Valideringsrapport

Svenska myelomregistret

2026-05-12

Analys av datakvalitet for diagnosanmalningar och uppféljningsdata

;:::;::o REGIONALA

23 . CANCERCENTRUM
‘s 1 SAMUERKAN




W%, REGIONALT
2 CANCERCENTRUM

%,

S \/A ST

Regionalt cancercentrum vast
Véstra Sjukvardsregionen
Sahigrenska Universitetssjukhuset
SE-413 45 GOTEBORG

Tel 010-441 2823

Mailadress - rccvast@vgregion.se

Rapporterna kan laddas ner fran
Regionalt cancercentrum vast hemsida www.rccvast.se

©2025 Regionalt cancercentrum vast, Véastra sjukvardsregionen


mailto:rccvast@vgregion.se

Innehallsférteckning

Populédrvetenskaplig sammanfattning ... 1
OVersiktligt FESURAL ................cooveieiiieececeee e 2
OVergripande SIUTASEr ..................ccooviiuiieeeeeeeeeeeeeeeeee e 5
Forslag till ndringar i manualen ... 6
T METOD ..o ettt e et e e e e 8
1.1 Overgripande projektupplédgg 0Ch OMIAtNING ..........cceieieiieee e 8
1.2 Inrapporteringshastighet ... 8
LIRS =T (g [ aTo Yo [ = To IR PP PP TPPPPPPPPRPIN 8
1.4 JAMTOIDAINEL ... e eenes 8
1.5 VI e e e e e reene 9
1.6 Statistisk METOT .....coeiiiie e 13
2 INRAPPORTERINGSHASTIGHET ...t 15
2.1 FOrmular fOr anmAEIaNn 1 .....eeee s 15
2.2 FOrmular fOr UpPIOINING .veveee e 17
3 TACKNINGSGRAD .......ooiiiiiiiiietete ettt ettt 19
4 JAMFORBARHET .......oouiiiiiiiiititititetatet ettt b bbbt et s ettt 20
4.1 Tydlighet och enhetlighet i registrerings- och kodningsrutiner ..............cccceveeiiiiiiiiinie e, 20
4.2 Efterlevnad av MKHINJEr ...... e e 20
4.3 Dokumentation oCh blanKeter ...........eeiiii e 20
4.4 St6d och kvalitetskontroll fOr rapPOrtering .........eevuvimiiiiie e 21
4.5 Mojliggdrande av JAMIOIEISEr ..... .ot 21
4.6 Jamfdrelse med norska myelomregistret ... ... 22
B NV ALIDITET ..ottt ettt e et e e et ettt e b e et e e e ettt e e n e e e e e eeeee 23
5.1 MISSING ALA et e 23
5.2 Variabler frAn anmalan 1 ......... e 31
5.3 Variabler fran uppfOliningSIOrMUIAIEt ..........ooiiiiiiiiii e 69
REFEIENSEE ... ettt e e e e e et e e e e nn s 97
APPENAIX ... e e ettt e e et e et eba e as 98

Analysplan for validering av Myelomregistret .........oooeuuieiii e 98



Tabellforteckning

1

2

17

18

19

20

21

22

23

24
25

26
27

28

29

30

31

Overgripande resultat. Valideringsprojektet utvarderar diagnosperioden 2018-2021.
Fargindikeringen visar grén f6r Cohen’s Kappa 6ver 0,6 och réd fér mindre &n 0,2. . . 3
Beddmning enligt analysplanen av variabler. Definitioner fér acceptabel/varning/avvikande
finns for respektive variabel i rapporten. Tabellen visar antal och andel (%) for
acceptabel/varning/avvikande samt antal utvarderbara. . . . .. ... ... ... ...

Ar for introduktion eller modifiering fér variabler. . . . . . .. .. ... ... ... . ... 9
Deltagande sjukhus bendmnda efter stad alternativt sjukhusnamn om flera finns och

hur manga fall som valideradesdar. . . . ... ... ... ... ... .. ........ 11
Deltagande sjukhus bendmnda efter stad alternativt sjukhusnamn om flera finns och

hur manga fall som validerades dar. . . . ... ... ... ... ... . ......... 12
Riktlinjer for tolkning av Cohens Kappa. [6] . . . . . . . . . .. ... ... ... .... 13
Riktlinjer for tolkning av ICC. [7]. . . . . . . . . . . . . 13
Tackningsgrader per sjukvardsregion och diagnosar . . . . .. ... ... ....... 19
Tackningsgrader per sjukvardsregion och diagnosar . . . .. ... ... ... ..... 19
Andel missing data fér FISH-variabler i formularet fér anmalan1. . . . ... ... ... 27
Antal och andel (%) saknade varden observationer per FISH-variabel och aldersgrupp. 27
Valideringsmatt for variabeln a_diadat. . . . ... ... ... ... ... ... ..... 31
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_diadat.

Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . ... ... ... .. ......... 32
Valideringsmatt for variabeln a_diagnos. . . . . . . . .. ... .. Lo 33
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_diagnos.

Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . .. .. ... ... ... ....... 34
Valideringsmatt for variabeln a_serumkonc. . . . ... ... . ... ... ........ 35
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_serumkonc.

Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . .. ... ... ... ......... 36

Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_serumkonc.
Observationer dér varde saknas exkluderas. | denna tabell bedéms kategorierna med

diskrepans som avvikande och évriga som acceptabel. . . . . . ... ... ... ... 36
Valideringsmatt fér variabeln a_flckappaked. . . . . . . . . . ... . ... 37
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_f1ckappaked.

Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . . ... ... ... ... ....... 38

Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_f1ckappaked.
Observationer dar varde saknas exkluderas. | denna tabell bedéms kategorierna med

diskrepans som avvikande och évriga som acceptabel. . . . ... ... ... ... .. 38
Valideringsmatt for variabeln a_flclambdaked. . . ... ... ... ... ... ..... 39
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_f1clambdaked.

Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . .. ... ... ... ......... 40

Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_f1clambdaked.
Observationer dar varde saknas exkluderas. | denna tabell bedéms kategorierna med
diskrepans som avvikande och évriga som acceptabel. . . . .. ... ... ... ... 40
Valideringsmatt for variabeln a_kappalambda. . . . . . . . .. .. ... ... ...... 41
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_kappalambda.
Observationer dér varde saknas exkluderas. | denna tabell bedéms kategorin dér
endast en av valideringskvoterna &r inom normalt intervall som avvikande och évriga
somacceptabel. . . . ... 42
Valideringsmatt for variabeln a_plasmainf. . . ... ... ... ... .. ........ 43
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_plasmainf.
Observationer dar varde saknas exkluderas. | denna tabell beddms samstammig som

acceptabel och diskrepans som avvikande. . . . . .. .. ... ... ... ... 44
Valideringsmatt for variabeln a_skelettforand. . . . . . . . . . . . . . ... ... ... 45
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_skelettforand.
Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . . ... ... . ... ......... 46
Valideringsmatt for variabeln s_albuminej. | denna variabel kan “Utfért’’ och data

saknas ejurskiljas. . . . . .. 47

Valideringsmatt for variabeln a_salbumin. . . . . . ... ... ... ... ........ 48



32

33

34

35
36

37
38

39
40

41
42

43

44

45
46

47
48
49
50
51
52
53
54
55
56
57
58
59
60
61

62

Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_salbumin.

Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . ... ... ... ... ........ 49
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_salbumin.
Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . ... ... ... .. ... ...... 49
Valideringsmatt for variabeln a_b2mikroej. | denna variabel kan “Utfért’’ och data
saknas ejurskiljas. . . . . .. 50
Valideringsmatt for variabeln a_b2mikro. . . . . . . . . . . . ... 51
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_b2mikro.
Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . .. ... ... ... .. ....... 52
Valideringsmatt for variabeln a_stadium. . . . . . . ... ... ... ... ... ... .. 53
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_stadium.
Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . ... ... ... .. ......... 54
Valideringsmatt for variabeln a_skreatinin. . . . . . .. ... .. ... ... ...... 55
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_skreatinin.
Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . ... ... ... ... .. ...... 56
Valideringsmatt for variabeln anm1_fish_1q21. . . . . . . ... ... ... ... .... 57
Valideringsmatt fér variabeln anmi_fish_1921. Observationer for vilka validerat
diagnosdatum ar fére 2019-04-01 har exkluderats. n=208. . . . ... ... ... ... 57
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel anm1_fish_1qg21.

e e e 59
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel anmi_fish_1qg21.

. Observationer for vilka validerat diagnosdatum &r fére 2019-04-01 har exkluderats. . 59
Valideringsmatt for variabeln anm1_fish_dell7p. . . . . . . . . . . . . oo oo .. 60
Valideringsmatt for variabeln anm1_fish_del17p. Observationer for vilka validerat
diagnosdatum ar fére 2019-04-01 har exkluderats. n=208. . . . ... ... ... ... 60
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel anm1_fish_del17p.
Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . ... ... .. ... ......... 62

Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel anmi_fish_del17p.
Observationer dar varde saknas exkluderas. Observationer for vilka validerat

diagnosdatum ar fére 2019-04-01 har exkluderats. n=152. . . . ... ... ... ... 62
Valideringsmatt for variabeln anm1_fish_t1114.. . .. ... . . .. .. ... ... ... 63
Registerdata per diagnosar fér anm1_fish_t1114. . . . . . . . . . . . . . . . . . ... 63
Valideringsdata per diagnosar fér anm1_fish_t1114. . . . . . . . . . . . . . . . . ... 63
Valideringsmatt for variabeln anm1_fish_t4_14.. . . . . . . . . . ... ... 65
Valideringsmatt for variabeln anmi_fish_t4_14. Observationer for vilka validerat
diagnosdatum ar fére 2019-04-01 har exkluderats. n=208. . . . ... ... ... ... 65
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel anm1_fish_t4_14.
Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . .. ... .. ... .......... 66

Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel anm1_fish_t4_14.
Observationer dar varde saknas exkluderas Observationer for vilka validerat

diagnosdatum ar fére 2019-04-01 har exkluderats. n=152. . . . ... ... ... ... 66
Valideringsmatt for variabeln anm1_fish_t4_16.. . .. ... . . ... ... ... .... 67
Valideringsmatt for variabeln anmi_fish_t4_16. Observationer for vilka validerat

diagnosdatum ar fére 2019-04-01 har exkluderats. n=208. . . . ... ... ... ... 67
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel anm1_fish_t4_16.
Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . . ... ... ... ... ....... 68

Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel anm1_fish_t4_16.
Observationer for vilka validerat diagnosdatum ar fére 2019-04-01 har exkluderats. n

=151, 68
Valideringsmatt for variabeln u009_primbehbortezom. . . . . .. .. ... ... .. .. 69

Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u009_primbehbortezom.

Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . .. .. ... ... ... ....... 70
Valideringsmatt fér variabeln u010_primbehlenalido. . . . . .. ... .. .. ... .. 71



63

64
65

66
67

68

69
70

71
72

73

74

75

76

77
78

79
80

81

82

83
84

85

86

87

88

89

90

91

Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u010_primbehlenalido.

Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . . ... .. .. ... ......... 71
Valideringsmatt for variabeln u012_primbehdatstart. . . . .. .. .. ... ... ... 72
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u012_primbehdatstart.
Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . ... ... .. ... ......... 73
Valideringsmatt for variabeln u101_hdosstamcstod. . . . . . . . . . . . . . . . .. ... 74
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u101_hdosstamcstod.
Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . . ... ... . ... ......... 75
Valideringsmatt fér variabeln u302a_respprimbeh. . . .. ... ... ... ... .... 76
Valideringsmatt fér variabeln u302a_respprimbeh_sub. n=168. . ... ... ... .. 77

Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u302a_respprimbeh
grupperad “Minst VGPR’’ (sCR, CR och VGPR) och “Annat’’ (Respons ej uppnadd
och PR). Ej utvarderat tolkas som missing och filtreras bort med 6vriga observationer

dér varde saknas. | denna tabell bedéms Overensstdmmande som acceptabel.. . .. 77
Valideringsmatt fér variabeln uppfiar_avsl_primbehavslutad. . . . . . ... ... .. 79
Valideringsmatt for variabeln uppflar_avsl_primbehavslutad. Observationer for

vilka validerat diagnosdatum &r fére 2018-04-01 har exkluderats. n=275. . . . . . .. 79

Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppf lar_avsl_primbehavslutad.

Observationer dar varde saknas exkluderas. . . ... .. ... ... ... ....... 81

Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppflar_avsl_primbehavslutad.

Observationer dar varde saknas exkluderas. Observationer for vilka validerat

diagnosdatum ar fére 2018-04-01 har exkluderats. n=229. . . . . .. ... ... ... 81
Valideringsmatt fér variabeln u401_kogiven. . . . . . . . . .. ... .. ... 82
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u401_kogiven.
Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . . ... ... ... .. ........ 82
Valideringsmatt for variabeln u410_konsollenalid. n=38. . ... ... ... ... .. 83
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u410_konsollenalid.
Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . . ... ... ... . ......... 83
Valideringsmatt for variabeln w407 _koannat. n=38. . . ... .. ... ... ...... 84
Valideringsmatt for variabeln u407_koannat. Observationer for vilka validerat
diagnosdatum ar fére 2018-04-01 har exkluderats. n=33. . . . . . .. ... ... ... 84
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u407_koannat.
Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . . ... ... ... .......... 85
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u407_koannat.
Observationer dar varde saknas exkluderas. n=33. . . ... .. ... ... ...... 85
Valideringsmatt fér variabeln uppfiar_underhall _given. . . ... ... ... ... .. 86
Valideringsmatt for variabeln uppflar_underhall_given. Observationer for vilka
validerat diagnosdatum &r fére 2020-02-01 har exkluderats. n=149. . . . . . . .. .. 86
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppf 1ar_underhall_given.
Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . . ... ... ... ... ....... 87

Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppflar_underhall_given.
Observationer dar varde saknas exkluderas. Observationer for vilka validerat

diagnosdatum ar fére 2020-02-01 har exkluderats. n=149. . . . . . . ... ... ... 87
Valideringsmatt fér variabeln uppflar_underhall_lenali.n=98. ... ... ... .. 88
Valideringsmatt fér variabeln uppflar_underhall_lenali. Observationer for vilka

validerat diagnosdatum ar fére 2020-02-01 har exkluderats. n=46.. . . . . . ... .. 88
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppf1ar_underhall_lenali.
Observationer dar varde saknas exkluderas. n=98. . . ... ... ... ........ 90

Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppf1ar_underhall_lenali.
Observationer dar varde saknas exkluderas. Observationer for vilka validerat

diagnosdatum ar fére 2020-02-01 har exkluderats. n=46. . . . . . .. ... ... ... 90
Valideringsmatt fér variabeln uppfiar_underhall_annat.n=98. . ... ... ... .. 91



92

93

94

95

96

97
98

99

100

Valideringsmatt for variabeln uppflar_underhall_annat. Observationer for vilka

validerat diagnosdatum ar fére 2020-02-01 har exkluderats. n=46.. . . . . . ... .. 91
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppf lar_underhall_annat.
Observationer dar varde saknas exkluderas. n=98. . . . ... ... ... ....... 92
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppfiar_underhall_annat.
Observationer dar varde saknas exkluderas. Observationer for vilka validerat

diagnosdatum ar fére 2020-02-01 har exkluderats. n=46. . . . . . .. ... ... ... 92
Valideringsmatt for variabeln u601_unbisfosfonat.. . . . . . .. ... ... ...... 93
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u601_unbisfosfonat.
Observationer dar varde saknas exkluderas. n=258. . ... .. ... ......... 93
Valideringsmatt fér variabeln uppflar_underbeh_herpes. . . ... ... ... ... .. 94
Valideringsmatt for variabeln uppflar_underbeh_herpes. Observationer for vilka

validerat diagnosdatum ar fére 2018-04-01 har exkluderats. n=275. . . . . . ... .. 94
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppfiar_underbeh_herpes.
Observationer dar varde saknas exkluderas. . . . . ... ... ... .. ....... 96
Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppf1ar_underbeh_herpes.

Observationer dar virde saknas exkluderas. Observationer for vilka validerat
diagnosdatum ar fére 2018-04-01 har exkluderats. n=203. . . . ... ... ... ... 96



Figurforteckning

1 Ett flodesschema Over formularen i myelomregistret samt tillhérande variabler som
ingar i valideringsprojektet. Overstrukna variabler ar sadana som valdes ut fér

reabstraktion men ejanalyserats. . . . . . . . ... ... 10
2  Ett flédesschema 6ver patienturvalet och stickprovsberdkningen som genomférdes i

valideringsprojektet. . . . . . . . L 11
3  Inrapporteringshastighet definierad som tid fran diagnosdatum till inrapporteringsdatum

av anmalan 1 INCA, per sjukvardsregion. . . . . . . . . . .. ... ... 15
4  Inrapporteringshastighet definierad som tid fran diagnosdatum till inrapporteringsdatum

av anmalan 1 INCA, per diagnosperiod. . . . . . . ... .. .. . . . ... 16
5  Inrapporteringshastighet definierad som tid fran symptomatiskt diagnosdatum + 1 ar

till inrapporteringsdatum av uppfoljningsformularet i INCA, per sjukvardsregion. . . . . 17
6 Inrapporteringshastighet definierad som tid fran symptomatiskt diagnosdatum + 1 ar

till inrapporteringsdatum av uppféljningsformuléret i INCA, per diagnosperiod . . . . . 18
7 Andel missing data for variabler i formularet fér anméalan 1, per sjukvardsregion. . .. 24
8  Andel missing data for variabler i formularet fér anméalan 1, per diagnoséar . . . . . . . 25
9  Andel missing data for variabler i formularet féor anmélan 1, per sjukvardsregion och

diagnosar. . . . . . 26
10 Andel missing data fér FISH-variabler i formularet fér anmalan 1, per aldersgrupp . . . 28
11 FISH-analys i norska kvalitetsregistrets arsrapport 2024 [8]. . . . . . . . .. .. .. .. 28
12 Andel missing data for variabler i formularet f6r uppféljning, per sjukvardsregion. . .. 29
13 Andel missing data for variabler i formularet fér uppféljning, per diagnosar . . . . . . . 30

14 Grafisk representation Over dverensstdmmelse for variabeln a_diadat. R&d linje
indikerar +/- 12 veckor. De fall dar validering- och registerdata skiljer sig mer an 12

veckor indikeras antalet skillnad i veckorifiguren. . . . . . .. ... oo oL 32
15 Tabell éver korsklassificering mellan register och validering av variabeln a_diagnos. . 34
16 Grafisk representation dver dverensstammelse for variabeln a_serumkonc. . . . . .. 35
17  Grafisk representation 6ver dverensstdmmelse for variabeln a_flckappaked. . . . . . 37
18 Grafisk representation Over dverensstdmmelse for variabeln a_flckappaked Visar
endast fall dar bade validerings- och registerdata ar mellan 0 och 100. . . . . . . . .. 38
19 Grafisk representation 6ver éverensstimmelse fér variabeln a_flclambdaked. |
figuren exkluderas ett fall dar bade validerings- och registerdata visar 99200. . . . . . 39
20 Grafisk representation dver 6verensstimmelse for variabeln a_flclambdaked. Visar
endast fall dar bade validerings- och registerdata ar mellan 0 och 100. . . . . . . . .. 40
21 Grafisk representation 6ver éverensstdmmelse for variabeln a_kappalambda. . . . . . 41
22 Grafisk representation 6ver dverensstdmmelse for variabeln a_kappalambda. Visar
endast fall dar bade validerings- och registerdata &r mellan 0 och 100. . . . . . . . .. 42
23 Grafisk representation Over dverensstdmmelse for variabeln a_plasmainf. . ... .. 44

24 Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln a_skelettforand. 46
25 Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln s_albuminej. 47

26 Grafisk representation dver dverensstammelse fér variabeln a_salbumin. . . ... .. 49
27 Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln a_b2mikroej. 50
28 Grafisk representation éver dverensstdmmelse fér variabeln a_b2mikro. . . . . . . . . 51
29 Grafisk representation 6ver 6verensstammelse for variabeln a_b2mikro. Visar endast

fall dar bade validerings- och registerdata ar mellanOoch 10. . . . . . . ... ... .. 52
30 Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln a_stadium. . 53
31 Grafisk representation dver dverensstammelse fér variabeln a_skreatinin. . . . . . . 55
32 Grafisk representation dver dverensstdmmelse for variabeln a_skreatinin. Visar

endast fall dar bade validerings- och registerdata ar mellan 0 och 250. . . . . . . . .. 56

33 Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anm1_fish_1q21. 58
34 Tabell 6ver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anm1_fish_1q21.
Observationer fér vilka validerat diagnosdatum ar fére 2019-04-01 har exkluderats. n
=208, . 59
35 Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anm1_fish_deli7p. 61



36

37
38
39

40
41

42
43
44
45
46
47
48
49
50
51
52
53
54
55
56

57

58

59

60

61
62

Tabell 6ver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anmi_fish_del17p.
Observationer fér vilka validerat diagnosdatum ar fére 2019-04-01 har exkluderats. n

=208, . e 62

Tabell 6ver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anmi_fish_t1114. 64
Tabell 6ver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anmi_fish_t4_14. 65
Tabell 6ver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anm1_fish_t4_14.
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Tabell 6ver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anm1_fish_t4_16.
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POPULARVETENSKAPLIG SAMMANFATTNING

Register sOker konkretisera viktiga punkter i kliniska forlopp for dversiktlig férstdelse om de beslut
som fattas hos en vardpopulation. Konkreta latt definierbara handelser i patientgrupper med tydligt
homogena vardfdrlopp lampar sig val, exempelvis huruvida en viss operation gjorts eller ej fér en
solid cancer. Myelom &r en kriteriebaserad sjukdom med kroniskt férlopp dar behandling évergatt till
att bli en intensitetsgradient snarare an att ha traditionell blockkaraktar. Detta gor att en fullstandig
beskrivning av vardférloppen skulle krdva exponentiellt med variabler och en balans mellan nytta
och resurser maste slas.

