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Institutionelt Forord

Projektet er startet som et klinisk epidemiologisk samarbejde mellem
DIKE og overlege Torben Jorgensen under dennes ansettelse ved kir.
afd. K pa Bispebjerg Hospital. Der findes ved DIKE en serlig tradition
for og ekspertise til at anvende data fra Landspatientregisteret til sund-
hedstjenesteforskning og MTV-projekter. Torben Jorgensen har en lang-
varig interesse for galdestensepidemiologi og kritisk forskning i relation
til kirurgiske behandlingsmetoder. Dette er baggrunden for samarbejdet.
Under projektets forlab arbejdede Torben Jorgensen en periode pa DIKE,
og projektet er afsluttet efter hans anszttelse som chef for Center for Syg-
domsforebyggelse i Kabenhavns Amt.

Den finansielle stotte er tilvejebragt fra DIKEs grundbevilling og fra
Sygekassernes Helsefond.

Det blev fundet hensigtsmeessigt, at projektet udviklede sig til en me-
dicinsk teknologivurdering (MTV), hvor klinikere, epidemiologer, statis-
tikere og sundhedsekonomer samarbejdede om at MTV-belyse et afgraen-
set klinisk felt.

I betragtning af den betydelige interesse der er for at gennemfore
MTV-projekter, blev det aftalt med MT V-instituttet (Statens Institut for
Medicinsk Teknologivurdering), at man herfra ville finansiere videreud-
viklingen til ogsd at omfatte sundhedsekonomiske og organisatoriske
elementer m.v. Der blev derfor ogsé etableret samarbejde til sundheds-
okonomerne ved Odense Universitet (Center for Helsetjenesteforskning
og Socialpolitik).

Ambitionsniveauet er saledes gradvist blevet oget fra at vaere noget
mere snavert klinisk epidemiologisk til at tilstrebe MTV-projektets
bredde. Tyngden i rapporten er dog fortsat pa det kliniske og epidemio-
logiske omrade.

DIKE og MTV-instituttet har fundet det hensigtsmassigt at samar-
bejde om udgivelsen af den samlede MTV-rapport. Rapporten vil blive
suppleret med videnskabelige artikler i danske og engelsksprogede tids-
skrifter.

Der henvises i ovrigt til forfatterens forord

Finn Kamper-Jorgensen, direktor Finn Borlum Kristensen, institutchef
DIKE Statens Institut for Medicinsk Teknologivurdering
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Forfatterens forord

Idéen til denne rapport opstod under min anszttelse som overlaege pa
kirurgisk gastroenterologisk afdeling K, Bispebjerg hospital. Arbejdet
startede som et klinisk epidemiologisk projekt som et naturligt led i min
forskning inden for galdevejssygdomme. I forbindelse med det indle-
dende arbejde blev det tydeligt, at hele omradet treengte til en grundig be-
arbejdning, hvorfor projektet fortsatte som et egentlig MTV-projekt med
det formal at skabe et grundlag for en rationel, patientvenlig og ekono-
misk forsvarlig behandling af patienter med galdevejssygdomme. Projek-
tets ide blev fremlagt pd et mede i Dansk Kirurgisk Selskab i fordret
1997, hvor der blev udtrykt enske om, at rapporten kunne danne grund-
lag for nationale kliniske retningslinier.

Rapporten er blevet meget omfattende, da det var et enske at inddrage
sd mange aspekter af behandlingen af galdevejssygdomme som muligt.
For personer uden kendskab til omradet, kan rapporten siledes veere tung
leesning. Kapitlerne 1-4 ber laeses, mens kapitlerne 5-8 kan lzses hver for
sig eller benyttes som opslag, idet de repraesenterer afgraensede omrader af
galdevejssygdommen. Kapitlerne 9, 10 og 11 repraesenterer de ovrige
aspekter i en MTV-rapport: patienten, organisationen og skonomien. Da
der er medtaget meget dokumentation er dele af dette lagt over i bilag,
som kan laeses efter behov. Resuméet (kapitel 12) kan leses selvsteendigt
sammen med syntesen og rekommandationerne (kapitel 13).

Der er en rzekke personer, som har bidraget ved tilblivelsen af denne
rapport. Forst vil jeg takke administrerende overlaege Johan Kjergaard
dels for hans villighed til at bevillige mig orlov i 7 maneder og dels for
grundige diskussioner, gennemlasning og kritiske kommentarer til rap-
porten. Ligeledes vil jeg takke min tidligere kollega pa afdeling K, udvik-
lingskonsulent Ingrid Willaing for gode diskussioner samt stringent og
altid positiv kritisk gennemgang af manuskriptudkast.

Arbejdet fandt naturligt sted pa Dansk Institut for Klinisk Epidemio-
logi, som har ekspertisen vedrerende hdndtering og analyse af data fra
Landspatientregisteret. Forskningsleder cand. stat. Mette Madsen, DIKE
har ydet en uvurderlig indsats vedrerende tolkning og analyse af data fra
Landspatientregisteret samt gennem talrige diskussioner og kritisk gen-
nemlaesning af rapporten. IT-medarbejder Lene Bjork Nielsen, DIKE har



udfert det omfattende arbejde med at bringe Landspatientregisterets data
pa en analyserbar form, og cand. scient. Seren Rasmussen, DIKE har pa
fortreeffelig vis foretaget de statistiske analyser og har skrevet bilag 4 i
hervarende rapport. Sundhedsekonom Jorgen Clausen fra CHS ved
Odense Universitet har foretaget de skonomiske analyser. Jorgen Clausens
deltaljerede okonomiske analyser danner grundlagt for kapitel 11 og bilag
5 irapporten. Alle takkes for et godt og konstruktivt samarbejde.

I forbindelse med valideringen af Landspatientregisteret samt opgerelse
af tids- og personaleforbrug ved forskellige kirurgiske og endoskopiske
indgreb, har mange kirurgiske og medicinske afdelinger landet over udfert
et stort og effektivt arbejde, som de takkes for. Sekreteer Margit Christiansen,
DIKE takkes for et stort arbejdet med at styre indkaldelsen og sorteringen
af sporgeskemaer og epikriser. Anne Eliasen, stud. med. Sine Wanda Jor-
gensen og stud. med. Jette Nielsen takkes for et grundigt arbejde i forbin-
delse med validering af epikriserne. Sine Wanda Jorgensen takkes desuden
for det store arbejde med fotokopiering af de mange tusinde artikler, som
er en del af rapportens grundlag. Sekreter Ulla Jorgensen takkes for grun-
dig korrekturlaesning. Afdelingsleege Dina Hauge takkes for oversattelse af
italienske artikler.

Direktor Finn Kamper-Jorgensen og personalet pa DIKE takkes for et
godt, gestfrit og inspirerende arbejdsmilje.

Ved udlgbet af min orlovsperiode vendte jeg ikke som planlagt tilbage
til min stilling pa kirurgisk afdeling K, men tiltradte en stilling som over-
lzege ved Center for Sygdomsforebyggelse pa Glostrup hospital. Dette be-
tod, at en stor del af rapporten skulle feerdigskrives i fritiden samtidig
med at mit nye arbejde ekspanderede voldsomt. Jeg vil derfor rette en
seerlig tak til Jytte for en enorm tilmodighed med min megen fraver i for-
bindelse med arbejdet med denne rapport, som strakte sig langt ud over
den stipulerede tid.

Arbejdet modtog skonomisk stette fra Helsefonden (11/249-95) samt
Statens Institut for Medicinsk Teknologivurdering (J.nr. 3126-2-1997).

DIKE, 4. december 1998
Torben Jorgensen
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1. Indledning

1.1 GALDESTEN
1.1.1 Forekomsten af galdesten
Galdesten har formentlig eksisteret lige sa leenge, der har vaeret menne-
sker pa jorden. Séledes er der fundet galdesten i en 2gyptisk mumie (21.
dynasti, ca. 1000 f.Kr.), og beskrivelsen af Alexander den Stores sidste
dage (323 f.Kr.) tyder pd, at han dede af akut beteendelse i galdeblaeren”.
Galdesten blev formentlig beskrevet forste gang i det 6. drhundrede af en
graesk lege. Siden de anatomiske dissektioner startede i 1281 i Italien,
blev galdesten identificeret med stigende hyppighed”. Danske autopsi-
studier omkring drhundredeskiftet viste galdesten hos 24-33% af 60-70
arige kvinder og 16-25% af 60-70 drige maend****** %3 hvilket svarede til
forekomsten i det ovrige Europa'’. I det forste 10-dr efter 2. Verdenskrig
skete der en stigning i forekomsten af galdesten i Danmark, efterfulgt af
et fald frem til midten af 80'erne”" """,

I dag er galdesten almindeligt forekommende i store dele af verden

184,373

Forekomsten er storst pd det amerikanske kontinent med chilenere
158

som den mest markante gruppe'*®, efterfulgt af Europa, hvor Norge** og
det tidligere Osttyskland® fremviser den hejeste hyppighed. I Rusland®”
og Nordindien** ses hyppigheder svarende til de europziske popula-
tioner, mens forekomsten af galdesten er meget lav i Syd-estasien og
Afrika® 4658361 Forekomsten af galdesten i 1980'erne i en raekke popu-

lationer ses i figurne 1-4 pa side 10.

1.1.2 Hvem har galdesten?

Galdesten dannes fra stoffer i galden. De hyppigste er kolesterolsten, som
bestar af kolesterol og galdesalte; sjeldnere er pigmentsten, som bestar af
calcium og galdefarvestof (bilirubin)*2. En reekke epidemiologiske under-
sogelser har identificeret de vigtigste risikofaktorer til galdesten'* 3767,
Kvinder far dobbelt s hyppigt galdesten som mand, hvilket isaer skyldes
graviditeter®®® ¥, Overvagtige mennesker danner hyppigere galdesten
end normalvagtige’”, mens motion og moderat alkoholindtagelse ned-
setter tendensen til galdestensdannelse®* 3" 7. Tilbgjeligheden til at
danne galdesten er arvelig®:*¢" 5% og den seneste forskning tyder pa, at
personer med insulinresistens (en metabolisk tilstand som eger risikoen

.
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FIGUR 1
Forekomst af galdestenssygdomme i
europaiske populationer. Kvinder
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FIGUR3
Forekomst af galdestenssygdomme i
ikke-europziske populationer. Kvinder
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FIGUR 2
Forekomst af galdestenssygdomme i
europaiske populationer. Maend
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FIGUR 4
Forekomst af galdestenssygdomme i
ikke-europziske populationer. Maend
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for dreforkalkning, hjertekar sygdomme, fedme og ikke-insulinkraevende
sukkersyge) har en langt hejere forekomst af galdesten end ikke insulin-
resistente’”?. Dette er i overensstemmelse med den meget hoje forekomst
af galdesten hos indianere, hvor de fleste har insulinresistens®””. Galdesten
ses sjeldent hos bern og unge, men hyppigheden tiltager med alderen®*>%2,

1.1.3 Sygdomsspektret

Galdestenssygdommen er en kronisk tilstand, som starter — og oftest en-
der — som en asymptomatisk tilstand; det vil sige en tilstand, som perso-
nen aldrig opdager. Formentlig foregar udviklingen pa folgende made:

O Sten dannes i galdeblaeren, hvor de laenge - eller altid — er asymptomatiske. Sma
galdesten kan forsvinde igen spontant.

O Stenene kan give anledning til smerter, som er ubehagelige, men ufarlige.

O Stenene kan - efter en vis drraekke — medfare komplikationer, der som regel kan
behandles uden problemer og kun i sjzeldne tilfeelde er livstruende:

- Akut kolecystit (betaendelse i galdeblaeren)

- Koledochussten (sten i galdegangen)
Icterus/kolangitis (gulsot/betaendelse i galdegangen)
Akut pankreatit (betaendelse i bugspytkirtlen)

- Fisteldannelse, hvis en kronisk betaendelse involverer naboorganerne.

1.2 UDVIKLINGEN | BEHANDLING AF PATIENTER MED GALDESTEN

Forst i det 16. darhundrede begyndte leger at tilleegge galdesten betydning
ved symptomer som abdominal smerte, gulsot og betendelse™. I princip-
pet er der to metoder til behandling af sten i galdebleren:

O  Fjernelse af galdeblaeren med sten (kolecystektomi)

O Fjernelse af sten fra galdeblaeren
- invasiv teknik (kolecystolithotomi eller kontaktoplasning)
- non-invasiv teknik (ESWL/galdesalte).

Princippet for behandling af sten i galdegangene er fjernelse af stenene
(koledocholithotomi). I det efterfalgende gives en kort beskrivelse af den
historiske udvikling inden for de forskellige behandlingsformer.

N
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1.2.1 Kolecystektomi (fjernelse af galdeblaeren)
Der skelnes mellem tre teknologier: Traditionel dben kolecystektomi,
kolecystektomi ved minilaparotomi og laparoskopisk kolecystektomi.

Den forste kolecystektomi blev foretaget af Langenbuch i 1882 i Ber-
lin***, mens den forste kolecystektomi i Danmark blev foretaget af Iver-
sen i 1887 pa Kebenhavns Kommunehospital®. Fjernelse af den stenhol-
dige galdeblere er forblevet standardbehandlingen frem til i dag. Galde-
bleeren blev fjernet gennem en 10-20 cm lang subcostal eller midtlinie in-
cision (traditionel dben kolecystektomi). Argumentet for den store inci-
sion var, at der skulle vaere et godt overblik, og at hele abdomen (bughu-
len) skulle kunne underseges ordentligt.

I begyndelsen af 70'erne udvikledes en teknik, hvor kirurgen fjerner
galdeblaeren ved hjelp af lange instrumenter gennem en 3-6 ¢cm lang in-
cision og sédledes ikke har handerne nede i abdomen (kolecystektomi
gennem minilaparotomi)””*2, Argumentet for at benytte en minilaparo-
tomi er at nedsztte det kirurgiske traume og dermed nedsztte leengden
af hospitalsopholdet og rekonvalescensen (perioden fra operationen til
genoptagelse af arbejdet/tilbagevenden til fritidsaktiviteter). Det er van-
skeligt at definere, hvornar der er tale om en traditionel laparotomi, og
hvornar der er tale om en minilaparotomi. Foruden langden af incisio-
nen er det blevet diskuteret, hvorvidt indgrebet ogsd skal vere mu-
skelskanende (dvs at musklerne i abdominalvaeggen ikke deles under ind-
grebet) for at kalde indgrebet en minilaparotomi. De fleste omtaler et

indgreb som en minilaparotomi, hvis incisionen er under 6 cm, mens

483, 656 435,504

andre accepterer 8 cm eller endog 10 cm . Nogle papeger vigtig-
heden af placeringen af incisionen, som bor laegges til hgjre i epigastriet,
lige over indlebet af ductus cysticus i koledochus. Det er her den vanske-
lige dissektion foregér ™. Hvis operationen under en minilaparotomi bli-
ver teknisk vanskelig, eller der opstdr andre problemer, forleenges incisi-
onen, og dermed konverteres operationen til en traditionel dben kolecys-
tektomi. Det er usikkert, hvornar den forste kolecystektomi ved minila-
parotomi blev udfert i Danmark™:.

11985 blev laparoskopisk kolecystektomi introduceret af Mithe i Tysk-
land**** Metoden blev videreudviklet i Frankrig af Mouret i 1987 %!,
Operationen foregar ved hjalp af specielle instrumenter og videokamer-
audstyr, som feres gennem bugvaeggen via tre eller fire trokarer (“porte”)
pa hver %-1 cm i diameter. Den samlede incision bliver siledes 3-4 cm.
Argumentet for at benytte laparoskopisk kolecystektomi er — som for

kolecystektomi ved minilaparotomi — at mindske det kirurgiske traume

12 ¢
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og dermed leengden af hospitalsophold og rekonvalescens. Hvis indgre-
bet bliver teknisk vanskelligt, eller der opstar andre problemer, konver-
teres operationen til dben kirurgi — som regel i form af traditionel dben
kolecystektomi. Dette kraever nye instrumenter, ny incision og fjernelse
af gamle instrumenter. I udlandet gav den laparoskopiske teknik hurtigt
anledning til bekymring pa grund af mistanke om et stigende antal gal-
degangslasioner'*> og samtidig steg antallet af indgreb for galdesten'®.
Laparoskopisk kolecystektomi blev indfert i Danmark i januar 1991. Det
forste ar blev en mindre andel af alle kolecystektomier udfert laparosko-
pisk, hvilket steg til hovedparten de efterfalgende ar*.

1.2.2 Kolecystolithotomi (fjernelse af galdeblaresten)

Kirurgisk fjernelse

I 1667 blev en bugvaegsabsces indeholdende galdesten temt*, hvilket
formentlig er det forst beskrevne tilfeelde af kolecystolithotomi i forbin-
delse med akut beteendelse i galdebleeren. Den forste operation, hvor det
var planlagt at fjerne en sten fra en galdeblere, blev foretaget i 1867 i
USA af Bobbs'”. Da Langenbuch senere gennemforte den forste kolecyst-
ektomi, gik de fleste over til at fjerne galdeblaeren sammen med stenene,
da mange gendannede galdesten efter en kolecystolithotomi®. Langen-
buch er citeret for at have sagt: “Galdebleren skal fjernes — ikke fordi den
indeholder sten, men fordi den danner sten”. Kolecystolithotomi havde
dog fortsat sine fortalere, og helt frem til 2. Verdenskrig holdt mange kir-
urger i Danmark fast i kun at fjerne galdestenene? . 11955 blev det be-

670
, som endog

skrevet, at indgrebet kunne foregd ved en minilaparotomi
kunne foretages i lokalbedavelse®” hos patienter, der ikke kunne téle uni-
versel anzastesi. Senere blev der udviklet en laparoskopisk metode, hvor
et skop fores gennem en 2-3 cm lang incision, suges fast pa galdeblaeren,
som dbnes og temmes for sten***!. Ogsa dette indgreb kan forega i
lokalbedavelse. Med udviklingen af ultralydteknikken blev det muligt at
punktere galdeblaren, hvilket i forste omgang blev benyttet til patienter
med akut kolecystit for at bekeempe infektionen inden eventuel senere
operation®®. Senere blev den sidstnavnte metode videreudviklet ved at
dilatere punkturkanalen og indfere instrumenter til fjernelse af stenene
eller laser/ultralydsonder til knusning af stenene!® 3! 3% 39233 Metoden
har vaeret brugt i Danmark’™.

Kontaktoplesning
Det har varet velkendt siden forrige arhundrede, at zter kan oplese gal-

.
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desten®'*. Methyl tertbutyl zter (MTBE) har veret serlig genstand for
undersogelser, idet det forbliver i flydende form ved legemstemperatur
(kogepunkt 55). MTBE indsprejtes via et kateter, som legges ind i gal-
deblaeren under ultralydvejledning?. Det tager fra fa timer til et par dage
at oplase stenene og skylle dem ud*” 3, Metoden er grundigt beskrevet
af Thistle””. Metoden er forsegt kombineret med ESWL (se neste af-

Snit)%l, 597

og supplerende oplasningsmidler®"*** uden storre effekt. Ofte
folges behandlingen op i efterforlobet med galdesalte'. I stedet for den
perkutane (og dermed invasive) adgang er der rapporteret om oplaggelse
af et naso-bilizert kateter (et plastikror som feres op i galdebleren og
treekkes ud gennem nzsen) i galdebleeren via ERCP og efterfalgende op-
losning af galdebleresten med MTBE?*. MTBE har en raekke bivirknin-
ger i form af slovhed og kvalme. For nylig er ethyl propionat afprovet
med god effekt uden MTBE’s bivirkninger. Afprovningen omfattede dog

330

kun fem patienter**. Det vides ikke, hvorvidt metoden har varet forsegt

i Danmark.

1.2.3 Galdesalte og ESWL (medicinsk oplosning af galdesten)

Mange galdesten dannes pa grund af for hgj koncentration af kolesterol
i forhold til galdesalte i galden®'. Ved at give patienter galdesalte ned-
settes kolesterolkoncentrationen i galden. I 1970 startede de forste be-
handlinger, hvor patienter med galdesten fik galdesalte med henblik p4 at
oplase stenene'”’, men resultaterne var initialt ikke lovende®! blandt
andet pa grund af bivirkning i form af diaré, leverpavirkning og egning
af kolesterol i blodet**. T 1975 kom et nyt praparat pa markedet (urso-
deoxycholsyre), som umiddelbart havde storre effekt og langt feerre bi-
virkninger®® ¢, Behandlingen med galdesalte streekker sig over flere
maneder til ar*®,

I 1985 blev behandlingen med galdesalte kombineret med ESWL
(Ekstracorporal ShockWave Lithotripsy)®®, hvor galdestenene knuses
ved hjezlp af lydbelger. Princippet ved ESWL er en trykbelge, som funge-
rer i vaeske. Ved et fokuseringssystem kan det sikres, at trykboslgen netop
rammer galdestenen og ikke afstedkommer storre lesioner af det om-
kringliggende vaev. Denne kombination af galdesalte og ESWL har varet
anvendt i Danmark®" ¥,

1.2.4 Koledocholithotomi (fjernelse af sten i galdegangene)
Sten i galdegangene stammer stort set alle fra galdebleren. Kirurgisk fjer-
nelse af sten i galdegangene blev forste gang foretaget i 1890 af Cour-



voisier i Basel”. Standardbehandlingen blev herefter dben kirurgi med
fjernelse af galdebleeren og sten i galdegangene (traditionel dben galde-
gangskirurgi). Ofte far patienterne forst pavist galdegangsstenene ved
hjelp af en rentgenundersogelse af galdegangene i forbindelse med en
kolecystektomi (peroperativ kolangiografi). Undertiden er der s mange
sten eller s svere forandringer af galdegangen, at den ma deles og sys
sammen med tarmen (biliodigistiv anastomose). En opgerelse fra Dan-
mark i perioden 1978-85 viste, at 20% af de patienter som blev kolecyst-
ektomeret, desuden fik fjernet sten fra koledochus, og yderligere 5% fik
en biliodigistiv anastomose'®. Aben galdegangskirurgi har traditionelt
veeret udfert gennem en 10-20 cm lang subkostal eller midtlinje incision.
1 1982 kom den forste rapport om fjernelse af sten i galdegangene gen-
nem en lille incision pa 4-5 cm (fjernelse af galdegangssten gennem mi-
nilaparotomi)””%> 11991 kom den forste rapport*® om fjernelse af sten
i galdegangene ved hjlp af laparoskopisk kirurgi (laparoskopisk fjer-
nelse af sten i galdegangene). Sidstnaevnte metode er ikke taget i brug i
Danmark?®.

Den forste ERCP (Endoskopisk Retrograd CholangioPancreatico-
grafi) — en kombineret endoskopisk og rentgenologisk undersogelse, der
udfores ved at en bgjelig kikkert fores gennem patientens mund ned i tolv-
fingertarmen, hvor galdegangen udmunder — blev praesenteret i 1970°7.
Senere blev der udviklet instrumenter til — via kikkerten — at udfere
sphincterotomi (deling af lukkemusklen i galdegangen) og at fjerne sten
fra galdegangene'**. ERCP blev indfert i Danmark i 1973*>#3%! 'men
teknologien spredtes kun langsomt i starten. I sidste halvdel af 80’erne
tog udviklingen af ERCP-teknologien imidlertid til for at accelerere yder-
ligere efter indforelse af laparoskopisk kolecystektomi i 1991. I forbin-
delse med udvikling af ERCP-teknologien fulgte en raekke andre be-
handlinger af sten i galdegangene, fx: kontaktknusning'*, direkte op-
losning ved indferelse af diverse medikamina i galdegangen® samt
ESWL, Sidstnzevnte metode er benyttet i Danmark®. I de tilfelde, hvor
det ikke var muligt at fjerne galdestenene, blev der udviklet metoder til at
oplegge dren, si galden kunne passere'”. I stedet for en sphincterotomi
er det blevet foreslaet at dilatere lukkemusklen med en ballon og derefter
traekke stenene ud*’*.

For nylig er MR-scanning (magnetisk resonans), som i modsztning til
ERCP er en ikke-invasiv teknik, blevet benyttet til en tre-dimentionel bil-

ledmeessig fremstilling af galdevejene (MRC) med lovende resultater™.
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1.3 MEDICINSK TEKNOLOGIVURDERING

Medicinsk teknologivurdering defineres af Sundhedsstyrelsen som en al-
sidig, systematisk vurdering af forudsztningerne for og konsekvenserne
af at anvende medicinsk teknologi. Medicinsk teknologi omfatter alle
former for diagnostik, forebyggelse, behandling og pleje af patienter, og
er saledes ikke nedvendigvis knyttet til teknisk udstyr. Medicinsk tekno-
logivurdering har gennem de sidste ar vundet indpas i en raekke sund-
hedsvasener verden over. Dette er sket i takt med en voldsom stigning i
den teknologiske udvikling inden for sundhedsvesenet, patienters og
sundhedspersonalets krav om evidensbaseret behandling, samt begraen-
sede okonomiske ressourcer inden for sundhedsomradet. Mange nye tek-
nologier har vaeret til gavn for patienterne, men der kan ikke altid settes
lighedstegn mellem ny teknologi og forbedret behandling.

Udbuddet af medicinsk teknologi overstiger pa de fleste omrader,
hvad der er skonomisk deekning for i sundhedsvaesenet. Principielt er der
saledes behov for, at enhver ny teknologi underkastes en medicinsk tek-
nologivurdering. Den medicinske teknologivurdering er derfor et red-
skab til — ud fra de bredest mulige forudsaetninger — at treeffe beslutning
om, hvilke former for medicinsk teknologi der er mest hensigtsmeessig at
tilbyde i sundhedsvaesenet. En medicinsk teknologivurdering er séledes
ikke en ferdig losning pa, hvorvidt og hvordan en teknologi skal benyt-
tes, men et beslutningsgrundlag for sundhedspersonale, administratorer
og politikere.

MTV-processen omfatter ideelt fem trin, som det fremgar af figur 5.

FIGUR5
Trinnene i teknologivurderingen

I Problemformulering I

Y
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Y
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Y

[ Praesentation og formidling |

Indholdet i de fire traditionelle hovedelementer i en medicinsk teknolog-
ivurdering: teknologien, patienten, organisationen og ekonomien, frem-
gar af fig 6-9%,



FIGUR 6
Teknologien

Anvendelsesomrade

0 Hvad er indikationen for dens anvendelse?

0 Erder enighed om indikationen?

o Hvor mange patienter angar teknologien?

0 Hvilke andre relevante alternativer findes
der?

o Fungerer teknologien som erstatning
eller supplement til
eksisterende teknologier?

Effekt

0 Er det dokumenteret, at teknologien
virker?

0 Virker den bedre end alternativerne?

0 Kan vi forvente den samme effekt hos os?

Risikovurdering

0 Er der ugnskede virkninger?

0 Star risikoen ved teknologien i rimeligt
forhold til gevinsten?

FIGUR7
Patienten

Psykologiske forhold
0 Skabes der tryghed eller utryghed?

Sociale forhold

0 Pdvirkes dagligdagen?

0 Pdvirkes arbejdsevnen?

Etiske aspekter

o Er teknologien acceptabel for patienten?
0 Er den acceptabel for samfundet?

FIGUR S
Organisationen

Struktur

0 Ber teknologien centraliseres til fa steder
eller er decentralisering mulig?

0 Andres arbejdsfordelingen mellem syge-
hus og primaer sundhedstjeneste?

0 Skabes der nye specialfunktioner?

0 Andres visitationskriterier?

Personale

0 Andres arbejdsrutiner ved indfarelse af
teknologien?

0 Andres arbejdsfordelingen mellem
faggrupper?

0 Skal personalet efteruddannes?

0 Er der beskaftigelsesmassige
konsekvenser?

Miljo

0 Medfgrer teknologien en risiko for
arbejdsmiljget?

0 Erderrisiko for ydre miljo?

FIGUR9
@konomien

Samfundsgkonomi

0 Hvor store er omkostninger og gevinster
for samfundet?

o0 Erder en gevinst i form af forbedret
sundhedstilstand?

Driftsokonomi

0 Hvor store er investerings- og drifts-
udgifter?

0 Erder besparelser eller indteegter?

0 Hvem betaler umiddelbart for indfgrelsen?

0 Er der gkonomiske konsekvenser for andre?

0 Er der skonomiske konsekvenser for
patienterne?
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Begrundelsen for en medicinsk teknologivurdering af galdestensomradet
De mange nye behandlingsmetoder, som blev udviklet i 70’erne og
80’erne, blev indfert bade i udlandet og i Danmark efter afprevning i kli-
niske serier. Kun sjeldent blev der foretaget randomiserede studier for at
belyse teknologiernes eventuelle relevans i behandlingen af patienter med
galdesten dels i forhold til hinanden, dels i forhold til de traditionelle be-
handlingsmetoder. Specielt inden for behandling af komplikationer til
galdesten (akut kolecystit og galdegangssten) er der udviklet mange nye
teknologier.

Flere rapporter har stillet sig tvivlende over for gevinsten ved ind-
forelse af laparoskopisk kolecystektomi, som er dyr, muligvis har afsted-
kommet indikationsskred og muligvis har bevirket en oget forekomst af
alvorlige komplikationer til galdevejskirurgi®**’. Desuden har en rekke
randomiserede undersegelser rejst tvivl om vardien af ERCP i forhold til
aben kirurgi ved behandling af sten i galdegangene®* 577374,

Disse forhold har gjort, at forfatteren i samarbejde med Dansk Insti-
tut for Klinisk Epidemiologi (DIKE) og Statens Institut for Medicinsk
Teknologivurdering har fundet det relevant at gennemfore en medicinsk
teknologivurdering af hele galdestensomrdadet. Med udgangspunkt i
MTV-rapporten kan der udvikles nationale retningslinier (referencepro-
grammer) for diagnostik, forebyggelse og behandling af patienter med
galdesten.



2. Materiale og metode

2.1 LANDSPATIENTREGISTERET

2.1.1 Behandlingsforlob

Data fra Landspatientregisteret blev benyttet til at fa et overblik over ud-
viklingen i behandling af patienter med galdesten i Danmark i perioden
1978-95. Der blev identificeret 99.803 indleggelser fordelt pa 87.007
patienter af relevans for hervarende rapport (bilag 2). Som regel feerdig-
behandles en patient med galdesten under én indleggelse, men under-
tiden indleegges en patient flere gange i samme behandlingsforleb, dels pa
grund af diagnostiske undersegelser (ERCP), dels pa grund af komplice-
ret behandlingsforleb samt komplikationer til selve behandlingen. For at
identificere disse behandlingsforleb blev alle indleeggelser hos samme pa-
tient, hvor der var registreret en behandling af galdevejene, og hvor der
var mindre end et ar imellem en udskrivningsdato og efterfelgende ind-
lzeggelsesdato, betragtet som ét samlet behandlingsforleb. En patient kan
have flere behandlingsforleb. Blandt de 87.007 patienter blev der identi-
ficeret 90.582 behandlingsforlab — 96,3% af patienterne havde kun et,
3,2% havde to, mens 0,4% havde tre eller flere. Behandlingsforlebene
opdeles i en raekke klinisk relevante grupper efter den indlaeggelse (in-
dexindlaeggelse), som indeholder den primzre behandling (indexbehand-
lingen). Det drejer sig om falgende indexindleggelser (tabel 1):

Simpel kolecystektomi

Disse patienter, som udger langt hovedparten af forlebene, far fjernet
galdeblaeren pa grund af smerter eller betzendelse. Storstedelen af patien-
terne har kun denne ene indleggelse.

Kolecystektomi samt endoskopisk galdegangsbehandling under samme
indlaggelse

Disse patienter har sten bade i galdebleren og galdegangene ved den
forste behandling eller far i forbindelse med den primaere kolecystektomi
en komplikation, som behandles endoskopisk under samme indlaeggelse.

Kolecystektomi samt aben galdegangskirurgi under samme indlaeggelse
De fleste patienter i denne gruppe far fjernet bade galdebleeren og sten i
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galdegangene. Gruppen omfatter ogsd patienter, som under operationen
far undersogt koledochus narmere (eksplorativ koledochotomi), eller
som i forbindelse med en simpel kolecystektomi far en lzesion af koledo-
chus, som diagnosticeres og behandles under samme indleggelse.

Kolecystektomi med biliodigistiv anastomose

Denne gruppe bestdr hovedsagelig af patienter med sten i bade galde-
bleeren og galdegangene, hvor forandringerne i galdegangene er af en
sadan karakter, at kirurgen skenner det nadvendigt at foretage en anasto-
mose mellem galdegangen og tarmen. Gruppen kan ogsé indeholde pati-
enter, som far laederet galdegangene i forbindelse med en simpel kolecys-
tektomi.

Endoskopisk galdegangsbehandling uden samtidig kolecystektomi
Denne gruppe bestar hovedsagelig af patienter, som udelukkende far fjer-
net sten i galdegangene. Undertiden foretages en simpel kolecystektomi
under en senere indlaeggelse.

Aben galdegangskirurgi uden samtidig kolecystektomi
Denne gruppe bestar hovedsagelig af patienter, som udelukkende far fjer-
net sten i galdegangene, og som tidligere har faet fjernet galdebleren.

Biliodigistiv anastomose uden samtidig kolecystektom

Denne gruppe bestar af patienter, hvor forandringerne i galdegangene er
af en sddan karakter, at kirurgen skenner det nedvendigt at foretage en
anastomose mellem galdegangen og tarmen. Hovedparten af patienterne
har en galdevejsdiagnose.

Anden behandling

Disse behandlingsforleb repraesenterer sjzldne indgreb eller fejlkodnin-
ger, som gor, at patienten ikke kan rubriceres i nogle af ovenstdende grup-
per.

Diagnostisk ERCP

Disse forleb reprasenterer patienter, som kun far foretaget en under-
sogelse af galdegangene uden samtidig eller efterfolgende behandling.
Det drejer sig om udredningsforleb, hvor der er mistanke om sygdomme
i lever, bugspytkirtel eller galdeveje, men da der ikke foretages terapeuti-
ske indgreb, repraesenterer de sjzldent patienter med galdesten. Gruppen
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er medtaget for at vise udbredelsen af denne teknologi, som ikke er uden
risiko (side 107).

Hvert behandlingsforleb kan deles op i forlgb, hvor indexindleggelsen er
O eneste indlaeggelse i forlobet,
0 forudgaet eller efterfulgt af en indleeggelse med et diagnostisk indgreb (ERCP)

O efterfulgt af en indlaeggelse med kolecystektomi (kun for enkelte behandlingsfor-
lob)

O efterfulgt af én eller flere indlaeggelser med endoskopisk eller aben kirurgi pd gal-
degangene inden for et dr.

Sidstnzevnte kategori formodes at omfatte patienter med et kompliceret
behandlingsforleb enten pa grund af komplikationer til galdevejssyg-
dommen (fx: sten i galdegangene) eller pa grund af procedurerelaterede
komplikationer til indexbehandlingen.

Alle behandlingsforlgb er indbyrdes eksklusive og ekshaustive — det
vil sige hvert patientforleb kan placeres i én og kun én kategori.

For at vurdere galdestenssygdommens samlede belastning i form af
hospitalsindleggelser blev samtlige indlaeggelser (uanset behandling) i en
periode pd tre maneder for og et ar efter indexindlzeggelsen identificeret
i Landspatientregisteret.

Blandt de 90.582 behandlingsforleb omfatter 12.262 udelukkende en
diagnostisk ERCP uden galdevejsbehandling. I tabel 1 ses fordelingen af
de resterende 78.320 behandlingsforleb.

De nzrmere detaljer i bearbejdningen af data fra Landspatientregiste-
ret fremgar af bilag 2.
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TABEL 1
Fordeling af 78.320 behandlingsforlgb i perioden 1978-95.

Behandlingen under Indleggelser til galdevejsbehandling efter indexindlaggelsen
index-indlaeggelsen

Galdegangs- lalt
behandling % (N)
n

Ingen | Diagnostisk ERCP? Kolecystectomi

n n

Kolecystectomi

Eneste procedure 69,1 (54.136)
med endoskopisk behandling 430 43 49 0,7 (522)
med dben galdegangskirurgi 8.810 329 280 120  (9.419)

20 (1.543)

med biliodigistiv anastomose

Galdegangsbehandling
uden kolecystektomi

(7.608)
46 14 (1.086)
(1.318)

Endoskopisk
aben kirurgi 969 n
med biliodigistiv anastomose

Andre indgreb

eksploration af galdeblere 1.244 (1.287)
andre 1.155 95 67 84 1,8 (1.401)
lalt 72.803 3.278 852 1.387 (78.320)

a: ERCP kan foregd bade for og efter indexindlzggelsen.

2.1.2 Validiteten af LPR

Hvad angér galdevejsbehandling har Landspatientregisteret vaeret lands-
dakkende i hele perioden bortset fra 1978 og 1979, hvor Sct.Josephs
hospital i Kebenhavn ikke var med. Der foreligger sdledes en mindre
underrapportering (<2%) i de to forste ar.

For narmere at validere oplysningerne fra Landspatientregisteret (bi-
lag 2) er der for arene 1979, 1985 og 1993 taget en tilfeeldig stikprove pa
ca. 10% af behandlingsforlebene samt ca. 2% af alle indleggelser pa ki-
rurgiske afdelinger blandt patienter med en galdevejsdiagnose, men som
ifolge Landspatientregisteret ikke havde modtaget nogen behandling.
Desuden blev alle behandlingsforlab, hvor der var mere end en ind-
leggelse med galdevejsindgreb udtrukket. T alt blev 3.570 epikriser re-
kvireret fra landets sygehuse. Ved redaktionens afslutning er der modta-
get 71% af epikriserne, som er gennemgaet med henblik pa en forelobig
vurdering. De vaesentligste resultater er:

O Behandlingsforlabene er korrekt klassificeret i 96% df tilfaeldene. | de resterende
4% fik patienterne en anden galdevejsbehandling end den behandling, der var re-



gistreret i Landspatientregisteret. Der var ingen, som ikke fik foretaget en behand-
ling af galdevejene.

0 Behandlingsforlab med simpel kolecystektomi som indexbehandling ifelge
Landspatientregisteret (n=682) er korrekt klassificeret i 99% af tilfeldene. Den sid-
ste procent omhandler patienter, som foruden kolecystektomi ogsa fdr foretaget
indgreb pd galdegangene. Der var ingen, som ikke fik foretaget en kolecystektomi.

0 Hvis alle behandlingsforlab med kolecystektomi og en eller anden form for galde-
gangsbehandling (n=122) vurderes under et, er angivelserne i Landspatientregi-
steret korrekt i alle tilfeelde.

0 Behandlingforlab med endoskopisk galdegangsbehandling uden kolecystektomi
(n=102) er korrekt i 95% af tilfeldene. Hos de resterende 5% blev der ikke foretaget
egentlig endoskopisk galdegangsbehandling, men blot en diagnostisk ERCP (1%)
eller en tubulering af galdegangene uden sphincterotomi (4%).

0O Angivelse af forlob udelukkende med diagnostisk ERCP ifelge Landspatientregi-
steret er korrekt i 84% af tilfeeldene med en tydelig tendens til ringere validitet op
gennem tiden. Forlgbene i 1979 er korrekte i 96% af tilfaeldene, men kun i 80% af
tilfeldene i 1993. Blandt de fejlklassificerede indeholder 36% af epikriserne ingen
oplysning om diagnostik eller behandling af galdevejene, mens resten fik foreta-
get endoskopisk behandling (sphincterotomi eller tubulering af galdegangene).
Ingen fik foretaget kolecystektomi eller dben indgreb pd galdegangene.

O Deindleeggelser, hvor der forekommer en galdestensdiagnose, men hvor der ikke
er angivet behandlingskode, er korrekt klassificeret i 91% af tilfaeldene. Registre-
ringen bliver darligere op gennem tiden, idet der er 94% korrekt registrering i de to
forste dr, mens der kun er 82% korrekt registrering i 1993. Blandt de fejlklassifice-
rede fik 25% en diagnostisk ERCP, og de resterende fik foretaget endoskopisk be-
handling (sphincterotomi eller tubulering) galdevejene. Ingen fik fjernet galde-
bleeren eller fik foretaget dbne operative indgreb pd galdevejene.

Det kan konkluderes, at Landspatientregisteret er serdeles velegnet til at
vurdere forekomsten af kolecystektomi og dben galdegangskirurgi.
Hvad angér terapeutisk ERCP er der en stor underrapportering. Storrel-
sesordenen af denne underrapportering kan beregnes ud fra andelen med
fejlklassificeret terapeutisk ERCP i de grupper, hvor de blev observeret
(endoskopisk behandling uden kolecystektomi, diagnostisk ERCP og ind-
lzeggelser uden nogen behandling af galdevejene) og sammenholde denne
andel med besvarelsesprocenten og det i Landspatientregisteret registrerede
antal indlaeggelser i pageeldende kategorier. Dette giver en underrapporte-
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ring af terapeutisk ERCP pa 75% 11979, 42% 11985 0g 23% 1 1993. Esti-
materne fra 1979 og 1985 baseres pa meget sma tal (da der ikke blev fore-
taget s mange sphincterotomier), hvorfor de er behaftet med nogen usik-
kerhed. Den forholdsvis lavere underrapportering i 1993 end i 1985 og
1979 skal sammenholdes med den meget hgjere forekomst af sphinctero-
tomi i 1993 (n=1091) end i 1985 (n=233) og 1979 (n=63). Dette betyder,
at underrapporteringen far mere vaegt i 1993 end i de to andre ar.

Valideringsundersogelsen er ikke velegnet til at vurdere, hvorvidt dia-
gnostisk ERCP er under- eller overrapporteret, idet de fleste diagnostiske
ERCP’er foretages som led i en udredning og netop kun forbliver dia-
gnostiske, hvis patienten ikke fejler noget i galdevejene. En undersogelse
af dette forhold ville kreeve et udtraek af indleeggelser med hverken en gal-
devejsbehandling eller galdevejsdiagnose. Muligheden for at finde ind-
leggelser med ERCP, som ikke er registreret i LPR, vil sdledes kraeve et
udtrek pa yderligere adskillige tusinde epikriser. Imidlertid kan det for-
modes, at rapporteringsmensteret vil vaere det samme som for terapeu-
tisk ERCP, da registeringen af begge procedurer foretages af det samme
personale pa afdelingerne.

Nar de resterende epikriser er modtaget, vil en samlet analyse af denne
validering blive sogt publiceret i Ugeskrift for Laeger.

2.2 LITTERATURGENNEMGANG

Med henblik pa at identificere hvilken evidens, der er for den bedste be-
handling af de forskellige manifestationer af galdestenssygdommen, blev
der foretaget en grundig gennemgang af den videnskabelige litteratur pa
omradet. Denne litteratur er i dag s& omfangsrig, at det er nadvendigt at
g frem efter visse metodemaessige principper for at undgd fejlfortolk-
ninger. Det er sdledes vaesentligt, at alle artikler vedrerende et givet emne
er identificeret og vurderet efter fastlagte kriterier. Dette arbejde kan si-
destilles med en videnskabelig undersogelse. Kriterier for udvalgelse og
vurdering af artikler og forskningsresultater er anfert i bilag 3.

En systematisk gennemgang er foretaget over folgende emner:
O Galdestenssygdommens naturhistorie

0 Symptomer pd sten i galdebleeren

O Udviklingen i kolecystektomirater siden 1978

O Sammenligninger af forskellige teknologier til elektiv behandling af sten i galde-
blaeren
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O Randomiserede undersagelser, hvor forskellige teknologier til behandling af sten i
galdegangene sammenlignes.

2.3 DANSKE POPULATIONSSTUDIER

Ved Center for Sygdomsforebyggelse i Kebenhavns Amt (tidligere Be-
folkningsundersogelserne i Glostrup) er der siden 1982 gennemfort en
rekke studier til belysning af forekomsten af galdesten i den danske be-
folkning. Disse epidemiologiske data omfatter tilfeldige udtrek fra be-
folkningen i den vestlige del af Kebenhavns Amt. I alt er 5.936 personer
blevet ultralydscannet for galdesten. En stor del er blevet undersogt tre
gange over en ti-ars periode. Kohorterne er koblet til Landspatientregi-
steret og CPR, hvorfor der ligger en stor ressource med henblik pa en
nojere beskrivelse af galdestens spontanforleb og betydningen for gene-
rel morbiditet og mortalitet. I et vist omfang benyttes upublicerede data
fra disse studier, hvilket markeres med en specifik reference®”'.

2.4 PERSONALE- 0G TIDSFORBRUG VED BEHANDLING AF PATIENTER MED GALDESTEN
| DANMARK

Med henblik pad de gkonomiske beregninger blev der i 1997 udsendt et
sporgeskema til samtlige kirurgiske afdelinger i Danmark og udvalgte
medicinsk gastroenterologiske afdelinger om personale- og tidsforbruget
ved galdevejsoperationer samt ved diagnostisk og terapeutisk ERCP. Der
blev ikke foretaget en rykkerprocedure. Besvarelsesprocenterne var 67%
for de kirurgiske og 100% for de medicinsk gastroenterologiske afdelin-
ger. Resultaterne af denne undersogelse fremgar af bilag 5.

2.5 LANDSREGISTERET FOR LAPAROSKOPISK KOLECYSTEKTOMI

Landsregisteret for laparoskopisk kolecystektomi er en klinisk database
under Dansk Kirurgisk Selskab med det formal at registrere alle laparo-
skopiske kolecystektomier i Danmark siden 1991. Databasen indeholder
en reekke detaljerede oplysninger om patienter, hvor der er forsegt lapar-
oskopisk kolecystektomi. Tidligt i arbejdet med herverende rapport blev
der rettet henvendelse til Landsregisteret for laparoskopisk kolecystek-
tomi med henblik pa, hvilke muligheder der var for et neermere samar-
bejde. Landsregisteret omfatter en selekteret del af patientpopulationen
og indeholder ikke data fra for 1991. Der bliver henvist til publikationer
fra registeret i herveerende rapport i en raekke situationer.
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2.6 ANALYSER

Analyserne af data fra Landspatientregisteret omfatter perioden 1978-
95. I flere tabeller og figurer er 18 ars perioden delt op i fire tidsperioder:
1978-83, 1984-87, 1988-91 og 1992-95. Begrundelsen for dette valg er
at opna tilstaekkeligt stort materiale til analyserne samtidig med, at der
tages hensyn til den teknologiske udvikling. Farste periode repraesenterer
en stabil periode, hvor galdestensbehandlingen ikke sndrede sig vaesen-
ligt, mens de to midterste perioder repraesenterer udbredelsen af ultra-
lydvejledt dreenage ved behandling af akut kolecystit og ERCP. Den sid-
ste periode reprasenterer perioden, hvor laparoskopisk kolecystektomi
var indfert pa de fleste afdelinger i Danmark.

Beregning af rater i henhold til periode, ken og alder

Befolkningstallet i Danmark er steget fra 4.937.579 (1. januar 1978) til
5.251.027 (1. januar 1996). Samtidig er andelen af zldre steget. For at
kunne sammenligne udviklingen i behandlinger over tid, er antal be-
handlede patienter opgjort per 100.000 og aldersstandardiseret i forhold
til 1995 population. For hver af de fire tidsperioder beregnes desuden
kon- og aldersspecifikke operationsrater. Andringer i operationsrater
over alder og periode analyseres nermere ved hjalp af en statistisk mo-
del beskrevet i bilag 4. I modellen tages der hgjde for, at udviklingen i
operationsrater over alder er forskellig for maend og kvinder og ogsa kan
variere mellem de fire tidsperioder.

Regionale variationer

Ved estimering af de regionale variationer benyttes opdeling i de fire tids-
perioder. Der beregnes for hver periode befolkningsbaserede operations-
rater i geografiske omréder, der med tilnzermelse kan betragtes som op-
tageomrade for et givet sygehus. Optageomrdderne dannes ved at se pa3,
hvilket sygehus der udferer hovedparten af de pageldende operationer i
en kommune. Sammenlagningen af de kommuner, der hovedsagelig be-
tjenes af samme sygehus, udger et optageomrade. Hvis et sygehus lukker
i en tidsperiode, leegges det sammen med det sygehus, som overtager ho-
vedparten af patienterne. Kebenhavn og Fredriksberg kommune betrag-
tes som et felles optageomrade. Der benyttes en statistisk model (pois-
son) til at estimere de aldersstandardiserede rater. Da optageomraderne
er af meget forskellig storrelse, og den statistiske usikkerhed derfor er
meget forskellig, benyttes en sikaldt “random effect model”, hvor de
estimerede operationsrater, der er baseret pa sma tal, treekkes mod lands-



gennemsnittet. De relative forskelle i operationshyppighederne, der be-
skrives i rapporten, er saledes forsigtige skon over den regionale varia-
tion. Dette har vist sig at veere en acceptabel approximativ metode!'®. Den
statistiske metode er nermere beskrevet i bilag 4.

Mortalitet og morbiditet

Til beregning af mortaliteten og morbiditeten benyttes logistisk regres-
sionsanalyse. Der testes for signifikante interaktioner. Resultaterne angi-
ves som odds ratio (OR) med 95% sikkerhedsgraenser. OR angiver den
relative forskel i morbiditet og mortalitet mellem de grupper, der sam-
menlignes.
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3. Forekomst, spontanforlgh
og forebyggelse

3.1 FOREKOMSTEN AF GALDESTENSSYGDOM | DEN DANSKE BEFOLKNING

Galdesten forekommer hyppigt i den danske befolkning. Ved at sammen-
ligne to screeningsundersogelser i Danmark i henholdsvis 1982-84 3537
og 1991°7" ses et fald i forekomsten af galdestenssygdommen (bade per-
soner med galdesten og personer som er kolecystektomeret) pa 11% (ta-
bel 2). Faldet er ikke signifikant, men stemmer godt overens med det fald,
som er observeret i Danmark siden 2. Verdenskrig”"””'. Andelen af per-
soner med galdestenssygdommen, som er kolecystektomeret, viser et
ikke-signifikant fald i perioden (tabel 2), hvilket er i overensstemmelse
med den faldende kolecystektomirate i landet frem til 1991 (side 47).

TABEL 2

Aldersstandardiseret forekomst af galdestenssygdommen (bade personer med galdesten og
kolecystektomerede personer) samt andelen som er kolecystektomeret i et tilfaldigt udsnit af
den danske befolkning (N=5.936) bosat i den vestlige del af Ksbenhavns amt.

Forekomst af galdestenssygdommen? Andelen som er kolecystektomeret®
1982-84 1991 OR (95% c.l.)¢ 1982-84 1991 OR(95% c.l.)¢
% % 1991 ><1982-4 % % 1991 >< 1982-4
Maend 72 6,5 0,91(0,66-1,25) 233 22,2 1,07 (0,53-2,17)
Kvinder 13,7 12,0 0,88(0,69-1,13) 38,7 31,9 0,66 (0,41-1,06)
Total 10,4 9,2 0,89(0,73-1,08) 33,2 284 0,77(0,52-1,14)

a: Forekomsten af galdesten er bestemt ved hjeelp af ultralydscanning®® 3”77,
b: Blandt dem med galdestenssygdommen.
¢ Standardiseret for alder (og kon)

Ved hjzlp af tidligere omtalte kohortestudier fra Center for Sygdoms-

371, 373

forebyggelse (side 25) og oplysninger fra Danmarks Statistik ved-
rorende alders- og kenssammenszatningen af den danske befolkning, kan
det estimeres, at i 1991 havde ca. 450.000 personer galdestenssygdom-
men, og af dem var ca. en tredjedel kolecystektomeret. Resten (ca.
300.000) havde sten i galdeblzeren. Da galdesten som regel er asympto-
matiske, vil stort set ingen af disse personer vere klar over, at de har gal-

desten’®.



3.2 SPONTANFORL@BET HOS PERSONER MED UBEHANDLEDE GALDESTEN

Som anfert gennemgdar nogle personer med galdesten alle faser fra en
asymptomatisk tilstand over symptomer til komplikationer. Der er ikke
mange publikationer vedrerende spontanforlebet af galdesten, da de fle-
ste, som far diagnosticeret deres sten, bliver behandlet. Den tilgeengelige
litteratur omfatter saledes hovedsagelig selekterede patientkohorter (ta-
bel 3). Selv om der i disse kohorter kan udpeges en gruppe med asymp-
tomatiske sten, har der formentlig vaeret en grund til, at patienterne fik
undersogt deres galdeblere, sd det kan diskuteres, hvor asymptomatiske
patienterne har veret. Kun tre arbejder reprasenterer sikre asymptoma-
tiske personer, idet de blev identificeret ved hjalp af en screening™ 2%,
og disse studier viser komplikationsrater pa 0,2-0,8% om aret. De avrige
studier, hvor det angives, at patienterne er asymptomatiske, viser kom-
plikationer med en frekvens pa 0,3-1,2% om éaret. Patienter med symp-
tomgivende sten far komplikationer med en frekvens pa 0,7-2,0% om
aret. Deltagerne i en dansk kohorteundersogelse i 1982-84 med fem ars
opfelgning®**! kunne deles op i de, der vidste de havde galdesten (symp-
tomatiske og tidligere komplikationer), de der ikke vidste, de havde gal-
desten (asymptomatiske) samt de, der dannede sten i fem ars perioden.
Den arlige komplikationsrate var henholdsvis 4%, 0,4% og 0%.

Kohorterne omfatter tilsammen godt 3.000 patienter med galdesten.
En kombination af det forholdsvis lille antal og de mangelfulde oplys-
ninger om patienterne fra starten, gor det svert at pege pa, hvilke perso-
ner der er i serlig stor risiko for udvikling af komplikationer. Der ses dog
en tendens til, at kvinder har en storre risiko for at udvikle komplikatio-
ner end maend. Galdeblerecancer sés hos i alt 10 personer i disse kohor-
ter — svarende til 0,3% risiko over et forleb pa op til 30 ar, hvilket er
negligeabelt.

