Personaliserede
behandlingsstrategier -

Hvordan kan data bruges til
at forbedre kvaliteten

Andreas Weinberger Rosen , CENTER FOR
MD, MPM, Ph.D student

) stuc =) SURGICAL

Center for Surgical Science — —
Z L D U V S 0% L

Zealand University Hospital SCIENCE =ALAN NIVERSITY H PITA ’

ZcALAND



Kort fortalt

Sundhedsregistre er en aktiv til udvikling af personlig
medicin —e.g. til udvikling af preediktionsmodeller

Personlig behandling stattet af kunstig intelligens kan
forbedre kvaliteten af behandling kosteffektivt

Erfaringen fra SUH kan skaleres til flere afdelinger og til
flere sygdomsomrader
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Hvad er visionerne for personlig medicin | det
danske sundhedsveaesen



Hvilket problem kan personlig medicin lgse

"Personlig medicin handler om at tilpasse
sundhedsindsatser til den enkelte person... og
tager udgangspunkt i den enkeltes unikke
profil... Ved at bruge sundhedsdata og ny
teknologi kan man udvikle mere preecise og
effektive behandlinger, som passer bedst

muligt til den enkelte.”

Strategi for personlig medicin 2025-2027,
Indenrigs- og Sundhedsministeriet



Patienten
i centrum

Patientens perspektiver,
proeferencer og veerdier skal
i hgjere grad inddrages béde
| forskningen, i udviklingen

af nye behandlinger og i det
enkelte behandlingsforlab.
Patienten er ekspert i eget liv,
og det skal mgdet med
sundhedsvaesenet afspejle.
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Bedre behandling
ved individualiserede
behandlingsforigb

Vi skal understgtte mere
individualiserede og differen-
tierede behandlingsforlgb, som
I hgjere grad tilpasses til den
enkelte. Det resulterer i mere
tilpasset og bedre behandling.

Danmark har en national strategi for personlig medicin...
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Bedre brug af
sundhedsdata skal
realisere potentialet
| forskning og
innovation

Ved at bruge data mere
systematisk kan vi skrceddersy
forebyggelse, diagnosticere
tidligere samt veelge den
behandling, der passer bedst

til den enkelte. Det betyder mere
proecision, foerre bivirkninger

og hurtigere effekt.



... 0g bade sundhedsreform 2024 og kraeftplan V indeholder
elementer om personlig medicin
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* 1 Individualisering og differentiering af indsatser i forlebene

. sundhedsstyrelsen anbefaler en mere skraaddersyet tilgang til kraeftforleb inden
for rammerne af kraeftpakkerne og de maksimale ventetiger. Tilgangen baseres
pa faglig viden om, hvilke patientgrupper der kan have helbredsmazssig gavn af
differentierede forleb. Og hvor borgerne inddrages mere aktivt | beslutninger om
deres forlab. Det skal forbedre bade behandlingen og livskvaliteten - ogsa efter
kKraeftsygdom.
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fagligt oplaeg til Kraeftplan V sammen med regioner, kommuner, patientorganisationer
og fagfolk.

Det faglige oplaeg overleveres i dag til indenrigs- og sundhedsminister Sophie Lohde,
sa det kan indga i det videre politiske arbejde med Kraeftplan V.




Sundhedsvaesenet udnytter endnu ikke det fulde potentiale i data
til at forbedre sundhedstilbuddene

Data Information

For at kunne implementer
personlig medicin har vi
brug for at vide hvilken
data der meningsfyldt
adskiller patienter Viden
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Klinisk
brug

Personlig Medicin, Danske Regioner, https://www.regioner.dk/sundhed/medicin/personlig-medicin



Hvilken slagsdata kommer jeg primaert til at tale om i dag

[T

Single gene varients Phenomics

Genomics / Multi-omics

Polygenic risk scores/
Transcriptomics /
Proteomics etc.