Olika delar av myelombehandling blir svarfangad i register eftersom den bygger pa avsikt, vilket inte
alltid journalférs uttryckligen. Detta syns i att uppféljningsvariablerna har mindre éverensstdmmelse
an Ovriga variabler. Huruvida nagonting ar konsolidering, underhall eller kontinuerlig behandling &r i
grunden en fraga om avsikt och samma behandling hos olika personer kan ha olika avsikt. Samtidigt
ar dverensstdmmelsen god for diagnosvariabler och primarbehandling — enklare definierbara
koncept. Som férvantat finns en viss variation i vissa numeriska diagnosvariabler som ofta tas flera
ganger innan diagnos, exempelvis kreatinin. Har behdver handboken fértydliga vilket som skall
registreras — det forsta, sista innan behandling eller det sdmsta? Korrelationen &r dock mycket god.

Myelomregistret har utvecklats dver tid. Det innebar dels att nya variabler har tillkommit, dels att
svarsalternativen for variabler &ndrats. En viktig sddan férandring ar att man &ver tid lagt till
svarsalternativet att exempelvis en undersdkning inte utforts, vilket ar en viktig distinktion mot att
lamna en variabel ej ifylld. Tidigare har variabler ofta laAmnats ej ifyllda nar exempelvis en
undersokning inte gjorts, medan man nu aktivt maste fylla i att den ar ej utférd. En icke-ifylld
variabel &r omdjlig att validera. Det ar av generell betydelse for registers precision att inte raka ha
fragor som &r sammansatta utan att ha med alla svarsalternativ — exempelvis fragan "férekomst av
del 17p” bestar av de tva fragorna om FISH har utférts med den proben, och om den analysen var
positiv eller negativ. Svarsalternativen behdver da vara ja, nej och ej undersokt.

Variabler borde i framtiden éverféras automatiskt. Exempelvis har Norge 2024 tagit med
primarbehandling fér myelom i sin arsrapport, och denna data bygger pa éverféring av data fran
sjukhusens rekvisitionsprogram och vissa lakemedelsrecept. Likaledes Aven data fran klinisk kemi
och journal skulle kunna hamtas automatiskt. Alla variabler som ar strukturerade i vardens
informationssystem, exempelvis provvarden i en tabell eller flervalsalternativ i en journalanteckning,
ar latta att 6verfora ratt fran vardens journalsystem till registret. Eftersom alla Idkare journalfér aven
bedémningsvariabler som stadium och behandlingsorsak vid diagnos, kan hela registrets
datainnehall automatiseras om denna information kan struktureras direkt i kalldatan.

Utdver den statistiska jamférelsen av registrets data och journaldata gjordes aven en analysplan pa
féorhand om vad som utgdr kliniskt relevanta skillnader. For vissa variabler ar det exempelvis
viktigare att veta att register och journal ligger inom samma kritiska omraden men skillnader
déremellan spelar mindre roll. Analysplanen definierade sadana kritiska omraden innan
arbetsgruppen fick tillgang till resultatet.

Som helhet visar resultatet att myelomregistret kan anvandas for sina syften — félja resultat och rutin
pa populationsniva samt jamférelser av utfall i stérre grupper.
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OVERSIKTLIGT RESULTAT

| 6versiktligt resultat har tabell sammanstallts éver alla variabler och sammanfattas med Pearsons
koefficient eller Cohen’s Kappa. Man kan se att

Exakt Gverensstammelse ar generellt god men samre for vissa numeriska variabler och
uppféljningsvariabler. Overensstdmmelsen ar dock inget problem fér numeriska variabler da
statistisk korrelation ar hég. Se Tabell 1.

Ifyllnadsgraden ar god hos alla variabler férutom FISH-variablerna och underhall. Detta har
forklaring i att FISH-variabler tillkommit under perioden som validerats. En tabell éver nér
variabler tillkommit finns i Tabell 3.

Uppfdljningsvariabler har sémre statistisk Overensstammelse, trots emellanat hég exakt
Overensstammelse. Ett hégt bortfall pga ej ifyllda variabler paverkar dessa resultat.

Statistiken kan endast besvara hur mycket envariabel skiljer sig i valideringen fran registret
men inte om det &r en intressant skillnad. Praktiserande kliniker bestdmde darfér pa férhand
en analysplan med kategorier av avvikelsegrader utifran klinisk relevans. Analysplanen lastes
innan éverldmnande av resultat fran statistiker. Den kliniskt relevanta éverensstammelsen ar
generellt hdg (>90%) férutom for uppféljningsvariablerna, dar aven ej ifylilda data dominerar.
Se Tabell 2.

Reabstraktion av data skedde pa sammanlagt 22 sjukhus med god spannvid éver storlek pa
sjukhus och inkluderade alla regioner. Se Tabell 4. Tackningsgraden var ca 98% f6ér &ren som
validerades. Tillsammans borgar de fér en god extern validitet till hela Sverige.
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Tabell 1. Overgripande resultat. Valideringsprojektet utvarderar diagnosperioden 2018-2021. Fargindikeringen visar gron fér
Cohen’s Kappa &ver 0,6 och réd fér mindre én 0,2.

Namn

Exakt 6verensstimmelse

Diagnosdatum

Diagnos
S-M-komponent g/|
Kappa mg/L

Lambda mg/L

Kvot kappa/lambda
Plasmaceller i benmarg
Skelettforandrignar
Albumin utfort

Albumin g/L

B2M utfort

B2M mg/L

1SS stadium

Kreatinin

FISH 1q

FIDH del 17p
FISHt11:14

FISG t4:14

FISHt14:16

Bortezomib i primarbeh
Lenalidomid i primarbeh
Datum for start priméarbeh
HDM +auto

Respons primarbeh
Respons primarbeh
Primarbeh avslutad efter 1 ar
Konsolideringsbeh given
Lenalidomid i konsolidering
Anant i konsolidering
Underhall givet
Lenalidomid i underhall
Annat i undehrall
Bisfosfonater giver
Herpesprofylax givet

Ifylinadsgrad (%) ) Pearsons koefficient Cohens Kappa
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EHE s oE 6 @ 0,1
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| 1700/l | 63,2 © | 0,33
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|| 497 T d6,1 BT | o065
HE ool 206 @ | 0,32
HE ool 55 O] 0,31
HE oy E o5 B o8

EE | 72+ EE o3

Oversiktligt resultat av validerade variabler. Kontinuerliga avriabler sammanfattas med Pearsons koefficient och kategorivariabler med
Cohens Kappa. For Kohens Kappa indikerar gront ljus>0.6, gult Ijus 0.2-0.6 och rott ljus<0.2.
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Tabell 2. Bedémning enligt analysplanen av variabler. Definitioner fér acceptabel/varning/avvikande finns for respektive
variabel i rapporten. Tabellen visar antal och andel (%) fér acceptabel/varning/avvikande samt antal utvarderbara.

Antal
Namn Acceptabel Varning  Avvikande utvérderbara
Diagnosdatum 284 (93.4) 5(1.6) 15 (4.9) 304
Diagnos 279 (91.8) 23(7.6) 2(0.7) 304
S-M-komponent g/l 254 (95.1) - 13 (4.9) 267
Kappa mg/L 256 (97.3) - 7(2.7) 263
Lambda mg/L 255 (97.7) - 6 (2.3) 261
Kvot kappa/lambda 245 (94.6) - 14 (5.4) 259
Skelettforandringar 246 (83.1) - 50 (16.9) 296
Albumin g/L 277 (91.4) - 26 (8.6) 303
B2M mg/L 228 (99.6) - 1(0.4) 229
ISS stadium 220 (95.7) - 10 (4.3) 230
Kreatinin 255(84.7) 21(7.0) 25(8.3) 301
FISH 1q 141 (88.1) 10(6.2) 9 (5.6) 160
FISH del17p 146 (90.7) 12(7.5) 3(1.9) 161
FISH t11;14 20 (87.00 2(8.7) 1(4.3) 23
FISH t4;14 148 (91.9) 10(6.2) 3(1.9) 161
FISH t14;16 143 (89.4) 14(8.8) 3(1.9) 160
Bortezomib i primarbehandling 258 (84.9) - 46 (15.1) 304
Lenalidomid i primarbehandling 254 (83.6) - 50 (16.4) 304
Datum for start av primérbehandling 249 (95.0) 4 (1.5) 9 (3.4) 262
Hbgdosbehandling med stamcellsstdd 257 (98.8) - 3(1.2) 260
Respons minst VGPR efter 195 (87.4) - 28 (12.6) 223
primérbehandling
Primarbehandling avslutad inom 1 ar 218 (87.6) - 31 (12.4) 249
Lenalidomid i konsolideringsbehandling 24 (63.2) - 14 (36.8) 38
Annan behandling i 23 (60.5) - 15 (39.5) 38
konsolideringsbehandling
Underhallsbehandling given 130 (86.1) - 21 (13.9) 151
Lenalidomid i underhallsbehandling 45 (45.9) - 53 (54.1) 98
Annan behandling i underhallsbehandling 74 (75.5) - 24 (24.5) 98
Bisfosfonater givet 236 (91.5) - 22 (8.5) 258
Herpesprofylax givet 205 (93.2) - 15 (6.8) 220
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OVERGRIPANDE SLUTATSER

Valideringsarbetet kan belysa problemomraden och under genomférandets gang identifiera
forbattringsforslag fér att underlatta framtida arbete med registret. Dessa sammanfattas har.

» Vérdet for en variabel skall bara kunna ha ett svar. Detta géller framférallt diagnosvariablerna
for labvarden eftersom dessa tenderar tas flera ganger innan behandling. Manualen kommer
fortydliga att det ar det sdmsta vardet for vardtillféllet innan start av behandling som generellt
ar det korrekta att registrera.

« Definitioner som berér behandling kan évervagas 6verga till substansexponering for att
reflektera modernt kliniskt férhallningssatt och utga ifran sjukhusens rekvisitionssystem och
receptregister. Det senare ligger utanfér myelomregistrets kontroll. Linjebegreppet ar
etablerat, men kan ocksa ha spelat ut sin roll fér ett register, och gangse linjedefinition i
litteraturen skiljer sig mot den som anvéands i registret. Mer intressant och praktiskt givande ar
sannolikt att registrera vilka substanser man fatt tillsammans med toxicitet pa substansen,
bésta respons pa den substansen och varfér den avslutats. Att begrénsa sig till
substansexponering férenklar ocksa dar intention har betydande inslag, sdsom konsolidering
och underhéll.Detta ar redan tekniskt tillhandahallet av plattformen f&r individuell
patientdversikt IPO, men tyvarr finns i nulaget inga resurser avsatt fér en sadan nyanserad
rapportering. Tyvarr finns det i dagslaget ingen regiongemensam avsikt att prioritera ett
integreringsarbete mellan respektive regions system och IPQO f6r datadverfdring, vilket &r en
férutséttning fér dess breda anvandning inom hematologi.

+ P& gruppniva kan valida slutsatser dras kring diagnos- och behandlingsvariabler medan
slutsatser avseende konsolidering och underhall till sin avsikt har mindre statistisk
tillférlitlighet. En stor del av denna oftillforlitlighet kan férklaras av att man inte fyllt i variabeln
som Nej tidigare, utan da istéllet registrerats som NA.
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FORSLAG TILL ANDRINGAR | MANUALEN

Forslagen utgar frdn manualen publicerad 2024-06-03. Under valideringens gang har svagheter
med nuvarande manual kunnat identifieras, vilka sammanfattas har.

Diagnos

Definitionerna av diagnoserna &r sista i manualen och hanvisas ej till. En hanvisning skulle
underlatta sa de inte missas.

Kriterierna &r samma som i vardprogrammet. Det gors ingen distinktion i registret mellan
plasmocytom utan och med minimalt benmargsengagemang. Detta gér det svart att skilja ut de
sanna isolerade plasmocytomen fran de med substrat fér systemisk sjukdom (klonala plasmaceller i
benmarg).

Definitionen av plasmacellsleukemi i manualen ar 20% medan den &r 5% enligt IMWG.
Diagnosvariabler

Det finns inget satt att reproducerbart vélja ett och samma variabel fér en variabel om det finns flera
att vélja pa. Manga av diagnosvariablerna har matts flera gadnger innan start av behandling. En
konvention har varit att fér varje variabel, vélja det minst férdelaktiga vardet. Detta innebér att
patienten kanske inte har presterat vardena samtidigt, men var fér sig ndgon gang innan diagnosen.

Man kan har évervaga om det skall finnas nagon grans fér hur gammalt ett varde far vara i
forhallande till diagnosdatumet. Om man glémmer att ta ett nytt LD i samband med évergangen till
behandlingskrdvande myelom, far man da anvénda ett tva ar gammalt varde?

Klonal, latt kedja i urin

Man kan i dagslaget vélja enhet. Eftersom IMWG bygger pa dygnssamling bér man poangtera atyt
man fyller i dygnsvéardet, om det finns att tillga. Eftersom alla som har svar pa dygnsvarde ocksa har
svar pa litervarde, bér man mojliggdra att kunna fylla i stickprovsvardet (mg/L) ocksa.

Andel plasmaceller i benmérg

| nuvarande formulering antyds att benmargsaspirat ar battre an biopsi. Tvartom &r biopsi i regel
hogre an aspirat, och man bor ndja sig med att papeka att det hdgsta plasmacellsvardet &r det som
anges. Man kan ocksa tillagga att det &r den hdgsta bedémningen som anges om det finns flera
(cellrékning av BMA, morfologisk bedémning av patolog, beddmning av CD138 samt
flodescytometri kan finnas pa samma patient).

Skelettférandringar

| det mellannorska registret finns svarsalternativet "osakra férandringar” med. Det &r inte alltid
uppenbart huruvida det finns skelettférandringar och da kan det vara ett bra alternativ.

Priméarbehandling

Definitionen av primarbehandling ar unik fér svenska myelomregistret. Den innehdller dels den
primara remissionssyftande behandlingen (“férsta linjen”), dels andringar, men inte konsolidering
och underhall som annars ingar i gédngse definition av forsta linjen som det ar en planerad sekvens.

Ett alternativ som innebar minsta andring av nuvarande formular ar att be om data fér de linjer som
krévdes for att uppna basta respons. Varje byte &r da en behandlingslinje, istallet fér att endast
matas in som tilldgg. Hos en patient som erhaller Dara-VRd med planerad autolog skulle att byta
fran bortezomib till karfilzopmib pga suboptimalt svar och lenalidomid till pomalidomid pga hudutslag
foljt av auto, innebér att man genomgatt tre linjer.
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Det finns ett kliniskt motiverat intresse i att férsta varfér man byter fran en linje till nasta, men som
ocksa innebar att fler variabler behdver fyllas i. Ett 6ppet férslag ar att man kan vélja mellan
toxicitet, ej tillrackligt svar, refraktar eller annat som orsak till byte fran en linje till nasta.
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1.4 Jamforbarhet

1 METOD

Manualen for validering av kvalitetsregister pa INCA [1] samt Kvalitetssékringshandboken for
nationella kvalitetsregister [2] har fungerat som stéd for planering och genomférande av projektet
och som vagledning for att sakerstalla enhetliga och aktuella rutiner. Projektet har genomforts i
enlighet med den valideringsstrategi foér cancerregisterdata som féreslagits av Parkin & Bray [3],[4].

1.1 Overgripande projektupplagg och omfattning

Att sékerstalla dverensstammelse mellan ett kvalitetsregister och de ursprungliga kliniska data &r
avgorande for att registret ska kunna fungera som en tillforlitlig datakalla for féljsamhet till kliniska
riktlinjer och forskning. | detta sammanhang har vi initierat ett valideringsprojekt fér Svenska
Myelomregistret, med malet att beddma datakvaliteten utifran fyra dimensioner:

* Inrapporteringshastighet: Hastigheten med vilken data samlas in, bearbetas och
rapporteras.

» Tackningsgrad: | vilken utstrackning alla incidenta cancerfall i populationen inkluderas.

« Jamforbarhet: | vilken utstrdckning kodning, klassificering och definitioner féljer
Overenskomna internationella riktlinjer.

+ Validitet: Den andel av registrerade egenskaper som verkligen féreligger.

Valideringen omfattade diagnosar 2018-2021, en period vald for att vara sa aktuell som méjligt men
dar fall hunnit avslutas och rapporteras fér att minska stérningar i processen. Studiepopulationen
bestod av patienter med symtomatiskt myelom diagnostiserade under denna period (cirka 2800 fall),
identifierade i det nationella kvalitetsregistret. Symtomatiskt myelom definierades som diagnos
antingen direkt vid Anméalan 1 eller vid Anmélan 2 efter en period av asymtomatiskt myelom.
Valideringen omfattade variabler fran Anmalan 1 och Uppf6ljningsformularet, med fokus pa de mest
kliniskt relevanta variablerna, medan mindre betydelsefulla eller svarverifierade variabler uteslbts.
Stickprovet inkluderade bade universitetssjukhus och mindre lokala sjukhus, stratifierat efter arlig
patientvolym for att spegla variationen i varden nationellt.

1.2 Inrapporteringshastighet

Inrapporteringshastighet for formularet f6r anmélan 1 definierades som tiden fran patientens
diagnosdatum till inrapporteringsdatum fér den férsta anmélan i registret INCA.

Inrapporteringshastigheten fér uppféljningsformuléret definierades som tiden fran ett ar efter
symptomatisk diagnos (antingen symptomatiskt myelom eller plasmacellsleukemi via formularet fér
anmalan 1 eller vid dvergang till symptomatisk sjukdom via anmalan 2 efter att férst ha registrerats
med asymptomatiskt myelom, solitart skelettplasmocytom eller extraskeletalt plasmocytom i
anmalan 1) till inrapportering av uppféljningsformularet i registret.

Kumulativa inrapporteringskurvor anvands for att analysera skillnader mellan sjukvardsregioner eller
diagnosperioder.

1.3 Tackningsgrad

Tackningsgrader definierades som den andel cancerfall i cancerregistret [5] som ocksa finns i
kvalitetsregistret. Detta presenteras kontinuerligt i &rsrapporter och sammanstélls méanatligt.

1.4 Jamforbarhet

For att beddma registret ur jamférbarhetsperspektiv genomférdes en systematisk granskning av
dokumentation, rutiner och datastrukturer. Metoden inkluderade:
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1 METOD

» Registrerings- och kodningsrutiner: Kartldggning av tydlighet, nationell enhetlighet och
uppdateringsrutiner.

+ Efterlevnad av riktlinjer: Granskning av 6verensstdmmelse med nationella och
internationella riktlinjer samt inkludering/exklusionskriterier.

+ Dokumentation och blanketter: Beddmning av manualer, anvandarhandbécker,
variabelbeskrivningar och rapporteringsblanketters enhetlighet och tillgénglighet. Analys av
hur férandringar kan paverka datainsamling.

+ Stod och kvalitetskontroll: Dokumentation av logiska kontroller, instruktioner, aterkoppling
och atgarder for saknade uppgifter. Analys av regional samverkan och initiativ fér digital
rapportering.

» Méjliggérande av jamforelser: Bedémning av rutiner och datastruktur for att méjliggéra
tillférlitliga jamfoérelser dver tid, mellan regioner och med internationella register.

