Region Skane B
HTA syd SKANE

Litteratursammanstalining

Uppfoljning av incidentellt
upptackta sidogangs-IPMN* i pankreas

*Intraduktal papillar mucinds neoplasi

"‘ REGION &\? BASTA '_I.\‘SFL.IlTSEN ‘.
7= BLEKINGE 17 Region Halland B i tEnG gw}gNE



UPPFOLJNING AV INCIDENTELLT UPPTACKTA SIDOGANGS-IPMN | PANKREAS

Fragestallare
Rontgen Halland

Sakkunnig
Peder Wiklund, dverldkare Rontgenkliniken Halmstad, ledamot RPO medicinsk diagnostik

Granskare
Bobby Tingstedt, adjungerad professor, dverlakare, Kirurgiska kliniken, Skanes
universitetssjukhus

HTA syd

Eric Ahl, informationsspecialist

Linnea Huss, dverldkare, projektledare

Sophia Frantz, 6verlakare, projektledare

Sven Oredsson, 6verlakare, projektledare (huvudansvarig)

Citera denna rapport enligt foljande:
HTA syd. Uppféljning av incidentellt upptéackta sidogangs-IPMN i pankreas.
Litteratursammanstallning. 2024. Lund: Region Skane.

HTA syd: Litteratursammanstalining
ISBN: 978-91-989049-1-8

Publiceringsdatum: 2024-09-19

Sida 2 av 42



Litteratursammanstallning

HTA, Health Technology Assessment, ér en noggrann och transparent metod for att utvirdera effekter
av en behandling eller annan insats inom hélso- och sjukvérd. En HTA-rapport tar 4ven upp etiska,
hélsoekonomiska och organisatoriska aspekter. Nér det inte finns forutsittningar att gora en fullstindig

HTA-rapport kan en litteratursammanstéllning ge en dversiktlig bild av kunskapslaget.

HTA syds litteratursammanstéllningar bygger pé systematiska litteratursokningar. Relevant material
sammanstills med fokus pa studiedesign, kvalitet och resultat. Aven om systematisk bedémning av
tillforlitligheten inte gors kan en litteratursammanstéllning fungera som ett underlag for beslut och

peka péa kunskapsluckor. En litteratursammanstéllning innehéller inte ndgra rekommendationer.
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Sammanfattning

Det blir allt vanligare att man vid datortomografi (DT) eller magnetresonanstomografi (MR) av
pankreas, som bifynd, upptiacker cystor av olika storlek. Av dessa incidentellt upptéckta cystor ar
sidogéngs-IPMN (intraduktal papilldar mucinds neoplasi) vanligast. Det rader konsensus om att
sidogangs-IPMN har potential att i vissa fall utvecklas till cancer vilket motiverar uppfoljning med
MR.

Pé grund av begréinsad MR-tillgénglighet och att evidensen for rekommenderade uppfoljningsintervall
uppfattas som oklar har Rontgenkliniken i Region Halland stillt en fréga till HTA syd om vilka

konsekvenser det kan f& om uppf6ljningsintervallen av mindre sidogéngs-IPMN forlangs?

For att besvara frdgan har en litteratursokning utforts for att hitta studier som jamfor dagens
uppfoljningsintervall (vanligen arligen) med glesare intervall och redovisar konsekvenser for
overlevnad. Endast en studie (Surci 2022) identifierades. I studien jamfors patienter med sidogangs-
IPMN mindre &n 1,5 cm som f6ljs upp enligt internationella riktlinjer med patienter som inte blivit
foremal for uppfoljning. Efter 5 ar var forekomsten av cancer lika for bada grupperna (1,6% respektive
1,7%) och den sjukdomsspecifika dverlevnaden ocksa lika (99% respektive 100%). Aven om studien
ger stod for langre uppfoljningsintervall dr det pa grund av studiens design och begriansade antal

patienter inte mdjligt att dra nagra sékra slutsatser.

Under arbetet med denna litteratursammanstillning har ett stort antal retrospektiva observationsstudier
och systematiska oversikter identifierats. Flertalet redovisar mycket 1ag cancerutveckling for sma
sidogangs-IPMN (<2 c¢m) och glesare uppfoljningsintervall jaimfort med vad som rekommenderas i

dagens riktlinjer foreslas.

Saledes saknas evidens avseende nyttan av géllande uppf6ljningsintervall for smé sidogangs-IPMN
jamfort med mer glesa uppfoljningsintervall. Litteratursdkningen identifierade samtidigt ménga
observationsstudier inom omréadet, som foreslar glesare uppfoljningsintervall sirskilt om tillvaxttakten

ar ldg. Samma synpunkter lyfts ocksé fram i det nyligen reviderade svenska vérdprogrammet.
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Forkortningar

Forkortning Forklaring

BD-IPMN Branch Duct-IPMN. Sidogangs-IPMN

DT Datortomografi

EUS Endoscopic ultrasound. Endoskopiskt ultraljud.
HRS High Risk Stigmata. Hégrisk-tecken

HTA Health Technology Assessment

IPMN Intraduktal papillar mucinés neoplasi
MD-IPMN Main Duct-IPMN. Huvudgangs-IPMN

MPD Main pancreatic duct. Pankreas huvudgang
MR Magnetresonanstomografi

NPO Nationellt programomrade

RPO Regionalt (sjukvardsregionalt) programomrade
PICO Population, Intervention, Control, Outcome
SBU Statens beredning fér medicinsk och social utvardering
WF Worrisome features. Orovackande drag
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Bakgrund

Prevalensen av cystiska fordndringar i pankreas varierar stort mellan olika studier beroende pa
population och vilken radiologisk metod som &r studerad och 6kar med stigande alder (Girometti
2011; Chang 2016). Huvuddelen av forandringarna &r asymtomatiska och upptiacks som bifynd i
samband med bilddiagnostik av annan anledning och brukar bendmnas incidentellt upptéckta cystor.
Upptéckt av cystiska fordndringar i pankreas 6kar ocksa som en f6ljd av 6kad anvandning av
datortomografi (DT) och magnetresonanstomografi (MR) samtidigt som radiologers medvetenhet om
att manga cystiska fordndringar i pankreas bor betraktas som premaligna 6kar (Klibansky 2012). Det
ar svart att med radiologiska metoder avgdra om en cystisk fordndring har malign potential varfor det
rader konsensus om att regelbunden uppfoljning behdvs for att tidigt uppticka tecken till
canceromvandling. Det finns dock betydande skillnader mellan olika nationella och internationella

riktlinjer géllande optimala uppf6ljningsintervall.

Sidogangs-IPMN (intraduktal papilldr mucinds neoplasi) utgor den vanligaste formen av incidentellt
upptéckta cystor i pankreas, och stod for dver 80% av upptickta pankreascystor i en studie fran
Sydkorea (Chang 2016). Man skiljer mellan huvudgangs-IPMN (MD-IPMN) och sidogéngs-IPMN
(BD-IPMN). Huvudgangs-IPMN, och IPMN av blandtyp med engagemang av bade huvudgangen och
sidogangar, har betydligt storre risk for att utvecklas till cancer och blir darfor i regel foremal for
kirurgi. Sidogédngs-IPMN som ar betydligt vanligare d4n huvudgangs-IPMN utvecklas mer séllan till
cancer varfor enbart uppfoljning rekommenderas och kirurgi blir aktuellt forst vid forekomst av

specifika tecken som talar for malign omvandling.

Regionala cancercentrum i samverkan (RCC i samverkan) har tagit fram ett nationellt vardprogram for
pankreascancer som dven inkluderar utredning, uppfoljning och behandling av sidogangs-IPMN (RCC
2024). I senaste versionen, som faststilldes 2024-06-04, rekommenderas att sidogangs-IPMN {6ljs upp
med MR vid tva tillfillen under forsta aret och dérefter arligen sé lange det inte tillkommer
forandringar som gor att canceromvandling kan misstdnkas. Det framhélls att sma cystor (<1,5 cm)
hos éldre patienter sannolikt inte behdver foljas lika ofta da risken for malign omvandling &r mycket

liten.

