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Sammanfattning
och slutsatser

Syfte

Syftet med denna rapport ir att belysa f6ljande fragor:
*  Ar det bittre for patienter med gallstensanfall med pavisad sten i gallblisan
att opereras 4n att inte gora det och istillet avvakta om nya symtom som

kan foranleda dtgird uppstér?

*  Ar det bittre for patienter med akut gallblaseinflammation att opereras in
att inte gora det och i stillet avvakta om nya symtom uppstar?

Ar det bittre for patienter med akut gallblaseinflammation att opereras i
akut skede @n planerat vid ett senare tillfille nir inflammationen lagt sig?

Ar det bittre for patienter med akut gallblaseinflammation att opereras
laparoskopiskt dn med 6ppen operation?
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Slutsatser

» Det behévs fler vilgjorda studier for att kunna avgdra om det ir bittre att
operera 4n att avvakta med operation vid gallstensbesvir. Idag dr det veten-
skapliga underlaget otillrickligt.

P Det behovs fler vilgjorda studier for att kunna avgdra om det ir bittre att
operera dn att avvakta med operation vid akut gallbliseinflammation. Idag
dr det vetenskapliga underlaget otillrickligt.

P Patienter med akut gallbldseinflammation kan opereras i akut skede, inom
nagra dygn, utan att risken for komplikationer 6kar. Om fler opereras i
akut skede i stillet for vid ett senare tillfille, skulle det ga 4t mindre resurser
i hilso- och sjukvarden. Idag opereras strax Gver 60 procent i akut skede.
Om andelen som opereras i akut skede kan 6kas till 90 procent uppskattar
SBU att varden frigor tre virddagar per patient, totalt cirka 3 300 varddagar
per ar (motsvarande knappt 26 miljoner svenska kronor per ar). Patienterna
slipper dessutom ha besvir under vintetiden om de opereras direkt.

P Risken fér komplikationer minskar om personer med akut gallbliseinflam-
mation opereras via titthdl (laparoskopiske) i stillet for med 6ppen kirurgi.
Idag startas endast 7 procent av alla operationer med 6ppen teknik, men
det kan dnd4 vara virt att dverviga om négra av dessa i stillet skulle kunna
opereras via titthal.

Bakgrund

Det finns skillnader i handlidggningen av patienter med gallstenssjukdom i
Sverige. Efter forslag fran Svensk Kirurgisk Frening, Svensk Forening for Ovre
Abdominell Kirurgi och Svensk Férening f6r Innovativ Kirurgisk Teknologi
har SBU gjort en systematisk genomging av det vetenskapliga underlaget for
behandling av sten i gallbldsan och akut inflammation i gallblasan.

Sten i gallblasan ar vanligt och kan ge gallstensanfall och en inflammation i
gallblasan. Hur manga som i Sverige har gallstenssjukdom vet man inte sikert.
Fler an 12 500 patienter opereras varje dr pa grund av sten i gallblisan och kom-
plikationer till sidan. En hilsoekonomisk utvirdering for svenska forhillanden
har inte gjorts tidigare.
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Metod

En systematisk litteraturéversikt har gjorts med SBU:s metodik for sokning,
urval, relevans- och kvalitetsgranskning av litteraturen. Underlaget for de
kliniska resultaten har bedémts enligt GRADE. En hilsoekonomisk analys
har gjorts. De etiska och sociala aspekterna har bedomts enligt SBU:s etiska
arbetsmodell. Praxis har kartlagts med hjilp av data fran det nationella kvali-
tetsregistret GallRiks.

Huvudresultat

Det inte klart om alla som haft ett gallstensanfall eller en akut gallblaseinflam-
mation behéver opereras. Det vetenskapliga underlaget ir otillrickligt for att
bedéma om en operation pa grund av gallstensanfall minskar besvir eller risken
for komplikationer jimfért med att inte operera och istillet avvakta om nya
besvir uppstr. Samma giller for akut gallbliseinflammation. I kliniska stu-
dier med uppf6ljning upp till 14 ar dir man avvaktat med operation efter ett
gallstensanfall och akut gallbliseinflammation finner man att en férhallande-
vis stor andel patienter inte dterkommer med nya besvir. En hilsoekonomisk
modellanalys som grundas pa en stor registerstudie frin Kanada tyder pd att
operation kan vara ett bittre alternativ vid akut gallbliseinflammation 4n att
avvakta for att se om nya symtom uppkommer.

Om man opererar patienter med akut gallblaseinflammation med laparoskopi

i akut skede uppskattar SBU att det frigors cirka tre virddagar per patient
jamfort med att operera planerat i ett senare skede (mattligt starkt vetenskapligt
underlag). Risken for komplikationer forefaller vara samma om man opererar
i akut skede eller planerat senare (begrinsat vetenskapligt underlag). Hilsoeko-
nomiska studier visar att operation i akut skede ger firre varddagar och ligre
kostnader, och modellskattningar visar en bittre livskvalitet fér patienterna dn
om den gors planerat i ett senare skede. Om flertalet patienter (90 % mot idag
dryga 60 %) opereras i akut skede uppskattas i den hilsoekonomiska budget-
paverkansanalysen att cirka 3 300 virddagar per ar kan frigoras, virda knappt
26 miljoner svenska kronor.

Laparoskopisk operation vid akut gallblaseinflammation minskar den totala
risken f6r komplikationer till hilften jamfort med 6ppen operation (mattligt
starkt vetenskapligt underlag). For vardtid, risk for gallgingskador och risk
att avlida i anslutning till operation ir resultaten osikra dé det vetenskapliga
underlaget beddms som otillrickligt. Det finns inga hilsoekonomiska studier
som jamfor laparoskopiskt med 6ppen operation som ir relevanta for svenska

forhallanden.
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Diskussion

Idag ir det troligen foérhallandevis vanligt att man vintar och ser efter ett
okomplicerat gallstensanfall medan man 4r mer benigen att operera vid akut
gallblaseinflammation vilket kan betraktas som en komplikation till en gall-
sten. Manga patienter kommer dock tillbaka med nya besvir som kan kriva en
operation. Det 4r dock en timligen stor andel av patienterna som inte kom-
mer tillbaka. Det finns bara en randomiserad studie vid gallstensanfall och en
vid akut gallbliseinflammation som underséker om operation ir bittre 4n att
avvakta nya besvir. Bada studierna ir sma och inget utfall var statistiskt siker-
stallt. Idag 4r underlaget for otillrackligt for att slutsatser om detta ska kunna
dras. I en hilsoekonomisk modellanalys som grundar sig pa registerdata fann
man att det kan vara bittre att operera 4n att avvakta och se hos patienter med
akut gallblaseinflammation.

Om man opererar patienter med akut gallblaseinflammation i akut skede i
stillet fér planerat senare minskar det totala antalet virddagar per patient utan
att risken for komplikationerna 6kar. Idag opereras tva av tre patienter i akut
skede. Om man kan 6ka andelen som opereras i akut skede till 90 procent
uppskattas virddagar virda knappt 26 miljoner svenska kronor kunna frigoras
varje ar. Om detta gér att dstadkomma i dagens hilso- och sjukvird med korta
vérdtider ir oklart och varierar troligen beroende pé lokala och regionala for-
hillanden. Att operera i akut skede, det vill siga de nirmaste 1-3 dagarna efter
inldggning, betyder att det gors med relativt kort varsel. Detta medfér att det
maste finnas en flexibilitet i organisationen kring sjukhusens operationsresurser
som kan behova omférdelas. Detta kan innebidra att man i en situation dir
det inte finns operationstid tillgidnglig riskerar att tringa undan andra redan
planerade operationer. Sammantaget kan medicinska prioriteringar behova goras
som innebir att man inte kommer ét att operera en akut gallblaseinflammation

vid det akuta vardtillfillet.