1.5 Validitet

Validiteten utvarderades genom reabstraktion av relevanta journaluppgifter och jamférelse med
motsvarande data i registret. Processen for patienturval, reabstraktion och hantering av uppgifter
utformades i enlighet med valideringsmanualen [1], som anger principer for urvalsstrategi,
variabelurval, reabstraktionsférfarande och séker hantering av kénslig information. Validiteten
beddmdes utifran flera komplementara matt pa éverensstimmelse vilka inkluderade bade exakt
Overensstammelse och statistiska matt anpassade for saval kategoriska som kontinuerliga variabler.
Dessa métt beskrivs ndrmare i avsnittet om statistisk metod.

1.5.1 Variabelurval

Registerstyrgruppen, tillsammans med det nationella stédteamet, definierade vilka variabler som
skulle ingd i valideringen. En initial genomgang av registret gjordes for att avgora vilka data som
behdvde reabstraheras. Se Figur 1.

Tabell 3. Ar for introduktion eller modifiering for variabler.

Databasnamn Namn Datum Kommentar
FISH-variabler Apr- Ny variabel
19
anmi_fish_t1114 FISH t11:14 Aug- Ny variabel
22
u302a_respprimbeh Respons primarbeh Apr- Alternativ sCR tillagt
19
uppfiar_avsl_primbehavslutdiméarbeh avslutad efter  Apr- Ny variabel
1ar 19
u401_kogiven Konsolideringsbeh given  Feb- Alternativ
21 underhallsbehandlingborttaget
u407_koannat Annat i konsolidering Apr- Ny variabel
19
uppfiar_underhall_given Underhall givet Feb- Ny variabel
21
uppfiar_underhall_lenali Lenalidomid i underhall Feb- Ny variabel
21
uppflar_underhall_annat Annat i underhall Feb- Ny variabel
21
uppfiar_underbeh_herpes Herpesprofylax givet Apr- Ny variabel
19
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1.5 Validitet

Asymptomatisk myelom
Extraskeletalt plasmocytom
Solitéra skelettplasmocytom
Ett ar efter symptomatisk diagnos

Arlig kontroll om patienten
Overgatt till symptomatisk diagnnos

Uppfdljning

u009_primbehbortezom
u010_primbehlenalido
u012_primbehdatstart
u101_hdosstamcstod
u302a_respprimbeh

a_diadat
a_diagnos
a_b2mikro Ett &r efter diagnos
Symptomatisk myelom 4d01_kogiven
u410_konsollenalid
u601_unbisfosfonat

a_b2mikroej
s_albuminej
a_salbumin
a_flckappaked Plasmacellsleukemi
a_flclambdaked
uppflar_avsl_primbehavslutad
—uppftar_Konsoi—ammatspec
uppfiar_underbeh_herpes
uppfiar_underhall_annat
——uppftar_undertatt—anmatspec
uppfiar_underhall_given

a_kappalambda
a_plasmainf
a_serumkonc
a_skelettforand
a_skreatinin
a_stadium
air:nn:1?if;ih?j1eﬁ11271p uppflar_underhall_lenali
_hish_ u407_koannat
anm1_fish_t1114 -
anm1_fish_t4_14

anm1_fish_t4_16
Figur 1. Ett flidesschema Gver formuléren i myelomregistret samt tillhdrande variabler som ingér i valideringsprojektet

Overstrukna variabler ar sddana som valdes ut for reabstraktion men ej analyserats.

10 | Svenska myelomregistret Valideringsrapport



1 METOD

1.5.2 Patienturval och stickprov

Studiepopulationen utgjordes av patienter med symtomatiskt myelom diagnostiserade 2018-2021,
identifierade i nationella kvalitetsregistret (cirka 2800 fall). Symtomatiskt myelom definierades som
diagnos antingen direkt vid Anmélan 1 eller vid Anmalan 2 efter en period av asymtomatiskt
myelom.

Representanter i samtliga sjukvardsregioner kontaktades for att identifiera vilka sjukhus som hade
kapacitet att genomféra reabstraktionen, varav bade universitetssjukhus och lanssjukhus
inkluderades. Da medverkan kravde att lokala resurser fanns tillgangliga kunde ett strikt
slumpmassigt sjukhusurval inte genomfdras, men nationell geografisk tackning bibehdlls genom
representation fran alla sjukvardsregioner.

Stickprovsstorleken berdknades fér en antagen validitet pa 90 % och en 6nskad
konfidensintervallbredd pa +5 %, baserat pa standardformeln fér proportioner. Eftersom patienter &ar
klustrade inom sjukhus justerades berakningen med en design effect, framtagen fran en skattad
intraklasskorrelationskoefficient (ICC) och genomsnittlig klusterstorlek. En finite population
correction applicerades d& hela malpopulationen var kand.

Det beréknade stickprovet férdelades proportionellt mot respektive sjukhus patientvolym (probability
proportional to size sampling). Detta gav varje sjukhus ett urval som stod i proportion till dess andel
av studiepopulationen, och sékerstéllde att regionernas relativa representation i urvalet i h6g grad
speglade landets patientférdelning. Inom varje sjukhus drogs patienter slumpmassigt bland de
individer som uppfyllde inklusionskriterierna.

. . 2. Berdkning av stickprov °
1. Urval av patientpopulation 3. Férdelning pa sjukhus ‘ ‘ 4. Slutligt urval

. . o Skatta ICC (kontinuerliga/binara variabler) - -
Begrénsa diagnosar 2018-2021 —» —> Proportionera stickprovet efter >

5 DEFF =1 +ICC(m, - 1) . 3
Endast symtomatiska fall sjukhusens patientvolym

Férdefinierade sjukh P [EAH DG Slumpa patienter inom sjukh
ordefinierade sjukhus Total stickprovstorlek umpa patienter inom sjukhus

Lista 6ver patient-ID per sjukhus
Kontroll av regional férdelning

Figur 2. Ett flddesschema 6ver patienturvalet och stickprovsberadkningen som genomférdes i valideringsprojektet.

Tabell 4. Deltagande sjukhus benamnda efter stad alternativt sjukhusnamn om flera finns och hur manga fall som validerades

dar.
Sjukvardsregion Sjukhus Antal fall
Region Norr Umea 9
Sunderbyn 9
Region Sthim/Gotland  Karolinska Huddinge 71
S:t Gorans sjukhus 10
Region Syd Angelholm 4
Helsingborg 7
Kristianstad 11
Lund 22
Malmd 12
Region Sydostra Jonkdpings 8
Kalmar 9
Linkdping 12
Vastervik 4
Norrképing 6
Region Mellansverige  Uppsala 21
Falun 15
Orebro 15
Region Vast Boras 8
Kungalv 9
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1.5 Validitet

Tabell 4. Deltagande sjukhus bendmnda efter stad alternativt sjukhusnamn om flera finns och hur manga fall som validerades
dar.

Sjukvardsregion Sjukhus Antal fall
SU/Ostra 7
SU/Sahigrenska 21
Uddevalla 14
Totalt 304

1.5.3 Reabstraktion

Det nationella stédteamet skickade patientlistor och féljesbrev till kontaktpersoner pa respektive
klinik. Abstraherare med koppling till sjukhuset eller kliniken fick en lista med personnummer for de
patienter som skulle reabstreras.

Reabstraktionen utférdes i de flesta fall av kliniskt verksamma |&kare och i vissa fall av
forskningsskoterskor med registervana. Alla var verksamma inom hematologi. Reabstraktionen var
blindad mot usrprungliga data, dvs den som matade in nya data ifran journalen hade inte tillgang till
registerdata. Tolkning av variabler skall optimalt ha samma underlag som registrets inmatning, och
tolkning utgick darifran ifran registrets handbok. Sma informationsrutor ("tooltips”) fanns med i
valideringsformularet som férklarade variabeln med anvisning ifran handboken.
Valideringsgruppens ordférande fanns ocksa tillganglig fér fragor under datainmatningens gang och
utgick ifrdn handboken fér tolkningshjalp.

For reabstraktionen togs ett sarskilt formular fram, utformat med de valda variablerna och med
struktur och innehall i linje med befintliga formul&r. Formularet utvecklades i samarbete med det
nationella stédteamet och testades av projektansvarig innan det togs i bruk. Abstraherarna anvande
detta formular vid reabstraktionen fér att skerstélla enhetlighet och jamférbarhet mellan klinikerna.

Hanteringen av kanslig information skedde enligt géllande sekretess- och dataskyddsregler
(GDPR), vilket sakerstallde att personuppgifter skyddades under hela processen
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1 METOD

1.6 Statistisk metod

1.6.1 Ifylinadsgrad

For varje variabel beréknades ifyllnadsgrad, definierad som andelen fall med icke-saknade véarden i
det inrapporterade materialet i registret. Detta matt ger en 6versikt 6ver datakomplettheten och kan
anvandas for att identifiera variabler dar rapporteringen behdéver férbattras.

1.6.2 Exakt 6verensstammelse

Exakt 6verensstammelse definierades som andelen fall med identiska varden mellan
kvalitetsregisterdata och reabstraherad data. Mattet speglar graden av precision i rapporteringen
men tar inte hansyn till observationer som ligger nara men inte &r helt identiska.

1.6.3 Cohens kappa

Overensstammelsen fér kategoriska variabler analyserades med Cohens kappa, som korrigerar for
slumpmassig dverensstdmmelse. Kappavardenas konfidensintervall uppskattades via
normalapproximation. Tolkningen av sambandet mellan Cohens kappa och styrkan i
samstammigheten gjordes utifran etablerade riktlinjer atergivna i Tabell 5. Resultaten redovisades i
tabeller och illustrerades med korsklassificeringsdiagram, dar diagonalfaltet markerar perfekt
Overensstammelse.

Tabell 5. Riktlinjer for tolkning av Cohens Kappa. [6]

Kappa Samstammighet

<0 Dalig (Poor)

0-0.20 Svag (Slight)

0.21-0.40 Svag till mattlig (Fair)

0.41-0.60 Mattlig (Moderate)

0.61-0.80 Starkt (Substantial)

0.81-1.00 Nastintill perfekt (Almost perfect)

1.6.4 Pearsons korrelationskoefficient

Pearsons korrelationskoefficient berdknades for kontinuerliga variabler som matt pa styrkan i det
linjara sambandet mellan tva variabler. Varden néara 0 indikerar inget linjart samband, medan
varden néra 1 indikerar ett starkt linjart samband. | spridningsdiagram markerades en 45°-linje f6r
att illustrera perfekt dverensstdmmelse.

1.6.5 Intraklasskorrelationskoefficient (ICC)

Intraklasskorrelationen (ICC) beraknades for kontinuerliga variabler med en tvavagsmodell f6r
absolut dverensstammelse pa individniva. Till skillnad fran Pearsons korrelationskoefficient, som
endast mater linjar samvariation, beddmer ICC den faktiska dverensstdmmelsen mellan varden pa
individniva, inklusive bade systematiska skillnader och spridning mellan vardena.
Overensstammelsen tolkades enligt etablerade riktlinjer atergivna i Tabell 6. Resultaten
presenterades i tabellform och visualiserades med spridningsdiagram.

Tabell 6. Riktlinjer fér tolkning av ICC. [7].

ICC Tolkning

<0.50 Dalig (Poor)
0.50-0.75 Mattlig (Moderate)
0.75-0.90 God (Good)
>0.90 Utmarkt (Excellent)
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1.6 Statistisk metod

1.6.6 Hantering av saknade varden

| alla berédknade matt férutom ifyllnadsgrad exkluderas observationer dar antingen registerdata eller
valideringsdata saknas. Detta innebar att analyser av exakt dverensstammelse, Cohens kappa,
Pearsons korrelation och intraklasskorrelation endast baseras pa kompletta fall. | vissa fall kan dock
den aktuella variabeln innehdlla kategorin “uppgift saknas”, och da behandlas dessa som giltiga
varden i de statistiska berédkningarna. Fér kategoriska variabler kan saknade varden redovisas i
korstabeller under bendmningen NA (not available).

1.6.7 Statistisk programvara

Alla analyser utférdes i R (version 4.3.1), en 6ppen kéllkodsbaserad miljo for statistisk berakning
och grafik. Databearbetning och hantering av saknade varden gjordes med hjalp av paketen dplyr,
tidyr och naniar. Berdkning av Cohens kappa och ICC genomférdes med paketet irr, Pearsons
korrelationskoefficient med stats medan ggplot2 anvandes for visualisering av resultaten.
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2 INRAPPORTERINGSHASTIGHET

2 INRAPPORTERINGSHASTIGHET

2.1 Formular féor anmalan 1

For analys av inrapporteringshastighet fér anmalan 1 ingar 13292 patienter. De fall dar
inrapporteringshastigheten varit negativ har exkluderats, vilka var 10 till antalet. Detta sker néar
inrapportering pabdrjats innan diagnosen &r faststalld men &ven av misstag vid val av diagnosdatum
orsakar detta. Det senare kan utvarderas ndr man beréknar exakt 6verensstammelse fér
diagnosdatum-variabeln. Mediantiden till inrapportering ar 5.2 manader samt 2 och 12.1 manader
som 20:e och 80:e percentiler respektive.

| nationellt vardprogram fér myelom och manual fér inrapportering i Myelomregistret stipuleras att
andel rapporterade inom 3 manader efter diagnos skall vara 75% av patienterna och efter 12
manader &r malet satt till 95% av patienterna.

Alla regioner har rapporterat anmalan 1 till 75% inom 14 manader. Skillnader mellan regioner
jAmnas ut efterhand. Se Figur 3 .

Tid till inrapportering av anmélan 1 har en positiv trend 2020-2024 dar tiden till inrapportering av
50% och 75% har kortats med flera manader och malet > 90 % efter 24 man ar mer &n vélfyllt. Se
Figur 4.

100% 1

75% 1

50% 1

Andel inrapporterade (%)

25%

f
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|
I

0% “

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36
Antal manader fran diagnosdatum till inrapporteringsdatum

== Region Norr Region Syd == Region Uppsala/Orebro
== Region Sthim/Gotland == Region Syddstra Region Vast

Figur 3. Inrapporteringshastighet definierad som tid fran diagnosdatum till inrapporteringsdatum av anmalan 1 i INCA, per
sjukvardsregion.
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2.1 Formular féor anmalan 1

100%-

75%1

50% 1

25%-

Andel inrapporterade (%)

0%+

1
|
|
|
]
I
|
|
|
|
!
|
|
|
|
]
I
.

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36
Antal manader fran diagnosdatum till inrapporteringsdatum
== 2008-2011 == 2012-2015 == 2016-2019 == 2020-2024

Figur 4. Inrapporteringshastighet definierad som tid fran diagnosdatum till inrapporteringsdatum av anmalan 1 i INCA, per
diagnosperiod.
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2.2 Formular fér uppfdljning

For analys av inrapporteringshastighet for uppféljningsformularet ingar 11360 patienter. Denna
ledtid definieras som tiden fran ett ar efter symptomatisk diagnos till inrapporteringsdatum i
uppfoljningsformularet. (Alltsd, fran a_diadat fér multipelt myelom och plasmacellsleukemi samt
fran a2_diadat for 6vriga om de dvergatt till symptomatisk sjukdom, det vill séga a2_symptdiag ar
“Ja”.)

Mediantiden till inrapportering ar 8.7 manader samt 2.7 och 23.4 manader som 20:e och 80:e
percentiler respektive.

Ledtiden for uppféljningsformularet ar langre och skillnaden mellan regioner ar stérre an for
diagnosformularet. Inrapportertingshastigheten av uppféljningsformularet har en tydlig trend mot
kortare ledtider dver tid. Se Figur 5 och Figur 6.

Styrgruppen har inte satt ett bestdmt mal fér inrapportering av 1-ars-uppféljningen, men infér
publikation av den skrivna arsrapporten i september ar malet att néra 90% av uppféljningar har
kommit in for alla regioner for patienter med diagnos upp till 2 ar innan publiceringséaret. Se Figur 5
och Figur 6.

100% 1

75% -

50%-1

Andel inrapporterade (%)

25%

|
|
|
I
|
|
|
|
|
|
|
|
|
|

0%{ ! !
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36
Antal manader fran diagnosdatum till inrapporteringsdatum

== Region Norr Region Syd == Region Uppsala/Orebro
== Region Sthim/Gotland == Region Syddstra Region Vast

Figur 5. Inrapporteringshastighet definierad som tid fran symptomatiskt diagnosdatum + 1 ar till inrapporteringsdatum av
uppféljningsformuléret i INCA, per sjukvardsregion.

Svenska myelomregistret Valideringsrapport | 17



2.2 Formular for uppféljning

100%-

75%1

50% 1

25%-

Andel inrapporterade (%)

0%+

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36
Antal manader fran diagnosdatum till inrapporteringsdatum
== 2008-2011 == 2012-2015 == 2016-2019 == 2020-2024

Figur 6. Inrapporteringshastighet definierad som tid fran symptomatiskt diagnosdatum + 1 ar till inrapporteringsdatum av
uppféljningsformuléret i INCA, per diagnosperiod
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3 TACKNINGSGRAD

Datum for tckningsgradsuttag &r 2025-05-25.

Tackningsgraden ar god fram till f{éregaende ar, dar en férvantat |agre tdckningsgrad kan ses.
Syddstra regionen har en konsekvent samre tackningsgrad an évriga regioner sedan 2018, som ar
konstant. Det ger intrycket av att det &r enskilda mindre enheter inom regionen som inte rapporterar.

Genom aren har olika regioner haft problem med rapportering till registren pa grund av
personalbrist. Vid en analys av de mest drabbade regionerna aterkommer nagra enskilda sjukhus
och detta har forts fram i olika kanaler.

Tabell 7. Tackningsgrader per sjukvardsregion och diagnosar

Sjukvardsregion 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016
Norr 100 100 100 100 100 100 100.0 100 100.0
Mellansverige 100 100 100 100 100 100 100.0 100 100.0
Sthim/Gotland 100 100 100 100 100 100 99.4 100 99.3
Vést 100 100 100 100 100 100 100.0 100 100.0
Sydostra 100 100 100 100 100 100 100.0 100 100.0
Syd 100 100 100 100 100 100 99.2 100 99.3
Riket 100 100 100 100 100 100 99.7 100 99.7

Tabell 8. Tackningsgrader per sjukvardsregion och diagnosar

Sjukvardsregion 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024

Norr 100 100.0 100.0 100.0 100.0 989 771 719
Mellansverige 100 100.0 100.0 100.0 994 100.0 995 854
Sthim/Gotland 100 100.0 995 989 995 100.0 986 79.0

Vést 100 100.0 100.0 100.0 100.0 100.0 99.3 76.7
Sydostra 100 975 909 927 813 789 816 646
Syd 100 100.0 100.0 100.0 100.0 100.0 96.4 67.0
Riket 100 99.8 989 988 979 975 940 758
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4.3 Dokumentation och blanketter

4 JAMFORBARHET
4.1 Tydlighet och enhetlighet i registrerings- och kodningsrutiner

For att sékerstalla datakvalitet och jamférbarhet i vardsystemet &r tydlighet och enhetlighet i
registrerings- och kodningsrutiner avgérande.

Registrets registrerings- och kodningsrutiner definieras och dokumenteras i registrets manual och
arsrapporter, i vilka tydliga och detaljerade beskrivningar av de diagnoskoder och SNOMED-koder
som ingar i registret, samt dokumentation av historiska andringar finns att ta del av. Dessa
dokument ar tillgéngliga via den nationella hemsidan for registret, genom cancercentrum.se, och
uppdateras regelbundet i samband med styrgruppsmoten och framtagning av arsrapporter.

Registrerings- och kodningsrutinerna ar nationellt enhetliga och tilldmpas konsekvent dver samtliga
deltagande regioner och enheter. Nationell enhetlighet sékerstélls genom stéd fran respektive
region till register-stédspersonal inom RCC som implementerar &ndringar i registret. Andringar
beslutas av Myelomregistrets styrgrupp. Stddteamet i RCC ansvarar for att uppdatera hemsidor,
interaktiva rapportverktyg och manualer vilket bidrar till att rutiner halls aktuella och enhetliga éver
tid.

4.2 Efterlevnad av riktlinjer

Att sakerstalla att registrets kodningspraxis och rutiner éverensstdmmer med bade nationella och
internationella riktlinjer &r viktigt for att garantera standardisering och kvalitetssékring inom hélso-
och sjukvardsdata.

Registrets manualer och rapporteringsrutiner ar i linje med de nationella riktlinjerna. Kodningspraxis
foljer etablerade standarder och uppdateras i takt med féréndringar i vardprogrammen.
Inkluderings- och exklusionskriterierna &r tydligt beskrivna i registrets manual,variabellista och
arsrapporter. Detta sékerstaller att rapporterande enheter har engemensam forstaelse for vilka
patienter som ska inkluderas.

