Forord

Socialstyrelsen har beslutat att ta fram rekommendation och bedémningsunderlag for ”Screening for
bukaortaaneurysm”. SBU har sammanstéllt det vetenskapliga underlaget som ligger till grund for
punkterna 1-11 i modellen fér bedémning, inférande och uppféljning av nationella screeningprogram.

Denna rapport innehéller det halsoekonomiska underlaget for Socialstyrelsens bedomning och
rekommendation om bukaortascreening. SBU:s vetenskapliga underlag presenteras i en egen rapport
”Screening for bukaortaaneurysm; vetenskapligt underlag”.

Rapporterna publiceras som en del av Socialstyrelsens rekommendation. De kommer ocksa att
publiceras som rapporter framtagna av de bada myndigheterna pa SBU:s hemsida.
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Denna utvardering publicerades ar 2015. Resultat som bygger pa ett starkt vetenskap-
ligt underlag fortsatter vanligen att galla under en Iang tid framat. Andra resultat kan
ha hunnit bli inaktuella. Det galler framst omraden dar det vetenskapliga underlaget
ar otillrackligt eller begrénsat.
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Sammanfattning

De halsoekonomiska aspekterna pa screeningprogram for att upptacka
bukaortaaneurysm i den allménna befolkningen ar val studerade, saval inter-
nationellt som i Sverige. Ett skél kan vara att vissa aspekter i dessa program
medfor att halsoekonomiska beslutsunderlag ger ett vérdefullt bidrag vid av-
vagningar Over screeningprogrammen: undersokningen kan genomforas till
en lag kostnad, men befolkningsgruppen som bor screenas ar tamligen stor.
Samtidigt ger det screenade sjukdomstillstandet mycket allvarliga halsokon-
sekvenser i form av plétsliga dodsfall i tamligen unga aldrar, medan fore-
komsten av sjukdomstillstandet ar forhallandevis 1ag. Detta innebar att kost-
nadseffektiviteten, dvs relationen mellan kostnader och hélsoeffekter for
olika alternativ, kan ge beslutsfattare relevant information som férdjupar de
medicinska dvervagandena om att screena eller inte screena for bukaortaa-
neurysm.

| detta kapitel redovisas de senaste 10 arens vetenskapliga litteratur om
kostnadseffektiviteten i bukaortascreening i en systematisk litteraturgenom-
gang. Kapitlets resultat vilar dock i huvudsak pa en sérskilt framtagen analys
som baseras pa en tidigare konstruerad skattningsmodell. Modellen har an-
passats nagot for att passa for Socialstyrelsens modell for bedémning, inf6-
rande och uppféljning av nationella screeningprogram och uppdaterats med
de senaste svenska tillgédngliga uppgifterna rorande screening for bukaortaa-
neurysm bland 65-ariga man.

Modellanalysen berdknade att det nutida svenska screeningprogrammet f6-
rebygger 16 dodsfall per ar i bukaortaaneurysm per 10 000 65-ariga man in-
bjudna till screening, och att 503 stycken 65-ariga man behdver screenas for
att forebygga ett dodsfall i bukaortaaneurysm. Detta berdknas motsvara ca
100 dodsfall i bukaortaaneurysm som forebyggs arligen i Sverige. Den arliga
totala halso- och sjukvardskostnaden for att screena for bukaortaaneurysm i
en population pa 10 000 inbjudna 65-ariga mén beraknades till 21,6 miljoner
kronor. Kostnaden for samma population utan screening berdknades till 14,1
miljoner kronor, sa den 6kade arliga kostnaden for screening av 10 000 65-
ariga man skattades till 7,6 miljoner kronor. Omréaknat till dagens ca 60 000
man i aldersgruppen motsvarar detta 44 miljoner kronor per ar i 6kade halso-
och sjukvardskostnader pa grund av screening.

Resultatet fran litteraturgranskningen och modellanalysens kanslighetsana-
lyser visar att det &r mycket osannolikt att de nutida svenska screeningpro-
grammen for 65-ariga man medfor en kostnad per QALY som Gverstiger
500 000 kronor, vilket dr Socialstyrelsens 6vre grans for en mattlig kostnad
per QALY. Modellanalysen beraknar att screening medfér en inkrementell
kostnadseffektivitetskvot pa ca 70 000 kronor per QALY, i ett hélso- och
sjukvardsperspektiv. | ett samhéllsekonomiskt perspektiv blev kostnaderna
90 000 kronor per QALY, da patienternas tidsatgang och kostnader for att
genomga screeningundersokningen inkluderades. Den kanslighetsanalys som
kombinerade alla viktiga faktorer som talar emot screeningprogrammet, ett
sa kallat varsta-fallet scenario, gav ett resultat pa cirka 135 000 kronor per
QALY. Detta scenario d&r mycket osannolikt.
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En tvavags-troskelanalys med de tva faktorer som har visats sig ha stor be-
tydelse for kostnadseffektiviteten, prevalensen av bukaortaaneurysm i be-
folkningen och andelen aneurysm som upptdckts om screeningprogrammet
inte hade funnits, visar att dagens prevalens pa ca 1,7 procent tillsammans
med en 50-procentig 6kning av upptéckten av bukaortaaneurysm utan scre-
ening fortfarande medfor en lag kostnad per QALY. Vid lagre prevalenser
och hogre upptéackt dvergar kostnaden till mattlig niva. Vid en andel av upp-
tackt utan screening pa 75 procent, i praktiken en grad av upptackt som néar-
mar sig den vid screening, tillsammans med en prevalens pa ungefér 0,1 pro-
cent blir kostnaden hég, éver 500 000 kronor per QALY. Den andelen av
upptéackt av aneurysm utan screening far dock anses osannolik. Och dven om
kostnaden inte anses vara alltfér hdg, sd medfor den antagna prevalensen pa
0,1 procent att den sjukdomsfoérebyggande effekten av screening i befolk-
ningen skulle bli negligerbar da endast totalt 3-4 dodsfall per ar skulle fore-
byggas i hela Sverige. Vid sadana laga prevalensnivaer kan darfor screening
sannolikt ifrdgasattas oavsett kostnad per QALY.
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Introduktion

De halsoekonomiska aspekterna pa screeningprogram for att upptacka
bukaortaaneurysm i den allménna befolkningen ar val studerade, saval inter-
nationellt som i Sverige. Ett skél kan vara att vissa aspekter i dessa program
medfor att halsoekonomiska beslutsunderlag ger ett vérdefullt bidrag vid av-
vagningar Over screeningprogrammen: screeningundersékningen kan genom-
foras till en lag kostnad, men befolkningsgruppen som bor screenas ar tamli-
gen stor. Dessutom har sjukdomstillstandet som screeningen riktar sig till
mycket allvarliga hdlsokonsekvenser i form av plotsliga dédsfall i tdmligen
unga aldrar, medan férekomsten av sjukdomstillstandet ar forhallandevis Iag.
Detta innebdr att kostnadseffektiviteten, dvs relationen mellan kostnader och
hélsoeffekter for olika alternativ, kan ge beslutsfattare relevant information
som fordjupar de medicinska 6vervdgandena om att screena eller inte screena
for bukaortaaneurysm.

En Cochrane-review fran ar 2007 [1] sammanfattade det internationella
kunskapslaget till att kostnadseffektiviteten i screening bland man 65-79 ar
kan vara acceptabel, dock endast baserat pa tva halsoekonomiska utvarde-
ringar. En review 6ver rekommendationer fran framst Nordamerika visade
dock att alla sju rekommendationer hade tagit hansyn till kostnadseffektivite-
ten da de rekommenderat screening bland aldre man [2].

| Sverige har screening for bukaortaaneurysm diskuterats ur olika perspek-
tiv, t ex etiska [3], men dven hélsoekonomiska [4, 5]. SBU redovisade ar
2008 att screening bland aldre mé&n minskade den aortaaneurysm-relaterade
dodligheten och att metoden var kostnadseffektiv [6]. Det forsta svenska
screeningprogrammet infordes redan ar 2006 i Uppsala lan [7]. Ovriga lan
har succesivt infort liknande program, och fran och med ar 2015 finns scre-
eningprogram i hela landet.

Studier av genomforda screeningprogram har dock visat att sjukdoms-
monstret kan ha andrats under de senaste aren [8-10], vilket kan paverka
kostnadseffektiviteten av screening bland 65-ariga man. Det kan aven finnas
skal att studera kostnads-effektiviteten i forandringar i screeningprogrammets
upplégg. Dessa kan vara om screeningprogrammet ska utvidgas aven till
kvinnor, fokusera pa grupper med hog risk (framst tidigare och nuvarande ro-
kare), om aldern vid screening bor hojas, eller om screeningen bor upprepas
efter en viss tid eller inom vissa intervall. Rapporten fokuserar dock pa kost-
nadseffektiviteten i program med ett screeningtillfalle av 65-ariga man, lik-
nande de program som for narvarande genomfors i Sverige.
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Tabell 1. Klassificering av kostnaden per kvalitetsjusterat levnadsar
(QALY) eller vunnet levnadsar.

Klassificering av kostnad Beskrivning

Lag Under 100 000 kr per QALY eller vunnet levnadsar
Mattliga 100 000-499 999 kr per QALY eller vunnet levnadsar
Hog 500 000-1 000 000 kr per QALY eller vunnet levnadsar
Mycket hég Over 1 000 000 kr per QALY eller vunnet levnadsar

Ej beddmt Atgardens effekt har inte bedémts

Kalla: Socialstyrelsen [11].

| denna rapport redovisas de senaste 10 arens vetenskapliga litteratur avse-
ende halsoekonomi i en systematisk litteraturgenomgang. Rapportens resultat
vilar dock i huvudsak pa en sarskilt framtagen analys, som baseras pa en tidi-
gare konstruerad skattningsmodell [12]. Modellen har anpassats nagot for att
passa for Socialstyrelsens modell for bedémning, inférande och uppféljning
av nationella screeningprogram [13] och uppdaterats med de senaste svenska
tillgangliga uppgifterna rérande screening for bukaortaaneurysm bland 65-
ariga man.

Kostnadseffektivitet i denna rapport bedoms utefter de vérden som an-
vands i Socialstyrelsens riktlinjearbete, se tabell 1. | nagra fall anvands aven
den engelska organisationen NICE troskelvérde for kostnadseffektivitet, som
uppgar till cirka 230 000 kronor per QALY (£20 000 per QALY) [14]. For en
nérmare beskrivning av hélsoekonomiska metoder och termer hanvisas till
SBU:s metodbok kapitel 11, som finns tillganglig pa
http://sbu.se/upload/ebm/metodbok/SBUsHandbok_Kapitel11.pdf

Syfte

Syftet med denna rapport &r att belysa kostnadseffektiviteten av screening for
bukaortaaneurysm bland svenska 65-ariga man. Syftet uppfylls genom en
systematisk litteraturgenomgang av de senaste 10 arens halsoekonomiska ve-
tenskapliga litteratur och genom en modellanalys som belyser nutida svenska
forhallanden och de faktorer som kan tankas paverka kostnadseffektiviteten.
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Litteratursdkning

Den systematiska litteratursokningen anvande samma sokord och inklusions-
kriterier som den kliniska sokningen, med tilldgg av relevanta hélsoekono-
miska termer. SOkningen resulterade i 587 studier, varav 55 relevanta studier
granskades i fulltext. | den forsta granskningen begransades undersoknings-
perioden till studier publicerade ar 2005 eller senare, for att litteraturen ska
belysa nutida forhallanden. Ett annat inklusionskriterie var att screeningen
skulle genomforas i den allmanna befolkningen 6ver 64 ars alder.