SBU:s upplysningstjénst presenterade 2021 (SBU 2021) en litteratursokning av systematiska
oversikter med fragestéllningen: Vilken sammanstélld forskning finns om observation och uppf6ljning
av bifyndsupptéckta cystor i pankreas? Rapporten inkluderar alla typer av cystor och fokuserar inte

specifikt pa uppfoljningsintervall.
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Fraga till HTA syd

Nuvarande riktlinjer genererar manga och upprepade radiologiska undersokningar vid forekomst av
sidogangs-IPMN. Evidensen for rekommenderade uppfoljningsintervall dr oklar, och nyttan for den
enskilde patienten oséker i forhéllande till resursanvéndningen. Rontgenkliniken i Region Halland har
utifran denna bakgrund och med hénsyn till begrinsad MR-tillgénglighet inkommit med en fraga till
HTA syd dér man undrar vilka konsekvenser det kan fa om uppfdljningsintervallen av mindre
sidogéngs-IPMN forldngs? Den ursprungliga frdgan inkluderade dven incidentellt upptéckta cystor i
binjurarna (se Appendix 1). Efter diskussion med fragestéllaren enades om att enbart titta pa
pankreascystor och da specifikt sidogéngs-IPMN. RPO medicinsk diagnostik i Sodra

sjukvardsregionen informerades om projektet i borjan av arbetet.
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Metodbeskrivning

Fragestillningen fortydligades genom att identifiera population, intervention, kontroll och utfall i ett sa
kallat PICO (se tabell 1). I dialog med projektets sakkunnige formulerade informationsspecialisten

dérefter en sokstrategi.

PICO

Tabell 1. Beskrivning av studiens PICO.

PICO Beskrivning

P (population) Patienter med incidentellt upptackta sidogangs-IPMN

| (intervention) Uppfdljning med glesare intervall an standarduppfdljning

C (comparison) Standarduppféljning (enligt nationella eller internationella riktlinjer)

O (outcome) O1: Sjukdomsspecifik Gverlevnad
02: Utveckling av pankreascancer

Tabell 2. Avgrinsningar i PICO.

Komponent Avgransning
Publikationstyp Ej konferensmaterial, kommentarer, editorial, letter
Sprak Engelska, danska, svenska, norska

Litteratursokning och urval

Litteratursokningen utférdes i PubMed (NLM) den 6 december 2023 varpa dven en bevakning gjordes
pa sokningen. Bevakningen monitorerades under projektets gang med automatiska e-postnotiser.
Utover detta gjordes sokningar efter HT A-rapporter savil som kliniska studier. Soktraffarna fran
sokningen laddades in i screeningverktyget Rayyan dér tva projektledare samt projektets sakkunnige
oberoende av varandra genomforde en relevansgranskning pa titel- och abstractniva. Efter detta gjorde
en projektledare samt projektets sakkunnige en relevansgranskning av fulltexterna till kvarvarande
referenser. Det gjordes dven en citerings- och referenssokning med utgadngspunkt i den inkluderade

publikationen (Surci 2022).

Utover sokningar efter publicerade originalstudier gjordes sokningar efter HT A-publikationer,

Cochrane Reviews samt pagéende studier. Fullstéindig redovisning av s6kningarna finns i Appendix 2.

Sida 9 av 42



Resultat av litteratursokningen

Litteratursokning och urvalsprocess

Litteratursokningen i PubMed (NLM) resulterade i 122 referenser. Vid fulltextgranskningen tillkom
ytterligare 1 referens som identifierats via bevakningen i PubMed. Endast 1 referens bedomdes efter
ovannédmnda steg uppfylla kraven i PICO och dérmed vara relevant att ingd i
litteratursammanstéllningens analys (se figur 1). De 46 studier som exkluderades i
fulltextgranskningen granskades separat for att Gversiktligt sammanstilla forfattarnas slutsatser av vikt
for var fragestéllning (se Appendix 5). Vid citeringssékningen pé den inkluderade studien upptécktes
en nypublicerad systematisk dversikt (Kazmi 2024). Totalt 6 originalstudier fran den systematiska
oversikten fulltextgranskades. Citerings- och referenssokningen med péaféljande relevansgranskning

resulterade inte i att nagra ytterligare studier inkluderades i analysen.

Sokningarna efter HT A-publikationer och Cochrane Reviews ledde till att en SBU-publikation fran
2021 identifierades. Publikationen i fraga (SBU 2021) &r ett svar fran SBU:s upplysningstjanst dér

tidigare publicerade systematiska dversikter kommenteras.

Tva pagaende studier av mojlig relevans for litteratursammanstillningens fragestéllning identifierades.
Den ena pagéende studien, The Pacyfic Study (NL45556.078.13), &r en internationell prospektiv
kohortstudie som koordineras av Erasmus University Medical Center i Rotterdam. Syftet dr att forsta
foljderna av nuvarande uppfoljningsstrategier for cystor i pankreas samt identifiera nya mer
kostnadseffektiva strategier (Pacyfic Study 2024). Rekrytering av deltagare paborjades 2015
(NL45556.078.13) och slutdatum for studien forldngdes nyligen till 2030 (Pacyfic Study 2023).

Den andra pagiende studien som identifierades heter Comparing the Clinical Impact of Pancreatic
Cyst Surveillance Programs (NCT04239573) och &r en prospektiv randomiserad studie bestdende av
tva armar med olika strategier for att f6lja upp cystor i pankreas: titare respektive glesare kontroller.
Det primira mélet for studien &r att jaimfora forekomsten av ogynnsamma kliniska utfall (ECOG-
ACRIN 2024). ECOG-ACRIN Cancer Research Group ér sponsor till studien, som startade 2020 och
forvéntas avslutas ar 2033 (NCT04239573).

Inga publikationer som hittills producerats inom ramen fér ovanndmnda studier bedémdes vara av

relevans for forevarande litteratursammanstéllning.
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Figur 1: Flodesschema enligt PRISMA 2009
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Beskrivning av inkluderad artikel

Surci 2022

Detta dr en retrospektiv studie dér tva grupper av patienter med BD-IPMN <1,5 cm foljdes upp efter
5 4r. Den ena gruppen (n=376) med patienter fran Osterrike hade av olika anledningar inte f6ljts upp
enligt géllande riktlinjer medan patienterna i den andra gruppen (n=299) med patienter fran Italien
foljts upp enligt Fukuoka-riktlinjerna, det vill sdga med 6—12 manaders intervall. Efter 5 ar var
incidensen av cancer lika for bada grupperna (1,6% respektive 1,7%) och den sjukdomsspecifika
overlevnaden ocksa lika (99% respektive 100%). Forfattarna noterar att canceromvandling upptéacktes
tidigare i gruppen som regelbundet foljdes upp men att detta inte resulterade i nagon signifikant

skillnad 1 6verlevnad.
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Sammanstallning
Tabell 3. Sammanfattning av inkluderad studie.

Forfattare Studietyp Antal patienter Kohort 1 (K1) Kohort 2 (K2) Kontroll-intervall Resultat Kommentarer
Ar Miin/kvinnor EffektmAtt
Land Inklusionskriterier
Surci 2022 Retrospektiv 675 patienter med Patienter med BD- Patienter med BD-IPMN | Incidens av Incidens av PC: PC i K2 uppticktes tidigare och
jdmforande minst 5 &rs IPMN <I5mm som inte | <I5mm som foljts upp pankreascancer (PC) K1:1,6% fore metastasering men trots
Osterrike/Italien kohortstudie uppf6ljning foljts upp enligt Fukuoka Kumulativ risk for K2:1,7% detta ingen signifikant skillnad
PC (5 resp 10 ar) P=0,938 i mortalitet/Gverlevnad.
Inklusion (K1): N=376 (Osterrike) N=299 (Italien)
BD-IPMN utan Min: 46% Mén: 26% Sjukdomsspecifik Kumulativ risk (5-ar)
uppf6ljning 6verlevnad (5 resp 10 | for PC:
ar) K1: 1,3%
Inklusion (K2): K2:0,7%
BD-IPMN med Sjukdomsspecifik P=0,589
uppf6ljning enl mortalitet
Fukuoka. Sjukdomsspecifik
mortalitet:
K1: 1,3%
K2:0,3%
P=0,171
Sjukdomsspecifik
overlevnad (5 ar):
K1:99%
K2:100%
P=0,050
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Resultat fran inkluderad artikel

Utfallsmatt O1; Overlevnad

I denna litteratursammanstéllning ingar endast en studie som redovisar sjukdomsspecifik verlevnad
vid jimforelse mellan kohorter som foljts upp med olika intervall (Surci 2022). Aven om malign
omvandling upptacktes tidigare i gruppen som regelbundet foljdes upp resulterade detta inte i
signifikant forbéttrad sjukdomsspecifik femarsdverlevnad (99% vs 100%, p=0,05). Studien avser
patienter med sidogangs-IPMN med genomsnittlig storlek 10 mm i bada grupperna och
uppfoljningstiden var 5 ar. Studien visar att frekvent uppfoljning av patienter med mycket smé cystor
sannolikt inte pdverkar mortalitet och 6verlevnad. Samtidigt betonar forfattarna att i de fall d& cancer
uppticktes i grupp 2 (regelbunden uppfoljning) sé gjordes detta i ett skede nér radikal kirurgi var
mojlig. Sammanfattningsvis understryker studien att man vid beslut om uppfoljning av sméa sidogangs-
IPMN bor gora individuella dverviganden baserat pa patientens dlder, andra sjukdomar

(operationsrisk) och framfor allt cystans storlek vid upptéckten.