Der er et overlap mellem flere metoder/lgsninger inden for
personlig medicin

Praediktions-
modeller

Beslutningsstatte-
veerktgjer

Kunstig intelligens



Use-case: Implementering af personlig
perioperativ behandling ved tarmkraeft kirurgi

pa SUH



Use-case: Individualiseret perioperativ behandling -
Erfaring fra the Center for Surgical Science

nature medicine

Article https://doi.org/10.1038/s41591-025-03942-x

Clinicalimplementation of an Al-based
prediction model for decision support for
patients undergoing colorectal cancer surgery

Received: 20 December 2024 A list of authors and their affiliations appears at the end of the paper

Accepted: 1 August 2025
Adverse outcomes after elective cancer surgery are a main contributor to

decreased survival, poorer oncological outcomes and increased healthcare
% Check for updates costs. Identifying high-risk patients and selecting interventions according
-~ toindividual risk profiles in the perioperative period in cancer surgery is a
challenge. Using real-world data on 18,403 patients with colorectal cancer
from Danish national registries and consecutive patients from a single
center, we developed, validated and implemented an artificial-intelligence-
basedrisk prediction modelin clinical practice as a decision support tool
for personalized perioperative treatment. Personalized treatment pathways
were designed according to the predicted risk of 1-year mortality with the

Published online: 18 September 2025

Rosen et al., Nature Med, 2025



Komplikationer efter operation for tarmkraeft er farligt, dyrt
og forringer senere kraeftbehandling

~ 50%
komplikationer
efter kirurgi for
tarmkraeft, 15-

30% starre
komplikationer

~ 2.5% dgr inden
for 30 dage, op
mod ~18% ved
starre
komplikationer

€€C

Postoperative
komplikationer er
dyre (e.g.
estimater pa 10
000 CAD-10000
USD)
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Postoperative
komplikationer
gger tiden mellem
operation og
kemoterapi

Postoperative
komplikationer vil
stige med en
aldrene befolkning

Molenaar et al., JAMA Surgery, 2023

Knight et al., The Lancet, 2021

Roach et al., Int. J. Qual. Health Care, 2022
Merkow et al., Jt Comm J Qual Saf, 2020
Fransgaard et al., Colorectal Dis, 2021
Ludbrook, Curr Anesthesiol Rep, 2022



Der findes mange effektive behandlingsindsatser og vi har god
evidens for at det virker...

Goal directed
therapy /
bedgvelse ved
specialleege CAM-
score og

RCT (n=251) viser delir
reduktion af alvorlige

protokol

komplikationer fra 29.7%
Prasoperativ til17.1% (NNT ~ 8)

treening

Bojesen et al.,Colorectal Dis, 2021

Praeo pe rativ Hughes et al., World J. Surg, 2019
|. . i . |( ] Piraux et al., Surg. Oncol, 2018
unge geriatris Postoperativ Boden et al., BMJ, 2018
fysioterapi vurdering lunge Zhang et al, J. Gastrointest. Surg., 2019
Sun et al., Crit. Care 2017

fysioterapi Swart et al., Br. J. Anaesth, 2017

InouyMolenaar et al., JAMA Surgery, 2023

e et al., Ann Intern Med, 2014
Ireland et al., Cochrane database Syst. Reyv, 2014
Molenaar et al., JAMA Surgery, 2023




... Men interventionerne er ressourcekraevende og ikke universelt
udbredte

Pa SUH valgte vi at udvikle
behandlingsbundles til

forskellige risiko strata og
et beslutningsstgotte
veerktgj til klinikkerne




Harmonisering af data inden analyse er ngdvendigt
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Problem framing: Hvad skal modellen vi udvikler Igse?