Registret uppdateras i regel férst efter att nationella riktlinjer har reviderats, vilket kan innebéra viss
férdrdjning i inférandet av internationella rekommendationer. Detta férklaras i registrets manualer
och vetenskapliga rapporter, dar eventuella avvikelser eller efterslapningar kommenteras.
Uppdateringar av registret sker parallellt med eller strax efter revideringar av nationella vardprogram
och vardstandarder. Implementeringen sker vanligtvis vid arsskiftet, och det tar ofta 1-2 ar innan
fullstédndig inférande kan dokumenteras i registret

4.3 Dokumentation och blanketter

Manualer, anvéndarhandbdcker, variabelbeskrivningar och rapporteringsblanketter ar nationellt
enhetliga och lattillgangliga for alla rapporterande parter. All dokumentation finns samlad pa den
centrala plattformen cancercentrum.se, vilket sékerstaller att alla har tillgang till aktuella och
korrekta versioner.

Andringsférslag fér registret framférs regelbundet vid méten inom Svenska Myelom-gruppen,
styrgruppen for registret samt vardprogramgruppen. Kommentarer fran monitorer samlas in [6pande
under aret. Beslut om &ndringar fattas av styrgruppen tva ganger per ar, och implementering sker
successivt beroende pa tillgéngliga budgetmedel. Rapportérer informeras om andringar via
etablerade kommunikationskanaler, exempelvis e-post, utbildningar och uppdateringar pa
cancercentrum.se.

Inférandet av andringar i blanketter eller logiska kontroller éver tid har potential att paverka
datainsamlingen eller leda till saknade data. Inférandet av en blankett fér 1-arsuppféljning fér
plasmocytom och asymtomatiskt myelom fran 2012 har medfért att vissa patienter, som avlidit innan
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uppféljningen inférdes, saknar denna data. Eftersom paminnelser inte skickades ut retroaktivt for
dessa fall, kan det ha lett till viss datalucka.

4.4 Stdd och kvalitetskontroll f6r rapportering

For att férhindra felaktig datainmatning och sakerstalla noggrannhet vid inmatningstillfallet finns flera
mekanismer pa plats. Systemet fér inrapportering innehaller logiska kontroller fér att minimera
risken for feltryckningar. Definitioner och instruktioner ar integrerade i inmatningsformularen,
exempelvis genomhjalptexter som visas nar anvandaren haller muspekaren éver en variabel.
Automatiska berékningar anvands dar det ar mdjligt, exempelvis foér stadium och kvoter vilket
minskar behovet av manuella utrdkningar. Radata samlas in i storsta méjligautstrackning for att
undvika subjektiva bedémningar.

For att ge stdd till rapporterande parter fér korrekt datainmatning och for att dvervaka inkommande
data samt ge feedback for korrigeringar eller kompletteringar vidtas flera atgarder. Monitor tar emot
samtliga blanketter vid diagnos och granskar dem noggrant. Vid behov kontaktas rapportdren via
e-post for kompletterande information. Det finns dven méjlighet att Idmna kommentarer direkt i
blanketten via en fritextruta. Blanketten kan skickas vidare internt till annan yrkesgrupp for
validering eller hjalp medsvara bedémningar.

For att uppratthalla hég tackning och tillférlitlighet i registret vidtas flera atgarder for att aktivt séka
efter saknade blanketter och data. Man kan ta ut rapporter med inrapporterade patienter fran egna
enheten, dettaméjliggér jamférelser med egna sjukhusregister och andra sammanstaliningar. Det23
finns &ven rapporter som visar patienter med diagnos men utan 1-arsuppféljning.Monitor kontaktar
enheter med lag tackningsgrad for att undersdka orsaker tillutebliven rapportering. Registerhallare
informerar regionansvariga i styrgruppen,baserat pa regelbundet uppdaterade tédckningsrapporter
som ar tillgangliga via ettinteraktivt verktyg.

Forum och regelbundna méten for regionala administratérer och dvervakare ar viktiga for att
diskutera registreringspraxis och sékerstélla nationell enhetlighet, vilket frdmjar samordning och
utbildning vid inférande av nya blanketter eller uppdaterade manualer. Sadana forum finns
etablerade fér monitorer, och en god dialog uppratthalls med rapporterande enheter. Lokala
register-ansvariga utses ofta. Regelbundna utbildningarerbjuds for bade rapportérer och monitorer,
sarskilt vid inférande av nya blankettereller uppdaterade manualer.

Overgangen fran pappersblanketter till digital rapportering ar viktig for att forbattra datakvalitet och
enhetlighet inom varden. | myelomregistret sker all rapportering numera digitalt och
pappersblanketter anvands inte langre.

4.5 Mojliggérande av jamforelser

Etablerade rutiner och datastrukturer spelar en central roll i att méjliggéra effektiva jamférelser av
vard och resultat mellan olika regioner inom landet. De etablerade rutinerna och datastrukturerna
mojliggor effektiva jamférelser avvard och resultat pa flera nivaer. Kvalitetsindikatorer, malvéarden
och processvariablerpresenteras péa region-, lans- och sjukhusniva dar det ar relevant. Dessa
uppgifterar tillgangliga fér allmanheten via interaktiva rapporter pa cancercentrum.se, vilket bidrar till
transparens och jamférbarhet mellan olika vardgivare inom landet.

Datakvaliteten och den héga graden av standardisering i svenska register ar nyckeln till att
mdjliggéra meningsfulla jamférelser pa internationell niva, och detta galler fér myelomregistret. Vi
har genomfért jamférande studiermed registerdata fran andra nordiska lander, dar vi har sett stor
Overensstammelsei variabelstruktur, sérskilt med Danmark. Det svenska myelomregistret har
dessu-tom fungerat som modell fér uppbyggnaden av motsvarande register i Norge, vilket
underlattar sampublicering av data fér gemensamma variabler inom Norden.
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4.6 Jamforelse med norska myelomregistret

Det norska myelomregistret ar del av ett storre reigster fér lymfoida sjukdomar, dar dven lymfom och
KLL ingér. Det innehéller diagnos- och stratigieringsvariabler for myelom. Behandlingsdata
registreras inte utan hamtas direkt fran sjukhusens rekvisitionssystem och vissa recept (H-recept)
samt skickar ut och registrerar egenrapporterade halsoutfallsmatt (PROM). Det officiella
myelomregistret dartill av ett register i mellannorge med mycket bred variabelinférsel som dartill
upprepar variabelinférsel for varje linjes behandling. Exempelvis registrerar man resursatgang i hur
manga samtal och besdk som skett, och tillstar séledes sannolikt en helt unik resurs 6ver myelom.
Det danska registret har liknande struktur som det svenska men innehaller &nnu fler variabler (exv
huruvida man haft tvarsnittslesion, ar rullstolsburen, Charlson, fler FISH-alternativ etc.).
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Totalt inkluderades 304 patienter i valideringsarbetet. Hansyn till urval i enlighet med formulérens
befintliga logik gdrs fér alla variabler vid analys och presentation.

Bland kommentarer som fylldes i under valideringens gang var det bara i sju fall som den fylides i.
Tre galler att S-FLC ej undersokts, tva om att analyser inte var bedémbara/kunde beraknas, ett om
byte av behandling pga svikt och ett om att en patient plétsligt avlidit nar beslut om
behandlingsdatum tagits.

Variabler kan saknas for vissa ar eftersom inférandet av nya variabler i registret har skett successivt
och inte samtidigt éver hela tidsperioden. Detta innebér att vissa variabler inte fanns med i
datainsamlingen under tidigare ar, innan de inférdes. Det kan bero pa férandringar i klinisk praxis,
uppdateringar av riktlinjer, tekniska begransningar eller behovet av att anpassa registret till nya
forskningsfragor och kvalitetsindikatorer.

Vid berakning av Cohens Kappa exkluderas observationer dar data i registret, valideringen eller
bada saknas (NA).

Innan resultaten blev presenterade for projektledare formulerades tolkningskategorier fér de olika
variablerna. Dessa utgdr ett ramverk for att pa férhand ha bestdmda aktegorier av vad som kan
anses vara bra dverensstdmmelse. Den exakta formuleringen beror pa typ av variabel och vad som
var andamalsenligt och huvudsakligen angavs intervall fér tre kategorier — Acceptabel, Varning och
Avvikande.

5.1 Missing data

5.1.1 Formular for anmalan 1

De binara variablerna a_b2mikroej och s_albuminej (1/0) &r kodade pa ett sétt som inte gor det
mdjligt att skilja mellan vardet 0 och saknade varden (missing). Variablerna exkluderas darfér fran
den féljande analysen.

Sedan nagra ar tillbaka ar det infort att alla nya variabler, dar det ar relevant, ska besvaras med “ja”,
“nej” eller “ej utfért”. Detta for att undkomma problemet med att en en “ja/nej’-variabel inte sakert
visar vad som inte gjorts, det vill sdga om svaret ar "nej” fér att exempelvis en undersdkning gjorts
och varit negativ, eller om den inte gjorts.

Missing data for variabler i anmélan 1 - "diagnosvariabler” - i registret visar dels att resultat av FISH
ar den vanligaste variabelkategorin att sakna data for, dels att missing data i Gvrigt ar 1ag inom
diagnoskategorin. Den cytogenetiska avvikelsen t11/14 &r i den avvikelse bland FISH-resultat som
haft mest missing data, vilket beror pa att den inférdes i registret augusti 2022. Det finns en tydlig
trend mot battre ifylinadsgrad fér alla variabler dver tid.
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anml_fish t4 16
anml_fish_t4_14
anml fish t1114
anml_fish_dell7p
anml_fish_1qg21

a_stadium % Miss
o 100
a_skreatinin
% a_skelettforand 75
8 a_serumkonc
3 . 50
> a_salbumin
a_plasmainf 25
a_kappalambda 0

a_flclambdaked
a_flckappaked
a_diagnos
a_diadat

a_b2mikro

Sjukvardsregion

Figur 7. Andel missing data for variabler i formularet f6r anmélan 1, per sjukvardsregion.
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anml_fish_t4_16
anml _fish t4 14
anml_fish_t1114
anml_fish_dell7p
anml_fish_1g21

a_stadium .
% Miss
a_skreatinin 100
) a_skelettforand ]
e! 75
8 a_serumkonc
) 50
= a_salbumin
) 25
a_plasmainf
0

a_kappalambda
a_flclambdaked

a_flckappaked

a_diagnos
a_diadat
a_b2mikro
S S Q Y
N N v %
S S S S
Diagnosar

Figur 8. Andel missing data for variabler i formuléret fér anmélan 1, per diagnoséar
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anml_fish_t4_16
anml_fish_t4_14
anml_fish_t1114
anml_fish_dell7p
anml_fish_1g21
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a_salbumin
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a_diadat

a_b2mikro
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a_kappalambda
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a_diadat
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Figur 9. Andel missing data for variabler i formuléret fér anmalan 1, per sjukvardsregion och diagnosar.
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Bortfall FISH FISH-resultaten reflekterar historisk inféring av FISH-analyser som 6kat éver aren i

riktlinjer, och tagit lite olika snabbt att inféra i olika regioner. Verkligheten &r dartill att FISH inte alltid
ar mojligt att ta, och tas i en bestamd serie dar FISH-prober som ar mer prioriterade tas férst och de
mindre prioriterade kan bli ogjorda om cellerna tar slut.

Som jamforelse visar data fran det norska kvalitetsregistret att lite mer an halften av patienterna
hade tillgéngliga FISH-resultat under 2024 [8], se Figur 11. | férhallande till dessa norska resultat
framstar rapporteringen av FISH i det svenska myelomregistret som jamforlig.

Tabell 9. Andel missing data fér FISH-variabler i formuléret fér anmalan 1.

Variabel Antal saknade (n=304) Procent
anm1_fish_1g21 144 47.4
anm1i_fish_del17p 143 47.0
anmi_fish_t1114 281 92.4
anmi_fish_t4 14 143 47.0
anmi_fish_t4 16 144 47.4

Tabell 10. Antal och andel (%) saknade varden observationer per FISH-variabel och aldersgrupp.

Variabel 0-59 (n=37)  60-69 (n=72)  70-79 (n=126)  80-89 (n=60) 90+ (n=9)
anm1_fish_1g21 12 (32.4) 40 (55.6) 58 (46) 28 (46.7) 6 (66.7)
anm1_fish_del17p 12 (32.4) 40 (55.8) 57 (45.2) 28 (46.7) 6 (66.7)
anm1_fish_t1114 32 (86.5) 66 (91.7) 116 (92.1) 58 (96.7) 9 (100)
anm1_fish_t4 14 12 (32.4) 40 (55.6) 57 (45.2) 28 (46.7) 6 (66.7)
anm1_fish_t4 16 12 (32.4) 40 (55.6) 58 (46) 28 (46.7) 6 (66.7)
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anml_fish t4 16

% Miss
100

anml_fish_t4_14

80
anml_fish t1114

variable

60

40

anml_fish_dell7p

anml_fish_1g21

a_alder

Figur 10. Andel missing data fér FISH-variabler i formularet for anmalan 1, per aldersgrupp

2.7.3.2 Utfart FISH ved diagnostisering av myelomatose

FISH er sammen med ISS (Internasjonalt prognostisk stadium) den viktigste risikovurderingen hos en ny pasient
med myelomatose, og metoden er anbefalt i handlingsprogrammet. Spesielt med tanke pa mulig tandemtransplan-
tasjon er den en viktig marker.

Tabell 2.20: Resultater av FISH (Fluoriserende in situ hybridisering) for pasienter <80 ar i 2024

Antall Antall Antall ikke Andel pavist blant
FISH pavist ikke pavist undersektfukjent vellykkede tester (%) Rapportert
del(17p) 25 166 121 13.1 312
del(13q) 35 106 171 248 312
t(4:14) 13 158 141 7.6 312
t(14:16) 7 163 142 4.1 312
1(11:14) 47 122 143 27.8 312
gain(1q) or amp(1q) 1 128 143 24.3 312
del(1p) 14 136 162 9.3 312

Alle pasienter diagnostisert med myelomatose i 2024 der FISH ikke har vart en del av utredningen ble gjennomgétt
manuelt. Listen besto av 75 pasienter, 22 av disse var klinisk meldt som ulmende myelomatose.

Figur 11. FISH-analys i norska kvalitetsregistrets arsrapport 2024 [8].
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5.1.2 Formulér fér uppféljning

De binédra variablerna u010_primbehlenalido, u009_primbehbortezom, u410_konsollenalid,
uppflar_underhall_ lenali, uppflar_underhall_annat 0Ch u407_koannatar kodade pd ett satt
som inte gér det mojligt att skilja mellan vardet 0 och saknade varden (missing). Variablerna
exkluderas darfér fran den féljande analysen.

Det &r god rapporteringsgrad éver tid och regioner férutom f6r rapportering av annan konsolidering
eller underhall. Det kan méjligen representera att det ar ovanligt och man inte fyller i om det inte
givits nagot. Underhall given har en 6kande rapporteringsgrad 6ver tid, vilket sannolikt dels
representerar ett 6kande nyttjande av underhall snarare &n béttre rapporteringstéckning, dels att det
ar variabler som var sena att laggas till i registret. Det &r dartill inte alltid glasklart i kliniken vad som
raknas som konsolidering kontra underhall, vilket spiller dver till registret.

uppflar_underhall_given

uppflar_underbeh_herpes

uppflar_avsl_primbehavslutad % Miss

60

u601_unbisfosfonat
40

variable

u401_kogiven
20

u302a_respprimbeh

ul01_hdosstamcstod

u012_primbehdatstart

Sjukvardsregion

Figur 12. Andel missing data for variabler i formularet fér uppféljning, per sjukvardsregion.
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uppflar_underhall_given
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60
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u302a_respprimbeh 20

ul01_hdosstamcstod

u012_primbehdatstart

Sjukvardsregion

> > S >
SOOI
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Diagnosar

Figur 13. Andel missing data for variabler i formularet fér uppféljning, per diagnosar

30 | Svenska myelomregistret Valideringsrapport



5 VALIDITET

5.2 Variabler fran anmalan 1

5.2.1 Diagnosdatum

Datum da symtomatiskt myelom faststélldes kliniskt och/eller genom morfologisk undersékning. Om
morfologisk undersékning anvands sa skall datum fér utférd undersékning anges.

Overensstimmandet mellan diagnosdatum i register och valideringskohort r god. 95%
Overensstammer inom ett intervall pa 12 veckor. Enstaka avviker mer och kan bero pa att register
och validering angivit diagnos for diagnosséttning av asymptomatiskt myelom respektive
symptomatiskt myelom, da det i verkligheten &r tva olika blanketter men vi slog ihop till en blankett.
Det forklarar dock bara tidsforskjutning at ett hall, medan det andra borde vara att valideraren har
uppfattat behandlingskriterier uppsta tidigare an man gjort i klinik. Man kan ocksa ha uppfattat
samma, men andra anledningar gjort att man i klinik &nda avvaktat, exempelvis om det ar en liten
lytisk lesion som man valt att félja upp. | sin helhet bedéms validiteten for variabeln inte stéra
analyser pa registret dar diagnosdatum deltar i analysen.

Under aren har man styrgruppen observerat och patalat en skillnad i hur man rapporterar
asymptomatiska myelom mellan regioner. Detta har patalats fér inrapportdrer och regionsansvariga,
och det kan hér finnas en férbattringspotential infér framtida manualuppdateringar och
inrapportdrskurser.

Tabell 11. Valideringsmatt fér variabeln a_diadat.

Matt Varde
Ifyllnadsgrad (%) 100

Exakt éverensstdmmelse (%) 65.1

ICC (95% KI) 0.98 (0.98-0.99)

Pearsons koefficient (95% Kl) 0.98 (0.98-0.99)
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Validering av a_diadat
Bla linje = perfekt 6verensstammelse

2022

2021

2020

Validering

2019

2018

2018 2019 2020 2021 2022
Registret

Figur 14. Grafisk representation dver 6verensstdmmelse for variabeln a_diadat. Rdd linje indikerar +/- 12 veckor. De fall dar
validering- och registerdata skiljer sig mer an 12 veckor indikeras antalet skillnad i veckor i figuren.

Tabell 12. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_diadat. Observationer dar varde
saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Acceptabelt  Avvikelse inom +6 veckor 284 934
Varning Avvikelse mellan +6 och £12 veckor 5 1.6
Avvikande Avvikelse stdrre an 12 veckor 15 4.9
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5.2.2 Diagnos
Diagnos enligt kriterier. Valbara alternativ ar:

Symptomatiskt myelom
Asymptomatiskt myelom *
Solitart skelettplasmocytom *
Extraskelettalt plasmocytom *
Plasmacellsleukemi

oo~

Det &r valdigt hég exakt dverensstimmelse i valideringen. Den vanligaste missklassificeringen ar
mellan asymtomatiskt myelom och myelom. Det upptécktes under valideringens gang att fragan
kunde misstolkas eftersom valideringsformularet slagit ihop de olika formuléren fér asymptomatiskt
myelom och symptomatiskt myelom. Vid urvalet fér patienter att validera har man bestdmt att man
enbart ska ta med patienter som utvecklat symptomatiskt myelom. Detta férdefinierades i
analysplanen, och med hansyn till detta ndrmar sig éverensstdmmandet nastan fullvardigt pa 297
av 304 fall, det vill siga en exakt dverensstammelse pa 98%. De kvarstaende fall dar
klassificeringen skiljer sig at galler sannolikt gransdragningar mellan narbesléktade
plasmacellssjukdomar. Exempelvis kan graden av plasmaceller i perifert blod avgéra om sjukdomen
klassificeras som plasmacellsleukemi eller multipelt myelom, och andelen plasmaceller i benméargen
kan avgdra om ett plasmocytom betraktas som isolerat eller som del av multipelt myelom.

Tabell 13. Valideringsmatt for variabeln a_diagnos.

Matt Varde
Ifyllnadsgrad (%) 100

Exakt éverensstammelse (%) 91.8

Cohens Kappa 0.62 (0.52-0.71)
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Korsklassificering for a_diagnos

Asymptomatiskt
myelom 19 0 0 0 8 27
Extraskelettalt 0 2 0 0 0 2

plasmocytom

Plasmacellsleukemi 0 0 0 0 1 1

Validering

Solitart
skelettplasmocytom 0 1 0 2 1 4

Symptomatiskt
myelom 10 1 0 3 256 270
Totalt 29 4 0 5 266 304
Asymptomatiskt ExtraskelettaltPlasmacellsleukemi  Solitart Symptomatiskt Totalt
myelom plasmocytom skelettplasmocytom  myelom
Register

Figur 15. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln a_diagnos.

