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PRESSURE — OS vid esofaguscancer

S6kande: Fredrik Klevebro/Magnus Nilsson

e Syfte:
OS vid kurativ behandling av esofaguscancer i Sverige och Nederlanderna

2. Utfall vid palliativ behandling av esofaguscancer i Sverige och
Nederlanderna

* Design: Retrospektiv nationella kohorter
* Population: patienter med esofaguscancer 2015-2023

* Exponering: Baskarakteristika, tumordata, behandlingar. Garna
immunologiska subtyper

e Utfall: OS
* Finansiering: EU-medel till heltidsdoktorand i 3-4 ar.

Mats:

. ° ‘?
* Vilka fler vill vara med- Mats Lindblad



Neoadjuvant behandling och utfall efter EV-

cancerkirurgi
S6kande: David Borg

* Bakgrund:

Mats Lindblad



Antal fall

Steckholm-Golland 116

Mellansverige 107

Syddstra 39

RIKET 457

NREVs patientrapport 2023

Antal fall

Stockholm-Gotland 126

Mellansverige 143

Sydostra 69
Sodra 125
Vastra 80
Norra 61
RIKET 604

M Kemoradioterapi

Procent

[ Kemoterapi

80 100

M Radioterapi



Neoadjuvant behandling och utfall efter EV-

cancerkirurgi
S6kande: David Borg

» Syfte: OS efter kurativt syftande beh?
Behandlingsmodnster?

OS vs sjukvardsregion, vs behandlingsmodalitet, vs alder?

* Design: Deskriptiv + Retrospektiv nationell kohortstudie

* Population: Alla patienter med esofagus-ventrikelcancer som fatt kurativt
syftande behandling omfattande minst 2018-2023

* Exponering: Baskarakteristika, tumordata, sjukvardsregion, behandlingar.
e Utfall: OS

Mats:

e Pagar OS efter dCRT (doktorand Halla Olafsdottir)
e Ragang mot PRESSURE?

 [TT-analys?

 Vilka fler vill vara med? Mats Lindblad



OS vid komplett respons neoadj CT vs CRT

Sokande: Fredrik Klevebro

e Syfte:

Skiljer sig OS efter komplett respons (KR) efter neoadjuvant kemoterapi fran
KR efter neoadjuvant kemoradioterapi?

* Design: Retrospektiv nationell kohort

* Population: Alla patienter med esofaguscancer som fatt neoadjuvant
behandling och genomgatt esofagusresektion 2012-2023

* Exponering: Baskarakteristika, tumordata, behandlingar.
e Utfall: OS

Mats

e Vilka fler vill vara med?

 Per protocol + ITT-analys?

Mats Lindblad



Lymflack efter esofaguscancer kirurgi
Sokande: Gustav Linder

« Syfte:

Kartlagga incidens, riskfaktorer, behandling och utfall efter
lymflackage efter esofaguscancerkirurgi. Paverkas OS?

* Design: Retrospektiv nationell kohort

* Population: Alla patienter som opererats for esofaguscancer
2006-2022

* Exponering: Baskarakteristika, tumordata, behandlingar.
e Utfall: Incidens, riskfaktorer, mortalitet, OS
 Doktorand — Ellinor Eriksson

Mats
* Hur fanga behandling? Invaata-nytt kombinerat uttag?



EPOS-0G

Obesitas/malnutrition och utfall efter EV-kirurgi

Sokande: Gustav Linder
Syfte:

Skiljer sig OS, komplikationer efter EV-cancerkirurgi beroende pa om
personen ar over- eller underviktig jamfort med personer med normal vikt?

Design: Retrospektiv nationell kohort

Population: Alla patienter som genomgatt esofagus- och
ventrikelcancerresektion 2006-2022

Exponering: Preop vikt + Baskarakteristika, tumordata, behandlingar.
Utfall: OS, komplikationer, mortalitet
Doktorandarbete? Jonathan Engborg?

Mats

Subanalys — bland malnutrierade stratifiera for jejunostomi?