Litteraturen viser saledes, at spontanforlebet af sten i galdebleeren er
forholdsvist fredeligt. En beslutningsanalyse® bekrefter da ogsa, at der
ikke er nogen storrre gevinst hvad angar overlevelse, ved at operere en
person med galdesten efter det forste smerteanfald.

<29

.
e0ccccccccccce



30

.
eeccccccccccce

TABEL 3
Opfolgning af patientkohorter med sten i galdeblzeren.

Forfatter | Land | Rrstal® | N | Opfalgning® Komplikationer
Asymptomatiske galdesten

Comfort™ USA 1925-34 112 15 ar 4,5% (0,3%/ar)
Gracie® USA 1956-69 123 Mar 2,4% (0,2%/4r)
McSherry*® USA - 135 5&r 3,0% (0,6%/4r)
Wolpers®* Tyskland 1950-80 145 13,58r 16,7% (1,2%/ar)
Friedmand®®' USA 1967-73 123 208r (1%/ar)
Cucchiaro™® USA 1982-83 125 5&r 1,6% (0,3%/ar)
delFavero®?? Italien 1984-85 47 5&r 4,2% (0,8%/4r)
Atilie®* Italien 1980 18 10 &r 3,0% (0,3%/ar)
Bdde asymptomatiske og symptomatiske galdesten

Lund*® Danmark 1936-50 296 138r .25% (1,9%/ar)
Thistle””® USA - 305 28r 1,3% (0,7%/ar)
Symptomatiske galdesten

Ralston®? USA 1930-45 16 22V, 8r (2%/3r)
Wenckert®! Sverige 1951-52 781 118 18% (1,6%/4r)
McSherry*® USA - 556 63r 10% (1,7%/ar)
Friedmand®%' USA 1967-73 298 254r (1%/ar)
Attili>* Italien 1980 33 104r 6,5% (0,7%/ar)

Der blev identificeret yderligere syv studier, men informationerne var enten utilstraekkelige 5% 71553 eller skrevet pd et for denne rap-

port utilgeengeligt sprog?* %,

a: Tidsperioden hvor kohorten blev dannet.

b: En middel follow-up tid er forsagt estimeret.

¢ Raske personer screenet for galdesten.

d: Dette studie er det eneste, som har benyttet en korrekt analysemetode (life-table analyser), hvor der tages hajde for, at ikke alle
patienter observeres i lige lang tid. Konsekvensen af ikke at benytte den korrekte metode er, at frekvensen af komplikationer under-
estimeres.

e: Sukkersygepatienter screenet for galdesten

3.3 FOREBYGGELSE AF GALDESTEN
3.3.1 Primear forebyggelse
Ved primeer forebyggelse fjernes eller modificeres de risikofaktorer, som
har betydning for galdestensdannelsen, sdledes at galdesten ikke dannes.
De modificerbare risikofaktorer er fedme* ****; rygning*”*”*, manglende
motion’”" samt kost med lavt indhold af fibre og hejt indhold af mettede
fedtsyrer®'"-7*. De samme livsstilsfaktorer er i fokus ved forebyggelse af
hjertekar sygdomme, hvor der aktuelt sker en indsats i Danmark. Ingen
studier har forsegt at dokumentere, hvorvidt @ndringer i disse livsstils-
faktorer i praksis medferer et fald i forekomsten af galdesten.

Primeer forebyggelse er foretaget over for overvagtige personer, som
skal gennemga et storre vaegttab. Disse personer er i serlig risiko for ud-
vikling af galdesten, da en del af den overskydende kolesterol fra vagt-



tabet udskilles gennem galden®!. Teoretisk set burde samtidig indgift af
galdesalte mindske risikoen for stendannelse. Der er fundet to randomi-
serede undersogelser over dette emne. I det ene studie™ deltog patien-
terne (N=1.004) i et lav-kalorie vaegtreduktionsprogram, mens patien-
terne (N=233) i det andet studie’ fik udfert operativt indgreb pad mave-
saekken (gastric by-pass) for at nedsatte fodeindtagelsen. Begge studier
viser, at 600 mg ursodeoxycholsyre dagligt under selve vagttabet redu-
cerede galdestensdannelsen til 2% sammenlignet med 28-32% i place-
bogruppen. Imidlertid foreligger der ikke follow-up studier til belysning
af den kliniske betydning af denne forskel i galdestensdannelse. Det vides
fra andre studier, at en spontan oplesning af galdestensdannelse efter
veegttab ses®!. Ved at sikre et moderat vaegttab (<1,5 kg/ugen) for den en-
kelte person, skulle risikoen for galdestensdannelse mindskes®”’. Dette er
dog ikke afprovet i et randomiseret design.

Patienter i langvarig parenteral ernzring (ernzring som gives direkte
i blodbanen) er i hgj risiko for galdestensdannelse pa grund af manglende

#7_ Der er fundet et enkelt randomiseret studie, som

galdeblaretomning
viser, at daglig indgift af kolecystokinin (et hormon, som forarsager sam-
mentrakning af galdebleren) forhindrer forstadier til galdestensdannelse

under parenteral ernzering’".

3.3.2 Sekundar forebyggelse

Ved sekunder forebyggelse identificeres og fjernes galdestenene, for symp-
tomer eller komplikationer udvikles. I 60’erne blev der fra flere sider?*#*
advokeret for profylaktisk kolecystektomi — det vil sige kolecystektomi
hos personer med galdesten, men uden karakteristiske symptomer. Ved at
foretage en kolecystektomi mens personen er ung og rask og endnu ikke
har udviklet komplikationer til galdestenssygdommen, vil det — alt andet
lige — bevirke en lavere morbiditet og mortalitet, end hvis operationen
foretages, nar personen er zldre, har udviklet andre sygdomme og en
mere kompliceret galdevejssygdom. Da mange sten forbliver asymptoma-
tiske ville denne fremgangsmade medfere, at en stor andel overfladigt ville
blive kolecystektomeret. Et enkelt studie viser, at storre tilbageholdenhed
med kolecystektomi i en periode medferte en eget komplikationsrate pa
22% med en eget morbiditet, men uzndret mortalitet'’. Speorgsmalet er,
om mange skal behandles med en kirurgisk procedure for at senke den
postoperative morbiditet hos fa. Beslutningsanalyser baseret pd littera-
turen viser samstemmende for bade traditionel dben kolecystektomi og
laparoskopisk kolecystektomi®?* > %31 at profylaktisk kolecystektomi
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medferer en let eget mortalitet. Disse resultater har medfert, at profyl-
aktisk kolecystektomi ikke anbefales i de internationale rekommandati-
oner*h %,

Der er ikke fundet artikler, som beskriver systematiske forseg pa se-
kundeer forebyggelse med medicinsk oplesning af galdesten, selv om den
medicinske behandling formentlig har sterst succes, lige nir stenene er
dannet og endnu ikke er forkalkede. En sekundeer profylakse kreever, at
befolkningsgrupper screenes for galdesten, hvilket vil vaere meget dyrt **
Identifikation af hejrisikogrupper kan retferdiggore en selektiv scree-
ning; fx kunne screening af gravide vaere en mulighed. Graviditeter synes
at vaere den storste enkeltstdende risikofaktor for galdestensdannelse, og
i nogle studier forklares konsforskellen i forekomst af galdesten udeluk-
kende med graviditeter’®*” hvilket betyder, at op til halvdelen af galde-
sten hos kvinder kan tilskrives graviditeter. Et enkelt storre studie™” fin-
der, at 2% dannede sten under graviditeten, men muligvis forsvinder
nogle af disse sten igen efter fodslen*?. Ingen studier har vurderet mulig-
heden for screening og efterfolgende medicinsk behandling i form af
ESWL umiddelbart efter fodslen og galdesalte, nar amning er ophert.
Metoden kunne vise sig cost-effektiv, hvis perspektivet er en halvering af
antallet af kvinder, som senere far brug for kirurgisk behandling.
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4. Behandling af patienter med
benigne galdevejssygdomme
i Danmark 1978-95

I dette afsnit betragtes samtlige 78.320 behandlingsforleb for galdevejs-
sygdomme i Danmark i perioden 1978-95 under ét (fig 10) for at give et
samlet billede af behandlingsmangden. Diagnostisk ERCP (N=12.262)
er behandlet separat. I de efterfolgende kapitler (5-8) beskrives de enkelte
hovedomrédder inden for galdevejsbehandling.

Behandling af galdevejssygdomme

De 78.320 behandlingsforleb svarer til 4.351 arlige behandlinger i Danmark,
og af disse omfatter ca. 85% en kolecystektomi. Antallet har ikke veeret kon-
stant i perioden. Fra en relativt hej rate for kvinder (fig 10) i 1978 skete der
et fald pa 30% (2,3% arligt) frem til 1991, hvorefter raten steg med 25%
(6,3% arligt). De tilsvarende tal hos maend (fig 10) viste et fald pa 21%
(1,6% arligt) fra1978 til 1991 efterfulgt af en stigning pa 22% (5,5 % arligt).

FIGUR 10
Alle indgreb med galdevejsdiagnose
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Behandling for galdevejssygdomme er sjelden hos kvinder for 10-15 ars
alderen. Antallet af behandlingsforleb stiger frem til 30 ars alderen, af-
brudt af et mindre fald frem til 40 ars alderen, for derefter atter at stige
(fig 11). Aldersfordelingen har endret sig gennem perioden. I de tre
forste tidsperioder (frem til 1991) blev der stort set behandlet lige mange
unge kvinder, men efter 40 ars alderen blev signifikant ferre behandlet
med tiden. I den sidste tidsperiode (1992-95) skete der en signifikant stig-
ning blandt alle aldersgrupper undtagen de 70+ drige, hvor hyppigheden
af behandlingen holdt sig pa forrige tidsperiodes niveau. Hos maend star-
ter galdestensbehandling noget senere end hos kvinder (20-25 ars alde-
ren), men der er ikke noget knak pa alderskurven (fig 12), blot en eks-
ponentiel stigning med alderen. Hvad angar tendensen i de forskellige
tidsperioder, er meonsteret det samme som hos kvinder. Mens hyppig-
heden af galdestensbehandling viser tendens til at aftage hos kvinder i de
heje aldre, stiger den fortsat hos maendene.

FIGUR 11
Alle indgreb med galdevejsdiagnose — kvinder
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FIGUR 12
Alle indgreb med galdevejsdiagnose — maend
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Figur 13-20 viser de regionale forskelle af samtlige behandlingsforlgb. De
kraftigt rode arealer markerer omrader, hvor operationsraten er hej,
mens de kraftigt gronne omrader markerer omrader med lav operations-
rate. I alt ligger 10% af omraderne signifikant over og 12% signifikant
under gennemsnittet blandt kvinder, mens de tilsvarende tal for mand er
6% 0g 6%. Der er en tendens til, at de storste forskelle ses i den forste og
den sidste periode. Den relative forskel pd omradet med den hgjeste og
den laveste operationsrate i de fire tidsperioder er 1,9; 1,5; 1,7 og 2,2 for
kvinder, hvilket betyder, at der behandles dobbelt s mange kvinder i et
omrade som i et andet, efter der er taget hensyn til tilfeeldig variation og
til forskelle i aldersfordelingerne mellem omraderne. De tilsvarende tal
for mend er 2,0; 1,8; 2,0; og 2,2.
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FIGUR 13
Alle indgreb pa galdeveje — kvinder, 1978-1983
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FIGUR 14
Alle indgreb pa galdeveje — kvinder, 1984-1987
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FIGUR 15
Alle indgreb pa galdeveje — kvinder, 1988-1991
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FIGUR 16
Alle indgreb pa galdeveje — kvinder, 1992-1995
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FIGUR 17
Alle indgreb pa galdeveje — maend, 1978-1983
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FIGUR 18

Alle indgreb pa galdeveje — mand, 1984-1987
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FIGUR 19
Alle indgreb pa galdeveje — maend, 1988-1991
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FIGUR 20
Alle indgreb pa galdeveje — maend, 1992-1995
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Mortaliteten
30-dages mortalitetsraterne udviser et mindre fald i perioden 1978-95, hvis

alle indgreb tages under ét (fig. 21). Kurverne udviser dog en del variation.

Raterne er standardiseret for alder og ken. For neermere at vurdere andrin-

gerne i mortaliteten og tage hejde for forskelle i anden sygelighed (co-morbi-

ditet), blev de fire tidsperioder sammenlignet ved hjalp af en logistisk regres-

sionsanalyse (tabel 4). Disse analyser viste en tendens til, at mortaliteten steg
blandt de akut indlagte op gennem tiden, mens der i en enkelt periode (1988-
91) sés et signifikant fald hos de elektivt indlagte. Der er ikke fundet interna-
tional litteratur, som analyserer mortaliteten ved samtlige galdevejsindgreb.

TABEL 4

30-dages mortaliteten? efter indgreb pa galdeveje i relation til diagnose og tidsperiode i Dan-
mark i 1978-95. Der medtages kun patientforleh med galdevejsdiagnoser og i analyserne (mul-
tipel logistisk regressionsanalyse) tages hgjde for alder, kan og co-morbiditet.

Alle indgreb pa galdeveje

Elektiv indleeggelse Akut indleggelse Total
ide | o (95% o ) ,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, o ( 5 5%(” ,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, o (95% : I) ,,,,,,,,,,,,,,,,,,
1978-1983 1,00 1,00 1,00
1984-1987 0,92(0,69-1,22) 1,22(1,03-1,44) 1,11(0,96-1,28)
1988-1991 0,68 (0,47-0,97) 1,25(1,05-1,49) 1,08 (0,93-1,26)
1992-1995 0,75(0,52-1,07) 1,18(0,98-1,42) 1,04(0,88-1,22)

a: Mortaliteten er mdlt fra indlzggelsesdatoen, idet selve operationsdatoen ikke er angivet i Landspatientregisteret.

FIGUR 21

Mortalitetsrater standardiseret for kan og alder
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Diagnostisk ERCP

De 12.262 indleggelsesforlob svarer til, at 681 personer arligt far fore-
taget en diagnostisk ERCP, uden at den folges op af en behandling pa gal-
devejene. Der er tale om en markant endring i perioden pa 300% blandt
kvinder og 250% blandt mend (fig 22). Stigningen er serlig udtalt efter
indferelse af laparoskopisk kolecystektomi.

FIGUR 22
ERCP
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Fundet er i overensstemmelse med den internationale litteratur®*¢*. Da
de fleste patientforleb med diagnostiske ERCP ikke forer til en galdedia-
gnose, ma stigningen vare et udtryk for, at denne teknologi i sterre ud-
streekning end tidligere bliver anvendt til udredning af patienter mistaenkt
for galdevejssygdomme.

Konklusion

Det kan konkluderes, at det totale antal behandlingsforleb for galdevejs-
sygdomme i Danmark faldt gennem 80’erne for derefter at stige efter ind-
forelse af laparoskopisk kolecystektomi. Pa grund af underrapporterin-
gen af endoskopiske galdegangsbehandlinger (side 23), ma det formodes,
at stigningen efter 1991 er endnu mere udtalt, end det fremgar af kur-
verne. De regionale variationer, som er udtryk for forskelle i sygelighed,
patientadfeerd og manglende konsensus om undersogelses- og behand-
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lingsindikation, viser et moderat variationsmenster. Brugen af diagno-
stisk ERCP viste en jeevn stigning i hele perioden med acceleration efter
indferelse af laparoskopisk kolecystektomi.
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5. Behandling af patienter med
ukomplicerede galdeblaresten

5.1 UbVIKLINGEN | DANMARK 1978-95

5.1.1 Hyppigheden af simpel kolecystektomi

Behandlingsraten for simpel kolecystektomi (inklusive patienter med
akut kolecystit) har gennemgaet markante @ndringer i perioden 1978-95
(figur 23). Efter en forholdsvis konstant operationsrate blandt kvinder i
de forste ar sés et fald pa 21% (3% arligt) fra 1984 til 1991 efterfulgt af
en stigning pa 27 % (9% arligt) til 1994. Hos maend sas tilsvarende et fald
pa 26% (3,7% arligt) fra 1984 til 1991 efterfulgt af en stigning pa 18%
(4,5% arligt) frem til 1995.

FIGUR 23
Simpel kolecystektomi — med galdevejsdiagnose
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Behandlingsraterne for simpel elektiv kolecystektomi (fig 24) viser mere
udtalte variationer, end nar alle simple kolecystektomier betragtes under
ét (fig 23), idet faldet for kvinder fra 1984 til 1991 var pa 24% (3,4%
arligt), og den efterfolgende stigning frem til 1994 pa 44% (14,7%
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arligt). Hos meaend sds tilsvarende et fald pa 35% (5% arligt) fra 1984 til
1991 efterfulgt af en stigning pa 21% (5,3% arligt) frem til 1995.

FIGUR 24
Simpel kolecystektomi — uden akut kolecystit — med galdevejsdiagnose
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Kolecystektomiraten (inklusive operation for akut kolecystit) i forskel-
lige aldersgrupper hos kvinder (fig 25) viser et fald gennem de tre forste
tidsperioder hos kvinder over 40 ar aflgst af en stigning i den sidste tids-
periode i aldersgruppen 40-70 ar. I de unge aldersgrupper er det mest
markante en kraftig stigning i tidsperioden efter indferelse af laparosko-
pisk kolecystektomi — stigningen er teet pa 50%. Der ses et knzk pa alle
kurver, idet kolecystektomiraten stiger frem til 30 ars alderen, udviser et
mindre fald frem til 40 ars alderen for derefter atter at stige. Dette knaek
er serlig udtalt i den sidste periode. Knakket pa kurven er lige udtalt
overalt i landet. For maendenes vedkommende ses intet knaek pa alders-
kurven (fig 26), men en fortsat stigning med alderen. Variationen over de
fire tidsperioder er den samme som for kvinder.
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FIGUR 25
Simpel kolecystektomi — kvinder, med galdevejsdiagnose
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FIGUR 26
Simpel kolecystektomi — mand, med galdevejsdiagnose
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Diskussion

Faldet i kolecystektomiraten i perioden 1983-91 er i overensstemmelse

med de fleste observationer fra Europa og US

}\}28,186,187,417,426,510,540,605,648
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bortset fra et enkelt studie’, som ikke viser nogen %ndring. Faldet i kol-
ecystektomiraten i perioden frem til introduktionen af den laparoskopi-
ske kolecystektomi skyldes formentlig, at den traditionelle 4bne kolecys-
tektomi blev udfordret af flere nye teknologier som ESWL og galdesalte,
ultralydvejledt dreenage af galdebleeren ved akut kolecystit samt percutan
oplesning af galdesten. Desuden er der formentlig sket et mindre fald i
forekomsten af galdesten (side 28).

Stigningen i kolecystektomiraten efter introduktion af laparoskopisk
kolecystektomi falger det samme menster som i udlandet. Ved en syste-
matisk litteraturgennemgang er der identificeret seks opgerelser over kole-
cystektomirater, som dekker veldefinerede regioner (eventuelt hele lande),
og hvor der benyttes en standardisering i forhold til befolkningsunderlag,
alder og kon (tabel 5). Opgeorelser fra enkelte hospitaler®” 274 medtages
ikke, da patientunderlaget kan @ndre sig. For at sikre sammenlignelighed
med de ovrige studier er kennene samlet og samtlige kolecystektomier
(uafhaengig af eventuel samtidig galdegangskirurgi) medtaget i de danske
tal i tabellen. Som det fremgar, er stigningen i den danske kolecystektomi-
rate storre end i Skotland og i et af de amerikanske studier, men ogsa
langt mindre end i to andre omrader i USA. Andre studier'*** viser lige
som i hervaerende studie, at stigningen i kolecystektomiraten er szrlig ud-
talt blandt unge kvinder.

TABEL 5
Endringer i kolecystektomiraten (per 1.000 personer) i forbindelse med indferelse af
laparoskopisk kolecystektomi.

Forfatter 1985 | 1986 | 1987 | 1988 | 1989 | 1990 | 1991 | 1992 | 1993 | 1994 | Stigning Land
Legoretta®® 137 [ 1,35 | 1,59*| 2,01 | 2,15 59,3% USA

Cobb™ 3,87 1,22 86,5% USAb
Steiner™® 1,65 [ 1,65 | 1,68 | 1,68 | 1,69 | 1,84*| 2,16 | 2,17 28,4% USA

Escarce?® 34 (35 [35 [33 |36a|41 |44 |42 33,3% USA; >64 ar¢
Cohen 2,75 | 2,82° | 3,01 | 3,25 | 3,04 18,8% USA

Lam** 0,90 | 091|089 |08 | 086 | 085|080 |09 |103 19,8% Hele Skotland
Dette studie | 0,60 | 0,58 | 0,59 | 0,57 | 0,54 | 0,53 | 0,53°| 0,58 | 0,66 | 0,67 | 26,4% Hele Danmark

Alle studier har mere end 900 kolecystektomier per dr i gennemsnit. Den store forskel i kolecystektomiraterne mellem USA pd den ene side

0g Skotland og Danmark pd den anden skyldes til dels en hajere galdestenspraevalens i USA (side 10).

a: Angiver dret for indfarelse af laparoskopisk kolecystektomi

b: De eksakte tidsperioder er 01.07.84-30.06.85 og 01.07.91-30.06.92. Laparoskapisk kolecystektomi blev indfart mellem de to perioder.

¢ Kun patienter forsikret i Medi Care (sygesikringssystem). Det er sdledes en variabel baggrundsbefolkning, hvor der teoretiske kan vaere
sket en storre patienttilgang i forbindelse med indfarelsen af laparoskopisk kolecystektomi, hvilket kan give anledning til for haje esti-
mater.

d: Omfatter alle kolecystektomier - inklusive patienter, som ogsd behandles pd galdegangene



En reekke amerikanske og australske arbejder angiver stigningen i antallet
af kolecystektomier uden at tage hensyn til eventuelle zendringer i alders-
konssammensztningen i baggrundsbefolkningen? 206.232554577.658,660_ Stjonin-
gerne varierer fra 28% til 39,6%, men da det ma forventes, at befolknin-
gen i de pagzldende omrader er blevet zldre, vil estimaterne vere lidt for

“¢er der gennemfort

heje. Ud over hervaerende studie og det skotske studie
yderligere to nationale studier over zndringen i kolecystektomiraten. Kol-
ecystektomiraterne er imidlertid ikke standardiserede, sd de anforte stig-

# ma formodes at

ninger pa 24% fra Australien*” og 17% fra Canada
vere lidt for hgje.

Arsagen til stigningen i kolecystektomiraten efter indferelse af lapar-
oskopisk kolecystektomi kendes ikke, men formodes at skyldes en lem-
pelse af indikationen. I en enkelt artikel anfores, at en uformel rund-
sporge hos 19 gastroenterologer viste, at 17 havde lempet indikationerne
for kolecystektomi®,

Det mindre toppunkt i kolecystektomiraten omkring de 30 ar blandt
kvinder er ikke tidligere beskrevet i litteraturen. Det kan skyldes galdesten
dannet i forbindelse med graviditeten. Den hyppigt anvendte ultralydscan-
ning under graviditeter medferer muligvis, at asymptomatiske galdesten
opdages tiltagende hyppigt hos gravide kvinder, idet det ofte er uundgdeligt

at se galdebleren i forbindelse med en ultralydundersogelse af abdomen.

Konklusion

Der skete et fald i kolecystektomiraten gennem 80’erne bade i Danmark
og i udlandet. Efter introduktion af laparoskopisk kolecystektomi steg
kolecystektomiraten markant. Stigningen i Danmark var sterre end i
Skotland, Canada og Australien, men mindre end i visse omrader af USA.

5.1.2 Regionale variationer i Danmark

Der ses moderate regionale variationer for simpel kolecystektomi (inklu-
sive akut kolecystit) i Danmark (fig 27-34). Hos kvinder ligger 10% af
omraderne signifikant lavere end gennemsnittet, mens 15% ligger signifi-
kant hgjere. De tilsvarende tal for maend er 3% og 6%. Der er en klar ten-
dens til, at de regionale variationer er storst i den forste og den sidste tids-
periode. Forskellen pa omrddet med den laveste og hgjeste kolecystekto-
mirate hos kvinder i perioderne 1978-83, 1984-87, 1988-91 og 1992-95
er henholdsvis 2,2; 1,6; 1,8; 2,5, mens de tilsvarende tal for maend er 2,1;
1,4; 1,7 og 2,1. I den sidste periode bliver der siledes kolecystektomeret
mere end dobbelt sd mange i ét omrdde af Danmark som i et andet — efter
der er taget hejde for tilfeeldig variation og aldersforskelle.
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FIGUR 27
Simpel kolecystektomi — kvinder 1978-1983




FIGUR 28
Simpel kolecystektomi — kvinder 1984-1987
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FIGUR 29
Simpel kolecystektomi — kvinder 1988-1991
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FIGUR 30

Simpel kolecystektomi — kvinder 1992-1995
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FIGUR 31
Simpel kolecystektomi — maend 1978-1983
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FIGUR 32
Simpel kolecystektomi — maend 1984-1987

SMR N <07 B 0.7-0.8
B 1-1.1 1112

min=0.83 max=1.16

.
--------------



FIGUR 33
Simpel kolecystektomi — maend 1988-1991
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FIGUR 34
Simpel kolecystektomi — maend 1992-1995
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Diskussion
Regionale variationer er beskrevet i mange andre lande. De fleste arbej-
der stammer tilbage fra 60’erne og 70’erne? #5733 'men der er publi-

393

ceret enkelte arbejder i nyere tid, som viser enten samme variation®” eller

“end i Danmark. En nordisk rapport*® viser regio-

lidt storre variation
nale variationer i kolecystektomirater i de ovrige nordiske lande svarende
til de danske.Variationen kan vere udtryk for forskellig forekomst af gal-
desten i forskellige regioner, hvilket naeppe er tilfeeldet i Danmark?*”. Her-
hjemme er der snarere tale om forskelle i patientadferd eller en forskel-

lig opfattelse af indikationer for diagnostik og behandling.

5.2 SYMPTOMER PA STEN | GALDEBLAREN

Der er international konsensus (side 32) om, at patienter forst skal be-
handles for sten i galdebleren, nar de har symptomer. Da 30-40% af be-
folkningen har symptomer fra maven®?, og da op til 20-30% har sten i

70 vil et tilfeeldigt sammenfald ofte ses. Udfordringen for kli-

galdebleren
nikeren er at finde ud af, hvilke symptomer der skyldes galdesten, og
hvilke der ikke gor det”. Dette omrdde har veret genstand for stor uenig-
hed gennem tiden fra det ene yderpunkt, at alle galdesten giver symptomer
“blot patienten udsperges grundigt nok”** til det andet yderpunkt, at sten
forst giver symptomer, nar komplikationer er indtradt’.

I et forsog pa at nd frem til hvilke symptomer, der skyldes sten i gal-
deblaren og dermed hvilke symptomer, som skal inddrages i indikation
for kolecystektomi, er der foretaget en grundig litteraturgennemgang

vedrerende artikler, der omhandler:
O Beskrivelse af galdestenssymptomer i ukontrollerede kliniske serier

O Sammenligning af symptomer hos personer med og uden galdesten:
- i befolkninger som screenes for galdesten
- blandt patienter, som underseges pd grund af mistanke om galdesten

O Forekomst af og prediktorer for fortsatte symptomer efter fjernelse af galdesten

Bortset fra artikler vedrerende beskrivelse af galdestenssymptomer i
ukontrollerede serier, er det tilstraebt at identificere samtlige artikler (se
dog bilag 3), der opfylder folgende krav: a) screeningsundersogelserne
skal vaere pd mindst 100 personer og reprasentere velafgraensede befolk-
ningsgrupper; b) serierne over patienter, som undersoges for galdesten,
skal veere konsekutive i veldefinerede tidsperioder og pa mindst 100 pa-
tienter; og ¢) endelig skal artiklerne, som belyser fortsatte smerter efter



kolecystektomi, omfatte konsekutive serier i veldefinerede tidsperioder
pa mindst 50 patienter.

Beskrivelse af galdestenssymptomer i ukontrollerede kliniske serier

Der er ikke forsogt en systematisk litteraturgennemgang af denne kate-
gori, da den ikke vil kunne belyse, hvilke smerter der er specifikke for
sten i galdebleeren. Imidlertid indeholder nogle af de aldre arbejder ret
detaljerede symptombeskrivelser hos patienter med galdesten, sympto-
mer som det kan vare fordelagtigt at sammenligne med fund fra nyere
kontrollerede serier. De traditionelle galdestenssmerter beskrives som
meget voldsomme — sammenlignelige med smerter ved fodsler****. Smer-
terne starter enten pludseligt eller ndr et maximum i lgbet af 10-60 mi-
nutter, hvorefter de er konstant til stede i flere timer for derefter langsomt
at svinde bort. Smerten er placeret i toppen af maven eller overst i hojre
side af abdomen ofte udstralende til ryg og/eller hgjre skulder/skulder-
blad. Typisk er der uger til &r mellem anfaldene. Sammenlignet med nyre-
stenspatienter, er galdestenspatienternes smerter mere konstante?”. Sam-
menlignet med patienter med abdominalsmerter af andre arsager, kom-
mer smerteanfald hos galdestenspatienter hyppigst om natten med en
tendens til, at de fleste anfald kommer pd samme tidspunkt af degnet *“.

Sammenligning af symptomer hos personer med og uden galdesten
Blandt 16 screeningsstudier, viste syv en signifikant sammenhaeng mel-
lem galdestenslignende smerter eller smerter i @vre abdomen og fore-
komsten af sten i galdebleren. Tolv af studierne vurderede ogsa eventu-
elle sammenhange mellem dyspepsi og galdesten, hvilket blev fundet i to
studier. Studierne er opsummeret i bilag 3 (tabel 1).

Der blev identificeret syv studier, hvor patienter henvist til en klinisk
afdeling eller en rontgenafdeling blev udspurgt om symptomer, inden un-
dersogelsen for galdesten fandt sted. De fleste serier viste, at patienter,
som har galdesten, oftere har gvre abdominalsmerter end de som ikke
har galdesten, hvorimod kun et studie ud af seks viste sammenhzng mel-
lem dyspepsi og galdesten. Studierne er opsummeret i bilag 3 (tabel 2).

Forekomst af persisterende symptomer hos patienter efter kolecystektomi
Hyvis et symptom persisterer efter en kolecystektomi, kan det betyde, at
det ikke var galdestenene eller galdeblaren, som gav anledning til symp-
tomerne. Omvendt kan det, at symptomer forsvinder efter en kolecys-
tektomi, ikke nedvendigvis tages som indtaegt for, at symptomer skyldtes
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galdesten/galdeblzeren. Der ma regnes med dels en placeboeffekt, dels at
abdominalsymptomer ikke er konstant til stede hos det enkelte individ
men forekommer med meget stor variation over tid* I en opgerelse over
19 kliniske serier varierer forekomsten af persisterende symptomer fra
6% til 41% (gennemsnitlig 22%); dog kun fra 3% til 17% (gennemsnit-
lig 9%), hvis det er et krav at symptomerne mindst skal vaere af samme
styrke og hyppighed som for operationen. De eneste prediktorer for per-

sisterende smerter er dyspepsi sammen med smerter’ “$ atypiske smer-

409 70, 742

ter sammen med typiske smerter*”, langvarig smerteanamnese samt
psykisk sarbarhed eller psykisk sygdom®® 5, Studierne er opsummeret i

bilag 3 (tabel 3).

Diskussion
Nogle af ovenstdende arbejder er samlet i en metaanalyse**, som kon-
kluderer, at der forekommer en vis sammenhang mellem galdesten og
kraftige ovre abdominalsmerter. Imidlertid er ingen af de anferte under-
sogelser ideelle, hvad angar identifikation af symptomer specifikke for
sten i galdebleren, sa det er svert at foretage en entydig konklusion.
Screeningsstudierne er gjebliksbilleder af normalbefolkningen, hvor der
ikke forventes en hgj forekomst af sygdom. Disse undersogelser afspejler
derfor ikke den kliniske hverdag. Studier af patientgrupper, som henvises
til en klinisk afdeling eller til en rentgenafdeling, er muligvis ogsa util-
streekkelige til at belyse symptomer ved galdesten, idet patienterne alle-
rede er selekterede ud fra symptomer, som tyder pa galdesygdom. De kli-
niske serier om persisterende smerter kan til en vis grad vise hvilke symp-
tomer, der ikke var associeret til galdesten ved at fokusere pa, hvilke
symptommenstre der hyppigst gav anledning til persisterende smerter.
Imidlertid udviser abdominalsymptomer stor spontan variation®®, si
fundene er ikke entydige. Et bedre svar kunne opnds, hvis en gruppe pa-
tienter med galdesten og evre abdominalsmerter blev randomiseret til
kolecystektomi eller ingen behandling. En sddan undersogelse er gen-
nemfert’, men den var forbundet med store problemer i form af mange
eksklusioner (63%) og mange tilbagetraekninger efter randomiseringen
(12-24%). Der er endnu ikke publiceret resultater fra undersegelsen.
Nar videnskabelige undersogelser ikke kan give entydige svar, er der
tradition for at afgraense omradet ved konsensuskonferencer. Ved sidanne
er galdestenssmerter defineret som “en relativ kraftig, anfaldsvis smerte,
som er placeret i epigastriet eller i gvre hgjre kvadrant, som varer 1-5 ti-
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mer, og som ofte vaekker patienten om natten”*. Selv om herverende lit-



teraturgennemgang har pdavist signifikante sammenhznge mellem dette
symptommenster og forekomsten af galdesten, skal det dog bruges i den
kliniske hverdag med det forbehold, at disse smerter ogsa ses hos perso-
ner uden galdesten. I de danske kohorteundersogelser havde 2,7% af be-
folkningen anfald af kraftige smerter af timers varighed i epigastriet eller
ovre hojre kvadrant uatheengigt af forekomsten af galdesten®*°". Et ita-
liensk studie® viste, at 5% af mendene og 8% af kvinderne i den italien-
ske befolkning har “galdestenssmerter” uden galdesten. Galdestenssmer-
ter bliver defineret som “smerteanfald i epigastriet eller ovre hojre kva-
drant inden for de sidste fem ar. Smerterne skal vare mere end en halv
time og ma ikke lettes ved afforing/flatus”.

Konklusioner

O Timelange anfald af kraftige smerter fra evre abdomen (toppen af maven eller
ovre hgjre kvadrant) kan vaere associeret til galdesten. Smerten starter relativt
abrupt og kan vaere forbundet med udstraling til ryg. Dette svarer nogenlunde til
de symptomer, som blev beskrevet i den tidlige litteratur. Disse symptomer er for-
holdsvis sjeeldne. Symptomerne forekommer imidlertid ogsa hos personer uden
galdesten, sa det er ikke muligt at opseette en knivskarp graense for, hvorndr disse
symptomer skyldes galdesten, og hvorndr de ikke geor.

0 Andre abdominalsmerter skyldes naeppe galdesten.

0 Dyspeptiske gener skyldes ikke galdesten (se dog side 85).

5.3 BEHANDLINGSINDIKATION

Smerter er hovedindikationen for at behandle sten i galdeblaeren. Oven-
stdende gennemgang af de problemer, der er forbundet med at identifi-
cere symptomer specifikke for sten i galdebleaeren, gor det forstéeligt, at
indikationen for behandling af patienter med galdesten altid har vaeret et
debatteret emne. Kolecystektomiens initiator Langenbuch skal have sagt:
“Min mening er, at kolecystektomi skal benyttes i de tilfzelde, hvor bade
patient og laege har ndet greensen for deres tilmodighed”.

De regionale variationer i kolecystektomirater, som er dokumenteret i
herverende rapport, er blandt andet et udtryk for, at sammenhznge mel-
lem galdesten og symptomer fortolkes forskelligt, idet den enkelte leege
og patient har forskellige meninger om, hvornar et symptom skyldes gal-
desten — og de har maske ogsé forskellig talmodighed. Indikationsfor-
skellene kan desuden belyses bdde i et historisk og i et internationalt lys:
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0O Historisk har der vaeret tale om en aendret behandlingsaktivitet. Et dansk autopsi-
studie viser, at andelen af de, der var blevet opereret for deres galdestenssygdom
steg fra 2-3% i 1920 til 40% i 198577,

O Ensystematisk litteraturgennemgang af screeningsundersggelser af befolknings-
grupper, hvor kolecystektomiraten blandt personer med galdestenssygdommen
(bdde personer med galdesten og kolecystektomerede) estimeres, viser, at raterne
varierer blandt maend fra 5-36% og blandt kvinder fra 5-55%. Det vil sige, at i nogle
lande (Norge) er det kun 5% af dem, som har galdesten, der er opereret, mens det i
andre lande (USA, Italien, Sverige) er over halvdelen. Desuden bliver kvinder langt
hyppigere end maend behandlet for deres galdesten. Disse udtalte variationer kan
naeppe alene forklares ud fra forskelle i symptomer, men ma tilskrives forskellige
holdninger - hos bdde patient og laege - til, hvorndr der er indikation for under-
sogelse og behandling af patienter med galdesten. En samlet opgerelse af disse
studier fremgdr af bilag 3 (tabel 4).

Konsensus

Der er gjort en reekke forseg pa at na til konsensus om indikationen for kol-
ecystektomi. En model med to konsensuspaneler — et bestiende af ni kir-
urger og et bestdende af forskellige specialister (kirurger, medicinske
gastroenterologer, intern medicinere, almen medicinere og radiologer) blev
udviklet i USA™ og senere afprovet i Israel*>2*** og England®”. Ud fra til-
gaengelig litteratur blev der udarbejdet en raekke patienthistorier ved-
rorende galdestenssygdommen. Hvert medlem af panelerne skulle forst
vurdere hver patienthistorie selv og derefter i panelet forsege at na til enig-
hed om en behandlingsindikation. Generelt var det kirurgiske panel mere
tilbgjelig til at finde indikation for kolecystektomi end det blandede panel.
I op mod halvdelen af patienthistorierne kunne der ikke opnds enighed

. Der var dog generel enighed om, at personer med

internt i panelerne
asymptomatiske galdesten eller vage symptomer ikke skulle kolecystekto-
meres. Derimod skulle personer med sten i galdebleeren og et eller flere an-
fald af galdestenssmerter tilbydes kolecystektomi. Indikationen for kole-
cystektomi faldt med oget forekomst af andre sygdomme hos patienten®”.
Disse anbefalinger stemmer godt overens med de internationale rekom-
mandationer* *:*, Dette er en betydelig opstramning i forhold til tidligere,
hvor konsensuspaneler udviste stor enighed om at tilbyde patienter med

galdesten og dyspepsi (uden smerter) operation®”.



Audit

Kun et enkelt studie’ har undersegt, hvorvidt indikationerne for kole-
cystektomi, opndet i ovennavnte konsensus, overholdes i hverdagen. Der
blev udtrukket oplysninger fra journaler pd 252 patienter, som var blevet
kolecystektomeret, og oplysningerne blev sammenholdt med ovennaevnte

- Panelet bestdende af forskellige specialister ville have

panel-konsensus
vurderet, at 41% af operationerne var indicerede, mens 30% ikke var det.
De tilsvarende tal for det kirurgske panel ville have vaeret 52% og 2%.
I resten af tilfzeldene (henholdsvis 29% og 46%) ville det ikke have varet
muligt at opnd konsensus. Det var ikke muligt at finde publikationer om
audit vedrerende galdestensbehandling i Danmark.

Selv om der opnds konsensus om indikationer for kolecystektomi, kan
de vere svere at overholde i hverdagen. Et studie viste, at indferelse af
et computerprogram, som indeholdt rekommandationer for kolecystek-
tomi, og som blev benyttet i forbindelse med, at en operationsindikation
blev stillet, gjorde, at reckommandationerne for kolecystektomi blev fulgt
langt hyppigere end for'®.

Diskussion

I modsztning til en medicinsk behandling, hvor effekten af et preparat
kan afpreves og efterfolgende stoppes, hvis det ikke virker, sa kan en kol-
ecystektomi ikke fortrydes. Der er sdledes fundet grund til at advare mod
den sakaldte “diagnostiske kolecystektomi”, hvor galdebleren fjernes

for at se, om det var den, der afstedkom symptomerne™

. Hvis en patient
har symptomer, skal patienten i samrdd med laegen tage stilling til, hvor-
ndr disse symptomer er sd generende, at der bor tilbydes behandling. Selv
om det vurderes, at et symptom er associeret til galdesten, er der ikke
nodvendigvis indikation for behandling. Dette athznger af en raekke
ting, sdsom patientens gnsker, frygt for nye anfald etc. Desuden spiller
patientens samlede sygelighed en rolle. Observation af en patient efter de
forste smerteanfald synes forsvarligt, da spontanforlgbet af sten i galde-

bleeren er forholdsvis fredeligt (side 29).

Konklusion
O Pa trods af forseg pd international konsensus hersker der en del uenighed om
indikation for kolecystektomi.

0O Der er diskrepans mellem de indikationer, der opseettes for kolecystektomi i kon-
sensuspaneler eller internationale rekommandationer og de indikationer, der
anvendes i den kliniske hverdag.
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O Tilbud om kolecystektomi bgr begraenses til patienter med de smerter, som der er
fundet konsensus om skyldes sten i galdeblaeren (side 63).

O Den store andel af patienter med persisterende smerter, audit-undersagelser og
de padviste stigninger i kolecystektomiraterne, tyder pd, at for mange personer til-
bydes kolecystektomi.

5.4  BEHANDLINGSMETODER

De teknologier, som benyttes til at behandle patienter med symptom-
givende galdesten, er kolecystektomi, kolecystolithotomi eller stenop-
losning (ESWL/galdesalte). Det primaere behandlingsmal er symptomfri-
hed, mens det sekundare behandlingsmal er fjernelse af galdestenene. Be-
handlingen skal helst ikke fore til komplikationer eller mortalitet, der
skal veere fi postoperative smerter, indlaeggelsesvarigheden og rekonva-
lescensen skal vare kort og det kosmetiske resultat tilfredsstillende. I det
folgende gennemgas de enkelte behandlinger i relation til ovenstdende mal.

5.4.1 Kolecystektomi
Fjernelse af galdebleren kan foregé ved traditionel dben kolecystektomi,
kolecystektomi ved minilaparotomi og laparoskopisk kolecystektomi.

Symptomfrihed

Blandt de randomiserede undersogelser mellem de forskellige adgangs-
former til kolecystektomi (bilag 3) beskeftiger kun et studie sig med per-
sisterende smerter’”. Det viser ingen forskel mellem kolecystektomi ved
minilaparotomi og laparoskopisk kolecystektomi efter 6-12 maneder
hvad angar forekomst af persisterende smerter, hyppigheden og typen af
smerter eller leegekonsultation pd grund af smerter.

I de kliniske serier (tabel 3 i bilag 3) ses persisterende smerter efter
kolecystektomi hos 7-41% (gennemsnitlig 22%) efter traditionel dben
kolecystektomi og hos 6-37% (gennemsnitlig 21%) efter laparoskopisk
kolecystektomi. Medtages kun patienter, som har smerter i samme eller
verre grad sammenlignet med for indgrebet, falder andelen til 4-17%
(gennemsnitlig 8%) efter traditionel dben kolecystektomi og 3-11%
(gennemsnitlig 7%) efter laparoskopisk kolecystektomi. Ingen af de kli-
niske serier over kolecystektomi ved minilaparotomi opger andelen med
persisterende smerter.

Disse tal tyder p4, at det nzppe er incisionens storrelse, som bestem-
mer graden af persisterende smerter. Dette er i overensstemmelse med, at



persisterende smerter efter knusning (ESWL) og medicinsk oplesning af
galdesten udviser samme storrelsesorden (6-31%; gennemsnitlig 19%)
som efter kolecystektomi® #6754 825,

Det kan sdledes konkluderes, at de to nye adgangsformer til fjernelse
af galdeblaren (minilaparotomi og laparoskopi) ikke har dokumenteret
en @ndret effekt af det primaere behandlingsmal.

En mangearig debat blandt kirurger har omhandlet, hvorvidt en lang
cysticusstump efter en kolecystektomi kunne vere drsag til persisterende
smerter. I en randomiseret undersogelse med 8 ars follow-up*’ havde
40% af patienterne efter traditionel kolecystektomi persisterende smer-
ter mod 11% i en gruppe, som fik fjernet hele ductus cysticus. Under-
sogelsen var blindet. Imidlertid er det sjeeldent at finde en lang cysticus-
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stump, som eneste forklaring pa persisterende smerter®, og der er intet

specielt smertemenster forbundet med lzengden af en efterladt cysticus-

stump®*,

Fjernelse af galdestenene

Kolecystektomi ved traditional dben laparotomi og minilaparotomi er
lige gode hvad angér fjernelse af galdesten (med galdeblere). Det samme
kan stort set siges om laparoskopisk kolecystektomi, men da der ofte gar
hul pa galdeblaeren under fridissektionen®”, tabes der undertiden sten ud
i bughulen, hvor nogle efterlades®” 3" 7%, En raekke kasuistiske meddelel-
ser beskriver de spildte stens mange mader at manifestere sig pa i form af
intraabdominale bylder®¢, tarmslyng®™, fistel til urinbleere'?, fistel til lun-
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gehule®? og ophostning af sten!®. Kliniske serier viser at komplikationer

357,399

til de spildte sten er sjeeldne , men at de enkelte komplikationer kan

vere alvorlige™.

Hospitalsophold og postoperative smerter

Der foreligger ingen videnskabelig evidens for, hvor lange patienter skal
ligge pa et hospital efter en kolecystektomi. Den mediane indlaeggelsestid
for elektiv simpel kolecystektomi faldt i Danmark fra 11 dage i 1978 til
6 dage i 1991 for yderligere at falde til 3 dage i 1995. Der var ingen be-
tydende kensforskel (figur 35). Den kortere indlaeggelsestid har medfert
en mindre stigning i genindlaeggelsesfrekvensen, idet andelen af patienter
som genindlagges inden for en maned efter udskrivning stiger fra 9,5 %
11978-83; 11,3% 1 1984-87; 12,1% i 1988-91 og til 13,6% i 1992-95.
Faldet i indleggelsestiden i perioden inden indferelse af laparoskopisk
kolecystektomi er i overensstemmelse med udenlandsk litteratur®* 7,

.
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Faldet er ikke specifikt for kolecystektomi, idet hospitalsopholdet gene-
relt er seenket for almindelige kirurgiske procedurer fra 9,9 dage i 1970
til 5,3 dage i 1993, Faldet kan skyldes bedre information, zndret hold-
ning og tradition®”, forbedrede kirurgiske og anastesiologiske teknikker
samt krav til effektivisering. Formentlig er det en kombination af de
naevnte forhold.

FIGUR 35
Indleggelsesdage for simpel elektiv kolecystektomi
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I Kvinder Maend

Lengden af hospitalsopholdet pavirkes blandt andet af graden af posto-
perativ smerte, som igen afhanger af det kirurgiske traume. Traumet op-
star ved bugveagsincisionen og fjernelsen af galdebleren. Da sidstnaevnte
er obligatorisk ved alle tre metoder, er der kun forskel i bugvagincisio-
nen tilbage. Mens der er klare skillelinier mellem laparoskopisk kirurgi
og de dbne former, er der mere flydende overgange mellem minilaparo-
tomi og traditionel laparotomi (side 12). Imidlertid er der ikke serlig stor
forskel pa den samlede hudincision ved laparoskopisk kirurgi (3-4 cm) og
en regelret udfert kolecystektomi gennem minilaparotomi (3-6 cm). Det
kan diskuteres, hvorvidt en sa lille forskel kan betyde noget for det ki-
rurgiske traume. I et klinisk studie over laparoskopisk kolecystektomi
havde de patienter, som fik udvidet den ene af incisionerne for at fa fjer-

100

net en stor galdeblere (pga inflammation eller sten)', ikke storre for-

brug af smertestillende medicin end de, der ikke fik udvidet incisionen.
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Litteraturen viser, at det ikke er det kirurgiske traume alene, som har
betydning for analgetikaforbrug og lengden af hospitalsophold. For-
mentlig har den information, som patienten modtager fra kirurgen og det
ovrige personale om indgrebet, og som samtidig afspejler personalets
holdning til indgrebet, en stor betydning*" %, En enkelt undersagelse ty-
der endog p4, at positive omgivelser under hospitalsopholdet reducerer
behovet for smertestillende medicin og indleeggelseslengden™. En syste-
matisk litteraturgennemgang viste, at en malrettet indsats — inklusive tid-
lig ernaering og grundig information — over for patienter efter traditionel
aben kolecystektomi medferte meget lavt analgetika forbrug, og at pati-
enterne kunne udskrives 1-4 dage efter operationen*7 333 534 350584635 T ep
klinisk serie begyndende i 1980 blev konsekutive patienter tilbudt ud-
skrivning dagen efter traditional dben kolecystektomi med en succesrate
pa 92%°%. Effekten blev oprindelig tilskrevet tidlig ernaering efter opera-
tionen, men en randomiseret undersogelse tilbageviste dette**!. Siden de
forste rapporter, som i flere tilfeelde kun foreligger som abstracts, er der
fundet fem kliniske arbejder, hvor konsekutive patienter blev udskrevet
hurtigt efter en traditionel dben kolecystektomi med stor succes og lav
genindleggelsesfrekvens (tabel 6). Yderligere to undersagelser viste, at
det var muligt at behandle disse patienter ambulant. Disse undersogelser
medtages ikke i tabel 6, da det ikke anfores, hvorvidt de repraesenterer
konsekutive patientmaterialer’**. Felles for alle disse arbejder er, at der
er gjort meget ud af at informere patienterne om indgrebet.

TABEL 6
Kliniske serier over konsekutive patienter, hvor der planlaegges tidlig udskrivelse efter
traditionel aben kolecystektomi.

Postoperativ udskrivelse (kumulerede procenter)
Forfatter Periode N |sammedogn| 1.degn | 2.dogn | 3.degn | gennemsnit| Genindlaeggelser | Noter
Hall®® 1980-84 | 100 |- - 51% |- 3,2dag 0 a)
Saltzstein”* | 1988-90 | 500 |- 2% [56% |- 2,8dag 2(0,4%) b) d)
Chaudhary™ | 1986-89 | 340 |- - - 86% - 0 a)
Saltzstein | 1990 64 [69% - - - <1dag 1(1,6%) od)
Mosss35 1983-87 | 160 |- 100% | - - 1dag 3(1,9%) a)

a) Elektive, simple kolecystektomier

b) Alle patienter inklusive akut kolecystit og koledochuskirurgi. Begreenses materialet til elektive simple kolecystektomier hos personer
under 35 dr er 44% udskrevet efter forste dag, mens 83% er udskrevet efter anden dag.

¢) Simple kolecystektomier omfattende bdde elektive og akutte patienter. Begraenset til personer under 56 dr

d) Deto patientgrupper hos Saltzstein er ikke sammenfaldende.
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I de forste kliniske serier over kolecystektomi ved minilaparotomi
blev det korte hospitalsophold varierende fra 1-3 dage fremhzevet?> 14532,
og senere blev sammedagskirurgi beskrevet i en serie pd 200 selekterede
patienter med udskrivelse 3-10 timer efter operationen*”.

Kliniske serier over laparoskopisk kolecystektomi fremhaever ligele-
des det korte hospitalsophold, pa 1-2 dage®. En rakke studier har for-
sogt sammedagskirurgi, dels blandt selekterede patienter*” ¢ %77 hyor
det lykkedes hos 50-100%, dels konsekutive patienter til simpel elektiv
kolecystektomi*® 24 767.810.81 "hyor det lykkedes hos 61-94%.

Det er sdledes muligt ved alle tre adgangsformer til kolecystektomi at
sende patienter hjem enten samme dag eller 1-2 dage efter operationen.

Sammenligning mellem adgangsformerne

En pélidelig sammenligning af de tre adgange til kolecystektomi, hvad
angdr analgetikaforbrug og leengden af hospitalsophold, kan kun foreta-
ges i randomiserede undersogelser, hvor patient og personale ikke er vi-

582

dende om adgangsformen®2. Blandt de randomiserede undersogelser

mellem laparoskopisk kolecystektomi og kolecystektomi ved minilapar-

3. og den viser ingen for-

otomi opfylder kun én dette blindingskriterie
skel pd leengden af hospitalsophold. Der er ingen oplysninger om anal-
getikaforbrug. Blandt de randomiserede studier, som sammenligner la-
paroskopisk kolecystektomi med traditionel dben kolecystektomi var der
ligeledes kun ét, som opfylder blindingen®”, og heller ikke det viser no-
gen forskel i leengden af hospitalsophold, men mere postoperativ smerte
i gruppen med dben kolecystektomi. Materialet er dog meget lille (2 x 10
patienter).

Blandt de ikke-blindede studier er der signifikant leengere hospitals-
ophold efter traditionel dben laparotomi end efter laparoskopi™*77*,
mens resultaterne for laparoskopi vs. minilaparotomi*®*** og minilapar-

574, 703

otomi vs. traditionel laparotomi ikke er entydige. Analgetika for-

bruget er signifikant storre efter traditionel dben laparotomi™*""* og ef-

5% end efter laparoskopi. Der var ingen signifikant for-

ter minilaparotomi
skel i analgetikaforbrug efter traditionel laparotomi sammenlignet med
minilaparotomi’”%°, Som det fremgdr af tabel 5 i bilag 3, er der tale om
sma forskelle, og i og med at studierne ikke er blindede og resultaterne
derfor pavirkelige af personalets og patienterens holdning til de forskel-
lige indgreb, skal resultaterne tolkes forsigtigt.

Litteraturgennemgangen viste endvidere en lang reekke andre forhold

af betydning for forbrug af analgetika og leengde af hospitalsophold be-
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lyst i en reekke randomiserede undersogelser. Det drejer sig om placering
af incisionen, transkutan elektrisk nervestimulation, epiduralanastesi
(“rygmarvs-bedevelse”), epiduralmorfin samt lokalanzstesi i siret, in-
trapleuralt (i lungehulen), intraperitonealt (i bughulen) og interkostalt
(mellem ribbenene). Det er uden for tidsrammen af denne rapport at gen-
nemga disse forhold systematisk, men de randomiserede undersogelser er
listet i bilag 3.