Vivil gerne kunne hjeelpe klinikere
med at tilretteleegge perioperativ
behandling

Hvis dette er universelt godt hvorfor
sa ikke give alle maksimal

behandling?
* Det harviikke ressourcer til
* Vignskerikke at udseette kirurgi
ungdvendigt selv om det er sikkert
-agligt forventer vi ikke at
orehabilitering er effektivt til friske
natienter

Vivil
identificerer
hvilke patienter
der har mest
gavn af intensiv
perioperativ
optimering

Mortality data

~— &

Frail phenotype
(Latent)

Health data
(diagnosis codes, lab results,
drugs)

Justensen et al., Eur. J. Surg. Oncol, 2023
Rosen et al., Nature Med, 2025

Onerup et al., Ann Surg, 2022

Heiman et al., Scand J Surg, 2022
Annefleur et al., Ann Surg, 2022

Created in https://BioRender.com



Registre data indeholder data der kan segmenterer patienter,
men de enkelte variable korrelere kun moderart
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Rosen et al., Nature Med, 2025
Created in https://BioRender.com



Model udviklingen forgik mellem vores klinikere og data science
team — med en hybrid ekspert / data drevene metoder

@
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Clinical experts \

Model constrains

/ Model training ~8500
candidate predictors

Data scientists

'\ L

Model evaluation

Created in https://BioRender.com



Vi udviklede en model med god performance der var i stand til at

inddele patienter i klinisk relevante risiko grupper

Kirurgisk
komplikationer

Medicinske
komplikationer

1 ars
dadelighed

Development set

16.4% (n = 175)

11.3% (n = 805)

- 9.3% (n = 257)

19.5% (n = 208)
9.9% (n = 282)

l 5.0% (n = 356)

I 2.0% (n = 55)

26.8% (n = 285)

|I 2.2% (n = 154)

|

l 0.5% (n =14)

.
——

Incidence proportion per risk group

Internal validation set

14.5% (n = 51)
1.7% (n =109)
1.7% (n = 275)

8.6% (n =83)

18.8% (n = 66)
11.7% (n = 109)
6.4% (n = 150)

2.4% (n = 23)

21.9% (n=77)
8.4% (n=78)

3.2% (n =75)

0.8% (n =8)

40
Percentage

Risk group - Group A . Group B . Group C

External validation set

12.6% (n =12)

8.2% (n=17)

5.1%(n=19)

7.6% (n=10)

23.7% (n = 49)

15.0% (n = 56)

12.2% (n = 16)

22.1% (n=21)

5.8% (n=12)

2.1% (n=8)

0.8%(n=1)

35.8% (n = 34)

Rosen et al.,

Nature Med, 2025



Med praediktionsmodellen var et opdateret
behandlingsparadgime parat — Al-augmented MDT conferences

Development of risk-tailored interventions

OWEHOE

Preoperative _ .-Ilﬂlll

Intraoperative _ _.sunl"B0N}
Postoperative 1

Interdisciplinary collaboration

Rosen et al., Nature Med, 2025



Postoperative komplikationer faldt efter introduktion af
beslutningsstgtte vaerktgjer og personlige behandlings bundles

Univariate Univariate Multivariate Multivariate

Variable OR (95% Cl) P value OR (95% Cl) P value

Treatme 1

221 % 22.8%
(n = 29) 18.5 % (n = 85)
(n=35)

CCl > 20

Fald fra 28% til 19.1% af
patienter med alvorlig
, 1  komplikation (NNT ~ 11)

C

Risk group

Fald af patienter med
medicinsk komplikation | Multivariste
fra 37.3% til 23.7% (NNT

~ 7)

Postoperative medical
complications

39
0.92-2.13)

. 2.36 2.45
Risk group C 0.000122311202914574
(1.53-3.7) (1.59-3.85)

. Risk D 234 7.6614694149221e-06 323
IS rou 2 e—
grovp (1.98-5.71) (1.91-5.53)

Risk group

Rosen et al., Nature Med, 2025



Postoperative komplikationer faldt efter introduktion af
beslutningsstgtte vaerktgjer og personlige behandlings bundles