Utfallsmatt O2: Malignitetsutveckling

Den inkluderade studien (Surci 2022) redovisar laga siffror for malignitetsutveckling (0,7%). Det ska
understrykas att det handlar om sma cystor (<1,5 cm). Resultaten stimmer vil med siffror som

redovisas i storre systematiska dversikter, till exempel Chhoda 2023.

Beskrivning av exkluderade artiklar

Bland de exkluderade artiklarna finns ett stort antal observationsstudier som studerat utfallet av
sidogangs-IPMN vad giller utveckling av hoggradig dysplasi och invasiv cancer. Manga studier
anvander ocksa tillkomst av WF/HRS som endpoints, men data fran det svenska kvalitetsregistret for
tumorer 1 pankreas och periampulldrt visar att tre av fyra som opereras endast har laggradiga
forandringar (RCC 2024), saledes méste WF/HRS betraktas som oprecisa matt gillande
malignitetsutveckling. Av de i fulltext granskade, och sedan exkluderade, artiklarna' var det 15

originalstudier som definierat sin uppfoljningsregim enligt foljande:

e ( studier med arlig eller titare uppfoljning av smé cystor (Boraschi 2020, Han 2018,
Johansson 2022, Nagata 2016, Sugio 2023, Yoshioka 2020)

' Se Appendix 5 for fullstéindig forteckning och referenslista.

Sida 14 av 42



e 6 studier med uppfoljning vartannat ar for sma cystor (Capurso 2020, Chong 2024, Ciprani
2020, Gausman 2018, Han 2024, Tamburrino 2022)

e 3 studier var multicenterstudier med varierande uppfoljningsintervall (Giuffrida 2021,

Marchegiani 2023, Tamburrino 2023)

Andelen patienter med hdggradig dysplasi eller invasiv cancer var 0,9—3,9% i studierna med téitare

uppfoljning och 0,5-4,7% i studierna med glesare uppfoljning. Andelen hoggradig dysplasi jAmfort

med invasiv cancer hade en jamforbar spridning mellan studierna med tétare respektive glesare

uppfoljning.

I en nyligen publicerad systematisk dversikt (Kazmi 2024) identifierades 19 studier som undersokte
uppfoljningsintervall, varav 8 av studierna har granskats i fulltext i denna litteraturgenomgang. Den
storsta studien var en multicenterstudie med 3656 patienter med sidogangs-IPMN med olika storlek
fran Asien, Europa och USA (Han 2024). Baserat pa analys av tillvdxthastighet och initial storlek
foreslar forfattarna att cystor mindre dn 2 cm bor foljas var 18:e ménad samt att man efter 5 ar, om
cystan ér stationdr och utan oroande morfologiska forandringar, kan avsluta uppféljningen for

patienter med mindre &n 10 ars férvantad dverlevnad.

Gillande storlek sa konkluderar flera studier att cystor <15-20 mm har en lagre risk for
malignitetsutveckling och foreslér glesare uppfoljning én arligen av sma cystor (Capurso 2020, Chong
2024, Han 2018, Han 2024, Kashiwagi 2019, Sahora 2013). Hos lagriskcystor sa var mediantiden for
att utveckla WF eller HRS 45 manader (Capurso 2020).
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Riktlinjer och rekommendationer

Det finns flera riktlinjer géllande uppfoljningen av patienter med sidogéngs-IPMN, dér alla syftar till
att i tid identifiera patienter som utvecklar tecken till hoggradig dysplasi och invasiv cancer. Vad som
raknas som riskfaktorer for hoggradig dysplasi och cancer skiljer sig nagot &t mellan de olika
riktlinjerna, men gemensamt &r att storlek, dilatation av pankreas huvudgang och solida komponenter
raknas som relativ eller absolut indikation for kirurgi. Avsaknad av dessa riskfaktorer riknas som

lagriskforandringar.

De olika vardprogrammen och riktlinjerna &r sammanfattade i tabell 4. Det svenska nationella
vardprogrammet for pankreascancer (RCC 2024), som ocksé innefattar rekommendationer géllande
IPMN, ger samma rekommendationer som de europeiska riktlinjerna géllande uppfoljning av lagrisk-
IPMN, dvs arlig uppfoljning oavsett initial cyststorlek. Flera av de internationella och amerikanska
riktlinjerna rekommenderar olika uppfoljningsintervall beroende pa cyststorlek, dér arlig uppfoljning

rekommenderas for storre cystor, och uppféljning upp till vartannat ar for mindre cystor.

Det finns ocksé en skillnad i hur 1dnge uppfoljning rekommenderas, dér till exempel svenska och
europeiska riktlinjer reckommenderar uppfoljning sa ldnge patienten 4r i operabelt skick, medan de
senast uppdaterade riktlinjerna fran International Association of Pancreatology (Ohtsuka 2024)
beskriver det som ett alternativ att i vissa fall avsluta uppféljningen efter 5 ar om cystan &r stationdr

utan oroande morfologiska fordndringar.

Svenska (RCC 2024) och europeiska riktlinjer samt American College of Radiology (Megibow 2017)
gor skillnad pa sidogangs-IPMN och ospecifika cystor, diar den huvudsakliga egenskapen hos
ospecifika cystor ar att de saknar tydlig sidogingsforbindelse till pankreas huvudgang. I de svenska
och europeiska riktlinjerna rekommenderas for cystor <15 mm arlig uppf6ljning ar 1-3 och dérefter

vartannat ar.
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Tabell 4. Jimforelse mellan svenska och internationella riktlinjer gdllande uppféljningsalgoritm for lagriskcystor/lagrisk-IPMN.

Nationellt virdprogram

The European Study

International Association

American College of

American College of

American

2024 (RCC 2024) Group on Cystic of Pancreatology 2024 Gastroenterology 2018 Radiology 2018 Gastroenterolological
Tumours of the Pancreas | (Ohtsuka 2024) (Elta 2018) (Megibow 2017) Association 2015
2018 (Vege 2015)
Definition av lagrisk Asymtomatisk Asymtomatisk Asymtomatisk Asymtomatisk Asymtomatisk Asymtomatisk
(symtom och
bildbaserade Kriterier) Avsaknad av foljande: Avsaknad av foljande: Avsaknad av foljande: Avsaknad av foljande: Avsaknad av foljande: Avsaknad av foljande:
MPD >5 mm, mural nodul, | MPD >5 mm, mural nodul, | MPD >5 mm, MPD >6 mm, fokal MPD >7 mm, mural nodul, | Dilaterad MPD, solid
solid komponent, solid komponent, kontrastuppladdande mural | dilatation av MPD, mural fortjockade eller komponent, cyststorlek >3
cyststorlek >4 cm, cyststorlek >4 cm, nodul eller fortjockade nodul eller solid kontrastuppladdande cm

storlekstillvixt >5 mm/ar

storlekstillvixt >5 mm/ar

cystvéggar, abrupt
kalibervixling av MPD
med distal atrofi,
lymfadenopati,

storlekstillvixt >2,5 mm/ar

komponent, abrupt
kalibervaxling av MPD
med distal atrofi,
cyststorlek >3 cm,

storlekstillvixt >3 mm/ar

cystviggar, cyststorlek >3

cm

Kontrollintervall

Forsta aret var 6:¢ manad,

dérefter arligen

Ingen storleksstratifiering

Forsta aret var 6:¢ manad,

dérefter arligen

Ingen storleksstratifiering

Stratifierat beroende pa

cyststorlek

Stratifierat beroende pa
cyststorlek, fortsatt
uppfoljning efter forsta
kontroll om dé férmodad

