forbittringsarbete.

Under fliken antal operationer i interaktiva rapporten kan man se hur manga av de opererade
patienterna som genomgatt 1, 2 eller 3 och fler operationer. Detta ir en variabel som kriver
nirmare analys och dir mer forfinad rontgenutrustning kan ha en avgérande betydelse inf6r val
av reoperation.

Komplikationer

Komplikationsrisken vid hypofyskirurgi ar liten. Vid operation av kraniofaryngiom ar
komplikationsrisken avsevirt hogre vilket troligen i férsta hand beror pa att dessa tumérer ofta
opereras transkraniellt. Sannolikt finns en underrapportering av komplikationer. Prelimira data
fran samkorning med dédsorsaksregistret visar ingen 6kad mortalitet efter hypofysoperation.
Diremot har vi inte dnnu kunnat studera omedelbar mortalitet inom 30 dagar efter operation.

Detta dr av stor vikt da vi sett vid samkorning med dédsorsaksregistret att personer som inte
kommit till uppféljning har en hégre mortalitet. Inférande av kontaktsjukskéterska och
registrering av 30 dagars morbiditet och mortalitet kommer att forbéttra denna variabel.

Da blanketten ”30-dagars uppfoljning postoperativt” nyligen dr implementerad i registret
redovisas dn s linge inte data i interaktiva rapporten.



2.4.3. Overlevnadsdata

SMR per diagnos & period for riket

Standardised Mortality Ratio (SMR), diagnos vs period
Standardised Mortality Ratio (SMR)

Diagnos Diagnosperiod N D E SMR Lower Upper
Akromegali 1991-2006 356 178 55.10 3.230 2.789 3.742
Akromegali 2007-2017 403 22 14.23  1.546 1.018 2.348
Prolaktinom 1991-2006 700 93 36.20 2.569 2.097 3.148
Prolaktinom 2007-2017 1127 46 31.79 1447 1.084 1.932
NFPA 1991-2006 858 621 238.64  2.602 2.405 2.815
NFPA 2007-2017 2160 302 192.89  1.566 1.399 1.753
Mb Cushing 1991-2006 153 53 9.28 5.712 4.364 7.477
Mb Cushing 2007-2017 163 17 408 4.170 2.592 6.708
Kraniofaryngiom 1991-2006 95 31 552 5.620 3.952 7.991
Kraniofaryngiom 2007-2017 116 17 3.42 4.966 3.087 7.988
Hypofystumorer 1991-2006 2086 955 342,19 2.791 2.619 2.974
Hypofystumorer 2007-2017 3890 388 24464 1.586 1.436 1.752

Standardised Mortality Ratio (SMR), diagnos vs kén
Standardised Mortality Ratio (SMR)

Diagnos Kon N D E SMR Lower Upper
Akromegali Man 400 95 35.99 2.640 2.159 3.228
Akromegali Kvinnor 366 105 33.38 3.145 2.598 3.808
Prolaktinom Man 614 105 50.91 2.062 1.703 2.497
Prolaktinom Kvinnor 1292 34 17.10 1.988 1.421 2.783
NFPA Man 1681 567 300.59 1.886 1.737 2.048
NFPA Kvinnor 1392 356 131.75 2.702 2.435 2.998
Mb Cushing Man 73 21 3.61 5.819 3.794 8.924
Mb Cushing Kvinnor 244 49 9.75 5.027 3.800 6.652
Kraniofaryngiom Man 99 28 5.45 5.134 3.545 7.436
Kraniofaryngiom Kvinnor 116 20 3.50 5.714 3.687 8.857
Hypofystumorer Man 2795 795 393.83 2.019 1.883 2.164
Hypofystumorer Kvinnor 3265 548 193.88 2.826 2.599 3.073
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Standardiserad riskkvot (standardized mortality ratio, SMR) anvandes for att jamfora risken att do
1 sjukdomsgruppen jamfort med hela den svenska befolkningen(referensbefolkning) med
justering for alder, kon och kalendertid. Da SMR=1,0 innebir detta att risken att d6 ar lika i
sjukdomsgruppen och i referensbefolkningen. Om SMR < 1,0 innebir det att risken att do ar
ligre i sjukdomsgruppen an 1 referensbefolkningen och ar SMR > 1,0 innebir detta att risken ar
hégre att do 1 sjukdomsgruppen jamfort med referensbefolkningen. Vid berakningarna sattes sista
uppfoljningsdatum till 2019-07-31.