Risken for komplikationer minskar om man opererar patienter med akut gall-
bliseinflammation laparoskopiskt i stillet f6r med 6ppen teknik. Sedan laparo-
skopin borjade inforas i Sverige pa 1990-talet har utvecklingen gitt fort och idag
startas i stort sett alla operationer (93 % ér 2015) for akut gallblaseinflammation
pa detta sitt. De kliniska och ekonomiska férdelarna av att byta teknik frin
oppen till laparoskopisk operation 4r dirmed troligen i stort uppnadda.

Sammanfattningsvis gar det inte att uttala sig om nyttan av att operera en
patient efter ett okomplicerat gallstensanfall. Samma giller f6r akut gallblase-
inflammation. Om man avvaktar fir manga, men inte alla, med tiden nya
besvir, som foranleder ny kontakt med hilso- och sjukvarden och eventuellt
operation. I en del fall kan besviren vara allvarligare vid dterfallet. Om man
bestimmer sig for att operera en patient med akut gallblaseinflammation sa ir
det i denna SBU-rapport tydligt att det i sd fall bist gors i det akuta skedet.
Komplikationerna blir inte fler och resurser frigors. Patienten slipper vintetid
som medfor en risk for att nya besvir uppstir. Operation av en akut gallblase-
inflammation med laparoskopisk teknik har mindre risk f6r komplikationer
in 6ppen operation.

10 OPERATION VID BESVAR AV STEN | GALLBLASAN OCH AKUT GALLBLASEINFLAMMATION



" Syfte

Gallstensbesvir 4r vanligt. En stor andel, dock oklart hur stor, av befolkningen
har gallsten men méinga har inga eller mycket milda symtom.

Arligen opereras gallblasan bort (kolecystektomi) hos fler in 12 500 patienter
i Sverige.

Det finns skillnader i hur sten i gallblasan som enbart ger smirta (gallstensanfall)
respektive akut inflammation i gallblisan behandlas i Sverige. Praxisskillnaderna
i exempelvis operationsteknik och tidpunkt for operation kan utlisas i Svenskt

kvalitetsregister for gallstenskirurgi och ERCP (GallRiks) och finns ocksa
beskrivna vetenskapligt [1,2].

P4 grund av de skillnader i omhindertagande som uppmirksammats har Svensk
Kirurgisk Forening tillsammans med Svensk Forening for Ovre Abdominell
Kirurgi och Svensk Férening f6r Innovativ Kirurgisk Teknologi foreslagit att
SBU ska gora en systematisk genomgang av det vetenskapliga underlaget for
behandling av sten och akut inflammation i gallblasan.

KAPITEL 1 SYFTE 1



Fragestillningarna som ska belysas ur medicinskt, hilsoekonomiskt, etiskt och
socialt perspektiv ir:

1. Ar det bittre for patienter med gallstensanfall med pavisad sten i gallblasan
att opereras 4n att inte gora det och istillet avvakta om nya symtom som
kan foranleda dtgird uppstar?

2. Ar det bicttre for patienter med akut gallbliseinflammation att opereras in
att inte gora det och i stillet avvakta om nya symtom uppstir?

3. Ar det bittre for patienter med akut gallblaseinflammation att opereras i
akut skede 4n planerat vid ett senare tillfille nir inflammationen lagt sig?

4. Ar det bittre for patienter med akut gallblaseinflammation att opereras
laparoskopiskt 4n med 6ppen operation?

Malgrupper for denna systematiska oversike ar i forsta hand allminlikare,

kirurger, 6vriga opererande specialiteter, anestesiologer, radiologer och besluts-
fattare i hilso- och sjukvérden.
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2 Bakgrund

Gallstenssjukdom

Gallsten 4r en vanlig sjukdom men den exakta férekomsten i den svenska
befolkningen ir ofullstindigt undersokt. Sjukdomen 4r vanligare hos kvinnor
dn hos min. I en forhéllandevis liten svensk studie av 1 200 personer, 35-85 ar
gamla, hade 53 procent av kvinnorna och 32 procent av minnen antingen gall-
sten eller var tidigare opererade for en sidan [3]. I en Italiensk ultraljudsstudie
av 11 229 personer (4 619 kvinnor och 6 610 min) mellan 29-69 ar fann man
sten i gallblasan hos 10,7 procent av kvinnorna och 5,4 procent av miannen. Av
dessa hade 73 procent inga, 12 procent milda och 15 procent svira symtom [4].

Betydligt fler in de som opereras har mer eller mindre stora besvir fran gall-
vigarna och det dr ocksd manga som har sten i gallblasan utan att ha besvir.
Gallstensanfall ar vanligast och innebdr att man far ont i buken i samband
med fédointag. Oftast slipper anfallet av sig sjilvt eller sd kan man behéva
en dos kramplésande medicin. Akut gallblaseinflammation (kolecystit) ger
ofta feber, virk i buken, blodprover som visar pd en inflammation i kroppen
och ett paverkat allmintillstaind. Oftast finns det sten i gallblisan hos de som
har akut gallblaseinflammation. Sten i gallblasan pavisas vanligen med en
ultraljudsundersokning. Behandlingen ir vanligen operation dir gallblisan tas
bort (kolecystektomi) efter det att man kartlagt gallvigarna med en réntgen-
undersékning under ingreppet (peroperativ kolangiografi). Gallblisan kan tas
bort laparoskopiske (titthalskirurgi) eller med en 6ppen operation. I en del
fall, blir inflammationen si allvarlig att gallblasan riskerar att spricka vilket dr
ett allvarligt tillstind. Inflammation i bukspottkérteln och inflammation i den
djupa gallgingen, som bada kan vara allvarliga tillstind, kan vara kopplade till
gallstenssjukdomen. Besvir fran gallblisan paverkar patienters livskvalitet och

KAPITEL 2 BAKGRUND 13



operation botar symtomen hos flertalet av patienterna. Den genomsnittliga livs-
kvaliteten mitt med EQ-5D f6re operation hos en grupp patienter som operera-
des laparoskopiskt, akut eller planerat, var i en svensk studie 0,65, vilket 6kade
till 0,71 en vecka efter operationen och till 0,84 efter en manad [5]. Ett ar efter
operationen var virdet 0,85, vilket motsvarar den genomsnittliga livskvaliteten
hos svenska personer i medelildern [6].

Arligen utfors i Sverige fler an 12 500 galloperationer [7], vilket innebir att
ingreppet dr bland de vanligast férekommande operationerna inom hilso- och
sjukvarden. Aren 20142015 startades omkring 96 procent av alla gallopera-
tioner laparoskopiskt och resterande gjordes som 6ppen operation. Av de som
startas laparoskopiskt konverterades cirka 6 procent till en 6ppen operation pa
grund av att det av olika skil inte gick att slutféra ingreppet laparoskopiskt.
Av de patienter som opererades vid det akuta vardtillfillet s hade majoriteten
gallstenskomplikationer (77 %) och i 6vrigt gallstenssmirtor (21 %), kolecystit
utan gallsten (1 %) och vrigt (1 %) som akut indikation [7].

Den arliga kostnaden for galloperationer kan beriknas till cirka 655 miljoner
svenska kronor. Kostnaden beriknas f6r okomplicerade operationer i grup-
pen ovriga sjukhus enligt Sodra sjukvirdsregionens prislista f6r &r 2016 [8]
(laparoskopiska operationer: 96 % x 12 500 stycken x 51 223 kr och 6ppna
operationer: 4 % x 12 500 stycken x 81 138 kr).

Ur hilsoekonomisk synvinkel dr en viktig aspekt pa galloperationer de kompli-
kationer som kan uppstd med atfoljande samhillskostnader och livskvalitets-
forluster for patienterna. Komplikationer vid galloperationer ar dock timligen
ovanliga, drygt 7 procent av patienterna drabbas [7], och de allvarliga intriffar
endast vid cirka 1 procent av operationerna. De allvarliga komplikationerna
ar dock mycket kostsamma. Exempelvis rapporteras att patienter med mindre
komplicerade gallvigsskador i median kriver 14 dagars sjukhusvard och
patienter med komplicerade skador 48 dagar [9].