Efter relevansgranskning aterstod 16 studier, som kvalitetsgranskades av
tva halsoekonomer med hjalp av SBU:s mallar. En studie beddmdes vara av
alltfor 1ag kvalitet [15], sa den systematiska litteratursokningen som redovi-
sas har innehaller 15 halsoekonomiska vetenskapliga studier, som alla be-
doms vara av minst medelhdg kvalitet och minst medelhdg relevans for nu-
tida svenska forhallanden. Litteratursokningen beskrivs mer i detalj i bilagan,
som aven innehaller beskrivningar av varje inkluderad studie i tabellform.

Studiernas huvudresultat

Fyra héalsoekonomiska studier baseras endast pa data insamlad inom ramen
for tva olika randomiserade kontrollerade forsok med screening bland mén i
65-ars aldern; den engelska Multicentre Aneurysm Screening Study (MASS)
[16] och den danska Viborg-studien [17]. Data fran tidiga uppfoljningar av
MASS har anvants for ekonomiska utvarderingar, men hér redovisas endast
de tva senaste; uppfoljningstid 7 ar [18] och uppféljningstid 10 ar [19]. Dessa
visar att kostnaden per sparat levnadsar fran MASS sjunker ju langre uppfolj-
ningstiden &r; frén cirka 200 000 kronor? per sparat levnadsar vid &r 7 till ca
100 000 kronor vid ar 10. Ett liknande resultat visas fran Viborg; cirka

100 000 kronor per sparat levnadsar vid 5 ars uppfoljning [20] och knappt

2 000 kronor efter 14 ars uppfoljning [21].

Resultaten fran dessa tva kliniska forsok visar att skillnaden i levnadsar
okar mellan de screenade och icke-screenade mannen i 65-75 ars-aldern dver
tid, vilket medfor att kostnadseffektiviteten forbattras ju langre screeningpro-
grammen foljs upp. Den redovisade kostnaden per sparat levnadsar vid lang-
tidsuppfoljningarna anses vara en lag kostnad i Sverige, men da bada forso-
ken genomfordes pa 1990-talet med en betydligt hogre prevalens av
bukaortaaneurysm &n den nutida svenska prevalensen &r resultaten sannolikt
inte helt relevanta for nuvarande svenska forhallanden.

Data fran i synnerhet MASS har anvénts i en lang rad modellbaserade stu-
dier, for att skatta effekterna av planerade eller genomforda screeningpro-
gram. Tva studier anvander MASS data vid fyra ars uppfoljning [22, 23], och
ytterligare en kompletterar dessa data med lokala danska uppgifter [24]. En

1 Alla kostnadsuppgifter i detta kapitel ar omraknade till svenska kronor &r 2014 med hjélp av den
metod som rekommenderas av The Cochrane and Campbell Economic Methods Group, dvs med
PPPs (kdpkraftsjusterade valutakurser) via CCEMG - EPPI-Centre Cost Converter v.1.4, tillgang-
lig 20150404 pa http://eppi.ioe.ac.uk/costconversion/ (IMF PPPs).
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studie anvander MASS 10-arsdata [25] medan en annan anvénder dessa kom-
pletterade med lokala norska och nederlandska data [26]. Tva nyligen publi-
cerade modellbaserade studier anvander de langsta uppféljningsdata som
finns tillgangliga: MASS vid 13 ars uppfoljning kompletterad med svenska
data [12] och Viborgs 14 ars uppféljning kompletterad med nutida danska
uppgifter [27]. | de studier da datan fran de kliniska forsoken MASS eller Vi-
borg har kompletterats med lokala data &r det framforallt prevalensen av
bukaortaaneurysm som justerats, och i vissa fall &ven kostnaderna for att ge-
nomféra screeningprogrammen.

Ett antal andra kallor har anvants i de sammanlagt elva modellbaserade
hélsoekonomiska analyser av hog eller medelhtg kvalitet som publicerats se-
dan ar 2005, exempelvis poolade [28, 29] resultat eller resultat av meta-ana-
lyser [30, 31] fran andra kliniska forsok. Alla modeller som anvants i de hél-
soekonomiska analyserna ar sa kallade Markov-modeller, vilket &r en
lamplig modellstruktur fér bukaortaneurysm, med tidshorisonter vanligtvis
pa 30 ar eller livstid. Modellerna innehaller dock olika antal halsotillstand,
dar de mest komplexa kan innehalla upp till 14-15 halsotillstand [26, 27, 30].

Skattningsmodellerna har anvénts for att genomfora hélsoekonomiska ana-
lyser Over screeningprogram i olika lander och for olika befolkningsgrupper.
Majoriteten av analyserna studerar dock program som &r snarlika det nutida
svenska screeningprogrammet; 65-ariga man erbjuds screening med ultraljud
en gang och 70-85 procent av de inbjudna deltar [12, 22, 24-28, 30, 31].
Dessa studier har visat att sddana screeningprogram medfor en lag eller matt-
lig kostnad per hélsoeffekt; med kostnader per QALY mellan 55 000 [22, 30]
och 160 000 kronor [28] eller kostnader per sparat levnadsar mellan 50 000
och 115 000 kronor [26]. Tva danska studier visar mycket olika resultat:

685 000 kronor [24] respektive 8 000 kronor [27] per QALY. Det ar oklart
varfor studien med den hodga kostnaden har ett annorlunda resultat &n majori-
teten av studier [32], medan den laga kostnaden sannolikt beror pa att ana-
lysen inkluderar en minskad icke-aneurysmrelaterad dodlighet for alla i den
screenade gruppen.

Kostnadseffektiviteten paverkas dock av en rad faktorer, sdisom prevalen-
sen av bukaortaaneurysm, operationsmetoder och huruvida kostnader och
livskvalitet for operationskomplikationer &r inkluderade. Bland de studier
som beddmts vara av hog kvalitet och hog relevans for nutida svenska forhal-
landen vid kvalitetsgranskningen uppgar kostnaden per QALY till 8 000 [27]
respektive 85 000 kronor [12], vilket anses vara en lag kostnad i Sverige. Se-
nare ars internationella halsoekonomiska analyser 6ver screeningprogram for
65-ariga man upplagda pa liknande sétt som det svenska visar sammanfatt-
ningsvis tydligt att sddana program medfor en lag eller méttlig kostnad, i
Danmark [20, 21, 27], i Norge [26], i Storbritannien [18, 19, 22, 23, 25], i
Canada [30], i Nederlanderna [26] och i Sverige [12, 28, 31].

Resultat fran studiernas

kompletterande analyser

Flera studier analyserar hur kostnadseffektiviteten paverkas av alternativa
varden pa viktiga faktorer i screeningprogrammen for 65-ariga man, i sa kal-
lade ké&nslighetsanalyser. Antaganden om en minskad livskvalitet bland de

SCREENING FOR BUKAORTAANEURYSM BLAND 65-ARIGA MAN. HALSOEKONOMISK ANALYS. BILAGA 2
SOCIALSTYRELSEN OCH SBU



10

som opererats for bukaortaaneurysm 6kade kostnaden per QALY nagot [31]
medan en minskad livskvalitet bland de som diagnosticerats med bukaortaa-
neurysm och darfor genomgar regelbundna uppfoljnings-screeningar dkade
kostnaden per QALY till 205 000 kronor [31] eller till 8 400 kronor [27].
Risken for ruptur av aneurysmet paverkar kostnaden per QALY avsevart [28,
30], men programmen har fortfarande en mattlig kostnad per QALY, dvs un-
der 500 000 kronor. Kostnaden for screeningprogrammen paverkar inte kost-
nadseffektiviteten i ndgon storre utstrackning [12, 27, 28, 30]. En studie rap-
porterar att det nordirlandska screeningprogrammet fortfarande medfor en
Iag kostnad per QALY, pa cirka 55 000 kronor, trots att andelen deltagare
endast uppgar till 44.5 procent av de inbjudna [23].

Det som paverkar kostnadseffektiviteten ar prevalensen av bukaortaaneu-
rysm och hur stor andel av aneurysmerna som upptécks utan att ett scre-
eningprogram inforts. En studie visar att programmet fortfarande &r kost-
nadseffektivt vid en andel upptéackta utan screeningprogrammet pa 40
procent [30] medan den senaste svenska studien visar att kostnaden per
QALY vid en andel pa 85 procent upptéackta uppgar till 660 000 kronor[12],
vilket ar en hog kostnad i Sverige. En prevalens av bukaortaaneurysm pa 2
procent ger en kostnad per QALY pa strax under 200 000 kronor [28], medan
en prevalens pa 1 procent ger en kostnad per sparat levnadsar pa cirka
150 000 kronor i Nederlanderna och pa cirka 750 000 kronor i Norge [26].
En studie anger att en prevalens pa 0,35 procent medfor att screeningpro-
grammet inte l&ngre anses vara kostnadseffektivt av NICE [25] och den sen-
aste svenska studien visar att en prevalens pa 0,1 procent ger en kostnad per
QALY pa 6ver 500 000 kronor, vilket &r en hog kostnad i Sverige. En studie
som analyserar screening i bade Norge och i Nederlanderna varierade preva-
lensen och andelen upptéckta utanfor programmet samtidigt, i en tvavags-
troskelanalys, och visade att en prevalens pa under 1 procent och en andel
upptéackta pa 6ver 15 procent skulle medfora att screeningprogrammet inte
langre var kostnadseffektivt i nagot av landerna [26].

Resultat frAn andra

upplagg av screeningprogram

Det finns ett fatal studier publicerade efter ar 2005 som redovisar kostnadsef-
fektiviteten i andra upplégg av screeningprogram. En svensk studie visar att
screening aven for 60-ariga och 70-ariga man samt 65-ariga man i olika hog-
riskgrupper alla kan anses ha en mattlig kostnad, med en kostnad per sparat
levnadsar under 200 000 kronor [28]. Olika intervall av screening bland 65-
ariga man med ett litet aneurysm (25-29 mm) vid den forsta screeningen gav
nagot svartolkade resultat i en dansk studie [27]; de tre olika alternativen
ingen ytterligare screening, en extra screening efter fem ar eller screening
vart femte ar under mannens aterstaende livstid hade alla ungefar lika stor
sannolikhet att vara mest kostnadseffektiva vid NICE troskelvarde pa cirka
230 000 kronor [27]. Slutligen uppskattar en svensk studie att screening éven
bland kvinnor i 65 ars alder skulle medfora en lag kostnad, ca 65 000 kronor
per sparat levnadsar [29].
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Modellanalys

Metod och material

Modellanalysen baseras pa en nyligen publicerad Markovmodell anpassad
for svenska nutida forhallanden [12]. | modellen analyserades kostnadseffek-
tiviteten vid ultraljuds-baserad screening for bukaortaaneurysm av 65-ariga
maén vid ett tillfalle. Analysen jamfor kostnader, vunna QALY och fore-
byggda dodsfall i en populations-baserad simulering dér en grupp 65-ariga
mén erbjuds screening och en grupp inte erbjuds screening. Modellen baseras
pa parametrar som reflekterar en modern bukaortaaneurysm-epidemiologi i
ett svenskt perspektiv. Fransett sjukdomens naturalférlopp — som baseras pa
extensiva data fran den storsta genomforda randomiserade screeningstudien,
MASS fran Storbritannien [33] — har nutida svenska uppgifter om sjukdoms-
forekomst (prevalens), foljsamhet till screeningprogrammet, operationskost-
nader, och QALY-vikter inhamtats fran vetenskapliga publikationer med
svenska data. Mortalitet vid kirurgi for bukaortaaneurysm baseras pa omfat-
tande aldersspecifika data fran Svenska Karlregistret (Swedvasc) [34]. Scre-
eningrelaterade kostnader baseras pa faktiska kostnader i svenska screening-
program.

