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Alerts bedomning

Metod och malgrupp: Arligen upptécks cirka 3 500 nya fall av koloncancer. Laparoskopisk kirurgi
(titthalskirurgi) ar ett alternativ till dppen kirurgi vid operation av cancer i tjocktarmen (kolon). Sammanlagt
beddms att 1 000—2 000 laparoskopiska koloningrepp hittills har utférts i Sverige. Koloncancer drabbar
arligen cirka 3 500 personer. Den potentiella malgruppen for metoden uppskattas till cirka 2 000 patienter
per ar.

Patientnytta: Oppen kirurgi &r den idag etablerade metoden for operation av koloncancer. Tre studier dar
jamforelse gjorts mellan 6ppen och laparoskopisk operation for koloncancer har publicerats. Endast i en av
dessa har langtidsuppfoljning genomférts. | denna studie, som inkluderade 219 patienter, visades pa en
forbattrad cancerfri dverlevnad for laparoskopiskt opererade patienter. Mera definitivt stallningstagande till
om metoderna ar likvardiga vad avser langtidséverlevnad kan ske forst nar resultaten fran tre pagaende
randomiserade kontrollerade studier finns tillgangliga.

Laparoskopisk operation av koloncancer tar vanligen 20—40 minuter langre tid att utféra an éppen operation
(som tar cirka 1,5-2 timmar). Till férdelarna med laparoskopiskt ingrepp hér mindre blodférlust, mindre
smarta efter operation, snabbare aterkomst av normal tarmfunktion och kortare vardtid. Inom ramen for
randomiserade studier évergick man i mellan 11 och 25 procent av de laparoskopiska ingreppen till dppet
ingrepp (konvertering).

Ekonomiska aspekter: Halsoekonomiska understkningar som jamfor laparoskopisk med 6ppen operation
saknas. Studier av sjukvardskostnaderna ger motstridiga resultat.

Kunskapslage: Det finns i dagslaget viss* vetenskaplig dokumentation om de medicinska korttidseffekterna.
Daremot finns ringa* vetenskaplig dokumentation om de medicinska langtidseffekterna och effekter pa
héalsorelaterad livskvalitet. Det finns ingen* dokumentation av kostnadseffekter. | avvaktan pa att resultat fran
pagaende studier med langtidsuppféljning publiceras, bér anvandningen av metoden ske inom ramen for
vetenskapliga studier.

*Detta ar en vardering av den vetenskapliga dokumentationens kvalitet och bevisvarde for den aktuella fragestallningen. Beddmningen
gors pa en fyrgradig skala; (1) god, (2) viss, (3) ringa eller (4) ingen. Se vidare under "Evidensgradering”.
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Metoden

Laparoskopi har anvants under lang tid, huvudsakligen for diagnostik och enklare ingrepp inom
gynekologin. Den forsta galloperationen med laparoskopisk teknik pa manniska genomférdes 1987, vilket
blev starten pa en mycket snabb spridning av metoden inom allméankirurgin, dar den nu anvands vid ett
antal olika operationer. Férutom vid behandling av gallsten kan metoden anses etablerad vid behandling
av bl a ljumskbrack, blindtarmsinflammation och brack i &vre magmunnen. Den forsta operationen av
koloncancer med laparoskopisk teknik gjordes 1991 [5].

Den laparoskopiska tekniken kraver stor vana och skicklighet hos operatdren. Tillgang till bukhalan fas
inte som vid 6ppen kirurgi genom ett langre snitt i bukvaggen utan genom fyra till fem centimeterlanga
snitt. Via dessa 6ppningar kan sedan optik och kirurgiska instrument inféras. Optikinstrumentet ansluts till
en hogupplésande videokamera utanfér bukhalan och operatdren far med detta system en virtuell
verklighetsbild pa en TV-skarm. For att fa tillrackligt arbetsutrymme inne i bukhalan lyfts bukvaggen med
hjalp av insprutad gas (koldioxid). Detta kraver att patienten ges narkos och muskelavslappnande medel.
Tarmpreparatet tas ut genom ett kort snitt i bukvaggen.

Laparoskopisk kirurgi tar visserligen langre tid an 6éppen kirurgi men det bléder mindre, patienten aterfar
snabbare en normal tarmfunktion och vardtiden kortas [6,18]. Det finns ocksa data som talar for att
patienten har mindre ont efter operationen och behéver mindre smartstillande 1akemedel [18,21]. Resultat
fran en mangd icke randomiserade studier ger stdd at dessa observationer.

Malgrupp

Cancer i tjocktarmen drabbar cirka 3 500 svenskar arligen, huvudsakligen personer i aldrarna 60 ar och
darover. Totalt vardas arligen omkring 4 400 patienter med elakartad tumor i tjocktarmen inom den slutna
sjukvarden. Det sammanlagda antalet varddagar uppgar till drygt 80 000 per ar. Den enda botande
behandling som finns &r kirurgi. Laparoskopiskt ingrepp ar dock inte aktuellt for alla patienter med
koloncancer. | studier har denna metod undvikits om patienten haft tarmvred, varit kraftigt dverviktig eller
opererats i buken manga ganger tidigare. Malgruppens storlek uppskattas darfor till cirka 2 000 patienter
arligen.