Sandzén och medarbetare [10] studerade totalt 100 358 patienter i Sverige
som sjukhusvardades vid drygt 300 000 tillfillen under perioden 1992-2006.
I genomsnitt vardades arligen ungefir dubbelt s& minga kvinnor som min
per 100 000 for sjukdom relaterad till gallsten. Av kvinnorna lades cirka
halften och av minnen cirka 60 procent in akut [10]. Dessa forhillanden har
varit i stort sett oférindrade mellan 1992-2006. Patienter som opererades

i akut skede hade kortare total vardtid f6r gallbesvir jimfort med dem som
dtgirdades vid ett senare vérdtillfille under de tva ar som patienterna f6ljdes
[10]. Kolecystektomi vid det akuta vardtillfillet medférde en medelvardtid
pa 7,6 dagar, planerad operation i senare skede 8,6 dagar, akut operation vid
senare tillfille 13 dagar medan de patienter som inte opererades hade 8,1 dagars
vardtid [10]. Dédligheten i férhallande till den f6rvintade (Standardized Mor-
tality Ratio) var tre ginger f6rh6jd under de forsta tre manaderna efter en
akut gallstensrelaterad inliggning och var lika i alla ildrar. Aven 4-12 manader
efter sjukhusvistelsen var dédligheten f6rh6jd med tva ganger [10]. Ar 2014 var
medelvirdtiden f6r en okomplicerad laparoskopisk galloperation i Sverige 2,9
dagar (Socialstyrelsens statistikdatabas 2016-12-05). Till exempel var ar 2015
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medelvardtiden vid kirurgkliniken i Mora 3,6 dagar vid operation av patienter
med akut gallbliseinflammation, medan de som inte opererades vid det akuta
vardtillfillet hade 4,1 dagars medelvérdtid (personlig kommunikation Johanna
Osterberg 2016-11-17).

Operation eller att inte operera

Om man alls behover operera patienter efter ett okomplicerat gallstensanfall,
beror pa naturalférloppet. Samma giller for patienter med akut gallbldseinflam-
mation. En galloperation ir inte helt utan risker. Alternativet till operation kan
vara att man avvaktar och patienten uppmanas att dterkomma om nya besvir
uppstar. Risken om man avvaktar med operation ir att patienten vid ett terfall
kan vara i ett simre tillstind till f6ljd av hogre alder, komplikationer, etc.

I en studie fran Italien undersoktes 11 229 personer i aldern 29-69 ar med
ultraljud. Man fann gallsten hos 856 personer varav 793 kunde f6ljas i medel-
tal nio ar [4]. Av de 580 personer som inte hade haft symtom fick 78 procent
inte négra besvir under uppfoljningsperioden, 11 procent utvecklade milda
och en lika stor andel svira symtom. Bland de 94 personer som hade milda
symtom blev 59 procent symtomfria, 25 procent utvecklade svira symtom
medan dterstoden hade fortsatt milda symtom. Bland de 119 personer med
svira symtom blev 52 procent symtomfria och 17 procent fick milda symtom
[4]. Totalt gjordes under perioden 184 galloperationer. Andelen opererade var
14 procent i gruppen utan symtom, 34 procent i gruppen med milda symtom
och 62 procent i gruppen med svira symtom.

De Mestral och medarbetare [11] f6ljde 10 304 patienter i Kanada som haft
gallblaseinflammation for forsta gingen och som sedan inte opererats. Efter
6 veckor hade 14 procent aterkommit akut eller aterinlagts, efter 12 veckor
dterkom 19 procent och efter ett r 29 procent. En tredjedel av dessa vérdtill-
fillen orsakades av gallvigshinder eller bukspottkortelinflammation, och risken
for detta var storst i Aldrarna 18 till 34 Ar.

Cheruvu och medarbetare [12] studerade 365 patienter i England som plane-

rats for akut operation men dir den stéllts in pd grund av resursbrist. Av dessa
dterinlades 42 patienter (11,5 %) (sammanlagt 57 inliggningar) pa grund av

komplikationer (40 med akut gallblaseinflammation eller gallvigskolik, 8 med
gulsot eller gallgangsinflammation, 6 med akut pankreatit och 3 med brusten

gallbldsa) medan man vintade pd operation (medianvintetid 170 dagar).

I en svensk registerstudie baserad pa patient- och dodsorsaksregistret identi-
fierades 100 358 patienter som vérdats pa sjukhus for akut gallblisesjukdom
vid drygt 300 000 vardtillfillen mellan 1988 och 2006 [10]. Man fann att
41 procent av patienterna inte opererats inom tvé dr efter vardtillfillet. De
som inte opererades hade cirka 15 ars hogre medeléilder jamfort med de som
opererats.
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Sammanfattningsvis dr det vanligt att patienter med akut gallblasesjukdom
som inte opererats efter forsta episoden av gallstensanfall eller akut gallblase-
inflammation heller inte opereras inom de nirmaste aren. Patienter som frin
bérjan hade svara symtom behdver oftare opereras i ett senare skede dn de med
milda eller inga symtom.

Operation vid det akuta vardtillfallet
eller vid ett senare planerat tillfille

En patient med akut gallblaseinflammation kan opereras vid det akuta vard-
tillfillet, det vill sdga inom de forsta dygnen efter symtomdebut, eller sent vid
ett andra planerat vérdtillfille nar symtomen klingat av. I akut skede ir ofta
patientens allmintillstind mer eller mindre paverkat vilket kan vara anledningen
till att en operation utférs akut. Det anses ocksa littare och mindre riskfyllt
att operera en gallblaseinflammation i ett tidigt skede eftersom det i ett senare
skede kan finnas en drrlikning kring gallblisan och gallgingarna som kan
forsvara ingreppet. En anledning till att man avstar operation i det akuta
skedet kan vara att hogre prioriterade patienter kommer f6re och att vintan pa
akut operation drar ut pa tiden. Inte sillan sd avstdr man dock operation om
patientens besvir har avklingat pd medicinsk behandling, vilket ofta innefattar
antibiotikabehandling under vintetiden och patienten gir hem i vintan pa en
planerad operation.

Under vintetiden till en planerad operation kan patienten fa nya besvir vilket
kan undvikas om man opererar i det akuta skedet. Vintetiden kan paverka det
psykiska vilbefinnandet med simre upplevd hilsa, ligre livskvalitet och 6kad

dngest jamfort med efter genomgangen operation [13].

Operationsteknik vid akut gallblaseinflammation

Laparoskopiska galloperationer introducerades i bérjan av 1990-talet och
under dren 2014 och 2105 anvindes denna teknik vid 96 procent av planerade
gallstensoperationer och vid 93 procent av de akuta ingreppen (GallRiks).
Laparoskopisk operation har med andra ord ersatt 6ppen operation vid den
planerade gallkirurgin, sirskilt vid ingrepp efter ett gallstensanfall. Det finns
dock alltjimt en variation av vilken teknik som anvinds vid akut pagaende
gallblaseinflammation mellan sjukhus och landsting i Sverige. Andelen som
genomfdrs med laparoskopisk teknik dr mellan 55 till strax under 100 procent

av fallen, se Figur 2.4 [7].

Handlaggning av patienter med sten i
gallblasan eller akut gallblaseinflammation

GallRiks ir ett nationellt kvalitetsregister for gallstenskirurgi och ERCP som
startade 2005-05-01 [7,14]. Registret avser att registrera all kirurgisk och
endoskopisk gallstenbehandling i Sverige. Det finns inget register over gallstens-
sjukdomen som sidan, det vill siga som ocksd omfattar dem med gallstenssjuk-
dom men som inte opereras.
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Sedan starten och fram till och med 31 december 2015 sé finns drygt 180 000
registrerade ingrepp i GallRiks. Sedan &r 2009 ligger antalet pa en relativt stabil
niva med drygt 12 500 gallstensoperationer arligen, se Figur 2.1).

Registreringar i GallRiks
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GallRiks mal 4r att:

bidra till en mer likformig och evidensbaserad handliggning av gallstens-
sjukdomen avseende indikation samt val av teknik

klarldgga patientnyttan av behandling f6r gallsten

tidigt uppticka oforutsedda negativa effekter av nya metoder for behand-
ling av gallsten nir de inférs i rutinsjukvarden

stddja det lokala arbetet med kvalitetssikring av gallstenskirurgi

bidra till 6kad kunskap om gallstenssjukdom och dess behandling.