Mats Lindblad



Preliminara resultat

Survival in 1742 individuals after esophagectomy, grouped on BMI
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Mats Lindblad



Lymfkortelmetastaser vid tidig EV-cancer
S6kande: David Edholm

» Syfte: Kartlagga forekomst av lymfkortelmetastaser vid tidig EV-cancer.

* Design: Deskriptiv Retrospektiv nationell kohort

* Population: Alla patienter med esofagus-ventrikelcancer som genomgatt
resektion 2006-2022. Pat med pT1 granskas. Ev Nordiskt samarbete.

* Exponering: Baskarakteristika, tumordata, behandlingar.

* Analys — separat for de med neoadjuvant beh
e Utfall: pTNM

Mats

e Overlappar med Henrik Maltzmans och Peter Elbes pagdende doktorandprojekt
(redovisas nedan)

* Kanske ok om langre tid och ev samarbete i Norden
Mats Lindblad
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Peritoneal carcinos vid ventrikelcancer
Sokande: Eva Szabo

Syfte: Att studera patientgruppen med peritoneal carcinos av ventrikelcaner. Att
fa en battre forstaelse for riskfaktorer for uppkomst av peritoneala metastaser,
kartlagga patientgruppen med peritoneal metastasering och vilken behandling de
far samt studera livskvalitet hos patienter som genomgar sadan behandling

Design: Retrospektiv nationell kohort

Population: patienter med ventrikelcancer som i samband med diagnos
uppvisar spridning till peritoneum.

EXponering: pc+ vid diagnos av ventrikelcancer

Utfall: incidens? Trender? Hur diagnosticerades? Vilken behandling ges?
Kénsskillnader? Overlevnad?

Mats kommentar: Hur val reg:as M1 peritoneum? Kolla i befintlig databas.

Mats Lindblad



PC-/Cyt+ vid ventrikelcancer

POPEC
Sokande: Jakob Hedberg

Syfte: Forsta olikheter i indikation och utférande av staging lap vd

ventrikelcancer, behandlingsstrategin vid pc-/cyt+ ventrikelcancer jmf med pc-/cyt-
och deras utfall.

Design: Multinationell retrospektiv kohort
Population: se ovan
Exponering: se ovan

Utfall: se ovan, 6verlevnad

Kommentar: Kommer ej att ske med NREV-data men insamlande av centre-
specifika prospektiva kohorter — Karolinska pagar, 6vriga centra?

Mats Lindblad



Preoperativ stent vid esofaguscancer
So6kande: David Edholm

Syfte: Studera betydelsen av preoperativ esofagusstent
Design: Retrospektiv kohort

Population: Alla som opererats for cancer i esofagus/cardia |-l
Exponering: Preoperativ stent

Utfall: Overlevnad, mortalitet, komplikationer

Kommentar: Samverkan sker med pagaende doktorandprojekt
Saga Persson (KI)

Mats Lindblad



Abdown (fd EPOS)

S6kande: Monika Fagevik Olsén et al

Syfte: Studera effekten av prone position och
rost/sangovningar efter avancerad mag-tarmkirurgi

Design: RCT

Population: 100 patienter thorakoabdominell
esofagusresektion

Exponering:

— 1. Standard postop vard

— 2. Intervention: standardvard + buklage + rost/tal/sangévningar

Utfall: Lung-volym, lungkomplikationer, Aterhamtning
(vardtid?)

Deltagande: UAS, UiL
Kommentar: Invanta KineTic

Mats Lindblad



Rehabilitering under behandling av EV cancer
S6kande: Wenche Melander

Syfte: Utveckla och vardera rehab-modell

Design: Experimentell prospektiv studie med historisk
kontrollgrupp

Population:

— Intervention: Alla i Skane som ska genomga kurativt
syftande EV-cancerkirurgi

— Kontroll: OSCAR-patienter
Exponering:

— Intervention: Validerad beddmning av rehabbehoy,
rehabplan, interventioner, uppfoljning ett ar postop

Utfall: HRQoL-enkater

Mats Lindblad



Parallell MDK bedémning
S6kande: Mats Lindblad et al

e Syfte: Att for patienter med EV cancer ge
battre halsa och mer jamlik vard i hela Sverige

* Design: Prospektiv studie

— Ett slumpmassigt urval av patienter med EV cancer

— Parallell bedomning vid annan regions MDK (ev
kontrollgrupp utan). Nationell MDK vb.

e Utfall?