IPMN

Stratifierat beroende pa

cyststorlek och alder

Kontroll 1 &r, sen vartannat

arx 2

Ingen storleksstratifiering

<lecm

Vartannat ar x 3, ddrefter

Overvig langre intervall

<1,5 cm

<65 ar: Arligen x 5,

dérefter vartannat ar x 2

65-79 ar: Vartannat ar x 5
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Nationellt virdprogram The European Study International Association | American College of American College of American
2024 (RCC 2024) Group on Cystic of Pancreatology 2024 Gastroenterology 2018 Radiology 2018 Gastroenterolological
Tumours of the Pancreas | (Ohtsuka 2024) (Elta 2018) (Megibow 2017) Association 2015
2018 (Vege 2015)
1-2 cm <2 cm: Kontroll 6 mén, Arligen x 4, ddrefter
dérefter 18 man intervall vartannat ar x 2, ddrefter
overvég langre intervall
1,5-1,9 cm med <80 ar: Arligen x 5,
kommunikation med dérefter vartannat ar x 2
MPD
2-2,5 cm med <80 ar: Kontroll 6 méan x 4,
kommunikation med darefter arligen x 2,
MPD dérefter vartannat ar x 2
2-3 cm Kontroll 6 mén x 2, MR eller EUS var 6-12
darefter arligen man i 4 ar, darefter arligen
x 4, ddrefter 6vervag lidngre
intervall
Olika intervall beroende Nej Nej Nej Nej, men rekommendation Ja Nej

péa patientens alder

om individualiserad
uppfoljning nir patienten ar

76-85 ar

Rekommendationer for

att avsluta uppfoljning

Uppf6ljning sa linge
patienten &r i operabelt

skick

Uppf6ljning s linge
patienten 4r i operabelt

skick

Vid cystor <2 cm &r ett
alternativ att avsluta om

stabil i 5 ar

Uppfoljning sé ldnge
patienten r i operabelt
skick

<80 ar: Avsluta om stabil

9-10 &r

>80 ar: Avsluta om stabil 2

ar

Om stabil i 5 ar foreslas att

uppf6ljningen ska avslutas
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Nationellt virdprogram
2024 (RCC 2024)

The European Study
Group on Cystic
Tumours of the Pancreas

2018

International Association
of Pancreatology 2024
(Ohtsuka 2024)

American College of
Gastroenterology 2018
(Elta 2018)

American College of
Radiology 2018
(Megibow 2017)

American
Gastroenterolological
Association 2015
(Vege 2015)

Ospecifika cystor (ingen
kommunikation med

MPD)

For cystor <15 mm arlig
uppf6ljning i tre ar, darefter

vartannat ar

For cystor >15 mm samma

som for sidogangs-IPMN

For cystor <15 mm arlig
uppfoljning i tre ar, darefter

vartannat ar

For cystor >15 mm samma

som for sidogangs-IPMN

<80 ar och cysta 1,5-2,5
cm: Kontroll 6 man x 4,
dérefter arligen x 2,

dérefter vartannat ar x 3
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Sammanstallning av kunskapslaget och
identifierade kunskapsluckor

I denna litteratursammanstéllning har vi identifierat en studie (Surci 2022) som jamfor olika
uppfoljningsintervall for smé cystor. Studien visade mycket lag risk for malign omvandling och att

den sjukdomsspecifika overlevnaden sannolikt inte pdverkades av glesare uppfoljningsintervall.

Bland de 46 observationsstudier som exkluderades da de inte uppfyllde PICO finns flera som
konkluderar att mindre cystor har en légre risk for malignitetsutveckling och att dessa dérfor kan foljas
upp med glesare intervall dn arligen. Liknande slutsatser laggs fram i den nyligen publicerade
systematiska Oversikten av Kazmi (2024) som foreslar att cystor mindre dn 2 cm bor f6ljas var 18:e
manad samt att man efter 5 ar, om cystan &r stationér och utan oroande morfologiska férédndringar, kan
avsluta uppfoljningen for patienter med mindre adn 10 ars forvintad 6verlevnad. Det konstateras dock i
Oversikten att studierna har en hog risk for bias med tanke pa retrospektiv design, selekterade

patientgrupper och bristande kontroll av forvaxlingsfaktorer.

Sammantaget saknas studier som prospektivt jaimfor olika uppféljningsintervall mot varandra med
hénsyn till sjukdomsspecifik morbiditet/mortalitet varfor optimalt uppfdljningsintervall vid olika

cyststorlek fortfarande méste betraktas som en kunskapslucka.
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Diskussion och slutsats

Incidentellt upptackta sidogdngs-IPMN blir allt vanligare, dels pa grund av béttre
undersokningsteknik, men ocksé pa grund av att allt fler dldre patienter genomgar DT eller MR av
olika skél. Det rader konsensus om att sidogédngs-IPMN har potential att i vissa fall utvecklas till
cancer varfor regelbunden uppf6ljning dr motiverad. Dock saknas konsensus betriaffande optimala
uppfoljningsintervall varfor aktuella riktlinjer rekommenderar olika intervall. Eftersom det saknas
randomiserade studier som jamfor olika uppfoljningsintervall utgar dagens rekommendationer fran

retrospektiva studier och konsensusyttrande fran olika expertgrupper.

Det svenska vardprogrammet (RCC 2024) har nyligen reviderats (juni 2024). Man har valt att behalla
tidigare rekommendationer om arlig uppfoljning till dess att patienten inte léngre bedoms vara
operabel, men refererar ocks4 till nyligen publicerade studier som foreslar langre
undersdkningsintervall for smé cystor: ”med stdd av de internationella riktlinjerna ldmnas utrymme for
glesare kontroller vid sma cystor (<1,5 cm) och cystor med oforéndrad storlek dver tid” (RCC

2024, s. 35). Man pekar ocksa pa de risker som ar forenade med omfattande bukkirurgi, och att en
noggrann avvigning av behovet av fortsatt uppfoljning bor goras efter varje undersékning hos i

synnerhet dldre patienter eller patienter med andra riskfaktorer.

I denna litteratursammanstéllning har vi sokt efter studier som jamfor olika uppfoljningsintervall och
redovisar sjukdomsspecifik 6verlevnad och/eller canceromvandling. Vi har endast funnit en
originalstudie som matchar denna fragestillning (Surci 2022). Studien stdder langre
uppfoljningsintervall for sma cystor men déa det handlar om en retrospektiv kohortstudie med

begrinsat antal patienter kan inga sékra slutsatser dras.

Var sammanstéllning av aktuella riktlinjer, savél svenska, europeiska som amerikanska, visar ganska
god samstdmmighet &ven om amerikanska riktlinjer i hogre grad foreslar ldngre uppfoljningsintervall

vid sma cystor, sérskilt vid lngsam tillvaxt.

Flera storre kohortstudier som specifikt adresserar frdgan om uppfoljningsintervall av mindre
sidogangs-IPMN har publicerats under senare ar (Han 2018, Han 2024, Kashiwagi 2019, Marchegiani
2023, Johansson 2022). I samtliga fall foreslas glesare uppfoljning for cystor <15-20 mm utan
forekomst av orovidckande morfologiska fordndringar (WF/HRS). Fér sma cystor som inte visar nigon
tillvixt under 5 ar foreslés att uppfoljningen avslutas (Marchegiani 2023). Det ska dock understrykas

att samtliga studier &r retrospektiva och utan jimforelse mellan olika uppfoljningsintervall.

Nakhaei (2022) studerade risken for pankreascancer med eller utan tidigare forekomst av mindre
pankreascysta (<2 cm) genom att retrospektivt jimfora tva kohorter. Man fann att risken var lika for

bada grupperna (0,9 fall per 1000 person-ar). Resultaten &r intressanta &ven om det finns risk for
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snedvridning av data utifran oklarhet av typ av cystor och att det i de bada kohorterna kan finnas dolda

olikheter.

Sammantaget kan vi konstatera att, &ven om det saknas 6vertygande evidens baserade pa RCT eller
andra jamforande studier, sa finns det flera vilgjorda observationsstudier som talar for att sma
sidogangs-IPMN (1,5-2 cm) inte behover foljas arligen savida inte tillvaxttakten ar hog eller oroande
morfologiska férandringar tillkommer. For patienter 6ver 75 ar och stationir cysta <2 cm konkluderar
flera studier att det med hénsyn till mycket liten risk for canceromvandling skulle kunna vara rimligt

att dverviga att helt avsté fran uppfoljning.
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Appendix 1: Fragestallning

Fraga till HTA syd

Projektnamn

Bifynd vid undersékning med CT buk

Klinisk fragestallning

Vad far det for konsekvenser att begransa rekommendationer for uppfoljning vid incidentalom i
binjure och cystiska férandringar i pankreas?