Tabell 14. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_diagnos. Observationer dar vérde
saknas exkluderas.

KategoriBeskrivning Antal Andel

Acceptabédignos &r samma i register- och valideringsdata 279 91.8
Varning Diagnos i ena dataméngden ar antingen asymptomatiskt myelom, extraskeletalt 23 7.6
plasmocytom eller solitart skelettplasmocytom och diagnos i andra dataméangden
ar symptomatiskt myelom
Avvikandvriga diskrepanser 2 07
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5.2.3 M-komponent i serum: Koncentration (g/l)

Koncentration av M-komponent i serum anges med ett heltal mellan 0 och 999 i enheten g/l. Om
flera M-komponenter av olika typ pavisas anges koncentrationen av den stérsta M-komponenten.
Om flera M-komponenter av samma typ pavisas anges summan av M-komponenterna.

Samstdmmigheten ser generellt god ut och som férvantat. 10% i missing data ar dock hégre an
forvéantat och en del representerar sannolikt vardet 0 snarare &n missing data. Bland den ifyllda
datan kan man som forvéntat se en viss skillnad i centrala intervallet som sannolikt ar for att man
tagit mer &n en métning innan behandlingsstart, dar vatska och kortison paverkar. Man kan se att
enstaka validerats som 0g/L men i registret haft laga M-komponenter av oklar anledning.

Tabell 15. Valideringsmatt fér variabeln a_serumkonc.

Matt Varde
Ifyllnadsgrad (%) 87.8

Exakt 6verensstammelse (%) 70

ICC (95% KIl) 0.97 (0.96-0.98)

Pearsons koefficient (95% Kl) 0.97 (0.96—-0.98)

Validering av a_serumkonc

Bla linje = perfekt 6verensstammelse
125

100

~
(&)

Validering
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o

25

0 25 50 75 100 125
Registret

Figur 16. Grafisk representation éver 6verensstammelse for variabeln a_serumkonc.
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Tabell 16. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_serumkonc. Observationer dar varde
saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Acceptabelt Register- och valideringsdata skiljer sig < 10% 210 78.7
Varning Register- och valideringsdata skiljer sig < 25% 22 8.2
Avvikande Register- och valideringsdata skiljer sig > 25% 35 13.1

Tabell 17. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_serumkonc. Observationer dér varde
saknas exkluderas. | denna tabell bedéms kategorierna med diskrepans som avvikande och évriga som acceptabel.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Samstammig Register- och valideringsdata ar 0 g/L 11 4.1
Asekretorisk

Diskrepans Asekretorisk  Endast en av register- eller valideringsdata &r 0 g/L 7 2.6
Samstdmmig Register- och valideringsdata ar < 10 g/L 35 131
Oligosekretorisk

Diskrepans Endast en av register- eller valideringsdata ar < 10 g/L 6 2.2
Oligosekretorisk

Ovriga Register- och valideringsdata ar > 10 g/L 208 779
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5.2.4 Koncentration av kappakedjor i serum (mg/L)
Koncentration av kappakedjor i serum/plasma FLC (mg/l). Anges med heltal.

Samstammigheten &r god for kappakedja i serum. Det beror sannolikt pa att det inte tas av andra
enheter An hematologen, medan proteinprofil ofta tas pa4 medicinavdelningar ocksa. Det finns
saledes i regel bara ett varde innan behandlingsstart.

Tabell 18. Valideringsmétt for variabeln a_f1lckappaked.

Matt Vérde
Ifyllnadsgrad (%) 88.2

Exakt 6verensstammelse (%) 70.7

ICC (95% KIl) 0.99 (0.99-1.00)

Pearsons koefficient (95% Kl)  0.99 (0.99-1.00)

Validering av a_flckappaked
Bla linje = perfekt Gverensstammelse

20000

Validering

10000

0 10000 20000
Registret

Figur 17. Grafisk representation éver dverensstdmmelse for variabeln a_f1lckappaked.
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Validering av a_flckappaked
Bla linje = perfekt 6verensstammelse
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Figur 18. Grafisk representation éver dverensstimmelse for variabeln a_f1lckappaked Visar endast fall dar bade validerings-
och registerdata &r mellan 0 och 100.

Tabell 19. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_f1lckappaked. Observationer dar varde
saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal Andel
Acceptabelt Register- och valideringsdata skiljer sig < 10% 214 81.4
Varning Register- och valideringsdata skiljer sig < 25% 20 7.6
Avvikande Register- och valideringsdata skiljer sig > 25% 29 11.0

Tabell 20. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_f1ckappaked. Observationer dar vérde
saknas exkluderas. | denna tabell beddms kategorierna med diskrepans som avvikande och évriga som acceptabel.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Overensstammande Register- och valideringsdata ar < 100 mg/L 147 55.9
Matbar

Diskrepans Matbar Endast en av register- eller valideringsdata ar < 100 mg/L 7 2.7
Ovriga Register- och valideringsdata ar > 100 mg/L 109 414
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5.2.5 Koncentration av lambdakedjor i serum (mg/L)
Koncentration av lambdakedjor i serum/plasma FLC (mg/l). Anges med heltal.

Overensstammigheten ar svar att se pa grund av en outlier pa 100 000 mg/L som validerats som
den samma. Det ar dock fa som har stérre avvikelse i tabellen.

Tabell 21. Valideringsmatt for variabeln a_f1clambdaked.

Matt Varde
Ifyllnadsgrad (%) 87.5
Exakt 6verensstdmmelse (%) 65.1

ICC (95% KI) 1.00 (1.00-1.00)
Pearsons koefficient (95% Kl) 1.00 (1.00—1.00)

Validering av a_flclambdaked
Bla linje = perfekt Gverensstammelse
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5000
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Registret

Figur 19. Grafisk representation éver 6verensstdimmelse for variabeln a_flclambdaked. | figuren exkluderas ett fall dar bade
validerings- och registerdata visar 99200.
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Validering av a_flclambdaked
Bla linje = perfekt 6verensstammelse
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Figur 20. Grafisk representation dver Overensstimmelse for variabeln a_flclambdaked. Visar endast fall dar bade
validerings- och registerdata &r mellan 0 och 100.

Tabell 22. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_flclambdaked. Observationer dér
varde saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal Andel
Acceptabelt Register- och valideringsdata skiljer sig < 10% 200 76.6
Varning Register- och valideringsdata skiljer sig < 25% 28 10.7
Avvikande Register- och valideringsdata skiljer sig > 25% 33 12.6

Tabell 23. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_flclambdaked. Observationer dar
varde saknas exkluderas. | denna tabell bedéms kategorierna med diskrepans som avvikande och évriga som acceptabel.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Overensstammande Register- och valideringsdata ar < 100 mg/L 180 69.0
Matbar

Diskrepans Matbar Endast en av register- eller valideringsdata ar < 100 mg/L 6 2.3
Ovriga Register- och valideringsdata ar > 100 mg/L 75 287
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5.2.6 Kappa-lambda ratio

Kvoten mellan latta kappakedjor och latta lambdakedjor fér Plasma FLC berdknas med upp till 3
decimalers noggrannhet ndr vardet &r mindre dn 1. Nar kvoten &r 1 eller stérre 4n 1 berdknas
vérdet utan decimaler. Denna variabel berdknas av systemet. Logisk kontroll ger besked vid. kvot >
100 skall patient klassas som symptomatisk myelom.

Kappa/lambda-ratio ar en beréknad variabel av kappa respektive lambda. Den tas med har fér
helhetens skull att kunna se effekten av kappa respektive lambda pa den mer kliniskt meningsfulla
kvoten.

Tabell 24. Valideringsmatt for variabeln a_kappalambda.

Matt Vérde
Ifyllnadsgrad (%) 87.2

Exakt 6verensstammelse (%) 8.1

ICC (95% KIl) 0.75 (0.69-0.80)

Pearsons koefficient (95% KI)  0.78 (0.73-0.82)

Validering av a_kappalambda
Bla linje = perfekt Gverensstammelse

2000 1
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1000

Validering

500

0 500 1000 1500 2000
Registret

Figur 21. Grafisk representation dver 6verensstammelse for variabeln a_kappalambda.
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Validering av a_kappalambda
Bla linje = perfekt 6verensstammelse
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Registret
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Figur 22. Grafisk representation éver 6verensstimmelse for variabeln a_kappalambda. Visar endast fall dar bade validerings-
och registerdata &r mellan 0 och 100.

Tabell 25. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_kappalambda. Observationer dar
véarde saknas exkluderas. | denna tabell bedéms kategorin dar endast en av valideringskvoterna &r inom normalt intervall som
avvikande och dvriga som acceptabel.

Kategori Beskrivning Antal  Andel

Overensstammande Bade register- och valideringskvot inom normalt intervall 26 10.0

Normalt 0.26-1.65

Diskrepans Normalt Endast en av register- eller valideringskvot inom normalt 14 5.4
intervall

Under normalgréns Bade register- och valideringskvot under 0.26 77 297

Over normalgrans Bade register- och valideringskvot éver 1.65 142 54.8
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5.2.7 Andel plasmaceller i benmargsprov

Avser i normalfallet andel plasmaceller i benmérgsutstryk, men i fall ddr endast biopsi &r diagnostisk
anges andel plasmaceller i snittoreparat. Om bade aspiration och biopsi &r utférda anges den
hégsta procenten. | fall ddr AL-Amyloidos diagnostiseras men man hittar éver 10% plasmaceller ar
det den kliniska bilden som &r avgérande for vilken diagnos man stéller.

Variabeln a_plasmainfej validerades ej s& kan gj filtrera ut vilka som borde ha vérde hér. Variabeln
a_plasmainfej anger om man ej matt andel plasmaceller i benméargsprov, och om s ar fallet bor
man ta bort motsvarande (saknade) observation i a_plasmainf vid berdkning av ifylinadsgrad. Det
ar saledes ett okant antal fall dar det &r osakert

Overensstammelsen &r generellt god, men en del fall sticker ut. Avvikelser sker at bada hall och
ibland mycket. Detta beror sannolikt pa att man kan fa flera varden - cellrédkning, patologens
beddmning av utstryk, patologens beddmning av biopsi, infargning fér CD138 och flédescytometri
beroende pa vilka prover som tagits. | ett fall har 80% angivet i registret och 0% i valideringen. Som
helhet ar dock éverensstdmmelsen god och variationen paminner om en klinisk verklighet dar
rakningar kan vara véldigt olika i olika undersékningar. Det &r samtidigt valként att
plasmacellsrékningen &r generellt hdgre — ofta mycket — i biopsi &n aspirat varfor stora skillnader
kan ha naturlig férklaring i att man rapporterat den ena framfér den andra.

Tabell 26. Valideringsmatt for variabeln a_plasmainf.

Matt Varde
Ifylinadsgrad (%) 95.1

Exakt Overensstammelse (%) 72

ICC (95% KI) 0.83 (0.79-0.87)

Pearsons koefficient (95% Kl) 0.83 (0.79-0.86)
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Validering av a_plasmainf
Bla linje = perfekt 6verensstammelse
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Figur 23. Grafisk representation éver 6verensstimmelse for variabeln a_plasmainf.

Tabell 27. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_plasmainf. Observationer dar varde
saknas exkluderas. | denna tabell bedéms samstdmmig som acceptabel och diskrepans som avvikande.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Samstdmmig < 10% Register- och valideringsdata ar < 10% 35 12.2
Samstammig > 10% Register- och valideringsdata ar > 10% 233 81.5
Diskrepans (10%) Endast en av register- eller valideringsdata &r > 10% 18 6.3
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5.2.8 Skelettférandringar
Svarsalternativ:

1. Inga
2. En eller flera osteolytiska foérdndringar
3. Osteopeni med kotkompressioner

Variabeln anm1_skelettforand_ejutf validerades ej sa kan gj filtrera ut vilka som borde ha varde
hér. | reqgistret har enbart 3 av 304 markerat fér “Ej utfort”.

Det ar generellt god éverensstdmmelse. Att skilja mellan osteopeni med kotkompression och
osteolyser kan vara svart, da manga av de som har osteolyser ocksa har osteopeni med
kotkompressioner. En liten andel har dock registrerats med skelettférandringar men validerats som
inga, och vice versa (11 respektive 14 stycken).

Ett inte ovanligt problem i kliniken &r att det ibland finns osékra skelettférandringar. Enstaka lesioner
i kotkropp kan anges som misstankt myelomatdsa eftersom de kan vara exempelvis hemangiom
ocksa.

Tabell 28. Valideringsmatt for variabeln a_skelettforand.

Matt Véarde
Ifylinadsgrad (%) 97.7

Exakt 6verensstdmmelse (%) 83.1

Cohens Kappa 0.67 (0.58-0.76)
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Korsklassificering for a_skelettforand

NA 0 0 0 0 1 1
En
eller
flera 5 167 12 9 1 194
osteolytiska

forandringar

Osteopeni
o med 1 11 10 5 0 27
£ kotkompressioner
@
i)
K
> Inga 1 11 0 69 1 82
Ej
utfort 0 0 0 0 0 0
Totalt 7 189 22 83 3 304
NA En Osteopeni Inga Ej Totalt
eller med utfort
flera kotkompressioner
osteolytiska

forandringar
Register

Figur 24. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln a_skelettforand.

Tabell 29. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_skelettforand. Observationer dar
varde saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Acceptabelt  Skelettférandringsstatus ar samma i register- och valideringsdata 246 83.1
Avvikande Skelettférandringsstatus ar olika i register- och valideringsdata 50 16.9
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5.2.9 Albumin utfort

| denna variabel kan “Nej’’ och data saknas ej urskiljas da det i registrets enbart kodas om man
kryssat f6r denna variabel.

Tabell 30. Valideringsmatt for variabeln s_albuminej. | denna variabel kan “Utfort’’ och data saknas ej urskiljas.

Matt Véarde
Ifyllnadsgrad (%) 100

Exakt 6verensstammelse (%) 100

Cohens Kappa 1.00 (0.89-1.11)

Korsklassificering for s_albumingj

utfort 303 0 303
o
=
o F
S utfort 0 L £
®©
>

Totalt 303 1 304

uUtfort Ej Totalt
utfort
Register

Figur 25. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln s_albuminej.

Svenska myelomregistret Valideringsrapport | 47



5.2 Variabler fran anmalan 1

5.2.10 Albumin varde (g/l)
Ange S-albumin vid diagnos.

For de som, enligt valideringsdata, har Albumin utfért (303 st).

Albumin har férvantat en viss diskrepans eftersom det &r ett vanligt prov och darfér tas flera ganger
innan behandlingsstart. Fér de som séker akut kan albumin &ndra sig patagligt under vardtillfallet
innan man bdrjar behandling, da man ofta &r uttorkad vid provtagning pa akutmottagningen och
uppvatskad pa avdelning (albumin sjunker). 7% verkar skilja sig kring gransvardet 35g/L vilket
paverkar ISS. Skillnaderna i vardena &r dock sma och inom férvantad marginal.

I nuldget finns det ingen precisering i manualen vilket albuminvarde man skall vélja om det finns
flera fore start av behandling. Det mest avvikande vérdet under vardtillfallet eller narmast
foregaende behandling foreslas. Ett provvarde i validering kring 90g/L &r sannolikt felinmatat
eftersom det inte ses i kliniken.

Tabell 31. Valideringsmatt for variabeln a_salbumin.

Matt Varde
Ifyllnadsgrad (%) 100

Exakt éverensstammelse (%) 60.7

ICC (95% KI) 0.76 (0.71-0.81)

Pearsons koefficient (95% Kl) 0.77 (0.72-0.81)
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Validering av a_salbumin
Bla linje = perfekt 6verensstammelse
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Figur 26. Grafisk representation dver dverensstammelse for variabeln a_salbumin.

Tabell 32. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_salbumin. Observationer dar varde
saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Acceptabelt Register- och valideringsdata skiljer sig < 3 g/L 251 82.8
Varning Register- och valideringsdata skiljer sig < 6 g/L 35 11.6
Avvikande Register- och valideringsdata skiljer sig > 6 g/L 17 5.6

Tabell 33. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_salbumin. Observationer dar varde
saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal  Andel

Overensstammande < Register- och valideringsdata ar bada < 35 g/L 167 55.1

35¢/L

Overensstammande > Register- och valideringsdata ar bada > 35 g/L 110 36.3

35¢/L

Diskrepans 35g/L Endast en av register- eller valideringsdata ar > 35 26 8.6
g/L
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5.2.11 Beta2-mikroglobulin utfort

| denna variabel kan “Nej’’ och data saknas ej urskiljas da det i registrets enbart kodas om man
kryssat f6r denna variabel.

Tabell 34. Valideringsmatt for variabeln a_b2mikroej. | denna variabel kan “Utfort’’ och data saknas ej urskiljas.

Matt Varde
Ifylinadsgrad (%) 100

Exakt 6verensstammelse (%) 93.4

Cohens Kappa 0.79 (0.67-0.90)

Korsklassificering for a_b2mikroej

utfort 236 7 243
o
=
o FEj
S utfort 13 48 61
@
>

Totalt 249 55 304

uUtfort Ej Totalt
utfort
Register

Figur 27. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln a_b2mikroej.
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5.2.12 Beta2-mikroglobulin varde (mg/l)
Ange S-B2- mikroglobulin vid diagnos.

For de som, enligt valideringsdata, har beta2-mikroglobulin utfért (243 st).

For B2 mikro har det funnits en viss skepsis bland ledande experter kring ISS-variabelns varde som
prognostisk markér. Detta har i vissa fall lett till att proven inte har bestéllts, med h&nvisning till
kostnader och en uppfattning om att resultatet inte paverkar den kliniska handlaggningen. Trots
detta ar B2 mikroglobulin fortsatt en oberoende markdr ven i de allra senaste riskklassificeringarna

[9].

Tabell 35. Valideringsmatt for variabeln a_b2mikro.

Matt Vérde
Ifyllnadsgrad (%) 94.2

Exakt 6verensstammelse (%) 89.1

ICC (95% KI) 1.00 (1. )

00-1.00
Pearsons koefficient (95% Kl) 1.00 (1.00-1.00)

Validering av a_b2mikro
Bla linje = perfekt Gverensstammelse
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Figur 28. Grafisk representation dver dverensstammelse for variabeln a_b2mikro.
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Validering av a_b2mikro
Bla linje = perfekt 6verensstammelse
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Figur 29. Grafisk representation dver éverensstdmmelse for variabeln a_b2mikro. Visar endast fall dar bade validerings- och
registerdata ar mellan 0 och 10.

Tabell 36. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_b2mikro. Observationer dar varde
saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Acceptabel  Register- och valideringsdata &r i samma ISS intervall 228 99.6
Avvikande Register- och valideringsdata &r inte i samma ISS intervall 1 0.4
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5.2.13 Stadium enligt ISS
Stadieindelning enligt ISS berédknas av systemet.

For de som, enligt valideringsdata, har rapporterat bade S-albumin och beta2-mikroglobulin (243 st).

Variabeln ar berdknad och tas med fér att se effekten av de ingdende variablerna pa
ISS-klassificeringen. Gott dverensstdmmande generellt. Skillnaderna drivs av att man vid validering
lyckats ISS-bestdmma 13 stycken som inte hade ifyllt alla berdkningsvariabler i registret. Inget fall
hade en diskrepans mer &n en ISS-niva, det vill sdga ingen var validerad som Il och | i registret och
vice versa.

Tabell 37. Valideringsmatt for variabeln a_stadium.

Matt Varde
Ifylinadsgrad (%) 94.7

Exakt éverensstammelse (%) 95.7

Cohens Kappa 0.93 (0.84-1.03)

Korsklassificering for a_stadium

I 6 49 5 0 60
I 6 4 85 1 96
(o))
=
@
S
g
1] 1 0 0 86 87
Totalt 13 53 90 87 243
NA I 1] Totalt
Register

Figur 30. Tabell 6ver korsklassificering mellan register och validering av variabeln a_stadium.
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Tabell 38. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_stadium. Observationer dar varde
saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal Andel
Acceptabelt ISS-stadium ar samma i register- och valideringsdata 220 95.7
Avvikande ISS-stadium ar olika i register- och valideringsdata 10 4.3
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5.2.14 Kreatinin (umol/l)
Ange S-Kreatinin vid diagnos.