Relation till andra metoder

Alternativet till den laparoskopiska tekniken vid behandling av koloncancer ar den éppna kirurgin. Fa tror
att den 6ppna kirurgin helt kommer att kunna ersattas, men de framtida indikationerna fér respektive
teknik ar oklara.

Patientnytta

Den avgoérande fragan, huruvida langtidséverlevnaden efter laparoskopisk operation ar likvardig eller
battre &n efter dppen kirurgi, kan idag inte sakert besvaras med stod i hittills publicerade resultat fran
randomiserade kontrollerade studier. | den hittills stérsta rapporterade kontrollerade studien, fran
Spanien, randomiserades 219 patienter antingen till laparoskopisk eller till 5ppen operation [6]. Vid
uppfdljning med en mediantid pa 43 manader var den cancerfria 6verlevnaden sakerstallt hogre (p=0,02)
i den laparoskopiskt behandlade gruppen, helt beroende pa 6kad éverlevnad for patienter i stadium Ill
(med lokala kortelmetastaser). | en annan studie har halsorelaterad livskvalitet inom ramen for en
pagaende randomiserad studie (COST) analyserats [21]. | studien ingick 449 patienter. Vid uppfdljning 2
veckor efter operationen rapporterade de laparoskopiskt opererade patienterna statistiskt sakerstallt
battre livskvalitet, matt med ett av tre anvanda matinstrument. Den kliniska betydelsen av detta fynd kan
dock ifragasattas. Vidare fann man att laparoskopiskt opererade patienter anvande mindre smartstillande
lakemedel efter operationen an patienter som opererats 6ppet. Vardtiden var ocksa kortare (5,6 dygn
jamfort med 6,4 dygn) [21]. | den spanska studien var vardtiden for laparoskopiskt ingrepp 5,2 dygn och
for 6ppet ingrepp 7,9 dygn. | en tredje randomiserad studie, omfattande endast 29 patienter, fann man att
vardtiden var 3 dygn kortare for laparoskopiskt opererade patienter och att dessa hade mindre ont vid
mobilisering [18]. | analysen har dock patienter som av olika anledningar konverterats fran laparoskopisk
till 6ppen operation exkluderats.
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Under 2002 publicerades sex icke kontrollerade studier av laparoskopiska operationer fér cancer i tjock-
och andtarm. Rapporterna omfattar sammanlagt ett 1 000-tal patienter som opererats under aren 1993 {ill
1998 och som féljts i minst 3 ar. Studierna redovisar fallserier [7,10,16], fallserier med historisk
kontrollgrupp [9] och icke randomiserade prospektiva studier [2,8]. | vissa ingar aven operationer av
andtarmscancer. Det ar saledes genomgaende fraga om studier av lagre vetenskaplig kvalitet an de
tidigare refererade. Ingen av dem visar att laparoskopisk operation ar battre eller samre an 6ppen vad
galler cancerrelaterade langtidsresultat.

Det finns en mangd rapporter, omfattande fran ett 10-tal till uppemot 1 000 patienter, som behandlar
korttidsresultat av laparoskopisk operation vid koloncancer. Saval urvalet av patienter som anvand teknik
varierar patagligt mellan dessa studier. Till exempel ingar inte sallan operationer aven for cancer i
andtarmen (rektum) eller fér godartad sjukdom. Gemensamt fér rapporterna ar att de visar att
laparoskopisk operation ger langre operationstid, mindre postoperativ smarta, snabbare aterkomst av
normal mag—tarmfunktion och kortare vardtid. Den ovan refererade spanska studien av
langtidséverlevnad stéder de redovisade korttidsresultaten. Man fann att operationstiden vid
laparoskopiskt ingrepp var cirka 25 minuter langre an vid éppen operation, som var knappt 2 timmar.
Blodforlusten var halften sa stor vid laparoskopiskt ingrepp. Vardtiden var drygt 2 dygn kortare och
normal tarmfunktion aterkom cirka 20 timmar tidigare i den laparoskopiskt behandlade gruppen. Samma
kirurgiska team gjorde bade de 6ppna och de laparoskopiska ingreppen. [6].

Komplikationer och biverkningar

Den mest uppmarksammade komplikationen ar sa kallade portmetastaser. Med detta menas tidiga
canceraterfall i de sar i bukvaggen som anlagts for att komma in med instrumenten. | en liten, tidig, studie
var frekvensen av denna komplikation sa hog som 20 procent [1]. | senare metaanalyser av publicerade
studier har man funnit att risken for metastaser i bukvaggen torde ligga p4 samma frekvens som vid
Oppen kirurgi, dvs cirka 1 procent [3,20].