Trots att sjukdomarna ar benigna ses en klar 6verdodlighet som for nagra sjukdomar dr mycket
hég. For alla patienter ses en férdubblad mortalitet f6r hela perioden 1991-2018. Den mest
allvarliga diagnosen dr Mb Cushing och kraniofaryngiom med en 4-5 ganger 6kad mortalitet.
Prelimindr analys fran dodsorsaksregistret talar f6r att dodsorsakerna i forsta hand relateras till
cirkulationsorganen och tumorrelaterad dod.

En minskande mortalitet ses 6ver tid vilket tydligast ses vid icke hormonproducerande
hypofystumérer och en liknande trend med sjunkande SMR ses vid prolaktinom och
akromegalidiagnos. Diremot ses en oférindrat hég SMR vid Mb Cushing och kraniofaryngiom
aven idag. Radata for dodsorsaker totalt och vid olika diagnoser finns i Appendixtabell 1.

Betriffande skillnader i regionala skillnader i mortalitet vid olika hypofyssjukdomar ar det inte
rittvisande att jimfora regionerna innan vi har klart med éaldersférdelning samt jaimférelse med
regionala referenspopulationer men radata kan tala for att regionala skillnader finns.

I interaktiva rapporten redovisas 6verlevnadsdata upp till 25 ar efter diagnos under fliken
Overlevnad for de vanligaste tumorformerna. Notera att 6verlevnadsdata utgar fran den tidpunkt
da diagnosen stalldes. I 6vrigt se ovan. En variabel som kriver noggrann analys.

2.5. PROM OCH PREM
2.5.1. Resultat PROM data

PROM - Patient Reported Outcome Measures

EQ-5D ir ett instrument fOr att beskriva och mita hilsa och hilsorelaterad livskvalitet.

Det bestar av ett frageformulir samt ett formulér f6r sjalvskattad hilsa EQ VAS

I frageformuliret klassificerar individen sin hilsa i fem dimensioner (rotlighet, hygien,
huvudsakliga aktiviteter, smirtor/besvir, oro/nedstimdhet) i tre grader.

(inga problem = 1, mattliga problem = 2, svira problem = 3).

EQ VAS (sjilvskattad hilsa): Individen skattar ett virde pa sitt nuvarande halsotillstaind pa en
barometerliknande skala graderad 0 till 100.

EQ5D-index med vikter ifran Storbritannien. Index kan variera mellan 1 (Bésta tinkbara hilsa)
och O(Viirsta tinkbara hilsa). Negativa virden kan férekomma och innebir att hilsotillstandet i
de undersokta populationerna har virderats som virre an dod.

PROM har registrerats 1 Svenska Hypofysregistret sedan 2011 med EQ5D.

EQ-5D index redovisas under fliken PROM i interaktiva rapporten. Formuliret har funnits sedan
2011. I samband med att EQ-5D inf6rdes har vi ocksa registrerat arbetsférmaga och anledning



till sjukskrivning om annan an hypofyssjukdom. Graden av sjukskrivning registreras ocksa. Malet
ar att patienterna inte skall ha hogre sjukskrivningsgrad dn befolkningen i Gvrigt.

2.5.2. PREM

Under 2016 har registrets sjukskoterskegrupp tack vare ett utvecklingsuppdrag arbetat fram
PREM-variabler i registret och under hosten 2016 genomférdes en PREM-pilot
studie/sammanstillning dir 92 patienter fran 5 av de 6 sjukvardsregionerna med diagnosen
hypofystumor inkluderades.

Den visade att patienterna 6verlag upplevde att de var n6jda med varden och att de kinde
delaktighet men att de 6nskade bittre samarbete samt béttre samordning mellan olika vardgivare.
Den visade ocksa att de tyckte det var vildigt viktigt att fa triffa samma likare och att de vill ha
en kontaktssjukskoterska.