— Skillnad i cTNM, resektabilitet, operabilitet,
intention och rekommendation

Mats Lindblad



Samarbetsprojekt med BMS

Immuncheckpointhammare vid EV-cancer
Sokande: Jan Johansson, et al

o Syfte: Studera/beskriva

— Overlevnad

 sedan introduktionen av ICl vs historiska kontroller

* irelation till biomarkorer (PD-L1 CPS/TC, MSI-H) och
histologi

— Neoadjuvant CRT/perioperativ CT efter introduktionen
av ICl

— Patienterna i behandlingsgrupperna
— Vad ar 1L och 2L vid recidiv efter adjuvant nivo?

* Design: Retrospektiv cohortstudie

Mats Lindblad



PAGE studien

Patients Advise after Gastric and Esophageal cancer
S6kande: Pernilla Lagergren

« Syfte: Av patienter ta reda pa:
— vilka besvar patienterna har under sin behandling,
— vilka insatser/rad de fatt
— eventuell egenvard
— utfall av dessa
* Design:
— Patientfrageformular
— Mobilapplikation
— Intervjustudie

* NREVs roll? Fa person-/kontaktuppgifter?

Mats Lindblad



Utfall for 80+ efter kirurgi

Sokande: Gustav Linder

Syfte: Kartlagga utfall och trender efter EV
cancerkirurgi hos aldre

Design: Retrospektiv kohortstudie

Exponering: Alder, kdn, TNM, onkbeh,
komorb, etc

Utfall: OS, mortalitet, komplikationer

Mats Lindblad
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Blodtransfusion och overlevnad

» Titel: Betydelsen av perioperativ blodtransfusion for langtidséverlevnad vid
esofagus/ventrikelresektion

— Ansvariga: David Edholm mfl

— Fragestillning: Har patienter som erhaller blodtransfusion i samband med
esofagus- eller ventrikelresektion sémre langtidsoverlevnad justerat for dvriga
faktorer?

— Design och metod: NREV-data, huvudexponering ar blodtransfusion och justering for
alder, kon, komorbiditet, cTNM och neoadjuvant behandling.

Mats Lindblad



Overlevnad efter resektion med M1

 Titel: Overlevnad efter resektion av esofagus-ventrikelcancer vid metastaserad
sjukdom

Ansvariga: David Edholm m fl

Fragestillning: Finns det langtidsoverlevare bland patienter som genomgar
resektion for esofagus eller ventrikelcancer med fjarrmetastaserad sjukdom?
Design och metod: NREV-data, ej Oligometastaspatienter

Preliminara data:
* 1572 patienter varav 75 patienter med M1 sjukdom
* Heterogen grupp av M1 patienter
* 30% cM1 eller cMX
* Lokal for metastasering?

00

___Kaplan Meier survival and pathological M

0.75

0.50

Tel
!
=]

=3
=)
=]

T T T T 1
0 12 24 36 48 60

months
Number at risk
MO 1497 1258 919 643 500 375
M1 75 45 22 15 14 11
MO M1

Mats Lindblad



Biomarkorer vid esofaguscancer

* Titel: Identification and validation of combination biomarkers for early
discovery of esophageal cancer

— Ansvariga: Tobias Sjoholm, Jakob Hedberg, Fredrik Klevebro, m fl
— Fragestallning: Kan vissa biomarkorer majliggora tidig upptackt?

— Design och metod: Projektet kommer analysera blodplasma fran biobankerna
U-CAN, EpiHealth, OGI Biobanken (Biobanken Norr) samt "Studie av
forandringar i matstrupe och magsack” (Stockholms medicinska biobank) i
syfte att identifiera biomarkorer for tidig upptackt av matstrupecancer.
Datauttag behovs avseende diagnos, diagnosdatum, behandlingsdatum,
stadium, med mera for att sakerstalla att de upptackta biomarkorerna
diagnostiserar avsedd sjukdom pa korrekt satt.