Enstaka fall av oavsiktliga skador pa stora karl eller tarmar vid inférande av nalar eller kirurgiska
instrument genom bukvaggen finns rapporterade, liksom vid dvrig laparoskopisk kirurgi.

| vissa fall blir det, oftast av operationstekniska skal, nédvandigt att dverga till Sppen operationsteknik. |
ovan namnda randomiserade studier har detta skett i 11 procent [6] respektive 25 procent [21] av fallen.
Det finns en del som talar for att dessa patienter har ett mer problematiskt postoperativt forlopp an
patienterna i kontrollgruppen som initialt opererats med 6ppen kirurgi. Patienter som genomgatt
konvertering hade bl a langre vardtid an 6ppet opererade [11,21], vilket dock kan ha mer att géra med
orsaken till konverteringen (t ex en stor tumor) an med konverteringen som sadan.

Inga langtidsresultat finns rapporterade fran kontrollerade studier betraffande risker fér komplikationer i
form av tarmvred eller arrbrack.

Kostnader och kostnadseffektivitet

Laparoskopisk kirurgi vid andra tillstand an tjocktarmscancer anvands idag pa de allra flesta kirurgkliniker
i landet, och den basutrustning som inférskaffats kan utan modifieringar anvandas vid operationer pa
tjocktarmen. Kostnaden for engangsinstrument, vilken kan ligga i storleksordningen 15 000 kronor per
operation, tillkommer. Till detta skall I1aggas kostnader for forlangd operationstid. Nagra évriga
merkostnader i form av ombyggnader, personal m m tillkommer sannolikt inte.

Vid laparoskopisk kolonkirurgi anvands ofta ett speciellt ultraljudsdrivet dissektionsinstrument [12]. Vardet
av detta har dock inte studerats under kontrollerade former. Grundutrustningen till ett sddant instrument
kostar i storleksordningen 175 000 kronor. Idag (2003) ingar dock ultraljudskniv i grundutrustningen pa de
flesta operationsavdelningar i landet.

| tre icke randomiserade studier fran mitten av 1990-talet har de direkta sjukhuskostnaderna for
laparoskopisk respektive 6ppen operation av koloncancer jamforts. | tva av undersékningarna fann man
att laparoskopisk operation var billigare [13,17] och i en att laparoskopisk operation var dyrare [15] an
Oppen operation. Sannolikt innebar laparoskopisk teknik hégre operationskostnader jamfért med 6ppen
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kirurgi. Tva av de pagaende randomiserade studierna kommer att berékna de relativa kostnaderna for de
tva metoderna [19].

Sjukvardens struktur och organisation

Kirurgi vid koloncancer bedrivs idag pa flertalet av de av landets kirurgkliniker som har mer an dagkirurgi.
Hittills har laparoskopisk koloncancerkirurgi bedrivits pa ett tiotal kliniker i landet inom ramen fér en
randomiserad multicenterstudie (COLOR). Samtliga som ingér i studien &r nu inkluderade. Innan
resultaten fran denna och andra stérre studier har presenterats, bér metoden inte spridas ytterligare.
Metoden ar tekniskt avancerad och kraver stor skicklighet samt vana hos kirurgen. Den kommer darfor
férmodligen endast att anvandas vid ett begransat antal kirurgiska kliniker i landet.

Etiska aspekter

Vid kurativt syftande behandling av en elakartad sjukdom ar eventuella positiva korttidseffekter liksom
ekonomiska besparingar sekundara mal. Det primara malet ar att géra den recidivfria Gverlevnaden sa
lang som majligt. Den vetenskapliga dokumentationen om denna langtidseffekt &r dock annu begréansad.
For att patienten ska kunna ta aktiv del i val av behandlingsmetod kravs noggrann information om det
vetenskapliga kunskapslaget.

Utbredning i Sverige

Man kan grovt anta att 1 000—2 000 laparoskopiska koloningrepp hittills har genomférts i Sverige. Ett
tiotal kliniker har deltagit i COLOR-studien. Utanfor denna har formodligen mycket fa laparoskopiska
operationer vid koloncancer gjorts.

Pagaende forskning

| Europa (Nederlanderna, Spanien och Sverige) pagar sedan 1997 en prospektiv studie, COLOR [4], i
vilken man randomiserat 1 200 patienter antingen till dppen eller till laparoskopisk operation. Fran Sverige
har cirka 500 patienter fran ett tiotal kliniker inkluderats. Langtidsuppféljning pagéar fran denna och tva
andra storre kontrollerade undersdkningar (COST fran USA [14] och CLASSIC fran Storbritannien[19]).
Studierna avser framst att jamfora recidivfri 6verlevnadstid. Resultat fran uppféljningarna vantas komma
att bli publicerade under aren 2005 och 2006. Analys av de relativa kostnaderna fér metoderna kommer
att goras i bada dessa studier [19].

Korttidsresultat fran COLOR beraknas bli presenterade under 2003, liksom en metaanalys av 3-
arsoverlevnad for cirka 1 000 patienter som ingar i de randomiserade studierna. Foér en delgrupp av
patienterna i den amerikanska studien har vardtidens langd rapporterats samt korttidsresultat for
livskvalitet, smarta och anvandning av smartstillande lakemedel under vardtiden [21].

En europeisk randomiserad multicenterstudie av Oppen respektive laparoskopisk kirurgi vid cancer i
andtarmen (rektum) pabdrjas under ar 2003.
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