Konklusion

Lengden af et hospitalsophold efter kolecystektomi er faldet stot siden
1978. Litteraturgennemgangen tyder pd, at hospitalsopholdets leengde
athanger af andre faktorer end blot det kirurgiske traume. Selv om leeng-
den af hospitalsopholdet faldt i forbindelse med indferelse af laparosko-
pisk kolecystektomi, er der siledes ingen dokumentation for, at faldet
skyldes selve den laparoskopiske procedure. Hvad angar brug af analge-
tika postoperativt, synes der at veere en mindre gevinst ved laparoskopisk
kolecystektomi sammenlignet med aben kirurgi. Imidlertid er analgetika-
forbruget af sa kort varighed, at det ikke ber vere en vasentlig faktor i
valget af adgangsmetode.

Komplikationer til kolecystektomi
Langt de fleste komplikationer til kolecystektomi er banale. Blandt de al-
vorligere komplikationer som lasion af galdegangene, de storre kar og

33 som der vil

mavetarmsystemet, er forstnavnte den dominerende faktor
blive fokuseret pa i dette afsnit.

I udenlandsk litteratur anferes, at introduktionen af laparoskopisk
kolecystektomi medferte en stigning i antallet af galdegangslesioner, og
at der oven i kebet var begrundet frygt for underrapportering*”" 7% 54,
Mange har tillagt stigningen i komplikationer utilstreekkelig uddannelse
af kirurger, som folte sig presset til at ga for hurtigt i gang med den nye
metode, hvorfor der fra starten blev manet til besindighed"” . Det an-
fores i en dansk konsensusrapport”, at der ikke forekommer flere galde-
gangslasioner ved laparoskopisk kirurgi i Danmark, end der forekom
ved traditionel dben kolecystektomi pd Fyni 1953-574. Der blev ikke fo-
retaget sammenligning med nyere materialer.

I de efterfolgende to kapitler foretages en grundig gennemgang af den
foreliggende litteratur samt en vurdering af, hvorvidt lzesioner af galde-
gangene er zndret i Danmark efter indferelse af laparoskopisk kolecys-

tektomi. Nar det er muligt, skelnes mellem:

7
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O perifere laesioner (cysticusleek, laek pd abberant/accesorisk galdegang, uidentifi-
cerbart laek), som enten medfarer reoperation, ERCP med stentanlaeggelse eller
percutan draenage. Disse leesioner er ikke sd alvorlige, idet de i sig selv ikke vil med-
fare varig skade pd galdegangene.

O centrale laesioner, som involverer de dybe galdegange (ductus koledochus, ductus
hepaticus communis og ductus hepaticus dxt. og sin.). Laesioner af disse organer
kan medfere varige skader pd galdegangene i form af forsnaevring og pdvirkning
af leverfunktionen.

Analyse af galdegangsleesioner — litteraturgennemgang
Litteraturen gennemgdas systematisk ud fra de principper som omtales i
bilag 3. Til denne opgerelse af komplikationer benyttes

O alle randomiserede undersggelser.

O alle opgarelser over samtlige kolecystektomier i velafgraensede geografiske om-
rader over den tidsperiode, hvor laparoskopien blev indfgrt.

O alle konsekutive serier pd over 200 patienter, hvor operationerne er foretaget efter
1978 (se dog side 75).

Randomiserede undersogelser

De randomiserede undersogelser er for sma til en sikker vurdering af for-
skelle i komplikationsrater. I alt 500 patienter indgér i randomiserede un-
dersogelser mellem laparoskopisk kolecystektomi og kolecystektomi ved
minilaparotomi**>*** Der var to centrale galdegangslasioner i hver be-
handlingsgruppe og tre perifere leesioner i den laparoskopiske gruppe
mod en i minilaparotomigruppen. I alt var der tre galdegangslesioner i
minilaparotomigruppen (1,2%) og fem i laparoskopigruppen (2,0%) —
en forskel som ikke er signifikant. Den meget haje komplikationsrate
skyldes det ene af studierne, som reprasenterede syv af de otte lesio-

504

ner*®, Det kunne mistaenkes, at kirurgerne i det pageeldende studie ikke

var oplert i minilaparotomien; i hvert fald fremgar det ikke af artiklen.

Dette i modsatning til arbejdet med den lave komplikationsrate*?, s

om
specifikt nzevner, at kirurgerne var oplert i begge procedurer, inden un-
dersogelsen startede. Blandt 151 patienter randomiseret til laparoskopisk

79, 337,579,789 var der en

kolecystektomi eller traditionel aben kolecystektomi
perifer galdegangslaesion i den dbne gruppe, men ingen i den laparosko-
piske gruppe. Blandt 341 patienter randomiseret til kolecystektomi ved
traditionel laparotomi eller minilaparotomi®™ ¢% 7 blev der ikke rap-

porteret om galdegangslasioner.



Samtlige kolecystektomier i velafgraensede geografiske omrdder

Ved at opgere komplikationsraten efter samtlige kolecystektomier i vel-
definerede geografiske omrader i den tidsperiode, hvor laparoskopisk
kolecystektomi blev indfert, kan det ses, hvilken betydning indferelsen af
den nye teknologi har haft.

TABEL7
Komplikationsraten for alle kolecystektomier per ar.

Galdegangslasioner
Forfatter 1989 1990 1991 1992 1993 N/ar Land
Cohen™ 0,30 0,40 0,80 1,15 0,93 23964 (anada
Russell¢®%® 0,04 0,07 0,24 027 0,11 6042 USA

a: Antal kolecystektomier per dr

b: Staten Ontario i Canada. 1989=1989-90 etc. Laparoskopi indfares i 1990-91.

¢ Staten Conncticut, USA. Laparoskopi indfores i 1990. Opgarelse fra et laparoskopisk register (stopper september 93, sd underrapporte-
ring det sidste dr er muligt). En generel underrapportering er mulig, da "major bile duct injuries” defineres ud fra bestemte behand-
lingskoder og efterfalgende sporgeskemater til afdelingerne

Der blev kun identificeret to artikler (tabel 7). Begge viser en markant
stigning i antallet af galdegangslaesioner efter indforelse af laparoskopisk
kolecystektomi. Antallet af galdegangslasioner er hajest i starten af den
laparoskopiske periode, hvorefter der ses et fald, men ikke til det niveau
der eksisterede for indferelse af laparoskopisk kolecystektomi. De to ar-
bejder understeattes af en central registrering af alle galdegangslaesioner i
New York®, som viser en stigning fra én anmeldt storre galdegangslasion
i 1988 (sidste dr uden laparoskopisk kolecystektomi), til 21 anmeldelser
om dret i 1990-92. I Australien steg andelen af uheld (medicinske og kir-
urgiske uheld, postoperative komplikationer, bivirkninger til behandling
og utilsigtet forgiftning) i forbindelse med kolecystektomi med 37,5% i
perioden 1987/88 til 1993/94°.

Kliniske serier

I dette afsnit sammenlignes kliniske serier med hensyn til komplikations-
frekvensen mellem de forskellige adgange til kolecystektomi. Der er to
principielle problemer forbundet med denne sammenligning:

O Kliniske serier over traditionel dben kolecystektomi medtager som regel alle gal-
deoperationer i den angivne periode, mens kliniske serier over kolecystektomi ved
minilaparotomi og laparoskopisk kolecystektomi kun medtager selekterede pati-
entgrupper, idet der fortsat er en gruppe patienter, som behandles med traditionel
dben kolecystektomi. Denne restgruppe er mere syge, bade hvad angadr generel
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sygelighed”**” og selve galdestenssygdommen®”* sammenlignet med den gruppe,
som opereres laparoskopisk. Det betyder, at der sammenlignes en gruppe mere
raske patienter med en gruppe mere syge patienter, nar de kliniske serier over
kolecystektomi ved minilaparotomi og laparoskopi sammenlignes med kole-
cystektomi ved dben laparotomi.

O For indfarelse af laparoskopisk teknik blev simpel kolecystektomi hovedsagelig
udfart af yngre kirurger i modsaetning til de laparoskopiske indgreb, som hoved-
sagelig udferes af seniorkirurger® ®. Ogsa i sammenlignende studier mellem
laparoskopisk kolecystektomi og kolecystektomi ved minilaparotomi er fordelin-
gen af seniore kirurger skaev til fordel for den laparoskopiske metode'*™.

Ovenstdende forhold betyder, at der 4 priori ma forventes feerre kompli-
kationer i de kliniske serier over minilaparotomi og laparoskopisk kir-
urgi end i serier over traditionel dben kolecystektomi.

Mens litteraturen for den laparoskopiske @ra indeholder relativt fa
artikler om komplikationer til galdegangskirurgi, medferer indforelse af
laparoskopisk kolecystektomi talrige artikler, oversigter samt kasuistiske
meddelelser om dette emne. I den efterfolgende oversigt er det valgt kun
at medtage serier over traditionel dben kolecystektomi i perioden fra
1978 til 1990. Begrundelsen er et gnske om at benytte data, som ligger
sa tet pa den laparoskopiske periode som muligt, idet eldre serier re-
praesenterer en tid med anden teknik og struktur, som naeppe vil kunne
sammenlignes med 90’erne. Skeringsiret 1978 er valgt, da der fra dette
ar er mulighed for en sammenligning med danske data fra Landspatien-
tregisteret, og da den relativt lange tidsperiode (13 ar) vil sikre et rimeligt
stort materiale. Abne kolecystektomier efter 1990 er ikke medtaget, da
mange lande pa dette tidspunkt var startet pd laparoskopiske indgreb,
hvilket bevirkede, at patienterne til traditionel dben kirurgi udgjorde en
selekteret gruppe. Dette kunne blandt andet ses ved en fordobling af den
postoperative mortalitet efter traditionel dben kolecystektomi i denne pe-

7%, Opgerelsen over traditionel dben kolecystektomi omhandler dels

riode
de kliniske serier, som kun omhandler simpel kolecystektomi (eller hvor
det er muligt at adskille disse fra kolecystektomi med galdegangskirurgi)
og dels de kliniske serier, hvor det ikke er muligt at skelne mellem simpel
kolecystektomi og galdegangskirurgi. Ferstnaevnte kategori ma reprees-
entere de kliniske serier, som er mest sammenlignelige med kolecystek-
tomi ved minilaparotomi og laparoskopi.

Da der er meget fa kliniske serier over kolecystektomi ved minilapa-

rotomi, nzevnes alle uathengigt af antal patienter, og hvornar operatio-



nen er udfert. Der foretages dog separate opgerelser af serier pa 50, 100
og 200 patienter eller flere. De to studier, som var led i randomiserede un-
dersagelser over for laparoskopisk kolecystektomi, medtages ikke her, da
de er behandlet andetsteds.

Litteraturen vedrerende klinske serier over laparoskopisk kolecystek-
tomi er meget omfangsrig. For at begrense arbejdet foretages kun op-
gorelse over artikler publiceret i en tidlig periode (1990-92) og i en sen
periode (1995-97). Foruden kliniske serier er der medtaget resultater fra
sporgeskemaundersogelser, registre og audit.

En summarisk oversigt over galdegangslesioner ved de tre metoder
er vist i tabel 8, mens de detaljerede opgerelser over alle arbejder er vist
i bilag 3 (tabel 6-13). Centrale galdegangslesioner ses langt hyppigere i
laparoskopiske serier end i serier med traditionel aben kolecystektomi og
kolecystektomi ved minilaparotomi, mens forskellen i perifere galde-
gangsslasioner ikke er sd stor (tabel 8).

TABEL 8
Samlet opgarelse over centrale og perifere galdevejslaesioner i materialer pa 200 konsekutive
patienter og derover opereret siden 19782,

Adgangsformer til kolecystektomi | Antal studier | Antal patienter’ | Lasioner af galdegangene

Centrale % Perifere

(95%c.l.) % (95%c.l.)
Kben (simpel kolecystektomi) 10 4.804 0,04(0,01-0,18) 0,26 (0,15-0,47)
Aben (alle kolecystektomier)‘ 18 15.208 0,13 (0,08-0,20) 0,10 (0,06-0,16)
Minilaparotomi >=50 ptt./serie 16 3.553 0,03 (0.00-0,20) 0,17 (0,08-0,38)
Minilaparotomi >=100 ptt./serie 7 2921 0,03 (0,00-0,24) 0,21(0,09-0,46)
Minilaparotomi >=200 ptt./serie 3 2307 0,04 (0,01-0,31) 0,04 (0,01-0,31)
Laparoskopisk (1990-92) 47 19.234 0,32(0,25-0,41) 0,46 (0,39-0,59)
Laparoskopisk (1995-97) 26 24342 0,26 (0,20-0,33) 0,39(0,32-0,48)
Laparoskopisk (spargeskemaer) 15 130.320 0,37(0,34-0,40) 0,30(0,27-0,33)
Laparoskopisk (registre) 16 110.939 0,47 (0,43-0,51) 0,28 (0,25-0,31)
Laparoskopisk (audit) 6 22,671 0,52(0,43-0,62) 0,57 (0,48-0,68)

a: For kolecystektomi ved minilaparotomi vises materialer pd 50, 100 og 200 patienter og derover.

b: Her angives antal patienter, hvor der er oplysninger om centrale galdegangsleesioner. Ved beregning af sikkerhedsgraenser ved perifere
galdegangslaesioner benyttes kun det antal patienter, hvor der er oplysning om denne type leesioner (tabel 6-13, bilag 3)

¢ Inklusive koledochuskirurgi

Vurdering af galdegangsleesioner i Danmark 1978-95

Ved hjelp af det materiale som blev benyttet til validering af Landspati-
entregisteret (side 22), foretages en vurdering af udviklingen i galde-
gangslaesioner i Danmark i perioden 1978-95. Behandlingsforleb, hvor
patienten efter en initial indleeggelse for kolecystektomi med eller uden
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galdegangskirurgi genindlaegges eller overflyttes til anden afdeling med
henblik pa endoskopisk eller aben galdevejskirurgi, ma formodes at om-
fatte storstedelen af patienter, hos hvem der er sket en lasion af galde-
gangene. Disse behandlingsforleb blev fire-doblet efter indferelse af
laparoskopisk kolecystektomi (figur 36, side 77). Alle epikriser pa disse
behandlingsforleb sammen med et tilfzeldigt udsnit af alle evrige epikri-
seri1979,1985 og 1993 blev rekvireret fra de kirurgiske afdelinger. Den
detaljerede opgerelse fremgar af side 22 og bilag 2.

Behandlingsforlebene i figur 36 repraesenterede i ca. 1/3 af tilfeeldene
lzesioner af galdegangene opstéet i forbindelse med en simpel kolecystek-
tomi. Denne andel var konstant gennem hele perioden. Stort set resten af
forlobene omhandlede patienter, som efterfolgende fik fjernet en sten i
galdegange eller blev behandlet for galdevejsdyskinesi (side 83). Ved at
optalle antallet af fundne galdegangslaesioner i de fremsendte epikriser
og forudsztte den samme hyppighed af galdegangslasioner i ikke frem-
sendte epikriser, kunne den arlige frekvens af galdegangslesioner blandt
patienter, som fik foretaget simpel kolecystektomi beregnes. For at opna
rimelige talstorrelser, deles perioden i tre tidsperioder, hvor sidste periode
omfatter alle de ar, der er foretaget laparoskopisk kolecystektomi i Dan-
mark, mens den forste periode deles i to lige store halvdele. Galdegangs-
leesionerne deles op i centrale og perifere efter samme princip som be-
skrevet under litteraturgennemgangen (side 72).

Pa grund af stikprovens storrelse skal tallene fortolkes forsigtigt, men
beregningerne tyder p4, at der er sket en 2-3 dobling af centrale lzsioner,
mens der er sket en mangedobling af de perifere leesioner efter indforelse
af laparoskopisk teknik (tabel 9).

TABEL9
Den estimerede forekomst af galdegangslasioner i forbindelse med simpel kolecystektomi pa
danske hospitaler i perioden 1978-95.

Lokalisation af galdegangslasion

Perifer Central Uvist* Total
Periode % (95% c.l.) % (95% c.l.) %(95% c.l.) % (95% c.l.)
1978-83 0,02 (0,01-0,06) 0,16 (0,11-0,23) 0,00 (0,00-0,02) 0,18(0,13-0,25)
1984-90 0,04 (0,02-0,08) 0,11(0,07-0,16) 0,01(0,00-0,04) 0,15(0,11-0,22)
1991-95 0,39(0,31-0,51) 0,33(0,25-0,44) 0,10(0,06-0,17) 0,83 (0,70-0,99)

*: Ud fra epikrisen kan det ikke vurderes, om det drejer sig om en perifer eller central laesion.
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FIGUR 36
Komplicerede behandlingsforlgh til simpel kolecystektomi

Procent
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Tallene i tabel 9 er underestimerede. Ved gennemgang af epikriserne fra
de tilfeeldige udtrek fra 1979, 1985 og 1993 indentificeredes yderligere
fire komplikationer fordelt pd en i 1979, en i 1985 og to i 1993. Dette
kan forklare en del af diskrepansen mellem hervarende opgerelse over
perioden 1991-95 og opgerelsen over centrale galdegangslesioner fra det
laparoskopiske register i Danmark, hvor andelen er pa 0,74%". En an-
den mulig forklaring er, at resultaterne fra det laparoskopiske register
kun omfatter patienter, som er laparoskopisk kolecystektomeret. Resul-
taterne viser, at screening ved hjelp af patientforleb med flere indlaeggel-
ser vil identificere en lang raekke galdegangsskader, men at der er en vis
underrapportering.

Diskussion

Tallene for traditionel dben kolecystektomi bekreftes af en reekke studier
over store serier (3.403 til ca. 90.000 patienter), som viser en frekvens af
galdegangslesioner pa 0,05-0,07 %2 16265, Artiklerne indeholder imid-
lertid ikke detaljer nok til at kunne indga i den samlede opgerelse over
kliniske serier. I én oversigtsartikel** opgeres andelen af galdegangsleesi-
oner efter traditionel dben kolecystektomi til 0,2%. Arbejdet mangler en
rekke artikler, medtager @ldre serier, medtager serier efter laparoskopisk
kolecystektomi er indfert, og medtager et stort registerstudie, som overe-
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stimerer komplikationsraten, idet der ikke kan skelnes mellem galde-
gangslasioner og andre peroperative leesioner pd gastrointestinalsyste-
met. Oversigtsartikler over galdegangslasioner efter laparoskopisk kole-
cystektomi, hvor der har varet benyttet andre kriterier end hervarende,
eller hvor kriterierne slet ikke har vaeret naevnt, viser tal svarende til her-
vaerende opgorelse med galdegangslaesioner fra 0,30-0,63%**%" T en
landsdeekkende Hollandsk spergeskemaundersogelse fra 1991 med en
responsrate pd 88%?%7 findes galdegangslaesion hos 0,51% ved dben og
1,09% ved laparoskopisk kirurgi. Begge rater ligger vesentligt hojere
end opgerelserne i tabel 8, hvilket til dels kan forklares for de abne ope-
rationers vedkommende ved at 15% ogsa fik udfert galdegangskirurgi,
og at de som far udfert traditionel dben kolecystektomi i den laparosko-
piske zra har mere fremskreden sygdom?®”.

Der ses ingen markante forskelle i komplikationsrater mellem traditi-
onel dben kolecystektomi og kolecystektomi ved minilaparotomi. Tallene
for minilaparotomien er imidlertid smd, og specielt en stor fransk serie'”
er meget darligt beskrevet. Det er dog pafaldende, at ingen af de kliniske
serier viser hoj forekomst af laesioner, som det ses ved de laparoskopiske
serier.

Kliniske serier, spargeskemaundersogelser og registeropgorelser har
alle veeret kritiseret for at underrapportere galdegangslasioner®”" 756 4
sammenlignet med en audit, hvor et uvildigt panel gennemgar alt jour-
nalmateriale. Hervaerende opgerelse (tabel 8) understotter til dels denne
kritik, idet forekomsten af bade centrale og perifere galdegangslaesioner
er noget hejere i auditserierne end i de gvrige serier over laparoskopisk
kolecystektomi. Der blev ikke fundet nogle auditstudier inden for kole-
cystektomi ved traditionel aben teknik eller minilaparotomi.

Stigningen i galdegangslasioner skal sammenholdes med, at det er mere
erfarne kirurger, som foretager galdevejsindgreb i den laparoskopiske pe-
riode sammenlignet med perioden for indferelse af laparoskopien®> .

Ingen af de anvendte metoder er helt idelle til at opgere frekvensen af
galdegangslaesioner. Dette ville kraeve en klinisk database, hvor al galde-
vejsbehandling (ikke blot laparoskopisk kolecystektomi) registreres og
opgores systematisk efter pa forhand fastlagte kriterier. Det ma saledes
forventes at alle de viste tal underestimerer den reelle forekomst af gal-
degangslasioner. Imidlertid er opgerelserne foretaget pd en ensartet
made, sa den registrerede stigning ma antages at afspejle virkeligheden.

Det er blevet anfert, at andelen af galdegangslaesioner efter laparo-
skopisk kolecystektomi falder med tiden, hvilket til dels bekreftes af de
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opgjorte kliniske serier i tabel 8 og opgerelsen i tabel 7. Imidlertid nér
andelen af galdegangslesioner ikke ned pa det niveau, der var, for intro-
duktion af laparoskopisk kolecystektomi'** ¢, Tal fra det danske lapa-
roskopiske register viser, at der i Danmark ikke er sket en nedgang i
antallet af galdegangslaesioner i perioden 1991-94 blandt patienter, som
fik udfert laparoskopisk kolecystektomi.

En opgerelse fra en intensivafdeling viser, at komplikationer efter
laparoskopisk kolecystektomi er svaerere end efter kolecystektomi ved
minilaparotomi eller traditionel laparotomi®"”.

Konklusion
0O Det forventede fald i komplikationer (pd grund af selekterede patienter og mere
erfarne kirurger) efter introduktion af laparoskopisk kolecystektomi holdt ikke stik

— tveertimod skete der en markant stigning, hvilket der er enighed om i den inter-

nationale litteratur.

0 Iflere materialer faldt komplikationsraten igen efter et par dr, men den kom aldrig
ned pd samme lave niveau, som fer introduktionen af laparoskopisk kolecystek-
tomi. Der skete ikke noget fald i Danmark.

O Fundene fra litteraturen sammenholdt med valideringen af Landspatientregiste-
ret giver god evidens for, at der ogsd i Danmark skete en @gning af komplikations-
raterne i forbindelse med indfarelse af laparoskopisk kirurgi.

O Det kan ikke afgares, hvorvidt kolecystektomi ved minilaparotomi medfarer en la-
vere frekvens af galdegangslaesioner end laparoskopisk kolecystektomi. De klini-
ske serier tyder pd det, men kvaliteten er ikke god. De randomiserede studier viser
ligeledes en tendens til feerre galdegangsleesioner ved minilaparotomien, men
serierne er smd. Imidlertid er der intet der tyder pd, at minilaparotomien medfgrer
flere galdegangsleesioner end laparoskopisk kolecystektomi.

Rekonvalescens

Der er ingen videnskabelig evidens for, hvor laenge en patient skal vare
sygemeldt efter en operation. En opgerelse over kolecystektomerede pa-
tienter fra Rigshospitalet i perioden 1980-81*° viste median sygefraveaer
fra 25 til 65 dage athengig af arbejdets fysiske belastning. En randomi-
seret undersogelse blandt patienter opereret for lyskebrok viste, at det var
muligt at fa en gruppe patienter til at gd signifikant hurtigere i arbejde
blot ved at bede dem om det — uden det i avrigt gik ud over operations-
resultatet'”. Tilsvarende undersogelser vedrerende kolecystektomi er

ikke fundet.
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Ved introduktion af laparoskopisk kolecystektomi blev den korte re-

konvalescens fremhavet som en af de store fordele'*

, og i en dansk op-
gorelse!' angives den mediane tid til genoptagelse af normale aktiviteter
til 8 dage (range 1-165). Disse forhold er imidlertid ikke unikke for la-
paroskopisk kolecystektomi. Efter ambulant traditionel dben kolecystek-
og
i serier omhandlende kolecystektomi ved minilaparotomi kunne patien-

675,813
5

tomi kunne patienterne vende tilbage til arbejdet efter 7-12 dage

terne ga tilbage til arbejdet efter 4-5 dage, hvis de havde et let job, og ef-
ter 21 dage, hvis de havde et tungt job*".

En palidelig sammenligning af leengden af rekonvalescens efter de for-
skellige adgange til kolecystektomi kan kun foretages i randomiserede
undersogelser, hvor bide patienter og personale er blindet, hvad angar
adgangsformen. Imidlertid vil det vaere svart at blinde en operativ ad-
gang helt frem til afslutningen af en rekonvalescensperiode, idet det ville
kraeve, at patienten ikke tog sin forbinding af i flere dage. To randomise-
rede undersogelser mellem minilaparotomi og laparoskopi**** viste in-
gen signifikant forskel i rekonvalescens (tabel 5, bilag 3), hvorimod rand-
omiserede studier mellem traditionel dben og laparoskopisk kolecystek-

tomi”™ " viste en signifikant leengere rekonvalescens i den dbne gruppe.

Konklusion

De kliniske serier viser, at informerede og motiverede patienter kan ga til-
bage til arbejdet hurtigt, ogsa efter traditionel aben kolecystektomi. De
randomiserede undersogelser viser ingen forskel mellem laparoskopisk
kolecystektomi eller kolecystektomi ved minilaparotomi men lzengere re-
konvalescens efter traditionel dben kolecystektomi. Disse undersogelser
er imidlertid i sagens natur ikke blindede, sa det kan ikke afgeres, hvor-
vidt det er den laparoskopiske procedure eller personalets og patientens
holdning, som har gjort, at rekonvalescensen blev kortere.

Mortalitet

Mortaliteten inden for 30 dage efter en simpel kolecystektomi er oget
sammenlignet med baggrundsbefolkningen'®. Denne mortalitet er kun
sjeldent direkte relateret til galdevejssygdommen og tilskrives en kombi-
nation af co-morbiditet og det kirurgiske traume. Da laparoskopisk ki-
rurgi er blevet anset for at vere et mindre traume end traditionel dben
kolecystektomi, kunne der forventes et fald i mortaliteten med indferelse
af denne teknologi.
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Udvikling i mortaliteten 1978-1995

Data fra Landspatientregisteret viser, at 30 dages mortalitetetsraterne for
simpel kolecystektomi ikke har vist de store udsving for hverken elektiv
simpel kolecystektomi eller alle simple kolecystektomier samlet (fig 37
side 82). I analyser, som tager hejde for forekomsten af anden sygelighed
(malt som antallet af diagnoser registreret ved indexindleggelsen), ses at
mortaliteten er signifikant hejere i de tre sidste tidsperioder sammenlig-
net med 1978-83 hvad angdr samtlige simple kolecystektomier (tabel
10). Den ogede mortalitet ses primzrt blandt patienter med akut kole-
cystit. Der ses ingen reduktion i mortaliteten efter indferelse af laparo-
skopisk kolecystektomi.

TABEL 10

30-dages mortaliteten? efter simpel kolecystektomi i relation til diagnose og tidsperiode i
Danmark i 1978-95. Der medtages kun patientforlob med galdevejsdiagnoser og i analyserne
(logistisk regressionsanalyse) tages hojde for alder, kan og co-morbiditet (antal diagnoser)

Simpel kolecystektomi som indexoperation

Elektiv operation Akut kolecystitis Total
Periode OR(95%c.l.) OR(95%c.l.) OR(95%c.l.)
1978-1983 1,00 1,00 1,00
1984-1987 1,44 (1,09-1,89) 1,44 (1,07-1,94) 1,41(1,17-1,70)
1988-1991 1,10(0,79-1,53) 1,48(1,08-2,03) 1,42(1,16-1,74)
1992-1995° 1,03(0,71-1,51) 1,85(1,34-2,57) 1,62 (1,31-2,00)

a: Mortaliteten er mdlt fra indleeggelsesdatoen, idet selve operationsdatoen ikke er angivet i Landspatientregisteret.
b: Muligvis er nogel patienter fejlkodet som havende akut kolecystit i Grene 1994-95 (side 93).

Diskussion

Det er sveert at sammenligne de danske mortalitetstal med litteraturen af

folgende grunde:

0 Som regel angives mortaliteten under selve indleeggelsen, og da indleggelses-
tiden er blevet tiltagende kortere gennem de sidste 20 dr, vil dette i sig selv give an-
ledning til faldende mortalitet.

0O Deter sjeeldent at finde arbejder, som standardiserer mortaliteten efter alder, kan,
generel sygelighed, og hvor fremskreden galdestenssygdommen er. Efter ind-
forelse af laparoskopisk kirurgi er andelen af unge kvinder steget, hvilket i sig selv
vil afstedkomme lavere mortalitet.

Ingen studier er sdledes direkte sammenlignelige med mortalitetstallene i
hervarende studie i perioden 1978 til 1990. Roos®* finder en let stigning
i den alders- og kensstandardiserede 90 dages mortalitet fra 1977-8 til
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FIGUR 37
30-dages mortalitet efter simpel kolecystektomi standardiseret for ken og alder
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1982-3, mens et xldre svensk studie'®® finder fald i den standardiserede
mortalitet frem til 1981 men ikke angiver, inden for hvilken tidsramme
efter operationen mortaliteten beregnes. I perioden omkring indferelse af
laparoskopisk kolecystektomi angives mortaliteten at falde i nogle arbej-
der?**777% "mens den er let stigende i et andet’**. Alle disse arbejder enten
undlader at inddrage relevante parametre i standardiseringen af morta-
litetsraterne eller opger kun mortaliteten under indleeggelse. Kun et ar-
bejde, som opger 30 dages mortaliteten og foretager en standardisering,
er sammenligneligt med danske tal'®. Dette arbejde viser ligesom de dan-
ske tal ingen signifikante eendringer i mortaliteten fra 1989 til 1993 (tabel
11).

Grunden til at introduktion af laparoskopisk kirurgi ikke medferer et
fald i 30 dages mortaliteten kan veare, at den esgede komplikationsrate
ved laparoskopisk kolecystektomi modvirker det forventede fald i mor-
taliteten eller, at forskellen i det kirurgiske traume mellem laparoskopisk
kirurgi og traditionel dben kolecystektomi ikke er sa stort, sa det pavir-
ker mortaliteten.



TABEL 11
30-dages mortalitetsraten efter simpel kolecystektomi i Canada og Danmark. Estimaterne er
standardiseret for alder, kgn og co-morbiditet.

(Canada™ Danmark

Periode OR (95% c.l.) OR(95% c.l.)
1989 1,00 1,00

1990 0,84(0,57-1,24)° 1,38(0,84-2,27)
1991 0,89(0,59-1,32) 1,02 (0,59-1,74)*
1992 1,03 (0,68-1,56) 1,18(0,70-2,01)
1993 1,10(0,72-1,69) 1,21(0,71-2,07)
1994 - 1,65(0,99-2,74)
1995 - 1,29(0,75-2,22)

a: Aret for indforelse af laparoskopisk kolecystektomi

Konklusion

Der er sket en — uforklarlig — signifikant stigning i 30 dages mortaliteten
efter simpel kolecystektomi i begyndelsen af perioden, hvorefter den har
holdt sig nogenlunde konstant. Der skete ikke noget fald i mortaliteten i
Danmark i forbindelse med indferelse af laparoskopisk kolecystektomi,
hvilket er i overensstemmelse med den internationale litteratur.

Folgetilstande efter kolecystektomi

Den normale fysiologiske mekanisme, hvor frigivelsen af hormonet kole-
cystokinin stimuleres af fode i tolvfingertarmen og derefter medferer
kontraktion af galdebleren, afslapning af sphincter Oddi (lukkemusklen
nederst i galdegangen, hvor den munder ud i tolvfingertarmen) og luk-
ning af pylorus (mavemunden) — mekanismer, som sikrer, at galden pas-
serer fra galdebleeren ned til foden i tarmen — gar ud af funktion efter en
kolecystektomi. Det er et spergsmal, om denne drastiske zndring af nor-
male fysiologiske forhold giver anledning til bivirkninger.

Postkolecystektomi syndromet (smerter efter kolecystektomi)

Persisterende smerter ses hos en stor andel patienter, som er kolecystek-
tomeret (side 61). Hos en mindre gruppe er problemet sa stort, at yderli-
gere udredning og behandling er nedvendig. Der er enighed om, at ERCP
indtager en central rolle ved udredning af disse smerter'> #4575 "hoved-
sagelig for at undersege om patienten har efterladte koledochussten som
forklaring pa smerterne. Det er foreslaet, at patienter uden tegn pa sten i
galdegangene men med fortsatte smerter, har en dysfunktion af sphincter
Oddi. Hvorvidt smerterne, som forte til kolecystektomi, oprindeligt skyl-
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des sphincter dysfunktion og ikke galdestenen er aldrig neermere under-
sogt, men det vides, at en del galdestenspatienter har et abnormt sphin-

cter tryk inden en kolecystektomi**

. Pd grund af de @ndrede fysiologiske
forhold efter en kolecystektomi kunne det ogsa argumenteres, at dysfun-
tionen kan opstd som folge af kolecystektomien.

Tilstanden klassificeres i tre grupper: Gruppe 1 og 2, som har malbare
forandringer i leverfunktion og galdegang i storre eller mindre grad, samt

332

gruppe 3 som kun har smerter’”. Diagnostisering af dysfunktionen kan

forega ved invasive metoder (trykmaling i forbindelse med ERCP) eller

439

non-invasive metoder (scintigrafi)*®. Enkelte undersegelser har sammen-

lignet metoderne og fundet god overensstemmelse ved klassificering af

599, 726

patienterne . Omrddet kreever yderligere forskning med henblik pa
standardisering af de diagnostiske metoder.
Behandlingen af disse patienter ligger ikke i faste rammer. Da tilstanden

er ubehagelig, men ikke farlig, foreslds det forst at forsege medicinsk be-

439 294,396, 678
bl

handling*”. Enkelte arbejder har vist effekt af calciumantagonister
nitrat® og lipidszenkende midler (statiner)®'. To af arbejderne repraesente-
rer randomiserede undersogelser”® “”*. Ved manglende effekt af medicinsk
behandling kan der forseges ERCP med sphincterotomi. En raekke kliniske
serier over effekten af sphincterotomi viser, at smerterne persisterer hos 12-
92 Yo '01 104259555, 644,647.826.89Et arbejde skelner mellem de forskellige grupper
med dysfunktion og finder, at effekten pa gruppe 3 (de som kun har smer-
ter) er meget lav (92% persisterende smerter), mens den er bedre ved
gruppe 2 (40% persisterende smerter). I en randomiseret underseggelse®®,
hvor patienter allokeres til sphincterotomi eller ikke, findes en signifikant
effekt af sphincterotomi pa patientens smerter. Angiveligt er et tilsva-
rende studie gennemfort, men endnu ikke publiceret **°.

Der er en potentiel risiko for en usystematisk udbredelse af sphincte-
rotomi ved postkolecystektomi smerter, idet langt flere afdelinger beher-
sker ERCP teknologien end teknologien til en korrekt udredning af gal-
degangsdysfunktionen. Ofte er den kliniske situation, at der foretages
ERCP hos en patient med postkolecystektomi smerter for at undersege
for efterladte koledochussten. Hvis dette ikke findes, kan det maske vaere
fristende at foretage en sphincterotomi nu, hvor skopet er nede, for ikke
at udsatte patienten for en ubehagelig undersogelse en gang til. Imidler-
tid er sphincterotomi i denne patientkategori forbundet med et ikke ube-
tydeligt antal komplikationer (side 107), og effekten pa smerterne er af-
heengig af, at patienten er grundigt udredt.
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Det er ikke muligt inden for tidsrammerne af hervaerende rapport at
medinddrage en grundig gennemgang af dette aspekt. Det skal her blot
konstateres, at omradet ikke ligger i faste rammer, og at litteraturen ef-
terhdnden er sd stor, at hele omradet treenger til en selvsteendig medicinsk
teknologivurdering, si der kan opszttes retningslinier for, hvordan
denne teknologi skal handteres pa danske sygehuse fremover.

ZAndringer i galderefluks (tilbagelob af galde i mavescek og spiseror)
Populationsstudier, hvor der screenes for galdesten, finder en signifikant
hgjere forekomst af dyspepsi blandt kolecystektomerede end blandt de,

62,352,371,611, 340) med undtagelse

som har galdesten eller har normal galdebleere
af et enkelt studie*. Denne sammenhang kan skyldes, at nogle personer
blev kolecystektomeret pa grund af dyspeptiske symptomer (uden effekt pa
symptomerne), men det kan ogsa skyldes, at kolecystektomien i sig selv gi-
ver anledning til dyspepsi. Naesten alle studier er enige om, at personer med
dyspepsi signifikant oftere har galderefluks end personer, som ikke har dys-
pepsi® 356467, 571,600,844 " meng et enkelt studie kun viser en tendens®*®. Der er
identificeret 17 studier, som har malt forekomsten af galderefluks for og
efter en kolecystektoml48, 124,134,218, 219, 338, 353, 388,461, 462, 463, 464, 466,475, 549, 653, 820. Femten
studier viser en signifikant ogning af galderefluks efter kolecystektomi, et

820

studie viser en ikke-signifikant tendens*”, og et andet studie viser ingen zn-

dring®*. I sidstnzevnte arbejde foretages malingen allerede 9 dage efter ope-
rationen, hvilket muligvis er for kort tid, til at refluksen kan nd at etablere
sig. De ovrige studier foretager malingen fra to til adskillige maneder efter

operationen. Enkelte arbejder undersoger desuden, om forekomsten af gas-

trit (irritation i mavesaekken) oges, hvilket bekrzeftes hos alle?!® 353 463 464,54,

Der var ikke forskel pa forekomsten af galderefluks efter traditionel dben

kolecystektomi og laparoskopisk kolecystektomi, sa effekten ma tilskrives

356.

den manglende galdeblaere ** Enkelte studier viser en eget refluks hos per-

48, 124, 466

soner med galdesten og en sammenhazng mellem galdesten og dys-

1460

pepsi
ker, at galdebleerens funktion opherer, hvilket fysiologisk kan svare til for-

. Dette kan skyldes, at forekomsten af galdesten undertiden bevir-
holdene ved en kolecystektomi.

Konklusion

Ovenstdende fund tyder pa, at kolecystektomi har nogle bivirkninger,
som for en mindre gruppe patienter er szrdeles generende. Dette skal ta-
ges med i overvejelserne, for en patient tilbydes kolecystektomi.
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5.4.2 Kolecystolithotomi
Kolecystolithotomi kan foregd ved en rzkke teknologier: traditionel
aben kirurgi, minilaparotomi, laparoskopi samt percutane indlaeggelser
af sonder med efterfolgende direkte knusning med laser eller ultralyd el-
ler direkte oplesning med medicamina. Nogle af indgrebene kan udferes
i lokal bedovelse.

Landspatientregisteret indeholder behandlingsnumre for denne tek-
nologi. I alt drejer det sig om 1,6% af samtlige behandlingsforleb (tabel
1) med tendens til et fald i perioden 1978-95.

Symptomfrihed

Der foreligger ingen randomiserede undersegelser, der kan belyse, hvilken
af ovennaevnte metoder, der er bedst hvad angir det primaere behand-
lingsmal — smertefrihed. Kliniske serier over kirurgisk fjernelse (tabel 14,
bilag 3) pa 25 patienter og derover, viser persisterende smerter efter 8-48
maneder hos 5-21%, mens serier pd 25 patienter og derover, der behand-
les ved hjzlp af kontaktoplesning (MTBE), viser persisterende smerter
efter 6-35 maneder hos 7-33% (tabel 15, bilag 3).

Fjernelse af galdesten

Ved kirurgiske procedurer fjernes galdestenene med en succesrate pd 71-
100% (tabel 14, bilag 3), men stenene kommer igen hos 5-44% (follow-
up 8-236). Ved kontaktoplesning med eter fjernes stenene med en suc-
cesrate pd 29-96% (tabel 15, bilag 3), men stenene kommer igen hos 19-
70% (follow-up 6-42 maneder).

Komplikationer
Komplikationerne drejer sig hovedsagelig om udsivning af galde fra gal-
deblaeren. Frekvensen varierer fra 0-16% i de forskellige serier (tabel 14
og 15, bilag 3).

Hospitalsophold, rekonvalescens og mortalitet

Disse forhold kan ikke vurderes, dels pa grund af ringe oplysninger, dels
pé grund af, at de kliniske serier er meget selekterede og for storstedelens
vedkommende omfatter meget syge patienter.

Diskussion
Generelt omhandler de publicerede undersogelser mindre, selekterede
materialer, specielt omfattende patienter, som ikke kan tdle universel



anzstesi. Der er ikke publiceret arbejder, hvor de benyttede teknologier
til kolecystolithotomi sammenholdes med kolecystektomi i et randomi-
seret design. Effekten pd det primzre behandlingsmal: smertefrihed, er i
samme storrelsesorden som ved kolecystektomi. Derimod opnar det se-
kundere behandlingsmal: fjernelse af galdestenene, ikke samme succes-
rate som ved kolecystektomi samtidig med, at der er stor risiko for gen-
dannelse af stenene. Den manglende udbredelse af kolecystolithotomien
kan saledes haenge sammen med den darlige succesrate, hvad angar fjer-
nelse af galdestenene. Imidlertid tyder meget pa, at halvdelen af patien-
terne ikke gendanner deres sten, og set i lyset af de langsigtede bivirk-
ninger ved kolecystektomien (side 83), ber det undersages, om nogle pa-
tienter vil have mere gavn af blot at fa fjernet galdestenene. Der mangler
imidlertid epidemiologiske undersogelser til at afgere, hvem der har
mindst sandsynlighed for at gendanne sten. Hos denne gruppe patienter
kunne kolecystolithotomien afproves over for kolecystektomien i et
randomiseret design.

Metoden ber desuden videreudvikles til den lille gruppe patienter,
som er for syge til at kunne tale anastesi, og som vil kunne have glaede af
metoden, som kan forega i lokalbedovelse.

5.4.3 ESWL/galdesalte

Ikke alle galdestenspatienter kan behandles med galdesalte. Galdestenene
skal veere rontgennegative (dvs overvejende kolesterolsten), ma ikke vere
over 15 (20) mm** ¢ og galdebleren skal fungere. I alt vil kun ca. 10-
15% af de patienter, som har galdesten, opfylde disse krav. Da ESWL
(Ekstracorporal Shock Wave Litotripsy) — som oprindeligt blev udviklet

133 _ blev introduceret til knusning af sten i galde-

til knusning af nyresten
bleeren i 1985 kunne indikationsomradet udvides til ogsd at gelde sten
pa op til 30 mm, men samtidig skulle stenene hgjst fylde 30% af galde-
bleerelumen®*. Det blev herefter vurderet, at ca. 20% af galdestenspati-
enterne er egnede til ESWL og galdesaltebehandling®®.

Litteraturen omfatter flere hundrede arbejder med adskillige randomi-
serede undersogelser. En systematisk gennemgang af denne litteratur vil i
sig selv udgere et omfattende arbejde. Til hervaerende rapport er benyttet
data fra en meta-analyse over randomiserede undersogelser inden for be-
handling med galdesalte frem til september 1992** samt oversigtsartikler
publiceret siden 1991. Der er siledes ikke foretaget en grundig gennem-
gang af litteraturen inden for dette omrade undtagen for kliniske serier,

som beskriver forekomsten af persisterende smerter efter oplesning af sten.
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Symptomfrihed

Persisterende smerter efter knusning (ESWL) og medicinsk oplesning af
galdesten udviser samme storrelsesorden (6-31%) som efter kolecystek-
tomi*** 73+ Under selve behandlingen — inden stenene er oplest — sker
et uforklarligt fald i symptomerne®™.

Fjernelse af galdesten

+3 over 23 randomiserede undersogelser omfattende 1949

En meta-analyse
patienter konkluderer, at den optimale behandling er enten ursodoxychol-
syre eller en kombination af urso- og chenodeoxycholsyre. Ved kombina-
tionsbehandlingen blev der opnéet oplesning af galdestenene hos 63%.
Hvis behandlingen kombineres med ESWL, opnds en hgjere succesrate.
ESWL alene har en ringere succesrate end ESWL efterfulgt af behandling
med galdesalte?’. I et dansk randomiseret studie, hvor der blev opndet en
lav succesrate hvad angar stenoplesning, konkluderes det, at metoden
ikke er velegnet.

Efter endt behandling vil nogle fa sten igen. Recidivraterne opgives til
31-61% efter 5-11 ar*>¢7:6645%_ T en oversigtsartikel konkluderes det*',
at ca. halvdelen af patienterne far recidiv, og at de fleste kommer i de
forste fem ar. Det er foresldet, at benytte fortsat behandling med lavdosis
ursodeoxycholsyre og indtagelse af antiinflammatoriske stoffer for at

672

nedsaette risikoen for, at sten gendannes®”. Kun de farreste recidivsten gi-

431

ver anledning til symptomer i de forste ar**'. Det var ikke muligt at finde
et regelret epidemiologisk arbejde, som — med korrekte analyser — for-
sogte at identificere, hvilke personer der ikke gendannede sten, sa en
bedre selektion kunne foretages, inden tilbud om behandling blev givet.

Komplikationer som kraever intervention begranses til galdestens-
pankreatit eller kolestase. Disse komplikationer ses hos 1-2,5% af pati-

enterne og behandles endoskopisk®® ¢,

Diskussion

Litteraturen er omfangsrig, og ingen har for alvor forsegt at opsummere
den systematisk. Hvis det formodes, at 20% af alle galdestenspatienter er
egnede til behandlingen, at behandlingen lykkes hos 50%, og at 50%
gendanner sten inden for 10 &r, sa vil 5% af de personer, som kunne vere
tilbudt operation, have varig effekt. Yderligere 5% ville have en langva-
rig effekt i form af smertefrihed. Teknologien benyttes i udlandet. Imid-
lertid er der — bortset fra et japansk studie™, der antyder, at knap 30%
af galdestenspatienterne i Japan behandles med ESWL og galdesalte —
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ikke identificeret nogle opgerelser over, hvor hyppigt teknologien benyt-
tes. Imidlertid tyder artikelmaengden p4, at udbredelsen er stor i USA og
i visse dele af Europa. Pa grund af manglende specifikke behandlingsko-
der i Landspatientregisteret kan udbredelsen af denne teknologi ikke vur-
deres i Danmark, men den har nappe veret stor®:*,

Konklusion

Teknologien har stor udbredelse i udlandet, men har ikke vundet indpas
i Danmark. Set i relation til de langsigtede falger efter kolecystektomi
(side 83) og mulighederne for tidlig opsporing og screening (side 32) ber
brugen af denne teknologi vurderes ngjere.

5.4.4 Sammenligning mellem kolecystektomi, kolecystolithotomi og ESWL/ galde-
salte.
Det var ikke muligt at finde randomiserede undersogelser, hvor kolecys-
tektomi sammenlignes med kolecystholithotomi eller kontaktoplesning.
Der blev identificeret syv publikationer, hvor kolecystektomi sammenlig-
nes med ESWL/galdesaltes* 172281 565,613, 614,615 - Artiklerne repreaesenterer tre
randomiserede undersoggelser 5613614615 oo tg jkke-randomiserede stu-
dier'”>?*. De randomiserede undersogelser reprasenterer 260 patienter,
hvoraf de 163 kommer fra ét studie’”. To af studierne omhandler tradi-
tionel dben kolecystektomi med follow-up pa et dr, mens et* omhandler
laparoskopisk kolecystektomi med follow-up pa 3 maneder. Det primaere
behandlingsmal — smertefrihed — var ens i de to behandlingsgrupper efter

tre maneder i to af studierne® ¢

, men signifikant lavere i ESWL-gruppen
i det tredje studie®"*. Efter et ar var der ikke forskel i forekomsten af per-
sisterende galdestenssmerter i de to behandlingsgrupper®®¢“. Hvad angar
ovrige gastrointestinale symptomer, var der ikke betydende forskelle mel-
lem de to grupper® ¢, Stgrre behandlingsrelaterede komplikationer
sas med lige stor hyppighed i de to behandlingsgrupper. De to ikke-ran-
domiserede studier'’>**! analyseres ikke nermere.

Teoretiske modeller (beslutningsanalyser) bygget pa tilgengelige op-
lysninger om naturhistorie, morbiditet og mortalitet viser, at der enten
ikke er nogen betydende forskel pa forventet mortalitet ved valg af enten
kolecystektomi eller ESWL™ eller en tendens til en eget mortalitet ved
operation. Ved at benytte kvalitetsjusteret overlevelse® ses bedre effekt af
ESWL end traditionel dben kolecystektomi hos personer med kun én gal-
desten, men ikke hos unge med multiple sten®.
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Konklusion

Hvad angdr det primzre effektmal — smertefrihed — synes der ikke at vaere
nogen forskel mellem kolecystektomi og ESWL/galdesalte efter et ar. Leen-
gere observationstid vil dog vaere enskelig, da de personer som har fiet
ESWL/galdesalte fortsat er i risiko for nye/flere sten og komplikationer til
disse sten. Teknologierne til kirurgisk fjernelse eller kontaktoplesning af
galdebleresten ber yderligere evalueres over for kolecystektomi.

5.4.5 Kolecystektomi ved acalculase (uden galdesten) smerter.

Selv om denne rapport er en medicinsk teknologivurdering af behandling
af patienter med galdesten, er det naturligt at medtage ovennaevnte tek-
nologi, idet den indeholder flere af de problemstillinger, som er blevet
gennemgdet under indikation for galdestensbehandling (side 63). Pati-
entgruppen omfatter patienter med voldsomme “galdestenslignende
smerter”, men uden galdesten.

Som tidligere beskrevet har en mindre del af befolkningen “galde-
stenslignende smerter” uden at have galdesten® ** 37!, De personer, som
har denne type smerter tilstraekkeligt hyppigt, vil soge leege, og nogle vil
blive tilbudt kolecystektomi. Det var muligt at identificere én randomise-
ret undersegelse og over 20 kliniske serier, hvor patienter uden galdesten
med galdestenslignende smerter far fjernet galdeblaeren (tabel 16, bilag
3). Opsummering af de kliniske resultater viser to ting: for det forste er
opndelse af det primaere behandlingsmal — smertefrihed — af samme
storrelsesorden som ved kolecystektomi for galdesten med en variation af
persisterende smerter pa 5-33%. For det andet tyder undersogelserne pa
—selv om det er sma, selekterede materialer — at de som har en patologisk
fysiologisk test (nedsat temning af galdebleren, smerter ved kontrak-
tion) har sterre chance for at fa effekt af behandlingen, end de som har
en normalt fungerende galdeblere. En randomiseret undersoagelse®* om-
handler 21 patienter med smerter og nedsat galdebleretemning, hvor
halvdelen kolecystektomeres, og den anden halvdel fungerer som kon-
trol. Patienterne folges i knap tre ar med signifikant bedring i sympto-
merne hos de, som kolecystektomeres.

Teknologien er saledes ved at vinde indpas og reprasenterer en po-
tentiel risiko for overbehandling, hvis indikationsomradet ikke bliver af-
greenset. Rationalet virker fornuftigt nok set fra patientens side, da det er
kraftige abdominalsmerter — og ikke galdesten — som generer. Hvorvidt
denne behandling benyttes i Danmark vides ikke. De behandlingsforlab,
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som omfatter simpel kolecystektomi, og hvor der ikke foreligger en gal-
destensdiagnose har ligget konstant i perioden 1978-95 pa omkring 2%.

Konklusion

Teknologien synes at have en plads hos udvalgte patienter. Den skal imid-
lertid afproves i yderligere randomiserede undersogelser for at afgraense
dens eventuelle plads i behandling af patienter uden galdesten med gal-
destenslignende smerter. Brugen af teknologien skal overvages ngje for at
undgé overbehandling, som kan fa alvorlige konsekvenser.

<9

.
e0ccccccccccce



.
oooooooooooooo

6. Behandling af patienter med
akut kolecystit

I langt de fleste tilfeelde skyldes akut kolecystit sten i galdebleeren. Den
akutte kolecystit er udtryk for en komplikation til galdebleresten. Syg-
dommen kan deles op i kompliceret akut kolecystit (fx. perforation,
abscesdannelse) og ukompliceret akut kolecystit.

6.1  UDVIKLINGEN | DANMARK 1978-95.

Opgorelsen over kolecystektomiraten for akut kolecystit i perioden
1978-95 (fig 38) baseres pa de patienter, der har simpel kolecystektomi
som indexoperation kombineret med diagnosen akut kolecystit (bilag 2).
Hos kvinder ses en stigning pa 10% (1,1 % arligt) fra 1978 til 1987, hvor-
efter der ses et fald pa 27% (4,5 % arligt) til 1993 efterfulgt af en ny stig-
ning pa 42% (21% arligt) frem til 1995. Hos mend ses et tilsvarende
menster, som dog er mindre udtalt end for kvinder.

FIGUR 38
Simpel kolecystektomi hos patienter med akut kolecystit

Rate pr.100.000
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Disse kurver er forskellige fra kurverne for simpel kolecystektomi for
elektive tilstande (figur 24). Ud fra de to szt kurver kan det beregnes, at
ratioen mellem akut og elektiv kolecystektomi har varieret blandt kvin-
der fra 1:511978 over 1:411987,1:711993 til 1:411995. For maend er
ratioen stort set konstant pa 1:2,5.

Kurverne over de aldersspecifikke kolecystektomirater (figur 39 &
40) viser, at stigningen i kolecystektomi for akut kolecystit blandt kvin-
der frem til 1987 hovedsagelig skyldes aget forekomst af operation hos
zldre. I de to sidste tidsperioder er tendensen, at der bliver opereret flere
yngre og feerre xldre. Tendensen til et toppunkt i 30 drs alderen er ikke
sa udtalt som for de elektive kolecystektomier (figur 25). Hos mend er
der ikke store udsving bortset fra ferre kolecystektomier i de zldre al-
dersklasser i den sidste tidsperiode.