2014 tog Socialstyrelsen fram nationella riktlinjer dir rekommendationen var att cancerpatienter
ska ha en kontaktsjukskéterska som bland annat kan ge psykosocialt stéd samt ha betydelse for
patientens upplevelse och bearbetning av sin sjukdom och situation. En kontaktsjukskoterska kan
bade ge rad till patienten, bidra till symtomlindring och férmedla kontakter med andra vardgivare
inom varden och aven bidra till en bittre samordning mellan olika vardinstanser.

Da patienter med hypofystumorer ofta ir kroniskt sjuka och deras sjukdom kriver en livsling
uppfoljning med flera vardgivare inom varden kommer vi stirkta av PREM svaren att arbeta for
att dven patienterna med hypofystumorer ska ha mojlighet till kontaktsjukskoterska.

Fr o m 2019 planerar registret att PREM enkiter skickas ut via RCC arligen till samtliga patienter
med hypofystumér eller kraniofaryngiom 1 och 5 ar efter diagnos.

2.6. VARD PA LIKA VILLKOR

Det finns en del skillnader i anvindandet av stralbehandling, till exempel f6r
gammaknivsbehandling som anvinds framfor allt till patienter frin Stockholm och Uppsala som
har geografisk nirhet till behandlingen, da den endast finns vid Karolinska Universitetssjukhuset,
Solna. Yttrium-90 finns inte i alla regioner. Tiden far utvisa om det blir regionala skillnader i
anvindandet av protonstralning da nya Skandionkliniken 4r férlagd till Uppsala. Vissa
hormonhdmmande preparat dr mycket dyra och kan tinkas underanvindas av de kliniker som har
likemedelskostnader direkt i klinik budgeten.

Tillgang till sjukvird och specialiserad vird kan ha betydelse f6r diagnostiken av ovanliga
sjukdomar. Skillnaden 1 incidens avseende akromegali mellan norra regionen och sddra regionen
kan vara att man soker vard i mindre utstrickning med langa avstand till sjukhus.
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2.7. FOKUSOMRADEN OCH MAL FOR FORTSATT
FORBATTRINGSARBETE

Arsrapport 2018 presenteras i onlineformat. I samband med dessa interaktiva rapporter kommer
vi att se Over Ovrigt informationsmaterial (t ex rapportmall till verksamhetschefer och allmanhet)
samt redovisning av data innanfér inloggning, férbiéttrade och utékade rapportmallar.

Revidering av kirurgblanketten dr klar och har byggts in i INCA under 2018. Storsta
forindringarna dr att Knosp-S efter 6vergang fran SIPAP nu byggs in i blanketterna samt att
postoperativa komplikationer kommer att foljas upp efter 30 dagar av kontaktsjukskoterska.
Aven smitre justeringar i 6vriga blanketter har implementerats.

Ny patologiblankett dr framtagen och har byggts in i INCA under 2019.
Under 2019 kommer PREM att skickas ut av nationellt ansvarigt RCC via 1177.

Diskussioner har forts med svensk Ogonléikarférening angiende gemensamma riktlinjer for
uppfoljning av 6gonstatus postoperativt men aven dar man valjer att avvakta operation. Forslag
har gitt ut pa remiss bland endokrinologer, neurokirurger och 6gonlikare. Forslaget kommer
att diskuteras vidare i den nationella vardprogramsgruppen f6r hypofystumorer som bildades
maj 2019 och kommer direfter att implementeras i INCA.

Att fortsitta arbetet att inkludera samtliga barnendokrinologienheter vid universitetssjukhusen
och pa sikt dven storre kliniker ute i landet. Likasa att fortsitta arbetet att 6ka tickningsgraden
av storre sjukhus ute 1 landet som skoter uppféljning av vissa hypofyspatienter vilket kommer
att innebira en forbattring i tickningsgrad avseende uppfoljningar.

Att skapa bra rutiner for att 6ka inrapportering av fraktionerad stralbehandling med fotoner som
kan ske utanfor universitetssjukhusen. Att skapa bra rutiner for att sikerstilla heltickande
registrering av gammaknivsbehandling samt fraktionerad stralbehandling med protoner som
endast utférs vid Karolinska Universitetssjukhuset, Solna respektive Skandionkliniken, Uppsala.