Mats Lindblad



MUTE-studien

Titel: MUTE-studien
Multidisciplinary Team discussions and survival in Esofagogastric Cancer

Ansvariga: Gustav Linder UAS m fl.

Fragestallning:
e Hur skiljer sig 6verlevnaden mellan esofagus och ventrikelcancerpatienter som dragits pa MDT
jamfort med patienter som inte diskuterats multidisciplinart?
e Finns faktorer som 6kar respektive minskar sannolikheten for att patienter skall dras pa MDT.
e Vilken betydelse har sjdlva MDTn for 6éverlevnaden i en justerad overlevnadsanalys?
e Hur ser ovanstdaende associationer ut stratifierat for behandlingsintention?

Design och metod:

. NREV-data, huvudexponering dr MDT och justering for Tumorstadium, Onkologisk behandling, Alder, Kon,
Utbildningsniva, Geografisk tillhorighet, Histologisk tumortyp, Komorbiditeter, Diagnosar och mojligen
Tumorlage.

. Kaplan-Meier, Cox regression

Mats Lindblad



HRQoLl vid ventrikelcancer

« Titel: HRQoL vid ventrikelcancer. Ett samarbetsprojekt med MSD

Ansvariga: Pernilla Lagergren, Mats Lindblad m fl.

Bakgrund
. MSD har sokt samarbete med NREV

Mal:
*  Studera HRQoL pa ventrikelcancerpatienter som genomgatt peri-operativ behandling
Design och metod:
*  Attdiskutera:
— Hur ser data ut idag?
— Retrospektivt?
— Prospektivt?
— Hur ska vi fa win-win?
— Hur ska vi ga vidare?

Mats Lindblad
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Dodsorsak postop

Titel: Detaljerad analys av postoperativ dod efter resektionskirurgi for
esofagus- och ventrikelcancer

Ansvariga:
— Kontaktperson i NREVs styrgrupp Jakob Hedberg
— Ovriga medverkande
* Jonathan Engborg, Eksjo (doktorand)
* Anders Winblad, Eksjo
* Christine Hannan Jestin, Visby (post-doc projekt)

Fragestallning: Vilka dédsorsaker ligger till grund fér dem som avlider inom 90 dagar fran
operation?

— Design och metod: Journalgenomgang av 100 patienter

Mats Lindblad



MSI-status

* Titel: Betydelse av mikrosatellit instabilitet status (MSI) fér tumérrespons och
overlevnad efter neoadjuvant kemoterapi foljt av resektionskirurgi hos patienter med
ventrikelcancer

— Ansvariga: David Edholm (Pl1), Todor Dzendhov (doktorand), Mats Lindblad, mfl

— Fragestallning:

* Leder neoadjuvant behandling till tumorregression i mindre utstrackning hos MSI-H
patienter an hos andra?

* Finns det skillnad i 6verlevnad beroende pa tumoérens MSI-status (molekylart
definierade)?

— Design och metod: Nationell kohortstudie via NREV och immunohistokemi pa befintliga
preparat

— Mats kommentar: Har mailats ut till styrgruppen, dar alla svar varit positiva. Kraver
troligen brett samarbete | landet.



Omentektomi

* Titel: Betydelse av omentektomi fér déverlevnad efter resektionskirurgi hos patienter
med ventrikelcancer

— Ansvariga: Magnus Nilsson (Pl), Biying Huang (doktorand), loannis Rouvelas, mfl

— Fragestallning:
* Ger omentektomi forbattrad dverlevnad efter ventrikelcancerkirurgi?

— Design och metod: Kohortstudie via NREV.

Mats Lindblad
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Socioekonomi

Titel: Undersdkning av sambandet mellan socio-ekonomiska faktorer,
etnicitet och overlevnad efter kurativt syftande kirurgi fér esofagus- och
ventrikelcancerkirurgi.