Beskriv kortfattat (max 100 ord) varfor denna fraga ar aktuell just nu

Antalet skiktrontgenundersdkningar har under de senaste aren 6kat dramatiskt. Med denna
okning upptéacks ocksa fler bifynd, bland annat i form av tumordésa fordandringar i binjuren
(incidentalom) och cystiska forandringar i bukspottkdrteln. Nuvarande riktlinjer anger att
incidentalom ska fdljas upp radiologiskt och med biokemisk provtagning enligt angivna principer,
och cystiska forandringar i bukspottkorteln féljas radiologiskt, nagot som genererar manga och
upprepade radiologiska undersékningar. Dock upplevs evidensen fér dessa utredningar som svag,
och med begransad nyttoeffekt for patienterna i forhallande till resursanvandningen. Fragan dr om
evidensen och rekommendationerna bygger pa data dar dven manga sma férandringar ingar, eller
om det ar storre foérandringar som foljts och utvarderats.

Aktuell patientvolym

Avseende incidentalom anges att vid rutinmassig CT-undersdkning rapporteras
binjureférandringar vid 1% av genomfdrda undersdkningar, men vid systematisk genomgang
uppgar forekomsten till ca 4,5%.

Avseende cystiska forandringar i bukspottkorteln, anges prevelansen i befolkningen vara 2-3%,
dock uppskattas att sma cystor kan forekomma hos 20-50% av befolkningen.

Finns det riktlinjer/guidelines fran myndigheter eller sakkunniga organisationer?

Riktlinjer for uppfoljning av tumorer i binjure:
Incidentalom - RCC Kunskapsbanken (cancercentrum.se)

Riktlinjer for uppfoéljning av cystiska forandringar i bukspottkorteln:
Intraduktal papilldr mucinds neoplasi (IPMN) - RCC Kunskapsbanken (cancercentrum.se)

Ange 2-5 nyckelreferenser for projektet

Cost-effectiveness of Consensus Guideline Based Management of Pancreatic Cysts: The Sensitivity
and Specificity Required for Guidelines to be Cost-Effective - PMC (nih.gov)

Bifyndsupptackta cystor i bukspottskdrteln (pankreas) (sbu.se)
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https://protect.checkpoint.com/v2/___https:/eur01.safelinks.protection.outlook.com/?url=https%3A%2F%2Fkunskapsbanken.cancercentrum.se%2Fdiagnoser%2Fbinjuretumorer%2Fvardprogram%2Fincidentalom%2F&data=05%7C01%7CLinnea.Huss%40skane.se%7C10394ca5c2fd475aaca108dbd39b1a75%7C92f523893f0f46239a3b957c32d194e5%7C0%7C0%7C638336435342681257%7CUnknown%7CTWFpbGZsb3d8eyJWIjoiMC4wLjAwMDAiLCJQIjoiV2luMzIiLCJBTiI6Ik1haWwiLCJXVCI6Mn0%3D%7C3000%7C%7C%7C&sdata=wX2rpF%2B%2FS%2FR91b7s7a5cnKPXh3Mau2fMwKAipV0Nwzo%3D&reserved=0___.YzJlOnJlZ2lvbnNrYW5lOmM6bzo0Y2E1NWI2ODNlYmFlNWYwMmY2MDEzY2Q4MzkxNWY1MDo2Ojg2MTI6NGI2NmE5NmU4NTdiYjE1NmE0N2U2NzMxNjNkNGI3ODA5MWI4Mjk4YWViMWQzZGZmODgxMThmMmU1ZWVhNDg3YzpwOlQ
https://protect.checkpoint.com/v2/___https:/eur01.safelinks.protection.outlook.com/?url=https%3A%2F%2Fkunskapsbanken.cancercentrum.se%2Fdiagnoser%2Fbukspottkortelcancer%2Fvardprogram%2Fintraduktal-papillar-mucinos-neoplasi-ipmn%2F&data=05%7C01%7CLinnea.Huss%40skane.se%7C10394ca5c2fd475aaca108dbd39b1a75%7C92f523893f0f46239a3b957c32d194e5%7C0%7C0%7C638336435342681257%7CUnknown%7CTWFpbGZsb3d8eyJWIjoiMC4wLjAwMDAiLCJQIjoiV2luMzIiLCJBTiI6Ik1haWwiLCJXVCI6Mn0%3D%7C3000%7C%7C%7C&sdata=40v4OIJcbCvpZKa%2Bh%2BLTXD9GFwZWGIYhZx7yDykxGAk%3D&reserved=0___.YzJlOnJlZ2lvbnNrYW5lOmM6bzo0Y2E1NWI2ODNlYmFlNWYwMmY2MDEzY2Q4MzkxNWY1MDo2OjBjMzQ6MDYyM2M3ZjdkYjZmZDZjZDcxMTExYzVlNmJhYmViN2ViMDFkMjUyYTFmOGU2NTNhYzgyNWM2NThjNzAzYTE3ZDpwOlQ
https://protect.checkpoint.com/v2/___https:/www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8754171/___.YzJlOnJlZ2lvbnNrYW5lOmM6bzo0Y2E1NWI2ODNlYmFlNWYwMmY2MDEzY2Q4MzkxNWY1MDo2OjExY2Y6N2ExZTU1NWM4MWFkN2MxZDZkMzhjZTNjZjNiZDAyOWQ1MDBlOTRlNTEyNGNlYmE4ZjNlNzI4NDIwNGMzMDNmYzpwOlQ
https://protect.checkpoint.com/v2/___https:/www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC8754171/___.YzJlOnJlZ2lvbnNrYW5lOmM6bzo0Y2E1NWI2ODNlYmFlNWYwMmY2MDEzY2Q4MzkxNWY1MDo2OjExY2Y6N2ExZTU1NWM4MWFkN2MxZDZkMzhjZTNjZjNiZDAyOWQ1MDBlOTRlNTEyNGNlYmE4ZjNlNzI4NDIwNGMzMDNmYzpwOlQ
https://protect.checkpoint.com/v2/___https:/www.sbu.se/sv/publikationer/sbus-upplysningstjanst/bifyndsupptackta-cystor-i-bukspottskorteln-pankreas/___.YzJlOnJlZ2lvbnNrYW5lOmM6bzo0Y2E1NWI2ODNlYmFlNWYwMmY2MDEzY2Q4MzkxNWY1MDo2OjBlM2Y6NTJjODgzY2I4NmI4NWUxMGIzZGVjMjg0YWJlM2FkNmNmNmQyZWQzYmRiMWViMzhhOGYxM2UyNTQ4ZDM3NjUzMjpwOlQ

Diagnosis and treatment of adrenal incidentaloma. A cost-effectiveness analysis - PubMed

(nih.gov)

Referenser som beddoms belysa fragestallningen.

Verksamhet och/eller relevant Lokalt, Regionalt eller Nationellt programomrade

Region Halland, ADH Roéntgenkliniken

Ange vilken verksamhet som staller fragan. Ange forvaltning och ort.

Vem stéller fragan?
Peder Wiklund, 6verldkare radiologi Halmstad
Peder.wiklund@regionhalland.se

Namn, titel, kontaktinformation.

Likare som dr medicinskt ansvarig for omradet fragan beror
Samma

Undertecknad stodjer projektet. Signatur och namnfortydligande.

Verksamhetschef(-er)
Anna Backman (anna.s.backman@regionhalland.se)

Underskrift godkanner att fragan stélls samt att dialog med HTA syd initieras. Tidsatgang for projektet varierar och sker

efter overenskommelse med verksamhetschef. Signatur och namnfortydligande.

Ort och datum

Datum for inskickande.
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https://protect.checkpoint.com/v2/___https:/pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/10732265/___.YzJlOnJlZ2lvbnNrYW5lOmM6bzo0Y2E1NWI2ODNlYmFlNWYwMmY2MDEzY2Q4MzkxNWY1MDo2Ojg0YTQ6NTU2NjE5YWZhMGM2NGEzOTFkOWE2NDc2MTJmNDhlNTk0ZTVjM2E3YjMzZjgyOGQ2NGEyYzg3MTgzYjNjOTI4NzpwOlQ
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Appendix 2: Sokstrategier och databaser

PubMed

PubMed 2023-12-06

#

Sokfraga

Traffar

#1

pancreatic intraductal neoplasms[MeSH Terms] OR (“pancreatic intraductal
neoplas*”[Title/Abstract] OR “intraductal papillary mucinous
neoplas*”[Title/Abstract] OR “intraductal papillary mucinous
tum*”[Title/Abstract] OR “intraductal tubulopapillary”[Title/Abstract] OR
“IPMN”[Title/Abstract] OR “IPMNs”[Title/Abstract])

4,267

#2

pancreatic pseudocyst[MeSH Terms] OR (“pancreatic
pseudocyst”[Title/Abstract:~3] OR “pancreatic pseudocysts”[Title/Abstract:~3]
OR “pancreas pseudocyst”[Title/Abstract:~3] OR “pancreas
pseudocysts”[Title/Abstract:~3])