I denna utvardering har nya modellkorningar gjorts i den publicerade mo-
dellen, konstruerad i TreeAge Pro 2015 Healthcare software package (Tree-
Age Software, Williamstown, MA, USA). Vissa parametrar har justerats for
att ytterligare anpassa modellen till samtida svenska forhallanden och SBU:s
rapporteringskrav. Saledes har diskonteringsrantan andrats fran 3,5 procent
till 3,0 procent och valet av operationsmetoder for att reparera bukaortaaneu-
rysm har uppdaterats enligt senaste rapport fran Swedvasc. Vidare uttrycks
alla kostnader i svenska kronor. For att kunna leverera énskade kénslighetsa-
nalyser i denna utvardering har en mindre omprogrammering av modellens
struktur gjorts.

Halsoekonomiska analysen

Den halsoekonomiska analysen har gjorts utifran ett halso- och sjukvardsper-
spektiv. I en k&nslighetsanalys har ett begrédnsat samhéllsperspektiv analyse-
rats. Modelleringens tidshorisont &r de 65-ariga mannens resterande livstid,
medan data vid 13 ar rapporteras for validering mot rapporterade data fran
kliniska forsok. Diskontering av kostnader och QALY's har gjorts med en
diskonteringsranta pa 3 procent arligen. Kostnaderna rapporteras i svenska
kronor ar 2014.

| analysen rapporteras skillnaden mellan att screena och inte screena 65-
ariga man. Utfallet redovisas i antal QALYs, inkrementell kostnadseffektivi-
tetskvot (ICER), halso- och sjukvardskostnader, vunna QALY's per 10 000
inbjudna, den absoluta riskreduktionen (ARR) i forebyggda dodsfall i
bukaortaaneurysm per 10 000 inbjudna, antalet screenade for att férebygga
ett dodsfall (NNS, numbers needed to screen), relativ riskminskning i dod av
bukaaortaaneurysm, samt vunna levnadsar for varje férebyggt dodsfall i
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bukaaortaaneurysm. Dartill redovisas relevanta nyckelh&ndelser. Dessa ar
modellens skattningar av antalet elektiva operationer, antalet operationer fér
rupturerade bukaortaaneurysm och intraffade rupturer samt specifik mortali-
tet kopplade till dessa handelser. De ger dven en uppfattning om omfordel-
ningen i resursutnyttjande mellan elektiva och akuta operationer, samt moj-
liggor jamforelse med resultat fran andra screeningprogram och darmed
valideringsmojligheter.

Modellens struktur

Tva hypotetiska kohorter av 65-ariga man simuleras i varsin strategi, se figur
1. En strategi (Screening) innebér en inbjudan till ultraljudsbaserad screening
for bukaortaaneurysm det ar mannen fyller 65 ar. Den andra strategin (ingen
screening; kallas Kontrollkohort i figur 1) reflekterar handlaggning av
bukaortaaneurysm utan screening, dar bukaortaaneurysm hanteras av sjuk-
varden allteftersom de kommer till sjukvardens kannedom. Detta sker vanli-
gen genom att ett bukaortaaneurysm upptacks som ett bifynd vid en rontgen-
undersokning for ett annat sjukdomstillstand. Ett bukaortaaneurysm
definieras som en diameter pa bukaorta pa 30 mm eller mer.

Vid screening upptacks flertalet bukaortaaneurysm i tidigt asymptomatiskt
skede. Aneurysmen foljs avseende tillvaxt med regelbundna ultraljudskon-
troller och patienten erbjuds forebyggande planerad kirurgi da aneurysmet
natt en diameter pa 55 mm vilket ar den internationellt vedertagna gransen
[35]. Personer med bukaortaaneurysm upptéckta utanfér screeningprogram-
met erbjuds ocksa ultraljudsévervakning enligt samma intervall och kirurgi
enligt samma kriterier.

Planerad kirurgi for bukaortaaneurysm ar forenat med lag mortalitet, ca
0,5-3,5 procent, och lag postoperativ morbiditet. Akut kirurgi vid ett ruptu-
rerat bukaortaaneurysm &r en betydligt mer resurskréavande Kirurgisk insats
forenat med ca 10-faldigad mortalitet (30 procent) an vid planerad kirurgi.
Akut kirurgi medfor en storre blodning, stdrre behov av postoperativ inten-
sivvard, hogre risk for allvarliga komplikationer och en hagre risk for posto-
perativ morbiditet, samt slutligen darfor hogre kostnader.

Kirurgi for bukaortaneurysm utfors med tva olika operationstekniker; 6p-
pen operation samt endovaskulér operation (EVAR). Valet av metod avgors
av patientens karlanatomi, patientens preferenser samt vardgivarens resurser
och kompetensprofil. Vid 6ppen operation repareras bukaortaaneurysmet via
ett buksnitt med en syntetisk karlprotes. Vid EVAR punkteras ljumskpulsad-
rorna och den syntetiska kérlprotesen (stentgraft) som reparerar aneurysmet
fors istallet in via ledare och katetrar i blodkérlen upp i bukaorta. Oppen op-
eration och EVAR kan anvandas vid bade planerad och akut kirurgi. I det
korta perspektivet &r EVAR foérenat med tydligt 1agre mortalitet och morbidi-
tet, men skillnaderna tenderar att utjamnas éver tid, da sena komplikationer
ar vanligare vid EVAR [36]. Darfor kraver EVAR livslang uppfoljning, van-
ligen med arliga réntgenkontroller.
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Figur 1. Markovmodellen. Cirklar representerar halsotillstdnd och boxar
handelser. Linjerna visar majliga vagar for individerna i kohorterna. En
bojd bred pil visar att individen kan stanna i halsotillstandet under uppre-
pade cykler. AAA: abdominellt aortaaneurysm, bukaortaaneurysm.
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Den potentiella halsovinsten med screening ligger i tidig upptackt av asymp-
tomatiska bukaortaaneurysm som 6vervakas och opereras med lag mortalitet
vid planerad kirurgi. Da minskar antalet rupturerade aneurysm, och antalet
personer som dor omedelbart eller under de akuta operationerna minskar.

En Markovmodell med 5 6msesidigt uteslutande hélsotillstand anvandes,
se figur 1. Vid borjan av simuleringen fordelas individer i respektive kohort i
hélsotillstanden, AAA (bukaortaaneurysm)eller inget AAA, beroende pa pre-
valensen av bukaortaaneurysm. Simuleringen fortgar i cykler om 1 ar. De
tidsberoende riskerna for handelser och de aldersspecifika riskerna for dod
appliceras pa individerna i varje cykel. Effekten och kostnaden for varje stra-
tegi summeras efter 13 och 40 (livstid) cykler.

Modellsimuleringen genomfdrs som en stokastisk Monte-Carlo analys,
med 1 miljon individer i varje kohort. Nyckelhandelser, sdsom antalet ruptu-
rer, elektiva operationer och olika orsaker till dod réaknas i form av sa kallade
trackers, for att kunna redovisas som resultat samt for att kunna validera mo-
dellens utfall gentemot MASS [33] vid 13 ars uppfdljning.
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Modellens data

Modellens parametrar baseras pa uppgifter fran publicerade randomiserade
screening-studier, populations-baserade studier med svenska data, validerade
uppgifter fran Svenska Karlregistret (Swedvasc), populations-baserade al-
ders- och konsspecifika dodsrisker fran SCB, och vad géller vissa kostnader,
faktiska observationer fran pagaende screeningprogram i Sverige. De epide-
miologiska parametrarna redovisas i tabell 2.

Epidemiologiska data
Prevalensen av bukaortaaneurysm vid screening baseras pa publicerade data
fran en populations-baserad studie av 65-ariga man i Mellansverige [37].

Karnan i modellen &r naturalforloppet for bukaortaaneurysm i screening-
kohorten respektive kontrollkohorten, som baseras pa MASS-studien. |
denna rapporteras vid 4, 7, 10 och 13 ars uppfdljning den kohort-specifika ar-
liga incidensen for elektiv kirurgi, rupturkirurgi, rupturer och dod samt upp-
gifter om dodsorsaker [16, 18, 19, 33]. En proportionell justering av inciden-
sen av kirurgi och rupturer pga en lagre svensk prevalens jamfért med MASS
har gjorts.

Incidensen av kirurgi for bukaortaaneurysm baseras de forsta 13 aren i mo-
dellen pa data frdn MASS. Baserat pa data fran Swedvasc antas incidensen
av operationer avta succesivt motsvarande aldersfordelningen for elektivt
opererade i Swedvasc, sa att ingen individ erbjuds planerad kirurgi efter 90
ars alder.

Incidensen av rupturer i kohorterna ar kand upp till och med 13 ar efter
screeningen, som &r den slutgiltiga publicerade uppféljningen av MASS-
studien. Vid langre uppfoljning minskar kohorten i storlek till f6ljd av dods-
fall, som i modellen baseras pa aldersspecifika dodstal i befolkningen fran
SCB. I modellen justeras dérfor incidensen av rupturer efter kvarvarande an-
tal personer i kohorten sa att rupturincidensen i modellen naturligt narmar sig
0 procent da kohortens kvarvarande antal personer vid 30 ars uppféljning (95
ars alder) ocksa narmar sig noll.

Aldersspecifik mortalitet vid kirurgi baseras pé data frén Swedvasc for
aren 2002-2010, se figur 2. Dodlighet som inte &r relaterad till bukaortaaneu-
rysm, den generella mortaliteten, baseras pa alders- och konsspecifika dods-
tal for aldrarna 65 till 105 fran SCB [38]. Enligt en svensk studie [39] som
analyserat langtidsoverlevnad vid bukaortaaneurysm baserat pa Swedvasc-
data berdknades den relativa dverdddligheten for individer med bukaortaa-
neurysm till 1,11 och for individer som dverlevt kirurgi for rupturerat
bukaortaaneurysm till 1,19.
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Tabell 2. Epidemiologiska data i modellen.

Parameter Base case Referenser
2 " Svensjo [37]

- 0,
Prevalens, 65-ariga man 1,7% MASS [16, 18, 19, 33]
Foljsamhet till screeninginbjudan 80%
30-dagars mortalitet, ldersberoende for aldrarna 65-85+ ar:
Elektiv 6ppen operation 1,62-7,69% Swedvasc [40]
Elektiv EVAR 0,85-2,38% Swedvasc [40]
Oppen operation for rupturerat AAA 17,8-52,9% Swedvasc [40]
EVAR for rupturerat AAA 7,4-46,2% Swedvasc [40]
Proportion EVAR vid elektiv operation 64% Swedvasc [40]
tPurroportlon EVAR vid operation for rup- 39% swedvasc [40]

Tidsberoende data vid: 1-4, 5-7, 8-10, 11-13 och 25 ars uppfoéljning.
H&andelser per 10 000 individer

Arlig incidens av elektiv kirurgi for AAA i
Screeningkohorten

Arlig incidens av elektiv kirurgi for AAA i MASS [16, 18, 19, 33],
Kontrollkohorten Swedvasc [40]

Tidsberoende data vid: 1-4, 5-7, 8-10, 11-13 och 30 ars uppfdljning.
Handelser per 10 000 individer

MASS [16, 18, 19, 33],

84;4,7,31,24;0 Swedvasc [40]

25,2,7,17,25;0

Arlig rupturincidens i Screeningkohorten = 1,7; 1,7; 2,0; 2,5; 0 MASS [16, 18, 19, 33]
Arlig rupturincidens i Kontrollkohorten 9,6;11,2;11,4;9,9;0  MASS[16, 18, 19, 33]
Ovriga data

Sahnohkhet for kirurgi vid ruptur i Scre- 23.69% MASS [16, 18, 19, 33]
eningkohorten

Sannolikhet for kirurgi vid ruptur i Kon- 31,17% MASS [16, 18, 19, 33]
trollkohorten

Generell lders- och kdnsspecifik mor- Dodstabeller for SCB [41]

talitet aldrarna 65-105 ar

Mani [39], Duncan [42],
UKSAT [43], Newman
[44], Hultgren [45], Frei-

Relativ 6verdddlighet for individ med
ett AAA, samt for individ efter genom- 1,11;1,19
gangen operation for rupturerat AAA

berg [46]
SQLY—Vlkter vid 65-69, 70-79, 80+ ars al- 0,83: 0,81: 0.74 Burstrém [47]
Kostnader

Kostnader i modellen &r beraknade ur ett halso- och sjukvardsperspektiv.
Screeningkostnader baserades pa uppgifter fran pagaende screeningprogram i
Sverige [12].