— Ansvariga: Mats Lindblad, Gustav Linder, Nelson Ndegwa (statistiker Kl), flera??

Fragestillning: Har inkomstniva, civilstand och etnicitet betydelse for dverlevnaden efter
esofagektomi eller gastrektomi for cancer.

Bakgrund: Det ar sedan tidigare kant att socioekonomiska forutsattningar paverkar bade férvantad
livslangd och dodsorsak, exempelvis efter esofagektomi (1).

Design och metod: Samtliga patienter som opererats for esofagus- eller ventrikelcancer 2006—2020.
Exponering: Disponibel forvarvsinkomst Kovariater: Alder, kon, stadieférdelning, bostadslan,
utbildningsniva, comorbiditet, neoadjuvant/adjuvant onkolog|sk beh Utfall: Overlevnad
Statistisk metod: Multivariabel Cox regression

1. Linder G, Sandin F, Johansson J, Lindblad M, Lundell L, Hedberg J. Patient education-level
affects treatment allocation and prognosis in esophageal- and gastroesophageal junctional
cancer in Sweden. Cancer Epidemiol. 2018;52:91-8.



Dynamisk prognos

* Titel: Dynamic prognosis of gastric cancer and esophageal cancer patients
after surgical treatment: a nationwide conditional survival analysis

Ansvariga: Mats Lindblad, Weimin Ye, doktorand Ji Zhiang

Fragestallning: Hur fordndras prognosen/férvantad overlevnad 6ver tid efter resektion
av esofagus- eller ventrikelcancer?

Syfte: Vanligen berdknar dverlevnadsanalys 5-arséverlevnad efter en handelse, t. ex.
diagnos, kirurgi, etc. Syftet med studien ar att ta fram en dynamisk prognos som
forandras beroende pa hur manga ar patienten 6verlevt handelsen kirurgi.

Mats Lindblad



Fysisk traning

» Titel: Effekt av 6kad fysisk traning i samband med
thorakoabdominell esofaguskirurgi .

— Ansvariga: Monika Fagevik Olsén, Michael Hermansson, Ulrika Smedh, m.
fl.

— Syfte: att utvardera effekten av en traningsintervention for att 6ka fysisk
aktivitetsniva och optimera lungfunktionen i samband med
thoracoabominell esofagusresektion. Se bifogat protokoll for detaljer.

— NREVs del:

Bakgrundsdata och data avseende operationen och ev komplikationer
kommer att inhamtas via patienternas journaler och via det nationella
registret (NREV). | studien kommer data att inhamtas om:

— BMI

— Tumortyp och stadieindelning

— Postoperativa hjart-lungkomplikationer

— Andra komplikationer inom 30 dagar efter operationen

— Svaraste komplikationen enligt Clavien-Dindo

— Tid operation till utskrivning fran opererande enhet

— Vardtid



Covid

Titel: Stadieforskjutning vid diagnos av 6vre abdominell cancer under
pagaende pandemi, effekter pa resektionsrate och 6verlevnad.
— Ansvariga: Magnus Sundbom, Jakob Hedberg, doktorand Jonathan Engborg

— Fragestallning: Har de atgarder som individer och samhallet vidtagit med anledning av
Covid19 pandemin paverkat stadium vid diagnos av dvre abdominell cancer?
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Staging/Utredning

— Utvardering av klinisk, preoperativ, staging av
patienter med esofagus- och ventrikelcancer
(datainsamling)

 Michael Hermansson, Esther Lorinc mfl

— Forbattrad preoperativ utredning for
individualiserad behandling av cancer i matstrupe
och magsack (datainsamling)

e Ulrika Smedh mfl



Overlevnad

— Esofaguscancer

* Betydelsen av neoadjuvant kemoradioterapi for dverlevnad efter
transthorakal esofagusresektion med tva-falts lymfkortelutrymning

(datainsamling)

— Jacob Jernberg, Pauline Djerf, Jan Johansson, Magnus Nilsson,
Fredrik Klevebro et al

* Hur ser komplikationsmonstret och dverlevnaden ut efter kurativt
syftande behandling vid proximal esofaguscancer? (datainsamling)

— Mats Lindblad mfl

* Paverkar preoperativ stentbehandling 6verlevnad efter
esofaguscancerkirurgi (manuskript)

— Saga Persson, Jon Tsai, Mats Lindblad, Magnus Nilsson



Overlevnad forts...