Att fullfolja arbetet med tickningsgradsanalys och att validera Hypofysregistret vilket ocksa
innebdr validering av Patientregistret da det vid genomgéng framkommit att det foreligger en
mycket hog felprocent avseende diagnosen Cushings sjukdom 1 Patientregistret. Samkdorningar
kommer att ske med Socialstyrelsen. Detta har tidigare skett av diagnosen akromegali och
kommer ater att bli aktuellt inf6r kommande projekt angaende cancerincidens vid akromegali. Pa
sikt kommer samkorningar att ske av samtliga hypofysdiagnoser.

For riket som helhet uppfyller vi malnivan >80 % biokemisk kontroll vid langtidsuppfoljning av
akromegali och Mb Cushing. Dock viktigt att kontinuerligt f6lja upp de patienter som icke har
biokemisk kontroll, ett arbete som utférts pa regional niva avseende akromegali. I flertalet fall
fanns forklaringar sasom terapibyte etc. dven hir blir det sakrare att bedoma maélnivier med
exakta hormonkoncentrationer da vi vet att det for tex IGF-1 vid akromegali finns betydande
metodproblem vilket gor grinsdragning svar i gransskiktet.



Vi borjar nu fa tillrickligt manga inrapporterade EQ5D 1 Hypofysregistret for att kunna gora
utvirderingar. Vi noterar tex att f6r manga av patienterna finns en stor andel oro och
nedstimdhet rapporterad, vi noterar ocksa vissa konsskillnader. Detta kommer att utvirderas
niarmare och pekar pa vikten av tillging till neurorehabilitering (psykolog, kurator) for patienter
med neurokognitiva problem, giller fr a patienter med kraniofaryngiom och Mb Cushing. Vi
registrerar aven BMI sedan 2012 vilket belyser vikten av att tidigt i forloppet koppla in dietist vid
operation av patienter med kraniofaryngiom da dessa patienter postoperativt Ioper stor risk att
utveckla en betydande fetma.

Hypofysregistret ar ett unikt register dven med internationella matt mitt som inte enbart
innehaller primara hypofystumérer och kraniofaryngiom utan ett flertal undergrupper till
hypofyssjukdom som kan hinféras till sillsynta diagnoser dir genetisk rubbning kan vara en av
orsakerna. Vi riknar med att Hypofysregistret kommer att fa en central roll 1 aktuella diskussioner
ang nivastrukturering och programomraden.

4.1. FORSKNING

Akromegali och sémnapné

Projektet har fortgatt under 2018 och preliminira resultat presenterats pa nationella och
internationella konferenser och publicerats under 2018 (7). Manuskriptet visar att 29% av
patienter med akromegali i Hypofysregistret har kind sémnapné, men att en enkel screening kan
identifiera ytterligare 8%. En majoritet av patienterna med kind sémnapné fick denna diagnos
tore akromegali-diagnosen vilket stoder en hog vaksamhet f6r akromegali pa somnapnékliniker,
vilket skulle kunna leda till tidigare diagnos och battre behandlingsresultat.

Nationell sammanstillning av akromegali

Beskrivning av 698 patienter med akromegali i Hypofysregistret avseende tumorutbredning,
ogonstatus, hormonellt status, behandlingar och dess utfall. 10-arsuppféljning fanns for 82% av
patienterna och 78% uppnadde biokemisk kontroll efter 10 ar. Sjunkande SMR sags under
studien, dock var SMR hégre i den grupp som inte hade nigon uppféljning rapporterad.
Manuskript foreligger f6r inskick till vetenskaplig tidskrift.

Cushing’s sjukdom i Sverige — Nationell studie

Malet med studien var att underséka morbiditet och mortalitet hos patienter som diagnostiserats
med Cushing’s sjukdom 1 Sverige genom att anvianda Socialstyrelsens register.