Diskussion

De viste figurer repreesenterer ikke al behandling af akut kolecystitis.
Dels vil nogle patienter ud over en kolecystektomi fa foretaget indgreb pa
galdegangene, dels er en ny teknologi opstaet i perioden i form af ultra-
lydvejledt drenage af galdebleeren. Dette indgreb har ingen selvstzendig
behandlingskode, hvorfor behandlingen ikke vil fremga af Landspatient-
registeret. En del af disse patienter vil senere blive opereret i en elektiv
fase, men hos en del vil drenagen vere eneste behandling, specielt hos
@ldre patienter. Det kan forklare faldet i antallet af kolecystektomier for
akut kolecystit i de to seneste tidsperioder hos @ldre. Stigningen i akut
kolecystit de sidste to ar er formentlig ikke reel, men et udtryk for usik-
kerhed ved brug af de nye diagnosekoder (ICD10), som blev indfert i
1994. Dette understettes af, at der ikke ses en stigning i andelen af pati-
enter, som indlaegges akut (tal ikke vist).

Udviklingen i Danmark svarer til den internationale litteratur, hvor
andelen af kolecystektomier pa basis af akut kolecystit steg i perioden in-
den introduktion af laparoskopisk kolecystektomi*” > for derefter at
falde'2'>6%  AEndringerne kan skyldes en mere konservativ holdning til
kirurgisk galdestensbehandling i 80’erne (figur 24), hvor andelen af elek-
tivt opererede faldt for atter at stige efter introduktion af laparoskopisk
kolecystektomi.

.
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FIGUR 39
Simpel Kolecystektomi hos kvinder med akut kolecystit
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FIGUR 40
Simpel Kolecystektomi hos mand med akut kolecystit
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6.2  BEHANDLINGSINDIKATION

I modsatning til behandlingsforleb med galdeblaeresten uden komplika-
tioner, hvor behandlingsindikationen er relativ, er der altid indikation for
en eller anden form for behandling ved akut kolecystit, streekkende sig
fra antibiotika over dranage til kirurgi.

6.3  BEHANDLINGSMETODER

Det primere behandlingsmadl er at bringe den akutte betendelse til op-
hor. Det sekundere behandlingsmal er at hindre recidiv af den akutte
kolecystit. I dette afsnit er litteraturen gennemgdet systematisk, hvad an-
gar randomiserede undersagelser. De teknologier som gennemgas, er

O kolecystektomi
O kolecystolithotomi eller partiel kolecystektomi (delvis fjernelse af galdeblaeren)

O draenage med eller uden oplosning/knusning af stenene.

6.3.1 Kolecystektomi

Hvornar skal patienter med akut kolecystit opereres?

Patienter med komplikationer til akut kolecystit (fx. perforeret kole-
cystit) skal behandles akut. Derimod har forskellige strategier veeret an-
vendt hos patienter med ukompliceret akut kolecystit.

Subakut eller elektivt

Gennem mange ar blev patienter med ukompliceret akut kolecystit be-
handlet konservativt (blandt andet med antibiotika), til beteendelsen gik i
ro. Efterfolgende blev patienterne tilbudt operation 3-6 maneder senere '2***.
Imidlertid var der ogsa fortalere for operation i den akutte fase *’.170’erne
og 80’erne blev der gennemfort en reekke randomiserede undersogelser,
hvor patienter med akut kolecystit enten fik subakut operation (fa dage
efter symptomdebut) eller elektiv operation i rolig fase (3-6 maneder efter

364, 423, 455, 497, 568,
425,455,997, 3685 som

symptomdebut). I alt er der identificeret fem arbejder
alle viser, at subakut operation har samme komplikationsfrekvens og
mortalitet som senere operation. Til gengaeld medforer strategien med
tidlig operation et nedsat antal indleeggelsesdage, kortere rekonvalescens
samt mindre morbiditet. En stor del (15-24%) af de patienter, som szt-
tes til senere operation, far nemlig recidiv af deres kolecystit i ventetiden
med ny indlaeggelse til folge. Behandlingen af alle patienter med akut kol-
ecystit i tidsperioden for og efter indferelse af den nye strategi med tidlig

kirurgi blev opgjort i en afdeling”*. Undersogelsen viste, at ogsa i den
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daglige kliniske hverdag var strategien med subakut operation den sene
strategi overlegen.

“Timing” af subakut kolecystektomi

Der er séledes enighed om, at patienter med ukompliceret akut kolecystit
ber opereres subakut under samme indlaeggelse. Imidlertid ma betaendel-
sesprocessen ikke have stdet pa for leenge, da det si bliver teknisk van-
skeligere at gennemfore operationen®. Litteraturen afslorer uenighed
om, hvorndr en subakut kolecystektomi ber udferes for at opna den la-

7 over 7

veste komplikationsfrekvens, idet angivelser varierer fra 4 dage
dage™*** til 10 dage®*** efter symptomdebut. Da der ses en voldsom og-
ning i antallet af komplikationer, hvis operationen udferes mere end 10
dage efter symptomdebut® ¢, anbefales det at operere patienten inden
for 7-10 dage. Hvis dette ikke er muligt, skal patienten udskrives og ope-

reres i rolig fase ca. 3 maneder efter symptomdebut®2.

Adgangsformer til kolecystektomi ved akut kolecystit

Kolecystektomi ved akut kolecystit kan udferes bade ved traditionel aben
laparotomi, minilaparotomi og laparoskopi. Ved indferelsen af laparo-
skopisk kolecystektomi var akut kolecystit en relativ kontraindikation,
men efterhanden blev indikationsomradet udvidet til ogsa at geelde denne
tilstand®»2*, Bade konverteringsraten til dben kolecystektomi og antallet
af komplikationer er hejere ved operation for akut kolecystit end ved

15, Raten for konvertering til dben kirurgi atheen-

elektive kolecystektomi
ger af graden af kolecystit og varigheden af symptomerne!®® 210265347,

Der foreligger ingen studier, som sammenligner laparoskopisk kole-
cystektomi ved akut kolecystit med kolecystektomi ved minilaparotomi
eller traditionel dben laparotomi. Et enkelt arbejde sammenligner kole-
cystektomi ved traditionel dben laparotomi med minilaparotomi. Der er
30 patienter i hver gruppe’'. Operationstiden, tekniske vanskeligheder og
komplikationer er ens i de to grupper. Minilaparotomi giver anledning til
mindre analgetikaforbrug, kortere hospitalsophold (3,1 dag vs. 4,7 dage)
og hurtigere tilbagevenden til normale aktiviteter sammenlignet med tra-
ditionel dben laparotomi (73% vs. 40% efter 2 uger). Undersogelsen er

ikke blindet.

Przoperativ behandling
Det er blevet diskuteret, hvorvidt galdebleeren hos patienter med akut
kolecystit rutinemaessigt skal drzeneres. En enkelt randomiseret under-
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sogelse®” viser, at patienter, som fik ultralydsvejledt drenage, signifikant
hurtigere blev feber- og smertefri, kunne indtage ernzring og blev ud-
skrevet end de, der blot fik systemisk antibiotika. Imidlertid er det ikke
undersogt i et randomiseret design, hvorvidt dreenage med efterfolgende
kolecystektomi giver et bedre samlet behandlingsforleb, end hvis patien-
ten kolecystektomeres subakut uden drzenage. Det er sdledes et sporgs-
mal, hvorvidt dreenage er nedvendig, hvis det alligevel er besluttet, at
patienten skal opereres. I visse — mere komplicerede — tilfeelde kunne det
tenkes at vere en fordel at bringe patienten i optimal tilstand inden en
operation, men litteraturen giver ikke ordentlig evidens for dette. Da
praoperativ drenage benyttes mange steder, er der behov for grundig un-
dersogelse af denne teknologi.

I et randomiseret dobbeltblindt studie medferte praeoperativ behand-
ling af patienter med akut kolecystit med non-steroide anti-inflammato-
riske preeparater en signifikant nedsattelse af temperatur og smerter
sammenlignet med placebogruppen. Hos de, der ikke blev opereret, ned-
satte det desuden lengden af hospitalsopholdet™. Dette er i overens-
stemmelse med to andre randomiserede undersogelser, hvor patienter,
som indleegges akut med galdesmerter, randomiseres til nonsteroide anti-
inflamatoriske stoffer eller placebo'®®. I begge tilfzelde er udviklingen til
akut kolecystit signifikant lavere i den behandlede gruppe. Non-steroide
antiinflammatoriske stoffer nedsztter trykket i galdebleren ved akut
kolecystit™, hvilket er yderligere et indicium for, at stofferne hindrer el-
ler forsinker udviklingen af akut kolecystit.

Hospitalsophold, sygefraver og komplikationer

Der er for fa store konsekutive serier (det vil sige >200 patienter) af ny-
ere dato til at give et indtryk af lengden af hospitalsophold, varigheden
af sygefravaer samt forekomsten af komplikationer ved de forskellige ad-
gangsformer for kolecystektomi® ©% 6% 7% % Desuden er materialerne
meget uensartede svarende til det brede kliniske spektrum af akut kole-
cystit. Den enlige randomiserede sammenligning mellem traditionel dben
laparotomi og minilaparotomi tyder pd, at patienter med ukompliceret
akut kolecystit har stort set samme indleeggelses- og rekonvalescenstid
som patienter, der har faet foretaget elektiv kolecystektomi.

Leasion af galdegangene er 2-3 gange hyppigere ved operation af pati-
enter med akut kolecystit end ved elektiv simpel kolecystektomi. Der er
ingen tegn pd, at denne overhyppighed af galdegangslesioner er blevet
mindre efter introduktion af laparoskopisk kolecystektomi®s.
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Mortalitet

Mortalitetsraten inden for 30 dage for simpel kolecystektomi ved akut
kolecystit viser en raekke udsving gennem tidsperioden (fig 37). Medind-
drages patienternes generelle sygelighed, ses det, at mortaliteten er signi-
fikant hejere i de tre sidste tidsperioder sammenlignet med den forste
(tabel 10). Desuden er der en tendens til stigning i 30-dages mortaliteten
op gennem tidsperioderne. Indferelse af laparoskopisk kolecystektomi
har ikke nedsat mortaliteten ved akut kolecystit. Ved at sammenholde
den storre mortalitet ved kolecystektomi for akut kolecystit med elektiv
kolecystektomi ses en tendens til stigning op gennem tidsperioderne
(1978-83: OR=1,25 (95% c.l. 0,93-1,67); 1984-87: OR=1,44 (95% c.l.
1,07-1,94); 1988-91: OR=1,85 (95% c.l. 1,29-2,65); 1992-95: OR=2,62
(95% c.. 1,72-3,98)). Tallene for sidste periode skal tages med forbehold
for fejlklassificering af nogle patienter med akut kolecystit i 1994-95
(side 93). Det er ikke muligt at sammenligne med litteraturen, da der ikke
er valide opgerelser i nyere tid over 30 dages mortaliteten efter kolecys-
tektomi for akut kolecystit.

6.3.2 Kolecystolithotomi og partiel kolecystektomi
Kolecystolithotomi og partiel kolecystektomi er anerkendte teknologier,
hvis de anatomiske forhold er s uoverskuelige, at galdebleren ikke kan

74, Kolecystolithotomi

fjernes uden stor risiko for lzesion af galdegangene
benytttes desuden ved serligt dérlige patienter, idet den kan udferes i lo-
kalbedevelse'®. Der er publiceret en rzekke serier, som viser, at teknolo-
gien benyttes i et vist omfang®”” *"%° men der foreligger ikke sammen-

lignelige undersogelser.

6.3.3 Ultralydvejledt drenage

Drznage af akut kolecystit blev forst mulig i sterre omfang efter intro-
duktionen af ultralyd. Den forste beskrivelse omhandler ultralydvejledt
drzenage af et empyem (byld i galdebleeren)®®. Der er publiceret en reekke

112,339,499, 804,808 - som viser, at teknologien kan bruges, og at den be-

serier
nyttes i Danmark™. Det storste problem er risikoen for, at dreenet glider
ud med efterfolgende udsivning af galde i bughulen. Som ved elektive til-
stande (side 85) kan den ultralydvejledte dreenage efterfalges af dilatering
af stikkanalen, knusning (laser/ultralyd) af galdestenene og efterfolgende

773

udskylning af stenrester’. P4 grund af lav mortalitetsrate (0,4%)” ved

percutan kolecystotomi anbefales denne behandling (6) hos patienter,



som er for syge til en operation. Litteraturen er sparsom, hvad angdr
storre serier og specielt, hvad angdr opfelgning af disse patienter.

Diskussion

Der foreligger en rzekke teknologier til at aflaste akut beteendelse i gal-
deblaeren. Imidlertid m4 litteraturen anses for at veere umddelig svag, da
ingen har foretaget sammenlignelige studier over, hvilken behandling, der
er bedst i hvilken situation. Akut betendelse i galdebleren straekker sig
fra en rimelig ukompliceret tilstand — som kan klares ved en kolecystek-
tomi uden storre problemer end ved elektive kolecystektomier — til akutte
livsstruende tilstande; samtidig varierer patientens tilstand fra ingen co-
morbiditet til hoj grad af co-morbiditet. Litteraturen giver ingen evidens
for, hvornar der ber foretages kolecystektomi, hvornar der ber foretages
aflastning (draenage) og derefter kolecystektomi, eller hvornar draenage
som eneste behandling er tilstreekkelig. I mangel af entydige anbefalinger
har mange afdelinger valgt deres egen metode at lose problemerne med.

6.3.4 Acalculos kolecystit

Patienter med acalcules kolecystit udger en speciel undergruppe, som
ikke har sten i galdebleren, og som ofte er meget syge af anden grund.
De fleste tilfeelde opstar hos patienter efter storre traumer og sterre ope-
rationer. Den akutte behandling er draenage af galdeblaeren. Spergsmalet
er, hvorvidt denne behandling ber falges op med kolecystektomi i en ro-
lig fase. I en enkelt serie pa 19 patienter, som blev fulgt i mediant 26
maneder, forblev 17 symptomfri og med velfungerende galdeblaere™. Der
mangler sammenlignelige undersogelser.
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7. Behandling af patienter med
koledochussten

Langt de fleste sten i galdegangene stammer fra galdeblaren og er et ud-
tryk for en komplikation til galdebleresten (side 11). Sten som opstar
primert i galdegangene er hovedsagelig dannet pa grund af infektion.

7.1 UDVIKLINGEN | DANMARK 1978-95
Behandlingsforleb, hvor galdegangsbehandling er en del af indexbe-
handlingen, udger 27% af det samlede antal (tabel 1). Lidt over halvde-
len af patienterne far samtidig foretaget kolecystektomi. Langt den over-
vejende del af patienterne (94,4%) har sten i galdegangene, mens de re-
stende har benigne tumorer og galdevejsdyskinesi. Blandt sidstnzevnte er
der sket en stigning, fra 4,5% i 1978-83 til 7,4% i 1992-95.
Opgoerelsen over galdegangsbehandling i perioden 1978-95 baseres pa
de patienter, som har faet foretaget dben eller endoskopisk behandling

for sygdomme i galdegangene uafhaengigt af samtidig kolecystektomi (fig
41).

FIGUR 41
Alle indgreb pa de dybe galdegange — med galdevejsdiagnose
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Hos kvinder ses et fald pa 30% fra 1978 til 1991 (2,3 % érligt), efter-
fulgt af en stigning pa 22% frem til 1995 (5,6 % arligt). Hos mand ses et
fald pa 13% fra 1978 til 1991 (1,0% arligt), efterfulgt af en stigning pa

31% frem til 1995 (7,7% arligt).

Kurverne dekker over en raekke karakteristiske @ndringer i behand-
lingsmenstret. Det mest markante er et fald i traditionel dben galde-
gangskirurgi (fig 42) og en stigning i endoskopisk galdegangsbehandling

(fig 43).

FIGUR 42
Aben galdegangskirurgi — med galdevejsdiagnose
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Faldet i dben galdegangskirurgi skyldes iszer en markant nedgang i ande-
len af patienter, som far foretaget kolecystektomi med dben galdegangs-
kirurgi, mens stigningen i endoskopisk galdegangsbehandling langt over-
vejende skyldes brug af endoskopisk sphincterotomi som eneste behand-
ling. En samlet oversigt over udviklingen i de forskellige typer af galde-

gangsbehandling fremgar af bilag 3.
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FIGUR 43
Endoskopisk galdegangskirurgi — med galdevejsdiagnose
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De aldersspecifikke rater (fig 44 & 45) viser, at galdegangsbehandling
hovedsagelig sker i de zldre aldersgrupper. Behandlingsraten udviser et
mindre toppunkt blandt 30-arige kvinder.

FIGUR 44
Alle indgreb pa dybe galdegange - kvinder, med galdevejsdiagnose
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FIGUR 45
Alle indgreb pa dybe galdegange — mand, med galdevejsdiagnose

Rate pr.100.000

180
160

140 /
120
100 /

80

60 /

|
2
0 T T T T T T T T T
Alder 0 10 2 30 40 50 60 70 80
1978-1983 1984-1987 1988-1991 1992-1995
Diskussion

Skiftet fra dben til endoskopisk behandling er i overensstemmelse med
232.

den internationale udvikling®* Faldet i antallet af indgreb pa galdegan-
gene op gennem 80’erne er ligeledes i overensstemmelse med litteraturen .
Det er ikke lykkedes at finde nogle udenlandske arbejder, som beskriver
udviklingen i antallet af indgreb pa galdegangene efter indferelse af la-
paroskopisk kolecystektomi.

Faldet i antallet af indgreb pd galdegangene op gennem 80’erne kan
skyldes faldet i forekomsten af galdesten. En anden forklaring kan vere,
at holdningen til udredning af patienter med sten i galdebleeren endrede
sig fra rutinemaessig undersogelse for sten i galdegangene hos alle pati-
enter, som blev kolecystektomeret, til kun at undersoge udvalgte patien-
ter, som udviste tegn pa sten i galdegangene?"3!!, Grunden til denne hold-
ningsendring var, at den rutinemeessige undersogelse gav anledning til
unedvendige indgreb pa galdegangene, dels pd grund af en raekke falsk
positive fund og dels pa grund af fund af mindre galdesten, som for en
stor dels vedkommende ville have passeret af sig selv’'"**. T forbindelse
med indferelse af laparoskopisk kolecystektomi blev der advokeret for
genindferelse af rutinemaessig peroperativ kolangiografi eller praeopera-
tiv ERCP7 113662 Dette kan have veret med til at oge antallet af uned-
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vendige ERCP’er og peroperative kolangiografier med tilhorende be-
handling. Da den endoskopiske og dbne behandling af galdegange er for-
bundet med fa, men alvorlige komplikationer, er det vigtigt at fa udar-
bejdet hensigtsmessige retningslinier for diagnostik af sten i galdegan-
gene.

Konklusion

Mens antallet af dbne indgreb pa galdegange (med eller uden kolecystek-
tomi) falder gennem hele perioden samtidig med udbredelsen af ERCP,
sker der en stigning i antallet af endoskopiske galdegangsbehandlinger.
Monsteret i disse forandringer er forventet. Mens der sker et samlet fald
i antallet af patienter, som far foretaget galdegangsbehandling op gennem
firserne, sker der en stigning efter introduktionen af laparoskopisk kole-
cystektomi.

7.2 INDIKATION FOR UNDERS@GELSE 0G BEHANDLING AF STEN | GALDEGANGENE
Sten i galdegangene diagnosticeres enten pa grund af symptomer (pavir-
kede levertal inklusive gulsot, beteendelse i galdegangene, smerter, be-
teendelse i bugspytkirtlen) eller ved en rutinemaessig undersogelse af gal-
degangene i forbindelse med kolecystektomi. I tilfzlde af symptomer vil
der altid vere indikation for behandling, mens rutinemaessig under-
sogelse og behandling af tilfeeldigt opdagede sten kan diskuteres. En stor
del af sten i galdegangene passerer formentlig af sig selv***. Sporgsmalet
er, hvilken strategi, der skal anleegges, for at undersage en patient for sten
i galdegangene i forbindelse med en kolecystektomi.

Undersogelse af galdegangene i forbindelse med kolecystektomi kan
enten foretages ved peroperativ kolangiografi (en rentgenundersogelse
under selve operationen), ERCP eller MRC. Det er kun ERCP, som har en
behandlingskode i Landspatientregisteret, mens de to andre ikke registre-
res (der vil dog naeppe vere mange med MRC frem til 1995). Andelen af
patienter til simpel kolecystektomi, hvor der bliver foretaget diagnostisk
ERCP fremgar af figur 46. Kurven viser en tydeligt stigende tendens — spe-
cielt efter indferelse af laparoskopisk kolecystektomi. Hvorvidt stigningen
udelukkende skyldes, at ERCP har aflest den peroperative kolangiografi
eller er udtryk for @ndret indikation, kan ikke vurderes.



FIGUR 46
ERCP under indlaeggelse for simpel kolecystektomi
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I mange artikler navnes det, at der ikke er enighed om, hvilke patienter,
som skal have foretaget en undersogelse for galdegangssten i forbindelse
med en forestdende kolecystektomi. Ved en systematisk gennemgang af
litteraturen — inddragende bade observationelle studier og randomiserede
undersogelser — ses imidlertid et klart billede:

0 Patienter, som ikke har bred galdegang (>6-10 mm) ved ultralyd, ikke har gulsot
eller leverpadvirkning, ikke har bred ductus cysticus, ikke har betaendelse i bugspy-
tkirtlen og ikke har palpaple sten i koledochus peroperativt, har meget sjzeldent
galdegangssten''7*3°7¢57 Disse fund laegger op til, at kun selekterede patienter,
der fdr foretaget kolecystektomi, skal undersages for sten i galdegangene.

0 Konsekvensen af at foretage peroperativ kolangiografi pa alle er en del falsk posi-
tive fund med ungdvendige koledochuseksplorationer til falge®”.

O Opfaelgning af patientgrupper, hvor der ikke blev foretaget undersagelse af galde-
gangen i forbindelse med kolecystektomi, viste ingen®* eller kun en enkelt patient
med koledochussten®.

O Patienter uden tegn pd galdegangssten blev randomiseret til peroperativ kolan-
giogrdfieller ef’’"**7%.Ingen patienter havde efterladte sten i koledochus i kontrol-
gruppen - selv ikke efter 6-8 drs follow-up®®. | det ene studie*” fandtes 12% kole-
dochussten blandt dem, som fik peroperativ kolangiografi. Det gav sdledes anled-
ning til en del ungdvendige indgreb at undersoge alle for koledochussten.
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0 Sammenligning af rutinemaessig peroperativ kolangiografi med selektiv perope-
rativ kolangiografi viste — i randomiseret design — at sidstnaevnte strategi var for-
svarlig? ™.

769

Det er sdledes muligt ved enkle teknikker at identificere ca 80%7* af pa-
tienterne, som ikke behever at fa foretaget en neermere undersogelse af
galdegangene i forbindelse med en kolecystektomi. Imidlertid falges disse
enkle regler ikke altid. En sporgeskemaundersoagelse i USA viste, at ca.
halvdelen af de adspurgte kirurger anbefalede rutinemaessigt peroperativ

kolangiografi'''.

Sammenligning af diagnostiske metoder
Sammenligningen mellem MRC og ERCP pakalder sig serlig interesse,
idet forstnaevnte metode er non-invasiv og derfor ikke forbundet med de

727 men vil

komplikationer, som kendes fra ERCP. Metoden er lovende
veere dyr, safremt det er nedvendigt at kebe nyt udstyr udelukkende til
undersogelse af galdevejene. I de seneste ar er det vist, at intraoperativ ul-
tralydscanning er udmerket til rutinemaessig identifikation af sten i gal-
degangene® %2 men undersogelsen bor ikke foretages med mindre den er

indiceret.

Konklusion

Andelen af indgreb pa galdegangene kan reduceres betydeligt ved at ind-
fore faste retningslinier for undersogelse for sten i galdegangene hos pa-
tienter, der skal kolecystektomeres, uden at behandlingssikkerheden og
kvaliteten forringes. Den nye teknologi MRC skal vurderes i forhold til
ERCP, men det ber ikke fore til, at selve indikationen for undersogelse af
galdegangene @ndres.

7.3  BEHANDLINGSMETODER

Det primaere behandlingsmal er at skaffe aflob for galden, mens det se-
kundzre behandlingsmal er fjernelse af galdestenene. I dette afsnit er lit-
teraturen gennemgdet systematisk, hvad angdr randomiserede under-
sogelser. De teknologier som gennemgds, er

O kirurgisk fiernelse (traditionel dben galdegangskirurgi, galdegangskirurgi gen-
nem minilaparotomi og laparoskopisk galdegangskirurgi)

O endoskopisk fjernelse (via ERCP eller percutane metoder).
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7.3.1 Kirurgiske behandlingsmetoder

Der er kun fa kliniske serier pa over 200 patienter fra nyere tid (siden
1978) vedrerende traditionel dben koledochuskirurgi®”*"**. De viser
alle gode resultater med fjernelse af stenene i 96-98% af tilfeldene. Til-
svarende er der kun identificeret to arbejder med over 200 patienter, hvor
der konsekvent er forsegt laparoskopisk koledochuskirurgi ved galde-
gangssten’ " med en succesrate pad 96-97%. Den laparoskopiske kole-
dochuskirurgi har ikke fiet samme udbredelse som laparoskopisk kole-
cystektomi og er ikke indfert i Danmark®’. Koledochuskirurgi ved minil-
aparotomi navnes kun kasuistisk'” %32,

Komplikationer — hovedsagelig i form af sarbetendelse, galdelek, lun-
gebetzendelse og bledning — opgoeres enten meget forskelligt eller slet ikke,
hvorfor det ikke er muligt ud fra dette sparsomme materiale at sammenligne
de tre adgangsformer. Der foreligger ingen randomiserede undersogelser,
som sammenligner de tre adgangsformer. Fra flere sider fremhaves det,
at den laparoskopiske tilgang fortsat er pa det eksperimentelle stade®.

7.3.2 Endoskopiske behandlingsmetoder

Der er publiceret en razekke kliniske serier over endoskopisk behandling
af sten i galdegangene. En gennemgang af serier pa over 200 konsekutive
patienter behandlet efter 1978 viser, at teknologien har samme succesrate
som aben kirurgi hvad angér fjernelse af stenene — varierende fra 82 % til
97 %> Komplikationerne er anderledes end ved dben kirurgi og dre-
jer sig hovedsagelig om bladning, betzendelse i bugspytkirtelen, betzend-
else i galdegangen og perforation af (hul pa) tolvfingertarmen — varie-
rende fra 5% til 14%. Den mest alvorlige komplikation, perforation af
tolvfingertarmen, ses hos 0,1%-3 %™ 8577 131, 136 154, 238, 248, 442,459,707, 708, 800, 843, 851,
Det har veret diskuteret, hvorvidt det var forbundet med flere kompli-
kationer at foretage endoskopisk indgreb pa grund af sten i normalt ka-
librerede galdegange sammenlignet med dilaterede galdegange, og litte-
raturen viser modstridende resultater'* **. Derimod er der enighed om,
at endoskopisk behandling pd en slank galdegang uden sten (ved fx.
sphincter Oddi dyskinesi — side 83) er forbundet med en 2-5 gange oget
risiko for komplikationer sammenlignet med en stenfyldt galdegang®*7*.
Der hersker ikke enighed om, hvorvidt der skal gives profylaktisk antibio-
tisk behandling hos patienter mistzenkt for sten i galdegangene for at und-
gi efterfolgende infektion. En randomiseret undersogelse viser effekt 2
mens to andre ikke gor det?® 3",

Tredive dages mortaliteten opgeres til 1,2%-4,7 %% #5% 70580,
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Alternative eller supplerende teknologier ved endoskopisk behandling
For at undgd komplikationer forbundet med sphincterotomi er der ud-
viklet en metode, hvor galdegangens lukkemuskel dilateres med en bal-

+4 Desuden er der udviklet en rekke

lon for galdegangsstenene fjernes
teknologier til de mere komplicerede koledochussten, hvor stenene ikke

kan fjernes efter en almindelig sphincterotomi eller ballondilatation:
O Anlaggelse af endoprotese (plastikrar sa galden kan passere forbi stenene)' >,

O Kontaktknusning (laser) gennem et sdkaldt mor-barn skop (tynd kikkert fores gen-
nem den vanlige kikkert op i galdegangen)’****, gennem en draenkanal (efter en
operation)°” eller transhepatisk®=7%,

0O Mekanisk knusning'*”°via ERCP eller draenkanal.

O Oplesning af stenene ved at indsprajte seter eller andre oplasningsmidler®>* 7.7
igaldegangen;

0 ESWL (ekstrakorporal knusning)”*'" 7%,

Disse teknologier er kun sjaldent sammenlignet i kliniske serier. En ran-
domiseret undersogelse viser, at ballondilation var lige sa god som sphinc-
terotomi®, mens en anden randomiseret undersagelse viser, at lithotripsi
(knusning af stenene via ERCP) er bedre end ESWL, da der benyttes
feerre antal behandlinger og undersagelser ved forstnzevnte teknologi**.

Efterfolgende kolecystektomi
Skal patienter efter en vellykket endoskopisk behandling af galde-
gangssten efterfolgende have fjernet galdebleeren? En raekke kliniske
serier viser en kolecystektomirate pd 6-20% ved et follow-up pa
3-4 §r101,302,305,326,344,415, 558,763 T angt hovedparten af kolecystektomierne bli-
ver foretaget inden for 1-2 ar’**3*, Den overvejende del af indikationerne
for efterfolgende kolecystektomi var akut kolecystit, som kunne behand-
les uden problemer.

Det kan konkluderes, at med mindre patienten udvikler symptomer,
som kan tilskrives sten i galdeblaeren, er der ingen grund til efterfalgende
at kolecystektomere patienten.

7.3.3 Sammenligning mellem kirurgisk og endoskopisk behandling
Kirurgisk behandling er blevet sammenlignet med endoskopisk behand-
ling i en raekke randomiserede undersogelser:
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0O [Ifire af disse undersagelser (230 patienter) randomiseres patienterne til praeope-
rativ endoskopisk fjernelse af sten i galdegangen efterfulgt af traditionel Gben
kolecystektomi eller kolecystektomi og fjernelse af galdegangssten ved traditionel
dben laparotomi****7¥.7%_En samlet vurdering af komplikationer, mortalitet og
direkte omkostninger, viser ingen fordel ved den endoskopiske metode frem for
dben kirurgi.

O Tre studier repraesenterende 263 patienter’® ***”* sammenligner endoskopisk be-
handling (uden umiddelbar plan om efterfalgende kolecystektomi) med dben kir-
urgi. Det ene studie, som drejer sig om patienter med akut betaendelse i galdegan-
gene*®, viser signifikant lavere mortalitet ved akut endoskopi sammenlignet med
akut dben kirurgi, mens de to andre®””* begge foresldr kirurgi som initial behand-
ling.

0 Etenkelt studie'” repraesenterende 207 patienter finder, at preeoperativ endosko-
pisk behandling og efterfalgende laparoskopisk kolecystektomi ikke er bedre end
et laparoskopisk indgreb, hvor bdde galdeblaere og galdegangssten fjernes, idet
den samlede indlaeggelse i den endoskopiske gruppe er 9,5 dage mod 6,5 dage i
den laparoskopiske gruppe.

Konklusion

Den endoskopiske behandling af sten i galdegangene er formentlig mest
velegnet ved akut betzendelse i galdegangene, men ellers ser den ikke ud
til at veaere bedre end hverken aben kirurgi eller laparoskopisk kirurgi.
Materialerne er dog sma og noget uensartede, og endelige konklusioner
er sveere at drage. Der er brug for en storre randomiseret undersogelse af
endoskopisk vs. dben behandling. Ved den dbne behandling kunne det
overvejes at folge principperne ved en minilaparotomi.

7.3.4 30-dages mortalitet i Danmark 1978-95

Da endoskopisk galdegangsbehandling formodes at afstedkomme et
mindre kirurgisk traume end tilsvarende dben kirurgi, forventes et fald i
30-dages mortaliteten for behandling af sten i galdegangene igennem pe-
rioden, idet flere og flere har faet behandlet deres galdesten endoskopisk.
Mortalitetsraten falder jeevnt gennem perioden for patienter, som er ind-
lagt elektivt, mens tendensen er noget uensartet for akut indlagte (fig 47).
I analysen hvor der foruden alder og ken tages hojde for anden sygelig-
hed ses ligeledes et fald i 30-dages mortaliteten (tabel 12). Faldet er mest
udtalt blandt patienter, der indleegges elektivt.
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TABEL 12

30-dages mortaliteten? hos samtlige patienter, som far foretaget indgreb pa galdevejene i
relation til indlaeggelsesméde og tidsperiode. Der medtages kun patientforlsh med galdevejs-
diagnoser og i analyserne (multipel logistisk regressionsanalyse) tages hgjde for alder, ken og
co-morbiditet.

Alle indgreb pa galdegangene

Elektiv indleggelse Akutindlaggelse Total
Periode OR(95%c.l.) OR(95% c.l.) OR(95% c.l.)
1978-1983 1,00 1,00 1,00
1984-1987 0,59 (0,36-0,97) 0,95(0,73-1,23) 0,84(0,67-1,05)
1988-1991 0,54 (0,31-0,95) 1,11(0,86-1,44) 0,95(0,76-1,19)
1992-1995 0,59 (0,33-1,04) 0,85 (0,64-1,11) 0,76 (0,60-0,97)

a: Mortaliteten er mdlt fra indleeggelsesdatoen, idet selve operationsdatoen ikke er angivet i Landspatientregisteret.

FIGUR 47
Alle indgreb pa galdegange — mortalitetsrater standardiseret for ken og alder
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Litteraturen indeholder ingen sufficiente oplysninger om 30 dages mor-
taliteten.



8. Behandling af patienter med
galdestenspankreatit

Galdestenspankreatit initieres formentlig af en akut obstruktion ved
sammenlebet af ductus koledochus og ductus pancreaticus (udfersels-
gangen fra bugspytkirtlen) enten pa grund af en fastsiddende sten eller pa
grund af det edem, som opstar, ndr en sten er passeret® .

Galdestenspankreatit klassificeres i milde og svere tilfaelde i henhold til
anerkendte systemer — Glasgow kriterierne” eller Ranson kriterierne 2.
I de milde tilfelde gar patientens pankreatit hurtigt over, mens svare
tilfelde kan ende med nekrose (henfald) af pankreas og abscesser og ud-

vikle sig til en livstruende tilstand.

8.1  UDVIKLINGEN | DANMARK 1978-95

Der er ikke udarbejdet separate kurver for behandling af patienter med
galdestenspankreatit, da patientkategorien ikke med sikkerhed kan iden-
tificeres i Landspatientregisteret. Behandlingerne indgar i kurverne for
simpel kolecystektomi og behandling af sten i galdegangene.

8.2 BEHANDLINGSINDIKATION

Som overordnet princip foreligger der altid behandlingsindikation, nar
en patient har fiet stillet diagnosen galdestenspankreatit, idet risikoen for
recidiv af sygdommen er i storrelsesordenen 25-50%?!% 4% 56,

8.3  BEHANDLINGSMETODER
Det primaere behandlingsmal er at sikre, at patientens pankreatit ikke ud-
vikler sig til en alvorlig tilstand, men gér i ro igen. Det sekundeere be-
handlingsmal er at fjerne arsagen til patientens pankreatit, sa den ikke re-
cidiverer.

De teknologier, som benyttes, er

O Kolecystektomi (i form af traditionel dben laparotomi, minilaparotomi eller lapa-
roskopi) eventuelt kombineret med daben eller endoskopisk galdegangsbehand-
ling.
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0 Endoskopisk indgreb (ERCP med sphincterotomi) eventuelt efterfulgt af simpel
kolecystektomi.

8.3.1 Kolecystektomi

Frem til slutningen af 70’erne var standardbehandlingen traditionel dben
kolecystektomi kombineret med koledochuskirurgi, hvis der peroperativt
blev fundet sten.

Tidspunkt for kolecystektomi i relation til pankreatittilfeeldet

P4 grund af den hgje recidivrisiko blev det allerede i 1964 foresldet, at
kolecystektomien skulle foregd under samme indlaeggelse, nar patientens
pankreatit var i rolig fase, i stedet for at vente til en senere indlaeggelse*”.
En enkelt randomiseret undersogelse” understotter denne behandlings-
politik, idet patienter allokeret til operation under samme indleggelse
havde kortere sygelighed end de, der blev allokeret til operation efter 6
uger. Der var ingen forskel i komplikationsfrekvensen i de to grupper.
Undersogelsen er dog ikke tidsvarende, da der konsekvent blev udfert
aben sphincterotomi pa alle — et indgreb som kun yderst sjzldent udferes
i dag. En tilsvarende randomiseret undersogelse naevnes i litteraturen,
men er gjensynligt ikke publiceret*. Princippet med behandling under
samme indleeggelse har gjensynlig fungeret godt ifelge en lang raekke kli-
niske serier — opsummeret i en oversigtsartikel*?,

Et forslag om at operere subakut inden for 48 timer® blev modsagt af
andre®” 2, En enkelt randomiseret undersogelse*, hvor 165 patienter al-
lokeres til enten tidlig (<2 degn) eller sen (4-10 degn efter indlaeggelse)
kolecystektomi, viste, at der i gruppen med mild pankreatit ikke var sig-
nifikant forskel i de to behandlingsstrategier. I gruppen med sver pank-
reatit var der dog signifikant flere komplikationer og dedsfald ved den
tidlige strategi end ved den sene.

Kolecystektomi ved traditionel aben laparotomi, minilaparotomi eller
laparoskopi

Efter indferelsen af den laparoskopiske metode blev denne efterhanden
ogsa benyttet til kolecystektomi efter akut pankreatit'”. En opgerelse
over samtlige kolecystektomier i staten Connecticut i USA®® fra 1989 til
1993 viser, at forekomsten af galdegangslaesioner ved kolecystektomi for
akut pankreatit er signifikant hejere end ved elektive kolecystektomier,
og at komplikationerne ser ud til at veere hgjere ved laparoskopisk tek-
nik end traditionel dben teknik. Der er ingen betydende serier, hvor 30
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dages mortaliteten analyseres. Der foreligger ingen randomiserede un-
dersogelser mellem de tre adgange til kolecystektomi.

8.3.2 Endoskopisk behandling

Endoskopisk sphincterotomi til behandling af akut galdestenspankreatit
beskrives forst i slutningen af 70’erne og begyndelsen af 80’erne'* ¢ 7!,
Filosofien bag denne nye teknologi er tidligt at skaffe afleb fra galdegan-
gen, sa patientens pankretit kan falde til ro. En lang raekke kliniske serier

viser, at teknologien kan benyttes — opsummeret i en oversigtsartikel*.

Akut endoscopi vs. afventende holdning

Der er identificeret fire randomiserede undersogelser?'® #5356 %0:570 omfat-
tende 742 patienter. I alle undersogelser randomiseres patienterne til en-
ten subakut endoskopi med sphincterotomi (hvis undersegelsen afslorer
sten i galdegangen) eller ekspekterende behandling suppleret med senere
endoskopi, hvis den kliniske situation nedvendigger det. Effektmalene er
indleeggelsesvarighed, komplikationer og ded. Der er enighed om, at pa-
tienter med et mildt anfald af galdestenspankreatit ikke har nogen effekt
af tidlig endoskopi og eventuel sphincterotomi — maske er der endog en
overrisiko for komplikationer i gruppen, som far tidlig endoskopi®®.
Hvad angér patienter med et sveert anfald af pankreatit, er resultaterne
divergerende fra en klar effekt af tidlig endoskopi****” over en tydelig ten-
dens** til en negativ effekt pa grund af for mange svaere komplikatio-
ner®. Alle arbejder kan kritiseres pa et eller flere punkter, blandt andet
for afgreensning af patientpopulationen.

Det skal bemarkes, at jo tidligere der foretages en undersogelse af gal-
degangen hos patienter med galdestenspankreatit, jo storre er sandsyn-
ligheden for at finde stenen(e), inden de(n) passerer spontant. Patienter,
som blev undersogt inden for to dage efter symptomstart, fik pavist sten
i galdegangene i 44-70% af tilfzeldene, mens patienter som blev under-
sogt 3-7 dage efter symptomstart, fik pavist sten i galdegangene i 20% af
tilfaeldene®® *¢,

8.3.3 Behandlingsstrategi ved galdestenspankreatit — opsummering
Behandling inden for 48 timer

I den akutte fase er der ikke fundet indikation for specifik behandling,
hvis patientens galdestens-pankreatit er mild. Hvis patientens pankreatit
er sver, viser en enkelt randomiseret undersogelse, at der ikke ber fore-
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tages akut kolecystektomi**, mens fire randomiserede undersogelser ikke
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giver et entydigt billede af, hvorvidt der skal foretages sphincterotomi*'®
235, 556, 560, 570

Behandling inden udskrivelsen

Bade kolecystektomi og endoskopisk sphincterotomi synes at forhindre
recidiv af pankreatittilfelde, sd det anbefales, at alle patienter med gal-
destenspankreatit far foretaget en af disse behandlinger inden udskrivel-
sen. Der mangler imidlertid randomiserede undersogelser over, hvilken

t*, at i hvert fald patienter, som

behandling, der er bedst. Det er foreslae
har svert ved at tile en operation, efter veloverstaet pankreatit far fore-
taget en sphincterotomi (uafhangigt af om der er sten i galdegangen el-

ler €j).

Behandling efter udskrivelsen
Skal patienter, som har fiet foretaget sphincterotomi, efterfalgende kole-
cystektomeres? Der blev identificeret et enkelt arbejde omfattende 51 pa-

53 hvor patienterne folges efter sphincterotomi uden efterfalgende

tienter
kolecystektomi. I alt 2 udviklede et nyt tilfeelde af pankreatit i en follow-
up periode pa 27 méneder. Begge tilflde opstod blandt tre patienter,
hvor sphincterotomien primert var angivet som varende insufficient.
Der var ikke oplysninger om andre komplikationer forbundet med den

efterladte galdeblere.

Konklusion

Som hovedregel skal patienter med galdestenspankreatit have foretaget
endelig behandling (kolecystektomi eller sphincterotomi) inden udskri-
velsen. Det vides ikke, hvilken metode der er bedst. Der hersker ikke
enighed om den initiale behandling af svere tilfelde af galdestenspan-
kreatit. Der er brug for yderligere forskning inden for omradet. Hos pa-
tienter, som har fdet foretaget sphincterotomi, er der ingen grund til
efterfolgende rutinemaessig kolecystektomi.

14
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9. Patienten

En raekke af de faktorer, som normalt belyses i kapitlet om patienten, er
i hervaerende rapport belyst under teknologien. Dette er valgt, fordi det
faldt mest naturligt. Det drejer sig om postoperative smerter, indlaeggel-
sesvarighed, rekonvalescens og persisterende smerter.

9.1  PATIENTENS VALG AF BEHANDLINGSPROCEDURE

Litteraturen er serdeles sparsom pa dette omrade. Selv om mange artik-
ler om laparoskopisk kolecystektomi indledes med, at laparoskopisk kole-
cystektomi nu er blevet et patientkrav, sa er evidensen herfor meget spar-
som. Der er identificeret et enkelt arbejde, hvor patientens syn pa for-
skellige behandlinger for galdesten er blevet belyst ved en interview-
undersogelse®. Der blev udvalgt 40 patienter med forskellige medicinske
sygdomme men uden galdesten. Begrundelsen for at valge patienter uden
galdesten var, at de ikke matte vere forudindtagede. Ved hjzlp af et pa-
nel bestdende af kliniske eksperter inden for galdestensbehandling (to
kirurger, en gastroenterolog, en radiolog og en sygeplejerske), tre sund-
hedstjenesteforskere og en laegperson blev der udarbejdet beskrivelser af
traditionel dben kolecystektomi, laparoskopisk kolecystektomi og ESWL
samt af mulige temporzre udfald (akut kolecystis, galdestenspankreatit,
postoperativ sarinfektion, postoperativ galdegangssten og postoperativ
galdegangsstriktur) og kroniske udfald (postkolecystektomismerter, gal-
destenskolik, persisterende asymptomatiske galdesten og kirurgisk ar).
Preferencen for hver behandling og udfald skulle angives pa en skala fra
0 (ded) til 100 (perfekt helbred). ESWL blev vurderet en smule bedre end
laparoskopisk kolecystektomi, og begge teknologier blev vurderet bedre
end traditionel dben kolecystektomi. Preferencerne var langt fra maxi-
mum, og de afhang af de mulige temporzre og kroniske udfald. Ved bade
postkolecystektomismerter og galdestenskolik afhang preferencerne af
disses hyppighed - jo hyppigere, jo lavere preference. Preferencerne var
ikke afheengige af kon, alder og race. Artiklen naevner ikke det nzermere
indhold i beskrivelserne af de enkelte procedurer. Det fremgar siledes
ikke, hvilken viden, der blev givet om forskellen pa fx. alvorlige kompli-
kationer. Kolecystektomi ved minilaparotomi og “watchful waiting” ind-
gik ikke i vurderingen. Det var ikke muligt at identificere arbejder, som
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analyserer galdestenspatienters valg af behandlingsmetode efter en grun-
dig information.

Viden om patienternes preferencer beor udbygges. Bass’ metode®®
kunne benyttes pa en gruppe patienter, som skulle behandles for galde-
sten, inddragende flere aspekter end Bass gjorde. Dette ville kreeve en af-
deling, som mestrer de mulige behandlingsformer.

9.2 PATIENTENS FORVENTNINGER

Et enkelt arbejde har beskaftiget sig med patienternes forventninger til
behandling for galdesten®®. Alle patienter forventede at blive helbredt for
deres smerter og eventuelle komplikationer til galdestenssygdommen, og
86% af patienterne med dyspeptiske symptomer forventede at blive hel-
bredt for disse — enten fordi patienterne selv troede, at symptomerne
hang sammen med galdestenssygdommen, eller fordi leegen havde sagt,
at de gjorde det.

9.3 PATIENTINFORMATION

I henhold til Sundhedsstyrelsen® har patienten ret til at fa information
om sin helbredstilstand og om behandlingsmulighederne, herunder om
risiko for komplikationer og bivirkninger. Desuden har sundhedsperso-
nalet altid pligt til at informere patienten om alvorlige og ofte forekom-
mende komplikationer, mens der oftest skal informeres om alvorlige og
sjeldent forekommende komplikationer. Information om komplikatio-
ner skal afvejes i forhold til sygdommens alvor og den forventede effekt
af en given behandling. Der laegges sdledes op til en nuanceret informa-
tion af patienten om de mulige behandlinger inklusive fordele og ulem-
per. Der foreligger ingen arbejder, som belyser i hvilket omfang patienter
bliver oplyst om risikoen for komplikationer, og hvilken indflydelse dette
har pa patientens valg af procedure.

Enkelte udenlandske arbejder har set pad patienternes vurdering af
de givne informationer. I alt vurderede 77%, at informationen inden en
kolecystektomi var sufficient™. I et andet arbejde fandt patienterne, at de
7 dog en
smule bedre ved laparoskopisk kolecystektomi (96 %) end ved traditionel

fik en god information om nedvendigheden af deres operation

aben kolecystektomi (94%). Denne hgje grad af tilfredshed ved generelle
sporgsmal er velkendt fra andre patienttilfredshedsundersegelser. Ved at
stille mere specifikke sporgsmal fas gerne en anden vurdering. I en detal-
jeret undersogelse af det postoperative forlab efter en laparoskopisk kole-
cystektomi (patienterne blev interviewet dag 1, 2, 3, 4 og 7 postopera-
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tivt), angav hovedparten af patienterne, at de havde flere smerter samt
mere kvalme, opkastning og traethed, end de var blevet stillet i udsigt ved
den przoperative information'.

9.4  PATIENTENS VURDERING AF DEN GIVNE BEHANDLING

Evaluering i form af persisterende smerter er grundigt behandlet tidligere
(side 61 & tabel 3 i bilag 3). Der vil derfor kun blive fokuseret pa andre
tilfredhedsmal i dette afsnit.

Komplet eller delvis succes/tilfredshed sds hos 86-94% efter laparo-
skopisk og 82-95% efter traditionel 4ben kolecystektomi®’®*, T et multi-
centerstudie i otte europziske lande vurderede 91%, at resultatet efter
laparoskopisk kolecystektomi var som forventet, og 79 %, at de kom sig
lige sa hurtigt som forventet®. Der ses ikke nogen serlig aldersforskel
hvad angér generel tilfredshed med den givne behandling (84% hos pati-

531 En rekke kvalitetsmal omhand-

enter over 60 dr og 79% hos resten)
lende opfyldelse af forventninger til operation, valg af samme operation
igen, tilfredshed med hospitalsopholdet samt tid med lege og sygeplejer-
ske varierede fra 88-97% — alle med en tendens til lidt ringere resultat hos
de, der fik foretaget traditionel dben kolecystektomi end hos de, som fik
foretaget laparoskopisk kolecystektomi. Dette kunne fortolkes som en
storre interesse for sidstnzevnte patientkategori®”®. En stor del (26% og
23% efter henholdsvis traditionel og laparoskopisk kolecystektomi) sy-
nes, at de blev sendt for hurtigt hjem fra hospitalet (henholdsvis 4 og 1
dag postoperativt).

Sammenligning mellem kolecystektomi ved minilaparotomi og ved la-

544 at en lige stor

paroskopi i et ikke-blindet design viste efter 1 og 12 uger
andel af patienter i de to grupper betragtede resultatet som stralende el-
ler godt. Der var en tendens til, at flere i laparoskopigruppen fandt ope-

% yar der

rationen stralende end i minilaparotomigruppen, men efter et ar
ingen forskel i succes (tabel 13). Signifikant flere var efter 12 uger til-
fredse med deres ar i laparoskopigruppen (84 %) sammenlignet med mi-
nilaparotomigruppen (74%). Mens 97% gerne ville have samme opera-
tion igen i laparoskopigruppen, var det tilsvarende tal i minilaparoto-

migruppen 94 %°*. Altsa alt i alt en meget hej grad af tilfredshed.

.
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TABEL 13
Generel tilfredshed med operationsresultatet hos patienter efter kolecystektomi ved
laparoskopisk metode eller minilaparotomi.

Adgangsform til kolecystektomi
Tilfredshed pa forskellige tidspunkter Laparoskopisk Minilaparotomi
efter operationen
En uge postoperativt
Stralende 60% 41%
Godt 26% 45%
Tilfredsstillende eller darligt® 14% 14%
12 uger postoperativt
Stralende 69% 54%
Godt 23% 39%
Tilfredsstillende eller darligt* 8% 7%
1dr postoperativt
Stralende 59% 58%
Godt 25% 21%
Tilfredsstillende 1% 14%
Darligt 5% 7%

a: Forfatteren skelner ikke mellem "tilfredsstillende" og "dérligt" i opgerelserne efter 1 0g 12 uger. McMahon®**

To af de randomiserede undersogelser mellem kolecystektomi og ESWL
viste lige stor livskvalitet malt med to forskellige sporgeskemaer® og med
Nottingham Health Profile’®, mens det tredje viste signifikant bedre livs-
kvalitet efter traditionel dben kolecystektomi end ESWLS,

Diskussion

Generelt er patienterne meget tilfredse med den udferte galdevejsbe-
handling. Lige efter behandlingen er der en tendens til storre tilfredshed
efter laparoskopisk kolecystektomi og ESWL end efter de dbne opera-
tionsformer, hvor patienterne kan vere pavirkede af personalets hold-
ning til de nye behandlingsformer. Efter et 4r var der ingen forskel i vur-
deringen af behandlingen. Der var en del utilfredshed med for hurtig ud-
skrivelse.



10. Organisationen

10.1 ADMINISTRATIVE REGLER FOR BEHANDLING AF PATIENTER MED GALDESTEN |
DANMARK
I henhold til Sundhedsstyrelsens “Specialeplanlaegning og lands- og lands-

73 er kolecystektomi med tilhorende

delsfunktioner i sygehusvasenet
ukompliceret aben galdegangskirurgi en basisbehandling, som i princip-
pet skal kunne foregad pa alle kirurgiske afdelinger med basisfunktion.
ERCP skal centreres et sted i hvert amt, idet forudsztningen er mindst
100 undersogelser om aret. Behandlingen af vanskelige koledochussten,
galdegangsstrikturer og galdegangslesioner er en lands/landsdelsfunk-
tion, som skal foregd pa fire specifikke afdelinger i landet. Udredning for
og behandling af galdevejsdyskinesi skal forega pa to specifikke afdelin-
ger i landet.

Med udgangspunkt i blandt andet beskrivelser af regionale variatio-
ner inden for sundhedsfaglige ydelser, nedsatte Sundhedsstyrelsen en ar-
bejdsgruppe, som i 1995 anbefalede®, at arbejdet med indikationer for
forskellige behandlingsomrader blev intensiveret — fx i form af udarbej-
delse af referenceprogrammer og afholdelse af konsensuskonferencer.
Dette arbejde er ikke blevet viderefort, hvad angar galdestensbehandling,
men hervaerende MTV-rapport kan ses som et led i virkeliggorelse af
planen.

10.2 GALDESTENSBEHANDLINGEN | DANMARK

10.2.1 Udviklingen i Danmark 1978-95

I perioden 1978-83 var der 75 kirurgiske afdelinger, som foretog indgreb
pa galdevejene, hvilket blev reduceret til 58 i perioden 1992-95. Tages
alle indgreb pa galdevejene under ét, blev der i 1992-95 i gennemsnit
foretaget 81 indgreb per afdeling per dr varierende fra 10 til over 100
indgreb per ar. I alt foretog 5 afdelinger mindre end 25 indgreb om aret,
mens 14 afdelinger foretog mere end 100. Tages kun simpel kolecystekt-
omi, blev der i 1992-95 i gennemsnit udfert 55 indgreb per afdeling per
ar, varierende fra under 10 til over 100 indgreb per ér. I alt udferte 9 af-
delinger under 25 kolecystektomier om aret, mens 6 udferte over 100 om
aret. Der er ingen opgerelser over hvor mange laeger, der udferer galde-
stensoperationer i Danmark. Hvis det gennemsnitlige antal kirurger, der
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udferer galdevejskirurgi, per afdeling er fire, vil antallet af simple kole-
cystektomier per kirurg i gennemsnit vere ca. en om méneden.