— Esofaguscancer

* Regionala skillnader i behandling, riskfaktorer och utfall
vid esofagus- och ventrikelcancer (RiskNorr)
(manuskript)

— Beatrice Melin, Barbro Numan, Bengt Wallner mfl

* A register study on clinical characteristics in patients
showing total pathological response after neoadjuvant
treatment on oesophageal cancer (datainsamling)

— Helena Grafstrom, Michael Hermansson



Overlevnad forts...
* Esofaguscancer

— Tidig esofaguscancer — hur behandlas det i Sverige och hur
ser outcome ut? (datainsamling)

* Peter Elbe, Mats Lindblad, mfl

— Vilken betydelse har postoperativa komplikationer for
overlevnaden vid esofagus- och ventrikelcancer

* Martin Rutegardh, Bengt Wallner, Satoshi Kamiya, Mats
Lindblad mfl

— NSAID/ASA, PPI/H2-blockerare vilken betydelse har de for
outcome efter esofagus- och ventrikelcancerkirurgi?

e Mats Lindblad mfl



Overlevnad forts...

* Esofaguscancer

— CRP som prediktor for postoperativa komplikationer efter esofagus-
och ventrikelcancerkirurgi

* Erik Nilsson, Michael Hermansson

— MDK som prediktor for battre dverlevnad
* Anders Winbladh

— Hemortssjukhus och dverlevnad efter kirurgi.
* Anders Winbladh + Jakob Hedberg + Michael Hermansson



* Hur paverkar cancerbehandling en "god
dod"?
— Christina Brogordh, Marlene Malmstrom mf

— vill studera effekter pa vardkonsumtion, doc
samt symtom och besvar sista veckan i livet
patienter som behandlats for esofagus- och
ventrikelcancer och avlidit 2014-2017.

splats

N0S

— NREV ska sammanlankas med Patientregistret,

Dodsorsaksregistret och Palliativregistret.



Komplikationer

— Prediktion av komplikationer efter esofagus- och ventrikelcancerkirurgi
(datainsamling)

* Gustav Linder, Jakob Hedberg mfl (PatientR)

« Oscar Akesson, Michael Hermansson mfl (IVA-reg)
— Lakemedel och IVA-behandlingar

— Kan man med artificiell neuronal natverksteknik (ANN) forbattra ett
kvalitetsregister ? — ett exempel byggt pa erfarenheter fran NREV .
* JanJohansson et al
— Vad betyder missing?
— Arbetsprov spirometri forbattrar de prediktionen?
— Kan uthamtade lakem vara surrogatmarkor for komorb?

— Kan omedelbart postop lakem och fysiol param ge en prediktionsmodell for lackage etc?
—redan godkand

— Dessa prediktionsmodeller jmf med POSSUM mfl?



Komplikationer

— Betablockad och risk for postop komplikationer

e Eva Szabo

— Jejunostomi och postop komplikationsgrad
 Anders Holmen, Fredrik Klevebro, et al



* Association of anastomosis technique during esophagectomy
and postoperative anastomotic leak in curative intended
treatment of esophageal and gastroesophageal cancer

— Fredrik Klevebro och medicin student Alex
— Olika anastomosteknik vid esofagektomi, linjar vs cirkular

* Primar: Anastomoslackage typ 1-3

* Sekundar:
— Overall komplikationer
— Clavien-Dindo
— Forhojd vardniva
— Overlevnad



e Svara komplikationer till neoadjuvant
behandling vid esofaguscancer

— David Edholm + Nils Elander
* Primart utfall: Andel som startar nCRT/nCT men som
inte genomgar kirurgi
* Orsaker? Riskgrupper?
 Effekter pa 6verlevnad?