5,667

#3

pancreatic cysts[MeSH Terms] OR (“pancreatic cysts”[Title/Abstract:~3] OR
“pancreatic cyst”[Title/Abstract:~3] OR “pancreas cysts”[Title/Abstract:~3] OR
“pancreas cyst”[Title/Abstract:~3])

9,862

#4

serous cystadenomas[MeSH Terms] OR serous cystadenoma*[Title/Abstract]

2,026

#5

(neoplasmes, cystic, mucinous, and serous[MeSH Terms] AND (pancreas[MeSH
Terms] OR pancreatic neoplasms[MeSH Terms] OR pancreatic cyst[MeSH
Terms])) OR (“mucinous cystic neoplas*”[Title/Abstract] OR “mucinous cystic
tum*”[Title/Abstract])

5,253

#6

#1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5

18,148

#7

(size*[Title] OR diamet*[Title] OR small*[Title] OR cm[Title] OR mm([Title] OR
“cut-off”[title] OR ("size cutoff"[Title/Abstract:~3] OR “small
size”[Title/Abstract:~3] OR “smaller size”[Title/Abstract:~3] OR “small
sizes”[Title/Abstract:~3] OR “smaller sizes”[Title/Abstract:~3])) OR (“low-
risk”[Title/Abstract])

573,918

#8

surveill*[Title/Abstract] OR monitor*[Title/Abstract] OR observ*[Title]

1,426,355

#9

Progression[Title] OR “risk malignancy”[Title:~5] OR “long-term”[Title] OR
“long-term outcome*”[Title/Abstract] OR “long-term follow-up”[Title/Abstract]

421,493

#10

"Watchful Waiting"[Mesh] OR “Conservative Treatment”[MeSH Terms] OR
(“Conservative treatment”[Title/Abstract:~3] OR “Conservative
management”[Title/Abstract:~3] OR “Conservative”[Title] OR “wait
see”[Title/Abstract:~3] OR “watchful waiting”[Title/Abstract])

83,116

#11

“Referral and Consultation”[MeSH terms] OR referral*[Title]

95,137

#12

#8 OR #9 OR #10 OR #11

1,982,306

#17

#6 AND #7 AND #12

122
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HTA-publikationer och Cochrane Reviews

Sokningar efter HTA-publikationer och Cochrane reviews 2023-12-19

Sida/organisation

Sokord

Antal traffar

Varav relevanta

SBU

pankreas; intraduktal; mucinés;
IPMN

1

1

CADTH IPMN; intraductal papillary 26 0
mucinous; mucinous cystic;
pancreatic cysts; cysts pancreas

INAHTA (pancrea* AND cyst*) OR 9 0
(intraductal®* AND mucin*)

HTA-centrum VGR pankreas®; intraduktal; mucinds; 0 0
IPMN

HTA Region Stockholm | pankreas*; intraduktal; mucinds; 0 0
IPMN

CAMTO pankreas®; intraduktal; mucinds; 0 0
IPMN

Regional pankreas®; intraduktal; mucinds; 0 0

samverkansgrupp HTA | IPMN

Cochrane Library (pancrea* NEAR/3 cyst*) OR 4 0

(intraductal* NEAR/3 mucinous*) OR
IPMN

Sokningar efter pagaende kliniska studier

Databas Datum Soékning Traffar | Varav relevanta
ClinicalTrials | 2024-04-15 Condition/disease: Pancreatic cyst* 31 1

OR IPMN OR intraductal

Other terms: surveillance OR

monitor*
ICTRP 2024-04-16 | (Pancreatic cyst* OR IPMN OR 6 1

intraductal) AND (surveillance OR

monitor*)
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Appendix 3: Inkluderad artikel

Referens Kommentar

Surci 2022 Retrospektiv studie

Surci N, Marchegiani G, Andrianello S, Pollini T, Mahlbacher J, Jomrich G,
et al. The faith of non-surveilled pancreatic cysts: a bicentric retrospective
study. Eur J Surg Oncol. 2022;48(1):89-94. doi: 10.1016/j.ejs0.2021.06.007
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Appendix 4: Pagaende studier

Pagdende studier per 2024-06-10

Studie-ID Studiens titel Planerat slutar | Land URL
NL-OMON27080 Pancreatic cyst follow-up, an 2030* Nederlanderna, https://trialsearch.who.int/Trial2.aspx?TriallD
international collaboration/PACYFIC Med flertalet =NL-OMON27080
study internationella
centra
NCT04239573 Comparing Two Methods to Follow 2033 Kanada, https://clinicaltrials.gov/study/NCT04239573?
Patients With Pancreatic Cysts Sydkorea, cond=NCT04239573&rank=1
USA

* Planerat slutar enligt nyhetsbrev (Pacyfic Study 2023).
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Appendix 5: Exkluderade artiklar

Referens Studietyp n Cyststorlek | Uppfoljningsregim | Forfattarnas Orsak
konklusioner
Aronsson 2018 Kostnadseffektivitetsanalys | N/A N/A N/A Stod for surveillance, Fel studietyp
Aronsson L, Ansari D, Andersson B, men vilka intervall som
Persson U, Fridhammar A & Andersson R. r lampliga dr inte helt
Intraductal papillary mucinous neoplasms
of the pancreas: a cost-effectiveness klarlagt
analysis of management strategies for the
branch-duct subtype. HPB (Oxford).
2018;20(12):1206-1214. doi:
10.1016/j.hpb.2018.06.1801
Balduzzi 2021 Systematisk 6versikt och 8941 patienter | Medel 11-30 Stor variation i Lég risk for Fel intervention
Balduzzi A, Marchegiani G, Pollini T, metaanalys med mm i uppfoljningsintervall malignifiering av BD-
Biancotto M, Caravati A, Stigliani E, et al. formodade inkluderade IPMN
Systematic review and meta-analysis of
i i - BD-IPMN studier
observat!onal studl_es on BD-IPMNS udi Konkomitant PDAC
progression to malignancy. Pancreatology.
2021:51424-3903(21):00148-4. doi: viktig andel hos

10.1016/j.pan.2021.04.009

opererade patienter

Boraschi 2020

Boraschi P, Tarantini G, Donati F, Scalise
P, Cervelli R & Caramella D. Side-branch
intraductal papillary mucinous neoplasms
of the pancreas: outcome of MR imaging
surveillance over a 10 years follow-up. Eur
J Radiol Open. 2020;7:100250. doi:
10.1016/j.€jr0.2020.10025

Retrospektiv kohortstudie

69 patienter
med
formodade
lagrisk BD-
IPMN

Inte rapporterat

Var 6:¢ manad i tva ar,

dérefter arligen

Lag risk for

malignifiering av BD-

IPMN

Fel intervention

Capurso 2020

Capurso G, Crippa S, Vanella G, Traini M,
Zerboni G, Zaccari P, et al. Factors
associated with the risk of progression of
low-risk branch-duct intraductal papillary
mucinous neoplasms. JAMA Netw Open.
2020;3(11):¢2022933. doi:
10.1001/jamanetworkopen.2020.22933

Delvis retrospektiv och
delvis prospektiv

kohortstudie

540 patienter
med BD-
IPMN

Median 14 mm
(IQR 10-20)

Enligt IAP 2017 (arligen
eller vartannat ar baserat

pa storlek)

Storlek <1,5 cm

associerad till lagre risk

for malignifiering

Initial storlek kan vara

underlag for
individualiserad

surveillence

Fel intervention
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Caravati 2020 Review N/A N/A N/A Stod for surveillance, Fel studietyp
Caravati A, Andrianello S, Pollini T, lag risk for

Biancotto M,. Balduzzi A, Malleo G, gt al. malignifiering av BD-

Branch duct intraductal papillary mucinous

neoplasms: recommendations for follow-up IPMN

and surgery. Scand J Surg. 2020;109(1):

34-41. doi: 10.1177/1457496919900414

Cauley 2012 Retrospektiv kohortstudie 244 patienter Median 13 mm Inte rapporterat Lég risk for Fel intervention

Cauley CE, Waters JA, Dumas RP, Meyer
JE, Al-Haddad MA, DeWitt JM, et al.
Outcomes of primary surveillance for
intraductal papillary mucinous neoplasm. J
Gastrointest Surg. 2012;16(2):258-67. doi:
10.1007/s11605-011-1757-6

med lagrisk

BD-IPMN

(range 1-54)

malignifiering av BD-
IPMN

Chhoda 2023a

Chhoda A, Schmidt J & Farrell JJ.
Surveillance of pancreatic cystic
neoplasms. Gastrointest Endosc Clin N
Am. 2023a;33(3):613-640. doi:
10.1016/j.giec.2023.03.010