10.2.2 Morbiditet og mortalitet i relation til antallet af indgreb

Landets kirurgiske afdelinger blev delt i fire lige store grupper (kvartiler)
afthaengigt af, hvor mange kolecystektomier som udferes arligt (bilag 4).
Andelen af indgreb, hvor patienten efter en simpel kolecystektomi gen-
indlzegges til nyt galdevejsindgreb er signifikant storre pa hospitaler med
de ferreste operationer. Det kan ikke afgores, hvorvidt genindleggel-
serne skyldes efterladte koledochussten eller galdegangslesioner (tabel
14). Til gengeeld er der en tendens til, at 30-dages mortaliteten er hojest
pa de hospitaler, som behandler flest galdestenspatienter om aret (tabel
14). Hervaerende undersogelse kan ikke forklare de fundne forskelle.

TABEL 14
Morbiditet og 30-dages mortalitet ved simpel kolecystektomi i forhold til antallet af kirurgiske
procedurer om aret.

Morbiditet Mortalitet
Kvartiler OR(95% c.l.) OR(95%c.l.)
1.kvartil® 1,45(1,02-2,07) 0,94 (0,67-1,34)
2.kvartil 1,11(0,86-1,43) 0,78(0,62-0,99)
3. kvartil 0,93(0,74-1,17) 0,85(0,71-1,03)
4 kvartil 1,00 1,00

a: Landets afdelinger deles ind i fire lige store dele efter antallet af simple kolecystektomier om dret. Forste kvartil repraesenterer den fier-
del af afdelingerne, som opererer mindst.

10.3 ORGANISERING AF UDDANNELSEN | BEHANDLING AF PATIENTER MED GALDESTEN
Kolecystektomi

Simpel kolecystektomi er en af de operationer, som kirurger under ud-
dannelse ifelge Sundhedsstyrelsen skal lzere at udfere pd “hejt niveau”*.
Der uddannes ca. 50 kirurger om dret. Fra officiel side foreligger der ikke
tal for, hvor mange kolecystektomier en kirurg skal foretage, inden ind-
grebet kan udferes pa hojt niveau. Specielt introduktionen af laparosko-
pisk kolecystektomi har sat uddannelsen i fokus, idet der er tale om en
helt ny operativ teknik. Som forklaring pa den heje forekomst af kom-
plikationer tales der om en opleringskurve®®. I et materiale pa 8839 kol-

526

ecystektomier kunne det beregnes™, at risikoen for galdegangslaesion er

1,7% ved forste operation, en kirurg udferer, og 0,17% ved operation

577

nummer 50. Et andet arbejde’” viser, at kurven for tekniske komplika-

tioner forst falder efter de forste 30 operationer. Hvis alle nyuddannede



kirurger i Danmark skal lere laparoskopisk kolecystektomi, vil ovens-
tdende betyde, at ca. 1.500-2.500 (svarende til 50-80%) af samtlige kol-
ecystektomier arligt skulle allokeres til uddannelse.

Der er ikke foretaget nogle randomiserede undersogelser over betyd-
ningen af oplering. En sammenligning mellem to uddannelsesstrategier i
Japan viste signifikant feerre komplikationer ved operationer udfert af
den gruppe kirurger, som blev superviseret ved de ti forste laparoskopi-
ske kolecystektomier sammenlignet med de, der kun blev superviseret
ved de forste to*’. En anden undersogelse viste ikke forskel pa kompli-
kationsfrekvensen hos kirurger oplert “efter vanlig kirugisk optraning”
versus samme optraning suppleret med kursus i laparoskopisk teknik og
ovelser i operation pa grise*. Sammenligningen baserede sig dog kun pa
2x48 operationer.

Der er ikke uenighed om, at kirurgen skal oplares i teknikken?”. Det
diskuteres imidlertid, hvorvidt oplaeringen skal forega efter mesterlaere

princippet pa patienter’, under gensidig supervision pa patienter’*”’, pa

457 729

dyremodeller*” eller i specielt byggede simulatorer’. En simulator er en
lukket boks med fuldt laparoskopisk udstyr. I boksen placeres en dyrele-
ver med galdeblere, som kan fjernes under omstendigheder, som simu-
lerer en operation pa en patient. Dette er en billig opleringsmodel, idet
der benyttes aflagte instrumenter, og dyrelevere er billige. I princippet
kan proceduren gentages “uendeligt”, indtil kirurgen har leert teknikken.
Den storste omkostning er kirurgens tid. Metoden benyttes i Danmark®.

En sporgeskemaundersagelse i USA% til 285 udvalgte kirurger (besva-
relsesprocent 52) viste, at 74% mente, at oplaering pa dyremodeller var
nedvendig, og 66% at kirurger skulle have en overvagningsperiode (gen-
nemsnit 12 patienter), for han blev certificeret. En spergeskemaunder-
sogelse i England blandt 1031 kirurger (svarprocent 76) viste, at 9%
havde treenet pa dyremodeller, 32% havde veret pa kursus med prakti-
ske ovelser, 52% havde besogt andre kirurger, og 67% havde inviteret er-

farne kirurger til deres hospital*”.

Diskussion
Det er blevet diskuteret, hvorvidt kun fa kirurger ber udfere kolecystek-

tomi’'?

. Imidlertid har det inden for den onkologiske kirurgi — ved tradi-
tionel aben laparotomi — ikke vaeret muligt at finde en sammenhzng mel-
lem antallet af operationer per kirurg og succesfyldt operation®® 3373,
Det kan forholde sig anderledes med den laparoskopiske teknik, hvilket

litteraturen tyder pas?. Mens oplering af kirurger til galdevejskirurgi tid-
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ligere indgik i den almindelige opleering i kirurgiske teknikker, har ind-
forelse af den laparoskopiske metode sat sporgsmalstegn ved, om denne
udvikling er holdbar i Danmark. Umiddelbart synes der at vare et mis-
forhold mellem antallet af kirurger, der skal opleres og det antal indgreb,
der er til radighed. Det er nodvendigt med en strukturdebat for at belyse
ovenstaende komplekse forhold, safremt der fortsat skal satses pa den la-
paroskopiske metode.

ERCP

Udferelse af ERCP kraever ligeledes oplaering og vedligeholdelse. Littera-
turen tyder pd, at der kraves 100-120 ERCP procedurer, for en endo-
skopor er oplert® #¢, Desuden viser en undersogelse, at de leeger, som
udferer mere end én sphincterotomi om ugen, har ferre komplikationer
end de, der udforer ferre indgreb**. Dette forhold taler for en centralise-
ring, hvilket der ogsa er lagt op til i Sundhedsstyrelsen retningslinier®.



11. Okonomien

11.1 INTRODUKTION
I den skonomiske evaluering redegores for det samlede ressourceforbrug
ved galdestensbehandling i Danmark. Desuden sammenholdes ressour-
ceforbruget ved alternative behandlinger med de sundhedsmaessige ge-
vinster for at vurdere, hvilket alternativ der giver et godt udbytte for pen-
gene.

Elementerne i en skonomisk evaluering bestdr af omkostningerne og
effekterne. De relevante omkostninger inddeles i tre kategorier:

O De direkte omkostninger til lenninger, udstyr, materialer m.v. Omkostningerne
omfatter alle involverede parter i sygdomsbehandlingen.

O De indirekte omkostninger som falge af produktionstabet ved sygdom. Disse om-
kostninger omfatter sdvel tabt arbejdstid som reduceret fritid for patient og
pdrorende.

0 De uhdndgribelige omkostninger i form af menneskelige omkostninger som ner-
vasitet for behandlingsudfald, smerte, utilfredshed m.v. Disse omkostninger lader
sig ikke umiddelbart opgere.

Omkostningerne angiver det totale (samfundsmeessige) ressourceforbrug
i forbindelse med en given behandling. I analyserne indgar ikke sygedag-
penge, pension m.v., da disse ydelser kun er udtryk for en omfordeling af
ressourcer i samfundet.

De bebandlingsmaessige konsekvenser (effekter) er det andet element
i en skonomisk evaluering. Effektmélene kan vere: vundne levedr, kvali-
tetsjusterede levear, fraver af symptomer, risiko for fremtidige kompli-
kationer, succesfuld behandling etc. Der er udviklet en reekke ekonomi-
ske analyser til dette formal. T hervaerende rapport benyttes en omkosi-
ningseffektivitets-analyse (cost-effectiveness analysis), hvor alternative
interventioner med forskellig effekt sammenlignes. Beslutningskriteriet
bliver at vaelge det alternativ, der minimerer omkostningerne for at opna
en given effekt, eller omvendt, maksimerer effekterne for et givet budget
(efficiens).
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I det efterfolgende beregnes de direkte omkostninger ved galdevejsbe-
handling i Danmark, og der foretages en rzkke ekonomiske analyser
vedregrende simpel kolecystektomi, som udger 69% af alle behandlinger.

11.2  UDVIKLINGEN | BEHANDLINGSOMKOSTNINGERNE | DANMARK 1978-1995
11.2.1 Alle behandlinger for benigne galdevejssygdomme

I disse beregninger er der kun medtaget indleeggelser med en diagnose re-
lateret til galdevejene (fig 48). Omkostningerne omhandler forbrug af
sengedage, ressourceforbruget ved forskellige typer diagnostiske og tera-
peutiske indgreb (ERCP og operationer) og udgifter til apparatur og in-
strumenter. Grundlaget for beregningerne er en spergeskemaunder-
sogelse til samtlige kirurgiske og udvalgte medicinske afdelinger i Dan-
mark, oplysninger om gennemsnitslenninger samt pris pa indkeb, ved-
ligeholdelse og forbrug af apparatur og instrumenter — alt sammen ind-
samlet i 1997. En detaljeret redegorelse fremgar af bilag 5. Alle omkost-
ningerne er udtrykt i 1997-priser.

FIGUR 48
Samlede omkostninger til galdevejshehandlinger i Danmark, 1978-1995

Ombkostninger (mio.kr. 1997-priser)
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De samlede omkostninger til behandlingen af galdevejssygdomme faldt
med 46% fra 1978 til 1991 (3,5% om 4ret), hvorefter der skete en stig-
ning pad 8% frem til 1995 (2% om éaret). Det samlede fald fra 1978 til
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1995 var pa 41%. Den eneste behandlingskategori, som udviste stigning
i omkostningerne inden indferelsen af laparoskopisk kolecystektomi var
diagnostisk ERCP. De samlede omkostninger i 1995 kan overvejende
henfeores til simple kolecystektomier (55%) og endoskopisk galdegangs-
kirurgi uden kolecystektomi (20%).

Ved at opdele omkostningerne pa sengedage og selve behandlingen
(figur 49) ses det, at omkostningerne til sengedage er faldet med 49% fra
1978 til 1991 (3,8% om aret) efterfulgt af et mindre fald pa 5% frem til
1995 (1,2% om dret). Faldet over hele perioden var pd 52%. Omkost-
ningerne forbundet med operation — inklusive udstyr — var stort set kon-
stant frem til 1990, hvorefter der skete en stigning, som for hele perioden
var pd 146%.

FIGUR 49
Samlede omkostninger fordelt pa sengedage og operationer, 1978-1995

Ombkostninger (mio.kr. 1997-priser)
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I Omkostninger til sengedage

Operationsrelaterede omkostninger

Udregnes omkostningerne per indlaeggelse ses et fald over hele perioden
(figur 50). Faldet var pa 3,3% om aret frem til 1991, hvorefter det acce-
lererede til 5,6% om aret. Faldet var serlig markant lige efter introduk-
tionen af laparoskopisk kolecystektomi.
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FIGUR 50
Omkostning pr.indleggelse, 1978-1995

Omkostninger i kr. (1997-priser)
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11.2.2 Simpel kolecystektomi

De samlede omkostninger for behandlingsforleb med simpel kolecystek-
tomi som indexbehandling udviste et fald pa 37% (2,9% om aret) frem
til 1991, hvorefter kurven fladede ud med et lille fald pa 2,3% (0,6 % om
aret) (figur 51). Hvis indleeggelser i perioderne tre maneder for og en
maned efter indexindleggelsen blev medtaget, endredes det viste
menster ikke. Omregnet i omkostningerne per patient sas stationzre for-
hold i de forste 6 ar fulgt af et fald pa 24% (3,4% om aret) frem til 1991.
Herefter skete der et yderligere fald pa 26% (6,4%/ar) (figur 52). Faldet
var szrlig markant lige efter indferelse af laparoskopisk kolecystektomi.



FIGUR 51
Samlede omkostninger til simpel kolecystektomi, 1978-1995

Mio. kr.(1997-priser)
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FIGUR 52
Ombkostning pr. patient med simpel kolecystektomi, 1978-1995

Omkostninger i k. (1997-priser)
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11.2.3 Diskussion
Der er tale om et relativt groft mal for udviklingen, da der primert
fokuseres pa indleggelsestiderne og omkostningerne forbundet med de
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operative indsatser. Analysen omfatter siledes kun dele af de samlede
omkostninger. P4 den anden side er det disse komponenter, der udger den
vesentlige andel af ressourceforbruget i behandlingen af patienter med
galdevejssygdomme. Nar der medtages bidde en gennemsnitlig senge-
dagspris og de direkte udgifter til selve det operative indgreb, kan der i et
vist omfang forega en dobbeltregistrering, da de operative indgreb i no-
gen grad pavirker sengedagsprisen. Imidlertid omfatter den gennemsnit-
lige sengedagspris alle typer indlaeggelser pa danske hospitaler — der fo-
rekommer ikke separate opgerelser af sengedagspriser ved fx. galdevejs-
kirurgi. I beregningerne er ikke medtaget de indirekte mal i form af syge-
fraver efter operationen, da der ikke foreligger sikre oplysninger om ud-
viklingen i sygefraveeret i Danmark i den pagzldende periode. Som det
fremgar senere i dette kapitel, udger udgifterne til sygefraveret imidler-
tid kun en mindre del af de samlede omkostninger, hvorfor det nappe vil
pavirke konklusionerne.

Andringerne i omkostningerne bade for alle indleeggelser og behand-
lingsforleb med simpel kolecystektomi kan henfares til tre komponenter:
indleggelsesvarigheden, antal indleggelser og apparatur (ERCP og la-
paroskopisk kolecystektomi). En vasentlig arsag til faldet i omkostnin-
ger frem til 1991 er det reducerede antal indleeggelsesdage, hvilket kan
skyldes en holdningsendring eller onske om effektivisering. Data om an-
tal indlaeggelsesdage i Landspatientregisteret har vist sig at vaere szrdeles
valide®.

Ved udelukkende at medtage indleeggelser med en galdevejsdiagnose
undgds de mange indleeggelser med diagnostisk ERCP, som ikke forer til
en galdevejsdiagnose. Disse indleggelser ville veje tungt, da det ofte er
patienter, som er syge af mange andre drsager, og som et led i udrednin-
gen blandt andet far foretaget en diagnostisk ERCP.

Udviklingen i Danmark er i overensstemmelse med den i andre lande,
hvor der ogsa er pavist et fald i enhedsomkostningerne samtidig med en
stigning i de totale omkostninger i storrelsesordenen 6-11% efter intro-
duktion af laparoskopisk kolecystektomi” #3578,

11.3 (OKONOMISKE MODELLER FOR GALDESTENSBEHANDLINGER

I det efterfolgende gennemgés en rakke behandlingsalternativer til gal-
devejssygdomme vurderet med skonomiske modeller. T en skonomisk
evaluering af forskellige behandlingsalternativer tages ofte udgangspunkt
i et beslutningstree, der beskriver alternative behandlingsstrategier. I figur
53 ses et eksempel pa et beslutningstrae for patienter med symptomatiske
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ukomplicerede galdesten. Beslutningstraeet benyttes til identifikation af
omkostningerne, og til fastleeggelse af sandsynligheder for behandlings-
maessige handelser. Der er fem trin i beslutningsanalysen:

0 Identifikation af de konkrete beslutninger og afgraensning af tidshorisonten.

0 Estimering af de forskellige udfald i beslutningsmodellen pd baggrund af egne
undersagelser, litteraturen eller ekspertudsagn.

O Fastleeggelse af omkostningerne forbundet med de alternative behandlings-
muligheder og konsekvenserne heratf.

O Fastleeggelse af veerdien af de mulige behandlingsudfald.

O Sammenligning af alternativernes omkostningseffektivitet.

FIGUR 53
Beslutningstrae for behandlingen af patienter med symptomatiske, men ukomplicerede
galdesten

Patient med symptomatisk
ukompliceret galdesten

| Laparoskopisk kolecystektomi | | Mini-laparotomi | | Aben kolecystektomi |

4 Succes | ﬂ Succes | ﬂ Succes |

4 Komplikation, reoperation |

4 Komplikation, reoperation |

4 Komplikation, reoperation |

—| Perifeer galdegangslaesion |

—| Perifeer galdegangslasion |

—| Perifeer galdegangslaesion |

4 Central galdegangslasion |

ﬂ Central galdegangslaesion |

ﬂ Central galdegangslasion |

4 Konvertering |

4 Konvertering |

De gkonomiske modeller baseres her pa data fra litteraturen, data fra
Landspatientregisteret og spergeskemaer til kirurgiske og medicinske

afdelinger i Danmark (bilag 5).
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11.3.1 Behandling af patienter med sten i galdeblaren

Patienter som far foretaget elektiv simpel kolecystektomi udger 69% af
samtlige behandlingsforleb i perioden 1978-95 og er dermed langt den
vigtigste gruppe 1 skonomisk sammenhaeng.

Kolecystektomi ved laparoskopi, minilaparotomi og traditionel aben
laparotomi

#3.5% mellem lapa-

Med udgangspunkt i to randomiserede undersogelser
roskopisk kolecystektomi og kolecystektomi ved minilaparotomi er de
samlede omkostninger ved de to behandlinger beregnet. Omkostningerne
udregnes fra artiklernes oplysning om operationsvarighed; indleggelses-
varighed; galdegangslasioner som opdages postoperativt, og som kraever
enten reoperation eller terapeutisk ERCP; andre komplikationer, som
kraever reoperation; samt rekonvalescens. De specifikke udgifter til de en-
kelte komponenter er hentet fra danske beregninger (bilag 5). Kolecyst-
ektomi ved laparoskopi sammenlignet med minilaparotomi er 1.163 kr
billigere per patient i det ene arbejde’™, mens den er 1.210 kr. dyrere i det
andet arbejde*®. Sidstnzevnte arbejde ma — i denne sammenhang — be-
tragtes som det mest valide, da undersegelsen var blindet. Da begge ran-
domiserede undersogelser er blevet kritiseret for at have for langt hospi-
talsophold og rekonvalescens, det ene for at have en meget heoj kompli-
kationsrate og ikke vere blindet™™, og da de tilsammen udger et meget
spinkelt materiale (ca. 500 patienter), skal resultaterne fortolkes med for-
sigtighed. Randomiserede undersogelser, hvor kolecystektomi ved tradi-
tionel dben laparotomi sammenlignes med henholdsvis minilaparotomi
og laparoskopi, er endnu mere sparsomme, hvorfor en skonomisk ana-
lyse pa basis af disse tal ikke er forsogt.

I stedet opstilles en ekonomisk model, hvor de tre adgangsformer til
kolecystektomi sammenlignes. Modellen har som udgangspunkt en

raekke antagelser, som fremgar af tabel 15.
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TABEL 15

Base-line estimaterne i modellen for behandling af patienter med symptomatiske
ukomplicerede galdesten fordelt pa de tre adgange til kolecystektomi.

LAPAROSKOPI
Operationsresultat Sandsynlighed Sengedage Omkostninger Sygefraveer
Succes® 0,8835 2 9.251,- 8
Perifer galdegangslasion 0,0039 7 23.513- 14
Central galdegangslaesion 0,0026 14 39.308,- 42
Konvertering 0,1000 6 18.656,- 28
Reoperation (anden arsag) 0,0100 10 29.870,- 28
Gennemsnit® 2,53 10532, 10,31

MINILAPAROTOMI
Operationsresultat Sandsynlighed Sengedage Omkostninger Sygefraveer
Succes® 0,8880 2 6.169,- 8
Perifer galdegangslasion 0,0017 7 20.412,- 14
Central galdegangslaesion 0,0003 14 36.333 - 42
Konvertering 0,7000 6 15.591,- 28
Reoperation (anden rsag) 0,0100 10 26.790,- 28
Gennemsnit® 2,49 7.351,- 10,22

TRADITIONEL LAPAROTOMI
Operationsresultat Sandsynlighed Sengedage Omkostninger Sygefraveer
Succes® 0,9870 6 15.189,- 28
Perifer galdegangslasion 0,0026 7 20.423 - 28
Central galdegangslaesion 0,0004 14 36.250,- 42
Konvertering 0,0000 - - -
Reoperation (anden arsag) 0,0100 10 26.790,- 28
Gennemsnit® 6,05 15327, 28,01

a: Operation som forlaber efter planen uden konvertering og uden efterfalgende reoperation.

b: Gennemsnittet er vaegtet med de anfarte sandsynligheden for forskellige udfald

¢ Direkte omkostninger

Baggrund for antagelserne:

O Prisen for de operative indgreb fds fra en landsdsekkende undersagelse (bilag 5)

O Prisen for sengedage og sygefravaer kommer fra nationale tal (bilag 5)

O Forekomsten af perifere og centrale galdelaesioner er hentet fra en systematisk
litteraturgennemgang (tabel 8). Omkostninger ved behandling er for de perifere
leesioner sat til omkostningen ved en terapeutisk ERCP (da de oftest behandles pa
denne mdde), mens de for de centrale laesioner er sat til omkostningerne ved en
dben operation. Ses bort fra galdegangsleesionerne, tyder det ikke pd, at der er for-

skel i reoperationsraten blandt de tre adgangsformer.
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O Systematisk litteraturgennemgang tyder ikke pa synderlig forskel i indlaeggelses-
varighed og rekonvalescens efter kolecystektomi ved laparoskopi eller minilapa-
rotomi (side 67 & 79).

O Indleeggelsesvarigheden efter traditionel dben kolecystektomi er sat til den medi-
ane indleggelsestid i falge Landspatientregisteret omkring indforelsen af laparo-
skopisk kolecystektomi. (fig 35, side 68).

O Konvertering til dben kirurgi synes at veere lige hyppig i de to minimalt invasive
adgange®***, Efter konvertering forudszettes det, at indlaeggelsesvarigheden og
rekonvalescensen er lige sa lang som efter traditionel Gben laparotomi.

I modellen indgar ikke en operationsrelateret mortalitet. Der er naturlig-
vis andre omkostninger forbundet med en behandling for galdesten som
fx forundersogelse og lignende. De ma imidlertid antages at vaere identi-
ske for de tre metoder, hvorfor de ikke pavirker resultaterne af den gko-
nomiske analyse.

Med udgangspunkt i ovennaevnte forudsztninger, er de direkte om-
kostninger ved en problemfri operation 9.251,- kr for en laparoskopisk
kolecystektomi, 6.169,- kr for en kolecystektomi ved minilaparotomi
samt 15.189,- kr for en traditionel dben kolecystektomi. Forskellene
skyldes forskel i indleeggelsesvarighed og apparatur. Ved problemer eller
komplikationer, er de skonomiske konsekvenser justeret med hensyn til
behandlingsalternativer som er konvertering, reoperation eller endosko-
pisk behandling. Dette giver en forventet gennemsnitlig direkte omkost-
ning for de tre adgangsformer pa henholdsvis 10.532,- kr, 7.351,- kr og
15.327,- kr. (tabel 15). Til beregning af de indirekte omkostninger be-
nyttes rekonvalescensperioden, hvor omkostningerne per sygefravaersdag
er beregnet til knap 300 kr., hvilket er baseret pa et aggregeret mal be-
staende af en gennemsnitlig timelon, andel af befolkningen i arbejdsstyr-
ken, andel af arbejdsstyrken i beskaftigelse og gennemsnitligt antal ar-
bejdstimer per dag (bilag 5). Herved bliver de forventede gennemsnitlige
samlede omkostninger for de tre adgangsformer henholdsvis 13.603,- kr,
10.394,- kr og 23.668,- kr (tabel 16).

Effekten (E;) er sandsynligheden for succesfuld intervention. I dette
tilfeelde en kolecystektomi, der forleber uden komplikationer eller andre
problemer for patienten. De forventede omkostninger (C;) er beregnet
som summen af omkostningerne for de mulige udfald vegtet med sand-
synligheden for disse udfald. Middelomkostningseffektiviteten udtrykker
omkostningen (i kroner) per succesfuld behandling (Ci/Ei), og vurderer
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saledes alene den enkelte intervention uden at inddrage alternativet. Den
marginale omkostningseffektivitet angiver omkostningen ved at oge
sandsynligheden for succesfuld operation med én enhed. Det vil sige ra-
tioen for forskellen i omkostninger og effekterne mellem de to alterna-
tiver (Clap. - Cmini/Elap - Emini).

TABEL 16
Resultater fra den gkonomiske model for kolecystektomi
Omkostningseffektivitet
Forventet effekt (E) | Forventede omkostninger (C) Gennemsnitlig ((/E) | Marginal®
Kun direkte omkostninger for kolecystektomi ved
Laparoskopi 0,8835 10.532,- 11.920,-
Minilaparotomi 0,8880 7.351,- 8.278,-
Traditionel laparotomi 0,9870 15.327,- 15.529,- 46.334,-
Bdde direkte og indirekte’ omkostinger for kolecystektomi ved
Laparoskopi 0,8835 13.603,- 15.396,-
Minilaparotomi 0,8880 10.394,- 11.705,-
Traditionel laparotomi 0,9870 23.668,- 23.979,- 97.246,-

a: Omkostningerne ved at sge sandsynligheden for succesfuld operation med én enhed (fx: Ciap -Crini/Eiap.-Emini).
Tallene er vurderet i forhold til den laparoskopiske kolecystektomi.
b: De indirekte omkostninger beregnes ved at multiplicere det gennemsnitlige sygefravaer med 297,81 kr (bilag 5).

Estimaterne fra tabel 15 og 16 viser, at kolecystektomi ved minilaparo-
tomi er bade bedre (i form af sterre succesrate) og billigere end laparo-
skopisk kolecystektomi, mens kolecystektomi ved aben laparotomi er
bedre (feerre galdegangslasioner) end ved laparoskopi, men ogsa dyrere.
I sidstnzevnte sammenligning foreligger en sikaldt dominant lgsning,
hvor det er relevant at udregne omkostningen ved at ege sandsynlig-
heden for, at en operation bliver en succes (den marginale omkostnings-
effektivitet). Som det fremgar af tabel 16 er prisen knap 100.000 kr.

Hyvis det forudsettes, at 75% af alle simple kolecystektomier foregar
laparoskopisk, og der tages udgangspunkt i de i tabel 16 anforte forven-
tede gennemsnitlige samlede omkostninger, kan det beregnes, at den sam-
lede besparelse ved at gd fra laparoskopisk kolecystektomi til kolecys-
tektomi ved minilaparotomi i Danmark bliver pd knap 8 mill. kr. om
aret.

Folsombedsanalyse

Modellens forudsztninger kan altid diskuteres. For at imedekomme vel-
begrundede indvendinger og dermed teste modellens holdbarhed og kon-
klusioner, foretages en rakke folsomhedsanalyser, hvor centrale forud-
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setninger bliver varieret. Der er et uendeligt antal muligheder for at
@ndre pa forudsatningerne, og i det folgende vil der blive givet nogle ek-
sempler. I bilag 5 (tabel 5 og 6) er der udregnet en raekke estimater, som
vedrerer @ndringer i prissetningen af de direkte og indirekte omkost-
ninger samt @ndringer i liggedage og rekonvalescens.

Andringer i prisseetninger

Ved selv forholdsvis store @ndringer i prisseetningen zndres konklusio-
nen ikke, idet minilaparotomi fortsat er bedre (feerre galdegangslaesioner)
og billigere end laparoskopi, og traditionel dben laparotomi fortsat er
bedre (feerre galdegangslesioner) men dyrere end laparoskopi. Ved sank-
ning af sengedagsprisen til 1.000,- kr bliver den traditionel dbne laparo-
tomi dog nzesten lige si omkostningseffektiv som den laparoskopiske.
Enhedsprisen for den laparoskopiske sgijle er beregnet til ca. 2.000,- kr.
Selv om denne pris senkes — hvilket svarer til, at der udferes mange ope-
rationer per sgjle — vil den laparoskopiske kolecystektomi aldrig blive bil-
ligere end kolecystektomi ved minilaparotomi (fig 54). Omvendt viser fi-
guren, at i afdelinger, hvor der udferes meget fa kolecystektomier om
aret, nermer omkostningerne for laparoskopisk kolecystektomi sig den
traditionelt 4bne kolecystektomi, hvilket sker ved ca. 20 operationer om
aret.

FIGUR 54
Justering af enhedsomkostningen for laparoskopisk sjle
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Andringer i liggedage og rekonvalescens
En forskel i indlzeggelsestiden mellem de to adgangsformer minilaparo-
tomi og laparoskopi vil kunne give anledning til andre konklusioner, idet
en forskel pa over to dage i indleggelsestid vil gore den laparoskopiske
adgang billigere end minilaparotomien. Er den sande indleggelsestid for
en laparoskopisk kolecystektomi tre dage, da skal antallet af sengedage
op pa fem dage for kolecystektomi ved minilaparotomi, inden laparo-
skopi er den billigste losning. Er indleeggelsestiden pa den anden side tre
dage ved minilaparotomi, da skal indlaeggelsestiden ved et laparoskopisk
indgreb ned pa en dag, inden den bliver den billigste losning.
Betydningen af rekonvalescensen er ikke sa stor. Fx. skal sygefravaeret
efter kolecystektomi ved minilaparotomi op pa 21 dage i stedet for 8, for
laparoskopisk kolecystektomi er billigere.

Andringer i antallet af komplikationer

Den sidste principielle mulighed er @ndringer i estimaterne for kompli-
kationer. Selv hvis succesraten for laparoskopisk kolecystektomi haves
til 1 — det vil sige, at alle laparoskopiske kolecystektomier er en succes
uden komplikationer, konvertering eller reoperation — da vil kolecystek-
tomi ved minilaparotomi stadig have den lavest forventede omkostning
(10.394,- kr vs. 11.633,- k).

Konklusion

Forst ved en forskel i indleggelsesvarigheden pa mere end to dage bliver
den laparoskopiske kolecystektomi billigere end kolecystektomi ved mi-
nilaparotomi. Selv ved en tenkt situation, hvor der hverken er konverte-
ringer eller komplikationer til laparoskopisk kolecystektomi, er mini-
laparotomien fortsat et bedre ekonomisk alternativ.

Diskussion

En rzkke artikler omhandler gkonomiske analyser, hvor ressourcefor-
bruget ved alternative operationer er opgjort. Der er oftest tale om sam-
menligninger mellem den traditionelle abne kolecystektomi og den la-
paroskopiske procedure. De fleste arbejder analyserer kun selve syge-
husomkostningerne. Nar der tages forbehold for forskelle i studiernes de-
sign — iszer amerikanske undersogelser baseres pa hospitalernes takster,
som ikke nedvendigvis afspejler det reelle ressourceforbrug — gennem-
forelse og tidsmeessige perspektiv, fremtraeder der ikke et éntydigt billede.
Séledes varierer den laparoskopiske kolecystektomi fra at vere ca. 60%
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billigere til 30% dyrere set i forhold til det bne kirurgiske indgreb?!s 752803,
Tendensen er dog, at hospitalsomkostningerne angives at vere lavere for
den laparoskopiske procedure pa grund af kortere indlaeggelsestid?® 15%25%
307, 387,452, 501, 606, 686, 835

Hvad angar omfanget af okonomiske evalueringer, der explicit sam-
menholder ressourceforbruget med de behandlingsmessige effekter, er
litteraturen mere begraenset. P4 baggrund af en omkostningsminime-
ringsanalyse mellem laparoskopisk og traditionel dben kolecystektomi
konkluderes det®, at den traditionelt &bne kolecystektomi er billigere end
den laparoskopiske, hvis der udelukkende ses pd hospitalsomkostnin-
gerne. Inddrages bade direkte og indirekte omkostninger, viser det lapa-
roskopiske indgreb sig at veere det i skonomisk henseende bedste alter-
nativ — dog under forudsztning af, at mindst 68 patienter bliver opereret
arligt. Sidstnaevnte haenger sammen med investeringsomkostningerne til
laparoskopisk udstyr. Dette stottes af et andet studie®”, som dog finder, at
konklusionen er folsom over for @ndringer i estimaterne.

Et argument imod de viste skonomiske modeller er den made, hvorpa
modellen er sammensat, hvor nogle sandsynlighedsestimater er hentet fra
litteraturen, og andre er indsamlet direkte til formalet. Dette er forbun-
det med en raekke usikkerhedsmomenter. Pa den anden side tager folsom-
hedsanalyserne hgjde for dette ved at justere i de anvendte vaerdier. Som
anfort er de benyttede oplysninger om frekvensen af komplikationer til
kolecystektomi baseret pa retrospektive opgerelser, som skal tolkes med
varsomhed. Imidlertid viste falsomhedsanalyserne, at selv om der hver-
ken er konverteringer eller komplikationer til laparoskopisk kirurgi, ville
kolecystektomi ved minilaparotomi fortsat vaere det bedste skonomiske
alternativ.

Det har som anfert ikke veret muligt at tage hejde for de uhandgri-
belige omkostninger. Imidlertid var der ingen forskel pa fx. generel til-

5. Der sds en lille

fredshed og persisterende smerter efter nogle maneder
overvaegt af patienter, som var mere tilfredse med deres ar efter laparo-

skopi end minilaparotomi (10 cm) efter 12 uger*™.

Engangs- versus flergangsinstrumenter til laparoskopisk kolecystektomi
Instrumenter til laparoskopisk fjernelse af galdeblaeren fas bade som en-
gangs- og flergangsudstyr. Ved en simpel opgerelse af ressourceforbruget
konkluderes det, at engangsinstrumenter er 7-12 gange dyrere at anvende
end flergangsinstrumenter — ogsa nar der bliver taget hejde for vedlige-

327

hold af flergangsinstrumenterne®”. Udgifterne til engangsinstrumenter er
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opgjort til mellem 3.911 og 5.560 kr. (inklusive aftaler og mengderabat).
Indkebsprisen for et szt flergangsinstrumenter ligger pa godt 32.000 kr
(1996-priser), hvilket giver en enhedsomkostning per operation pa mel-
lem 479-834 kr., nar udgifter til rensning og vedligehold er inkluderet*”.
Imidlertid har en randomiseret undersegelse vist, at anvendelse af en-
gangsinstrumenter gav anledning til signifikant feerre kirurgisk/tekniske
problemer og en ikke-signifikant tendens til hurtigere operationer og
feerre konverteringer til dben kirurgi end flergangsinstrumenter™. Pa
trods af disse forskelle var flergangsudstyr i gennemsnit godt 1.000 DM
billigere i anvendelse. En anden undersogelse har fundet lignende for-
skelle®’. Felles for undersogelserne er, at de ikke direkte sammenkobler
den hgijere udgift til kirurgisk udstyr med de potentielle gevinster, der
matte vaere ved anvendelsen. I det folgende foretages en omkostningsef-
fektivitetsanalyse af brug af engangs- vs. flergangsudstyr.

En okonomisk model

I denne model indgar instrumenttekniske problemer under termen en
succesfuld behandling, da det ikke pavirker patientens sundhedstilstand
negativt. De tekniske problemer indebzrer en oget operationstid, hvilket
er indarbejdet i modellen. Omkostningerne ved en succesfuld operation
bestér af selve det kirurgiske udstyr, personaleomkostninger ved den ope-
rative indsats og de efterfolgende liggedage. For de alternative ud-
faldsmuligheder, vil de skonomiske konsekvenser primzrt vedrore oget
operationstid og ekstra sengedage. Et aget sengedagsforbrug som folge af
de forskellige kliniske hendelser og de respektive sandsynligheder frem-
gar af tabel 17.

.
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TABEL 17
Base-line estimaterne i modellen for brug af engangs- eller flergangsudstyr til laparoskopisk
kolecystektomi.

ENGANGSUDSTYR?
Operationsresultat Sandsynlighed Sengedage Omkostninger Sygefraveer
Succes’ 0,7686 2 11.591,- 8
Kirurgisk/ teknisk problem 0,1533 2 12.035,- 8
Postoperativ komplikation 0,0122 5 18.356,- 10
Central galdegangslasion 0,0026 14 42.314,- 4
Konvertering 0,0635 6 20.833,- 28
Gennemsnit” 232 12.407 - 9,38

FLERGANGSUDSTYR!
Operationsresultat Sandsynlighed Sengedage Omkostninger Sygefraveer
Succes? 0,5494 2 7.131,- 8
Kirurgisk/ teknisk problem 0,3119 2 7.575,- 8
Postoperativ komplikation 0,0494 5 13.896,- 10
Central galdegangslasion 0,0026 14 37.853,- 4
Konvertering 0,0869 6 16.373,- 28
Gennemsnit® 2,53 8.485,- 9,93

a: Operation som forlgber efter planen uden konvertering og uden efterfglgende reoperation.
b: Gennemsnittet er vaegtet med de anforte sandsynligheden for forskellige udfald

¢ Direkte omkostninger

d: Enhedspris for engangsudstyr er 5.560,- kr. og for flergangsudstyr: 834,- kr

Omkostninger per sygefraversdag er beregnet til knap 300 kr (bilag 5).
Den gkonomiske model (tabel 18) viser, at engangsudstyret er bedre, men
ogsa dyrere. Den marginale omkostningseffektivitet pa godt 64.000 kr.
viser den monetere verdi (alternativomkostningen), der kunne vere op-
pebaret ved at anvende ressourcerne i det nastbedste alternativ (fler-
gangsinstrumenter). Den samlede ekonomiske analyse viser, at nar der
ses pa de forventede omkostninger, sd er brug af engangsinstrumenter
godt 9 mill. kr dyrere om dret i Danmark end brug af flergangsinstru-
menter. Beregningen er baseret pd antallet af simple kolecystektomier i
1995 under forudsztning af, at 75% af alle kolecystektomier foretages
laparoskopisk.



TABEL 18
Resultater fra den gkonomiske model til sasmmenligning af engangs- vs. flergangsudstyr.

Omkostningseffektivitet

Forventet effekt (E) | Forventede omkostninger (C) Gennemsnitlig ((/E)  Marginal®

Kun direkte omkostninger for laparoskopisk kolecystektomi med

Engangsudstyr 0,9218 12.407,- 13.460,- 64.719,-
Flergangsudstyr 0,8612 8.485,- 9.853,-

Biide direkte og indirekte® omkostinger for laparoskopisk kolecystektomi med

Engangsudstyr 0,9218 15.200,- 16.489,- 62.013,-
Flergangsudstyr 0,8612 11.442,- 13.286,-

a: Omkostningerne ved at sge sandsynligheden for succesfuld operation med én enhed (fx: Ceng.-Cier/Eeng.-Efter.).
Tallene er vurderet i forhold til flergangsudstyr.

b: De indirekte omkostninger beregnes ved at multiplicere det gennemsnitlige sygefravaer med 297,81 kr (bilag 5).

¢ Den forventede effekt omfatter bade succesfuld operation og intrumenttekniske problemer (se tekst).

Folsombedsanalyser

For at vurdere modellens og dermed konklusionernes holdbarhed, fore-
tages en folsomhedsanalyse, hvor modelestimaterne varieres. Det er mu-
ligt at opstille en — uendelig — reekke af alternativer og kombinationer af
savel sandsynligheder som omkostningsmal. Der foretages variationer i
sandsynlighederne for kliniske hzendelser, sengedagsprisen, udstyrspri-
sen, personaleomkostningerne samt indleggelsesvarigheden, samtidig
med at ovrige parametervaerdier forbliver konstante. Nogle af estima-
terne fremgar af tabel 7 i bilag S.

Hvad angar sengedagsprisen og personaleomkostningerne vil fler-
gangsudstyret i skonomisk henseende stadig vaere det bedste alternativ,
med mindre priserne mangedobles, hvilket ikke er realistisk.

Prisen for et samlet szt engangsudstyr skal veere lavere end 1.639,- kr.
for engangsudstyret bliver det billigste alternativ, eller omvendt skal om-
kostningerne forbundet med flergangsudstyr overstige 4.756,- kr per
operation.

Hyvis succesraten ved engangsinstrumenter szttes til 1 (alle bliver be-
handlet succesfuldt uden konvertering), da bliver de samlede direkte om-
kostninger lig 11.591,- kr., hvilket stadig er hojere end for flergangsin-
strumenterne.

Konklusion

Anvendelsen af flergangsudstyr er den billigste losning, ogsa selv om det
giver anledning til flere konverteringer med deraf folgende lzengere hos-
pitalsophold og rekonvalescens. Prisen for engangsinstrumenter skal ned
under 1.700,- kr per operation for at dette alternativ er bade billigere og
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bedre end flergangsinstrumenter. Det er naeppe muligt at vaerdisztte den
gevinst, der matte tilfalde personalet i anvendelsen af engangsudstyret i
form af en storre tilfredshed.

Kolecystektomi vs. ESWL

To studier har sammenlignet ESWL med laparoskopisk og traditionel
aben kolecystektomi'** 2!, T en cost-utility analyse'®® findes den laparo-
skopiske procedure at vare det bedste alternativ, da den er forbundet
med lavere omkostninger og en bedre effekt. P4 den anden side er resul-
taterne blandt andet folsomme over for inklusion af de indirekte om-
kostninger. I en art cost-effectiveness analyse*' konkluderes det, at den
laparoskopiske procedure er den mest omkostningseffektive procedure
for hovedparten af patienterne med symptomatiske galdesten, mens
ESWL synes at vaere mere — eller lige si — omkostningseffektiv som tra-

828

ditionel dben kolecystektomi; mest udtalt for zldre patienter’® og hos

21365 Det svenske institut for medicinsk tek-

patienter med sma galdesten
nologivurdering (SBU) foretog i 1990 en evaluering af galdestensbe-
handlinger med udgangspunkt i anvendelsen af ESWL*. En af deres kon-
klusioner var, at omkostningerne forbundet med chokbelgebehandlin-
gerne var rimelige set i forhold til de ovrige alternativer, hvorfor denne

metode burde afproves nzrmere.

Konklusion

Mens ESWL synes mere omkostningseffektiv end traditionel dben kole-
cystektomi, er laparoskopisk kolecystektomi ESWL overlegen. Der fore-
ligger ingen ekonomiske sammenligninger mellem ESWL og kolecystek-
tomi ved minilaparotomi.

11.3.2 Behandling af patienter med akut kolecystit

Den tidlige strategi vs. den sene strategi ved kolecystektomi for akut kol-
ecystit behover ikke en storre skonomisk analyse, da alle de randomise-
rede underspgelser samstemmende viser, at den tidlige strategi giver an-
ledning til kortere hospitalsophold og rekonvalescens uden forskel i kom-
plikationsrater (side 95).

Patientkategorien udger en stor andel — i alt 21% af samtlige be-
handlinger i perioden 1978-95. Det ville have veret interessant at vur-
dere de okonomiske konsekvenser af forskellige strategier i form af umid-
delbar operation, dreenage med efterfolgende operation og udelukkende
drznage kun efterfulgt at operation, hvis det blev nadvendigt i en senere
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fase. Imidlertid er litteraturen pd omradet sd sparsom, at denne model
ikke kunne szttes forsvarligt op.

Ligeledes indeholder litteraturen ikke sufficiente oplysninger til at
vurdere de skonomiske forskelle ved forskellige adgangsformer til kole-
cystektomi ved akut kolecystit.

11.3.3 Behandling af patienter med sten i galdegangene
Andelen af behandlingsforleb, hvor behandlingen primert drejer sig om
sygdomme i galdegangen, udger 27%.

Undersogelse af koledochussten ved kolecystektomi

Folgende tre strategier ved undersogelse af sten i galdegangene i forbin-
delse med kolecystektomi er sammenlignet: praoperativ ERCP hos alle,
peroperativ kolangiografi hos alle samt peroperativ kolangiografi pa ud-
valgte patienter, hvor der er szrlig mistanke om koledochussten. Resul-
tatet er at selektiv peroperativ kolangiografi er den mest omkostningsef-

1702

fektive strategi’®. Koledochoskopi til undersogelse af eventuelt efterladte

koledochussten er ikke omkostningseffektiv®*.
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12. Resumé af MTV elementerne

Dette kapitel resumerer de fire elementer i den medicinske teknologivur-
dering — teknologien, patienten, organisationen og ekonomien. Kapitlet
kan leses selvsteendigt sammen med syntesen i kapitel 13. Referencer er
dog kun angivet i selve rapporten og i bilagene. En raekke fagudtryk er
forklaret i bilag 6.

12.1 UDVIKLINGEN | FOREKOMST 0G BEHANDLING AF PATIENTER MED GALDESTEN
Galdesten

Galdesten forekommer hyppigt i Amerika, Europa, Australien og store
dele af Asien, mens de er sjeldne i Fjernesten og Afrika. Kvinder har dob-
belt sa hyppigt galdesten som maend. Den storste risikofaktor for galde-
sten blandt kvinder er graviditeter, som formentlig kan forklare det me-
ste af konsforskellen. De ovrige risikofaktorer haenger teet sammen med
vestlig livsstil som fiberfattig og fed kost, manglende motion, fedme, ryg-
ning og type 2 diabetes.

Som regel afstedkommer sten i galdeblaeren ingen symptomer. Det kli-
niske spektrum straekker sig fra denne asymptomatiske tilstand, som i
mange tilfeelde forbliver sddan livet ud; over symptomgivende galdesten,
som er ubehagelige men ufarlige; til komplikationer til galdesten —i form
af beteendelse i galdebleren, sten i galdegangene og betaendelse i bugspyt-
kirtlen. Komplikationerne kan som regel behandles uden problemer, men
kan i sjezldne tilfzlde vare livstruende eller invaliderende.

Udpviklingen i behandlingen
I begyndelsen af 70’erne startede udviklingen af en lang reekke teknolo-
gier, som xndrede den traditionelle behandling af patienter med galde-
sten. De vaesenligste teknologier er opsummeret i figur 55 og 56. De an-
forte drstal angiver publiceringsaret i den internationale litteratur.
Teknologierne er som regel blevet indfert efter klinisk afpreving, men
de er ikke fra starten blevet testet i randomiserede undersogelser med
henblik pa deres eventuelle plads i behandling af patienter med galdesten.
Mange teknologier blev indfert, fordi de blev betragtet som et mere skan-
somt indgreb for patienten. Imidlertid har efterfolgende randomiserede
undersogelser sat sporgsmalstegn ved dette. Desuden skete der en ufor-
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klarlig stigning i antallet af indgreb omkring indferelsen af laparoskopisk
kolecystektomi, ligesom der blev rejst mistanke om en oget frekvens af
komplikationer i form af leesion af galdegangene.

FIGUR 55

Indferelse af forskellige teknologier til behandling af sten i galdebleeren

Publikationsar Teknologi

1867 Operativ fiernelse af sten i galdeblaren (kolecystolithotomi)

1882 Operativ fiernelse af galdeblaren (kolecystektomi)

1955 Operativ fiernelse af sten i galdeblren ved minilaparotomi

1972 Galdesalte til oplosning af sten i galdeblaren

1980 Ultralydvejledt punktur af galdeblaeren

1982 Operativ fiernelse af galdeblaeren ved minilaparotomi

1985 Percutan fjernelse af sten i galdeblaeren gennem sonde, indlagt ultralydvejledt

1985 Oplesning af galdeblzresten med ater og udskylning gennem sonde

1985 Knusning af galdeblaeresten med lydbelger (ESWL)

1986 Laparoskopisk fiernelse af galdeblaeren

1991 Laparoskopisk fiernelse af sten i galdebleren

FIGUR 56

Indfgrelse af forskellige teknologier til behandling af sten i galdegangene

Publikationsar Teknologi

1890 Operativ fiernelse af sten i galdegangene (koledocholithotomi)

1970 Diagnostisk ERCP

1974 Fjernelse af sten i galdegangene efter elektrisk deling af galdegangens lukkemuskel
(sphincterotomi ved ERCP)

1982 Operativ fierelse af sten i galdegangene gennem en minilaparotomi

1988 Oplesning af sten i galdegangene med ter

1990 Kontaktknusning af sten i galdegangene

1991 Laparoskopisk fjernelse af sten i galdegangene

1992 Knusning af sten i galdegangene med lydbglger (ESWL)

1994 Fjernelse af sten i galdegangene efter ballondilatation af galdegangens lukkemuskel

P4 basis af disse forhold fandt forfatteren i samrad med Dansk Institut
for Klinisk Epidemiologi (DIKE) og Statens Institut for Medicinsk Tek-
nologivurdering, at det var relevant at foretage en medicinsk teknologi-
vurdering af behandling for galdesten. En medicinsk teknologivurdering
er en alsidig, systematisk vurdering af forudsztningerne for og konse-
kvenserne af at anvende medicinsk teknologi.
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12.2  MATERIALE 0G METODE

Landspatientregisteret

Samtlige indlzeggelser i Landspatientregisteret, hvor der forekommer en
behandlingskode relateret til galdevejene, blev udtrukket for perioden
1978-95. Efter eksklusion af kreft i lever, bugspytkirtel og galdeveje var
der 99.803 indleggelser tilbage fordelt pa 87.007 patienter. Ved en
ngjere bearbejdning af indleeggelserne blev der identificeret en raekke pa-
tientforleb — i alt 90.582, idet en patient kunne have mere end et forlab.
Blandt de 90.582 behandlingsforleb omfattede 12.262 udelukkende dia-
gnostisk ERCP. De resterende 78.320 behandlingsforleb kunne rubrice-
res i folgende kategorier:

O Simpel kolecystektomi. Kategorien udger langt hovedparten (69%) og repraesen-
terer patienter, som udelukkende far fjernet galdebleeren.

O Kolecystektomi med samtidig galdegangsbehandling. Sidstnaevnte kan foregd
endoskopisk eller ved aben kirurgi eventuelt med biliodigistiv anastomose. Kate-
gorien repraesenterer patienter,som behandles for sten bdde i galdeblaeren og gal-
degangen, men kan ogsa repraesentere patienter, som far en komplikation til en
simpel kolecystektomi.

O Galdegangsbehandling uden samtidig kolecystektomi. Galdegangsbehandlin-
gen kan foregd endoskopisk eller ved dben kirurgi eventuelt med biliodigistiv
anastomose. Kategorien repraesenterer patienter, som enten udelukkende har
sten i galdegangene (muligvis er patienterne tidligere kolecystektomeret), eller
hvor det skannes, at sten i galdeblzeren ikke skal behandles samtidig.

0 Andre behandlinger.

Langt de fleste patienter havde kun én indlaeggelse, men enkelte kunne i
efterforlabet blive genindlagt med et eller flere nye galdevejsindgreb. De
sidstnaevnte forlob repraesenterer patienter, som enten har en komplika-
tion til deres galdevejssygdom, eller som far en komplikation til den pri-
mere behandling.

Validiteten af oplysningerne fra Landspatientregisteret blev testet ved
hjeelp af et udtraek pa 3.570 epikriser indhentet fra de respektive syge-
huse. Responsraten ved redaktionens slutning var 71%. Hvad angar de
operative indgreb som kolecystektomi og dben galdegangskirurgi, er der
en szrdeles hgj validitet (over 95%), mens terapeutisk ERCP er under-
rapporteret i hele perioden. Underrapporteringen far stigende betydning



med tiden, hvilket betyder, at de aktivitetsstigninger i galdegangsbehand-
ling som ses i 90’erne, er storre end de i rapporten angivne.

Litteraturgennemgang

For at vurdere evidensen af de forskellige teknologier til behandling af
galdevejssygdomme, er der foretaget en grundig litteraturgennemgang.
Den videnskabelige litteratur inden for behandling af patienter med gal-
desten er meget omfattende. For at undgd bias i udvalget af litteraturen
og dermed i konklusionerne folger gennemgangen fastlagte kriterier. I alt
blev mere end 23.000 abstracts gennemset, og af disse blev mere end
3.000 artikler gennemgaet.

Danske populationsstudier

Siden 1982 er der foretaget flere screeninger for galdesten i danske po-
pulationer. T alt 5.936 tilfzldigt udvalgte personer er ultralydscannet for
galdesten. Resultater fra disse undersogelser giver mulighed for at vur-
dere forekomsten af galdesten i den danske befolkning.

Personale- og tidsforbrug ved behandling af patienter med galdesten

Til brug for de skonomiske analyser blev der i 1997 udsendt et sporge-
skema til samtlige kirurgiske afdelinger (besvarelse 67%) og udvalgte
medicinske afdelinger (besvarelse 100%). Der blev stillet en rakke
sporgsmal med henblik pa at estimere personale- og tidsforbrug ved for-
skellige indgreb pa galdevejene.

12.3 FOREKOMST, SPONTANFORL®@B 0G FOREBYGGELSE
I Danmark forekommer galdestenssygdommen (bade personer der er
kolecystektomerede, og de som har sten i galdebleren) hos ca. 10% af
befolkningen. Langt de fleste personer med galdesten har ikke sympto-
mer, og det kan beregnes, at ca. 300.000 i Danmark har sten i galde-
bleeren uden at vide det. Andelen af befolkningen med galdestenssyg-
dommen er faldet i lobet af 80’erne, men faldet er ikke signifikant.