0

count per patient
o
1

Postoperative complications,
o
($))
|

I
C

Risk group

Readmissions, count
per patient

[
C

Risk group

Univariate Univariate Multivariate

Variable IRR (95% Cl) P value IRR (95% ClI)

Antallet komplikationer
per patient faldt fra 0.76
til 0.48 (NNT ~ 4)

Antallet genindlaeggelser

per patient faldt fra 0.31
til 0.2 (NNT ~ 9)

(0.66-1.57)

1.32 1.34
Risk group C 0.237400101808081
(0.84-2.09) (0.85-2.12)

1.69 1.65
Risk group D 0.0548927724316408
(0.99-2.91) (0.96-2.82)

Multivariate
P value

Multivariate
P value

Rosen et al., Nature Med, 2025



Den personlige behandlingsstrategi er forbundet med et
reduceret ressourcetraek og forbedret livskvalitet
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10%

~15000 5 0%
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Rosen et al., Nature Med, 2025



Det ligher at prehabilitering virker inden for mange cancer
omrader

e NEW ENGLAND JOURNAL of MEDICINE

Outcome Structured Exercise after Adjuvant Chemotherapy for Colon Cancer
30 A Research Summary based on Courneya KS et al. | 10.1056/NEJM0a2502760 | Published on june 1, 2025

Complications

Len th Of Stay For patients with stage III or h‘igh-risk stage 11 culorcc.t;il ‘ : N\
g cancer, standard management includes surgery and adjuvant » Median a ea ' Y
chemotherapy. However, 20 to 40% of patients have recur- ' J; ﬁﬁ
rent disease, and side effects of treatment undermine their ! .
quality of life. New interventions that improve survival and 1 )

Qua“ty Of ||fe quality of life are needed. v

HOW WAS THE TRIAL CONDUCTED?

WHY WAS THE TRIAL DONE? Patients @
2 _’;
———
o
>

PhySICaI Patients who had undergone complete resection of stage 111
or high-risk stage II colon cancer and had completed adju-

re COVery vant chemotherapy in the previous 2 to 6 months were ran- Structured Exercise Health-Education
domly assigned to participate in a structured exercise pro- Program Materials Alone
gram (behavioral-support sessions and supervised exercise
sessions held every 2 weeks or monthly for 3 years) or to re-
ceive health-education materials only. The primary end point
was disease-free survival.

TRIAL DESIGN
» Phase 3 + Location: 55 sites (mostly in

« Randomized Canada and Australia)

« Controlled

RESULTS Disease-free Survival

During a median follow-up of approximately 8 years, dis-

ease-free survival was significantly longer in the exercise

group than in the health-education group. Musculoskeletal

adverse events occurred more often in the exercise group 8 g -— Exercise
than in the health-education group.

LIMITATIONS AND REMAINING QUESTIONS

» Recruitment of patients was slow and spanned 15 years.

« Disease-free survival at 3 years was higher than expected,
probably in part because of a selection bias toward higher-
functioning patients.

« Whether beginning an exercise intervention earlier in the
treatment course would further improve outcomes re-
mains to be determined.

Musculoskeletal Adverse Events

CONCLUSIONS

Among patients who had recently completed adjuvant
44 chemotherapy for colon cancer, a 3-year structured
exercise program led to significantly longer disease-free

survival thai heaith-educstion alou: - | | Mclsaac et al., BMJ, 2025
Score - 1 Cho e-t al., JTCVS, 2025
- - NEJM QUICK TAKE | EDITORIAL Hesith Ervcsion Akdemir et al, BMJ, 2023
0 20 40 60 80 100 | Diaz- Feijoo et al., IntJ Gynecol Cancer, 2022
‘ ' | ' & NCT06745609, clinicaltrials.gov
Courneya et al., NEJM 2025
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Retningslinjer, monitorering og
behandlingsplaner - hvad kommer personlig
medicin og kunstig intelligens til at betyde |
fremtiden



Hvad kommer kunstig intelligens til at betyde for
behandlingsplaner i fremtiden

Det bliver nok meget

afheengig af den kliniske
use-case




Ydeevnen for veerktgjer overfor klinikere skal tolkes inden for den
specifikke kliniske situation den gnskes implementeret i

Vores model stemte ikke
perfekt overens med

klinikerens risiko vurdering (K =
0.926), men ...