Validitet och tackningsgrad

Validiteten i GallRiks 4r hég. En studie av Rystedt och medarbetare fann att
data dr valida till drygt 98 procent [15]. GallRiks jimfors arligen med patient-
registret for att utvdrdera tickningsgraden, ar 2014 var den 86 procent for gall-
stensoperationer. De dryga 12 500 operationer som arligen registreras i Gallriks
ar alltsd en viss underskattning av det totala antalet som gors i landet.
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Indikationer for gallstensoperation

Under aren 2006 till 2015 var gallstenssmirtor skilet till operation hos

56 procent och gallstenskomplikationer (i huvudsak gallbliseinflammation)
hos 39 procent av patienterna. Hos 1,9 procent av patienterna togs gallbldsan
bort i samband med annan operation, 1,4 procent opererades pa grund av en
misstankt cancer eller polyp i gallblisan medan Gvriga 0,8 procent opererades
av andra orsaker (GallRiks). Skilen for gallstenskirurgi har varit relativt oférind-
rade 6ver aren vad giller det tvad huvudgrupperna.

Det finns i Sverige mindre skillnader mellan landsting vad giller frekvensen
planerade gallstensoperationer utférda med laparoskopisk teknik, se Figur 2.2.
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Vid gallstenskirurgi utford pa patienter som lidggs in akut ar andelen operationer
som genomfdrs med 6ppen kirurgi storre dn vid planerade ingrepp, dven om
det minskat 6ver tid, se Figur 2.3.
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Laparoskopisk och 6ppen kirurgi vid akut inlaggning

100 Figur 2.3
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De regionala skillnaderna mellan olika landsting ér stora vad giller frekvensen
akuta gallstensoperationer genomférda med laparoskopisk teknik och det finns
en variation pd mellan 55 till strax under 100 procent, se Figur 2.4.
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Séledes finns det fortfarande skillnader vad giller handliggningen av gallstens-
kirurgi i Sverige.
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Metod for den
systematiska
utvarderingen

Fragestallningar

Ar det bittre for patienter med gallstensanfall med pavisad sten i gallblasan
att opereras 4n att inte gora det och istillet avvakta om nya symtom som kan
foranleda atgird uppstar?

Population:  Patienter med gallstensanfall med pavisad sten i gallblasan
Intervention: Operation
Control: Avvakta och se (ingen operation)

Outcome: Komplikationer, livskvalitet, patientupplevelse

Ar det bittre for patienter med akut gallblaseinflammation att opereras 4n att
inte gora det och i stillet avvakta om nya symtom uppstar?

Population:  Patienter med akut gallbliseinflammation
Intervention: Operation
Control: Avvakta och se (ingen operation)

Outcome: Komplikationer, livskvalitet, patientupplevelse

KAPITEL 3 METOD FOR DEN SYSTEMATISKA UTVARDERINGEN

21



Ar det bittre for patienter med akut gallblaseinflammation att opereras
i akut skede 4n senare nir inflammationen lagt sig?

Population: ~ Patienter med akut gallbldseinflammation
Intervention: Operation i akut skede

Control: Operation planerat senare

Outcome: Komplikationer, livskvalitet, patientupplevelse

Ar det bittre for patienter med akut gallbliseinflammation att opereras
laparoskopiskt 4n med 6ppen operation?

Population:  Patienter med akut gallbliseinflammation
Intervention: Laparoskopisk operation
Control: Oppen operation

Outcome: Komplikationer, livskvalitet, patientupplevelse

Inklusions- och exklusionskriterier

Studiedesign: Randomiserade kontrollerade studier (RCT) och pé andra sitt
kontrollerade studier (effekt), populationsbaserade observationsstudier (kompli-
kationer) samt nyligen publicerade systematiska 6versikter.

Studiestorlek: Ingen begrinsning.

Sprak: Endast studier skrivna pé svenska, engelska och skandinaviska sprak
inkluderas.

Sokperiod: Fran ar 1990 och framat. For hilsoekonomiska studier fran ar 2001
och framit.

Avgransning

Studier fran linder med strukturella och ekonomiska forutsittningar som starke
avviker frin svenska forhallanden inkluderades inte.
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Metodik for urval av studier

Litteratursokningen efter relevanta studier planerades och utfordes av projektets
informationsspecialister i samridd med projektets sakkunniga och projektledaren.
Sokningarna gjordes i databaserna PubMed, Embase samt Cochrane Library
under november och december 2014. En forsta sokstrategi utformades for
att finga systematiska oversikter. Ytterligare tre sokstrategier utformades for
att finga originalstudier som svarar pa projektets fyra frigestillningar. Aven
en hilsoekonomisk s6kning utférdes. Sokstrategierna dterfinns i sin helhet i
Bilaga 2 pd www.sbu.se/259.

I slutfasen av projektet uppdaterades alla litteratursokningar for att artiklar som
publicerats under projekttiden skulle identifieras. S6kningen som syftade till att
hitta systematiska oversikter uppdaterades 2016-09-06, och resterande sékningar
uppdaterades 2016-04-12.

Som komplement till litteratursokning i databaser granskades referenslistor for
att identifiera ytterligare artiklar av relevans for projektet.

Bedémning av artiklarnas relevans i forhéllande till fragestillningar och PICO
gjordes av respektive lispar. Relevansgranskningen av de hilsoekonomiska
studierna tillimpade 6vriga rapportens kriterier med tilligg av att antingen kost-
nader, resursforbrukning eller kostnadseffektivitet dven skulle beskrivas. Vid den
hilsoekonomiska relevansbedémningen exkluderades studier som publicerats
fore ar 2001, for att inkludera endast studier som belyser nutida forhéllanden.

Metodik for bedomning
av studiekvalitet

Fér bedomning av studiernas kvalitet har SBU:s mallar fér randomiserade
studier och observationsstudier anvints. Systematiska 6versikter har bedomts
enligt AMSTAR. Studiernas kvalitet bedomdes av respektive lispar. Studier som
bedémdes ha lig kvalitet (hog risk for bias) anvindes inte.

De hilsoekonomiska studierna granskades av tva hilsoeckonomer med SBU:s
hilsoekonomiska granskningsmallar. I granskningen bedomdes studierna ha

hég, medelhog, eller lag kvalitet, baserat pa hilsoekonomisk metodologi och

overforbarhet till svenska forhéllanden. En studie som rapporterade relevanta
hilsoekonomiska uppgifter baserat pé registerdata kvalitetsgranskades med

SBU:s mall f6r observationsstudier.
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Faktaruta 3.1
Studiekvalitet,
evidensstyrka och
slutsatser.

Metoder for sammanvagning
av resultat

Nagon formell sammanvigning ir inte gjord.

Det vetenskapliga underlagets styrka

Evidensstyrkan har bedémts enligt GRADE. Se Faktaruta 3.1.

Studiekvalitet avser den vetenskapliga kvaliteten hos en enskild studie och dess
formaga att besvara en viss fraga pa ett tillforlitligt satt.

Evidensstyrka dr ett matt pa hur tillforlitligt resultatet dr. SBU tillimpar det
internationellt utarbetade evidensgraderingssystemet GRADE. For varje effektmatt
utgar man i den sammanlagda bedémningen fran studiernas design. Darefter kan
evidensstyrkan paverkas av férekomsten av férsvagande faktorer som studiekvalitet,
samstdmmighet, 6verforbarhet, precision i data och risk fér publikationsbias.

Evidensstyrkan graderas i fyra nivaer:

Starkt vetenskapligt underlag (D®®®). Bygger pa studier med hog eller
medelhog kvalitet utan forsvagande faktorer vid en samlad bedémning.

Mattligt starkt vetenskapligt underlag (2®®0O). Bygger pa studier med hég
eller medelhog kvalitet med forekomst av forsvagande faktorer vid en samlad
bedémning.