Review

N/A

N/A

N/A

Stod for surveillence

Fel studietyp

Chhoda 2023b

Chhoda A, Singh S, Sheth AH, Grimshaw
AA, Gunderson CG, Sharma P, et al.
Benefit of extended surveillance of low-risk
pancreatic cysts after S-year stability: a
systematic review and meta-analysis. Clin
Gastroenterol Hepatol. 2023b;21(6):1430-
1446. doi: 10.1016/j.cgh.2022.04.025

Systematisk versikt och

metaanalys

10345
patienter med
lagrisk BD-
IPMN

Inte rapporterat
for inkluderade

studier

Stor variation i

uppfoljningsintervall

Lagre risk for
malignifiering av BD-
IPMN som uppvisat

storleksstabilitet Gver tid

Fel intervention

Choi 2017

Choi SH, Park SH, Kim KW, Lee JY &
Lee SS. Progression of unresected

Systematisk versikt och

metaanalys

2411 patienter

med lagrisk

Inte rapporterat

for inkluderade

Inte rapporterat

Légrisk BD-IPMN

uppvisar malignitetsrisk

Fel intervention

. : : BD-IPMN studier som &r konstant 6ver tid

intraductal papillary mucinous neoplasms

of the pancreas to cancer: a systematic Lanetidsuppfslinin

review and meta-analysis. Clin g pployming

Gastroenterol Hepatol. 2017;15(10):1509- viktigt

1520.e4. doi: 10.1016/j.cgh.2017.03.020

Chong 2024 Retrospektiv kohortstudie 270 patienter Inte rapporterat | Enligt IAP 2012 (arligen | Cystor <20 mm hade ldg | Fel intervention

Chong J, Wee NK, Tan CH, Low HM, med BD- for hela gruppen | eller vartannat ar baserat | risk for malignifiering

Chew WI?, Vu CvKF, et al. Pancreatic CYStSZ IPMN pé storlek) o

can surveillance interval for small low-risk 27% var <10 Uppfdljningsintervallet

lesions be lengthened? Acta Radiol. - e
mm kan forldngas jamfort

2024;65(5):406-413. doi:
10.1177/02841851231222799

med nuvarande riktlinjer
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48% var 10-20

mm

21% var 20-30

mm

5% var >30 mm

Ciprani 2020

Ciprani D, Weniger M, Qadan M, Hank T,
Horick NK, Harrison JM, et al. Risk of

Retrospektiv kohortstudie

806 patienter

med lagrisk

Median 10 mm
(range 2—14)

Enligt IAP 20062012

(arligen eller vartannat

Cystor <15 mm har

mycket 1&g risk for

Fel intervention

. . . BD-IPMN ar baserat pa storlek) malignifiering
malignancy in small pancreatic cysts
decreases over time. Pancreatology. <15 mm Malienifierinesrisken
2020;20(6):1213-1217. doi: g g
10.1016/j.pan.2020.08.003 minskar 6ver tid
Crippa 2016 Systematisk 6versikt och 2177 patienter | Stor variation i Inte rapporterat Lag risk for Fel intervention
Crippa S, Capurso G, Camma C, Fave GD, metaanalys med BD- ingdende studier malignifiering av BD-
Castillo CF & _Falconi M. Risk Of. _ IPMN IPMN och lig risk for
pancreatic malignancy and mortality in ]
branch-duct IPMNs undergoing konkomitant PDAC
surveillance: a systematic review and meta-
analysis. Dig Liver Dis. 2016 Sjukdomsspecifik
May;48(5):473-479. doi: s e
10.1016/j.d1d.2016.02.003 mortalitet &r lig
Das 2008 Retrospektiv kohortstudie 150 patienter Medel 20 mm Inte rapporterat Lég risk for Fel population och
Das A, Wells CD, Nguyen CC. Incidental med férmodad storleksdkning av BD- intervention
cystic neoplasms of pancreas: what is the MCN eller IPMN <3 cm
optimal interval of imaging surveillance? Identifierad via Kazmi
Am J Gastroenterol. 2008;103(7):1657-62. BD-IPMN .
doi: 10.1111.1572-0241.2008.01893.x 10 mm Osannolikt att 2024
storleksokning intraffar
inom 2 &r fran baseline,
forsta uppfoljning efter
2 ar kan Gvervégas
Gausman 2018 Retrospektiv kohortstudie 559 patienter Medel 12 mm Enligt IAP 2006-2012 Cyststorlek <2 cm Fel intervention
Gausman V, Kandel P, Van Riet PA, Moris med lagrisk (SD 6,4) (12 man kontroll, associerad med liagre

M, Kayal M, Do C, et al. Predictors of
progression among low-risk intraductal
papillary mucinous neoplasms in a
multicenter surveillance cohort. Pancreas.
2018;47(4):471-476. doi:
10.1097/MPA.0000000000001027

BD-IPMN

darefter fortsatt arligen

eller vartannat &r)

risk for utveckling av

WE/HRS
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Giuffrida 2021

Retrospektiv kohortstudie

219 patienter

Median 15 mm Enligt IAP 2006-2012

Lag risk for

Fel intervention

Giuffrida P, Biagiola D, Ardiles V, Uad P, med lagrisk (IQR 10-22) och EG 2018 malignifiering av BD-
Palavecino M, de Santibafies M, et al. BD-IPMN IPMN
Long-term follow-up of branch-duct
intraductal papillary mucinous neoplasms
with negative Sendai Criteria: the
therapeutic challenge of patients who
convert to positive Sendai Criteria. HPB
(Oxford). 2021;23(2):290-300. doi:
10.1016/j.hpb.2020.06.011
Han 2018 Retrospektiv kohortstudie 1369 patienter | Medel 13 mm Var 3-6 mén forsta dret, Uppf6ljning bor Fel intervention
Han Y, Lee H, Kang JS, Kim JR, Kim HS, med BD- (SD 6,5) darefter var 9-12 man individualiseras baserat
Lee JM, et a!. Progression obfpancreatbic IPMN pé initial storlek och
branch duct intraductal papillary mucinous ;
neoplasm associates with cyst size. tillvéxt
Gastroenterology. 2018 Feb;154(3):576-
584. doi: 10.1053/j.gastro.2017.10.013 Cystor <2 cm kan foljas
var 18-24 ménad
Han 2024 Retrospektiv kohortstudie 3656 patienter | Medel 15 mm Varierande, men Cystor <2 cm kan foljas | Fel intervention
Han Y, Kwon W, Lee M, Jung HS, Yun med BD- (SD 9,6) huvudsakligen enligt var 18 man . . .
WG C’h V] ’1 Onti ? 1S "ll Identifierad via Kazmi
, Cho YJ, et al. Optimal Surveillance IPMN IAP 2017

Interval of Branch Duct Intraductal
Papillary Mucinous Neoplasm of the
Pancreas. JAMA Surg. 2024;159(4):389-
396. doi: 10.1001/jamasurg.2023.7010

2024

Handrich 2005 Retrospektiv kohortstudie 49 patienter Inte rapporterat | Varierande, inget Lég risk for malignitet, Fel population och

Handrich SJ, Hough DM, Fletcher JG & med for hela gruppen | enhetligt ingen patient i studien intervention

,SaIT MG. The. natural history ofthe pankreascystor uppfoljningsprotokoll hade malignifiering eller

incidentally discovered small simple

pancreatic cyst: long-term follow-up and <2cm rapporterat pankreasrelaterad

clinical implications. AJR Am J . mortalitet

Roentgenol. 2005;184(1):20-23. doi:

10.2214/ajr.184.1.01840020

Johansson 2022 Retrospektiv kohortstudie 377 patienter Léagriskcystor EG 2018 Lagrisk BD-IPMN <15 Fel intervention

Johansson K, Kaprio T, Nieminen H, med BD- mm stabila 6ver tid kan . . .