Kostnader for kirurgi och relaterad vard hamtades ur en kostnadsanalys av
elektiv 6ppen kirurgi och EVAR i svensk sjukvardsmilj6.[48] Kostnadsbe-
rakningen i den studien baserades pa journalgenomgangar och uppgifter i
sjukhusets revisionssystem. Kostnaden for kirurgi vid ruptur kalkylerades
med hjalp av en faktor (1,62) multiplicerat med kostnaden for elektiv kirurgi,
utefter MASS-data vid 10 ars uppféljning [19]. Kostnaderna redovisas i ta-
bell 3.
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Figur 2. 30-dagarsmortalitet vid kirurgi for bukaortaaneurysm. Data fran

Swedvasc for aren 2002-2010.
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Tabell 3. Kostnader i modellen, i svenska kronor ar 2014.

Kostnad Kronor Kéalla

o i Faktisk kostnad fr&n svenskt
Inbjudning till screening 50 screeningprogram for AAA
Screening med ultraljud 151 Faknsk‘kostnad fran fvenskt

screeningprogram for AAA

Ultraljuds-baserad dvervakning av ett 1083 Faktisk kostnad fran svenskt
AAA, per ar screeningprogram for AAA
Elektiv kirurgi
Oppen operation 276 805 Mani [48]
Opp_en*operanon, postoperativt, per op- 50 728 Mani [48]
eration
EVAR 225 250 Mani [48]
EVAR, postoperativt, per operation* 48 420 Mani [48]
Faktor kostnader for akutkirurgi vid rup- 162 MASS [19]

tur (faktor x kostnader elektiv kirurgi)

* Uppfoljningstid i studien var i snitt 5.4 ar.

Halsoeffekter

Halsoeffekterna méts i sparade levnadsér och QALYs. Alders- och kénsspe-
cifika livskvalitetsvikter hamtades fran en svensk populations-baserad studie
som matte halsorelaterad livskvalitet (HRQoL) enligt EQ-5D, i aldrarna 20-
88 ar i Stockholm aret 1998 [47]. QALY -vikterna var 0,83 for man 65-69 ar,

0,81 for méan 70-79 &r och for de 80 ar eller aldre 0,74.
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Kanslighetsanalyser

En rad kanslighetsanalyser genomfors av faktorer som kan paverka kostnads-
effektiviteten. | envégs-analyser studeras ett skattat svenskt prevalensspekt-
rum, effekter av temporart sankt livskvalitet i samband med operation, 6kade
kostnader vid ett samhallsperspektiv och hogre kostnader for EVAR pa lang
sikt. Dartill gors en troskelanalys av lagsta prevalens for kostnadseffektivitet.
| troskelanalyserna anvandes varden enligt Socialstyrelsens riktlinjer: lag
kostnad (upp till 200 000 kronor per QALY och mattlig (upp till 500 000
kronor per QALY). | en tvavags-analys testas den sammanlagda effekten av
varierande prevalens och andel upptéckta AAA i befolkningen utan scre-
ening, vilken redovisas som en troskelanalys. Ett vérsta-fall scenario, som in-
kluderar faktorerna sénkt livskvalitet, samhéallsperspektiv, 6kade EVAR-
kostnader och hogre andel upptackta AAA utan screening har aven konstrue-
rats. De flesta kanslighetsanalyser, forutom de som rér prevalens, genomfor-
des i livstidsperspektivet.

1. Envégs-analys: Svenskt prevalensspektrum:
Enligt de senaste rapporterna fran svenska screeningcentra uppmats en
screening-prevalens for AAA bland 65-ariga man runt 1,2 - 2,8 pro-
cent. Effekterna pa kostnadseffektiviteten av variationer inom detta in-
tervall testas.

2.  Troskelanalys: Lagsta prevalens for kostnadseffektivitet:
De senaste tre decennierna har uppvisat en sjunkande prevalens for
AAA i malgruppen for screening. | ett antagande att prevalensen forts-
atter att sjunka i framtiden testas effekterna av en fallande prevalens
inom ett storre hypotetiskt intervall: 0,05 - 2,8 procent. Analysen ge-
nomfors i intervall pa 0,1 procent. Syftet med kénslighetsanalysen ar att
studera vid vilken prevalens da kostnaden per QALY Gverstiger troskel-
vardet for mattlig kostnad.

3. Envégs-analys: Temporart sankt livskvalitet postoperativt:
| EVAR-1-studien fran Storbritannien pavisades en temporar sankning
av livskvaliteten omedelbart efter operation [49]. Den tempordra sank-
ningen av uppmatt QALY var -10 procent fér 6ppen operation och -5
procent for EVAR, vilket anvands i analysen.

4.  Envéags-analys: Samhallsperspektiv pa vissa screeningrelaterade
kostnader:
| en kanslighetsanalys inkluderas kostnaden for resa till screeningtill-
fallet samt tidsatgang for en 65-arig man motsvarande tiden for resa och
undersdkning; totalt +260,08 kronor per screenad individ. Kostnaden
for en enkelbiljett i lokal kollektivtrafik hamtas fran en nyligen utford
trafikanalys i Sverige och EU [50]. De 65-ariga mannens tidsatgang for
resa och screeningundersokning varderas som fritid, som i Sverige an-
tas vara 61 kr per timme i 2014 ars pris baserat pa uppgifter fran Trafik-
verket [51]. Antaganden om reseavstand till screening baseras pa forfat-
tarens kdnnedom om befintliga tatorter som erbjuder screening, SCB:s
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uppgifter om geografisk befolkningsfordelning i Sverige och en skatt-
ning av restider utanfor tatorter i ett genomsnittligt svenskt 1&an. Kostna-
derna och antagandena redovisas i tabell 4. Ovriga samhallskostnader,
sasom hemsjukvard, informell vard och 6ppenvards-rehabilitering kan
inte inkluderas, da uppgifter saknas.

Tabell 4. Antaganden for berdkning av kostnader fér samhallsper-
spektiv, i svenska kronor ar 2014.

65-ariga man Andel Reskostnad
inbjudna till screening (%) Tidsétgang ?gFI{Iektivtrafik, R
Bor i tatort som erbjuder S .
screening, 0-10km 50 upp till 1 timme 2 x 24,80 kr
Bor strax utanfor tatort
som erbjuder screening, 35 1-2 timmar 2 x2x 24,80 kr
11-20km
Bor utanfor tatort som er-
bjuder screening, 20km 15 2-4 timmar 2 x4 x 24,80 kr
+
Medel, per inbjuden 1,8 timmar 89,28 kr 89,28 kr
Transport hallplats till
screening och tillbaka, 1timme
inklusive undersdkning
Totalt, per inbjuden 2,8 timmar
- ! - 2,8 timmar
Fritid, 61kr/timme % 61 kr
Total kostnad, per 260,08 kr

screenad individ

* Kalla: Trafikanalys [50]
** Kalla: Trafikverket [51]

Envégs-analys: Hogre kostnader for EVAR pa lang sikt

| 8-arsutvarderingen av EVAR-1 [36] ar totalkostnaden for EVAR jam-
fort med Oppen operation 25 procent hogre. Halften av den hdgre kost-
naden forklaras av hdgre kostnader postoperativt och resten av hégre
kostnader vid ingreppet. | base-case &r den postoperativa kostnaden for
EVAR 85 procent av den for 6ppen operation vid 8 ars uppfoljning. Be-
rakningarna baseras dock pa postoperativa kostnader som &r uppmatta
med 5,4 ars uppfoljning [48]. Darefter har laga postoperativa kostnader
antagits for bada operationsmetoderna. | SBU-scenariot nyttjas uppfolj-
ningsdata fran ytterligare 3 ar (ar 6-8) fran EVAR-1 som innebér att
EVAR blir totalt sett 25 procent dyrare postoperativt vid ar 8. Det inne-
bar att EVAR blir 4 125 kronor dyrare per ar under aren 6-8, darefter ar
allting annat lika.

Envéags-analys: Diskonteringsranta 0-5 procent
| en analys testas paverkan pa kostnadseffektivitetskvoten vid dndrad
diskonteringsranta. Diskontering sker av bade kostnader och QALYs.

Tvavéags-troskelanalys: Okad upptackt av AAA i befolkningen utan
screening och prevalensintervall
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Nést efter prevalensen var andelen bukaortaaneurysm som upptécks
utan screening den faktor som hade storst paverkan pa kostnadseffekti-
viteten i ursprungsmodellen. I MASS-studien kunde andelen bukaortaa-
neurysm som upptécks utan screening matas i kohorten som inte scree-
nades. Vid 4 ars uppfoljning uppgick den till 25 procent av andelen i
den screenade kohorten. Tillforlitliga svenska uppgifter saknas tyvarr
helt. I ursprungsmodellen gjordes emellertid en skattning, baserat pa ett
stickprov av 65-ariga man med 4 ars uppféljning i Mellansverige[12],
dar andelen upptéckta bukaortaaneurysm i befolkningen fore och efter
starten av screeningprogrammet jamfordes. Andelen skattades till 39
procent, vilket &r 1,5 ggr hogre andel av upptackt utan screening jam-
fort med MASS [12]. Andelen 6kar med langre uppféljningstid och var
i MASS 42 procent vid 13 ar.

En nutida hogre andel av upptéckt utan screening &r rimlig att anta, som
en foljd av okad tillgang och nyttjande av datortomografiundersok-
ningar och magnetkamera-undersokningar i befolkningen. Dessa under-
sOkningar resulterar i att ett Okat antal bukaortaaneurysm upptécks som
bifynd vid undersokningarna. Utan screening upptécks dessa bukaortaa-
neurysm successivt och med fordréjning jamfort med screening vid en
viss alder och flera hinner rupturera innan upptackt. Darfor kan andelen
upptackta utan screening inte na 100 procent av den vid screening. Vi
antog darfor att denna andel i ett svenskt perspektiv inte kan dverstiga
75 procent vid 13 ars uppféljning. Detta motsvarar en 1,8 ggr hdgre
niva av upptackt jamfort med MASS-studiens 13 ars uppfoljning.
Effekten av 6kad upptackt av bukaortaaneurysm i befolkningen utan
screening, i intervallet 42-75 procent, testades samtidigt med prevalen-
sen i en tvavags-analys. Intervallet for prevalensen var detsamma som i
analys 2: 0,05 - 2,8 procent. Syftet med kanslighetsanalysen &r att stu-
dera vid vilken prevalens och andel upptéackta utan screening da kostna-
den per QALY overstiger troskelvardet for mattlig kostnad.

8.  Varsta fall-scenario: Temporart sankt livskvalitet postoperativt,
samhallsperspektiv pa vissa screeningrelaterade kostnader, hogre
kostnader for EVAR pa lang sikt samt 6kad andel upptackta AAA
utan screening.

I en sammanfattande kanslighetsanalys kombineras antagandena i kans-
lighetsanalyserna 3-6. Syftet ar att samtidigt studera antaganden som
kan tala mot screening. | kdnslighetsanalysen anvéndes en 1,5 ggr
hogre niva av upptackta AAA utan screening an i base-case. Det inne-
bér att 39 procent av aneurysmen i icke-screeninggruppen ar upptéckta
efter 4 &rs uppfoljning jamfort med 25 procent i base-case. Ovriga para-
metrar hdmtades ur respektive kanslighetsanalys 3-5.