Begransat vetenskapligt underlag (®®00). Bygger pa studier med hog eller
medelhog kvalitet med kraftigt forsvagande faktorer vid en samlad bedémning.

Otillrackligt vetenskapligt underlag (®OOO). Nér studier saknas, tillgangliga
studier har lag kvalitet eller dar studier av likartad kvalitet visar motsdgande
resultat, anges det vetenskapliga underlaget som otillrackligt.

Ju starkare evidens, desto mindre sannolikt dr det att redovisade resultat kommer att
paverkas av nya forskningsron inom overblickbar framtid.

Slutsatser
| SBU:s slutsatser gors en sammanfattande bedémning av nytta, risker och
kostnadseffektivitet.
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Operation eller inte av
symtomgivande sten i
gallblasan eller vid akut
gallblaseinflammation
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Figur 4.1
Flodesschema dver
ingaende studier.
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Delomradets studier
(Tabell 14.1, Bilaga 1 pd www.sbu.se/259).

Det finns tva randomiserade studier dér operation av gallstensrelaterade besvir

jamfors med att inte operera forrin patienten eventuellt kommer tillbaka med
nya besvir [16,17]. Studierna ir beskrivna i ett flertal publikationer dir vi har
valt att anvinda de senaste som beskriver de huvudsakliga utfallsmétten [18-22].
I den ena studien randomiserades patienter med okomplicerat gallstensanfall

och i den andra patienter med akut gallbliseinflammation. Bida studierna ir

forhallandevis sma. Uppf6ljningstiden 4r ling, 14 ar. Totalt har sex artiklar som
utgdr fran dessa studier och som behandlar olika utfall bedomts vara av medel-

hog eller hog kvalitet.

I studien av operation jimfort med att inte operera vid gallstensanfall, blev
50,5 procent av dem i gruppen som randomiserades till att inte opereras, till slut
opererade under uppfoljningstiden, se Tabell 4.1. I gruppen som randomiserades
till operation, opererades aldrig 11,8 procent. Fér komplikationer, smirta och
livskvalitet sdgs inga statistiskt signifikanta skillnader, se Tabell 4.1.
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Effektmatt

Studiedesign

Antal patienter

Utfall

Vetenskapligt
underlag
Evidensstyrka

Kommentar

Byteavgrupp  1RCT 11,8 % i operations- Otillrackligt Endast en
[16] 68 opererade gruppen (®000) studie av
69 icke opererade  opererades inte tillracklig
50,5 %1 icke Sl
operationsgruppen
opererades
Komplikationer 1 RCT Ingen sakerstalld Otillrackligt Endast en
[16] 68 opererade skillnad i komplika- (©000) studie av
69 icke opererade tioner eller gallstens- tillracklig
relaterad dod kvalitet
Smirta 1RCT Ingen sédkerstalld Otillrackligt Endast en
[20] 68 opererade skillnad 6ver 5 ar (®000) studie av
69 icke opererade tillracklig
kvalitet
Livskvalitet 1RCT Ingen sakerstalld Otillrackligt Endast en
[20] 68 opererade skillnad 6ver 5 ar studie av
69 icke opererade (®000) tillracklig
kvalitet

RCT = Randomiserad kontrollerad studie

I studien av operation jimfort med att inte operera vid akut gallblaseinflamma-
tion, blev 33,3 procent av dem i gruppen som randomiserats till att inte opere-
ras, till slut opererade under uppfoljningstiden, se Tabell 4.2. I gruppen som

randomiserats till operation opererades aldrig 12,9 procent. For komplikationer,

smirta och livskvalitet sdgs inga statistiskt signifikanta skillnader, se Tabell 4.2.

Effektmatt

Studiedesign

Antal patienter

Vetenskapligt
underlag
Evidensstyrka

Kommentar

Byteav grupp  1RCT 12,9 % i operations- Otillrackligt Endast en
[17] 31 opererade gruppen (®000) studie av
33 icke opererade opererades inte tillracklig
333%iicke R
operationsgruppen
opererades
Komplikationer 1 RCT Ingen sakerstalld Otillrackligt Endast en
[171 31 opererade skillnad for studie av
33 icke opererade  komplikationer eller (©000) tillracklig
gallstensrelaterad dod kvalitet
Smarta 1RCT Ingen sakerstalld Otillrackligt Endast en
[19] 31 opererade skillnad 6ver 5 ar studie av
33 icke opererade (®O00 tillracklig
kvalitet
Livskvalitet 1RCT Ingen sakerstalld Otillrackligt Endast en
[19] 31 opererade skillnad 6ver 5 ar studie av
33 icke opererade (®0O0C0) tillracklig
kvalitet

RCT = Randomiserad kontrollerad studie
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Tabell 4.1
Sammanfattande
resultattabell, jaimforelse
operation eller inte

vid symtomatisk
gallsten utan
gallblaseinflammation.

Tabell 4.2
Sammanfattande
resultattabell, jaimforelse
operation eller inte vid
symtomatisk gallsten med
gallblaseinflammation.



Bedomning av sammanvagd effekt

Det finns bara en RCT som utvirderar gallstensanfall och en som utvirderar
akut gallblaseinflammation. Det gir dirmed inte att gora ndgon sammanvig-
ning. Olika utfallsmétt har publicerats i olika artiklar.

Bedomning av evidensstyrka

Det finns bara en RCT f6r respektive fragestillning och studierna omfattar
fa patienter. Pa grund av det lilla antalet patienter i studierna blir precisionen i
resultaten dalig och inga andra randomiserade studier har bekriftat resultaten.
Det vetenskapliga underlaget bedoms dirfér som otillrickligt f6r samtliga
effekemétt och det gir inte att dra ndgra slutsatser for nigra utfall for dessa
fragestillningar.

Sammanfattningsvis; da det vetenskapliga underlaget 4r otillrickligt gar det inte
att bedéma om en operation minskar besvir eller minskar risken f6r kompli-
kationer jaimf6rt med att inte operera. Detta giller for bade gallstensanfall och
akut gallblaseinflammation.
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Operation av akut
gallblaseinflammation i
akut skede eller planerat
vid ett senare tillfille
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Figur 5.1
Flodesschema
ingaende studier.

Flodesschema ingaende studier
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Delomradets studier
(Tabell 14.2 a, Bilaga 1 pa www.sbu.se/259).

Ar 2013 publicerades en systematisk dversikt av randomiserade studier med
den specifika fragestillningen om laparoskopisk operation i tidigt skede ir
bittre 4n i sent skede [23], det vill siga samma fragestillning som undersoks i
denna SBU-rapport. Oversikten bedéms ha mittligt hog kvalitet (AMSTAR).
Den har lagts som grund for vér systematiska 6versikt och litteratursékningen
fokuserade pa randomiserade studier som publicerats efter det sista sokdatumet i
oversikten av Gurusamy och medarbetare [23].

Den systematiska 6versikten av Gurusamy och medarbetare [23] innefattade
sex studier. De ingdende studierna bedomdes ha en micttlig och i nagra fall hog
risk for bias beroende pd att de inte varit blindade, vilket dock ar svart att gora
for denna fragestillning. Totalt ingick 244 patienter i vardera gruppen vilket
innebir att de enskilda studierna var sma. Patienternas medelalder varierade
fran 40 till 60 4r i de olika studierna.
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Ar 2015 publicerades ytterligare en systematisk versikt innefattande 15 RCT
av Cao och medarbetare [24]. Aven denna 6versikt ir gjord med den specifika
fragestillningen om tidig laparoskopisk operation av akut gallbliseinflamma-
tion ir bittre 4n sen. Sista datum for sokningen var oktober 2014. Oversikten
overlappar den av Gurusamy och medarbetare [23] och innefattar ocksa tva
RTC, en storre fran Tyskland och Slovenien [25] och en mindre frin Indien
[26], som identifierats i vir sokning efter 6versikten av Gurusamy och medar-
betare [23]. Antalet ingdende patienter mer dn férdubblades i 6versikten av Cao
och medarbetare [24]. Vi har inte hittat nagra relevanta RCT som publicerats
efter Cao och medarbetare [24]. I 6versikten av Cao och medarbetare [24] finns
ingen bedémning av evidensstyrkan for dess slutsatser. Det finns inte heller
nigon hilsoekonomisk utvirdering.