Rosen et al., Nature med, 2021



Ydeevnen for veerktgjer overfor klinikere skal tolkes inden for den
specifikke kliniske situation den gnskes implementeret i

... Er det realistisk at modellen
altid vil vaere bedre end

klintkere eller blot hjeelpe med
det den menneskelige hjerne er
darlig til

Cowan, Curr Dir Psychol Sci, 2001



Ydeevnen for veerktgjer overfor klinikere skal tolkes inden for den
specifikke kliniske situation den gnskes implementeret i
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"The only way that a purely stat-
based prospect list should be
able to beat a hybrid list is if the

biases introduced by the process
are so strong the overwhelm the
benefit”

JONAH HILL PHILIP SEYMOUR HOFFMAN

T LR
a0l L. "L 55 CONCR ARt AL FETE
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LML THIS FALL Ml == o= S

Nate Silver, The Signal and The Noise



Andre gange kan et veerktgj ikke skabe veerdi pa trods af
umiddelbar fin ydeevne

En preediktions model
for sepsis
producerede mange
falsk positive og
oversa mange
patienter
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Predicted Probability

Wong et al., JAMA Intern Med, 2021



Beslutningsstatte vaerktgjer kan hjeelpe med at ensarte
risikovurderinger og kan give god bruger tilfredshed

Risk group A Risk group B Risk group C Risk group D

Predicted b

Jeq foler, at jeg har autonomi til at afvige fra algoritmer, nar min kliniske |_|] Kopiér diagram
model mavefornemmelse far mig til det og kan argumentere sufficient for dette |
Predicted b journalen (ogsa hvis der fx afviges fra DCCGs retningslinjer)
22 svar
surgeon
P=0.92

Brauner, unpublished data



Hvordan kan kunstig intelligens pavirke fremtidens monitorering
og retningslinjer




Vaerktgjer stottet af kunstig intelligens kan hjselpe os med at fa et
bedre data grundlag

B UTI (true positive)

[] UTI (false positive)

] Pneumonia (true positive)
[] Pneumonia (false positive)
B Sepsis (true positive)

[] Sepsis (false positive)
Septic shock (true positive)
[] Septic shock (false positive)

DISRUPTION '
in. Cur) ‘

SEPTIC
SHOCK
{Man. Cur)

26

100

40

Complications detected (true positives/false positives)

UTI
Pneumonia
Sepsis
Pneumonia
UTI
Pneumonia
Septic shock | =)

Septic shock
Septic shock

Manual curation Administrative data SAM approach Dencker et al., Scand. J. Surg., 2024
Dencker et al., BJS Open, 2024



Praediktionsmodeller kan potentielt hjaelpe med monitorering af
behandlingskvalitet at ggre patient populationer sammenlignelige
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Horwitz et al., Ann Intern Med , 2014

Centers for Medicare & Medicaid Services, Measure Methodology

Created in https://BioRender.com



Afhaengig af typen af personlig medicin kan kvalitetsdatabaser og
guidelines pavirkes forskelligt

Stratificeret medicin:
Baseret pa konsensus
prognostiske/praediktive
vaerktgjer for patienten
den rette behandling?

Personlig medicin, preecisions
medicin, P4 medicin,
stratificeret medicin

Personlig medicin:
N-of-1 tilgang
overordnede

pejlemaerker kan
Introduceres




CENTER FOR
SURGICAL
SCIENCE
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