Personer med asymptomatiske galdesten og symptomgivende galde-
sten udvikler komplikationer med en frekvens pa henholdsvis 0,2-1,2%
og 0,7-2,0% om dret. Disse lave risici viser, at det er en forholdsvis fre-
delig tilstand at have galdesten. Der er siledes ikke den store risiko for-
bundet med at se tiden an hos patienter med galdesten.

Der eksisterer ingen viden om, hvorvidt modificering af de livsstils-
faktorer, som giver oget risiko for galdestendannelse, pavirker forekom-
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sten af galdesten (primeer forebyggelse). Forebyggelse af hjertekarsyg-
domme sztter fokus pa de livsstilsfaktorer, som ogsd har betydning for
galdestensdannelse. Muligvis er det befolkningens @ndringer i livsstil
over de seneste ar, som har bevirket en tendens til et fald i forekomsten
af galdesten. Storre vaegttab medforer galdestensdannelse. Det er vist, at
dannelse af galdesten kan reduceres vasentligt, hvis overvagtige patien-
ter behandles med galdesalte i forbindelse med kraftigt veegttab.

Ved sekunder forebyggelse identificeres og fjernes galdesten for
symptomer eller komplikationer udvikles. Der er enighed om, at kole-
cystektomi som sekundzr profylakse ikke er velegnet, idet det er bereg-
net, at operation er forbundet med oget mortalitet sammenlignet med at
undlade operation. Det er ikke undersogt, hvorvidt medicinsk oplesning
af asymptomatiske galdesten som sekunder profylakse er omkostnings-
effektivt. Metoden krzever, at befolkningsgrupper screenes for galdesten,
hvilket krzever identificering af hejrisikogrupper. Gravide kunne vare en
relevant malgruppe, idet graviditeter er den starste risikofaktor for sten-
dannelse hos kvinder. Der mangler studier til neermere belysning af dette
potentiale for sekundeer profylakse.

12.4 DEN SAMLEDE BEHANDLING AF GALDEVEJSSYGDOMME | DANMARK

Fra 1978 til 1991, hvor laparoskopisk kolecystektomi blev indfert i Dan-
mark, skete der et jevnt fald i behandlingsraten (antal behandlede per
100.000 personer i befolkningen) for galdevejssygdomme. Faldet var
30% for kvinder og 21% for meand. Efter 1991 skete der en stigning pa
25% for kvinder og 22% for maend. Der er ikke noget, som tyder p4, at
der skete en tilsvarende stigning i forekomsten af galdevejssygdomme.
Stigningen kan skyldes et indikationsskred i forbindelse med indferelse af
laparoskopisk kolecystektomi. Stigningen i behandlingshyppighed om-
fatter bade simpel kolecystektomi og behandling af galdegangsygdomme.
Foruden de operative indgreb skete der ogsd en stigning i diagnostisk
ERCP, en stigning som blev serlig markant efter indferelsen af laparo-
skopisk kolecystektomi. Stigningen kan vere et udtryk for en @ndret
strategi ved diagnostik og behandling af galdesten, hvis ERCP til en vis
grad har aflest peroperativ kolangiografi til undersogelse for sten i gal-
degangene. Stigningen i ERCP kan ogsa vare udtryk for @ndrede indi-
kationer for undersogelse af patienter.



12.5 BEHANDLING AF PATIENTER MED UKOMPLICEREDE GALDEBLARESTEN
Udpviklingen i Danmark 1978-95

Efter en stabil periode i 1978-84 skete der et jeevnt fald i kolecystekto-
miraten frem til 1991. Faldet var pa 21% for kvinder og 26 % for maend.
Efter 1991 skete der en stigning pa 27% og 18% hos henholdvis kvinder
og mend. Stigningen var specielt udtalt for kvinder under 40 ar, hvor den
var tet pd 50%. Kolecystektomiraten er stigende med stigende alder, men
kvindernes kurve har et mindre toppunkt omkring 30 ars alderen, hvil-
ket kan skyldes galdestensdannelse i forbindelse med graviditet. Top-
punktet pa kurven blev mere udtalt i den seneste tidsperiode, hvilket kan
skyldes en oget grad af diagnostisering. Faldet i kolecystektomiraten frem
til indferelse af laparoskopisk kolecystektomi, savel som den efterfol-
gende stigning, er i overensstemmelse med alle fund i udlandet. Stignin-
gen var i visse omrader af USA storre end i Danmark, men sammenlignet
med tre nationale opgerelser fra Canada, Skotland og Australien var stig-
ningen storst i Danmark.

I nogle omrader af Danmark bliver der opereret mere end dobbelt sa
mange som i andre omrader — efter at der er taget hojde for tilfeeldig va-
riation og aldersforskelle i befolkningen. Variationen var storst i begyn-
delsen af perioden og efter indferelse af laparoskopisk kolecystektomi.
Variationen — som ogsd ses i udlandet — er udtryk for forskelle i sygelig-
hed, patientadfeerd og manglende enighed blandt lzeger om indikation for
diagnostik og behandling.

Symptomer pa sten i galdeblaren

Der hersker stor uenighed om hvilke symptomer, der kan tilskrives gal-
desten. Dette skyldes blandt andet, at 30-40% af befolkningen har symp-
tomer fra maven, og at op til 20-30% har sten i galdebleren, hvorfor et
tilfeldigt sammenfald ofte vil ses. Omradet er belyst ved en systematisk
gennemgang af videnskabelige artikler vedrerende symptomer hos per-
soner med og uden galdesten samt personer med persisterende smerter ef-
ter kolecystektomi. Der nds frem til folgende konklusioner:

0O Timelange anfald af kraftige smerter fra gvre hajre side af abdomen eller epi-
gastriet kan veere forbundet med galdesten. Smerten starter relativt abrupt og kan
strdle ud til ryggen eller hgjre skulder. Disse symptomer er forholdsvis sjeeldne.
Symptomerne forekommer imidlertid ogsa hos personer uden galdesten. Det er
sdledes ikke muligt at opsaette en knivskarp definition for, hvorndr disse sympto-
mer skyldes galdesten, og hvorndr de ikke gor.
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O Andre abdominalsmerter skyldes naeppe galdesten.

O Dyspeptiske gener skyldes ikke galdesten

Indikation for behandling

Regionale, historiske og internationale variationer i kolecystektomirater
kan fortolkes som uenighed blandt bade patienter og lzeger om, hvornar
der er indikation for undersogelse og behandling af patienter med galde-
sten. Dette bekreaeftes af undersogelser over ekspertpanelers uenighed om,
hvornér der er behandlingsindikation hos patienter med galdesten. Den
eneste audit udfert over et patientmateriale viste, at to ekspertpaneler kun
var enige med kirurgerne i indikationen i ca. halvdelen af tilfeldene. Disse
forhold, kombineret med at mange patienter har persisterende smerte ef-
ter kolecystektomi, tyder pa, at for mange tilbydes kolecystektomi. I ste-
det for at gennemfore audit med regelmaessige mellemrum, er det fore-
sldet, at retningslinierne leegges ind i et PC styret program, hvor data fra
alle patienter med galdesten indleeses og lagres. Herved fés en lobende re-
gistrering af afdelingens praksis i forhold til de anbefalede retningslinier.

Behandlingsmetoder

De teknologier, som benyttes til behandling af sten i galdeblzren, er kolecyst-
ektomi, kolecystolithotomi og stenoplesning. Det primaere behandlings-
mal er smertefrihed, det sekundere er fjernelse af galdestenene. De forskel-
lige teknologiers betydning for postoperative smerter, indleeggelsesvarig-
hed, komplikationer, rekonvalescens samt mortalitet belyses i det folgende.

Kolecystektomi
Kolecystektomi er den mest benyttede behandling hos patienter med
symptomgivende galdesten. Adgangen kan enten vere traditionel dben
laparotomi, minilaparotomi eller laparoskopi. Incisionsleengderne er
henholdsvis >10 cm, 3-6 (10) cm og 3-4 cm. Andelen af patienter med
persisterende smerter efter 1-2 ar er typisk 20-25% uafhengigt af ad-
gangsformen. Incisionens leengde betyder saledes ikke noget, hvad angar
det primaere behandlingsmal. Galdestenene fjernes ved alle tre metoder,
men i nogle tilfeelde tabes galdesten ud i bughulen ved laparoskopisk kol-
ecystektomi. De tabte galdesten giver kun sjeldent anledning til proble-
mer, men de kan til gengeeld vere alvorlige.

Langden af hospitalsopholdet er faldet stot siden 1978 i Danmark og
var 6-7 dage inden indferelse af laparoskopisk kolecystektomi. I forbin-
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delse med indferelse af laparoskopisk kolecystektomi skete der en yder-
ligere reduktion i antallet af indleeggelsesdage. Der er publiceret en raekke
artikler over kliniske serier for alle tre adgangsformer, hvor patienter sen-
des hjem samme dag eller dagen efter operationen. Blandt de randomise-
rede undersogelser, hvor der er foretaget en blinding af bade patient og
personale (ved hjelp af en forbinding, der deekker hele abdomen) var der
ingen forskel pa leengden af hospitalsophold ved de tre forskellige ad-
gangsformer. I ikke blindede randomiserede undersoegelser var der ingen
forskel mellem minilaparotomi og laparoskopi, men et leengere hospi-
talsophold ved den traditionelle dbne kolecystektomi.

Laesion af galdegangene heorer til de alvorligste komplikationer ved
kolecystektomi. Laesionerne deles op i centrale galdegangslasioner, som er
de mest alvorlige, da de kan give anledning til forsnaevring af galdegangen
med leverpdvirkning, og perifere galdegangslesioner, som krever be-
handling, men som sjzldent vil give anledning til forsnzevring af galde-
gangen. De randomiserede undersogelser er endnu for sma til at vurdere
forskelle i komplikationer mellem de tre adgangsformer. Systematiske op-
gorelser af kliniske serier fra den internationale litteratur viser, at de cen-
trale galdegangslaesioner er 0,26-0,52% ved laparoskopisk kolecystek-
tomi, og er 0,03-0,13% ved de dbne former (traditionel dben laparotomi
og minilaparotomi). Hvad angér perifere lzsioner er de tilsvarende tal
0,28-0,57% og 0,10-0,26%. En rekke udenlandske opgerelser viser des-
uden en klar stigning (4-6 dobling) af galdegangslasionerne i forbindelse
med indferelse af laparoskopisk kolecystektomi. Andelen af laesioner faldt
et par ar efter indferelse af laparoskopien, men ndede ikke ned pa samme
lave niveau som for indferelsen. I forbindelse med en validering af oplys-
ningerne fra Landspatientregisteret vurderes det, at der efter indferelse af
laparoskopisk kolecystektomi ogsa i Danmark er sket en stiging i bade
centrale og perifere galdegangslesioner. Opgorelser fra det nationale regi-
ster for laparoskopisk kolecystektomi tyder desuden pa, at der i Danmark
ikke er sket et efterfolgende fald i antallet af galdegangslesioner.

Et argument for indferelse af laparoskopisk kolecystektomi var, at pa-
tienten kunne gd hurtigere i arbejde. En systematisk gennemgang af den
internationale litteratur viser, at informerede og motiverede patienter kan
ga hurtigt i arbejde, ogsa efter traditionel aben kirurgi. Randomiserede
undersogelser viser ingen forskel i rekonvalescens efter kolecystektomi
ved laparoskopi eller minilaparotomi, mens rekonvalescensen er lengere
efter traditionel aben laparotomi. Ved indferelse af laparoskopisk kole-
cystektomi blev der sat fokus pa kort rekonvalescens, men det er ikke do-
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kumenteret, om det var den laparoskopiske procedure eller personalets
og patienternes holdning som gjorde patientens rekonvalescens kortere.

Mortaliteten @ndrede sig ikke ved indferelse af laparoskopisk kole-
cystektomi — hverken i Danmark eller i udlandet.

Der er beskrevet nogle kroniske folgetilstande efter kolecystektomi,
som muligvis er en konsekvens af indgrebet. En mindre gruppe patienter
har persisterende behandlingskraevende smerter, hvor diagnostik og be-
handling ikke ligger i faste rammer. Fravaeret af galdebleren bevirker
oget refluks (tilbagelob) af galde til mavesek og spiseror, hvilket kan
vere arsagen til en meget hoj forekomst af dyspeptiske gener hos kole-
cystektomerede. Begge folgetilstande er uathangige af adgangsformen til
kolecystektomi.

Kolecystolithotomi (fjernelse af sten i galdebleeren)

Kolecystolithotomi kan foregd ved traditionel aben kirurgi, minilaparo-
tomi, laparoskopi samt percutane indleggelser af sonder med efterfol-
gende direkte knusning med laser eller ultralyd eller direkte oplesning
med medikamina. Nogle af indgrebene kan udferes i lokalbedevelse. Me-
toden benyttes kun i begraenset omfang (<2% af indgrebene i Danmark)
og reserveres hovedsagelig til patienter, som er for syge til at tdle anaestesi
samt til patienter, som ensker at bevare galdebleren.

Det primere behandlingsmal, smertefrihed, opnds i samme grad som
ved kolecystektomi. Det sekundaere behandlingsmal, fjernelse af sten, op-
nds hos langt hovedparten, men stenene kommer igen hos ca. halvdelen
af patienterne. Komplikationer bestir hovedsagelig af udsivning af galde
fra galdebleren. Der beskrives ikke galdegangslasioner ved metoderne.
De kliniske serier er for sma og patienterne for selekterede til at hospi-
talsophold, rekonvalescens og mortalitet kan vurderes. Der foreligger in-
gen randomiserede undersagelser til sammenligning af de forskellige me-
toder til kolecystolithotomi.

ESWL/galdesalte
Knusning af galdesten med ESWL ber efterfolges af behandling med gal-
desalte, som straekker sig over %4-2 ar. Det er beregnet, at behandlingen
kun egner sig til 20% af patienterne med galdesten, idet en raekke betin-
gelser skal veere opfyldt. Metoden har stor udbredelse i udlandet, men
har ikke vaeret anvendt i serligt stort omfang i Danmark.

Det primeaere behandlingsmal, smertefrihed, opnds i samme grad som
ved kolecystektomi. Smertefrihed er — af uforklarlige arsager — uafheen-



gig af, om stenene oploses eller ej. Der opnés oplesning af sten hos over
60% af patienterne, men ca. halvdelen gendanner sten. Imidlertid forbli-
ver mange patienter asymptomatiske i lang tid efter gendannelse af ste-
nene. Ved rutinemeessig brug af ESWL og galdesalte ville 5% af alle pa-
tienter med galdesten have varig effekt, mens yderligere 5% ville have
langvarig effekt i form af smertefrihed. Af komplikationer er fastsid-
dende sten i galdegangen med betendelse i bugspytkirtlen den vesenlig-
ste og ses hos 1-2%. Sygefraveer og hospitalsindleggelse svarer til de am-
bulante behandlinger og eventuelle komplikationer.

Sammenligninger mellem kolecystektomi, kolecystolithotomi og ESWL/
galdesalte

Der findes ingen randomiserede undersegelser, der sammenligner kole-
cystektomi med kolecystolithotomi. Derimod er der tre randomiserede
undersogelser, hvor kolecystektomi sammenlignes med behandling med
ESWL/galdesalte. De viser ingen forskel, hvad angar smertefrihed. Der
foreligger dog ikke tilstraekkelig lang observationstid.

Kolecystektomi hos patienter med smerter men uden galdesten

En lille gruppe patienter har galdestenslignende smerter uden at have gal-
desten. Nogle af disse patienter har en abnorm temning af galdeblaeren.
Litteraturen viser, at ved kolecystektomi af disse patienter opnds det pri-
mere effektmal, smertefrihed, i lige sa stor grad som ved kolecystektomi
hos patienter med galdesten. For at undga overbehandling skal behand-
lingsindikationen laegges i meget faste rammer. Yderligere undersogelser
er pakreavet.

12.6 BEHANDLING AF PATIENTER MED AKUT KOLECYSTIT

Udviklingen i operationsraten for akut kolecystit viste stationzre forhold
hos maend, mens der for kvinder sds en stigning frem til 1987 efterfulgt af
et fald i den efterfolgende tidsperiode. Udviklingen afspejler den generelt
konservative holdning med hensyn til kolecystektomi op gennem 80’erne.
Denne adferd medferte, at en storre andel af de patienter, som blev ope-
reret, havde akut kolecystit. En ny teknologi opstod i perioden i form af
ultralydvejledt dreenage af galdebleeren. Da denne behandling ikke har no-
gen selvsteendig kode i Landspatientregisteret, forekommer en vis under-
rapportering af andelen med akut kolecystit. Iszer hos ldre patienter er
drzenage undertiden eneste behandling, hvilket kan forklare et observeret
fald i operationsraterne hos de zldre i den sidste halvdel af perioden.
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Der er altid indikation for behandling af patienter med akut kolecystit
i form af antibiotika, dranage eller kirurgi.

De teknologier, som benyttes til behandling af akut kolecystit, er kole-
cystektomi, kolecystolithotomi, partiel kolecystektomi eller dreenage med
eller uden oplesning eller knusning af stenene. Det primzre behandlings-
mal er at bringe den akutte betzendelse til opher. Det sekundzre behand-
lingsmal er at hindre recidiv af akut kolecystit.

Patienter med komplikationer til en akut kolecystit (fx. perforeret
kolecystit) skal opereres akut. Randomiserede undersogelser har vist, at
det er bedst at operere patienter med ukompliceret akut kolecystit under
samme indlaeggelse i stedet for at lade beteendelsen ga i ro og operere i
rolig fase efter nogle maneder. Den subakutte operation ber dog forega
inden for 7-10 dage fra symptomdebut, da vevsforandringerne ellers er
sa udtalte, at der er oget risiko for komplikationer. Randomiserede un-
dersggelser har vist, at behandling med non-steroide antiinflammatoriske
midler forsinker eller hindrer videreudvikling af en akut kolecystit.

Kolecystektomi kan udferes ved traditionel dben laparotomi, minila-
parotomi eller laparoskopi. Bortset fra en enkelt dben randomiseret un-
dersogelse, som viser, at minilaparotomi er bedre end traditionel laparo-
tomi, er der ingen evidens for, hvilken adgangsform der er bedst. Kom-
plikationer i form af leesioner af galdegangene ses hyppigere ved akut end
ved elektiv kolecystektomi. Mortaliteten efter simpel kolecystektomi for
akut kolecystit viser i Danmark ingen tegn pa fald efter indferelse af
laparoskopisk kolecystektomi.

Kolecystolithotomi eller partiel kolecystektomi kan udferes, hvis de
anatomiske forhold er uoverskuelige, eller hos meget syge patienter, som
ikke tiler fuld anzastesi.

Ultralydvejledt drenage medforer, at en kolecystit hurtigere gér i ro.
Det vides dog ikke, om det er en fordel at dreenere en akut kolecystit, hvis
patienten kolecystektomeres inden for et par dage efter dreenagen. Yder-
ligere forskning er pakrzvet.

12.7 BEHANDLING AF PATIENTER MED STEN | GALDEGANGENE

Behandlingsraterne for sten i galdegangene viser et fald i perioden 1978-
91 pa 30% for kvinder og 13% for maend, efterfulgt af en stigning frem
til 1995 pa 22% og 31% hos henholdsvis kvinder og maend. Kurverne
dakker over et fald i andelen af patienter, som far dben kirurgi, og en
stigning 1 andelen af patienter, som far endoskopisk behandling. Faldet i
antallet af patienter, som fik behandling pa galdegangene i 80’erne, og
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den efterfalgende stigning i 90’erne kan skyldes @ndret holdning til ruti-
nemassig undersogelse for sten i galdegangene i forbindelse med kole-
cystektomi (se nedenfor).

Der er indikation for undersogelse og behandling af sten i galdegan-
gene, ndr patienten har symptomer pa sten i galdegangene. Derimod er
der ikke indikation for rutinemaessig undersogelse af galdegangene i for-
bindelse med en kolecystektomi. Kun sdfremt visse krav er opfyldt (dila-
teret koledochus, leverpdvirkning, akut pankreatit), ber patienten have
galdegangen undersogt i forbindelse med kolecystektomi. P4 denne méade
undgas det at undersoge galdegangen hos 80% af patienter, som fir fo-
retaget kolecystektomi. Risikoen ved rutinemaessig undersogelse er, at det
kan medfere unedvendige ingreb pa galdegangene pa grund af fejlagtig
mistanke om sten eller sma sten, som ville have passeret af sig selv.

Foruden peroperativ kolangiografi og ERCP er en ny teknologi til un-
dersogelse af galdegangene udviklet i form af MRC (magnetisk reso-
nans). Den er i modsatning til ERCP non-invasiv og har derfor ikke de
komplikationer, som ses ved ERCP. Forelgbige undersogelser tyder pa, at
den diagnostiske sikkerhed ved MRC er pa hejde med ERCP, men gko-
nomiske undersogelser er pakraevet, da udstyret er dyrt.

De behandlingsteknologier, der benyttes, er a) kirurgisk fjernelse (tra-
ditionel dben galdegangskirurgi, galdegangskirurgi gennem minilaparo-
tomi og laparoskopisk galdegangskirurgi) og b) endoskopisk fjernelse
(via ERCP eller percutane metoder). Det primare behandlingsmal er at
skaffe aflob for galden, mens det sekundeere behandlingsmal er fjernelse
af galdestenene.

Der foreligger ingen sammenlignende undersogelser mellem de tre kir-
urgiske adgangsformer. Minilaparotomien er kun prevet kasuistisk, og
den laparoskopiske metode synes vanskelig og har ikke fiet den udbre-
delse, som den laparoskopiske kolecystektomi har faet.

Den endoskopiske behandlingsmetode har vundet stor udbredelse,
men en lang rakke supplerende teknologier til den endoskopiske be-
handling af komplicerede galdegangssten (sten som ikke kan fjernes
umiddelbart efter en simpel sphincterotomi), har gjort dette felt uover-
skueligt. Efter velgennemfort endoskopisk behandling er der ikke doku-
mentation for, at der rutinemaessigt skal foretages kolecystektomi.

En rzekke randomiserede undersogelser, hvor dben kirurgi sammen-
lignes med endoskopisk behandling viser, at endoskopisk behandling
ikke éntydigt er bedre end dben kirurgi. Det er nedvendigt med yderligere
forskning pa omradet.
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30-dages mortaliteten efter galdegangsbehandling i Danmark falder i
perioden for patienter som behandles elektivt.

12.8 BEHANDLING AF PATIENTER MED GALDESTENSPANKREATIT

Denne patientgruppe kan ikke med sikkerhed identificeres som en selv-
stendig enhed i Landspatientregisteret, hvorfor der ikke angives be-
handlingsrater. P4 grund af stor risiko for recidiv af pankreatit (25-50%)
er der altid behandlingsindikation hos denne patientgruppe. De behand-
lingsteknologier, som benyttes, er a) kolecystektomi (i form af traditionel
dben laparotomi, minilaparotomi eller laparoskopi) eventuelt kombine-
ret med aben eller endoskopisk galdegangsbehandling, b) endoskopisk
indgreb eventuelt efterfulgt af simpel kolecystektomi. Det primzre be-
handlingsmal er at sikre, at pankreatiten ikke udvikler sig til en alvorlig
tilstand men gér i ro igen. Det sekundare behandlingsmal er at fjerne ar-
sagen til pankreatit, sa den ikke recidiverer.

Behandlingen afthanger af graden af patientens pankreatit. I milde
tilfeelde bor patienten observeres under indlaeggelse, indtil pankreatiten
er gaet i ro, hvorefter der foretages en kolecystektomi eller sphinctero-
tomi. | tilfeelde af sveer pankreatit hersker der ikke enighed om den initi-
ale behandling, idet tre randomiserede undersogelser viser, at subakut
sphincterotomi er bedst, mens en fjerde undersogelse viser det modsatte.
Alle materialer kan kritiseres, sd nye undersogelser er pakraevet. Safremt
en patient med svaer pankreatit ikke sphincterotomeres subakut, ber pa-
tienten observes og behandles som patienter med mild pankreatit.

Hyvis patienten bliver sphincterotomeret er der ingen grund til rutine-
meessig kolecystektomi i efterforlabet.

12.9 PATIENTEN
Forhold vedrerende postoperative smerter, hospitalsophold, rekonvale-
scens og persisterende smerter er behandlet under de enkelte teknologier.
Galdestenspatienters valg af behandlingsmetode ved behandling af
sten i galdeblaren og sten i galdegangen er ikke belyst i litteraturen. En
undersogelse, hos en gruppe patienter uden galdesten viste, at flere ville
foretrekke ESWL frem for laparoskopisk kolecystektomi, mens begge
disse metoder blev vurderet bedre end traditionel dben kolecystektomi.
En enkelt undersogelse viser, at patientens forventning til en kolecystek-
tomi er100% helbredelse for smerter.
Som den danske lovgivning er udformet, har patienter krav pa infor-
mation om eventuelle alvorlige komplikationer i forbindelse med en be-
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handling for galdesten. Der foreligger i litteraturen ingen viden om, i hvil-
ket omfang patienter bliver oplyst om risikoen for komplikationer.

International litteratur viser hoj grad af generel patienttilfredshed
med kolecystektomi — uafthengig af adgangsformen. Mere detaljerede
sporgsmal blandt patienter, som fik foretaget laparoskopisk kolecystek-
tomi, viser, at patienterne synes, de havde flere smerter, end de var blevet
stillet i udsigt.

Randomiserede undersogelser over kolecystektomi ved laparoskopi
versus minilaparotomi viser samme grad af patienttilfredshed efter fa
maneder. Der var signifikant flere patienter, som var tilfredse med deres
ar i laparoskopigruppen (84%) end i minilaparotomigruppen (74 %) ef-
ter 12 uger. En stor del af patienterne synes, at de blev sendt for hurtigt
hjem, bade efter laparoskopisk og traditionel dben kolecystektomi.

Der er et klart behov for undersogelser af patientpraeferencer efter
grundig information om fordele og ulemper ved forskellige behandlings-
metoder.

12.10 ORGANISATIONEN

Kolecystektomi og ukompliceret galdegangskirurgi kan ifelge Sundheds-
styrelsen forega pa alle kirurgiske afdelinger. ERCP skal centreres et sted
i hvert amt, mens behandling af vanskelige galdegangssten og udredning
for og behandling af galdevejsdyskinesi er begranset til udvalgte afdelin-
ger i landet.

Antallet af kirurgiske afdelinger, hvor der udferes galdevejskirurgi,
faldt fra 75 1 1978-83 til 58 i 1992-95. I gennemsnit er der i den sidste
tidsperiode foretaget 81 indgreb per afdeling per ar varierende fra 10 til
over 100. Det gennemsnitlige tal for simpel kolecystektomi er 55 med en
variation fra under 10 til over 100 operationer arligt. Der var ingen sy-
stematisk signifikant sammenhang mellem mortalitet og antallet af arlige
indgreb, men en tendens til en hejere 30-dages mortalitet pa den fjerde-
del af sygehusene, hvor der blev opereret flest. P4 den anden side var der
signifikant flere komplicerede behandlingsforleb blandt den fjerdedel af
afdelingerne, som foretog faerrest operationer sammenlignet med den
fjerdedel, som foretog flest. Hervaerende undersagelse kan ikke belyse ar-
sagen til disse forskelle. Hvad angdr dben kirurgi, er der ikke evidens for
en sammenhang mellem antallet af indgreb per kirurg og antallet af
komplikationer. Derimod tyder litteraturen pa, at komplikationer efter
laparoskopisk kolecystektomi aftager med antallet af indgreb. Den inter-
nationale litteratur peger pa, at hver kirurg skal op pa at foretage 30-50
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laparoskopiske indgreb, for komplikationerne er nede pa et rimeligt lavt
niveau. Overfores dette til danske forhold, betyder det, at kun fa kirur-
ger i Danmark skal udfere proceduren for at opretholde en lav kompli-
kationsrate. Det er sdledes nodvendigt at centralisere kolecystektomien,
hvis den laparoskopiske metode skal opretholdes.

Udferelse af ERCP kraever ligeledes oplering og vedligeholdelse i en
sddan grad, at centralisering er nedvendig, hvilket ogsa anbefales af
Sundhedsstyrelsen.

12.11  @KONOMIEN

Udgifter til galdevejsbehandling kan deles op i de direkte udgifter (ho-
spitalsindleeggelsen, personaleforbruget ved det kirurgiske indgreb samt
det teknologiske udstyr), de indirekte udgifter (sygedagpenge) samt i de
uhdndgribelige udgifter (angst, bekymring etc). Sidstnaevnte kategori er
ikke medtaget i denne rapport. Udgifter til hospitalsophold, personale-
forbrug, teknologisk udstyr og sygefravaer beregnes dels ud fra en spor-
geskemaundersogelse til samtlige kirurgiske og udvalgte medicinske af-
delinger i Danmark, dels ud fra offentligt tilgeengelige nationale tal.

De direkte udgifter til al galdevejsbehandling i Danmark udviste et
jeevnt fald fra 1978 til 1991, hvorefter der skete en mindre stigning. Op-
gjort pa udgifter per indlaeggelse sds et fald gennem hele perioden med en
mindre acceleration omkring indferelse af laparoskopisk kolecystektomi.
For simpel kolecystektomi blev faldet i de direkte omkostninger op gen-
nem 80’erne aflost af en stagnation. Faldet gennem 80’erne skyldes den
kortere indleggelse, mens stigningen eller stagnationen i 90’erne skyldes
en kombination af et fortsat fald i indleeggelsesvarigheden kombineret
med en ogning i antallet af behandlede patienter samt dyrere teknologi.
Dette er i overensstemmelse med international litteratur.

De direkte udgifter til en komplikationsfri simpel kolecystektomi be-
regnes til 9.251,- kr. for en laparoskopisk kolecystektomi, 6.169,- kr. for
en kolecystektomi ved minilaparotomi samt 15.189 kr. ved en traditionel
dben kolecystektomi.

Ved hjzlp af skonomiske modeller (omkostningseffektivitetsanalyser)
sammenholdes omkostninger og effekter ved de tre adgangsformer til
kolecystektomi. Analyserne viser, at kolecystektomi ved minilaparotomi
bade er billigere og bedre end laparoskopisk kolecystektomi. Dette for-
hold er meget robust i de sikaldte folsomhedsanalyser, hvor betingelserne
varieres. Kun hvis forskellen i hospitalsopholdet overstiger 2 dage, bliver
den laparoskopiske kolecystektomi billigere end kolecystektomi ved mi-



nilaparotomi. De arlige udgifter ved den nuvaerende aktivitet inden for
simpel kolecystektomi ville veere knap 8 mill. kr. mindre, hvis der blev
skiftet fra laparoskopisk kolecystektomi til kolecystektomi ved minila-
parotomi. Kolecystektomi ved traditionel dben laparotomi er bedre (pa
grund af ferre galdegangslesioner), men ogsa dyrere sammenlignet med
laparoskopisk kolecystektomi. Ogsa dette forhold viste stor robusthed i
folsomhedsanalyserne, idet kun en vasentlig reduktion i antallet af ud-
forte operationer om dret (under 20) ville gore denne billigere end lapa-
roskopisk kolecystektomi.

Der blev udarbejdet en gkonomisk model vedrerende brug af engangs
vs. flergangsudstyr til laparoskopisk kolecystektomi. Modellen viser, at
flergangsudstyr er darligere, idet det giver anledning til flere konverte-
ringer til 4ben kirurgi, men ogsa billigere end engangsudstyr. Dette for-
hold er meget robust i falsomhedsanalyserne. Efter der er taget hojde for
flere konverteringer og dermed leengere operationstid, leengere hospitals-
ophold og lengere rekonvalescens ved brug af flergangsudstyr, vil de
arlige udgifter veere godt 9 mill. kr. mindre ved konsekvent brug af fler-
gangsudstyr sammenlignet med konsekvent brug af engangsudstyr ved
den nuvaerende operationsaktivitet.

I litteraturen er der foretaget skonomiske sammenligninger mellem
ESWL/galdesalte og kolecystektomi, som viser, at laparoskopisk kolecys-
tektomi er mere omkostningseffektiv end ESWL/galdesalte, som til
gengeld er lidt mere omkostningseffektiv end traditionel aben kolecys-
tektomi. ESWL/galdesalte er ikke sammenlignet med minilaparotomi.

Hvad angir behandling af akut kolecystit vil den subakutte kolecys-
tektomi vere billigere end at udfere operationen i rolig fase efter nogle
maneder.

Hvad angér indikation for undersogelse af galdegangssten ved kole-
cystektomi peger en omkostningseffektivitetsanalyse pa selektiv perope-
rativ kolangiografi som den bedste strategi frem for rutinemaessig kolan-
giografi.
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13. Syntese og rekommandationer

Med udgangspunkt i de fire elementer i en medicinsk teknologivurdering:
teknologien, patienten, organisationen og ekonomien, fremlegges der i
dette kapitel en syntese, og det overvejes hvilke rekommandationer,
MTV-analysen kan fere frem til. Syntesen baerer praeg af, at der forelig-
ger omfattende viden vedrerende teknologien, grundige analyser af oko-
nomien ved simpel kolecystektomi og sparsom viden vedrerende patien-
ten og organisationen. Syntesen afsluttes med et forslag til en struktur til
fremtidig sikring af evidensbaseret praksis ved behandling af patienter
med galdevejssygdomme.

Rapporten skal betragtes som en del af beslutningsgrundlaget for vi-
denskabelige selskabers og sundhedsmyndigheders fortsatte arbejde med
retningslinier for diagnostik, forebyggelse, behandling og pleje af patien-
ter med galdevejssygdomme.

Forebyggelse

Med direkte omkostninger til galdevejsbehandling i Danmark pa ca. 120
milllioner kroner arligt ber mulighederne for forebyggende aktiviteter
undersoges. Aktuelt sker der i Danmark en indsats over for befolknin-
gens livsstil pd omraderne fed kost, manglende motion, rygning og fedme
for at forebygge hjertekar-sygdomme og cancer. Da galdesten er associe-
ret til disse livsstilsfaktorer, vil denne indsats muligvis ogsd nedsztte fo-
rekomsten af galdesten.

Galdestensdannelse kan reduceres vasentligt ved indtagelse af galde-
salte i forbindelse med storre vaegttab. Den kliniske betydning og de eko-
nomiske konsekvenser er imidlertid ikke tilstraekkeligt belyst. Yderligere
forskning er nedvendig.

Sekunder forebyggelse i form af profylaktisk kolecystektomi (kole-
cystektomi hos personer med galdesten uden karakteristiske symptomer)
kan ikke anbefales.

Graviditet er den storste risikofaktor for galdesten hos kvinder. Det
anbefales at undersoge, hvorvidt screening af gravide med efterfolgende
ekstrakorporal knusning og/eller medicinsk oplesning af eventuelle ny-
dannede galdesten efter fadslen vil veere omkostningseffektivt og accep-
tabelt for patienterne.



Ukomplicerede galdeblaresten
Den internationale litteratur og udviklingen af kolecystektomiraterne i
Danmark peger entydigt i retning af, at for mange patienter kolecystek-
tomeres. Det anbefales at udarbejde nationale retningslinier for diagno-
stik og indikation for behandling. Det anbefales, at afdelinger som be-
handler patienter med galdesten, udarbejder et system, som sikrer, at ret-
ningslinierne falges. Dette kan gores enten ved at udfere lokal audit med
regelmassige mellemrum eller ved at legge retningslinierne ind i et PC
styret program, hvor data fra alle patienter med galdesten indleses. Her-
ved fas en lobende registrering af afdelingens praksis i forhold til ret-
ningslinierne. Da spontanforlebet af galdesten er forholdsvis fredeligt, er
det fuldt forsvarligt at anlaegge en konservativ behandlingsstrategi.

Den anbefalede standardbehandling er kolecystektomi, hvor valget
star mellem tre adgangsformer: laparoskopi, minilaparotomi eller tradi-
tionel dben laparotomi:

0O Der er ingen forskel pd de tre adgangsformer hvad angdr det primeere behand-
lingsmal (smertefrihed).

O Hvad angar indlaeggelsesvarighed og rekonvalescens er der ingen forskel pa de to
forstnaevnte adgangsformer, mens sidstnaevnte formentlig medfarer leengere ind-
laeggelse og rekonvalescens.

O Overgangen fra den traditionelle Gbne laparotomi til den laparoskopiske metode
medfarte flere leesioner af galdegangene. Der er intet som tyder pd, at kolecystek-
tomi ved minilaparotomi skulle medfgre flere galdegangsleesioner end ved lapa-
roskopi - litteraturen tyder pd det modsatte, men dokumentationen er ikke solid.
Indtil videre ma disse to adgangsformer til kolecystektomi sdledes betragtes som
ligeveerdige hvad angdr galdegangsleesioner.

O Den laparoskopiske metode er dyrere end minilaparotomi, og den laparoskopiske
metode kraever lang opleering.

0 Ingenundersagelser har beskeeftiget sig med patientens praeferencer mellem de to
metoder.

Umiddelbart synes kolecystektomi ved minilaparotomi saledes at vaere et
sikkert og skonomisk fordelagtigt alternativ til laparoskopisk kolecys-
tektomi.

Safremt det besluttes fortsat at benytte den laparoskopiske kirurgi,
anbefales det, at operationerne kommer til at forega faerre steder, end det
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er tilfzeldet i dag. Det anbefales, at der gennemferes en debat for at vur-
dere uddannelseskravene samt hvilket befolkningsgrundlag, der er ned-
vendigt for at sikre, at staben har den nedvendige oplering og rutine i la-
paroskopisk kolecystektomi. Imidlertid behaver den laparoskopiske kol-
ecystektomi og kolecystektomi ved minilaparotomi ikke at udelukke hin-
anden. Det anbefales at gennemfore en reekke studier i form af randomi-
serede undersogelser mellem de to adgangsformer samt at undersege pa-
tienternes praferencer.

En mindre gruppe patienter har dysfunktion af galdegangens lukke-
muskel efter kolecystektomi. Det anbefalers at opsztte nationale ret-
ningslinier for udredning og behandling af denne tilstand.

Alternativt til kolecystektomi kan galdeblaerestenene fjernes eller op-
loses. Metoderne benyttes til patienter, som er for syge til universel
anastesi, idet indgrebet kan foregd i lokalbedovelse og i visse tilfzlde
som medicinsk behandling. Det anbefales, at der udarbejdes retnings-
linier for hvilke af de mange metoder, der ber indferes som rutine. Fol-
getilstandene til kolecystektomi i form af dyspepsi og smerter er hyppige,
og ca. halvdelen af patienterne gendanner ikke galdesten efter oplesning
eller operativ fjernelse. Det anbefales derfor at revurdere brugen af kole-
cystolithotomi eller ESWL/galdesalte.

Der eksisterer en patientgruppe uden galdesten men med voldsomme
smerteanfald, som minder om galdestensanfald. Der er ingen solid viden
om den korrekte udredning og behandling af denne patientgruppe. Det
anbefales, at patientgruppen underseges nermere med det formal at op-
timere behandlingen.

Akut kolecystit

Det er dokumenteret, at behandlingen af ukompliceret akut kolecystit i
form af kolecystektomi inden for 7-10 dage efter symptomdebut er bedre
end kolecystektomi i rolig fase efter nogle maneder. Hvis tidsgraensen pa
7-10 dage overskrides, bar operationen dog vente, til patienten er i rolig
fase.

Ultralydvejledt drenage af galdebleeren kan vere tilstreekkelig be-
handling hos serligt syge personer, som ikke tdler subakut operation.
Eventuel efterfolgende behandling af galdebleresten bor folge samme
retningslinier som ved ukomplicerede galdeblaeresten.

Det er ikke dokumenteret, hvorvidt ultralydvejledt draenage hos pati-
enter, som skal kolecystektomeres, er nadvendig. Det anbefales, at der
iveerkszettes undersogelser til belysning af problemet.
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Sten i galdegangene

Undersogelse for sten i galdegangene kan foregd ved ERCP eller MRC.
Der er ikke klarhed over, hvorvidt MRC har tilstraekkelig diagnostisk sik-
kerhed. Det anbefales at undersoge dette neermere, da MRC er non-in-
vasiv og dermed uden de komplikationer, der ses ved ERCP. Da antallet
af patienter, som far undersogt galdegangene med ERCP, har vist en kraf-
tig stigning, anbefales det, at der fastsettes retningsliner for, hvornar der
er indikation for undersogelse af galdegangene. Der ber gennemfores re-
gelmeessig audit for at sikre, at retningslinierne overholdes.

Det er veldokumenteret, at rutinemessig undersogelse af galdegangen
for sten i forbindelse med kolecystektomi ikke er indiceret; tvaertimod gi-
ver det anledning til unedvendig behandling. Litteraturen og data fra
Landspatientregisteret tyder pa, at en rakke patienter unedvendigt far
undersogt galdegangene. Med enkle undersogelser er det muligt praeope-
rativt at identificere de patienter, hvor en undersogelse er nadvendig. Det
anbefales, at der udarbejdes retningslinier for, hvornir galdegangen skal
undersoges i forbindelse med kolecystektomi, og at regelmaessig audit
sikrer, at retningslinierne overholdes.

Den anbefalede behandling af symptomgivende sten i galdegangene er
subakut ERCP med sphincterotomi og ekstraktion af sten. Litteraturen
tyder pd, at dette er den korrekte behandling, hvis patienten samtidig har
kolangit (betzendelse i galdegangene). Indtil videre bor det ogsd vaere be-
handlingen hos patienter med galdegangssten uden kolangit, men pa
grund af resultaterne fra en reekke videnskabelige undersogelser bor bru-
gen af dben kirurgi revurderes. Det anbefales at vurdere dette ved hjlp
af randomiserede undersogelser.

Kun de ferreste patienter, som har fet foretaget endoskopisk fjer-
nelse af sten i galdegangene, udvikler senere symptomer fra sten i galde-
bleeren. Det anbefales derfor ikke, at der rutinemessigt tilbydes kolecyst-
ektomi til patienter efter en velgennemfort stenfjernelse.

Laparoskopisk fjernelse af sten i galdegangene kan ikke anbefales ind-
fort i Danmark pd basis af den nuvarende litteratur.

Der er udviklet en lang reekke teknologier til fjernelse af komplicerede
galdegangssten. Det anbefales, at de relevante teknologier gennemgas
med henblik pd anbefalinger af, hvilke der ber benyttes i Danmark, og
hvordan den organisatoriske struktur skal vere. Det nedvendige pati-
entgrundlag og dermed graden af centralisering ber dreftes.
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Galdestenspankreatit

Det er dokumenteret, at patienter, der indleegges med galdestenspankre-
atit, har stor risiko for recidiv af sygdommen og derfor inden udskrivel-
sen skal have en behandling, der sigter mod at undga recidiv.

Patienter med lettere tilfzelde af galdestenspankreatit ber initialt be-
handles konservativt men falges med henblik pa eventuel forveerring i til-
standen. Inden udskrivelsen — men forst efter pankreatiten er gaet i ro —
ber patienten tilbydes en kolecystektomi. Kan patienten ikke tdle opera-
tion, ber han tilbydes endoskopisk sphincterotomi.

Hyvis en patient med galdestenspankreatit samtidig udviser tegn pa ob-
struktion af galdegangen eller kolangit, ber der subakut foretages en
sphincterotomi.

Den internationale litteratur vedrerende patienter med sveer galde-
stenspankreatit viser divergerende meninger om den initiale behandling,
som enten kan vaere konservativ eller en subakut sphincterotomi. Det an-
befales, at der gennemfores en randomiseret undersogelse til belysning af
dette.

Har en patient med galdestenspankreatit faet foretaget sphinctero-
tomi, er der kun grund til efterfolgende kolecystektomi, sdfremt patien-
ten senere udvikler symptomer fra eller komplikationer til galdeblaere-
stenene.

Forslag til kvalitetssikring af behandling af patienter med galdevejssyg-
domme i Danmark

Teknologiudviklingen inden for behandling af patienter med galdesten vil
formentlig fortsztte. For at sikre en vidensbaseret indsats — som inddra-
ger alle fire elementer i en medicinsk teknologivurdering — over for gal-
devejssygdommene i Danmark fremover, er det siledes hensigtsmaessigt
at strukturere indsatsen og lebende foretage en kvalitetskontrol. En
handlingsplan til kvalitetssikring kunne blandt andet vere:

O Oprettelse afen national database over al diagnostik og behandling af galdevejs-
sygdomme. Ledelse og drift bar inddrage de faggrupper, som er relevante for be-
lysning af de fire elementer i en medicinsk teknologivurdering. Der ber sikres mid-
ler til lsbende drift og anvendelse af databasen.

O Etablering af en mekanisme, der sikrer, at ny litteratur laeses og vurderes efter eks-
plicitte kriterier. Dette arbejde anbefales koordineret med den hepato-bilizere
gruppe i Cochrane samarbejdet.



O Iveerkszettelse og koordinering af undersagelser over forskellige diagnostiske, fore-
byggende, terapeutiske og plejemaessige forhold.

O Etablering af lokale kvalitetssikringssystemer.

Indtil et acceptabelt kvalitetssikringssystem er etableret, anbefales det at
folge udviklingen i behandling af galdevejssygdomme ved hjzlp af
Landspatientregisteret efter de i denne rapport angivne metoder.

De relevante videnskabelige selskaber bor i samarbejde med Sund-
hedsstyrelsen revurdere behovet for uddannelse inden for galdevejsbe-
handling — specielt med henblik pa antallet af specialleeger, som skal op-
leeres i de forskellige funktioner. I denne forbindelse kunne oprettelse af
centre for galdevejsbehandling overvejes.
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Bilag 2.
Landspatientregisteret

UDTRAK FRA LANDSPATIENTREGISTERET

Data fra Landspatientregisteret benyttes til at fa et overblik over udvik-
lingen i behandling af galdevejssygdomme i Danmark. For samtlige ind-
leeggelser i perioden 1978-95, hvor der forekommer en eller flere be-
handlingskoder for ingreb pa galdevejene, udtreekkes oplysninger om:
indleggelsesdato, udskrivningsdato, udskrivningsdiagnoser, behandlin-
ger, indleggelsesmade (akut, elektivt), indleeggelsessygehus- og afdeling,
alder, kon samt bopzlskommune. Behandlingerne er klassificeret efter
Sundhedsstyrelsens operations- og behandlingsklassifikation (1. udgave i
perioden 1978-80; 2. udgave i perioden 1981-88; og 3. udgave i perio-
den 1989-95), og diagnoserne er klassificeret efter den internationale syg-
domsklassifikation (ICD-8 i perioden 1978-93 og ICD-10 i perioden
1994-95). ICD-9 blev aldrig benyttet i Danmark.

Der blev dannet et grundmateriale (fig 1), som omfatter alle ind-
lzeggelser indeholdende behandlingskoder eller koder for diagnostisk in-
vasive undersogelser, som kan relateres til galdevejene, eksklusive dia-
gnosekoder for malign sygdom i lever, bugspytkirtel og galdeveje.

FIGUR1
Grundmaterialet

Behandlingskoder eller koder for diagnostiske invasive procedurer relateret til galdeveje:

1978-80: 4732-4814;4829;9105

1981-88: 4732-4829;9105

1989-95: 47320-48291;91050-91059

Eksklusive diagnosekoder for malign sygdom i lever, bugspytkirtel eller galdeveje:
1978-93: 155.00 — 157.99;197.79;197.89; 230.50 — 230.69

1994-95: (22.0-(25.9;(78.7;001.5;D37.6

I alt blev der identificeret 111.769 indleeggelser, hvoraf 11.397 var regi-
streret med en af de i figur 1 nzevnte maligne diagnosekoder. Grunden til
at ekskludere de pagaeldende diagnosegrupper er, at disse patienters be-
handling i langt hovedparten af tilfeeldene vil vaere rettet mod den ma-
ligne sygdom og ikke mod eventuelle galdesten.
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Yderligere 475 indleggelser blev udelukket, da patienterne var fra
Feroerne, Gronland eller udlandet, og endelig blev 94 indleggelser ude-
lukket pa grund af oplagte registerfejl. Disse drejede sig overvejende om
indleggelser pa medicinske eller anzstesiologiske afdelinger i forlaen-
gelse af indlaeggelse pa en kirurgisk afdeling, hvor samme behandlings-
kode forekom eller genindlaeggelser pa kirurgiske afdelinger, hvor en kol-
ecystektomi bliver gentaget. Tilbage var 99.803 indleggelser fordelt pa
87.007 patienter.

Klassificering af indlaeggelser

Baseret pa behandlingskoderne kunne hver indleggelse placeres i en af
nedenstaende kategorier. I definitionen af kategorierne angives behand-
lingskoderne for hver af de tre tidsperioder. I mange tilfzlde er de naesten
identiske, men som regel sker der en udvidelse med flere behandlingsko-
der. Overordnet kan der foretages en opdeling i diagnostisk ERCP og in-
vasive procedurer (fig 2), hvor diagnostisk ERCP omfatter behandlings-
koderne 9105 og 91050-91059 med i alt 17.548 indleggelser, mens de
invasive procedurer omfatter de resterende 82.255 indleggelser.

FIGUR 2

Alle invasive procedurer
1978-80: 4732-4814;4829
1981-88: 4732-4829
1989-95: 47320-48291

De invasive procedurer kan opdeles i en raekke karakteristiske behand-
linger (fig 3-14).

FIGUR3
Simpel kolecystektomi

Delmaterialet omfatter indlaeggelser, hvor patienten har faet fiemet galdeblaeren uden samtidig eksploration af koledochus eller
biliodigistiv anastomose.

Behandlingskoder:

1978-80: 4736,4742

1981-88: 4736,4742

1989-95: 47360,47365,47420

Uden samtidig forekomst af falgende behandlingskoder:

1978-80: 4756;4758; 4760; 4764-4798; 4808-4809; 4829

1981-88: 4756;4758; 4760; 4764-4798; 4806-4809; (4827 & 9105); 4829

1989-95: 47560;47580; 47600; 47640-47980; 48051-48090; (48270 & 91050-9); 48271-48275; 48290-48291




FIGUR 4
Kolecystektomi med endoskopisk koledochuseksploration

Delmaterialet omfatter indlaggelser, hvor patienten har faet fiernet galdeblaren, og hvor der under samme indlaggelse bliver
foretaget et endoskopisk indgreb pé galdegangen. Der foretages ikke indgreb pa tarm i form af &ben sphincterotomi eller biliodigistiv
anastomose.

Behandlingskoder:

1978-80: 4736
1981-88: 4736
1989-95: 47360 0g 47365
samt (bade og) mindst én af folgende behandlingskoder:
1978-80: (4786 &9105); 4787
1981-88: (4786 &9105); 4787;4809; (4827 & 9105)
1989-95: 47702;47711; (47860 & 91050); 47870;47961; (48270 & 91050-9);48051; 48052; 48090; 48095; 48271; 48291
Uden samtidig forekomst af falgende behandlingskoder:
1978-80: 4776,4794,4796,4798
1981-88: 4776,4785,4791,4794,4796,4798
1989-95: 47760,47801,47850,47910,47940,47960,47980
FIGUR 5

Kolecystektomi med aben koledochuseksploration

Delmaterialet omfatter indlaggelser, hvor patienten har faet fiernet galdeblaren, og hvor der under samme indlaggelse bliver
foretaget et dbent indgreb pa koledochus. Der foretages ikke indgreb pé tarm i form af aben sphincterotomi eller biliodigistiv
anastomose.

Behandlingskoder:

1978-80: 4736
1981-88: 4736
1989-95: 47360 0g 47365
samt (bdde og) mindst én af falgende behandlingskoder:
1978-80: 4764,4766,4768,4769,4774,4778,4780,4790,4792,4808
1981-88: 4764,4766,4768,4769,4774,4778,4780,4790,4792,4808
1989-95: 47640,47660,47680,47690,47740,47780,47800,47809,47900,47920, 43080
Uden samtidig forekomst af felgende behandlingskoder:
1978-80: 4776, (4786 & 9105),4794,4796,4798
1981-88: 4776,4785, (4786 & 9105),4791,4794,4796,4798
1989-95: 47760,47801,47850, (47860 & 91050-9), 47910, 47940, 47960, 47980
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FIGUR 6.
Kolecystektomi med dben biliodigistiv anastomose

Delmaterialet omfatter indleggelser, hvor patienten har faet fieret galdeblaeren, og hvor der under samme indlaeggelse bliver
foretaget en aben biliodigistiv anastomose.

Behandlingskoder:

1978-80: 4736
1981-88: 4736
1989-95: 47360 0g 47365
samt (bade og) mindst én af falgende behandlingskoder:
1978-80: 4776,4794,4796,4798
1981-88: 4776,4785,4791,4794,4796,4798
1989-95: 47760,47801,47850,47910,47940, 47960, 47980

Der eringen eksklusionbehandlingskoder.

FIGUR7.
Endoskopisk koledochuseksploration uden samtidig kolecystektomi

Delmaterialet omfatter indlaeggelser, hvor patienten har faet foretaget endoskopisk indgreb pa galdevejene. Under samme
indlaggelse foretages hverken kolecystektomi eller indgreb pa tarm i form af aben sphincterotomi eller biliodigistiv anastomose.

Behandlingskoder:

1978-80: (4786 &9105),4787

1981-88: (4786 &9105),4787,4809, (4827 & 9105)

1989-95: 47702,47711, (47860 & 91050-9),47870,47961, (48270 & 91050-9), 48051, 48052, 48090, 48095, 48271,
48291

Uden samtidig forekomst af falgende behandlingskoder:

1978-80: 4736,4756,4758,4760,4776,4794,4796,4798/

1981-88: 4736,4756,4758,4760,4776,4785,4791,4794,4796,4798/

1989-95: 47360,47365,47560,47580,47600,47760,47801,47850,47910,47940,47960, 47980

FIGUR 8

Aben koledochuseksploration uden samtidig kolecystektomi

Delmaterialet omfatter indlaeggelser, hvor patienten har faet foretaget et dbent indgreb pa galdegangen. Under samme indlaeggelse
foretages hverken kolecystektomi eller indgreb pé tarm i form af dben sphincterotomi eller biliodigistiv anastomose.