Det har ocksa tillkommit en stor retrospektiv jimforande (propensity score
metodik) registerstudie frin Kanada [27]. Virdtiden forkortades med 1,9 dagar
(medianvirdesskillnad) och frekvensen gallgingslickage var signifikant ligre
hos dem som opererats i tidigt skede.

Det finns inga data rérande livskvalitet/patientupplevelse i de randomiserade
studier som identifierats.

Utfall
(tidig/sen)

Effektmatt Studier och design Vetenskapligt Kommentar

underlag
Evidensstyrka

Antal patienter
(tidig/sen)

Tabell 5.1 a
Sammanfattande
resultattabell.
Systematisk Sversikt

av RCT, jamforelse tidig

Varddagar 1 systematisk 4,7/7 3 dagar Mattligt -1 risk for bias o
oversiktav15RCT  p<0,001 (@DDO) pa grund av och sen operation vid akut
n=795/813 (totalt) oblindade studier gal!blaselnflammatlon [2_5]'
Svar gallblaseinflammation
Utfallet beskrivet 4r inte inkluderad.
i 11 av de ingaende
studierna i 6versikten
Komplikationer 1 systematisk RR 0,66 (95 % Begransat -1 bristfillig
totalt oversikt av 15 RCT Kl, 0,42;1,03) (®DO0) precision
n=795/813 (totalt) 1 risk for bias
Utfallet beskrivet pa grund av
i 9 av de ingaende oblindade studier
studierna i 6versikten
Gallackage 1 systematisk RR 0,79 (95 % Otillrackligt -2 bristfillig
oversikt av 15 RCT Kl,0,27; 2,34) (@000) precision
n=795/813 (totalt) 1 risk fér bias
Utfallet beskrivet pa grund av
i 10 av de ingaende oblindade studier
studierna i 6versikten
Sarinfektion 1 systematisk RR0,57 (95 % Begransat -1 bristfillig
oversikt av 15 RCT Kl,0,35;0,93) (®D00) precision
n=795/813 (totalt) 1 risk f5r bias
Utfallet beskrivet pa grund av

i 8 av de ingaende
studierna i 6versikten

oblindade studier
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Tabell 5.1 a
Fortsdttning

Tabell 5.1 b
Sammanfattande
resultattabell. Retrospektiv
jamforande registerstudie,
jamforelse tidig och

sen operation vid akut
gallblaseinflammation [271].
Svir gallblaseinflammation
ar inte inkluderad.

Effektmatt

Studier och design

Antal patienter
(tidig/sen)

Utfall
(tidig/sen)

Vetenskapligt
underlag
Evidensstyrka

Kommentar

Atergang 1 systematisk 14,7/23,5 dagar  Otillrackligt -2 bristfdllig

i arbete oversikt av 15 RCT p=0,07 (®000) precision
n=795/813 (totalt) 1 risk f6r bias
Utfallet beskrivet i pa grund av
2 av deingdende oblindade studier
studierna i dversikten

Dédlighet 1 systematisk RR1,03(95% Otillrackligt -2 bristfillig
oversikt av 15 RCT KI, 0,05;20,50) (©0O0OO) precision —
n=795/813 (totalt) mycket fa
Utfallet beskrivet i handelser
8 av de ingdende -1 risk for bias
studierna i dversikten pa grund av

oblindade studier

K1 = Konfidensintervall; RCT = Randomiserad kontrollerad studie; RR = Relativ risk

Utfall
(tidig/sen)

Effektmatt Studier och design Vetenskapligt Kommentar

underlag
Evidensstyrka

Antal patienter
(tidig/sen)

Vérddagar 1 retrospektiv 1,9 dagar (95%  Oitillrdckligt Endast en studie av
jamférande KI,1,7;2,1) (@©0O00) tillracklig kvalitet
registerstudie kortare vid
=14 948/7 254 tidig operation

Komplikationer 1 retrospektiv Gallgangsskada  Otillrackligt Endast en studie av
jamférande 0,28/0,53 %, (®0O00) tillrdicklig kvalitet
registerstudie RR 0,53 (95 %

Kl,0,31; 0,90)

n="14948/7 254

KI = Konfidensintervall; RR = Relativ risk

Bedomning av sammanvagd effekt

Nagon formell sammanvigning har inte gjorts utover den som gjordes i
oversikten av Cao och medarbetare [24].

Bedomning av evidensstyrka

Bedomningen av evidensstyrka grundar sig pa den systematiska oversikten
av Cao och medarbetare [24]. De randomiserade studier som ingér i den
systematiska oversikten ir alla férhillandevis sma men héller i 6vrigt var och
en mattlig eller hog kvalitet. Selektionen av patienter till studierna kan ocksa
variera beroende pa lokala férhallanden men inom studierna torde detta vara
lika d& de 4r randomiserade. Det finns en viss risk for bias i studierna dé de
inte dr blindade. Evidensstyrkan beddms som mattlig for att tidig operation
frigor varddagar och ir begrinsad for att operation i akut skede inte ger fler
komplikationer dn operation som planeras till ett senare tillfille. De studier
som tillkommit efter den tidigare systematiska oversikten av Gurusamy och
medarbetare [23] redovisas i Tabell 14.2 a och b i Bilaga 1 pa www.sbu.se/259.
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Bedomningen av evidensstyrkan grundar sig pa den systematiska 6versikten av
Cao och medarbetare [24]. Gallvigskador undersoks ocksd i den stora kontrol-
lerade registerstudien av de Mestral och medarbetare [27], se Tabell 5.1 b. Man
fann en relativ risk for gallgingsskada som ar i samma storleksordning som den
Cao och medarbetare [24] fann, se Tabell 5.1 a, vilket stirker det vetenskap-
liga underlaget for att operation i akut skede inte ger fler gallgingskador 4dn
om man opererat planerat vid ett senare tillfille.

Sammanfattningsvis; om man opererar patienter med akut gallbldseinflamma-
tion med laparoskopi vid det akuta vérdtillfallet frigdr man cirka 3 varddagar per
operation jimfort med om man opererar planerat i ett senare skede (mattligt
starkt vetenskapligt underlag). Den totala risken for komplikationer forefaller
vara den samma om man opererar i akut skede eller planerat vid ett senare
tillfille (begrinsat vetenskapligt underlag).
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Laparoskopisk eller
oppen operation vid akut
gallblaseinflammation
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Figur 6.1
Flodesschema
ingaende studier.

Flodesschema ingaende studier

Antal
artikelsammanfattningar i
sokningen
3959

Exkluderade
artikelsammanfattningar
3913

Bestllda
artikelsammanfattningar
i fulltext
44

Artiklar fran andra kéllor
2

Granskade artiklar
i fulltext
46

Exkluderade artiklar
i fulltext
35

Artiklar med hog eller
medelhog kvalitet
M

Delomradets studier
(Tabell 14.3, Bilaga 1 pa www.sbu.se/259).

Totalt kvalitetsbeddmdes 15 artiklar, de flesta var observationsstudier och minga
var utforda under 1990-talet, det vill siga under laparoskopins inférandefas.

[ litteraturen finns relative fA RCT som belyser val av teknik vid operation for
akut gallblaseinflammation.

Fyra RCT identifierades [28-31]. Dessa inkluderade patienter mellan 1995 till
2010. Studierna har timligen homogena grundegenskaper men de ir forhal-
landevis smd. Ytterligare sex observationsstudier som beskriver komplikationer
efter operation bedomdes ha medelhog kvalitet.