Lehtimiki TE. L E. Haglund C 1 Identifierad via Kazmi
ehtimaki TE, Lantto E, Haglund C, et al. IPMN ha glesare uppf6ljning

A retrospective study of intraductal
papillary neoplasia of the pancreas (IPMN)
under surveillance. Scand J Surg.
2022;111(1):14574969221076792. doi:
10.1177/14574969221076792

2024
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Kashiwagi 2019 Retrospektiv kohortstudie 75 patienter Medel 17 mm Inte rapporterat Cyststorlek ar Fel intervention
Kashiwagi K, Minami K, Seino T, Hirata med lagrisk (SD 6) hos associerad med risk for
K, Iwasaki E? Inoue N, et gl. Pan'creat.ic fat BD-IPMN cystor som progression
content may increase the risk of imaging )
progression in low-risk branch duct progredierade o
: . . Resultaten ger stod for
intraductal papillary mucinous neoplasm. J
Dig Dis. 2019;20(10):557-562. doi: Medel 9 (SD olika
10-1111/1751-2980.12801 5,6) hos cystor uppfoljningsintervall
som inte enligt IAP 2017
progredierade
Kayal 2017 Retrospektiv kohortstudie 131 patienter Medel 14 mm Inte rapporterat Cystor >2 c¢m hade Fel intervention
Kayal M, Luk L, Hecht EM, Do C, Schrope med lagrisk (SD9) tillvaxt dven efter fem

BA, Chabot JA, et al. Long-Term
Surveillance and timeline of progression of
presumed low-risk intraductal papillary
mucinous neoplasms. AJR Am J
Roentgenol. 2017;209(2):320-326. doi:
10.2214/AJR.16.17249

BD-IPMN
foljda >4 ar

ars uppfoljning och
snabbare

tillvixthastighet

Kazmi 2024

Kazmi SZ, Jung HS, Han Y, Yun WG, Cho
YJ, Lee M, Kwon W, et al. Systematic
review on surveillance for non-resected
branch-duct intraductal papillary mucinous
neoplasms of the pancreas. Pancreatology.
2024 May;24(3):463-488. doi:
10.1016/j.pan.2024.02.015. Epub 2024 Feb
28. PMID: 38480047.

Systematisk oversikt

83 artiklar om
patienter med

BD-IPMN

Stor variation i

ingdende studier

Inte rapporterat

Glesare uppfoljning av
lagrisk BD-IPMN <2

cm rekommenderas

Uppfoljning kan efter
individuellt
stallningstagande
avslutas vid

cyststabilitet vid 5 ar

Fel intervention

Identifierad vid

citeringssokning

Kim 2017

Kim GE, Shin SS, Kim JW, Heo SH, Lim
HS, Jun CH, et al. Incidental, small (<3
cm), unilocular, pancreatic cysts: factors
that predict lesion progression during
imaging surveillance. Korean J Radiol.
2017;18(6):915-925. doi:
10.3348/kjr.2017.18.6.915

Retrospektiv kohortstudie

553 patienter
med
pankreascystor

<3 cm

Medel 12 mm
(SD 5,6)

Inte rapporterat

Cyststorlek ar
associerad med risk for

progression

Fel population och

intervention

Koh 2023

Koh S, Lee NK, Kim S, Hong SB, Kim
DU, Han SY. The efficacy of low-dose CT
with deep learning image reconstruction in
the surveillance of incidentally detected
pancreatic cystic lesions. Abdom Radiol

Retrospektiv

tvarsnittsstudie

103 patienter
med

pankreascystor

Inte rapporterat

N/A

Légdos-CT med
djupinldrning har
liknande tréaffsakerhet

som standard-CT vid

Fel studietyp

Identifierad vid

citeringssokning
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(NY). 2023;48(8):2585-2595. doi:
10.1007/500261-023-03958-2

uppfoljning av

pankreascystor

Kolb 2018

Kolb JM, Argiriadi P, Lee K, Liu X,
Bagiella E, Gupta S, et al. Higher growth

Retrospektiv kohortstudie

189 patienter

med lagrisk

Median 11 mm

(range 3-31)

Inte rapporterat

Lag risk for malignitet,

snabb tillvixt >2,5

Fel intervention

: = BD-IPMN mm/ar var associerad till

rate of branch duct intraductal papillary )
mucinous neoplasms associates with utveckling av WF
worrisome features. Clin Gastroenterol
Hepatol. 2018;16(9):1481-1487. doi:
10.1016/j.cgh.2018.02.050
Kwong 2016 Retrospektiv kohortstudie 310 patienter Medel 21 mm Inte rapporterat Mycket lag risk for Fel population och
Kwong WT, Hunt GC, Fehmi SM, med (SD 14) malignifiering intervention
Honerkamp-Smith Q, Xu R, Lawson RD, et misstinkta
al. Low rates of malignancy and mortality )
in asymptomatic patients with suspected neoplastiska
neoplast_ic pancrea_tic cysts beyond 5 years pankreascystor
of surveillance. Clin Gastroenterol Hepatol.
2016;14(6):865-871. doi: med >5 érs
10.1016/j.cgh.2015.11.013 uppfoljning
Lai 2023 Kostnadseffektivitetsanalys | N/A N/A N/A Uppfoljning av BD- Fel studietyp
Lai T, Bull N, Goonawardena J, Bradshaw IPMN <3 cm enligt IAP . .
L Fox A H S. Are th . Identifierad vid

» FOX A, Hassen 5. Are t € screening 2006 &r sannolikt inte o o
guidelines for branch duct intraductal o citeringssokning
papillary mucinous neoplasms cost- kostnadseffektivt i en
effective in an Australian setting?.ANZ J australiensisk kontext
Surg. 2023;93(12):2885-2891. doi:
10.1111/ans.18697
Lawrence 2017 Retrospektiv kohortstudie 302 patienter Median 16 mm Inte rapporterat Aven cystor med Fel population och
Lawrence SA, Attiyeh MA, Seier K, Génen med (range 0,1-23,0) storleksstabilitet vid 5 ar | intervention
M, Schattner M, Ha\{iland DL, pankreascystor hade risk for senare . . .
Balachandran VP, Kingham TP, ] Identifierad via Kazmi
D'Angelica MI, DeMatteo RP, Brennan progression och 2024
MF.’ Jarnagm WR, _AllenvPJ . Should langtidsuppfoljning bor
Patients With Cystic Lesions of the )
Pancreas Undergo Long-term Radiographic erbjudas
Surveillance? : results of 3024 Patients
Evaluated at a Single Institution. Ann Surg.
2017;266(3):536-544. doi:
10.1097/SLA.0000000000002371
Maggi 2018 Review N/A N/A N/A Légrisk IPMN kan Fel studietyp
Maggi G, Guarneri G, Gasparini G, Fogliati foljas

A, Partelli S, Falconi M, et al. Pancreatic
cystic neoplasms: what is the most cost-
effective follow-up strategy? Endosc
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Ultrasound. 2018;7(5):319-322. doi:
10.4103/eus.cus_44 18

Marchegiani 2021 Retrospektiv kohortstudie 292 patienter 6 mén efter diagnos och 36% hade HGD eller Fel intervention
Marchegiani G, Pollini T, Andrianello S, med IPMN dérefter arligen invasiv cancer

Tomasoni G, Biancotto M, Javed AA, et al. som forst

Progression vs cyst stability of branch-duct Tillkomst av WF/HRS

i i i foljts och

1r§rad1tctal paplllawdmuc1nousjr:§fliassms J viktigaste riskfaktorn

after observation and surgery. urg. sedan

2021;156(7):654-661. doi:

10.1001/jamasurg.2021.1802 opererats

Marchegiani 2023 Retrospektiv kohortstudie 3844 patienter | Median 12 mm Varierande, enligt IAP PD-IPMN som inte Fel intervention

Marchegiani G, Pollini T, Burelli A, Han med lagrisk (IQR9) 2017 eller EG 2018 utvecklar WF/HRS efter
Y, Jung HS, Kwon W, et al. Surveillance BD-IPMN 5 &r har mycket lag risk
for presumed BD-IPMN of the pancreas: 66% med
S . . for malignitet
St'ablllt}./, size, and age identify targets for cyststorlek <15 g
discontinuation. Gastroenterology.
2023;165(4):1016-1024. doi: mm Avslut av kontroller kan
10.1053/j.gastro.2023.06.022 N . .
overvigas baserat pa
alder och cyststorlek
Moris 2017 Retrospektiv kohortstudie 620 patienter Medel 15 mm Inte rapporterat Légrisk BD-IPMN hade | Fel intervention
Moris M, Raimondo M, Woodward TA, med IPMN (SD 13) minimal malignitetsrisk
Skinner VJ, Arcidigcono PG, Petrf)ne MC, efter 5 &r
et al. International intraductal papillary
mucinous neoplasms registry: long-term
results based on the new guidelines.
Pancreas. 2017;46(3):306-310. doi:
10.1097/MPA.0000000000000750
Nagata 2016 Retrospektiv kohortstudie 272 patienter Median 15 mm Var 6:¢ ménad eller MD-IPMN har en Fel intervention
Nagata N, Kawazoe A, Mishima S, Wada med BD- (IQR 10-22) tétare mycket hog risk for . . .
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