Behandlingskoder:

1978-80: 4764,4766,4768,4774,4718,4780,4790,4792,4808

1981-88: 4764,4766,4768,4769,4774,4778,4780,4790,4792,4808

1989-95: 47640,47660,47680,47690,47740,47780,47800,47809,47900,47920, 43080

Uden samtidig forekomst af folgende behandlingskoder:

1978-80: 4736,4756,4758,4760,4776, (4786 & 9105),4794,4796, 4798

1981-88: 4736,4756,4758,4760,4776,4785, (4786 & 9105),4791,4794,4796,4798

1989-95: 47360,47365,47560,47580,47600,47760,47801,47850, (47860 & 91050-9), 47910, 47940, 47960, 47980
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FIGUR9
Aben biliodigistiv anastomose uden samtidig kolecystektomi

Delmaterialet omfatter indlaggelser, hvor patienten far foretaget dben biliodigistiv anastomose, uden der under samme indleggelse
foretages kolecystektomi.

Behandlingskoder:

1978-80: 4756,4758,4760,4776,4794,4796,4798

1981-88: 4756,4758,4760,4776,4785,4791,4794,4796,4798

1989-95: 47560,47580,47600,47760,47801,47850,47910,47940, 47960, 47980
Uden samtidig forekomst af folgende behandlingskoder

1978-80: 4736

1981-88: 4736

1989-95: 47360 0g 47365

FIGUR 10

Endoskopisk biliodigistiv anastomose

Delmaterialet omfatter indleggelser, hvor patienten far foretaget en biliodigistiv anastomose endoskopisk (kolecystogastrostomi eller
kolecystoduodenotomi) uden samtidig eksploration af koledochus eller aben biliodigistiv anastomose.

Behandlingskoder:

1989-95: 47561,47581

Uden samtidig forekomst af folgende behandlingskoder:

1989-95: 47360,47365,47420,47560,47580,47600-48090; 48270-48275; 48290-48291
FIGUR 11

Endoskopisk tubulering af choledochus (uden invasive procedurer)

Delmaterialet omfatter indleggelser, hvor patienten fér foretaget en endoskopisk tubulering af galdevejene uden andre former for
invasive indgreb.

Behandlingskoder:

1978-80: 4804

1981-88: 4804

1989-95: 48039, 48040

Uden samtidig forekomst af folgende behandlingskoder:
1978-80: 4732 - 4803;4806 — 4829

1981-88: 4732 - 4803;4806 — 4829

1989-95: 47320 — 48030; 48051 — 48291
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FIGUR 12
Eksploration af galdebleeren

Delmaterialet omfatter indleggelser, hvor patienten far dbnet galdeblaeren, uden at der findes sten. Galdeblaren fiernes ikke, og der
foretages ikke eksploration af koledochus eller biliodigistiv anastomose.

Behandlingskoder:

1978-80: 4732,4734

1981-88: 4732,4734

1989-95: 47320,47340

Uden samtidig forekomst af falgende behandlingskoder:

1978-80: 4736 — 4798;4808; 4829

1981-88: 4736 — 4798, 4806 — 4809; (4827 & 9105); 4829

1989-95: 47360-47980; 48051 — 48090; (48270 & 91050-9); 48271- 48275; 48290 — 48291
FIGUR 13

Kolecystolithotomi

Delmaterialet omfatter indlaeggelser, hvor patienten har faet fiernet sten i galdeblzren. Galdeblren fjernes ikke, og der foretages
ikke eksploration af koledochus eller biliodigistiv anastomose.

Behandlingskoder:

1978-80: 4738

1981-88: 4738

1989-95: 47380

Uden samtidig forekomst af falgende behandlingskoder:

1978-80: 4736;4742 — 4798;4808; 4829

1981-88: 4736;4742 — 4798; 4806 — 4809; (4827 &9105); 4829

1989-95: 47360;47365;47420 — 47980; 48051 — 48090; (48270 & 91050-9); 48271- 48275; 48290 — 48291
FIGUR 14

Percutan cholangiografi (som eneste procedure)

Delmaterialet omfatter indlaeggelser, hvor patienten far foretaget en percutan cholangiografi uden andre former for invasive indgreb.

Behandlingskoder:

1978-80: 4803,4810

1981-88: 4303,4810

1989-95: 48030,48100

Uden samtidig forekomst af falgende behandlingskoder:

1978-80: 4732 - 4798;4808;4814 — 4829

1981-88: 4732 - 4798, 4808;4809;4814 — 4829
1989-95: 47320 — 47980;48051 — 48090; 48140 — 48291
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I tabel 1 ses fordelingen af indleggelser pad de forskellige kategorier.

TABEL1
Fordeling af 99.803 indlaeggelser i perioden 1978-95
Procedure Antal %" %"
(N=99.803) (N=82.255)
Kolecystektomi 66,9 81,2
som eneste procedure 55.021 551 66,9
med endoskopisk galdegangsbehandling 565 0,6 0,7
med aben galdegangsbehandling 9.248 93 1,2
med dben og endoskopisk galdegangshehandling 335 03 04
med biliodigistiv anastomose 1.597 16 19
Galdegangsbehandling uden samtidig kolecystektomi 13,0 15,7
Endoskopisk galdegangshehandling eller tubulering 10.160 10,1 124
Aben galdegangsbehandling 1.130 11 14
Bade endoskopisk og aben galdegangsbehandling 124 0,1 0,2
Biliodigistiv anastomose 1.518 15 18
Andet
Diagnostisk ERCP 17.548 17,6
Eksploration af galdeblzeren og kolecystolithotomi 1.303 13 1,6
Percutan tubulering 432 0,4 0,5
Uklassificerbare eller sjeeldne indgreb 822 0,8 1,0
lalt 99.803

a: Iforste kolonne er procentsatsen beregnet ud fra samtlige indleeggelser, mens den i anden sgjle kun er beregnet ud fra de indlaeggelser,
hvor der foretages invasive indgreb (dvs. eksklusiv ERCP).

Flere indlaeggelser for den enkelte patient samles til behandlingsforlab,

hvis der er mindre end et 4r mellem indlzeggelserne. I denne proces bliver

folgende indexindlaeggelser sldet sammen:

0- “Kolecystektomi med bdde dben og endoskopisk koledochusbehandling” er lagt
sammen med “kolecystektomi med daben galdegangsbehandling”

0- “Bdde endoskopisk og dben koledochusbehandling” er lagt ind under “aben gal-
degangsbehandling”

0- “Kolecystolithotomi”er lagt sammen med “eksploration af galdeblaeren”

O- “Percutan tubulering af galdevejene” er lagt sammen med “andre”

OPDELING EFTER DIAGNOSE

Grundmaterialet og de forskellige behandlingsgrupper kan opdeles efter
diagnose, og hvorvidt der er foretaget ERCP. Ved hjzlp af diagnoseko-
derne kan det afgores, om patienterne har faet behandling pa grund af en
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sygdom relateret til galdevejene, og hvorvidt de har sten i galdeblzren,
sten i galdegangene eller betaendelse i galdeblaeren.

Diagnosekoderne er endret i undersogelsesperioden. ICD8 blev be-
nyttet i 1978-1993, mens ICD10 blev benyttet i 1994-1995. ICD9 blev
aldrig indfert i Danmark.

FIGUR 15

Galdevejsdiagnoser

1978-93: 574.00 — 574.99; 575.00 — 575.99; 576.00 — 576.99
1994-95: K80.0 — K83.9;K87.0

Sten i galdeblaeren

1978-93: 574.00,574.01,574.02,574.07,574.08,574.09

1994-95: K80.0 — K80.2,K80.8

Akut cholecystit

1978-93: 574.01,574.02,575.00,575.02, 575.03,575.08, 575.09

1994-95: K80.0,K80.4,K81.0,K81.8,K81.9

Note: K81.8 & K81.9 kan repraesentere kronisk kolecystit, men medtages her for ikke at overse nogle tilfeelde. De udgar kun 1% af det
samlede materiale.

Steni galdegange

1978-93: 574.03,574.04,574.05,574.06
1994-95: k80.3,k80.4, K80.5

Akut cholangit

1978-93: 574.04,574.05,575.04,575.08,575.09
1994-95: K80.3,K80.4,K83.0

Benigne tumorer i lever/galde/pancreas

1978-93: 211.50-211.69

1994-95: D13.4;,D13.5;D13.6;D13.7
Pancreatitis acuta

1978-93: 577.00 - 577.09

1994-95: k85.9

Dyskinesi/postkolecystektomi syndrom
1978-93: 576.00
1994-95: K83.4,K91.5

Abdominalsmerter
1978-93: 785.51;785.52 09 785.59
1994-95: R10.0-R10.8

Skiftet fra ICD8 til ICD10 har medfert, at der i 1994 og 1995 ikke kan
skelnes med sikkerhed mellem sten i galdebleren og sten i galdegangene.
Desuden kan der vere opstdet problemer med diagnosen akut kolecystit,



idet der skete en markant stigning i registreringen af akut kolecystit i
1994 og 95 uden at der skete en stigning i andelen af patienter, som ind-
legges akut. Der skal sdledes i hervaerende rapport tages et vist forbehold
i tolkningen af resultater, som er afhangige af diagnoser fra Landspati-
entregisteret i drene 1994 og 1995.

VALIDERING AF LANDSPATIENTREGISTERET
Med henblik pa at validere oplysningerne fra Landspatientregisteret fore-
tages folgende udtrzk fra de 90.582 patientforleb:

1. Et tilfeldigt udtreek pa ca. 10% af behandlingsforlobene i hver af udskrivning-
sdrene 1979, 1985 og 1993.1alt 1327 behandlingsforlgb.

2. Ettilfeldigt udtraek pd ca. 10% af alle forleb kun med diagnostisk ERCP i hver af
udskrivningsdrene 1979, 1985 og 1993.1 alt 229 patientforlab.

3. Samtlige behandlingsforlgb i drene 1978-1995, hvor indexbehandlingen er kole-
cystektomi med eller uden indgreb pd galdegangene, og hvor indlaeggelsen efter-
falges af en eller flere indlaeggelser med anden galdevejsbehandling. Diagnosen
ved indexbehandlingen skal vaere galdebleeresten (for Grene 1994 og 1995 accep-
teres dog alle galdestensdiagnoser pd grund af problemer med det nye diagnose-
klassificeringssystem). | alt 539 patientforlgb.

4. Et tilfeldigt udtreek pd ca. 2% af alle indlaeggelser hvert af drene 1979, 1985 og
1993 pa kirurgiske afdelinger, hvor der forekommer en galdestensdiagnose, men
hvor der ikke angives nogen behandlingskode. | alt 202 indleeggelser.

I alt 3570 epikriser er hjemkaldt fra de respektive sygehuse for samtlige
indleggelser i de (1327+229+539) 2095 patientforleb (3368 indleggel-
ser) i punkt 1-3 samt de 202 indlaeggelser i punkt 4.

Valideringen er endnu ikke tilendebragt, men i skrivende stund er
71% af epikriserne returneret og gennemgdet. Gennemgangen reprasen-
terer saledes forelobige resultater. I hervaerende opgerelse er punkt 1, 2
og 4 benyttet til en validering af behandlingskoderne i Landspatientregi-
steret, mens punkt 3 suppleret med punkt 1 er benyttes til at vurdere,
hvorvidt forleb med flere indlaeggelser er udtryk for komplikationer til
sygdommen eller procedurerelaterede komplikationer. Hvis det sidst-
navnte er tilfeldet, vil denne klassifikation af behandlingsforleb kunne
bruges som et screeningsinstrument til monitorering af procedurerelate-
rede komplikationer til simpel kolecystektomi. Resultaterne fremgar af
rapporten.
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UDVIKLINGEN | BRUG AF FORSKELLIGE TEKNOLOGIER TIL BEHANDLING AF PATIENTER MED
GALDEGANGSSYGDOMME 1 1978-95

I dette afsnit vises kurver over udviklingen i en reekke indexbehandlinger
for galdegangssygdomme, som kun summarisk anferes i selve rapporten.

FIGUR 16.
Kolecystektomi med aben galdegangskirurgi — med galdevejsdiagnoser
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FIGUR 17.
Kolecystektomi med endoskopisk galdegangskirurgi — med galdevejsdiagnoser
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FIGUR18.
Kolecystektomi med biliodigistiv anastomose — med galdevejsdiagnoser
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FIGUR 19.
Kolecystektomi med indgreb pa de dybe galdegange — med galdevejsdiagnoser
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FIGUR 20.
Abent indgreb pa dybe galdeveje uden kolecystektomi — med galdevejsdiagnoser
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FIGUR 21.
Endoskopisk indgreb pé dybe galdegange uden kolecystektomi — med galdevejsdiagnoser
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FIGUR 22.
Biliodigistiv anastomose uden kolecystektomi — med galdevejsdiagnoser
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Bilag 3
Litteraturgennemgang

S@GNING AF LITTERATUR

Index Medicus

Ved en tidligere lejlighed er Index Medicus gennemgaet — i hvert fald sva-
rende til perioden 1978-1990 - for alle negleord omhandlende galde, gal-
deveje, galdesten og behandling heraf.

MEDLINE

Der er foretaget en segning for perioden januar 1989 — november 1997.

Segeord:

O explode “BILIARY-TRACT-SURGERY"/ without-subheadings, adverse-effects, clas-
sification, contraindications, economics, history, instrumentation, mortality,
methods, nursing, psychology, rehabilitation, statistics-and-numerical-data,
standards, trends, utilization - in MJME (Major Mesh,).

O dog uden “PORTOENTEROSTOMY,-HEPATIC"/ all subheadings

O explode “BILIARY-TRACT-DISEASES”/ without-subheadings, blood, blood-supply,
cerebrospinal-fluid, chemistry, chemically-induced, classification, congenital,
complications, diet-therapy, diagnosis, drug-therapy, economics, ethnology,
embryology, enzymology, epidemiology, etiology, genetics, history, immunology,
metabolism, microbiology, mortality, nursing, pathology, prevention-and-control,
physiopathology, parasitology, psychology, radiography, rehabilitation, radio-
nuclide-imaging, radiotherapy, secondary, secretion, surgery, therapy, ultra-
structure, urine, ultrasonography, virology - in MJME (Major Mesh).

Ca. 23.000 abstracts blev gennemgéaet og i alt 7039 abstracts med rele-
vante emner for hervaerende rapport blev lagt over pd en RefMan data-
base. Ca. 40% af disse abstracts er blevet bestilt hjem i artikelform.

EMBASE

Der er foretaget en sogning til og med november 1997 med henblik pa
randomiserede undersegelser involverende laparoskopisk kolecystekt-
omi (Segeord: ?olecystectomy, randomi?ed og laparosop?).
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Cochrane Library
Der er foretaget en sogning for randomiserede undersogelser involve-
rende diagnostik, forebyggelse og behandling af galdevejssygdomme.

Bibliografier
Bibliografier i leeste artikler er blevet gennemgaet med henblik pa sup-
plerende referencer.

KRITISK VURDERING AF LITTERATUREN

Det er nadvendigt at gennemga litteraturen efter pa forhand fastlagte
principper for at undga bias i fortolkningen. Litteraturen inden for gal-
destensbehandlingen er i dag s4 omfangsrig, at der kan findes stotte for
vidt forskellige synspunkter for behandling af samme sygdomskategorier
ved at fremhaeve forskellige artikler. Til hervaerende rapport har det ikke
veeret muligt at gennemfore en grundig litteraturgennemgang af alle om-
rader, da det ville svare til flere personars arbejde. Dette arbejde foregar
i ojeblikket i Cochrane samarbejdet. Cochrane samarbejdet** har som
formal at samle alle randomiserede undersogelser af diagnostik, fore-byg-
gelse, behandling og pleje af sygdomme og udarbejde systematiske review
— det vil sige oversigtsartikler efter fastlagte kriterier. Arbejdet er interna-
tionalt blandt andet for at sikre deekning af alle sprogomrader. Der er en

reekke metodemessige problemer forbundet med at samle litteraturen®".

Principperne for vurdering af de enkelte artikler
Randomiserede undersogelser
1. In- og eksklusionskriterier skal veere veldefinerede

2. Randomisering skal vaere velgennemfort

- Angivelse af tidsrum for studiet; andelen af valgbare patienter, som blev rando-
miseret; eksklusion efter randomisering samt frafald i behandlingsforlabet.

- Allokeringen til de forskellige interventioner skal ske efter et tilfeeldighedsprincip
og veere blindet (computerstyret, lukkede kuverter etc). Quasi randomisering
(feks.til kirurg eller afdeling) accepteres ikke.

- Analyserne skal forega efter “intention to treat” princippet, hvilket vil sige, at nar
farst en patient er allokeret til en behandling, medregnes han i denne behand-
lingsgruppe uanset hans videre behandlingsforlgb.

- Der skal vaere feerre end 10% ekskluderede eller frafaldne efter randomisering,
og frafaldet ma ikke veere skaevt fordelt i grupperne.

3. Det skal anfgres, hvorvidt behandlingen er blindet, hvilket er specielt vigtigt, ndr
undersggelsen drejer sig om smerte, sengedage og rekonvalescens®®.
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4. Behandlingsmetoden skal veere velbeskrevet og det skal anfares, hvorvidt de be-
handlende lzeger er opleert i proceduren.

Ovennzevnte kriterier benyttes i vurderingen af de randomiserede under-
sogelser og medferer enten eksklusion (hvis punkt 1 og 2 ikke er opfyldt)
eller benyttes som forklaring pa forskelle i opnaede resultater i forskel-
lige undersogelser (punkt 3 og 4).

Kliniske serier
Idéelt set bor folgende kriterier veere opfyldt:
O In- og eksklusionskriterier skal veere veldefinerede

O Serierne skal vaere konsekutive og tidsintervallet skal vaere oplyst

0 Serierne skal have en vis storrelse

O

Behandlingsmetoden skal vaere velbeskrevet og det ber anferes, hvorvidt de
behandlende laeger er oplaert i proceduren

Afvigelser fra ovennzevnte kriterier anferes i tekst eller under relevante
tabeller.

Hvor foretages en systematisk litteraturgennemgang?
O Spontanfolgbet hos personer med sten i galdeblaeren

O Beskrivelser af symptomer pd galdesten
O Sammenligninger mellem forskellige teknologier til simpel kolecystektomi

O Randomiserede undersggelser over forskellige teknologier til behandling af sten i
galdevejene

Til herveerende rapport er folgende sprogomrader dekket: dansk, norsk,
svensk, engelsk, tysk og fransk. I tilfeelde af randomiserede undersogel-
ser pa andre sprog, er disse artikler blevet oversat til engelsk eller dansk.
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UDVALGTE LITTERATURGENNEMGANGE

Randomiserede undersagelser af forskellige adgangsformer til elektiv kolecystektomi.
Kolecystektomi ved laparoskopi vs. minilaparotomi.

Der blev identificeret syv randomiserede undersegelser, hvor laparosko-
pisk kolecystektomi sammenlignes med kolecystektomi ved minilaparo-
tomi. Undersogelserne omfatter i alt 1011 patienters 4% #1.483.500.504.766 Fjpe
af undersogelserne, repraesenterende 199 (20%) af patienterne, levede
ikke op til krav om velgennemfert randomisering®'* 7%, Det ene’™ af
de tre resterende arbejder analyserede kun efter “intention to treat” prin-

cippet for data, der vedrorer indleggelsesvarighed. Kun et studie®

var
blindet og kun et arbejde anforte at kirurgerne var oplert i begge proce-

durer*®,

Kolecystektomi ved laparoskopisk vs. traditionel aben kolecystektomi

Der blev identificeret 19 randomiserede undersogelser, hvor laparosko-
pisk kolecystektomi sammenlignes med traditionel dben kolecystektomi
Omfattel’lde 959 patienterlZ, 75,79, 174,190, 246, 266, 337, 350, 379, 410, 490, 522, 579, 621, 634, 654, 681, 789.
Langt de fleste arbejder er ganske sma omhandlende anastesiologiske og
fysiologiske undersogelser, hvor der ikke er redegjort for randomise-

79, 337, 579, 789

ringsproceduren. Kun i fire arbejder omfattende 151 patienter

anfores en sufficient randomiseringsprocedure. Kun et studie’” er blindet.

Kolecystektomi ved minilaparotomi vs. traditionel aben kolecystektomi
Der blev identificeret 4 randomiserede undersogelser, hvor kolecystek-
tomi ved minilaparotomi sammenlignes med traditionel dben kolecystek-
tomi omfattende 391 patienter’" 5% %% 73 Det ene arbejde omfattende 50
patienter’! beskriver ikke randomiseringsproceduren sufficient. Ingen af
studierne er blindede.

Randomiserede undersogelser vedrarende reduktion af smerte samt kvalme/ubehag
efter simpel kolecystektomi

I en lang reekke randomiserede undersogelser er forskellige tiltag med
henblik pa nedsettelse af den postoperative smerte, kvalme og andet ube-
hag analyseret. Det har ikke vaeret muligt inden for tidsrammerne af
denne rapport at gennemga disse forhold systematisk. Referencerne an-
faores her, til brug for et eventuelt efterfolgende arbejde med reference-
programmer inden for galdestensbehandling.
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Incisionens placering.
Ali*, Garcia-Valdecasas*’, Armstrong®

Laser vs. traditionel kirurgi
743

Steger

Lokalanzestesi i saret
Patel*?, Adams’, Russell*”, Ure™, Johansson®’, Alexander', Sarac®”

Lokalanzstsi intrapleuralt
Aguilar®®, Blake™, Frank*®, Frenette*°, Kastrissios**’, Oxorn**, Radema-
ker®®, Schroeder®*, Scott™!, Stromskag™’,VadeBoncouer™

Lokalanzstesi over leverlappen

Chundrigar, Joris*', Mraovic*’, Pasqualuci**

ker® Raetzell®®, Scheinin®**, Szem’, Weber®*

1591

, Pasqualucci®”', Radema-

Lokalan=stesi interkostalt
Blake®, Ross®®

Epiduralanastesi/morfin
Hakanson?®, Huang®*, Scott’, Thorn’”

Transcutan elektrisk nervestimulation
Laitinen*”

Prae- og peroperativ analgetica
Forse?*, Lane*®, Michaloliakon®"®, Wilson®"

Suprahepatisk draen
Jorgensen®*°

Nedszttelse af kvalme/ubehag postoperativt
Cabrera'®, Fujii**%, Sohi**’, Steinbook™*, Thune’

Specielle forhold vedrorende laparoskopisk kirurgi
CO, vs. abdominal-lift

Kitano*!, Koivusalo**, Koivusalo*”’, Lindgren**, Meijer’”, Yoshida®*



CO, vs. helium
Bongard93”

Fransk vs. Amerikansk metode
Kum96**

Kliniske serier vedrarende symptomer og indikationer

Dette kapitel indeholder detaljerede opremsninger af kliniske serier ved-
rorende symptomer og indikationer for galdestensbehandling. Tabellerne
er summarisk behandlet i hovedrapporten.

TABEL1

Sammenhange mellem symptomer og galdesten i populationsstudier. Studierne repraesen-
terer veldefinerede befolkningsgrupper, som er screenet for galdesten ved hjzlp af rentgen
eller ultralyd. Kun serier pa over 100 personer er medtaget.

Forekomsten af galdesten er associeret med

Forfatter Land N Galdestenssmerter® Smerter i gvre abdomen Dyspepsi®
Wilbur®® USA 1.233 Nej¢ Ja Ja
Price®® UK 204 - Nej Nej
Sampliner®”’ USA 395 - Ja Nej
Bainton®’ UK 956 - Nej¢ Nej
GREPCO® Italien 1.081 Nej¢ - Nej
Janzon®* Sverige 424 - Nej Nej
Barbara® Italien 191 Ja - Nej
Pixleyd®" UK 242 - Nej Nej
GREPC0*® Italien 1.239 Nej - Nej
Mellstrém*™ Sverige 109 Ja - -
Glambek?* Norge 1329 - Nej Nej
Jorgensen®® Danmark 3.416 Nej Nej Nej
Heaton®' UK 1.896 Ja (kvinder) Nej¢ (kvinder) -

Nej (maend) Nej (maend) -
Loria*® Italien 1.807 Ja - Ja
Attili® Italien 29.739 Ja - -

a: Galdestenssmerter defineres forskelligt i forskellige studier, og i visse studier defineres de slet ikke. De italienske studier er enige om
folgende definition: Smerteanfald i epigastriet eller ovre hajre kvadrant inden for de sidste fem dr. Smerterne skal vare mere end en
halv time og md ikke lettes ved afforing/ flatus.

b: Dyspepsi omfatter en lang raekke symptomer som kvalme, halsbrand, sure opstad, oppustethed, koren og rumlen, trykken i epigastriet,

flatulens og fadeintolerance.

> En klar tendens til sammenhang mellem symptomer og galdesten, men sammenhangen er ikke signifikant.

d: Case-control studie nested in cohort

e: Heatons arbejde betragtes som to studier (mand og kvinder).

~
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TABEL 2
Sammenhange mellem symptomer og galdesten i konsekutive patientkohorter henvist til en
rengtenafdeling eller en klinisk afdeling. Kun serier pa over 100 patienter er medtaget.

Forekomsten af galdesten er associeret med

Forfatter Land N Galdestenssmerter® Smerter i gvre abdomen Dyspepsi®
HinkeP® 1.000 Ja Ja Nej
Koch®®* USA 655 - - Nej
Wegge® Danmark 192 - Ja Ja
Persson® Sverige 817 - Nej* Nej
Diehl'® USA 300 Ja Ja Nej
Galatola® UK 282 Ja - -
Farrell” Irland 300 - Ja Nej!

a: Galdestenssmerter defineres forskelligt i forskellige studier, og i visse studier defineres de slet ikke.

b: Dyspepsi omfatter en lang rkke symptomer som kvalme, halsbrand, sure opstad, oppustethed, karen og rumlen, trykken i epigrastriet,
flatulens og fodeintolerance.

¢ Forekomsten af abdominalsmerter var ikke forskellig hos personer med og uden galdesten, men maximal smerte i gvre hgjre kvadrant
sds signifikant hyppigere hos patienter med galdesten end patienter uden.

d: Ensignifikant negativ association mellem galdesten og visse dyspeptiske symptomer
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TABEL 3

Kliniske serier over hyppigheden af persisterende symptomer efter kolecystektomi. Serierne
er konsekutive med en follow-up pa mindst 3 maneder og en responsrate pa mindst 70%?.
Mindst 50 patienter skal vere fulgt op.

Persisterende symptomer

Forfatter Land N/nb Follow-up mdr. Smerter Dyspepsi©
Burnett"’ UK 2-00/141(3) 12-60 14% 1%
Rhind®® UK 72/66 (a) 12- 38% (17%)| 40% (9%)
Gunn?* UK 107/105 (a) 12-24 % (7%)| -
Bremner'” UK 207/207 (3) 8-35 8%  (5%)| -
Johnson®* UK 108/108 (3) 3-39 - 54% (30%)
Ros®* Spanien 130/92 (3) 24 22% 24%
Gilliland?3 USA 650/525 (3) 15-79 12% 25%
Jorgensen”® Danmark 122/115 () 6-12 21%  (7%)| -
Bates®™ UK 292/278/274 (3) 12&24 34%/27% >50%
Paul*® Tyskland 60/51(3) 4 18% 18%
Miihe®¥ Tyskland 94/93 (1) 49-67 27% -

136/130 (3) 25% -
Konsten*® HongKong 351/325 (8) 120 19%
Qureshi®? Irland 100/100 (1) 12 13% 20%
Wilson® UK 115/100 (1) 14 6% -

200/167 (3) 28 7% -
Mort™' USA 372/312 (3) 3 20-36% -
Stiff* UK 250/205 (1) 15 37% (3%) -

200/155 (d) 32 41%(10%) -
Fenster? USA 225/164 (1) 3 18% 54%
Kane*”® USA 2.490/72% (1) 6 3% (11%)| -

958/72% (a) 6 24% (11%)| -
Ure™ Tyskland 508/468 (1) 15-23 26% (6%) | -

(d): Traditionel dben kolecystektomi; (I): Laparoskopisk kolecystektomi

a: En raekke arbejder er udeladt pd grund af ukendt eller mindre end 70% follow-up** #2750 for kort follow-up (5-7 uger)®” samt
selekteret follow-up®®>'S, idet de udelader patienter, som konverteres til dben kolecystektomi.

b: N/n: Antal patienter ved indgangen i studiet/antal patienter fulgt op

¢ Andelen med fortsatte symptomer (andelen med uendret eller forveerret tilstand).

d: Opfalgning efter henholdsvis 10g 2 dr.
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Epidemiologiske undersogelser vedrarende mulige forskelle i behandlingsindikation

TABEL 4

Andelen med kolecystektomi blandt personer med galdestenssygdommen (galdesten eller
tidligere kolecystektomi) i forskellige lande. Alle populationsstudier med mindst 50 personer
med galdesten er medtaget.

Kolecystektomirate®
Land Kon Alder Periode % (N)
Norge?”® Begge 20-69 1983 5% (300)
USA*2 Maend 20-74 1982-84 17% (-)
Tjekkoslovakiet®® Begge 20-59 1989-90 19% (262)
Danmark®®:3 Mznd 30-70 1982-84 23% (142)
UK (Bristol)*" Mand 40-69 1987-89 24% (58)
UK (Oxford)®™ Kvinder 40-69 1982-84 28% (156)
Tidl. DDR® Mand 15- 1986-87 31% (181)
Tjekkoslovakiet® Kvinder 15-92 ? 31% ()
Italien (MICOL)*® Maend 30-69 1984-87 32% (1.511)
Italien (Sirmione)®? Maend 18-65 ? 32% (59)
Tidl. DDR®? Kvinder 15- 1986-87 35% (452)
Italien (Rom)* Kvinder 20-64 1980 35% (102)
Italien (Rom)*#2 Maend 20-69 1982-84 36% (102)
Italien (Sirmione)® Kvinder 18-65 ? 39% (151)
Danmark®®37 Kvinder 30-70 1982-84 39% (256)
Italien (Sezze)® Kvinder 20-69 1984 1% (68)
UK (Bristol)*" Kvinder 25-69 1987-89 44% (85)
USA*2 Kvinder 20-74 1982-84 44% (-)
Italien (MICOL)*® Kvinder 30-69 1984-87 44% (2.603)
USA (Texas)*™ Kvinder 15-74 1985-86 45% (155)
Sverige (Goteborg)*" Kvinder 77-78 1984 47% (55)
USA®2 Kvinder 20-74 1982-84 47% (-)
Sverige (Malmg)*2 Kvinder 48,53 1979 49% (84)
Italien (Chianciano)*® Kvinder 15-65 1985-86 50% (70)
Sverige (Stockholm)**® Kvinder 40,60 1992 54% (54)
USA*? Kvinder 20-74 1982-84 55% ()

a: Personer med kolecystektomi/(personer med kolecystektomi + personer med galdesten)



Postoperative smerter, hospitalsophold og rekonvalescens

TABEL 5
Postoperative smerter, lngden af hospitalsophold og rekonvalescens i randomiserede
undersggelser over forskellige adgangsformer til kolecystektomi

Studie N | Blinding | Smerte Analgetika Hospitalsophold Sygefravaer
(dage) (dage)
Laparoskopi vs. traditionel dben laparotomi
Ortega®” 20 Ja 5vs.12° - 1,2vs.1,1 -
Trondsen” 72 Nej Sign.2 4vs.6° 2vs.4 11vs.34
Berggren” 30 Nej - 125mgvs.200mg*| 1,8vs.2,8 12vs.24
Huang®’ 29 Nej - 0,5vs.2 3,9vs.7,9 -
Laparoskopisk vs. minilaparotomi
Majeed"® 200 Ja - - 3vs.3 35v5.28
McMahon® 302 Nej 40vs. 59° 22mgvs.40mg® | 2vs.4 38vs.38
McGinnee *® 310 Nej - - 4vs.3 -
Minilaparotomi vs. dben laparotomi
0'Dwyer”* 30 Nej - 2,5vs.4,5° 3vs.5 -
Seenu’® 181 Nej - - 2,6vs.4 -
Schmitz* 130 Nej j sign. Ej sign.

Signifikante forskelle er skrevet med kursiv

a: Visuel analog skala - signifikant mere smerte ved den dbne laparotomi.

b: Median antal smertestillende injektioner

¢ mg pethidin i perioden 13-24 timer postoperativt. Ingen sign fra 0-12 timer postoperativt.
d: Median mangde morfin

e: McGinn behandler kun leengden af hospitalsophold efter "intention to treat" princippet.

Opgorelse over galdevejslesioner i forbindelse med kolecystektomi
Generelt stilles folgende krav til alle undersogelser:
0 Konsekutive patienter pa 200 eller flere.

0O Normalfordelt patientmateriale (f.ex. ikke kun gamle patienter eller unge patien-
ter)

0 Materialet skal veere velbeskrevet.
0 Galdegangsleesioner skal veere velbeskrevne.

Eventuelle afvigelser fremgar af teksten til de enkelte tabeller.

Der skelnes mellem folgende arbejder.

O Kliniske serier, hvor én evt. flere hospitalsafdelinger eller kirurger selv opger deres
resultater. Der medtages randomiserede studier, hvis randomiseringen ikke om-
handler forskellige kirurgiske teknologier, og hvis det anfores, at alle patienter
medtages.
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O Spargeskemaundersggelser inddragende afdelinger eller kirurger.

O Opgerelser pd regions- eller landsplan i form af lsbende indberetning til et register

eller en spgrgeskemaundersggelse, som deekker et veldefineret geografisk om-

rdde.

O Audit, hvor journalmaterialet gennemses af en extern ekspertgruppe.

TABEL 6
Kliniske serier over traditionel ben kolecystektomi uden koledochuseksploration.
Forfatter Periode N | Galdegangskomplikationer | Akut Alder Kommentarer
Centrale (%) Perifere (%) | kolecystit(%) | Ar
Pasquale®® 1985 247 |0 2(0,81) - -
Monson*® 1984-88 | 479 | 0 0 12,5 51 () RCT over draenbehandling®
Chaudary'™ 1986-89 340 [0 0 0 34 (12-76)
Stahlschmidt”™®| 1984-87 861 (0 - 17 55
Warwick® 1981-88 384 (0 0 244 52
Lewis*® 1979-84 | 494 |0 0 0 50 RCT over draenbehandling®
Ewing™ 1988-89 400 | 0 4(1,00) 31 -
Konsten*® 1978-80 351 (0 - 12,8 56 (17-87)
Meyer™™® 1983-90 500 [0 - 23 54 (16-98)
Brune™ 1983-90 748 12(0,27) - - -
Sum 4.804 | 2(0,04) 6(0,26)° 15,6%

a: Median eller mean (range)

b: N=2344

¢ Medtages selv om det er randomiserede undersagelser, da de omfatter konsekutive serier



TABEL 7

Kliniske serier over traditionel dben kolecystektomi, hvor det ikke er muligt at skelne simpel
kolecystektomi fra kolecystektomi med koledochuskirurgi

Forfatter Periode N Galdegangskomplikationer | Akut Alder Kommentarer
Centrale (%) Perifere (%) | kolecystit (%) Ar

Ganey™* 1978-83 | 1.035 | 0 0 16 (15-92)

Scher™® 1979-82 8210 1(0,23) - -

Gregg™? 1979-80 | 765 | 1(0,13) - - - Skaden sker ved

kolangiografi

Heberer"® 1985-87 | 544 0 - 0 -

Orth®® 1982-89 773 | 1(0,13) 2(0,26) 0 56

Battersby” 1986-90 346 | 2(0,58) - - -

Kocher*® 1984-87 | 1.631 | 1(0,06) 2(0,12) 15,5 58 (1591)

Saltzstein™ | 1988-90 500 | 0 0 298 40 (10-96)

Caputo™ 1980-87 | 1.617 | 7(043) 1(0,06) 252 -

(lavien® ' 1984-89 | 1.252 | 0 2(0,16) 0 52 (16-88)

Cox™ 1985-89 457 | 1(0,22) - 36,4 53 (12-87)

Davies'™ 1985-90 722(0 0 249 49

Herzog*® 1984-90 | 1.631 | 1(0,06) - 15 -

Morgenstern®” | 1982-88 | 1.200 | 2(0,17) - - 56 (3-96)

Stoker 1989-90 304 (0 - 383 53

Wieden® 1985-89 921 | 3(0,33) 1(0,11) - -

Bradbury'® 1989-90 | 246 | 0 0 - 48k/57Tm

Bjerkeset”" 1980-89 832 | 1(0,12) - 49 66 (18-100)

Sum 15.208 | 20(0,13) | 9(0,10)¢ 19,4%

a: Median eller mean (range)

b: To arbejder'”*"” udgor en delmangde af Clavien™ og udelades derfor.

¢ N=9129
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TABEL 8
Kolecystektomi ved minilaparotomi.Kliniske serier og randomiserede undersggelser®.

Forfatter Periode N | Galdegangskomplikationer| Akut Alder Kommentarer
Centrale (%) Perifere (%)| kolecystit (%) | Ar

Dubois™’ 1973-80 | 1.500 | 0 0 - -

Goco™ 15 mdr 56| 0 0 -

Morton®* 28r 9% | 0 0 - - (21-82)

Salembier" | - 12510 0 - -

MerrillP"* 3ér 91 (0 0 28,8 57 (16-84)

Reddick*® 1988-89 2510 0 - 40 del af RCT

Ledet®* 1986-90 200 | 0 0 - (16-82)

0'Dwyer® - 55(0 0 - 48 (13-81)

Safatle®® 1990-91 21(0 0 - -

Stage’™ - 24 (0 0 - 56 (22-72)

Barkun® 1990-91 25100 1(4,00) - - del af RCT

Kunz*' 1990- 7 37 | 1(2,70) 0 - - delaf RCT

0'Dwyer™ - 160 0 313 46 (27-74) | delafRCT

Pélissier’*® 1983-90 191 (0 0 - 46 (9-82)

Suarez*® 1984-7 50 (0 0 48 47 (9 Fj "int.to treat"

Warren®" 1990-91 200 0 - 55 (30-81)

Assalia”! 18 mdr 2410 0 - 60 (-) del af RCT

Coelho'® 1992 1510 0 - 43 (25-66) | delaf RCT

Rozsos® 1990-93 607 | 1(0,16) 1(0,16) - - (15-87)

Seenu’® 1990-92 97 [ 0 0 - - del af RCT

Tyagi™® - 143 [ 0 4(2,80) - - (2083

McGinn®® 1991-95 15510 1(0,65) 0 57 (26-84) | delafRCT

Gaetini®®' 1992-94 62 (0 0

Kumar®” 1995-96 60 [ O 0 0 39 (24-70) | delafRCT

Schmitz*? 1991-94 65 (0 0 - 53 (24-66) | delafRCT

Sum 3.760 | 2(0,05) 7(0,19) 14,8%

Sum >=150 3.553 | 1(0,03) 6(0,17) 14,0%

Sum >=100 2,921 | 1(0,03) 6(0,21) 0,0%

Sum >=200 2.307 | 1(0,04) 1(0,04) -

| dette materiale accepteres ogsd serier pd under 200 patienter, idet der ikke er skrevet sa meget. Komplikationsraterne beregnes dog pd

forskellige materialestorrelser.

a: Torandomiserede undersogelser er ikke medtaget*®*", da de indgdr i en selvstaendig vurdering. Resten af de randomiserede under-
sagelser lever ikke op til kravet om sufficient randomisering. De medtages som kliniske serier.

b: Median eller mean (range).
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TABEL9

Laparoskopisk kolecystektomi. Tidlige kliniske serier, publiceret i 1990-92.

Forfatter Periode N Galdegangskomplikationer| Akut Alder Kommentarer
Centrale (%) Perifere (%)| kolecystit (%) | Ar
Dubois™2 1988-90 690 | 3(0,43) 2(0,29) - -
Bailey® 1989-91 375 | 1(0,27) 5(1,33) 6,4 47 (16-94)
Corbitt>® - 300 [ O 0 16 (15-90)
Cuschieri'®® - 1.236 | 4(0,32) 2(0,16) 23 47 (13-86) | 7afd.i3landeiEuropa
Fitzgibbon®' | - 350 | 0 0 14,7
Graves™ 1989-90 304 | 1(0,33) 0 33 50 (14-83)
Ko*®3 1989-91 300 | 1(0,33) 0 53 (12-85) | Personlig serie
Manger'® 1990-91 200 [ O 1(0,50) 3,0 47 (13-78)
Peterst” 1990 283 | 1(0,35) 3(1,06) 49 46 ()
Sackier3 1989-90 516 | 1(0,19) 1(0,19) - - -
Spaw’® - 500 [ 0 1(0,20) 58 46 (17-86)
Voyles®™ - 45310 1(0,22) 234 52 (15-98)
Wolfe2 1990-91 381 (0 4(1,05) 7,6 45
Baird®® 1989-91 800 [ 0 3(0,38) 13,0 -
Dallemagne™ | 1990-91 368 | 1(0,27) 1(0,27) 1,6 56 (-)
Dashow'” 1990-91 25 | 0 2(0,80) - 49 (15-97)
Davis'”® 1989- 622 | 1(0,16) 1(0,16) 10,0 48 (17-97)
Dion™ 1990-91 258 [ 0 1(0,39) 1,2 44 (14-82)
Fabre?" 1989-91 392 | 4(1,02) 0 16,6 54 (17-85)
Feussner’2® - 500 | 0 4(0,30) - -
Fielding®® 1990-91 220 (0 1(0,45) 6,8 - (12-75)
Frazee?® 1990-92 706 | 2(0,28) - 14,2 51 (-)
Gai*®? 1990-91 340 [ O 1(0,29) 6,8 49 (16-87)
Graber®® - 300 | 4(1,33) - - -
Hawasli*? 1989-91 430 | 0 2(0,42) - - Personlig serie
Hershman®? - 200 | 1(0,50) 2(1,00) 24,5 49 (19-86)
Herzog*® 1990-91 278 | 1(0,36) 1(0,36) 0,0 53 (18-86)
Huang®* 1990-91 200 | 1(0,50) 1(0,50) 15,5 51 (27-83)
Kimura®® 1990-91 250 [ 0 0 0,0 49 (24-78)
Kiviluoto* 1991-92 200 | 1(0,50) 0 16,0 48 (16-83)
Kozarek“*"! 1990 597 | 11(1,84) 6(1,01) - -
Leahy*? 1990 308 | 1(0,32) 4(1,30) 13,6 48
Lillemoe*? 1989-91 400 | 2(0,50) 5(1,25) 25 48 (15-96)
Miles* - 201 | 1(0,50) 1(0,50) - -
Nottle>® 1990-91 280 [ O 3(1,07) - -
Pérrisat®®? 1988-91 6% | 3(0,43) 4(0,57) - (13-83)
Ratliff®* 1990-91 200 2(0,87) 20,0 56 (10-86)
Scott®”’ 199091 | 210 | 0 1(0,48) 14 46 (17-89)
Sigman’"! 1990-? 500 | 2(0,40) - 9,1 48 (7-93)
Sim’™ 1990 271 1(0,37) - - -
Singson’"* 1990-91 39 (0 4(1,22) 9,1 47 (15-83)
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Soper’ 1989-91 618 | 2(0,32) 1(0,16) 6,0 47 (15-82)
Stahlschmidt®”*¢| 1990-92 812 | 3(0,37) 6(0,74) - -

Stoker’ 1990-91 280 | 0 1(0,36) 27,5 51 (9)
Troid!"7*” 1989-91 400 | 3(0,75) 0 2 52 (18-87)
Wayand®' 1990-91 250 | 1(0,40) 2(0,80) 19,2 52m/46 k
Wieden® 1990-91 600 | 4(0,67) 1(0,17) 6,1 -

Sum 19.234 | 62(0,32) 81(0,46)° | 89%

a: Median eller mean (range)

b: Entidligere publikation™ indeholder en delmaengde af dette materiale.

¢ 13 afde 17 leesioner opstod under kirurgers forste 20 indgreb.

d: Omfatter en stor del af patienterne i en anden serie™', som derfor ikke medtages.

e: 3 galdeganglasioner er et minimumstal, da de 6 andre leesioner formentlig indeholder mindst én galdegangslesion.
f: Omfatter en tidligere publikation af samme forfatter™.

g: N=17.457

™~

t arbejde pd 1.009 patienter’” omfatter 6 skader (0,59%), men det kan ikke afgores om de er centrale eller perifere




TABEL 10
Laparoskopisk kolecystektomi. Kliniske serier publiceret 1995-972

Forfatter Periode N Galdegangskomplikationer| Akut Alder Kommentarer
Centrale (%) Perifere (%)| kolecystit (%) | Ar®
Amaral® 1991-92 200| 0 1(0,50) 24,0 46 () Personlig serie
Azurin®® 1990-95 | 1.400| 0 2(0,14) 27,0 -
Denning'™® 1990-92 894 | 3(0,34) 4(0,45) - -
Dorazio™® 1990-94 | 1.344| 1(0,07) - - - (9-90)
Dubois™ 1988-94 | 2.665| 6(0,23) 13(0,49) 12,5 51 (6-90)
Dubois'® 1990-93 500 | 2(0,40) 8(1,60) 132 45
Holbling® 1992-94 455 | 2(0,44) 1(0,22) 11,0 -
Madhavan*’® 1990-91 400 0 - 30,0 53 (9-90)
Panton®® 1991-93 228( 0 4(1,75) 18 50 (15-84)
Schrenk*®* 1990-93 1300 | 3(0,23) - - -
Slim” 1989-7 710 | 4(0,56) 0 79 57 (17-93)
Bond®*® 1990-93 529 4(0,76) 3(0,57) 4 44 (13-85)
Buanes' 1991-94 2771 0 4(1,44) 6,9 46 (18-83)
Carroll%™® 1989-95 | 3.242| 12(0,37) - - -
Chen™ 1991-95 | 2.428 | 5(0,21) 0 1 (15-77)
Ferzli®® 1990-4 14421 2(0,14) 2(0,14) - 44 (13-94)
Kullman*® 1991-94 630 [ 4(0,63) 3(0,48) - 53 (11-86)
Leung*? 1990-? 297 | 1(0,34) 1(0,34) 22,6 5 ()
Zisman®? - 39| 0 - - -
Dexter'®? 1990-94 4111 0 4(0,97) - 53 ()
Jan®® 1991-95 | 1.115| 5(0,45) 3(0,27) - 47 (28-70)
Ladocsi*? 1991-93 734| 1(0,14) - 12,1 49 (9
Lam* 1994-96 213 0 - - -
Mjaland** 1994-95 200 | 2(1,00) 1(0,50) - 49 (17-82)
Taylor’® 1990-95 | 2.038| 2(0,10) - - -
Thanh”* 1991-95 361 | 4(1,17) 4(1,11) 31 50 (16-85)
Sum 24342 63(0,26) | 58(0,39)° | 12,7%

a: Litteratursogningen sluttede november 1997.

b: Median eller mean (range)

¢ Opgor kun skader som medfarer konvertering (ser ikke pd skader som farst opdages postoperativt)
d: Serien omfatter en tidligere publikation®, som derfor ikke er medtaget.

e: N=14.742
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TABEL 11
Laparoskopisk kolecystektomi. Resultater fra spargeskemaundersggelser.

Forfatter Periode N | Galdegangskomplikationer| Akut Alder Kommentarer
Centrale (%) Perifere (%)| kolecystit (%) | Ar

Airan™ 91| 2671 50,19 | 25 (094 | - 52m/45Kk? Responsrate ikke oplyst

Delaitre' - 6.512| 29 (045)| 18 (0,28)| - 51 (13-95) | rundsparge og serier‘

Larson®2 - 1.983| 5 (0,25) 70035 | - - d

Cocks™” 199092 | 5.927| 12 (0,20) - - - 74% responsrate

Devency™' 2921 9597 27 (0,28) | 69 (0,72)] - - ¢

Deziel™® 1990 77.604 | 317 (0,41) | 142 (0,18) | - - 41% responsrate

Kimura*® 1990- 7 1.989 9 (0,45 1 (0,050 - f

Croce'® 1990-92 | 6.865| 18 (0,26) - - - 9

Dunn®® 1990-91| 3319 11 (0,33)| 35 (1,05)] - - Responsrate ikke oplyst

Mucio®® 1990-91| 2399 6 (0,25)| 10 (0,42)| 22 . 72% responsrate

Trondsen’ - 527 3 (0,57) 5 (0,95)| 53 - 7 afdelinger

Vincent- 1989-92 [ 2432 11 (0,45 5 (0,21 7,7 50 (9-91) Responsrate ikke oplyst

Hamelin®

Morino®® - 2.127 8 (0,38) - - -

Pongchairerks®™| - 1744 14 (0,80) | 11 (0,63)] - -

Collet™ 1994 4.624 7 (0,15) - 25,9 56m/53k h

Sum 130.320 | 482 (0,37) | 328 (0,30)'| 16,2%

En spargeskemaundersagelse omfattende 36.232 patienter” er ikke medtaget i tabellen, da det ikke er muligt at skelne mellem centrale
og perifere galdegangslasioner (i alt 0,50%)

a: Median eller mean (range)

b: m=maend, k=kvinder

¢ Tospargeskemaundersagelser koblet med tre kliniske serier.

d: Ingen oplysninger om hvordan kirurgerne blev udvalgt og hvor mange der ikke ville vaere med.

e: Sporgeskema til kirurger og kirurgiske chefer i Oregon. Svarprocent henholdsvis 69 og 53.

f: Otte institutioner. Det er ikke nrmere beskrevet, hvordan de er udvalgt og hvilken svarprocent, der blev opndet.
g: 19 grupper. Det er ikke naermere beskrevet, hvordan de er udvalgt og hvilken svarprocent, der blev opnéet.

h: 150 kirurger. Det er ikke beskrevet, hvor mange der blev spurgt.

i: N=110.777
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TABEL 12

Laparoskopisk kolecystektomi. Regionale eller landsdaekkende registre/

sporgeskemaundersagelser

Forfatter Periode N Galdegangskomplikationer| Akut Alder Kommentarer
Centrale (%) Perifere (%) kolecystit (%) Ar
South. Club® - 1.518 | 8(0,53) - 9,6 47 ( 8-98) Dakningsgrad? USA
Litwin®® 1990-91 | 2.201 | 4(0,18) 10(0,45) - - (anada
Suc™ 1989-92 | 3.606 | 25(0,69) | - - - Dakninggrad? Frankrig
Go%® 1990-92 | 6.076 | 52(0,86) - - - 100% dakning. Holland
Orlando®” 1990-91 | 4.640 | 15(0,32) - 151 - 97% deekning. USA
Schlumpf®® 1989-92 | 3.722 | 20(0,54) 11(0,30) 10 50 (13-97) 100% daekning. Schweiz®
Wayand®2 1991 7351 34(046) | - - - 100% daekning. @strig
Kum*® 1990-92 | 1.066 | 10(0,94) | - 6,5 - 95% daekning. Singapore
Windsor®® -92 [ 4.000 | 13(0,33) 28(0,70) - - >70% dakning.
New Zeeland"

Buanes'™ 1993-94 | 1.699 | 9(0,53) 15(0,88) - - Landsregister‘, Norge
Hjelmquist? |- 1.164 | 57(0,51) | - - - Sverige
Moore’? 8839 15(0,17) | - - . Dakningsgrad? USA
Ovaska®®' 1992-94 | 5742 | 56(0,98) | 18(0,31) 42 51(12-90) Landsregister, Finland
Regoly-Mérei®® [ 1991-94 | 26.440 | 109(0,41) | 39(0,15) - - Ungarn®
Russell®*® 1990-93 | 15221 38(0,25) | - 19,2 - Connecticut, USA
Adamsen™® 1991-94 | 7.654 | 57(0,74) | - - - Landsregister', Danmark
Sum 110.939 | 522(0,47) | 121(0,28)° | 14,2%
a: Median eller mean (range)
b: Parallelpublikation®™
¢ Bdde kirurger og endoskoparer fra hele New Zealand sporges. Se ogsd **, hvor kun kirurgerne sparges.
d: Angiver ogsd skader ved samtidig dben kirurgi
e: Landsdzekkende spargeskemaundersogelse med 95% besvarelse. Undersagelsen daekker delvist perioden for en tidligere undersagelse

(1990-93), som ogsd bestod af et spargeskema til alle afdelinger i Ungarn*®. Dengang var komplikationraten for centrale galdevejs-

skader 0,59%.
f: Der sker ikke et fald i antallet af komplikationer med tiden
g: N=43.804
TABEL 13
Laparoskopisk kolecystektomi. Audit.
Forfatter Periode N Galdegangskomplikationer| Akut Alder Kommentarer

Centrale (%) Perifere (%)| kolecystit (%) | Ar

Birdi® 1990-92 555 1(0,18) 5(0,90) - 51 (16-85) | énby
Wherry®® 1990-92 | 5.642 | 32(0,57) - - - US-army
Steele’® 1991-94 502 | 6(1,20) 3(0,60) - - én afdeling
Richardson®? | 1990-95 | 5.913 | 37(0,63) | - - - West of Scotland®
Wherry®’ 1993-94 | 9.130 | 35(0,38) | 50(0,55) - - US-army
Merrie®™ 1991-95 | 929 | 8(0,86) 5(0,54) - - New Zealand
Sum 22.671 | 119(0,52) | 63(0,57)°

a: Medain eller mean (range)
b: Fra perioden 1990-92 blev resultaterne af de farste 1.683 cases publiceret”’, hvor andelen med centrale komplikationer var 0,48%

¢ N=11.116
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Opgorelser over kolecystolithotomi

TABEL 14
Kliniske serier over kolecystolithotomi (elektiv kirurgi). Kun serier med mindst 25 patienter er
medtaget.
Forfatter Periode | N/n? Studie® | Succes® | Follow-up Kommentarer
Persisterende | Recidiv | Maneder
smerter (median)

Pers®® 1915-37 | 667/504 |a - - 21% 236
Gibney?” 1983-87 [63/48 |3 - 1% 27% 18 Efter akut kolecystit
Hamilton®" | - 25/ m 9%6% | 12% 8% |8 (4-18) | Lokalbedovelse
Leahy** - 26/ s 96% - - - Lokalbedgvelse.