Tva arbeten fran denna studie som utgatt fran svenska hypofysgruppen ar publicerade under
2019 (85 9).
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Pagiaende Cushing-projekt

A. Projektet syftar till att sammanstilla deskriptiva data over alla patienter med Cushings sjukdom
1 hypofysregistret som fér narvarande utgor ca 390 st unika individer. Sarskilt fokus ligger pa
beskrivning av utfallet pa kort och ling sikt samt pa att identifiera mojliga prediktorer for utfallet,
exempelvis tumérstorlek, hormonnivaer och behandlingsmetoder. Befintliga data 1
hypofysregistret kommer att anvindas. Del i doktorandprojekt.

B. Projektet syftar till att beskriva férekomst och behandling av neuropsykiatriska komplikationer
vid Cushings sjukdom fére diagnos, under aktiv sjukdom samt vid lingtidsuppféljning efter
remission. Data fran hypofysregistret kommer att samkoras mot olika register pa socialstyrelsen.
Del i doktorandprojekt.

Utfall vid olika operationstekniker

Nationell jimforelse mellan mikroskopisk och endoskopisk visualiseringsteknik f6r kirurgisk
behandling av hypofysadenom via transnasal transsfenoidal operationsmetod. Runt 2000 bérjade
man i Sverige att anvinda sig av endoskopisk teknik som peroperativ visualiseringsmetod. Denna
teknik har blivit allt mer anvind och idag genomférs fyra av fem hypofysoperationer med denna
teknik i Sverige. Internationellt har flera studier genomférts dir man jaimfort mikroskopisk med
endoskopisk teknik men dir de mikroskopiska operationerna skett med transseptal metod. Nagra
jimforelser mellan mikroskopisk och endoskopisk metod med samma ansats (transnasal) har ej
gjorts liksom tidigare analyser pa det svenska materialet. Del 1 doktorandprojekt.

Utveckling av hypofyssvikt postoperativt

Projektet dr en nationell deskriptiv registerstudie som asyftar till att kartligga och beskriva
utvecklingen av postoperativ hypofyssvikt pa ling sikt hos patienter med icke
hormonproducerande hypofystumor som genomgatt hypofyskirurgi men inte stralbehandlats.
Prelimindra resultat har visat att preoperativ hypofyssvikt vanligtvis blir bestaende. Olika
prediktorer kommer att undersokas. Del 1 doktorandprojekt.

Tiden fran férsta symtom till diagnos

Att kartlagga tiden fran forsta symtom till diagnos hos patienter i Sverige med hypofystumorer
(Akromegali, Mb. Cushing, NFPA och Prolaktinom), i Svenska Hypofysregistret, samt kartligga
olika faktorer som kan inverka pa denna tid. Drygt 600 patienter har inkluderats och insamlingen
ar avslutad. Arbetet med att sammanstilla materialet har pabérjats och data f6r akromegali har
redovisats pa internationell kongress 2018.

Denna studie drivs att sjukskoterskegruppen 1 Svenska Hypofysregistret



Metastaser i hypofysen

I en nationell studie av hypofysmetastaser fann vi 38 fall som diagnosticerats under perioden
1996-2018. En neuroradiolog eftergranskade alla MRT hypofys/CT hjirna bilder. Uppgifter om
symptom vid diagnos, hormonnivier, syn/6gonmuskelpaverkan inhimtades frin journalerna.
Brost- och lungcancer var de vanligaste primartumorerna, 17 respektive 8 fall. Bréstcancer
uttryckande HER2 (human EGF receptor type 2) var 6verrepresenterade, ett fynd som tidigare
inte var kint. Nio av 17 hypofysmetastaserna fran brostcancer upptridde =10 ér efter diagnos av
primirtumoren. Majoriteten av alla 38 patienter hade hypofysinsufficiens. Hos 25/35 dir
kortisolaxeln var undersokt sags en ACTH brist, patienterna hade ofta illamdende, krikningar
aptitforlust, uttalad trotthet led/muskelvirk. Dessa symptom kan misstolkas och uppfattas vara
orsakade av spridd cancer. Vid substitution med hydrokortison fis en snabb battring. Endast 10
av 38 patienter hade diabetes insipidus som tidigare ansetts vara den mest vanliga
hormonrubbningen. P4 MRT hypofys noterades inget karaktiristisk vixt, 7 metastaser hade
initialt uppfattats som godartade hypofysadenom.