Resultat

Basresultaten fran modellen visar att ett erbjudande om ultraljuds-baserad-

screening for bukaortaaneurysm i en svensk befolkning av 65-ariga man le-
der till en 40-procentig minskning av dddsfallen orsakade av bukaortaaneu-
rysm; 16 rdddade liv per 10 000 inbjudna till screening, se tabell 5. Tidig
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upptackt och évervakning av asymptomatiska bukaortaaneurysm leder till
farre intraffade rupturer i den screenade befolkningen. Incidensen av plane-
rad forebyggande Kirurgi stiger och behovet av akut Kirurgi vid ruptur sjun-
ker. Totalt 107 kvalitetsjusterade levnadsar berdknas vinnas per 10 000 in-
bjudna till screening, 503 individer behdver screenas for att férebygga ett
dodsfall i bukaortaaneurysm och i snitt 9 levnadsar raddas per forebyggt
dodsfall i bukaortaaneurysm.

Kostnaden for att hitta ett screening-upptackt fall beraknas uppga till
12 000 kronor (inbjudan och undersokning). Den totala arliga halso- och
sjukvardskostnaden for att screena for bukaortaaneurysm i en population pa
10 000 inbjudna 65-ariga man beraknas till 21,6 miljoner kr. Kostnaden for
samma population utan screening beréknades till 14,1 miljoner kronor. Den
okade arliga kostnaden for screening av 10 000 65-ariga méan skattades dar-
med till 7,6 miljoner kronor.

Sammantaget skattas kostnaden for ett vunnet QALY uppga till 70 796
kronor per QALY, vilket anses vara en lag kostnad i Sverige. | 13-ars per-
spektivet ar den inkrementella kostnadseffektivitetskvoten nagot hogre. Trots
att drygt 90 procent av det totala antalet dddsfallen redan hunnits férhindras
med tidig kirurgi efter 13 ar, se ARR i tabell 5 och figur 3, innebar det ckade
antalet vunna QALY per forebyggd ruptur att den inkrementella kostnadsef-
fektivitetskvoten sjunker ytterligare i livstidsperspektivet jamfort med 13-ars-
uppfdljningen.

Tabell 5. Resultat frAn modellens skattningar, i svenska kronor ar 2014.

Uppfdljning Uppfdljning
livstid (40 ar) 13 ar
ICER (SEK/QALY) 70 796 kr 135 408 kr
Effekt QALYs inbjudna 10,787 7,840
Effekt QALYs kontroll 10,776 7,834
QALYs, per 10 000 inbjudna 106,8 56,3
Absolut riskreduktion i dod av AAA per 10 000
inbjudna (ARR) 159 143
Antal screenade for att forebygga ett dodsfall i
AAA (NNS) 503 559
Vunna levnadsar per forebyggt dodsfall i AAA 8,8 5,0
Kostnad per screening-upptéackt fall (inbjudan 12 559 kr 12 559 kr

och undersékning)
Kostnad, 10 000 individer inbjudna till screening 21 643 000 kr

Kostnad, 10 000 individer i kontrollkohort 14 080 000 kr

AAA: abdominellt aortaaneurysm, bukaortaaneurysm.
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Figur 3. Modellskattade nyckelhandelser per ar i respektive kohort, per
10 000 individer.

amal (inangeiserperde  Nyckelhdndelser: elektiva operationer fér AAA och rupturer, per 10 000 inbjudna
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Upplining &r

I figur 3 redovisas modellens skattningar av nyckelhandelser i form av elek-
tiva operationer for AAA samt intréffade rupturer. Incidensen av elektiva op-
erationer ar hog i screeningkohorten i bérjan av modellanalysen da huvudde-
len av bukaortaaneurysmen i populationen upptackts tidigt, Overvakas och
blir opererade. Antalet kvarvarande bukaortaaneurysm avtar snabbare i scre-
eningkohorten och operationsincidensen avtar sedan snabbt med stigande al-
der da forebyggande kirurgi inte ar aktuell. Incidensen av elektiv kirurgi i
den icke-screenade kontrollkohorten skattas vara lagre &n den i screeningko-
horten och 6kar med langre uppfoljningstid. Aven pa langre sikt beraknas to-
talt ett farre antal AAA upptdckas i kontrollkohorten och liksom i screening-
kohorten avtar den skattade operationsfrekvensen med stigande alder.

Antalet kvarvarande bukaortaaneurysm som kan rupturera ar hogre i kon-
trollkohorten, som har fler oupptackta bukaortaaneurysm. | bada grupperna
skattas dock incidensen avta med aldern, allteftersom andra dodsorsaker
Okar.

| figur 4 och tabell 6 visas modellens skattningar av de ackumulerade
nyckel-handelserna, sa den slutgiltiga skillnaden mellan kohorterna vad gal-
ler antalet elektiva operationer och intraffade rupturer framgar. Efter ca 25 ar
beréknas skillnaderna ha stabiliserats; antalet utforda elektiva operationer i
screeningkohorten ar drygt dubbelt sd manga som i kontrollkohorten. Jamfort
med kontrollkohorten skattar modellen att det har intréffat ca 40 procent farre
rupturer i den screenade gruppen.

| tabell 6 summeras modellens berdknade nyckelh&ndelser i livstidsper-
spektiv. I modellberédkningen forebyggs merparten av dodsfallen i screening-
gruppen genom att farre rupturer intraffar bland de screenade. Modellen be-
réknar en liten reduktion av vinsten i forebyggda dodsfall orsakade av
bukaortaaneurysm, da 0,4 individer fler per 10 000 inbjudna till screening av-
lider vid planerad operation for bukaortaaneurysm.
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Figur 4. Modellskattade ackumulerade nyckelhandelser i respektive ko-
hort, per 10 000 individer

Nyckelhdndelser: elektiva operationer fér AAA och rupturer, per 10 000 inbjudna

Antal {n] hindelser

—— Flektha ap Scroening

P Kontroll
= === Rupturerade A4 Screening

= = Rupluresade AAA Konbroll

Upptetjning Ar

Tabell 6. Summering av modellens beraknade nyckelhandelser. Livstids-
perspektiv, per 10 000 individer.

Screening Kontroll Skillnad
Inbjudna till screening 10 000 0 +10 000
Screenade 8 000 0 +8 000
Antal bukaortaaneurysm i gruppen vid start 170 170 0
Antal operationer utforda for bukaortaaneurysm 71,9 47,5 +24,4
Antal utférda elektiva operationer 65,2 30,9 +34,2
Antal utférda operationer for ruptur 6,7 16,6 -9,9
Antal dbda, av bukaortaaneurysm 24,6 40,5 -15,9
Antal déda under elektiv operation 0,9 0,5 +0,4
Antal déda, av ruptur 23,8 40,1 -16,3

Kanslighetsanalyser

Kanslighetsanalyser 1: Svenskt prevalensspektrum och
2: Lagsta prevalens for kostnadseffektivitet
| kanslighetsanalys 1 dver ett svenskt prevalensspektrum pa 1,2 — 2,8 procent
forblir den inkrementella kostnadseffektivitetskvoten (ICER) inom ramen for
Iag kostnad per QALY i ett livstidsperspektiv, se tabell 7. Vid 13 ars uppfolj-
ning ligger den inkrementella kostnadseffektivitetskvoten i det nedre spannet
av mattlig kostnad per QALY.

| kanslighetsanalys 2, med ett bredare prevalensspektrum pa 0,05 - 2,8 pro-
cent &r ICER relativt okanslig ned till strax under 0,4 procents prevalens, var-
efter kostnaden snabbt stiger. Vid prevalenser under 0,5 procent skattas kost-
naden per QALY bli mattlig, tabell 7 och figur 5. Vid 13 ars uppféljning blir
kostnaden hog per QALY vid prevalenser kring 0,1 procent, figur 6. Vid pre-
valenser ndra O blir antalet screenade per férebyggt dodsfall mycket hégt och
foljaktligen blir riskminskningen negligerbar, vilket paverkar kostnadseffek-
tiviteten kraftigt.
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Tabell 7. Kanslighetsanalyser 1-2. Svenskt prevalensspektrum och lagsta

prevalens for kostnadseffektivitet. Per 10 000 inbjudna individer.

Prevalens Vunna QA- ICER

AAA (%)  LYs (SEK/QALY) ARR NNS
Kéanslighetsanalys 1. Svenskt prevalensspektrum
Livstids uppfoljning 1,2 75,4 77 458 11,6 690
2,8 176 64 516 26,7 300
Uppfolining, 13 ar 1,2 39,7 148 060 9,9 808
2,8 92,6 123 479 24,2 331
Kanslighetsanalys 2. Lagsta prevalens for kostnadseffektivitet
Livstids uppfoljning 0,05 31 598 385 0,5 16 000
2,8 176 64 516 26,7 300
Uppfolining, 13 ar 0,05 1,7 1137 461 04 20 000
2,8 92,6 123 479 24,2 331

ARR: absolut riskreduktion i d6d orsakad av bukaortaaneurysm genom inbjudan till screening. NNS, num-
ber needed to screen:antalet individer som behdver screenas for att férebygga ett dédsfall orsakat av

bukaortaaneurysm.

Figur 5. Kanslighetsanalys 2. Den inkrementella kostnadseffektivitetskvo-
ten som en funktion av prevalensen av screeningupptéckta bukaortaa-

neurysm i populationen nar denna néarmar sig 0%. Livstidsperspektiv.
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Figur 6. Kanslighetsanalys 2. Den inkrementella kostnadseffektivitetskvo-
ten som en funktion av prevalensen av screeningupptéckta bukaortaa-
neurysm i populationen nar denna narmar sig 0%. 13 ars-perspektiv.
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Tabell 8. Utfall av k&nslighetsanalyser 3-6.

Vunna QALYs ICER (kronor per QALY)

Basresultat 106,8 70 796
Kéanslighetsanalys 3. Temporart sankt livskvalitet postoperativt
Sankt postoperativ livskvalitet 105,6 71643

Kanslighetsanalys 4. Samhallsperspektiv pa vissa screeningrelaterade kostnader

Samhallsperspektiv 90 272
Kéanslighetsanalys 5. Fortsatt hoga kostnader for EVAR postoperativt vid langre uppféljning
Fortsatt hog kostnad EVAR postoperativt 72 205
Kéanslighetsanalys 6. Diskonteringsranta

0-5%

Diskontering 0% 49 044

Diskontering 5% 88 320

Kanslighetsanalyser 3-6: Temporart sankt livskvalitet
postoperativt, samhallsperspektiv pa vissa
screeningrelaterade kostnader, fortsatt hoga kostnader for
EVAR postoperativt vid langre uppfoljning och
diskonteringsranta 0 - 5 procent.

Samtliga resultat av k&nslighetsanalyserna 3-6 redovisas i tabell 8. En sank-
ning av livskvaliteten i det postoperativa skedet till bukaortaaneurysmkirurgi
paverkar inte ICER i ndgon betydande omfattning. Inkludering av kostnader
for resor och tidsatgang for den screenade individen hojer ICER med 19 476
SEK, men den forblir inom ramen for 1ag kostnad per QALY. Med hogre
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kostnad for EVAR i det postoperativa forloppet stiger ICER nagot. Kvoten
okar med ca 40 000 kronor vid 6kning av diskonteringen fran 0 till 5 procent.