En nyligen publicerad systematisk dversikt med metaanalys har lagts som
grund f6r SBU:s utvirdering [32]. Oversikten av Coccolini och medarbetare
[32] har den specifika frigestillningen om utfallet av laparoskopisk operation
for akut gallblaseinflammation skiljer sig fran den vid 6ppen operation, det vill
siga samma fragestillning som undersoks i denna SBU-rapport. Oversikten
bygger pé data frin de fyra RCT som beskrivs ovan och sex observationsstudier.
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Totalt inkluderades 1 248 patienter, 677 med laparoskopisk respektive 697
med dppen operation i éversikten. Dir det finns tillrickligt med artiklar med
information om ett utfall har man valt att géra tvd metaanalyser, en for de
ingdende RCT:erna och en dir data frain RCT:erna och observationsstudierna
slds samman, se Tabell 6.1. For andra utfall med firre studier har man valt att
sld samman de data som finns oavsett studietyp. Inga data pa livskvalitet eller
patientupplevelser fanns i de randomiserade studier som identifierats. I over-
sikten av Coccolini och medarbetare [32] finns ingen bedémning av evidensstyr-
kan f6r dess slutsatser. Det finns inte heller ndgon hilsoekonomisk utvirdering.

Effektmatt

Studier och
design

Antal patienter
(laparoskopisk/
6ppen)

Utfall
(laparoskopisk/
oppen)

Vetenskapligt
underlag
Evidensstyrka
Oversiktens
resultat

Kommentar

Vardtid 1 systematisk MD -4,74 (95 % Otillrackligt -1 bristfallig
oversikt (4 RCT och Kl,-9,05;-0,43) (@000) precision
6 observationsstudier) 1 risk for bias
n=1248 (677/697)
(330 fran RCT)
Utfallet beskrivet
i1RCT och
1 observationsstudie
Komplikationer 1 systematisk OR 0,46 (95 % Mattligt =1 risk for bias
totalt oversikt (4 RCT och Kl,0,34,0,61) (BDDO)
(gallickage, 6 observationsstudier 4RCT
pneumoni, n=1248 (677/697) OR0,54 (95 %
sarinfektion) (330 fran RCT) Kl,0,31;0,94)
Utfallet beskrivet
i 4RCT och
5 observationsstudier
Gallgangsskador 1 systematisk OR 1,26 (95 % Otillrackligt -1 bristfallig
oversikt (4 RCT och Kl, 0,34; 4,62) (@©000) precision
6 observationsstudier) 1 risk for bias
n=1248 (677/697) ~~ .
(330 fran RCT)) Sa"tir;’raé%a”de
Utfallet beskrivet observations-
i1RCT och studier
3 observationsstudier
Dédlighet 1 systematisk 6versikt ~ OR 0,20 (95 % Otillrackligt -1 bristfallig
(4 RCT och Kl, 0,04; 0,89) (®O00) precision

6 observationsstudier)

n=1248 (677/697)
(330 fran RCT)

Utfallet beskrivet i
4 observationsstudier

K1 = Konfidensintervall; MD = Medelvirdesskillnad; OR = Odds kvot; RCT =
Randomiserad kontrollerad studie

KAPITEL 6
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Komplikationer i observationsstudier
(Tabell 14.4, Bilaga 1 pa www.sbu.se/259).

En allvarlig komplikation till gallstenskirurgi 4r skador pa de djupa gallvigarna.

Tva studier beskriver gallgangskador hos patienter i Sverige. Tornqvist och
medarbetare [33] fann i en stor registerstudie att cirka 1,5 procent av alla som
opererades fick nigon form av gallgingskada, inkluderande lickage av galla frin
perifera gallgingar. Av dessa skador var cirka 1/3-del allvarliga [33]. Rystedt och
medarbetare fann i en annan registerstudie att andelen som fick en skada pa de
centrala gallgingarna var 0,3 procent [9]. Flertalet av dessa (59 %) var enbart
ett enklare inklipp i gallgingen. Sex (0,01 %) patienter dog. Hos flertalet av
patienterna i dessa studier hade det gjorts en rontgenundersékning av gall-
vigarna under ingreppet.

I en dansk registerstudie av 20 307 patienter opererade laparoskopiske eller
oppet pa grund av gallstensanfall eller gallbliseinflammation, fann man gall-
gangskador hos 0,2 procent, 5,6 procent behovde ytterligare ingrepp och
0,27 procent dog [34]. Denna studie 6verlappar delvis den av Adamsen

och medarbetare som ir mindre och ildre [35].

Strémberg och medarbetare beskriver komplikationer efter alla typer av gall-
operationer hos 62 488 patienter i Sverige [36]. Man kombinerade GallRiks
med Socialstyrelsens patientregister och fann vends trombos hos 154 patienter
(0,25 %). Dédlighet eller gallgdngskador rapporterades inte.

I en fransk studie av 139 patienter med akut gallblaseinflammation och som
var dldre dn 75 dr [37], fick 18 respektive 21 procent nigon komplikation efter
laparoskopisk och 6ppen operation. Fyra patienter dog (3 %), alla efter 5ppen
operation.

Bedomning av sammanvagd effekt

Niégon formell sammanvigning har inte gjorts utover den som gjorts i 6versikten
av Coccolini och medarbetare [32].

Bedomning av evidensstyrka

Den systematiska oversikten av Coccolini och medarbetare [32] har bedomts
ha en medelhog kvalitet enligt AMSTAR. Det finns vissa brister i presentatio-
nen av data sa till vida att ett par figurer ir omkastade och man har i nigra fall
angett olika siffor i text och figurer. I det senare fallet har de siffror som angetts

i figurerna frin metaanalyserna anvints. I metaanalyserna redovisas randomi-
serade- och observationsstudier separat eller si har alla studier kombinerats nir
antalet studier varit for fi. Oversikten innehaller alla randomiserade studier
samt tva observationsstudier som befunnits relevanta och av medelhog eller hog
kvalitet i var systematiska 6versikt. Coccolini och medarbetare inkluderar ocksa
fyra observationsstudier som i vart arbete bedémts vara av lag kvalitet [32].
Bedémningen av evidensstyrkan grundar sig pd den systematiska oversikten av
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Coccolini och medarbetare [32] som den 4r presenterad, det vill siga for vissa
utfallsmatt data frin bide RCT och observationsstudier.

For vardtid, gallgangsskador och dédlighet har evidensstyrkan bedémts som
otillricklig di dessa utfall i dversikten grundar sig pa fa studier som till stor
del 4r observationsstudier och, nir det giller gallgangsskador och dédlighet, fa
hindelser. Risken f6r komplikationer grundar sig pé fyra randomiserade studier
och utfallet bedéms som robust. Det foreligger dock en risk for bias da studierna
inte kunnat blindas. Det finns ocksd komplikationer som uppkommer pa ling
sikt och som kanske inte fingas i tidsbegrinsade studier. En sddan ar drrbrack

i bukviggen som ir vanligare efter 6ppen én efter laparoskopisk operation. Ett
arrbrack kan vara besvirande for patienten och svart och kostsamt att tgirda.
Denna komplikation omnimns inte i den litteratur som identifierats.

Sammanfattningsvis, laparoskopisk operation jamfért med 6ppen operation
vid akut gallblaseinflammation minskar den totala risken f6r komplikationer
till hilften (martligt starke vetenskapligt underlag). For utfallen vardtid, risk for
gallgangskador och risk att avlida i anslutning till operation ir resultaten osikra
da det vetenskapliga underlaget bedéms som otillrickligt.
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Halsoekonomiska
aspekter

Beslutsproblem och fragestallningar

Detta projekt studerar fyra frigestillningar inom galloperationer:

1. Ar det bittre for patienter med gallstensanfall med pavisad sten i gallblisan
att opereras 4n att inte gora det och istillet avvakta om nya symtom som
kan foranleda dtgird uppstar?

2. Ar det bittre for patienter med akut gallblaseinflammation att opereras in
att inte gora det och i stillet avvakta om nya symtom uppstir?

3. Ar det bittre for patienter med akut gallblaseinflammation att opereras i
akut skede dn planerat vid ett senare tillfille nir inflammationen lagt sig?