Forvantat resultat med l1ag exakt dverensstammande pa 50% men god Pearson samt hdg
ifyllnadsgrad. Det beror pa att kreatinin tas upprepade ganger med sma skillnader. Manualen skulle
har dra nytta av att definiera vilket varde som skall anvédndas nar det finns flera tagna vid diagnos,
forslagsvis det mest avvikande. Som forvéntat finns det ocksa nagra fall (<10%) fall som har stor
skillnad, vilket sannolikt beror pa att kreatinin kan &ndra sig hastigt med bara véatska hos nagon som
kommer in dehydrerad.

Tabell 39. Valideringsmatt for variabeln a_skreatinin.

Matt Vérde
Ifyllnadsgrad (%) 99.3

Exakt 6verensstammelse (%) 55.8

ICC (95% KIl) 0.95 (0.93-0.96)

Pearsons koefficient (95% Kl) 0.95 (0.93-0.96)

Validering av a_skreatinin
Bla linje = perfekt Gverensstammelse
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Figur 31. Grafisk representation éver dverensstdmmelse for variabeln a_skreatinin.
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Validering av a_skreatinin
Bla linje = perfekt 6verensstammelse
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Figur 32. Grafisk representation dver dverensstdmmelse for variabeln a_skreatinin. Visar endast fall dar bade validerings-
och registerdata &r mellan 0 och 250.

Tabell 40. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel a_skreatinin. Observationer dar varde
saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Acceptabelt  Skillnad i register- och valideringsdata ar < 20 pmol/l 255 84.7
Varning Skillnad i register- och valideringsdata ar < 40 pmol/l 21 7.0
Avvikande Skillnad i register- och valideringsdata ar > 40 umol/I 25 8.3
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5.2.15 FISH
1921 Variabeln inférdes i april 2019.

God 6verensstammelse men lag ifyllnadsgrad. Man kan anta att NA i registret motsvarar i hog
utstrackning de som angetts som ej undersoékt i valideringen, varfér det sannolikt ar &nnu battre i
verkligheten. De avvikande vardena drivs av att man i registret i viss grad inte fyllt i variabeln (NA),
medan man vid valideringen kunnat fértydliga att det i de flesta fall ej &r undersékt, men i en del fall
ocksa kunnat fortydliga att det ar ej pavisat respektive pavisat.

FISH for 1g &r en av de sista FISH-resultaten att 1aggas till i registret och vardprogram, vilket ocksa
paverkar d& det tar tid till att implementera dess méatning éverallt. | viss man representerar
ifyllnadsgraden implementeringsgraden dessa ar ocksa.

Tabell 41. Valideringsmatt for variabeln anm1_fish_1q21.

Matt Véarde
Ifylinadsgrad (%) 52.6

Exakt 6verensstdmmelse (%) 88.1

Cohens Kappa 0.79 (0.67-0.91)

Tabell 42. Valideringsmatt for variabeln anm1_fish_1q21. Observationer for vilka validerat diagnosdatum ar fére 2019-04-01
har exkluderats. n = 208.

Matt Varde
Ifyllnadsgrad (%) 72.6

Exakt éverensstammelse (%) 88.1

Cohens Kappa 0.79 (0.66-0.92)
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Pavisat

Ej
pavisat

Validering

Ej
undersokt

Totalt

Korsklassificering for anml1_fish_1g21

16 50 3
31 3 81
97 1 7
144 54 91
NA Pavisat Ej
pavisat
Register

10

15

Ej

undersokt

71

118

115

304

Totalt

Figur 33. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anm1_fish_1qg21.
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Korsklassificering for anml1_fish_1g21

Pavisat 6 48 3 2 59
Ej
pavisat 9 3 76 3 91
o
=
@
i)
d
>
Ej
undersokt 42 1 6 9 S8
Totalt 57 52 85 14 208
NA Pavisat Ej Ej Totalt
pavisat undersokt
Register

Figur 34. Tabell 6ver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anm1_fish_1q21. Observationer for vilka
validerat diagnosdatum &r fére 2019-04-01 har exkluderats. n = 208.

Tabell 43. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel anm1_fish_1q21. .

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Acceptabelt Validerings- och registerdata stammer dverens. 141 88.1
Varning Ej pavisat i ena datasetet och okand i andra datasetet 10 6.2
Avvikande Pavisat i ena datasetet och annat svarsalternativ i andra datasetet. 9 5.6

Tabell 44. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel anm1_fish_1921. . Observationer fér
vilka validerat diagnosdatum ar fére 2019-04-01 har exkluderats.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Acceptabelt Validerings- och registerdata stammer éverens. 133 88.1
Varning Ej pavisat i ena datasetet och oké&nd i andra datasetet 9 6.0
Avvikande Pavisat i ena datasetet och annat svarsalternativ i andra datasetet. 9 6.0
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5.2 Variabler fran anmalan 1

del17p Variabeln inférdes i april 2019.

Bland de som fyllts i registret, &r det exakta dverensstdmmandet hdgt. Bland de som inte fylls i
registret, ar de allra flesta pa grund av ej undersékt eller ej pavisat, men en liten andel &r pavisade
men anda ej ifyllda i registret, vilket ar problemet. Detta kan méjligen bero pa att det finns en
forvirrande skillnader i ndr man skall anse att en patient har del 17p beroende pa hur stor klonen ar.
Olika laboratorium skattar olika angaende nar man anger positivt varde pa del17p. Vissa lab anger
positivt vid 2% av cellerna, andra vid 50%. Detta borde dock inte skiljas sig mellan inrapportér och
validerare férutsatt att validerare ar insatt i vad som anges som positivt vid det aktuella sjukhuset.

Tabell 45. Valideringsmatt fér variabeln anm1_fish_del17p.

Matt Véarde
Ifyllnadsgrad (%) 53

Exakt éverensstammelse (%) 90.7

Cohens Kappa 0.73 (0.60-0.86)

Tabell 46. Valideringsmatt for variabeln anmi_fish_del17p. Observationer for vilka validerat diagnosdatum ar fére 2019-04-
01 har exkluderats. n = 208.

Matt Véarde
Ifylinadsgrad (%) 73.1

Exakt 6verensstammelse (%) 90.8

Cohens Kappa 0.73 (0.60-0.86)
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Korsklassificering for anm1_fish_dell7p

Pavisat 9 24 1 1 35
Ej
pavisat 58 1 121 4 184
o
£
@
S
K
>
Ej
undersokt 76 0 8 1 85
Totalt 143 25 130 6 304
NA Pavisat Ej Ej Totalt
pavisat undersokt
Register

Figur 35. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anm1_fish_del17p.
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5.2 Variabler fran anmalan 1

Korsklassificering for anm1_fish_dell7p

Pavisat 2 23 1 1 27
Ej
pavisat 12 1 114 4 131
o
=
@
i)
d
>
Ej
undersokt 42 0 7 1 50
Totalt 56 24 122 6 208
NA Pavisat Ej Ej Totalt
pavisat undersokt
Register

Figur 36. Tabell 6ver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anm1_fish_del17p. Observationer for vilka
validerat diagnosdatum &r fére 2019-04-01 har exkluderats. n = 208.

Tabell 47. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel anm1_fish_del17p. Observationer dér
vérde saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Acceptabelt Validerings- och registerdata stdmmer éverens. 146 90.7
Varning Ej pavisat i ena datasetet och ok&nd i andra datasetet 12 7.5
Avvikande Pavisat i ena datasetet och annat svarsalternativ i andra datasetet. 3 1.9

Tabell 48. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel anm1_fish_del17p. Observationer dar
varde saknas exkluderas. Observationer for vilka validerat diagnosdatum ar fére 2019-04-01 har exkluderats. n = 152.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Acceptabelt Validerings- och registerdata stammer dverens. 138 90.8
Varning Ej pavisat i ena datasetet och okand i andra datasetet 11 7.2
Avvikande Pavisat i ena datasetet och annat svarsalternativ i andra datasetet. 3 2.0
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t11:14 Variabeln anm1_fish_t1114 inférdes i augusti 2022 och patienter som tagits ut for stickprov
var filtrerades pa diagnosar 2018-2021. Detta forklarar den laga ifyllnadsgraden, som framst ses i
ett antal patienter diagnosticerade 2021, och férmodligen inte rapporterades in férran variabeln blivit
inford.

Tabell 49. Valideringsmatt for variabeln anmi_fish_t1114.

Matt Varde
Ifylinadsgrad (%) 7.6

Exakt 6verensstammelse (%) 87

Cohens Kappa 0.61 (0.28-0.93)

Tabell 50. Registerdata per diagnosar fér anm1_fish_t1114.

Pavisat Ejpavisat Ejundersokt NA

2018 0 0 0 84
2019 0 4 0 66
2020 0 8 0 62
2021 4 7 0 69
NA 0 0 0 0

Tabell 51. Valideringsdata per diagnosar for anm1 _fish_t1114.

Pavisat Ejpavisat Ejundersokt NA

2018 1 8 75 0
2019 1 13 56 0
2020 10 30 30 0
2021 11 39 30 0
NA 0 0 0 0
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5.2 Variabler fran anmalan 1

Korsklassificering for anml1_fish_t1114

Pavisat 20 3 0
Ej
pavisat 72 1 17
o
£
@
o
IS
>
Ej
undersokt 189 0 2
Totalt 281 4 19
NA Pavisat Ej
pavisat
Register

23

90

191

304

Totalt

Figur 37. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anm1_fish_t1114.
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t414 Precis som for t11:14 &r det manga fall som ej fyllts i registret men som i valideringen
bekréftats vara ej undersékt. Detta kan &ven ha att géra med tiden for inférandet (april 2019).

Tabell 52. Valideringsmatt for variabeln anmi_fish_t4_14.

Matt Vérde
Ifylinadsgrad (%) 53

Exakt 6verensstammelse (%) 91.9

Cohens Kappa 0.71 (0.59-0.84)

Tabell 53. Valideringsmatt for variabeln anm1_fish_t4_14. Observationer for vilka validerat diagnosdatum ar fére 2019-04-01
har exkluderats. n = 208.

Matt Varde
Ifylinadsgrad (%) 73.1

Exakt éverensstammelse (%) 92.1

Cohens Kappa 0.73 (0.60-0.86)

Korsklassificering for anml1_fish_t4 14

Pavisat 2 16 1 0 19
Ej
pavisat 65 1 129 3 198
o
£
@
i)
RS
>
Ej
undersokt 76 1 7 3 87
Totalt 143 18 137 6 304
NA Pavisat Ej Ej Totalt
pavisat undersokt
Register

Figur 38. Tabell éver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anmi_fish_t4_14.
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5.2 Variabler fran anmalan 1

Korsklassificering for anml1_fish_t4 14

Pavisat 1 16 1 0 18
Ej
pavisat 13 1 121 3 138
o
=
@
i)
d
>
Ej
undersokt 42 1 6 3 52
Totalt 56 18 128 6 208
NA Pavisat Ej Ej Totalt
pavisat undersokt
Register

Figur 39. Tabell 6ver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anm1_fish_t4_14. Observationer for vilka
validerat diagnosdatum &r fére 2019-04-01 har exkluderats. n = 208.

Tabell 54. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel anm1_fish_t4_14. Observationer dér
vérde saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Acceptabelt Validerings- och registerdata stdmmer éverens. 148 91.9
Varning Ej pavisat i ena datasetet och ok&nd i andra datasetet 10 6.2
Avvikande Pavisat i ena datasetet och annat svarsalternativ i andra datasetet. 3 1.9

Tabell 55. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel anm1_fish_t4_14. Observationer dar
varde saknas exkluderas Observationer for vilka validerat diagnosdatum ar fére 2019-04-01 har exkluderats. n = 152.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Acceptabelt Validerings- och registerdata stammer dverens. 140 92.1
Varning Ej pavisat i ena datasetet och okand i andra datasetet 9 5.9
Avvikande Pavisat i ena datasetet och annat svarsalternativ i andra datasetet. 3 2.0
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t1416 Variabeln inférdes i april 2019.

Tabell 56. Valideringsmatt for variabeln anm1_fish_t4_16.

Matt Varde
Ifyllnadsgrad (%) 52.6

Exakt éverensstammelse (%) 89.4

Cohens Kappa 0.32 (0.20-0.45)

Tabell 57. Valideringsmatt for variabeln anm1_fish_t4_16. Observationer for vilka validerat diagnosdatum ar fére 2019-04-01
har exkluderats. n = 208.

Matt Véarde
Ifyllnadsgrad (%) 72.6

Exakt 6verensstammelse (%) 89.4

Cohens Kappa 0.34 (0.21-0.47)

Korsklassificering for anml_fish_t4 16

Pavisat 3 2 2 0 7
Ej
pavisat 65 1 138 6 210
o
=
@
S
K&
>
Ej
undersokt 76 0 8 3 87
Totalt 144 3 148 9 304
NA Pavisat Ej Ej Totalt
pavisat undersokt
Register

Figur 40. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anm1_fish_t4_16.
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5.2 Variabler fran anmalan 1

Korsklassificering for anm1_fish_t4 16

Pavisat 1 2 2 0 5
Ej
pavisat 14 1 130 6 151
o
=
@
i)
d
>
Ej
undersokt 42 0 7 3 52
Totalt 57 3 139 9 208
NA Pavisat Ej Ej Totalt
pavisat undersokt
Register

Figur 41. Tabell 6ver korsklassificering mellan register och validering av variabeln anm1_fish_t4_16. Observationer for vilka
validerat diagnosdatum &r fére 2019-04-01 har exkluderats. n = 208.

Tabell 58. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel anm1_fish_t4_16. Observationer dér
vérde saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Acceptabelt Validerings- och registerdata stdmmer éverens. 143 89.4
Varning Ej pavisat i ena datasetet och ok&nd i andra datasetet 14 8.8
Avvikande Pavisat i ena datasetet och annat svarsalternativ i andra datasetet. 3 1.9

Tabell 59. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel anm1_fish_t4_16. Observationer for
vilka validerat diagnosdatum ar fére 2019-04-01 har exkluderats. n = 151.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Acceptabelt Validerings- och registerdata stammer dverens. 135 89.4
Varning Ej pavisat i ena datasetet och okand i andra datasetet 13 8.6
Avvikande Pavisat i ena datasetet och annat svarsalternativ i andra datasetet. 3 2.0
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5 VALIDITET

5.3 Variabler fran uppféljningsformularet

5.3.1 Given Priméarbehandling - bortezomib

Med primédrbehandling avses den behandling som ges initialt i avsikt att uppna sjukdomskontroll.
Primdrbehandling innefattar modifieringar av den initialt planerade behandlingen, t.ex. tilldgg av
andra medel f6r att erhalla férbéttrad effekt eller avslut av ndgot medel p.g.a. toxicitet. Om
behandlingsstrategin dndras helt (det vill sdga alla myelomldkemedel byts ut) p.g.a. terapisvikt
(progressiv sjukdom eller utebliven respons med kvarvarande symtom) betraktas
primdrbehandlingen som avslutad och férsta linjens behandling &r avslutad. Ev. konsolidering och
underhallsbehandling rdknas inte in i primdrbehandlingen dven om sadan behandling planerats
primdrt.

Markera alla ldkemedel som givits under primdrbehandlingen + ev. stralbehandling. De ldkemedel
som givits initialt anges i kolumnen “Initialt”. De ldkemedel som lagts till genom modifiering av den
initialt givna behandlingen markeras i kolumnen "Tilldgg”. Om behandlingsstrategin dndras helt (det
vill sdga alla myelomldkemedel byts ut) p.g.a. terapisvikt (progressiv sjukdom eller utebliven
respons med kvarvarande symtom) betraktas primdrbehandlingen som avslutad och férsta linjens
behandling ar avslutad. Fér hégdosbehandlade patienter markeras endast de ldkemedel som givits
fére hégdosbehandlingen. Minst en initial behandling dr obligatorisk att ange annars maste
"behandling ej given” kryssas i.

| denna variabel kan “Nej’’ och data saknas ej urskiljas da det i registrets enbart kodas om man
kryssat foér denna variabel.

| valideringen sa har ett antal patienter visat sig fa bortezomib i primarbehandlingen men inte
registrerats som sadana, annars ar 6verensstimmandet bra. Detta ar sannolikt patienter som borjat
antingen bérjat utan och sedan fatt det tillagt, eller dar man snabbt fatt biverkningar och man har vid
registrering inte tyckt att det lilla man fick motiverar att det registreras som givet.

En férbattringspotential &r har att precisera i manualen vad som kréavs av behandling fér att kvala in
som behandlad med detta medlet (1 cykel och inte 1 spruta till exempel). Inférandet av ett annat satt
att rapportera behandling till exempel automatéverforing fran cellgiftsprogrammen skulle vara
férdelaktigt, och har genomférts i Norska registret.

Tabell 60. Valideringsmatt fér variabeln u009_primbehbortezom.

Matt Varde
Ifyllnadsgrad (%) 100

Exakt éverensstammelse (%) 84.9

Cohens Kappa 0.64 (0.53-0.74)
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5.3 Variabler fran uppféljningsformularet

Korsklassificering for u009 _primbehbo

Nej 64 6 70

o
=
g Ja 40 194 234
p

Totalt 104 200 304

Nej Ja Totalt
Register

Figur 42. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln 1009_primbehbortezom.

Tabell 61. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u009_primbehbortezom. Observationer
dér varde saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal  Andel

Acceptabelt Uppgift om primarbehandling med bortezomib &r samma i register- och 258 84.9

valideringsdata
Avvikande Uppgift om primarbehandling med bortezomib &r olika i register- och 46 15.1

valideringsdata
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5.3.2 Given Priméarbehandling - lenalidomid

| denna variabel kan “Nej’’ och data saknas ej urskiljas da det i registrets enbart kodas om man
kryssat f6r denna variabel.

Tabell 62. Valideringsmatt for variabeln u010_primbehlenalido.

Matt Véarde
Ifyllnadsgrad (%) 100

Exakt 6verensstammelse (%) 83.6

Cohens Kappa 0.67 (0.56-0.78)

Korsklassificering for
u010_primbehlenalido

Nej 150 11 161
(@]
=
g Ja 39 104 143
G
>
Totalt 189 115 304
Nej Ja Totalt
Register

Figur 43. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln 1010_primbehlenalido.

Tabell 63. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u010_primbehlenalido. Observationer
dér varde saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal Andel

Acceptabelt Uppgift om primarbehandling med lenalidomid & samma i register- och 254 83.6

valideringsdata
Avvikande Uppgift om primérbehandling med lenalidomid &r olika i register- och 50 16.4

valideringsdata
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5.3 Variabler fran uppféljningsformularet

5.3.3 Datum fér start av primarbehandling

Hér anges datum fér start av behandling, omfattar dven kortisonbehandling, radioterapi och
operation. Finns det ett behandlingsdatum i anmélan 1, kommer det att automatiskt plocka upp och
ldgga till det.

Obligatorisk. Datum fér behandlingsstart finns pa anmélan 1. Om variabeln &r ifylld dar sa ska
véardet visas pa 1-arsuppfdljningen.

Tabell 64. Valideringsmatt for variabeln u012_primbehdatstart.

Matt Vérde
Ifyllnadsgrad (%) 86.2

Exakt 6verensstammelse (%) 75.6

ICC (95% KI) 0.98 (0.97-0.98)

Pearsons koefficient (95% Kl) 0.98 (0.97-0.98)

Validering av u012_primbehdatstart
Bla linje = perfekt Gverensstammelse

2024

2022

Validering

2020

2018

2018 2020 2022 2024
Registret

Figur 44. Grafisk representation éver dverensstammelse for variabeln u012_primbehdatstart.
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Tabell 65. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u012_primbehdatstart. Observationer

dar varde saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal  Andel
Acceptabelt  Avvikelse inom +4 veckor 249 95.0
Varning Avvikelse mellan £4 och £8 veckor 4 1.5
Avvikande Avvikelse storre an +8 veckor 9 3.4
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5.3 Variabler fran uppféljningsformularet

5.3.4 Hoégdosbehandling med stamcellsstéd

Ange "auto” om sedvanlig autolog stamcellstransplantation genomférts. Ange "tandem auto” om
dubbel autolog stamcellstransplantation genomférdes som led | primdrbehandlingen. "Ange auto +
allo” om autolog stamcellstransplantation genomférdes med tilldgg av allogen SCT. Ange "allo” om
enbart allogen SCT genomfdrdes som led i primdrbehandlingen.

Svarsalternativ

Nej

Ja, auto

Ja, tandem auto
Ja, auto + allo
Ja, allo

a0~

Overensstammandet ar bra. Skillnader drivs av att man ibland inte fyller i variabeln vid registrering
om man inte har gjort ndgon hégdosbehandling.

Tabell 66. Valideringsmatt for variabeln u101_hdosstamcstod.