Kanslighetsanalys 7: Okad upptackt
av AAA i befolkningen utan screening.
| figur 7 visas tvavags-analysen av prevalens (0,05 - 2,8 procent) och andel
av upptéckta bukaortaaneurysm utan screening (42-75 procent) vid Socialsty-
relsens troskelvarden pa 100 000 och 500 000 kronor per QALY.

| base-case antas 42 procent av bukaortaaneurysmen upptackas utan scre-
ening och prevalensen ar 1,7 procent. Andelen upptéackta AAA utan scre-
ening i nutida Sverige kan antas vara 1,5ggr den i base-case, dvs. 63 procent
(42% x 1,5) [12]. Med den graden av upptackt gar, enligt figur 10, kostnaden
per QALY fran Iag till mattlig vid en prevalens som understiger 1,4 procent.
En hdg kostnad nas vid en prevalens som understiger 0,1 procent. | base-case
med en andel pa 42 procent som upptacks utan screening ar motsvarande pre-
valensnivaer 0,6 respektive 0,06 procent.

Figur 7. Kanslighetsanalys 7. Tvavags-analys av prevalensen av bukaor-
taaneurysm och andelen upptackta bukaortaaneurysm i befolkningen
utan screening.
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8. Varsta fall-scenario

I den multivariata vérsta fall-kénslighetsanalysen skattas antalet vunna
QALY minska och ICER darmed stiga till 135 615 kronor, se tabell 9. Kost-
nadseffektiviteten paverkas mest av en 6kad andel aneursym som upptacks
utan screening, vilket minskar antalet rupturer som kan forebyggas av scre-
ening, och som reflekteras i lagre antal vunna QALY's och hdgre kostnad per
QALY. Darefter paverkas kostnaderna mest av ett samhéllsperspektiv. Ov-
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riga faktorer i analysen har blygsam effekt pa ICER. Den inkrementella kost-
nadseffektivitetskvoten hamnar strax ovan troskelvardet for 1ag kostnad per
QALY. Aven med flera samverkande faktorer som talar mot screening skatt-
tas en ICER som indikerar att bukaortascreening bland 65-ariga mén &r kost-
nadseffektivt.

Tabell 9. Kanslighetsanalys 8: Varsta fall-scenario.

ICER (kronor per

Vunna QALYs QALY)
Kanslighetsanalys 8. Varsta fall-scenario
Basresultat 106,8 70 796
Varsta fall-scenario 53,1 135 615
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Diskussion

Denna rapport har visat att bukaortascreening bland 65-ariga méan ar kost-
nadseffektivt. Resultatet baseras pa en systematisk litteraturgranskning av de
senaste 10 arens internationella halsoekonomiska studier och pa en sarskilt
genomford analys i en skattningsmodell som innehaller de senaste svenska
tillgangliga uppgifterna. Resultatet fran litteraturgranskningen och modell-
analysens kénslighetsanalyser visar att det & mycket osannolikt att de nutida
svenska screeningprogrammen medfor en kostnad per QALY som Overstiger
500 000 kronor, vilket ar Socialstyrelsens grans for en mattlig kostnad per
QALY. Den kanslighetsanalys som kombinerade alla viktiga faktorer som ta-
lar emot screeningprogrammet, en sa kallad varsta-fallet scenario, gav ett re-
sultat pa cirka 135 000 kronor per QALY . Detta scenario ar mycket osanno-
likt. Studiens huvudresultat &r en kostnad pa ca 70 000 kronor per QALY i
ett halso- och sjukvardsperspektiv, och ca 90 000 kronor per QALY i ett
samhallsperspektiv.

Flera kanslighetsanalyser har utforts for att testa hur robust modellens
skattning av kostnadseffektiviteten var vid forandringar i parametrar som kan
motverka vardet av screening. | envags-kénslighetsanalyser testades effekten
av variation av prevalensen. Med géllande svensk prevalens var utfallet &r ro-
bust och kostnaden per QALY forblev lag; da berdknas 100 dadsfall i
bukaortaaneurysm forebyggas arligen. Vid lagre prevalenser, kring 0,4 pro-
cent, 6kade kostnaden snabbt med sjunkande prevalens och véxlade till en
hog kostnad per QALY vid 0,1 procent. Nivan 0,4 procent skulle motsvara
en minskning till en tredjedel av nutida rapporterad prevalens, och 0,1 pro-
cent till en knapp tiondel. Som jamfdrelse har en halvering av prevalensen
hos svenska 65-ariga man observerats under loppet av de senaste 20-30 aren
[37]. Sannolikt &r forklaringen till en utebliven héjning av kostnadseffektivi-
tetskvoten en okad livslangd i den screenade befolkningen samt att den fore-
byggande kirurgin utfors med lagre mortalitet. Halsovinsten blir darmed anda
betydande och kostnaderna per vunnet QALY fortsatt laga.

Awv litteratursdkningen framgick att lagre prevalens och hogre grad av upp-
tackt av bukaortaaneurysm utan screening leder till betydande hdjning av
kostnaden per QALY vid screening [12, 25, 26, 30, 31]. Det bekraftades av
denna rapports modellanalys. Med avsikt att testa nedre gréansen for kost-
nadseffektivitet kombinerades dessa tva mest betydelsefulla faktorer, preva-
lens och grad av upptéckt utan screening, i en tvavags troskelanalys. Med da-
gens prevalens kring 1,7 procent bibehalls en 1ag kostnad med upp till en 50-
procentig 6kning av upptéackten av bukaortaaneurysm via andra undersok-
ningar i befolkningen &n ultraljudsscreening. Vid lagre prevalenser och hogre
upptéackt an det dvergar kostnaden till mattlig niva. Vid en grad av upptackt
utan screening pa 75 procent, i praktiken en grad av upptackt som narmar sig
den vid screening, blir kostnaden hog, éver 500 000 kronor per QALY, vid
ungefar 0,1 procent i prevalens. Den graden av upptackt utan screening far
dock anses osannolik. Aven om kostnaden vid prevalens strax éver 0,1 pro-
cent inte klassas som hdg, sa blir den sjukdomsférebyggande effekten av
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screening i befolkningen vid den nivan negligerbar da endast totalt 3-4 dods-
fall per ar skulle forebyggas i hela Sverige. Vid sadana prevalensnivaer kan
darfor screening sannolikt ifragasattas oavsett kostnad.

| en tid av dramatisk forandring av bukaortaaneurysmets epidemiologi och
samtidigt inférande av nya operationsmetoder &r en uppdaterad halsoekono-
misk utvardering av screening for bukaortaaneurysm oundganglig. | franvaro
av moderna randomiserade studier ar ocksa berakningar pa den sjukdoms-
forebyggande effekten av screeningprogrammen viktiga for att erhalla skatt-
ningar pa forandringar i resursbehov. | denna rapport har sérskild vikt har
lagts vid att ocksa rapportera modellanalysens utfall (nyckelhandelser) i anta-
let forvantade planerade och akuta operationer for bukaortaaneurysm liksom
det beréknade antalet forebyggda dodsfall.

| Sverige uppgar arskullarna av 65-ariga man varije ar till ca 60 000 indivi-
der. I en summering av nyckelhandelser i modellanalysen framgar att ca 100
dodsfall i bukaortaaneurysm arligen beraknas forebyggas genom att bjuda in
65-ariga man till screening. De 6kade arliga hélso- och sjukvardskostnaderna
for denna screening beraknas uppga till ca 44 miljoner kronor. Operationer
for bukaortaaneurysm 6kar med 50 procent i den inbjudna gruppen. I scre-
eninggruppen halveras behovet av akuta rupturoperationer och for varje fore-
byggt dodsfall kravs i den screenade gruppen 2 ytterligare planerade operat-
ioner. Med hjalp av forhallandena i MASS [33] och modelldata beraknas att
en man med ett bukaortaaneurysm som screeningundersoks sénker sin risk
att avlida i sitt bukaortaaneurysm fran 23,85 procent till 12,3 procent jamfort
med en man som inte screenas (48 procents riskreduktion). Analyseras istél-
let utifran intention-to-treat beraknas att en inbjudan till screening dar 80 pro-
cent av mannen later undersoka sig leder till en 39-procentig riskreduktion
for dod i bukaortaaneurysm jamfort med man som inte inbjuds till screening.
Om forebyggande kirurgi analyseras separat visar modellskattningen att i
Sverige kommer arligen 2 individer fler avlida vid planerad kirurgi till f6ljd
av den 6kade omfattningen av forebyggande screening-relaterad Kirurgi.
Dessa svenska och nutida uppgifter om forvéantad riskreduktion och risk med
forebyggande operation far anses vara viktiga for utformning av patientin-
formation.

Styrkan i denna halsoekonomiska utvardering utgors av samstdmmigheten
i modellanalyserna som framkommit i den systematiska litteratursokningen,
dar narmast samtliga indikerar en Iag till mattlig kostnad per vunnet QALY.
Dértill &r resultatet i SBU:s modellanalys robust foér omfattande kénslighetsa-
nalyser. Vidare & modellen som anvénts i modellanalysen validerad mot ran-
domiserade data [12, 52] och skattas till hog kvalitet i SBUs kvalitetsgransk-
ning. Modellanalysen ar byggd pa nutida och for svenska forhallanden
relevanta data fran randomiserade och populationsbaserade studier som spe-
cifikt analyserat populationer som screenas for bukaortaaneurysm.

Denna utvardering har flera begransningar. Aven om samstdmmigheten i
tidigare modellanalyser &r stor redovisar flera studier basresultat fran popu-
lationer med en historisk hogre prevalens. Risk for att dvervérdera screening-
ens riskreduktion far darmed beaktas d&ven om kanslighetsanalyser gjorts i
flertalet studier. SBU:s modellanalys bygger pa naturalférloppsdata fran
MASS-studien [33] som studerade en nagot dldre population dar méjligen
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farre individer med bukaortaaneurysm kvalificerade sig for férebyggande op-
eration jamfort med nuvarande kohorter av screenade 65-ariga man. Det kan
underskatta riskreduktionen i ett modernt screeningprogram. I brist pa
svenska data fran langtidsuppfoljning av screening ar storleken pa denna un-
dervardering svar att berakna. Graden av upptackt av bukaortaaneurysm i
samhaéllet utan screening ar bristfalligt kdnd och specifika studier saknas. Be-
rakningar av denna mycket viktiga faktor med paverkan pa kostnadseffektivi-
teten kommer sannolikt att forbli svar pga av den epidemiologiska forandring
som nu observeras for bukaortaaneurysm. Kénslighetsanalysen for denna
faktor har darfor haft breda testintervall.

I avsaknad av kannedom om statistisk distribution for flertalet ingangspa-
rametrar i modellanalysen har vi avstatt fran en probabilistisk kénslighetsana-
lys. Emellertid kan det uppvagas av omfattande spektrum i flera k&nslighets-
analyser med genomgaende robusta resultat. En probabilistisk
kénslighetsanalys skulle endast bekréfta resultatet att bukaortascreening med
mycket stor sannolikhet &r kostnadseffektivt vid en betalningsvilja pa
100 000 kronor per QALY, vilket motsvarar Socialstyrelsens troskelvérde for
en lag kostnad per QALY.

Slutsats: Internationella studier och modellanalys med nutida svenska data
visar att bukaortascreening bland man 65 ar ar kostnadseffektivt, med en
kostnad per QALY som tydligt ligger under 500 000 kronor.
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Litteratursokningens metod
och resultat

SOkstrategier
Sokstrategier inklusive databaser.

Title: Health economics: Screening for abdominal aortic aneurysm.
Cochrane Library via Wiley (CDSR, DARE & CENTRAL), CRD Databases
(DARE; HTA Database, NHS EED) 03 February 2015.