8% galdefistel
Majeed*® - 81/62 |s 81% 5% 10% 18(5-36) | Interkostal/

epidural anstesi
Kellett™® - 46/ sk 91% - - - 4% galdelaek
Akiyama" 1981-89 |28/ sk 71% - 5% 36 7% galdelaek/

7% kolecystektomi
Chiverton™ | 1986-89 | 60/ sk 93% 2% 0% 3 3% galdelek
Stage™ 1990-91 |32 sk 90% - - - 3% galdefistel
Toth™® 1989-90 | 40 sk 98% - - -
Cheslyn- 1988-90 | 113/ sk 88% 21% (7%) 10% 14 Galdeansamling (4%),
Curtis™8+ perforeret galdeblaere
Gillams?? (2%)
Picus™ 1987-91 | 58 sk 97% - - - Lokalanastesi

7% galdelek
Donald™: 1988-90 | 100 - - - 44% 48 Follow-up af

Cheslyn-Cutis™
McDermott*® | 1988-91 |37/31  |[sk 86% 13% 16% 4-46 Galdesalte bagefter
Courtois™ 1987-92 | /65 - - 12% 40% 3314 Se
Bing® - 21/ ? 97% - - - Kinesisk - kun abstract

a: Nogn refererer til henholdsvis startpopulationen og det antal patienter, som blev fulgt op.
b: d=dben kirurgi, m=minilaparotomi, s=laparoskopi, sk=laparoskopi plus laser,ultralyd eller anden knusning
¢ Andel som far fiernet stenene.
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TABEL 15

Kliniske serier over kontaktoplasning (elektiv behandling). Kun serier med mindst 25 patienter

er medtaget.
Forfatter Periode | N/n? Studie® | Succes® | Follow-up Kommentarer
Persisterende | Recidiv | Maneder
smerter (median)
Thistle™ - 75/ po 50% 7% (opereres) | 19% 6-16 Ingen alvorlige
(96%) bivirkninger
Hellstern® - 170/ po 23 - - - 4% galdelaek
318,319,320
Soehendra’” | - 36/ nb? 60% - - - 3% cysticusperforation
William®' -89 |75/ po - 10% - 6-35 0% galdelaek/gnsnt
(92%) behandlingsvarighed
12,4 timer
Leuschner® -90 | 209/ po 61% - - - 5% galdelaek
444,445,446 (97%)
McNulty™ [ 198990 |25/ | po % |- 2% |618 430h
Stabenow- 1989-90 | 30/ po 53% - - - median
Lohbauer” nb 54% behandlingsvarighed
7 timer
Salamon®® [ 1989-91 | 69/ po 86% - - - somnolens
Fidsvoll*2-2% | 1989-92 | 25/ po 79% 33% 53% 16 median varighed 12 timer
Janowit?*' |- ] pof 29% - - -
Morgan*? - 25/ po 60% - - - 16% galdelaek
Pauletzki™® |- /60 po 70% 4 Aktuar-metode

a: Refererer til henholdsvis startpopulationen og antal patienter, som blev fulgt op.
b: po= percutan oplasning, nb=oplasning via nasobilizr sonde.
¢ Galdebleeren tammes for sten (eller tommes naesten (>95%) for sten).

d: Eneller flere parallelpublikationer. Leuschner og Hellstern har desuden indbydes overlappende materialer.

e: Kombineret med ESWL.

f: Benytter enten MTBE eller MTBE+EDTA ved henholdsvis lav og hej Haunsfield units af galdestenene.
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Opgorelse over kolecystektomi ved acalkulgs biliaer smerte

TABEL 16

Kliniske serier over kolecystektomi for galdestenslignende smerter hos patienter uden
galdesten (acalculgse bilizere smerter). Kun serier med mindst 70% follow-up er medtaget?.

Forfatter Land N/n® Follow-up Fortsatte Praeoperative
mdr* smerter! fysiologiske mal*

Nechis®' USA 18/18 1-60 - (5%) | CCK-test

Madsen*”® Danmark 9/9 32 (13-36) | 33% (22%) | CCK-test'

Burnstein™' (anada 41737 18 32% (3%) | CCK-galde?

Rajagopalan®® USA 21/16 22 6% (0%) | CCKhosnogle

Nora*” USA 30/30 - (12-39) - (0%) | CCK (ejtemning)

Einarsson™ Sverige 1515 9-27 20% (7%) | (CK-galde

Ferraris?* USA 42/38 6-7 29% (-) | Klinik

Rhodes™*" UK 90/81 35 (12-66) | 33% (9%) | C(CK-smt.

Gilliland®™* USA 60/43 47 (16-79) | 3%  (-) | (K

Westlake®® (anada 26/26 25 (548) |31% HIDA-EF

Zech™® USA 60 12 5% (2%) | CCK-EF

Halverson*® USA 1211 12-69 18% (CK-EF < 35%

Middleton®® UK 34/34 20 (3-36) | 6% EF <35%

Sorenson’? USA 1m 10 (2-17) - (0%) | EF<35%

Watson® Australien 14/14 7% (0%) | afh.afEF

Jones*® USA 36/35 14 (2-40) - (9%) | afh.afEF

a: Tostudier medtages ikke, da de opsatte krav ikke opfyldes ***3"

b: Nog n repreesenterer henholdsvis startpopulationen og antal patienter, som falges op

¢ Median eller mean (range)

d: Persisterende smerter (smerter som er af samme styrke som far behandlingen eller vaerre)

e: Defysiologiske mdl omfatter hovedsagelig CCK (cholecystokinin) stimulation, hvor effektmdlet enten er smerter eller graden af galde-

blzrens tamning. | de seneste dr er der konsensus om, at en EF (ejection fraction) under 35% er patologisk.
: De to som havde uzndrede smerter havde begge positiv provokationstest
: Fik undersagt bide kontraktionsforhold og krystaller. Den ene som have uandrede smerter var negativ hvad angdr ovennavnte tests.
: Tostudier af Lennard****" udelades, da de er en del af Rhodes®".
i Andelen af patienter med persisterende smerter var mindst ved patologisk EF.
Far 1978 rapporteres om 16 undersagelser %25 161,204 212,247, 276,284,286, 296,384,472, 541,542,637, 801 hyor dler sjceldent foretages fysiologiske mdl
for at verificere, om galdebleren var syg. freeman®” udforte dog cholecystokinin cholangiografi for at se, om smerterne kunne reproduce-
res samtidig med, at han vurderede galdeblerens kontraktion. Persisterende smerter i disse Serier varierer fra 0-40%.

TS e s
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Bilag 4
Statistiske analyser

ANALYSE AF UDVIKLINGEN | OPERATIONSRATER

Analyserne af data fra Landspatientregisteret omfatter perioden 1978-
95. Perioden er opdelt i fire tidsperioder: 1978-83, 1984-87, 1988-91 og
1992-95. Begrundelsen for denne opdeling fremgar af metodebeskrivel-
sen i kapitel 2. Udviklingen i operationshyppigheden er dels belyst ved at
beregne aldersstandardiserede operationsrater for de enkelte operations-
typer for hele perioden, og dels ved at sammenligne aldersspecifikke ope-
rationsrater for hver af de 4 perioder. Basis for analyserne er antallet af
operationer i 10 drs aldersklasser for hvert kalenderdr sammenholdt med
befolkningens storrelse det padgzldende ar. I alle analyser bliver maend og
kvinder analyseret separat.

Aldersstandardiserede operationsrater

De aldersstandardiserede operationsrater er beregnet med befolkningen
1995 som standard. Dvs. pa basis af de aldersspecifikke operationsrater
i det enkelte ar er beregnet den forventede hyppighed, hvis alderssam-
mensatningen havde veret som aldersfordelingen for hele befolkningen
(henholdsvis mend og kvinder) i 1995 (direkte aldersstandardisering).
For hvert ar er desuden beregnet 95% sikkerhedgranser v.hj.a. Dobsons
metode'”.

Aldersspecifikke operationsrater

Huvis der er en forskellig udvikling i operationshyppigheden i forskellige
aldersklasser, vil de aldersstandardiserede kurver skjule vesentlig infor-
mation om udviklingen. Der er derfor ogsa beregnet aldersspecifikke
operationsrater for hver af de 4 perioder. Antallet af operationer i de en-
kelte aldersklasser er beskedent, hvilket medferer betydelige tilfzldige
udsving fra aldersklasse til aldersklasse. Der er derfor behov for en “ud-
glatning” af kurverne v.hj.a. en statistisk model. Anvendelsen af den
valgte statistiske model giver desuden mulighed for at teste forskellene i
operationshyppigheder mellem de 4 perioder.
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Statistisk model

Antallet af operationer i alder a og periode p antages at vare Poisson for-
delt med middelvaerdi m. Operationshyppighedens athengighed af alder
og periode beskrives derefter udfra folgende basis model for maend:

logp=k+oara+02a2+0a3a3+Bp+A;ap+A;aZp+log(n,), hvor

k er et konstantled, a1 — a3 er parametre, der angiver betydningen af al-
der, B angiver betydningen af periode og A; og A, er parametre, der angi-
ver en evt. interaktion mellem alder og periode. Hvis A; og A, begge er 0,
er udviklingen over de 4 tidsperioder den samme i forskellige aldersklas-
ser. nup angiver antallet af personer i de enkelte aldersklasser i de 4 peri-
oder og anvendes som den sdkaldte offset. Modellen er et tredjegrads-
polynomium, da alder optrader i tredje potens. Alderen angives i ar og
behandles som kontinuert og periode behandles som kategorisk variabel
med 4 verdier.

For kvinder er operationshyppighedens athangighed af alder mere
kompliceret, da hyppigheden af operation ikke er konstant stigende over
alder, men har et plateau mellem 25 og 40 ar. Modellen for kvinder in-
deholder derfor 2 aldersparametre for henholdsvis under og over 40 ar.

logp=k+0orai+02ai2+azad3 +Kia, +K, a2 +Ksa 3 +Bp+Aja+

Aza;2p+Yyap+ Yy a2 p+log(ny),

hvor a; er lig med alderen i ar, hvis alderen er 40 eller derunder og ellers
0, og a, er lig med alderen hvis alder er storre end 40 og ellers 0.

Modellen er herudover helt parallel til modellen for mand, men har
to st aldersparametre og to szt interaktionsparametre.

Ved baglens eliminering og likelihood ratio test reduceres startmo-
dellen til en endelig model som kun omfatter parametre, der har signifi-
kant betydning for operationshyppigheden. Ved testene benyttes 5% sig-
nifikansniveau.

Nedenfor vises et eksempel pa de gennemforte analyser. Eksemplet vi-
ser analysen af simpel kolecystektomi for kvinder. Figur 1 viser de al-
dersspecifikke hyppigheder af kolecystektomi for kvinder i de 4 perioder.



FIGUR1
Observeret rate for simpel cholecystektomi — kvinder
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Tabel 1 viser slutmodellen for kolecystektomi for kvinder, hvor kun de
signifikante parametre indgér. Slutmodellen viser en kompliceret sam-
menhzng med alder samt en signifikant forskel i operationshyppighed
mellem perioderne og en signifikant interaktion mellem alder og periode
(for begge aldersparametre). Der er siledes en signifikant forskellig ud-
vikling i operationsrater i forskellige aldersklasser.

TABEL 1
Simpel kolecystektomi — kvinder, slutmodel.

df Chi-Square P-veerdi
Aldert 1 840.1624 0.0001
Periode 3 129.4166 0.0001
Alder1*Periode 3 81.7824 0.0001
Alder1? 1 441.1829 0.0001
Alder?® 1 284.0963 0.0001
Alder2 1 729.2097 0.0001
Alder?’ 1 509.4697 0.0001
Alder2*Periode 3 170.1024 0.0001

Alder1: Alder < 40 og Alder2: Alder > 40

1237

e0ccccccccccce



Tabel 2 viser test for hvor godt modellen beskriver de observerede rater
(modelfit). Da storrelsen devians/df er teet pa 1, betyder det at modelfor-

udsaetningerne med tilnzermelse er opfyldt.

TABEL 2
Simpel kolecystektomi — kvinder. Test for modelfit.

df Chi-Square Chi-Square/DF
Devians 309 370.2908 1.1984
Pearson Chi-Square 309 1194.5825 3.8660

I figur 2 er indtegnet den fittede kurve for kolecystektomiraten 1992-95
sammen med de observerede rater. Det fremgar af figuren, at modellen er
i stand til at beskrive faldet i operationsrater for kvinder omkring 40 ars
alderen. Tabel 3 angiver de tilsvarende parameterestimater, og tabel 4 test
for om operationsraterne kan vere ens i de 4 perioder.

FIGUR 2
Modelfit for kolecystektomi (1992-1995) — kvinder
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TABEL 3
Simpel kolecystektomi — kvinder. Estimerede parametre.

Parameter df Estimat Std. Err Chi-Square P-vaerdi
Intercept 1 -22.9421 0.6283 1333.4683 0.0001
Alder 1 1.4442 0.0679 451.9523 0.0001
Periode1 1 -1.1327 0.1040 118.7091 0.0001
Periode2 1 -0.9029 0.1161 60.5060 0.0001
Periode3 1 -0.5472 0.1122 23.7926 0.0001
Periode4 0 0.0000 0.0000 - -
Alder1*Periodel 1 0.0258 0.0030 73.8022 0.0001
Alder1*Periode2 1 0.0158 0.0033 223024 0.0001
Alder1*Periode3 1 0.0065 0.0033 3.9276 0.0475
Alder1*Periode4 0 0.0000 0.0000 - -
Alder1? 1 -0.0425 0.0024 316.6298 0.0001
Alder?® 1 0.0004 0.0000 228.6763 0.0001
Alder2 1 0.0407 0.0021 375.6272 0.0001
Alder2 1 -0.0011 0.0000 493.7108 0.0001
Alder2*Periode1 1 0.0140 0.0013 111.9328 0.0001
Alder2*Periode2 1 0.0176 0.0015 146.3164 0.0001
Alder2*Periode3 1 0.0108 0.0015 52.1207 0.0001
Alder2*Periode4 0 0.0000 0.0000

Alder1: Alder < 40 og Alder2: Alder > 40

TABEL 4
Simpel kolecystektomi — kvinder. Test for lighed mellem perioder.

df Chi-Square P-veerdi
Per1=Per2 3 55.0417 0.0001
Per2=Per3 3 91.7580 0.0001
Per3=Per4 3 231.6486 0.0001
Per1=Per2=Per3 6 268.0509 0.0001
Per2=Per3=Per4 6 467.2084 0.0001
Per1=Per2=Per3=Per4 8 710.4773 0.0001
Per1=periode 1 etc.

Endelig viser figur 3 de estimerede kurver for alle 4 perioder. Modellen
viste en interaktion mellem alder og periode, som péa figuren ses som en
meget forskellig aldersfordeling i de 4 perioder.
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FIGUR3
Simpel kolecystektomi — kvinder
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Den beskrevne model er benyttet ved alle operationstyper. Ved operati-
onstyper hvor antallet af operationer er lille bliver modellen simplere,
fordi kun fa parametre vil veere signifikante.

REGIONALE VARIATIONER | OPERATIONSRATER

Optageomrader

Ved estimering af de regionale variationer benyttes opdelingen i de fire
tidsperioder. Der beregnes for hver periode befolkningsbaserede operati-
onsrater i geografiske omrader, der med tilnermelse kan betragtes som
optageomrade for et givet sygehus. Optageomraderne dannes ved at se pa
hvilket sygehus, der udferer hovedparten af de pageldende operationer i
en kommune. De kommuner, der hovedsageligt betjenes af samme syge-
hus udger et optageomrade. Kebenhavn og Frederiksberg kommune be-
tragtes som ét felles optageomrdde dakkende flere sygehuse. Opta-
geomraderne er beregnet pa basis af alle galdevejsindgreb, men for hver
af de 4 perioder for sig. Hvis et sygehus lukker i en periode, leegges det
sammen med det sygehus, som overtager hovedparten af patienterne. An-
tallet af optageomrader er reduceret i perioden fra 751 1978-83 til 53 i
1992-95 (se tabel 5). En oversigt over optageomraderne findes i appen-
diks (tabel 9-12). Da ikke alle patienter i et optageomrade er opereret pa
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det tilherende sygehus, kan operationsraten i omradet ikke alene tilskri-
ves aktiviteten pa dette sygehus.

TABEL 5

Antal optageomrader for galdestenshehandling i forskellige perioder.

Periode 1978-1983 1984-1987 1988-1991 1992-1995
Antal omrader 75 75 65 53

Beregning af index for operationsrater

Da optageomrdderne er af meget forskellig storrelse og den statistiske
usikkerhed derfor er meget forskellig, benyttes en sdkaldt “random effect
model”, hvor de estimerede operationsrater, der er baseret pd sma tal,
traekkes ind mod landsgennemsnittet. De relative forskelle i operations-
hyppigheder bliver derfor forsigtige skon over den regionale variation.

Beregning af simpelt index uden random effect

Forst beregnes et simpelt aldersstandardiseret operationsindex. Hvis Oi
antages Poissonfordelt vil den standardiserede operationsratio kunne be-
regnes ved: 8; = O/E; med en standardafvigelse pa std(8;) = 1/V O;, hvor
O, er det observerede antal operationer i omrade i og E; er det forventede
antal, hvis operationshyppigheden var som landsgennemsnittet.

Beregning af index med random effect
I modellen med random effect antages O; Poissonfordelt med middel-
veerdi 0, E,.

Settes p; = 6, E; fis linkfunktionen log (p;) = log (E;) + v; , hvor v; = log
(6,) er normalfordelt N(0,02)*"",

exp(v;) angiver estimaterne for operationsindex for omrdde i justeret
for den tilfeldige variation. Hvis E; er stor bliver exp(v;) naesten lig med
det simple index 6;, men hvis E; er lille bliver exp(v;) trukket ind mod 1.

Varianskomponenten 02 er et samlet mél for den regionale variation.
I tabel 6a-d ses varianskomponentens udvikling i gennem de 4 perioder
dels for simpel kolecystektomi og dels for alle galdevejsindgreb. Som det
fremgar af tabellerne er der en tendens til et fald i variationen midt i pe-
rioden efterfulgt af en stigning sidst i perioden.
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TABEL 6.a
Simpel kolecystektomi kvinder 20-79 ar.Varianskomponenter (02) i random effekt model i de

4 perioder.

Periode 1978-1983 1984-1987 1988-1991 1992-1995
Varianskomponent o? 0,027 0,020 0,026 0,045
TABEL 6.b

Simpel kolecystektomi maend 20-79 ar.Varianskomponenter (02) i random effekt model i de
4 perioder.

Periode 1978-1983 1984-1987 1988-1991 1992-1995
Varianskomponent a? 0,044 0,017 0,029 0,035
TABEL 6.c

Alle galdevejsindgreb kvinder 20-79 ar.Varianskomponenter (02) i random effekt model i de
4 perioder.

Periode 1978-1983 1984-1987 1988-1991 1992-1995
Varianskomponent g2 0,020 0,014 0,021 0,027
TABEL 6.d

Alle galdevejsindgreb maend 20-79 ar.Varianskomponenter (02) i random effekt model i de
4 perioder.

Periode 1978-1983 1984-1987 1988-1991 1992-1995
Varianskomponent o? 0,034 0,019 0,039 0,031

Tabel 7 viser et eksempel pa effekten af at benytte en random effect-
model i stedet for en simpel standardisering. Tabellen viser de beregnede
indexverdier for simpel kolecystektomi for maend 1978-83 i udvalgte
optageomrader.
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TABEL 7

Estimerede operationsindex for simpel kolecystektomi for maend 1978-83. Estimater med og
uden random effekt.

Omrade Med random effekt Uden random effekt Antalop. | Befolkning
Index 95% Index 95%
sikkerhedsgr. sikkerhedsgr.
5503 0.71 (0.53-0.97) 0.42 (0.23-0,76) " 55211
3002 0.71 (0.58-0.89) 0.63 (0.48-0.82) 53 180315
8007 1.00 (0.73-1.38) 1.00 (0,60-1.66) 15 29978
8001 1.00 (0.88-1.14) 1.00 (0.88-1.15) 209 450917
1309 1.16 (1.07-1.25) 117 (1.08-1.26) 597 1047560
3505 1.18 (0.93-1.51) 1.29 (0.97-1.72) 46 66970

Fra tabellen ses forskellen mellem de to estimater. Omrade 5503 og 3002
har de samme estimater fra ’random’effekt modellen, mens der er stor
forskel pa den ’ra’ SMR-verdi. Arsagen til at omrade 5503 bliver glattet
mere ind mod midten skyldes populationsgrundlaget i omrade 3002 er
mere end 3 gange storre end i omrade 5503. Hvis man sammenligner om-
rdde 8007 og 8001 har de begge en ’ra’ SMR verdi pa 1 som de behol-
der i ’random’ effekt modellen. Andringen ligger i konfidensinterval-
lerne, hvor omrade 8001’ interval bliver bevaret pa grund af omradets
store population, mens omrade 8007 bliver snavret ind, ndr man gar til
random’ effekt modellen . Omrade 1309 (Kebenhavns kommune) har
den storste population, sdledes at der (nzsten) ingen @ndring er mellem
de to modellers estimater. Omrade 3505 viser at for ’rd’ SMR.-vaerdier
gar udglatningen mod 1, og at det afthanger af populationssterrelsen, nar
man sammenligner med omrade 1309.

I de prasenterede landkort benyttes udelukkende de “konservative”
estimater fra random effect modellen.

ANALYSER AF 30 DAGES D@DELIGHED
Udviklingen i 30 dages dedeligheden er analyseret med to forskellige mo-
deller.

Forst er udviklingen i 30 dages dedelighed for forskellige operations-
grupper analyseret med en logistisk regression. I analysen indgar fol-
gende forklarende variable: Kon, alder ved indlegelse, indexoperatio-
nens indleggelsesmade (elektiv kontra akut), akut eller ingen kolecystit
ved indexoperationen (som aktions- eller bidiagnosen), antal diagnoser
ved indexoperationen samt periode. Den athangige variabel er dod inden
for 30 dage fra indexoperationens indleggelsesdato.
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Model selektion er foretaget ved at definere en grundmodel, hvor
ovenstdende variable indgér. Derefter er mulige interaktions led mellem
grundmodellens variable fundet ved hjzlp af et likelihood ratio test. Hvis
en interaktion forekommer, prasenteres resultaterne ved en stratifice-
ring.

Derneest er 30 dages dedeligheden analyseret med en poisson regres-
sion for at belyse udviklingen hen over det enkelte ar kontrolleret for al-
der, indleggelsesmade, kolecystit og ken. Antallet af operationer med 30
dages dod er den athangige variabel og antallet af operationer i de defi-
nerede strata er offset, sdledes at analysen vedrerer andelen af operatio-
ner med dedelig udgang. Antal diagnoser indgar ikke i denne analyse, da
datamaterialet blivere tyndere ved introduktionen af hvert enkelt 4r som
parameter.

Analyse af sygehusenes betydning for 30 dages dod

Over de fire perioder indeles de sygehuse, der har foretaget indexopera-
tionen i fire kvartiler (for hver periode). Udfra denne opdeling fas fol-
gende cutpoints med hensyn til antal operationer, saledes at for forste pe-
riode placeres sygehuse, der udferte <=84 operationer i forste kvartil.
Sygehuse der udferte over 84, men mindre end eller lig med 155 opera-
tioner placeres i anden kvartil osv.

TABEL 8

Antallet af operationer der definerer kvartiller for hver periode

Periode Antal sygehuse Cutpoints for antal operationer
1978-1983 88 84-155-294
1984-1987 84 55-106-192
1988-1991 78 55-121-164
1992-1995 65 110-164-256

Analysen, hvor sygehuse indgar som forklarende variabel, er kun gen-
nemfort for simpel kolecystektomi i en logistisk regression, hvor de
ovrige beskrevne variable ogsd indgar.

ANALYSER AF KOMPLICEREDE BEHANDLINGSFORL@B VED SIMPEL KOLECYSTEKTOMI

Andelen af indleeggelsesforlab, hvor patienten inden for 1 &r efter opera-
tion genindlaegges til en ny behandling pa galdevejene, er analyseret med
logistisk regression med samme forklarende variable som i analysen af 30
dages dedelighed. Analysen er kun gennemfert for simpel kolecystektomi.



KOMMUNERNES FORDELING PA OPTAGEOMRADER

TABEL 9

Kommunernes fordeling pa optageomrader i perioden 1978-1983

(‘r 3di K K K K K K K K K K
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

1309 101

401 4

501 57 3 181

502 53 61 165 167 169 183 187

503 55 85

516 51 59 163 171 175 189

2001 201 205 207 208 213 215 219 21 231 233

2003 223 227

2005 209 2N 225 229 235 237

2006 217

2501 251 253 255 257 261 263 265

2502 259 267 269 27

3001 305 315 3N 337 339 3 345

3002 303 307 M 319 325 331 333

3003 301 309 317 323

3004 313 329 335

3006 327 B

3501 353 357 373 377 393 397

3502 369 3n 375 387 391 395

3503 351 385 389

3504 355 363 383

3505 359 367 379 381

351 36 365

400 40 403 405 407 409 m

42 42 435 477 479

4202 439 441 447 461 4n 483 485 91 497

4203 449 489 495

4204 425 431 437 473

4206 429 445 451 499

4207 475 481 487

4208 443 493

4209 423

410 42 433

5001 50 507 513 523 533 535 537

5002 50¢ n 515 525 527 543

5003 505 517 521 531 539 54

5004 503 519 529 545

5501 557 561 563

5502 57

5503 553 555 573

5504 551 565 567 577

5505 559 569

6002 601 625 627

6003 07

6004 n 653

6006 09 615 619

6007 575 621 623 629

6008 603 605 613 617 631

6501 651 661 671 675 677 679 683

502 57 3 681 685

503 55 9

504 59 7

505 665 673

002 705 m M 749

7004 703 713 733 751

7005 709 n7 723 729 731 747

7006 715 737 745

7008 727 M

7009 707 1 725 739

01 735

7012 701

7601 775 789 91 793

7602 763 777 779 781 783

7603 765 785 7871

7604 73

7605 761 767 769 m

8001 03 17 31 35 37 843 845 849 851

8003 19 21 29 39 47

8004 19 01 5 23 33

8005 09 27 1

8006 05

8007 07

8008 13 825

8009 11

8014 41
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TABEL 10

Kommunernes fordeling pa optageomrader i perioden 1984-1987

p ry ¥
1 2 3 4 5 6 7 8 9

309 01 167

401 47

501 57 173 181

502 53 161 165 169 183 187

1503 55 185

15 51 159 163 71 175 189

2 01 207 2 213 215 219 21 231 233

2 205 208 2 27

2005 209 225 2 25 237

2006 217

25 51 253 255 257 261 263 265 267 269

25 59 271

3 5 315 2 39 B3| 345

3 303 307 19 325 3 333 337

3003 301 309 23

3004 313 329 335

3006 37 343

35 353 357 373 377 393 397

35 369 37 375 387 391 395

35 351 385 389

3504 355 363 383

3505 359 367 379 381

35 36 365

4 40 403 405 407 409

4 [ 435 477 479

4 447 46 47 483 485 491 497

4203 439 44 449 489 495

4204 425 3] 433 437 473

4206 429 45 451 499

4207 475 481 487

4208 443 493

4209 423

210 an

5001 501 507 513 523 533 535 537

5002 509 5N 515 525 521 543

5003 505 517 521 531 539 Bl

5004 503 519 529 545

55 557 561 563

550 571

5503 553 555 567 573

5504 551 565 577

5505 559 569 575

6002 601 627

6003 607

6004 611

6006 609 615

6007 621 623 9

6008 603 605 3 17 619 625 631

6501 651 661 1 75 677 679 683

6502 653 657 63 81 685

6503 655 669

6504 659 667

6505 665 673

7002 705 m 737 743 749

7003 703 3 733 751

7005 709 n7 723 729 31 735 747

7006 5 745

7008 727 M

7009 707 721 725 739

701 701

760 775 789 91 793

760 763 77 79 781 783

7603 765 785 787

7604 73

7605 761 767 769 m

8001 7 8 35 37 45 849 851

8003 9 82 29 39 47

8004 9 80 15 23 33

8005 809 82 61

8006 805

8007 807

8008 813 825

8009 803 811

8013 843

8014 841




TABEL 11

Kommunernes fordeling pa optageomréader i perioden 1988-1991

Optageomrad p
1 2 3 4 5 6 7 8

309 01 167

401 47

501 57 173 181

502 53 161 165 169 183 187

1503 155 85

151 151 59 63 71 175 189

200 201 207 08 213 215 219 231

200 205 223 27

2005 209 21 21 225 229 233 235 237

2006 207

2501 251 55 57 1 63 265

2502 253 59 67 9 71

300 05 15 2 37 39 345

3002 303 307 3 319 325 331 333

3003 301 309 3 323 34

3004 313 329 335

3006 327 343

3501 353 357 361 373 377 393 397

3502 369 3N 375 387 391 395

3503 351 385 389

3505 355 359 363 367 379 381 383

3506 365

4001 401 403 405 407 409

4201 427 435 473 475 477 479 481 487

4202 447 46 an 485 491 497

4203 439 4 449 489 495

4204 425 /3 433 437

4206 m 423 429 445 451 483 499

4208 443 493

5001 501 503 507 513 523 533 535 537

5002 509 51 515 527 543

5003 505 517 521 531 539 54

5004 519 525 529 545

5501 553 555 557 559 561 563 569 5N

5503 573

5504 55 565 567 575 577

6002 60 625 627

6003 60

6004 611

6006 609 615 619

6007 21 23 629

6008 03 05 613 617 631

6501 51 61 671 679 683

6502 653 657 663 677 681 685

6503 655 669

6504 659 667

6505 665 673 675

7002 705 m 737 743 749

7003 703 73 733 751

7005 709 n 723 729 731 735 747

7008 715 727 M 745

7009 701 707 1 725 739

7601 769 775 789 791 793

7602 763 77 779 781 783

7603 765 785 787

7604 773

7605 761 767 mn

8001 803 831 835 837 843 845 849 851

8003 819 2 29 839

8004 719 0 5 823 833

8005 09 2 1

8006 05

8007 07 817

8008 13 825 841 847

8009 811
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TABEL 12

Kommunernes fordeling pa optageomréader i perioden 1992-1995

0 ryy
1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 n 12 13
33 01 167
40 47
50 57 173 181
502 53 161 165 169 183 187
1503 55 185
1516 5 159 63 7 75 189
2001 207 0 213 15 219 231
2005 m 2 25 29 23 235 237
2012 205 207 23 27
2501 251 253 255 257 261 263 265
25 259 267 269 271
3 305 315 321 327 339 343 345
3 303 307 325 331
3 301 309 M 17 319 323 333 kL3
3004 313 329 335 37
3501 351 353 357 61 365 373 377 385 393 397
3502 355 359 363 367 369 37N 375 379 381 383 387 391 395
3503 389
4 401 403 405 407 409
4 427 435 443 475 479 481 487
420 447 461 4an 485 497
4203 439 M 449 477 489 495
4204 4 425 A1 433 437 473 493
4 423 429 445 451 483 491 499
5 501 507 513 523 533 535 537
5 509 n 515 525 527 543
5003 505 517 521 531 541
5004 503 519 529 539 545
55 553 555 557 561 563 567 569 571 573
5504 551 559 565 577
60 603 607
6006 601 609 615 619 625
6007 575 605 621 623 629
6008 11 613 17 627 31
501 51 61 71 675 79 683
502 53 55 57 659 63 667 669 677 681 685
505 5 7.
2 5 737 743 749
7003 703 7 5 m 725 739 M 751
7005 709 7 79 723 729 31 733 735 747
7008 727 745
7009 7 707
7601 7 769 775 789 91 793
7602 76 77 79 781 783
7603 765 785 787
7604 773
7605 767 7
8001 803 17 31 837 843 845 849 851
8003 805 21 29 835 839
8004 801 5 23 33
8005 809 7 61
8007 807
8008 813 825 841 847




Bilag 5.
@konomiske analyser

OMKOSTNINGER TIL GALDESTENSBEHANDLING | DANMARK

Opgorelsen af ressourceforbruget til behandlingen af patienter med gal-
desten omfatter de vaesentlige omkostninger i form af teknologisk udstyr,
personaleforbrug under operation samt indleeggelsesdage. Desuden in-
kluderes estimater for indirekte omkostninger forbundet med rekonvale-
scensperioden.

Omkostninger relateret til teknologisk udstyr

Laparoskopisk udstyr

Den vasentlige forskel i de direkte omkostninger mellem forskellige gal-
devejsinterventioner vedrerer det teknologiske udstyr. Det laparoskopi-
ske udstyr bestar af den laparoskopiske sgjle, der omfatter insufflations-
udstyr til indfering af CO, og videoudstyr (kamera, optager og monitor).
Dertil kommer de laparoskopiske instrumenter (trokarer, teenger mv.),
som forefindes bide som engangs- og flergangsudstyr. I modellerne er in-
vesteringsomkostningen til den laparoskopiske sgijle sat til 440.000,- kr.
(Bispebjerg Hospital), der med en levetid pa fem ar og en rentefod pa 5
pct. giver et arligt afskrivningsbeleb pd 101.629,- kr. Ved 47 operationer
arligt (et gennemsnitligt antal laparoskopiske kolecystektomier for lan-
dets kirurgiske afdelinger) giver det en enhedsomkostning pa 2.162,- kr.
Dertil kommer det kirurgiske udstyrsszt, der for engangsinstrumenter er
sat til 5.561,- kr, og for flergangsudstyr til 834,- kr. per operation (327).
I hervaerende opgerelse tages der udgangspunkt i ovennaevnte pris for
flergangsudstyr, men i folsomhedsanalysen i de skonomiske modeller be-
nyttes en raekke forskellige priser, idet et forskelligt antal operationer og
diverse rabatordninger for engangsudstyr giver forskellige enhedsom-
kostninger. Som udgangspunkt for beregninger antages, at de laparosko-
piske kolecystektomier udgjorde 25% i 1991 og i de efterfolgende ar ca.
75% af alle simple kolecystektomier.

ERCP
Anskaffelsesomkostningen til ERCP-udstyr er sat til 520.000,- kr., hvil-
ket med en levetid pa fem ar og en rente pa 5 pct. giver en arlig afskriv-
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ning pa 120.107,- kr. Fordelt pd 300 anvendelser (diagnostisk og tera-
peutisk) arligt, bliver enhedsomkostningen 400,- kr. Da udstyret er rela-
tivt felsomt, kraever det jeevnlige reparationer. Omkostningerne hertil ud-
gor 423,- kr. per anvendelse (baseret pa gennemsnitsberegninger over pe-
rioden 1992-97, Bispebjerg Hospital). Er der tale om en diagnostisk
ERCP, er omkostningen til utensilier sat til 100,- kr., mens de samme om-
kostninger for terapeutisk anvendelse er sat til 1.500,- kr. Derved bliver
enhedsomkostningen til udstyr for en diagnostisk ERCP 923,- kr., mens
den tilsvarende er 2.323,- kr., hvis der er tale om en terapeutisk ERCP.

Omkostninger relateret til personaleforbrug ved operativ indsats

Nogle indgreb tager leengere tid end andre, ligesom sammensatning af
det operative team afhaenger af, hvilket indgreb der er tale om. Omkost-
ningerne forbundet med personaleforbruget ved de forskellige interventi-
oner over for galdestenspatienter er siledes sammensat af en beregnet
gennemsnitlig timelon (tabel 1) og tidsforbruget for de enkelte persona-

lekategorier.

TABEL 1

Opgerelse af timelgnninger ved forskellige personalekategorier

Personalekategori Arsindkomst | Timelon® | Personalekategori Arsindkomst | Timelgn
Overlege® 543.231 319,08 Operationssygeplejerske® 246.544 144,81
Afdelingslege® 450.516 264,62 ‘Gulv-sygeplejerske’® 246.544 144,81
Anaestesilege 450.516 264,62 Anastesisygeplejerske® 246.544 144,81
1.reservelaege® 316.171 185,71 Radiograf® 214.925 126,24
Reservelaege® 274393 161,17 Portor® 206.169 121,10

a: Det flleskommunale Landatakontor. Overenskomststatistik, 1995.

b: Lagernes overenskomster, antagelse om lontrin 6 + tillzg. Den Almindelige Danske Laegeforening.
¢ Antaget som lig afdelingsleege.

d: Gennemsnitlige timelan beregnet pd baggrund af rsindkomst (227 arbejdsdage drligt d 7.5 timer).

Tidsforbruget ved forskellige galdestensrelaterede interventioner (kirur-
giske indgreb og ERCP) blev belyst ved en sporgeskemaundersogelse til
samtlige kirurgiske afdelinger og udvalgte medicinsk gastroenterologiske
afdelinger. Besvarelsen var henholdsvis 67 og 100%. De kirurgiske afde-
linger, som ikke svarede, var jeevnt fordelt geografisk og pa hospitalstype.
Fra besvarelserne kunne beregnes det personalemassige ressourcefor-
brug ved de forskellige interventioner (tabel 2 & 3). Afdelingerne blev
ikke bedt om detaljerede tidsstudier men blot om en vurdering af tids- og
personaleforbruget.
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TABEL 2
Opgorelse af personaleforbrug ved galdestensrelaterede interventioner. Gennemsnitligt antal
minutter.

Personalekategori Laparoskopisk kolecystektomi Aben kolecystektomi® Anden galdevejskirurgi
Operator® 80,59 74,33 12438
Assistent® 77,06 72,41 125,00
Operationssygeplejerske 30,68 33,06 53,53
Gulv-sygeplejerske 133,13 124,14 176,87
Anastesissygeplejerske 140,45 130,19 176,38
Anaestesilege 131,68 121,85 172,96
Radiograf 11,90 18,00 17,50
Portor 18,74 18,91 20,00

a: Senere beregninger af enhedspriser er foretaget pd baggrund af karakteristika ved henholdsvis operataren og assistenten. Dvs. der
tages hojde for, om der er tale om en over-, afdelings-, 1. reserve- eller reservelaege. Omkostningen er sdledes et vaegtet gennemsnit for
de relevante personalekategorier.

b: Inklusive kolecystektomi ved minilaparotomi

TABEL 3
Opgorelse af personaleforbrug ved galdestensrelaterede interventioner. Gennemsnitligt antal
minutter

Personalekategori ERCP - Diagnostisk ERCP - Terapeutisk
Endoskoper 35,67 55,26
1.assistent 60,75 79,91
2.assistent 43,46 57,74
3.assistent 3,75 5,22
Porter 17,53 17,67

Endoskoparen svarer til en overleege; 1.- og 2. assistenten til sygeplejerske og 3. assistenten til en radiograf. Det gennemsnitlige antal mi-
nutter falder for 2. og 3. assistenen som udtryk for, at forskellige afdelinger benytter forskelligt antal assistenter.

I sporgeskemaet skulle det angives ved hvor stor en andel af operatio-
nerne, at operateren og assistenten var overlaege, afdelingslaege, 1. reser-
velage eller reservelaege. Desuden skulle angives, hvor hyppigt der blev
benyttet peroperativ kolangiografi. Herefter beregnes en forventet pris
pa baggrund af timesatserne for leegegrupperne og sandsynlighederne for,
at operatoren lader sig henfore til den enkelte leegekategori. Pa baggrund
af timelonninger for de forskellige faggrupper estimeres omkostningerne
ved forskellige indgreb.

Ved beregning af personaleomkostningerne ved forskellige operative
indgreb (tabel 4), benyttes det gennemsnitlige tidsforbrug for personale-
kategorierne og de respektive timelonninger. Desuden beregnes perso-
naleomkostningerne i afdelinger med det laveste og det hgjeste forbrug.
Det er de gennemsnitlige omkostninger, som benyttes i de skonomiske
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beregninger, mens minimum og maximum vzrdierne benyttes i folsom-

hedsanalyserne.
TABEL 4
Omkostninger til personaleforbrug ved forskellige interventioner
Kolecystektomi ERCP

Aben? Laparoskopi | Anden® | Diagnostisk | Terapeutisk
Gennemsnit 1659,08 1744,76 2580,77 484,45 672,74
Maximum 3404,49 3021,37 4347,49 1597,41 2109,69
Minimum 586,39 773,17 1063,43 172,36 252,13

a: Inklusive kolecystektomi ved minilaparotomi
b: Anden galdevejskirurgi

Omkostninger i forbindelse med indlaeggelse

I opgorelse af ressourceforbruget, skal sengedagsprisen ideelt set afspejle
de omkostninger, der er forbundet med den efterfolgende sygepleje, for-
plejning, administration mv. I de skonomiske modeller anvendes den of-
fentlige takst i forbindelse med frit-valgspatienter, som er fastlagt til
2.255 kr./dag (1997-tal).

Gennemsnitlige sengedagstakster kan dekke over store variationer i
dels de individuelle behandlingsomkostninger for den samme indikation,
dels de forskellige sengedage. En reduktion i liggetiderne vil sdledes ofte
vedrere de mindre ressourcekravende sengedage. Det er desuden sporgs-
malet, om de udmeldte sengedagspriser ogsa afspejler ressourceforbruget
ved selve den operative indsats, hvilket vil medfere dobbeltregisteringer i
omkostningsopgerelsen. Og endelig vil en given sengedagspris ikke blot
afspejle og relatere sig til fx galdestensoperationer, men ogsa afspejle om-
kostningerne forbundet med sengedagene fra evrige operationer pd
samme afdeling. I de senere ekonomiske modeller vil sengedagstaksten
blive varieret i folsomhedsanalyser for at fange disse usikkerhedsmo-
menter.

Omkostninger relateret til sygefravaer

De indirekte omkostninger omfatter produktionstabet for samfundet
som resultat af sygefraversdage. Det vedrerer patientens (og eventuelt
parorendes) forbrug af savel arbejdstid som fritid under rekonvalescens-
perioden. Det er vanskeligt at opnd precise mal for de indirekte omkost-
ninger, blandt andet fordi det kan vere svert at verdisette den “pro-
duktive aktivitet”, der foregar i hjemmet.
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Kun f3 studier over galdestensomradet beregner de indirekte omkost-
ninger. I en svensk undersagelse (80), bliver de indirekte omkostninger
estimeret ud fra den gennemsnitlige timelon i forskellige erhverv (indu-
stri, minedrift og stenbrud) (139,13 S.kr.), det gennemsnitlige antal ar-
bejdstimer per dag justeret for ken (4,1 time/dag), andelen af populatio-
nen i arbejdsstyrken (0,779) og endelig andelen af arbejdsstyrken i ar-
bejde (0,915). Resultatet bliver et produktionstab per fraversdag pa
406,6 SEK (139,19 x 4,1 x 0,779 x 0,915).

Overfores disse beregninger til danske forhold (baseret pad 1994-tal),
kan de indirekte omkostninger per sygedag estimeres under de antagel-
ser, at andelen af befolkningen i arbejdsstyrken er 0,5597, andelen af ar-
bejdsstyrken i beskeaftigelse er 0,89, en gennemsnitlig timelon er 125,6
kr. og det gennemsnitlig antal arbejdstimer per dag er 4,76. Sammenlagt
giver det et gennemsnitligt produktionstab pa 297,81 kr. per sygefra-
versdag. Anvendes i stedet en erhvervsfrekvens pa 0,789, bliver omkost-
ningen per sygefraversdag 419,82 kr. Bliver der ikke korrigeret for ar-
bejdsstyrkens storrelse og arbejdslashed, da bliver omkostningen per sy-
gefraversdag 597,86 kr.

De sdkaldte uhandgribelige omkostninger som smerte, angstelse mv.
indgar principielt ogsé i en samfundsekonomisk analyse. Der bliver i her-
verende rapport ikke inkluderet estimater for disse elementer.

Kommentarer

Ombkostningsopgerelserne i disse skonomiske modeller baserer sig pa en
reekke estimater, der i sagens natur er behaftet med en raekke usikker-
hedsfaktorer. Derfor bliver der i estimationen af de konkrete modeller fo-
retaget folsomhedsanalyser, der blandt andet varierer omkostningsesti-
materne.

Det synes forsvarligt at undlade udgifter for den praeoperative fase, da
det er estimeret, at den kun omfatter 10 og 14% af de samlede omkost-
ninger (307) for henholdsvis traditionel dben kolecystektomi og laparo-
skopisk kolecystektomi.

FOLSOMHEDSANALYSER VEDRGRENDE DE @KONOMISKE MODELLER

Indevaerende afsnit angiver i skematisk form, hvorledes resultaterne fra
de eokonomiske modeller zndres ved justeringer i de enkelte parameter-
verdier. Hovedkonklusionerne er opsummeret i kapitel 11 i rapporten.
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TABEL 5

Kolecystektomi ved laparoskopi, minilaparotomi og traditionel dben laparotomi.
Fglsomhedsanalyser over de tre alternativer. Variation i enhedsomkostningerne.

Parametre Ny veerdi Gennemsnitlig forventede direkte omkostninger Marginal
omkostnings-
Laparoskopi Minilaparotomi | Trad.abenlap. | effektivitet yp.s sben
Baseline vaerdier 10.532,- 7.351,- 15327, 46.334,-
Sengedagspris (2.255,-) 1.000,- 7.356,- 4223~ 8.325,- 3.711,-
4.000,- 14.948,- 11.699,- 25.871,- 105.598,-
Personaleomkostninger 773,- 9.560,- 7351, 15.327,- 55.721,-
(laparoskopisk kolecystektomi) 3.021,- 11.808,- 7.351,- 15.327,- 34.000,-
Personaleomkostninger 586,- 10.532,- 6.278,- 15.327,- -
(kolecystektomi ved 3.404,- 10.532,- 9.096,- 15.327,- -
minilaparotomi)
Personaleomkostninger 586, 10.532,- 7.351,- 14.254,- 35.970,-
(kolecystektomi ved 3.404,- 10.532,- 7.351,- 17.073,- 63.198,-
trad.aben lap.)
Enhedspris for den laparoskopiske 0,- 8.369,- 7.351,- 15.327,- 67.226,-
sgjle 500, 8.869,- 7.351,- 15.327,- 62.395,-
(antallet af operationer per sgjle) 1.000,- 9.369,- 7.351,- 15.327,- 57.564,-
3.000,- 11.369,- 7.351,- 15.327,- 38.241,-
Udstyr til minilaparotomien 500,- 10.532,- 7.851,- 15.327,- -
Indirekte omkostninger 100,- 11.563,- 8373, 18.128,- 63.430,-
500, 15.687,- 12.461,- 29.330,- 131.811,-




TABEL 6

Kolecystektomi ved laparoskopi, minilaparotomi og traditionel dben laparotomi.
Falsomhedsanalyser over de tre alternativer. Variation i liggetid.

Parametre Ny veerdi Gennemsnitslig forventede direkte omkostninger
Laparoskopi Minilaparotomi Trad- dben lap.
Baseline veerdier 10.532,- 7.351,- 15.327,-
Succesfyldt behandling 1dag 8.539,- 5.348,- 4.199,-
3dage 12.524,- 9.353,- 8.650,-
5dage 16.509,- 13.357,- 13.101,-
7 dage 20.493,- 17.363,- 17.553,-
Komplikation (reoperation) 8 dage 10.486,- 7.306,- 15.282,-
10 dage? 10.532- 7.351,- 15327 -
12 dage 10.577,- 7.396,- 15.372-
Perifer galdegangslasion 5dage 10.514,- 7.343,- 15.315,-
7 dage’ 10.532- 7.351,- 15327,
9 dage 10.549,- 7.358,- 15339,
Central galdegangslaesion 10 dage 10.508,- 7.348 - 15.324,-
14 dage? 10.532- 7.351,- 15327,
18 dage 10.555,- 7.353,- 15.331,-
Konvertering 4 dage 10.081,- 6.900,- -
6 dage’ 10.532- 7.351,- 15327,
8dage 10.983,- 7.802,- 15327,
Indirekte omkostninger 100,- kr. 11.563,- 8373, 18.128,-
500,- kr 15.687,- 12.461,- 29.330,-

a: Baseline estimat

TABEL 7

Engangs- vs. flergangsinstrumenter ved laparoskopisk kolecystektomi.
Folsomhedsanalyser over alternativer.Variation i enhedsomkostninger og liggetid

Parametre Ny veerdi Instrumenter Marg. omkostnings-
Engangs- Flergangs- effektivitet
Baseline vaerdier 12.407,- 8.485,-
Sengedagspris 1.000,- kr 9.494,- 5315, 68.968,-
4.000,- kr 16.458,- 12.894,- 58.810,-
Engangsudstyr 1.000,- kr 7.846,- 8.485,- -10.545,-
6.000,- kr 12.846,- 8.485,- 71.963,-
Flergangsudstyr 500,- kr 12.407,- 8.151,- 70.230,-
1.000,- kr 12.407,- 8.651,- 61.979,-
Indleggelse ved succes 1dag 10.674,- 7.247,- 56.562,-
3dage 14.141,- 9.724 - 72.875,-
Indleggelse ved postoperativ 3 dage 12.353,- 8.263,- 67.487,-
komplikationer 7 dage 12.462,- 8.708,- 61.950,-
Indlaeggelse ved konvertering 4dage 12121, 8.094,- 66.460,-
8 dage 12.694,- 8.877,- 62.977,-
Indlaeggelse ved central 10 dage 12.384,- 8.462,- 64.719,-
galdegangslasion 18 dage 12.431,- 8.509.- 64.719,-
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Bilag 6.
Definition af ord og begreber

Der benyttes en reekke faglige betegnelser, som ofte er mere pracise end
tilsvarende danske betegnelser. Hvis et fagudtryk kun benyttes én gang
skrives den danske betegnelse i parentes. Hvis et fagudtryk benyttes flere
gange skrives den danske betegnelse sa vidt mulig i parentes forste gang
ordet benyttes og opremses desuden i folgende ordliste:

Abberant/accesorisk galdegang: Her betegnelsen for en mindre betydende galdegang,
som ikke pvirker galdens passage til tarmsystemet

Akut kolecystit: Akut betendelse i galdeblaeren

Akut pankreatit: Akut betaendelse i bugspytkirtlen

Autopsistudie: Undersggelse af dede mennesker

Benign: Godartet i betydningen:ikke kraeft

Biliodigistiv anastomose: Sammensyning af galdegang og tarmsystem.
Benyttes for at skabe aflgb for galden fra leveren
til tarmen.

Co-morbiditet: Anden samtidig sygdom

Elektiv: Planlagt, ikke-akut behandling

Endoskopi: Kikkertundersagelse, hvor kikkerten fores ind via

mavetarm kanalen

Epigastriet: Omradet i toppen af maven lige under stedet,
hvor de to ribbenshuer mades.

ERCP: Diagnostisk kikkertundersagelse, hvor galdegangene
undersgges i rantgengennemlysning via et endoskop

ESWL: Ekstrakorporal galdestensknusning. Galdesten knuses
ved hjelp af lydbalger, som sendes gennem huden
mod stenen.

Galdegange: Samlet betegnelse for ductus koledochus, ductus

hepaticus communis samt ductus hepaticus dxt og sin.
Reprasenterer den del af galdevejene som er



Galdesalte:

Galdestenspankreatit:

Galdeveje:

Kolecystektomi:
Kolecystotomi:
Kolecystolithotomi:
Koledocholithiasis:
Koledocholithotomi:
Koledochussten:

Kontaktknusning:

Kontaktoplosning:

Laparotomi:

Laparoskopi:

Minilaparotomi:
Morbiditet:
Mortalitet:
MRC:

MTBE:

Percutan:

Peroperativ kolangiografi:

ngdvendig for galdens passage fra leveren til tarmen.

Nedbrydningsprodukt af kolesterol, udskilles i galden.

Benyttes til behandling af visse typer galdesten.

Akut betaendelse i bugspytkirtlen pa grund af
galdesten.

Samlet betegnelse for galdegangssystemet uden for
leveren. Bestar af galdegangene samt ductus cysticus
og galdeblaeren.

Fjernelse af galdeblaeren

Rbning af galdeblaren
Fjernelse af sten fra galdeblaeren
Stenigaldegangene

Fjernelse af sten i galdegangene
Steni galdegangene

Laser eller ultralydbglger, som sendes direkte
ind i stenene via en sonde, som er i kontakt med
galdestenene

Oplesningsmiddel sprajtes direkte ind hvor
galdestenene befinder sig

Kirurgisk dbning af abdomen (bugvaeggen)

Kikkertundersagelse, hvor en kikkert fgres gennem
bugvaeggen

Som laparotomi — blot en lille dbning (3-6(10)cm)
Sygelighed
Dadelighed

MR (magnetisk resonans) scanning af galdevejene.
En non-invasiv tre-dimentional fremstilling af
galdevejene.

Fter til oplesning af galdesten
Gennem huden

En rengtenundersggelse af galdevejene i forbindelse
med en kolecystektomi.
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Randomiseret undersogelse:

Reconvalescens:

Sphincterotomi:

Tubulering:

Watch-full waiting:

Videnskabelig undersggelse, hvor patienterne
udvaelges til forskellige behandlinger efter
lodtraekningsprincippet.

Perioden fra operation til patienten genoptager
arbejdet eller vanlige aktiviteter.

Deling af lukkemusklen hvor galdegangen munder ud
i tolvfingertarmen. En sphincterotomi kan udfares
bade som dben kirurgi (transduodenal sphincterotomi),
hvilket er sjeldent i dag, eller som endoskopisk
sphincterotomi (via en kikkert som fores ned i
tolvfingertarmen).

Angiver i denne rapport indlaggelse af et rer i
galdegangene, sa galden kan passere forbi en
forhindring (fx. en sten)

Patienten behandles ikke, men tilstanden overvdges