Matt Véarde
Ifyllnadsgrad (%) 85.5

Exakt 6verensstammelse (%) 98.8

Cohens Kappa 0.97 (0.86-1.09)
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Korsklassificering for u101_hdosstamcstod

Ja,
allo 0 1 0 0 0 1
Ja,
auto 8 0 72 0 2 82
=4
= Ja,
3 tandem 0 0 1 5 0 6
= auto
>
Nej 36 0 0 0 179 215
Totalt 44 1 73 5 181 304
NA Ja, Ja, Ja, Nej Totalt
allo auto tandem
auto
Register

Figur 45. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln u101_hdosstamcstod.

Tabell 67. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u101_hdosstamcstod. Observationer dar
varde saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal Andel

Acceptabelt Uppgift om Hégdosbehandling med stamcellsstéd ar samma i register- 257 98.8
och valideringsdata

Avvikande Uppgift om Hégdosbehandling med stamcellsstdd ar olika i register- och 3 1.2

valideringsdata
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5.3 Variabler fran uppféljningsformularet

5.3.5 Basta responsgrad
Kategorin “sCR” inférdes april 2019.

Tabell 68. Valideringsmatt for variabeln u302a_respprimbeh.

Matt Véarde
Ifylinadsgrad (%) 81.6

Exakt 6verensstammelse (%) 65.5

Cohens Kappa 0.50 (0.43-0.58)

Korsklassificering for u302a_respprimbeh

NA 8 2 1 4 1 2 3 21
CR 4 16 3 8 0 0 1 32
sCR 1 2 1 0 1 0 0 5
=y VGPR 17 21 6 78 7 0 2 131
@
S
S PR 16 2 0 15 43 2 1 79
Respons
ej 7 0 0 3 3 12 2 27
uppnadd
Ej
utvarderat 3 0 0 0 2 0 4 9
Totalt 56 43 11 108 57 16 13 304
NA CR sCR VGPR PR Respons Ej Totalt
ej utvarderat
uppnadd
Register

Figur 46. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln u302a_respprimbeh.

CR vs VGPR | féljande analys betraktas bade sCR och CR som CR. Datan har filtrerats till de
observationer som i valideringsférfarandet rapporterats med CR eller VGPR.

Skillnaden drivs av att patienter som validerats som VGPR har rapporterats som béattre responsgrad.
Detta ar sannolikt fér att man rapporterar patienter som ar i sekretorisk komplett respons som CR,
medan man vid valideringen f6ljt handboken och kravt benmérg fér det i hdgre utstrackning.

Studier pa registret har konsekvent vetenskapligt endast kunnat rapportera VGPR och béattre fran
registret pga detta problem. Fér att kunna rapportera CR maste ny benmaérg géras for att bekrafta
CR vilket séllan gors i kliniken. Det har darfér inférts darfér en logisk kontroll dar alla som vill
rapportera CR maste uppge om de har konfirmerat CR med nytt benmargsprov.
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Tabell 69. Valideringsmatt for variabeln u302a_respprimbeh_sub. n = 168.

Matt Varde
Ifyllnadsgrad (%) 100

Exakt éverensstammelse (%) 59.5

Cohens Kappa 0.25 (0.14-0.35)

Korsklassificering for u302a_respprimbeh_sub

CR 22 8 7 37
VGPR 27 78 26 131
o
=
@
i
S
Annat 0 0 0 0
Totalt 49 86 33 168
CR VGPR Annat Totalt
Register

Figur 47. Tabell 6ver korsklassificering mellan register och validering av variabeln u302a_respprimbeh_sub. n = 168.

Minst VGPR | f6ljande analys betraktas sCR, CR samt VGPR som “Minst VGPR”. Respons €]
uppnad och PR betraktas som “Annat”. Ej utvaderat bektraktas som missing och filtreras bort.

Tabell 70. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u302a_respprimbeh grupperad “Minst
VGPR”’ (sCR, CR och VGPR) och “Annat’’ (Respons ej uppnadd och PR). Ej utvérderat tolkas som missing och filtreras bort
med Ovriga observationer dar varde saknas. | denna tabell bedéms Overensstdmmande som acceptabel..

Kategori Beskrivning Antal Andel
Overensstammande Bade register- och valideringsdata visar Minst VGPR 135 60.5
Minst VGPR

Overensstammande Bade register- och valideringsdata visar Annat 60 26.9
Annat
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Kategori Beskrivning Antal Andel
Avvikande Register- och valideringsdata skiljer sig antraffande Minst 28 126
VGPR och Annat
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5.3.6 Avslutad priméarbehandling
Variabeln inférdes i april 2019.

Skillnader drivs av att man inte fyllt i variabeln nar man har avslutat behandlingen. | viss man ar
variabeln ocksa svar som konsolidering och underhallsbehandling inte ingar fér transplanterade,
men goér det i vanliga definitioner av primérbehandling.

Vid given hégdos melfalan i samband med stamcellstéd har registret automatiskt registrerat avslut
pa primarbehandling pa dagen fér given Melfalan. | aren som gatt har det dock uppstéatt en viss
forvirring kring vad som menas med primarbehandling (i manualen angett som behandling fram till
hdgdos melfalan och stamcellstéd for transplantationskandidater, men all induktionsbehandling fér
aldre. Har finns en forbattringspotential genom att lata data insamlas automatiskt farn sjukhusets
rekvisiotionssystem eller IPO fér all given behandling och man undviker da att beh&va rubricera de
olika behandlingar som primé&r, konsolidering eller underhall, vilket kan leda till missférstand och
felrapporteringar.

Tabell 71. Valideringsmatt for variabeln uppfiar_avsl_primbehavslutad.

Matt Varde
Ifyllnadsgrad (%) 81.9

Exakt 6verensstammelse (%) 87.6

Cohens Kappa 0.10 (-0.03-0.22)

Tabell 72. Valideringsmatt fér variabeln uppflar_avsl_primbehavslutad. Observationer for vilka validerat diagnosdatum &r
fore 2018-04-01 har exkluderats. n = 275.

Matt Véarde
Ifylinadsgrad (%) 83.3

Exakt 6verensstammelse (%) 88.6

Cohens Kappa 0.13 (-0.00-0.26)
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Korsklassificering for uppflar_avsl_primbehavslutad

NA 1 0
Ja 50 215
o
£
@
ie)
K
>
Nej 4 13
Totalt 55 228
NA Ja

18

21

Nej
Register

283

20

304

Totalt

Figur 48. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln uppfiar_avsl_primbehavslutad.
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Korsklassificering for uppflar_avsl_primbehavslutad

NA 1 0 0 1
Ja 41 200 15 256
()]
=
@
S
$
Nej 4 11 3 18
Totalt 46 211 18 275
NA Ja Nej Totalt
Register

Figur 49. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln uppfiar_avsl_primbehavslutad.
Observationer for vilka validerat diagnosdatum ar fére 2018-04-01 har exkluderats. n = 275.

Tabell 73. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppflar_avsl_primbehavslutad.
Observationer dar véarde saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal  Andel

Acceptabelt Uppgift om avslutad priméarbehandling &r samma i register- och 218 87.6
valideringsdata

Avvikande  Uppgift om avslutad primarbehandling ar olika i register- och 31 124

valideringsdata

Tabell 74. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppfiar_avsl_primbehavslutad.
Observationer dar varde saknas exkluderas. Observationer for vilka validerat diagnosdatum éar fére 2018-04-01 har
exkluderats. n = 229.

Kategori Beskrivning Antal  Andel

Acceptabelt Uppgift om avslutad primarbehandling &r samma i register- och 203 88.6
valideringsdata

Avvikande  Uppgift om avslutad primarbehandling ar olika i register- och 26 114

valideringsdata
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5.3.7 Konsolidering given

Den stdrsta orsaken till skillnad ar att variabeln inte ar ifylld om den inte &r given. Det finns dock en
diskrepans i att valideringen ansett att ingen konsolidering har givits, men man har ansett det vid
rapportering (39 fall).

Tabell 75. Valideringsmatt for variabeln u401_kogiven.

Matt Véarde
Ifylinadsgrad (%) 84.5

Exakt 6verensstammelse (%) 79

Cohens Kappa 0.28 (0.17-0.40)

Korsklassificering for u401_kogiven

NA 1 0 0 1
Ja 5 18 15 38
(o))
=
@
R
c
>
Nej 41 39 185 265
Totalt 47 57 200 304
NA Ja Nej Totalt
Register

Figur 50. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln u401_kogiven.

Tabell 76. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u401_kogiven. Observationer dar vérde
saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal  Andel

Acceptabelt Uppgift om konsolideringsbehandling &r samma i register- och 108 88.5
valideringsdata

Avvikande  Uppgift om konsolideringsbehandling ar olika i register- och 14  11.5

valideringsdata
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5.3.8 Konsolideringssbehandling Lenalidomid
Visas och ar obligatorisk om man svarat ja pa konsolidering given. Ny variabel 2019-04.

| denna variabel kan “Nej’’ och data saknas ej urskiljas da det i registrets enbart kodas om man
kryssat fér denna variabel.

Datan har filtrerats till de observationer som i valideringsférfarandet angett att
konsolideringssbehandling ar given (u401_kogiven visar “Ja”) rapporterats.

Tabell 77. Valideringsmatt for variabeln u410_konsollenalid. n = 38.

Matt Varde
Ifylinadsgrad (%) 100

Exakt 6verensstammelse (%) 63.2

Cohens Kappa 0.33 (0.07-0.59)

Korsklassificering for
u410_ konsollenalid

Nej 13 1 14
o
£

g Ja 13 11 24
<
>

Totalt 26 12 38

Nej Ja Totalt
Register

Figur 51. Tabell 6ver korsklassificering mellan register och validering av variabeln u410_konsollenalid. n = 38.

Tabell 78. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u410_konsollenalid. Observationer dar
varde saknas exkluderas.

Kategori  Beskrivning Antal Andel

Acceptabelt Uppgift om lenalidomid i konsolideringsbehandling &r samma i register- 24 632
och valideringsdata

Avvikande Uppgift om lenalidomid i konsolideringsbehandling ar olika i register- och 14 36.8
valideringsdata
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5.3.9 Konsolideringssbehandling annan
Visas och ar obligatorisk om man svarat ja pa konsolidering given. Variabeln inférdes i april 2019.

| denna variabel kan “Nej’’ och data saknas ej urskiljas da det i registrets enbart kodas om man
kryssat fér denna variabel.

Datan har filtrerats till de observationer som i valideringsférfarandet angett att
konsolideringssbehandling ar given (u401_kogiven visar “Ja”) rapporterats.

Tabell 79. Valideringsmatt for variabeln u407_koannat. n = 38.

Matt Varde
Ifylinadsgrad (%) 100
Exakt 6verensstammelse (%) 60.5

Cohens Kappa 0.25 (-0.02-0.51)

Tabell 80. Valideringsmatt for variabeln u407_koannat. Observationer for vilka validerat diagnosdatum ar fére 2018-04-01
har exkluderats. n = 33.

Matt Véarde
Ifyllnadsgrad (%) 100
Exakt 6verensstammelse (%) 57.6

Cohens Kappa

0.25 (-0.02-0.51)

Korsklassificering for u407_koannat

Nej 15 17
o
=

% Ja 13 21
<
>

Totalt 28 10 38

Nej Ja Totalt
Register

Figur 52. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln u407_koannat. n = 38.
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Korsklassificering for u407_koannat

Nej 11 1 12
o
=

g Ja 13 8 21
<
>

Totalt 24 9 33

Nej Ja Totalt
Register

Figur 53. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln u407_koannat. n = 33.

Tabell 81. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u407_koannat. Observationer dar vérde
saknas exkluderas.

Kategori  Beskrivning Antal Andel

AcceptabeltUppgift om annan behandling i konsolideringsbehandling &r samma i 23 605
register- och valideringsdata

Avvikande Uppgift om annan behandling i konsolideringsbehandling &r olika i 15 39.5

register- och valideringsdata

Tabell 82. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u407_koannat. Observationer dar varde
saknas exkluderas. n = 33.

Kategori  Beskrivning Antal Andel

AcceptabeltUppgift om annan behandling i konsolideringsbehandling &r samma i 19 57.6
register- och valideringsdata

Avvikande Uppgift om annan behandling i konsolideringsbehandling &r olika i 14 424

register- och valideringsdata
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5.3.10 Underhallsbehandling given
Obligatorisk. Variabeln inférdes i februari 2021

Diskrepans drivs att man inte fyllt i registret om man inte har givit nagon underhalls- behandling
(100 stycken).

Tabell 83. Valideringsmatt for variabeln uppflar_underhall_given.

Matt Vérde
Ifylinadsgrad (%) 49.7

Exakt 6verensstdmmelse (%) 86.1

Cohens Kappa 0.66 (0.50-0.82)

Tabell 84. Valideringsmatt for variabeln uppfiar_underhall_given. Observationer for vilka validerat diagnosdatum &r fore
2020-02-01 har exkluderats. n = 149.

Matt Varde
Ifyllnadsgrad (%) 79.2

Exakt 6verensstammelse (%) 88.1

Cohens Kappa 0.69 (0.51-0.87)

Korsklassificering for uppflar_underhall_given

NA 1 0 0 1
Ja 52 32 14 98
(o))
£
@
S
°
>
Nej 100 7 98 205
Totalt 153 39 112 304
NA Ja Nej Totalt
Register

Figur 54. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln uppfiar_underhall_given.
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Korsklassificering for uppflar_underhall_given

Ja 13 24 9 46

()]
=
g Nej 18 5 80 103
$

Totalt 31 29 89 149

NA Ja Nej Totalt
Register

Figur 55. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln uppfiar_underhall_given. Observationer
for vilka validerat diagnosdatum ar fére 2020-02-01 har exkluderats. n = 149.

Tabell 85. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppfiar_underhall_given.
Observationer dar véarde saknas exkluderas.

Kategori Beskrivning Antal  Andel

Acceptabelt Uppgift om underhallsbehandling &r samma i register- och 130 86.1
valideringsdata

Avvikande  Uppgift om underhéllsbehandling &r olika i register- och 21 13.9

valideringsdata

Tabell 86. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppflar_underhall_given.
Observationer dar varde saknas exkluderas. Observationer for vilka validerat diagnosdatum ar fére 2020-02-01 har

exkluderats. n = 149.

Kategori Beskrivning Antal  Andel

Acceptabelt Uppgift om underhallsbehandling &r samma i register- och 104  88.1
valideringsdata

Avvikande  Uppgift om underhéllsbehandling &r olika i register- och 14 119

valideringsdata
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5.3.11 Underhallsbehandling Lenalidomid
Visas och ar obligatorisk om man svarat ja pa underhallsbehandling given.

Variabeln inférdes i februari 2021.

| denna variabel kan “Nej’’ och data saknas ej urskiljas da det i registrets enbart kodas om man
kryssat f6r denna variabel.

Datan har filtrerats till de observationer som i valideringsférfarandet angett att underhallsbehandling
ar given (uppflar_underhall_given visar “Ja”) rapporterats.

Avvikelser drivs av att man rapporterat nej for lenalidomid som underhall, men valid- erats som ja foér
den. Det kan bero pa sent insattande av lenalidomid.

Variabeln vittnar om behovet av att ha automatisk éverféring av behandling ifran rekvisitionssystem
och receptregister.

Tabell 87. Valideringsmatt for variabeln uppfiar_underhall_lenali. n = 98.

Matt Véarde
Ifylinadsgrad (%) 100

Exakt 6verensstammelse (%) 80.6

Cohens Kappa 0.32 (0.22-0.41)

Tabell 88. Valideringsmatt for variabeln uppflar_underhall_lenali. Observationer for vilka validerat diagnosdatum &ar fére
2020-02-01 har exkluderats. n = 46.

Matt Varde
Ifyllnadsgrad (%) 100

Exakt éverensstammelse (%) 65.2

Cohens Kappa 0.38 (0.15-0.60)
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Korsklassificering for
uppflar_underhall_lenali

Nej 25 0 25
o
=

g Ja 53 20 73
g

Totalt 78 20 98

Nej Ja Totalt
Register

Figur 56. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln uppflar_underhall_lenali. n = 98.

Korsklassificering for
uppflar_underhall_lenali

Nej 16 0 16
o
=

g Ja 16 14 30
<
>

Totalt 32 14 46

Nej Ja Totalt
Register

Figur 57. Tabell 6ver korsklassificering mellan register och validering av variabeln uppflar_underhall_lenali.
Observationer for vilka validerat diagnosdatum ar fére 2020-02-01 har exkluderats. n = 46.
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Tabell 89. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppflar_underhall_lenali.
Observationer dar varde saknas exkluderas. n = 98.

Kategori Beskrivning Antal Andel

Acceptabelt Uppgift om lenalidomid i underhallsbehandling &r samma i register- och 45 459
valideringsdata

Avvikande Uppgift om lenalidomid i underhallsbehandling &r olika i register- och 53 541

valideringsdata

Tabell 90. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppflar_underhall_lenali.
Observationer dar varde saknas exkluderas. Observationer for vilka validerat diagnosdatum ar fére 2020-02-01 har
exkluderats. n = 46.

Kategori Beskrivning Antal  Andel

Acceptabelt Uppgift om lenalidomid i underhallsbehandling &r samma i register- och 30 652
valideringsdata

Avvikande Uppgift om lenalidomid i underhallsbehandling &r olika i register- och 16 34.8

valideringsdata
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5.3.12 Underhallssbehandling annan

5 VALIDITET

Visas och ar obligatorisk om man svarat ja pa underhallsbehandling given. Ny variabel 2021-02.

Variabeln infordes i februari 2021.

| denna variabel kan “Nej’’ och data saknas ej urskiljas da det i registrets enbart kodas om man

kryssat f6r denna variabel.

Datan har filtrerats till de observationer som i valideringsfdrfarandet angett att
konsolideringssbehandling &ar given (uppflar_underhall_given visar “Ja”) rapporterats.

Samma som tidigare, sa rapporteras nej i hdgre utstrackning &n det valideras, det vill sdga patienter

far mer behandling an registret anger.

Tabell 91. Valideringsmatt for variabeln uppflar_underhall_annat. n = 98.

Matt

Varde

Ifyllnadsgrad (%)
Exakt 6verensstammelse (%)
Cohens Kappa

100
75.5
0.31 (0.17-0.45)

Tabell 92. Valideringsmatt for variabeln uppfiar_underhall_annat. Observationer for vilka validerat diagnosdatum &r fére

2020-02-01 har exkluderats. n = 46.

Matt

Varde

Ifyllnadsgrad (%)
Exakt 6verensstammelse (%)
Cohens Kappa

100
71.7
0.38 (0.15-0.60)

Korsklassificering for uppflar_underha

Nej 66 0 66
o
=

% Ja 24 8 32
g

Totalt 90 8 98

Nej Ja Totalt
Register

Figur 58. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln uppfiar_underhall_annat. n = 98.
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Korsklassificering for uppflar_underha

Nej 26 0 26
o
=

% Ja 13 7 20
p

Totalt 39 7 46

Nej Ja Totalt
Register

Figur 59. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln uppfiar_underhall_annat. Observationer
for vilka validerat diagnosdatum &r fére 2020-02-01 har exkluderats. n = 46.

Tabell 93. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppfiar_underhall_annat.
Observationer dar varde saknas exkluderas. n = 98.

Kategori  Beskrivning Antal Andel

AcceptabeltUppgift om annan behandling i konsolideringsbehandling & samma i 74 755
register- och valideringsdata

Avvikande Uppgift om annan behandling i konsolideringsbehandling ar olika i 24 245

register- och valideringsdata

Tabell 94. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppfiar_underhall_annat. Observationer
déar varde saknas exkluderas. Observationer for vilka validerat diagnosdatum ar fére 2020-02-01 har exkluderats. n = 46.

Kategori  Beskrivning Antal Andel

AcceptabeltUppgift om annan behandling i konsolideringsbehandling ar samma i 33 717
register- och valideringsdata

Avvikande Uppgift om annan behandling i konsolideringsbehandling med &r olika i 13 28.3

register- och valideringsdata
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5.3.13 Understddjande behandling Bisfosfonat

Skillnader beror pa att man inte alltid fyller i registret. De flesta av de som inte rapporterats har fatt
bisfosfonat iv.

Tabell 95. Valideringsmatt for variabeln u601_unbisfosfonat.

Matt Véarde
Ifylinadsgrad (%) 84.9

Exakt 6verensstammelse (%) 91.5

Cohens Kappa 0.78 (0.66—0.90)

Korsklassificering for u601_unbisfosfonat

NA 1 0 0 0 1
. Ja, 31 178 0 13 222
intravenos
o
=
o Ja,
8 peroral 1 0 1 0 2
]
>
Nej 13 9 0 57 79
Totalt 46 187 1 70 304
NA Ja, Ja, Nej Totalt
intravends peroral
Register

Figur 60. Tabell 6ver korsklassificering mellan register och validering av variabeln u601_unbisfosfonat.