Search terms Items found

Cochrane Library
Abdominal aortic aneurysm

[mh ~”aortic aneurysm"] or [mh "aortic aneurysm, abdominal"]
or [mh "aortic rupture"] or aortic next/1 aneurysm* or aortic

L next/1 aneurism* or abdom* near/4 aneurysm* or aortic near/4 1216
ruptur* or aaa:ti,ab,kw
Mass screening
2 [mh "mass screening"] or test* or screen* or detect*:ti,ab,kw 222258
Combined sets
CDSR/67
DARE/41
3 1AND 2 CRM/3
HTA/15
EED/56

CRD databases

Abdominal aortic aneurysm
MeSH DESCRIPTOR Aortic Rupture EXPLODE ALL TREES OR MeSH
DESCRIPTOR Aortic Aneurysm, Abdominal EXPLODE ALL TREES

4 OR MeSH DESCRIPTOR Aortic Aneurysm EXPLODE ALL TREES OR 362

("aortic aneurysm" OR "aortic aneurysms"' OR "abdominal aneu-
rysm" OR aaa OR "aortic rupture" OR "aortic aneurysm rupture")

Mass screening

MeSH DESCRIPTOR Mass Screening EXPLODE ALL TREES OR

5 test* OR screen* 20638
Combined Results
6 16 AND 17 145

The search result, usually found at the end of the documentation, forms the list of abstracts.

Cochrane Library

[mh] = Term from the Medline controlled vocabulary, including terms found below this term in the MeSH
hierarchy

[mh ~] = Term from the Medline controlled vocabulary, without terms found below this term in the MeSH
hierarchy

[ti,ab,kw] = Title or abstract or keywords

* = Truncation

“ “ = Citation Marks; searches for an exact phrase

CDSR = Cochrane Database of Systematic Review

CENTRAL = Cochrane Central Register of Controlled Trials, “trials”

CRM = Method Studies

DARE = Database Abstracts of Reviews of Effects, “other reviews”

EED = Economic Evaluations

HTA = Health Technology Assessments

CRD databases

MeSH DESCRIPTOR... EXPLODE ALL TREES = Term from the Medline controlled vocabulary, including terms
found below this term in the MeSH hierarchy

* = Truncation

“ = Citation Marks; searches for an exact phrase
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Title: Health economics: Screening for abdominal aortic aneurysm. Em-
base via Elsevier 21 January/3 February 2015.

Search terms Items found

Population: Abdominal aortic aneurysm
‘aorta aneurysm'/de/mj OR 'abdominal aorta aneu-

! rysm'/exp/mj OR 'aorta rupture'/exp/mj 30099
(aortic NEXT/1 aneurysm*) OR (aortic NEXT/1 aneurism*) OR
2 (abdominal NEXT/1 aneurysm*) OR (aortic NEXT/3 ruptur*) OR 36934
aaa:de,abti
3 10R2 46610
Intervention: Mass screening
4 'mass screening'/exp/mj 57800
5 (()tss(;;(l:é;:;trs])zc()jz;is:gng OR screen OR screening OR detect 3942174
6 40R5 3942174
Combined sets
7 3 AND 6 6264
Limits
8 ([article]/lim OR [article in press]/lim OR [review]/lim) AND [em-

base]/lim
Health economic aspects (search strategy based on NHS EED search filter)

'health economics'/de OR ‘economic evaluation'/exp OR
'health care cost'/exp OR '‘pharmacoeconomics'/exp OR
econom*:ab,ti OR cost:ab,ti OR costs:ab,ti OR costly:ab,ti OR
costing:ab,ti OR price:ab,ti OR prices:ab,ti OR pricing:ab,ti OR
9 pharmacoeconomic*:ab,ti OR (expenditure*:ab,ti NOT en- 937843
ergy:ab,ti) OR (value NEXT/2 money):ab,ti OR budget*:ab,ti
NOT ((metabolic NEXT/2 cost):ab,ti OR ((energy OR oxygen)
NEXT/2 cost):ab,ti OR ((energy OR oxygen) NEAR/2 expendi-

ture):ab,ti)
10 7 AND 9 509
11 10 AND 8 296

/de= Term from the EMTREE controlled vocabulary

/exp=Includes terms found below this term in the EMTREE hierarchy
/mj = Major Topic

:ab = Abstract

:au = Author

:ti = Article Title

:ti:ab = Title or abstract

* = Truncation

““ = Citation Marks; searches for an exact phrase “ “ = Citation Marks; searches for an exact phrase
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Title: Health economics: Screening for abdominal aortic aneurysm . Pub-
Med via NLM 29 January 2015.

Search terms Items found

Abdominal aortic aneurysm

"Aortic Aneurysm"[Mesh:NoExp] OR "Aortic Aneurysm,
Abdominal'[Mesh] OR "Aortic Rupture"[Mesh]

aortic aneurysm*[Title/Abstract] OR aortic aneu-
rism*[Title/Abstract] OR abdominal aneurysm*[Ti-

2. tle/Abstract] OR aaal[Title/Abstract] OR aortic rup- 28415
ture*[Title/Abstract] OR aortic aneurysm
rupture*[Title/Abstract]

1. 36191

3. 10R2 46766
Intervention: screening
4. "Mass Screening"[Mesh] 101216

test[Title/abstract] OR tests[Title/abstract] OR test-

ing[Title/abstract] OR screening[Title/Abstract] OR

screen[Title/Abstract] OR detect[Title/Abstract] OR
detection[Title/Abstract]

6. 40R5 2545895
Combined sets

7. 3 AND 6 4520
Health economic aspects (filter: based on NHS EED medline)

(("Economics'[Mesh:NoExp] OR "Costs and Cost Anal-
ysis"[Mesh] OR "Economics, Dental"[Mesh] OR "Eco-
nomics, Hospital'[Mesh] OR "Economics, Medi-
cal"[Mesh] OR "Economics, Nursing'[Mesh] OR
"Economics, Pharmaceutical'[Mesh] OR eco-
nomic*[Title/Abstract] OR cost[Title/Abstract] OR
costs[Title/Abstract] OR costly[Title/Abstract] OR cost-
ing[Title/Abstract] OR price[Title/Abstract] OR
prices[Title/Abstract] OR pricing[Title/Abstract] OR
pharmacoeconomic*[Title/Abstract] OR "value for
money'[Title/Abstract] OR budget*[Title/Abstract] OR
(expenditure*[Title/Abstract] NOT energy[Title/Ab-
stract])) NOT (energy cost[Title/Abstract] OR oxygen
cost[Title/Abstract] OR metabolic cost[Title/Abstract]
OR energy expenditure[Title/Abstract] OR oxygen ex-
penditure[Title/Abstract]))

9 7 AND 8 375

2520491

627029

The search result, usually found at the end of the documentation, forms the list of abstracts.

[MeSH] = Term from the Medline controlled vocabulary, including terms found below this term in the
MeSH hierarchy

[MeSH:NoExp] = Does not include terms found below this term in the MeSH hierarchy
[MAJR] = MeSH Major Topic

[TIAB] = Title or abstract

[T1] = Title

[AU] = Author

[TW] = Text Word

Systematic[SB] = Filter for retrieving systematic reviews

* = Truncation
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Tabeller 6ver inkluderade studier i litteratursGkningen

Trial-based economic evaluations comparing screening for abdominal aortic aneurysm (AAA) among men aged +64

years with no screening.

Author/s Study design Intervention Study quality and transfer-
. Incremental cost-ef- Sk
Year Population Vs Incremental ) ability
) Incremental cost fectiveness ) )
Reference Setting Control effect (ICER) Further information
Country Perspective Comments
CEA based on RCT; MASS 7
year follow-up
) All costs reported in Costs per LYG:
Men aged 65-74 years I:One-time ultrasound USD year 2004-2005 Effects reported in 19 500 (95% Cl
screening, surveillance LYG and life-days 12 400 - 39 800)
Kim et al, No at baseline: of AAA,ES:::T:‘Qd sur- Cost per patient over all-cause mortality _ Moderate quality
2007 [18] |- 33 883 gery a S >2.5 M 7 years Screening hasa 98%  Moderate transferability
C: 33887 o Life-days probability to be to Sweden
C:No screening, inci- . . cost-effective
UK dentally detected l: 251.54 l: 2143.30 inst
y C:116.72 C:2145.82 against no screen-

Thompson et
al, 2009 [19]

UK

4 centres in UK, mostly pri-
mary care

UK health service perspec-
tive

CEA based on RCT; MASS
10 year follow-up

Men aged 65-74 years
No at baseline:

|: 33883

C: 33887

4 centres in UK, mostly pri-
mary care

UK health service perspec-
tive

AAAs, surveillance and
surgery at AAAs >5.5 cm

:One-time ultrasound
screening, surveillance
of AAAs >3 cm and sur-
gery at AAAs >5.5 cm

C:No screening, inci-
dentally detected
AAAs, surveillance and
surgery at AAAs >5.5 cm

Difference: 134.82

All costs reported in
GBP year 2008-2009

Cost per patient over
10 years

|: 208

C: 108

Difference: 100 (95%
Cl 82 -118)

Difference: 2.52

Effects reported in
LYG and life-days,
all-cause mortality

1:2747.8
C:2743.0
Difference: 4.8 life-
days (95% CI 2.9 —
6.7)

ing at a willingness
to pay 40 000 per
LYG

Costs per LYG: 7 600
(95% CI 5 100 -
13 000)

Moderate quality
Moderate transferability
to Sweden




Author/s Study design Intervention Study quality and transfer-
. Incremental cost-ef- Stk
Year Population Vs Incremental ) ability
. Incremental cost fectiveness . )
Reference Setting Control effect (ICER) Further information
Country Perspective Comments
CEA based on RCT; Viborg
5 year follow-up
|=One-time ultrasound
Men aged 64-73 years i i
g y screening, surveillance All costs reported in '
of AAAs >3 cm and sur- EUR 2006 Effects reported in Moderate quality
Lindholt et a. N0 at baseline: g‘irx 512'[ ?’2’35 >5cm. LYG Moderate transferability
" 1:6333 S 2.0-z.9 cmre- . Cost per LYG: 9 057 to Sweden
2006 [20
[20] C: 6306 screened after 3-5years [0t difference overs o, jierence (95% CI 5 872 -
years: 288 907.68 )
Denmark over 5 years: 31.9 20 063) [17]
Mobile team at district hos- C=No Screening, inci- p . ited . (95% Cl14.4 - 492)
pital dentally detected er invited person:
AAAs, surveillance and 4562
Restricted hospital and surgery at AAAs >5 cm
screening costing perspec-
tive
CUA based on RCT; Viborg
14 year follow-up )
) All costs reported in
I:One-time ultrasound EUR 2007 Cost per QALY: 179
Men aged 64-73 years screening, surveillance (95% CI -4 083 —
of AAAs >3 cm and sur- . ' Effects reported in 4 682)
Lindhoftetal | NO atbaseline: gery at AAAs >5 cm. f’/ﬁ;e degzgoffszt; Pern- oaLys Moderate quality
2010 [21] 16333 AAAs 2.5-2.9 cm re- ' Screening has over ~ Moderate transferability
C: 6306 screened afterSyears | | (95% I 255 - 1:7.31(95% Cl 7.24  a 97% probability to o Sweden
Denmark 3;66) -7.37) be cost-effective

Mobile team at district hos-
pital

Restricted hospital and
screening costing perspec-
tive

C:No screening, inci-
dentally detected
AAAs, surveillance and
surgery at AAAs >5 cm

C: 298 (95% CI 231 -
366)

C:7.24 (95% Cl 7.17
-7.30)

against no screen-
ing at a willingness
to pay 5 000 per
QALY

* Study quality is a combined assessment of the quality of the study from a clinical as well as an economic perspective.