Fynden visar att hypofysmetastaser kan upptrida sent 1 forloppet, vara svara att skilja fran
benigna hypofysadenom pa MRT och ofta orsaka kortisolbrist. HER2 positiv bréstcancer har en
sarskild benigenhet att metastasera till hypofysen. Ett 6kat medvetande om detta kan forbittra
omhindertagandet av patienter med brostcancer. Resultaten har nyligen publicerats 1 en
endokrinologisk tidskrift med hég impact factor (10).

Nir bor vi operera patienter med Ratkes cysta?

Malet med studien 4r att underscka hur stor andel av patienter med Ratkes cysta som far tillvixt
av cystan, hypofyssvikt, visus och synfiltspaverkan samt hur stor andel som far detta efter ev
operation och hur manga som far recidiv ifall de opereras.

I det material frin Hypofysregistret vi hittills gitt igenom sé har vi funnit att 1/3 av de patienter
som opererat Ratkes cysta hade rest eller recidiv vid 5 ars uppfoljning. Av de som inte opererats
hade cirka 10 % vuxit vid 5 drs uppféljningen.

Sammanstillning av patienter med prolaktinom

En nationell ssmmanstillning som pabérjats f6r att identifiera och karakterisera diagnosgruppen
utifrin olika variabler och dérefter fokusera pa vissa fragestillningar, tex jittestora
prolaktinbildande tumérer (giant prolactinoma). Patagliga konsskillnader verkar finnas dir unga
kvinnor far sma prolaktinom medan dldre min oftare far stora prolaktinom.

Cancerincidens hos patienter med akromegali

Vi kommer att studera cancerincidens hos patienter med akromegali i Sverige. Risk for cancer vid
akromegali har under ménga ar varit ett omdebatterat imne. Arbetet har paboérjats under 2018
och patienter i Hypofysregistret kommer att samkoras med diagnoskoder f6r akromegali 1
Patientregistret vilket ocksa blir en tickningsgradsanalys. Den slutliga kohorten kommer att
samkoras med relevanta diagnoskoder avseende komorbiditet i Patientregistret samt ovriga
relevanta register.

Ovriga publikationer med anknytning till Svenska Hypofysregistret:(11-14).
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APPENDIX

Tabell. Underliggande dédsorsaker 1991-2018 uppdelat pa diagnos.

Underliggande dodsorsaker

A00-B99 Infektions- och parasits;j.
C00-C99 Tumorer, maligna

DO00-D09 Tumérer, cis

D10-D36 Tumorer, benign

D37-D48 Tuméorer, oklart

D50-D89 Blod och blodbildande organ
E00-E90 Endokrina sjukdomar

FOO-F99 Psykiska sjukdomar

GO00-H95 Nervsystemet, 6gat & Orat
105-109 CoS, Kroniska reumatiska hjarts
110-115 CoS, Hypertonisjukdomar
120-125 CoS, Ischemiska hjartsjukdomar
126-128 CoS, Lungcirkulationen

130-152 CoS, Andra former av hjarts;j.
160-169 CoS, Sjukdomar i hjarnans karl
170-179 CoS, Sjukdomar i artarer
180-189 CoS, Sjukdomar i vener

J00-J99 Andningsorganen

K00-K93 Matsmaltningsorganen
LOO-L99 Huden och underhuden
MO00-M99 Muskler, skelett och bindvav
NOO0-N99 Urin- och kénsorganen
Q00-Q99 Medfodda missbildningar
R00-R99 Symtom, onormala fynd
V00-Y98 Yttre orsaker

Total

Akromegali
1

49

1

33

16
18

A O N O O o0 N O

=
o

175

Diagnos
Prolaktinom

5

N
o w u o O OO0 ~ O O

= N
N R, W

o A N O O O N W O N ©©

117

NFPA
35
190

17
33

21
28
31

15
130

59
61
16

45

23

15

24

33
789

Mb Cushing
4

11

0

=
o b

o o o d O O N LV N O

62

Kraniofaryngiom

1

N B~ N O O B W O W O O un

[N
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40

Totalt
46
281

23
51

44
40
38

23
200

90
99
21

64

37

19

34

52
1183
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