Tabell 96. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel u601_unbisfosfonat. Observationer dér
varde saknas exkluderas. n = 258.

Kategori  Beskrivning Antal Andel

AcceptabeltUppgift om annan behandling i konsolideringsbehandling & samma i 236 91.5
register- och valideringsdata

Avvikande Uppgift om annan behandling i konsolideringsbehandling &r olika i 22 85

register- och valideringsdata
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5.3.14 Understédjande behandling Herpesprofylax

Obligatorisk. Variabeln inférdes i april 2019.

Skillnader beror p& att man bortser ifran att rapportera herpesprofylax. | valideringen ar det ingen
tydlig skillnad som orsak, det vill sdga det &r lika sannolikt att man inte rapporterar saval om

patienten fatt det eller ej. Saledes ar det mest sannolika att inrapportérer har svart att hitta data
kring variabeln i journalen, exempelvis om man inte star pa den langre.

Tabell 97. Valideringsmatt for variabeln uppflar_underbeh_herpes.

Matt Véarde
Ifylinadsgrad (%) 72.4

Exakt 6verensstammelse (%) 93.2

Cohens Kappa 0.56 (0.43-0.69)

Tabell 98. Valideringsmatt for variabeln uppfiar_underbeh_herpes. Observationer for vilka validerat diagnosdatum ar fére
2018-04-01 har exkluderats. n = 275.

Matt Véarde
Ifyllnadsgrad (%) 73.8

Exakt éverensstammelse (%) 93.6

Cohens Kappa 0.52 (0.38-0.65)
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Korsklassificering for uppflar_underbeh_herpes

NA 1 0 0 1
Ja 46 194 9 249
()]
=
@
S
&
>
Nej 37 6 11 54
Totalt 84 200 20 304
NA Ja Nej Totalt
Register

Figur 61. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln uppfiar_underbeh_herpes.
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Korsklassificering for uppflar_underbeh_herpes

NA 1 0 0 1
Ja 37 182 9 228
()]
=
@
i
S
Nej 34 4 8 46
Totalt 72 186 17 275
NA Ja Nej Totalt
Register

Figur 62. Tabell dver korsklassificering mellan register och validering av variabeln uppfiar_underbeh_herpes. Observationer
for vilka validerat diagnosdatum ar fére 2018-04-01 har exkluderats. n = 275.

Tabell 99. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppfiar_underbeh_herpes.
Observationer dar varde saknas exkluderas.

Kategori  Beskrivning Antal Andel

AcceptabeltUppgift om herpesprofylax i understédjande behandling & samma i 205 93.2
register- och valideringsdata

Avvikande Uppgift om herpesprofylax i understddjande behandling ar olika i 15 6.8

register- och valideringsdata

Tabell 100. Kategorisering av diskrepanser mellan register och validering av variabel uppfiar_underbeh_herpes.
Observationer dar varde saknas exkluderas. Observationer for vilka validerat diagnosdatum é&r fére 2018-04-01 har
exkluderats. n = 203.

Kategori  Beskrivning Antal Andel

AcceptabeltUppgift om herpesprofylax i understédjande behandling & samma i 190 93.6
register- och valideringsdata

Avvikande Uppgift om herpesprofylax i understddjande behandling ar olika i 13 6.4

register- och valideringsdata
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APPENDIX
Analysplan fér validering av Myelomregistret

Manualen for validering av kvalitetsregister delar upp utvarderingen i fyra kvalitetsdimensioner,

* Inrapporteringshastighet
» Tackningsgrad

+ Jamférbarhet

+ Validitet

Inrapporteringshastighet och tackningsgrad tas fram I6pande av RCC. Jdmférbarhet avser att de
variabler och begrepp vi anvander i registret, skall bendmna samma entitet som i andra register om
de avser samma andamal, och pa sa sétt vara jamférbara.

Validiteten avser att utvardera att registret stAmmer med de faktiska férhallandena. Det narmsta
surrogatet till verkligheten ar patientens journal varfér data jamférts mot journalen. Skillnader kan
darefter betraktas som fel om de inte ar identiska eller sa kan skillnadens storlek berédknas pa olika
satt beroende pa vilken kvalitet variabeln har. Huruvida en skillnad ar stor, liten eller ens relevant ar
dock en beddémning. Denna manual séker férdefiniera och klassificera dessa skillnader i forvag. For
varje variabel klassificeras ett interval: Acceptabelt, Varning och Felaktigt

Acceptabelt innebar att det abstraherade vardet &r inom felmarginalen fér vad man kan férvéanta
sig att olika inrapportérer kan uppfatta som korrekt utifrAn journalen givet precisionen i den definition
som finns i myelomhandboken. Abstraherade varden inom det acceptabla intervallet tolkas som
korrekta.

Varning innebér att vardet ar mer felaktigt an vad som ar férvantat, men inte tillrackligt fel fér att
engagera abstraherare att kontrollera varfér det kan ha blivit fel. Detta som felvardet inte paverkar
utfallet av fragor till registret.

Felaktigt innebar att vardet ar felaktigt och kan stéra analyser av registret.

Det finns ingen standard fér vad som utgdr dessa intervall, utan de maste bedémas. Ett utkast till en
sadan bedémning finns nedan. Bedémningen utgar dels ifran vad som ar en rimlig precision
variablerna, precisionen med vilken handboken formulerar sig, och huruvida skillnad i ett varde ger
felaktighet i tAnkbara analyser pa registerniva.

For statistisk beddmning av variablerna har statistiker féreslagit Cohens Kappa for kategoriska
variabler och intraklasskorrelation (ICC) fér kontinuerliga variabler. Bada dessa metoder ger ett
standardiserat matt pa hur val en variabel stdmmer dverens i register och valideringskohort, for hela
valideringskohorten. Den fértaljer inget om spridningen bland vardena eller om skillnaden ar
relevant. Vardena kan dock jAmféras mot andra register.

Diagnosdatum

Handbokens beskrivning: Datum da diagnosen faststalldes kliniskt och/eller genom morfologisk
undersdkning. Ange datum for diagnosgivande undersékning. Monitor &ndrar datum om
cancerregistret har ett tidigare datum, efter samrad med kliniker.

Enligt handbokens defintion &r det dels klinisk faststallelse, dels diagnosgivande undersékning som
utgor diagnosdatum. Detta kan skilja sig at nagot beroende pa om man tittar pa anteckning for
besok, inlaggning pa sjukhus, benmargsprovets tagnigsdatum, benmargsprovets svarsdatum,
M-komponents svarsdatum eller nér behandling startas. Vidare anses det ha liten betydelse fér
utvinning av information fran registret om datum skiljer sig pa flera veckor.
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» Acceptabelt: £ 6 veckor
 Varning: + 12 veckor
+ Felaktigt: Mer avvikande an 12 veckor.

Diagnos

Utgangspunkten ar att den skall vara samma. Den kan dock ha flera och olika rapporteringar for en
patient. For en patient som ar rapporterad férst som asymptomatiskt myelom eller plasmocytom,
foljit av myelom, sa &r bada svaren ratt i valideringen. Detta eftersom det inte finns nagon instruktion
i valideringen om man skall valja férsta eller senare handelsen.

M-komponent i serum - M-komponentens storlek (g/L)

Handbokens beskrivning: Om flera M-komponenter av olika typ pavisas angeskoncentrationen av
den stérsta M-komponenten. Om flera M-komponenter av samma typ pavisas anges summan av
M-komponenterna.

Vissa skillnader ar irrelevanta och tédnkbara, medan andra spelar stérre roll och ar fel.

Det &r latt hant och vanligt vid diagnos att det tas mer &n en méatning av M-komponenten. Detta &r
speciellt vanligt om patienten komemr via akutmottagning och den upptacks pa medicinavdelning.
Manga kliniker tar da en ny som del av sitt diagnospaket. Ofta &r da den senare, som tekniskt sett
ar den narmst féregaende start av behandling, nagot lagre pga vatska och eventuellt kortison. En
skillnad fran exemeplvis 35 g/L till 30 g/L kan da ses. Samtidigt &r det férst d& man ocksa har fria
latta kedjor och urinsamling, vilket gér att de har olika datum &n M-komponenten om man anvander
olika.

Istallet &r det vissa gréansvarden som ar viktiga att validera.

* 0 g/L bér alltid vara 0 g/L i valideringen (asekretorisk)
» Véarde under 10 g/L bér vara under 10 g/L (oligosekretorisk)
« | Ovrigt ar en skillnad pa éver 10% varning och 25% felaktigt

Serum FLC - Koncentration av kappakedjor (mg/L)

Handbokens beskrivning: ingen anvisning ges for vilket varde som skall anvandas om flera finns.
FLC &r aldrig noll vid diagnos, och det ar olika vid olika laboratorier om de rapporterar laga varden.
De rapporterar da sin nedre kanslighet varfor en artificiell sifferaffinitet kan férvantas (exempelvis

FLC-kappa kan rapporteras som <4.5mg/L och d& kommer 4.5mg rapporteras for alla med varde
under det).

» Véarden under 100 mg/L bér valideras som varde under 100 mg/L
« | Ovrigt &r en skillnad pa éver 10% varning och 25% felaktigt

Serum FLC - Koncentration av lambdakedjor (mg/L)
idem
5.3.15 Serum FLC - Kappa / Lambda-ratio

Beréaknad variabel. Felmarginalerna ovan gor att kvoten kan skilja med en faktor 0.6 - 1.66 innan
den betraktas som felaktig. 0.26-1.65 ar generellt normalintervall fér variabeln. Dessa gréansvarden
bér inte dverskridas at olika hall i register och valideringsdata.
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Skelettférandringar

Som svarsalternativ finns inga, en eller flera osteolytiska férédndringar samt osteopeni med
kotkompressioner. Svaren ar antingen samma eller betraktas som felaktiga. | viss man kan man
tanka sig att nagra patienter ar felklassificerade om exempelvis réntgen anger en missténkt osteolys
som aldrig féljs upp.

En stor andel av de som har osteolytiska lesioner, frmférallt bland aldre, har ocksa osteopeni med
kotkompressioner och det kan vara svart att skilja om det finns patologiska lytiska lesioner. Det
finns utrymme hér for tolkning fér ménniskor med osteopeni och kotkompression kan ha cysta,
exempelvis kring en hoéftartros.

Stadium enligt ISS - albumin (g/L)

Handbokens beksrivning: Ange S-albumin vid diagnos.

Den viktigaste skillnaden gar vid 35 g/L eftersom det paverkar 1SS-klassificering. Ett varde pa 35
g/L eller mer behdvs for att kunna klassificeras som ISS I.

Samtidigt ar albumin utsatt fér samma problem som M-komponent vid diagnos, namligen att den
kan &ndra sig mycket under initialt vardférlopp.

+ Valideringsvarde och registervarde bdr bada vara antingen under 35 eller 35 och éver, annars
ar det fel iom att det andrar klassificeringen.

+ Utdver det ar en skillnad inom en felmarginal pa 3g/L acceptabelt.

+ En skillnad inom en felmarginal pa 3-6g/L &r varning.

+ Fel pa mer an 6g/L i register och valideringsdata ar fel.

Stadium enligt ISS - beta2-mikroglobulin (mg/l)
Handbokens beskrivning: Ange S-B2- mikroglobulin vid diagnos.

Beta2-mikroglobulin, B2M, ar drivande variabel i ISS-klassificeringen och delas i tre intervall,

* <3.5mg/L
* 3.5mg/L - 5.5mg/L
. 5.5mg/L

Valideringsvérde och registervérde bér bada vara inom samma intervall, annars ar det fel.

Varde i register och valideringsdata &r saledes acceptabla och andra varden felaktiga. Det finns
ingen varningskategori.

Aven om B2M ocksa kan andra sig med vatska, ar det ovanligt att den tas férutom for detta &ndamal
och i regel aldrig som utredningsprov pa allmén internmedicinsk avdelning. | regel finns det darfoér
bara ett varde innan behandlingsstart.

Ovriga laboratorievirden - Kreatinin (umol/l)

Handbokens beskrivning: Ange S-Kreatinin vid diagnos.

Kreatinin ar ett matt pa njurfunktion. Det &r vanligt att det ar hégt vid inlaggning pa sjukhus och
sjunker sedan patagligt av vatska samtidigt som det i regel mats dagligen. Saledes kan det finnas

ett intervall av kreatininvérden hos patienter med myelom som upptécks p& akutmottagningen fram
till dess att behandling startas.
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+ En skillnad pa upp till 20 umol/l r acceptabelt
+ En skillnad pa upp till 40 umol/I &r varning
+ En skillnad pa 6ver 40 umol/l ar felaktigt

Cytogenetisk analys

Cytogenetisk analys innebar att vissa genetiska avvikelser i genomet analyseras med s.k. FISH,
och vanligen rédknas 100 celler dar det kan vara positivt respektive negativt i enskilda celler. FISH ar
binar pa sa satt att den kan vara ej pavisad, eller pavisad i nagon cell. Olika lab har atminstone
tidigare haft ett minsta antal celler som skall vara positiva fér att det skall svaras ut, och redovisning
av hur manga celler som ar positiva har tidigare varit varierande.

For respektive avvikelse ar,

+ Samma data i register och valideringsdata korrekt
* ej pavisad i ena datasetet och oké&nd i andra datasetet i varningskategori
* pavisad i ena datasetet och annat svarsalternativ i andra datasetet felaktigt

5.3.16 Given Primarbehandling - bortezomib

Handbokens beskrivning Med primarbehandling avses den behandling som ges initialt i avsikt att
uppna sjukdomskontroll. Primarbehandling innefattar modifieringar av den initialt planerade
behandlingen, t.ex. tillagg av andra medel for att erhalla férbattrad effekt eller avslut av nagot medel
p.g.a. toxicitet. Om behandlingsstrategin &ndras helt (dvs alla myelomlakemedel byts ut) p.g.a.
terapisvikt (progressiv sjukdom eller utebliven respons med kvarvarande symtom) betraktas
primérbehandlingen som avslutad och férsta linjens behandling &r avslutad. Ev. konsolidering och
underhallsbehandling rédknas inte in i primarbehandlingen dven om sadan behandling planerats
primart. Markera alla |akemedel som givits under primarbehandlingen + ev. stralbehandling. De
lakemedel som givits initialt anges i kolumnen "Initialt”. De Iakemedel som lagts till genom
modifiering av den initialt givna behandlingen markeras i kolumnen "Tillagg”. Om
behandlingsstrategin &ndras helt (dvs alla myelomlakemedel byts ut) p.g.a. terapisvikt (progressiv
sjukdom eller utebliven respons med kvarvarande symtom) betraktas primarbehandlingen som
avslutad och fdrsta linjens behandling ar avslutad. F6r hdégdosbehandlade patienter markeras
endast de lakemedel som givits fére hdgdosbehandlingen. Minst en initial behandling &r obligatorisk
att ange annars maste "behandling ej given” kryssas i.

Bortezomib och lenalidomid &r de tva svarsalternativ finns, och ingéar i de flesta kombinationer som
kan vara aktuella i primarbehandling och de allra flesta férvantas ha fatt det.

« Samma svar i validering och registerdata ar korrekt
+ olika svar i validering och registerdata ar fel

Given Priméarbehandling - lenalidomid
idem
Given Priméarbehandling - datum for start av primérbehandling

Handbokens beskrivning: Har anges datum foér start av behandling, omfattar &ven
kortisonbehandling, radioterapi och operation. Finns det ett behandlingsdatum i anmélan 1, kommer
det att automatiskt plocka upp och lagga till det.

Datumet for start av primérbehandling kan vara svart om man exempelvis har givit férbehandling
eller givit partiell behandling initialt.

+ Skillnad pa 4 veckor eller mindre i validerings- och registerdata betraktas som korrekt.
« Skillnad pa 4-8 veckor i validerings- och registerdata betraktas som varning.
+ Skillnad stérre @n 8 veckor betraktas som fel.
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Hégdosbehandling - h6gdosbehandling med stamcellsst6d
Kategorivariabel dar man kan vélja svarsalternativ som inkluderar varianter av auto och allo.

| regel bor svarsalternativen stdmma 6verens eftersom transplantation i regel ar Iatt att identifiera i
journal. Olika tolkning kan man ténka sig, exempelvis for svarsalternativ tandem om pat fick
behandling mellan de tva olika autologtransplantationerna. Oavsett ovan, sé finns det ingen
varningskategori fér denna variabel.

+ Samma i register- och valideringsdata betraktas som korrekt.
+ Olika data i register- och valideringsdata betraktas som fel.

Avslut och utvédrdering - ar priméarbehandling avslutad?

Svarsalternativen ar ja eller nej. Olika uppfattning kring huruvida underhall ingar i
primarbehandlingsbegreppet (det gér det inte i handbok men gér det i vanliga definitioner), eller vid
partiellt byte av substans i regim, exempelvis bortezomib till karfilzomib (som fortfarande betraktas
som primarbehandling i handbok men inte i gdngse definitioner), ar tdnkbara orsaker till diskrepans i
valideringsdata mot register.

+ Samma i register- och valideringsdata betraktas som korrekt.
+ Olika data i register- och valideringsdata betraktas som fel.

Avslut och utvérdering - basta responsgrad

Responsgraden féljer IMWGs responskategorier. “Respons ej uppnadd” och “ej utvarderad” finns
ocksa med.

Enligt instruktionerna sa skall komplett respons i blodprover anges som VGPR om man inte gjort
benmarg. Det &r dock mycket vanligt att betrakta komplett respons i blodprover som komplett
respons aven utan benmarg. | praktiken torde det vara en sallsynt raritet att benméarg andrar den
beddmningen i primarsituationen.

+ Samma i register- och valideringsdata betraktas som korrekt.

+ Olika data i register- och valideringsdata betraktas som fel.

* | entillaggsanalys presenteras dverensstammelse for specifikt VGPR och CR, exempelvis i en
fyrfaltstabell, alternativt slas CR och VGPR ihop.

Konsolidering - konsolidering given?

Svarsalternativ for ja eller nej. Vid jakande svar far man fylla i checkbox fér lenalidomid och
checkbox fér annat med fritextfalt.

« Samma i register- och valideringsdata betraktas som korrekt.

+ Olika data i register- och valideringsdata betraktas som fel.

+ For fritextfalt gér en vektor med stréngarna “len”, “pom”, “bor”, “kar”, “dara”, “rev” och “vel”.
Strangmatcha sedan register och valideringsdata med med varje element i malvektorn ovan
(séledes far du en bool matris for register och valideringsdata dar varje rad ar vilka malord
som matchat fér respektive element i respektive datakélla). Rader som ar identiska i dessa
matriser ar korrekta. De dvriga preliminart fel, men inspektion kravs for att utesluta

felskrivning.

Underhallsbehandling - underhallsbehandling given?
idem
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Understédjande behandling - bisfosfonat
Fraga med svarsalternativ “ja, per oral”, “ja, intravends” eller “nej”.

« Samma i register- och valideringsdata betraktas som korrekt.
+ Olika data i register- och valideringsdata betraktas som fel.

Bisfosfonater ges antagligen aldrig subkutant i var behandlingskontext varfér svarsalternativen bér
vara uttdmmande (kan anvandas subkutant i palliativa fall). Fragan sager ingenting om de som far
denosumab, vilka dock &r fa.

Understédjande behandling - herpesprofylax

Fraga med svarsalternativ “ja”, eller “nej”.

« Samma i register- och valideringsdata betraktas som korrekt.
+ Olika data i register- och valideringsdata betraktas som fel.

103



	Populärvetenskaplig sammanfattning
	Översiktligt resultat
	Övergripande slutatser
	Förslag till ändringar i manualen
	Metod
	Övergripande projektupplägg och omfattning
	Inrapporteringshastighet
	Täckningsgrad
	Jämförbarhet
	Validitet
	Statistisk metod

	Inrapporteringshastighet
	Formulär för anmälan 1
	Formulär för uppföljning

	Täckningsgrad
	Jämförbarhet
	Tydlighet och enhetlighet i registrerings- och kodningsrutiner
	Efterlevnad av riktlinjer
	Dokumentation och blanketter
	Stöd och kvalitetskontroll för rapportering
	Möjliggörande av jämförelser
	Jämförelse med norska myelomregistret

	Validitet
	Missing data
	Variabler från anmälan 1
	Variabler från uppföljningsformuläret

	Referenser
	Appendix
	Analysplan för validering av Myelomregistret