CEA = cost-effectiveness analysis; CUA = cost-utility analysis; GBP = Pounds sterling; USD = United States Dollars; EUR= Euros; RCT= randomised controlled trial; MASS= Multicentre
Aneurysm Screening Study; UK= United Kingdom; AAA= abdominal aortic aneurysm; LYG= life-years gained; |= intervention; C= control



Model-based economic evaluations comparing screening for abdominal aortic aneurysm (AAA) among men aged
65 years with no screening.

Author/s Study design Intervention Study quality and rele-
. Incremental cost-ef- *
Year Population Vs Incremental . vance
. Incremental cost fectiveness . .

Reference Setting Control effect (ICER) Further information
Country Perspective Comments

CUA, Markov-model

based on MASS 4 years |:One-time ultrasound

screening, surveillance

Kim et al 2007 Time horizon 30 years Ofa‘r y a“ tASAT:A(\:erSaQ(irS:r_ All costs reported in Effects reported in Moderate quality
[22] ’ gew ' GBP year 2000-2001 = QALYs Cost per QALY: Moderate transferability to

Men aged 65 years cN ) o 2970 (95% Cl 2050 - Sweden
UK dén(t) Ejlcrzzrt‘(':(?té'gc" I: 333.20 ;9155 5 430)

MASS primary care setting Y C:274.33 C:9135

Badger et al,
2011 [23]

Northern Ire-
land

Ehlers et al,
2009 [24]

Denmark

UK healthcare service pro-
vider perspective

CUA, Markov-model
based on MASS 4 years +
local data

Time horizon 30 years

Men aged 65 years
Hospital setting

UK healthcare service pro-

vider perspective

CUA, Markov-model
based on MASS 4 years +
local data

Time horizon lifetime
Men aged 65 years

Mobile team in community
setting

AAAs, surveillance and
surgery at AAAs >5.5
cm

I:One-time ultrasound
screening, surveillance
of AAAs >3 cm and sur-
gery at AAAs >5.5 cm

C:No screening, inci-
dentally detected
AAAs, surveillance and
surgery at AAAs >5.5
cm

1:One-time ultrasound
screening, surveillance
of AAAs >3 cm and sur-
gery at AAAs >5.5 cm

C:No screening, man-
agement of incidentally
detected AAAs not
stated

All costs assumedly
reported in GBP
year 2000-2001

Difference in costs:
33.22

All costs reported in
GBP year 2007

Incremental costs
not reported

Effects reported in
QALYs

Difference: 0.0110

Effects reported in
QALYs

Incremental effects
not reported

Costs per QALY:
3020 (95% CI 2 080 —
5 500)

Costs per QALY:
43 485 (95% ClI
32 640 - 66 001)

Screening has a
probability of less
than 30% to be cost-
effective against no

Moderate quality
Moderate transferability to
Sweden

Attendance rate 44.5% of
invited

Moderate quality
Moderate transferability to
Sweden

Extensive sensitivity anal-
yses with minor influence
on costs per QALY




Author/s Study design Intervention I o e Study quality and rele-
Year Population Vs Incremental neremental cost-ei- -y ancex
. Incremental cost fectiveness . .
Reference Setting Control effect (ICER) Further information
Country Perspective Comments
screening at a will-
Healthcare perspective ingness to pay of
30 000
CUA, Markov-model
based on MASS 10 years + Costs per QALY:
local data (The National 7 370 (95% CI 5 467 —
Health Service abdominal . ; ;
ti I:Screening as in All costs reported in Effects reported in 9443) . .
Glover et al aorie gneurysm N SP protocol [53] GBP year 2010-2011  QALYs High quality
2014 [25] ' screéening programme, Screening has a Moderate transferability to
NAAASP) C:No screening, man- 316 - 9.928 probability of at Sweden
Enaland _ _ agement of incidentally C 269 C 9 921 least 99% to be cost-
9 Time horizon 30 years detected AAAs as in ; _ o _ effective against no
NAAASP protocol Difference: 47 Difference:0.0067 screening at a will-
Men aged 65 years ingness to pay of
10 000
Healthcare perspective
Cost per LYG:
The Netherlands: .
) Moderate quality
. -ti Effects reported in
CEA, Markov-model I:One-time ultrasound All cost ted i LYGs P 4340 High transferability to Swe-
based on MASS 10 years+  SC'€ening, surveillance costs reported in den
local data of AAAs >3 cm and sur-  EURyear 2010 Norway: 9 860
Spronk et al, .
2011 [26] gery at AAAs >5.5 cm Differences: Interesting two-way thresh-
Time horizon lifetime . L Differences: . The Netherlands: Screening hasa 70%  o|d sensitivity analysis
The Nether- dce’\rl:t) ajfrzZ?éncgté'gc" L‘i‘ ’\i)zz/hi;:ae,gd&soe 822;)(95% CI-0.180-  probability of being
lands Men aged 65 years AAAS s);rveillance and (95% -808) 0 costeffectiveinthe 5 comments on the differ-
Norway surge’ry at AAAs 5.5 562 (95% CI | N ) Netherlands at a ing results between the two
Country-specific societal  ¢m Norway: 562 (95% CI - Norway: willingness to pay of - ¢oyntiies The Netherlands
. 59-1 078) 0.057 (95% CI -0.135- 20 000, and in Nor-
perspective ) and Norway.
0.253) way a 70% at a will-
ingness to pay of
62 500
Svensjo et al, CUA, Markov-model |:One-time ultrasound All costs reported in Effects reported in Costs per QALY: High quality
2014 [12] based on MASS 13 years+  screening, surveillance P QALYs 7570 High transferability to Swe-

Sweden

local data

of AAAs >3 cm, surgery
at55cm

EUR 2012

1:10.3237

den




Author/s Study design Intervention Study quality and rele-
. Incremental cost-ef- *
Year Population Vs Incremental . vance
. Incremental cost fectiveness . .
Reference Setting Control effect (ICER) Further information
Country Perspective Comments
Time horizon lifetime (40 Incremental costs C:10.3128
years) C:No screening, inci- not reported
dentally detected
Men aged 65 years AAAs, surveillance and
surgery at AAAs >5.5
Healthcare perspective cm
High quality

Sogaard et al,
2012 [27]

Denmark

Montreuil &
Brophy, 2008
[30]

Canada

CUA, Markov-model
based on Viborg 14 years
+local data

Time horizon lifetime
Men aged 65 years

Healthcare perspective

CUA, Markov-model
based on meta-analyses +
local data

Time horizon lifetime

:One-time ultrasound
screening, surveillance
of AAAs >3 cm and sur-
gery at AAAs >5.5 cm

C:No screening, inci-
dentally detected
AAAs, surveillance and
surgery at AAAs >5.5
cm

:One-time ultrasound
screening, annual sur-
veillance of AAAs 3-4.4
cm and semiannual of
AAAs 4.5-5.4 cm, sur-
gery at AAAs >5.5 cm

All costs reported in
GBP 2010

1:293
C:230

Cost for screening
100 000 men: 6.34
million

All costs reported in
Canada Dollars
2005

Difference in costs:
118

Effects reported in
QALYs

1:11.9618
C:11.8474

Effects reported in
QALYs

Difference in
QALYs:0.019

Costs per QALY: 555

Costs per QALY:
6 194 (95% ClI
1892 -10837)

High transferability to Swe-
den

Extensive sensitivity and
scenario analyses

Alternative screening strat-
egies studied for men with
AAAs 2.5-2.9 cm at the ini-
tial screening:
Re-screening once after 5
years: costs 301 and QALYs
11.9626

Screening every 5 years
lifelong: costs 308 and
QALYs 11.9628

Probability that screening
strategy is the most cost-ef-
fective at a willingness to
pay of 30 000 is 26% for
screening once, 32% for re-
screening once and 34%
for screening lifelong

Moderate quality
Moderate transferability to
Sweden




Author/s Study design Intervention Study quality and rele-
. Incremental cost-ef- *
Year Population Vs Incremental - vance
. Incremental cost fectiveness . .
Reference Setting Control effect (ICER) Further information
Country Perspective Comments
Men aged 65 years Screening has a
C:No screening, inci- greater than 95%
Healthcare perspective dentally detected probability of being
AAAs, surveillance and cost-effective at a
surgery at AAAs >5.5 willingness to pay of
cm 20 000
High quality

Wanhainen et
al, 2005 [28]

Sweden

Henriksson &
Lundgren,
2005 [31]

Sweden

CEA, Markov-model
based on pooled system-
atic review results + local
data

Time horizon age 100 years
Men aged 65 years

Societal perspective

CUA, Markov-model
based on meta-analysis +
local data

Time horizon 40 years
Men aged 65 years

Societal perspective

|:One-time ultrasound
screening, annual sur-
veillance of AAAs, sur-
gery at AAAs >5.5 cm

C:No screening, inci-
dentally detected

AAAs, surveillance and

surgery at AAAs >5.5
cm

:One-time ultrasound
screening, annual sur-
veillance of AAAs 3-4

cm and semiannual of

AAAs 4.1-5.5 cm, sur-
gery at AAAs >5.5 cm

C:No screening, man-

agement of incidentally

detected AAAs not
stated

All costs reported in
UsD 2003

1: 406.30

C: 196.80
Difference: 209.50

All costs reported in
Euro 2003

Difference: 194

Effects reported in
LYGs

1:12.152

C:12.132
Difference: 0.02

Effects reported in
QALYs

Difference: 0.02

Costs per LYG:
10 474

Costs per QALY:
13 900

Screening has
around a 95% prob-
ability of being
cost-effective at a
willingness to pay of
12 000 per LYG

Costs per QALY:
9700

Screening has a
greater than 95%
probability of being
cost-effective at a
willingness to pay of
30 000

Moderate transferability to
Sweden

Several alternative screen-
ing strategies studied:
60-year men: 11 100 per
LYG

60-year high risk men:

10 203 - 9 841 per LYG
65-year high risk men:

10 695 - 8 309 per LYG
60-year men with rescreen-
ing: 11 648 - 12 168 per LYG
65-year men with rescreen-
ing: 11 946 per LYG

70-year men: 14 084 per
LYG

Moderate quality
Moderate transferability to
Sweden

Model details in Swedish
language technical report
[54]

* Study quality is a combined assessment of the quality of the study from a clinical as well as an economic perspective.



CEA = Cost-effectiveness analysis; CUA = Cost-utility analysis; Cl= Confidence interval; GBP = Pounds sterling; USD = United States Dollars; EUR= Euros; MASS= Multicentre Aneu-
rysm Screening Study; UK= United Kingdom; AAA= abdominal aortic aneurysm; LYG= life-years gained; I= intervention; C= control; NAAASP=The UK National Health Service
abdominal aortic aneurysm screening programme



Model-based economic evaluations comparing screening for abdominal aortic aneurysm (AAA) among women 65 years
with no screening.

Author/s
Year
Reference
Country

Study design
Population
Setting
Perspective

Intervention
VS
Control

Incremental cost

Incremental
effect

Incremental cost-
effectiveness

(ICER)

Study quality and transfer-
ability*

Further information
Comments

Wanhainen et
al, 2006 [29]

Sweden

CEA, Markov-model based
on pooled systematic re-
view results + local data

Time horizon age 100 years
Women aged 65 years

Societal perspective

I:One-time ultrasound
screening, annual surveil-
lance of AAAs, surgery at
AAAs >5.5 cm

C:No screening, incidentally

detected AAAs, surveil-
lance and surgery at AAAs
>55cm

All costs reported in
UsD 2004

1:117.90
C:54.90
Difference: 63

Effects reported
inLYGs

1:14.412

C: 14.402
Difference:
0.011

Costs per LYG: 5911

Moderate quality
Moderate transferability
to Sweden

* Study quality is a combined assessment of the quality of the study from a clinical as well as an economic perspective.

CEA = Cost-effectiveness analysis; USD = United States Dollars; AAA= abdominal aortic aneurysm ; LYG= life-years gained; I= intervention; C= cont
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