4. Ar det bittre for patienter med akut gallbliseinflammation att opereras
laparoskopiskt in med 6ppen operation?

I detta kapitel behandlas rapportens fyra fragestillningar ur ett hilsoekonomiskt
perspektiv, med litteraturéversikter av kostnadseffektivitetsstudier, kompletterat
med egna bearbetningar for att avspegla svenska nutida forhéllanden. Kostnads-
effektivitetsanalyser, dir skillnaden i kostnader mellan tva alternativ jaimfors
med skillnaden i hilsoeffekter mellan alternativen, ger beslutsfattare underlag
for att bedoma om de 6kade kostnaderna stir i proportion till de hilsoeffekter
som uppstar, se Faktaruta 7.1.
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De tvé forsta fragestillningarna, som kan kallas ”Operera eller inte” vid akut
gallstensanfall respektive akut gallblaseinflammation, baseras pé att patienter
som drabbats av gallproblem for forsta gaingen mojligen kan tillfriskna utan
att nagonsin behéva en operation. Operationer medfor risker, och paverkar
patienters livskvalitet. Samtidigt medfor ett beslut att inte operera, att patienter
riskerar att drabbas dnnu en gang av svira smirtor eller andra komplikationer.
Forutom de minskade hilso- och sjukvardskostnaderna om operationer undviks,
dr patienternas livskvalitet om de inte opereras en viktig faktor for fragestill-
ningen. I Kapitel 4 redovisas att det vetenskapliga underlaget ir otillrickligt for
att kunna avgéra om operation bér genomforas eller inte, eftersom det endast
finns en RCT med fa patienter for vardera fragestillningen.

Fragestillning 3 handlar om nir patienter ska opereras; i akut skede eller plane-
rat vid ett senare vérdtillfille nir inflammationen har lagt sig. I denna rapport
jamfors akuta operationer genomférda under den férsta sjukhusinliggningen
for gallblaseinflammation med planerade operationer under ett andra senare
vardtillfille. Om operationen gors i akut skede kan ett ytterligare vardtillfille
undvikas, det senare planerade vardtillfillet. Det innebir att den totala vardtiden
forkortas och sannolike till besparingar i hilso- och sjukvérdskostnader.

For att belysa fragestillningen genomférs en litteraturgranskning av den inter-
nationella hilsoekonomiska litteraturen, kompletterat med férdjupade analyser
av litteraturens fynd sé att nutida svenska forhallanden avspeglas. En analys
beskriver relationen i resursatging mellan operation vid forsta vérdtillfillet och
senarelagd operation som rapporterats i alla de funna relevanta studierna, kallad:
Niir operera? Relationen mellan kostnader och virddagar for operation i akut skede
och planerad senare i relevanta studier. En annan analys baseras pa resultaten

i Kapitel 5, det vill siga att evidensstyrkan dr méctlig for att operation vid
forsta vérdtillfillet minskar antalet varddagar, och 4r en beridkning av méjliga
besparingar i virdkostnader om svensk praxis férindrades si att alla operatio-
ner for gallblaseinflammation genomf6rs akut. Denna fordjupade analys kallas
"Budgetpaverkansanalys av, Nir operera? I akut skede eller planerat senare?”.

Den sista fragestillningen, om en 6ppen eller laparoskopisk operationsmetod
bér anvindas vid beslutad operation vid akut gallblaseinflammation, kan
mojligen vara i huvudsak en klinisk friga. Enligt GallRiks [7] startas 96 procent
av alla operationer for gallsten laparoskopiskt. Den internationella hilsoeko-
nomiska litteraturen dr dock timligen gammal, och manga faktorer paverkar
kostnadseffektiviteten i operationsmetoderna. En litteraturgranskning av
internationella hilsoekonomiska studier gors for att underséka om det finns
studier som ir relevanta fér nutida svenska férhallanden.

De hilsoekonomiska begreppen i detta avsnitt beskrivs nirmare i SBU:s metod-
bok och SBU:s miniordlista [38], samt i Faktaruta 7.1 pa nista sida.
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Resultatet fran en hilsoekonomisk analys presenteras ofta som en inkrementell
kostnadseffektivitetskvot (incremental cost-effectiveness ratio, ICER), vilken ar kvoten
mellan kostnadsskillnad och effektskillnad:

Kostnad A — Kostnad B

R = Effekt A Effekt B

dér Kostnad A star for kostnaden som foljer metod A, Kostnad B star for kostnaden
som féljer metod B, Effekt A star for effekten av metod A och Effekt B star for effekten
av metod B.

Alltsd anger ICER kostnaden for att uppna ytterligare en effektenhet (t ex ett
vunnet levnadsar) nar man byter fran den ena metoden till den andra. | Sverige
rekommenderas att effekter inom hilso- och sjukvarden beskrivs som QALYs
(kvalitetsjusterade levnadsar). QALY madter hdlsa genom bade livslangd och
hédlsorelaterad livskvalitet. Ett ar i full hdlsa ger vdrdet 1, medan ar med sjuklighet
ger en lagre vikt.

Systematisk litteraturgenomgang

Flodesschema ingaende studier

Litteratursokningen grundade sig péa sokningen av klinisk litteratur med tilligg
av hilsoekonomiska termer, se Bilaga 2 pd www.sbu.se/259. Efter relevans-
granskningen av de 910 studierna som hittades i litteratursékningen ingick
19 studier, se flodesdiagram Figur 7.1. Av dessa var 18 hilsoekonomiska
utvirderingar, som granskades av tvd hilsoekonomer med SBU:s hilsoeko-
nomiska granskningsmallar. I granskningen bedémdes studierna ha hog,
medelhog, eller lag 6verforbarhet eller kvalitet, baserat pd hilsoekonomisk
metodologi och 6verférbarhet till svenska férhallanden. Studier som bedomdes
ha lag kvalitet eller 6verforbarhet, eller pa den medicinska studiekvaliteten,
utesldts frin redovisningen men refereras under respektive avsnitt. En studie
som rapporterade relevanta hilsoekonomiska uppgifter baserat pa registerdata
kvalitetsgranskades med SBU:s mall f6r observationsstudier. De inkluderade
studierna beskrivs i tabellerna 14.5 och 14.6, Bilaga 1 pd www.sbu.se/259.
De 82 exkluderade studierna redovisas i Bilaga 3 pd www.sbu.se/259.

KAPITEL 7 HALSOEKONOMISKA ASPEKTER 43

Faktaruta 7.1
Kostnadseffektivitets-
kvoten.



Figur 7.1
Flodesschema 6ver
litteratursokning.
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Resultat

Fragestdllning 1 och 2. Operera eller inte?

Litteraturgranskningen identifierade fem relevanta studier for att besvara
fragestillningarna, om operera eller inte, ar mest kostnadseffektivt for de tva
patientgrupperna, akut gallbliseinflammation eller gallstensanfall. Tvé studier
bedémdes ha lag overforbarhet eller kvalitet [39,40]. Tva studier bedémdes ha
hog hilsoekonomisk kvalitet och hég Gverforbarhet till svenska forhallanden
[41,42], medan en svensk registerstudie [10] bedomdes ha en medelhég risk for
systematiska fel.

En systematisk oversikt av Brazzelli och medarbetare [41] inkluderar en modell-
baserad kostnadseffektivitetsanalys baserad pé forhallanden i Storbritannien.
Berikningarna baseras pa tvd RCT fran Norge [16,17], dir de tvd patientgrup-
perna akut gallblaseinflammation och gallstensanfall slogs ihop. Hilso- och
sjukvirdskostnaden skattades bli hogre f6r operation dn for att inte operera.
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De som opererades direkt bedomdes ocksé fa en 6kad livskvalitet. Kostnads-
effektivitetskvoten for operation jamfort med att inte operera uppgick till cirka
175 000" kronor per QALY. Kinslighetsanalyser visade att resultatet paverkades
kraftigt av andelen patienter i gruppen som frin bérjan inte opererats men som
indd opererades och deras livskvalitet.

Den svenska studien baserad pd Socialstyrelsens Patientregister studerade
sammanlagt drygt 100 000 patienter med 300 000 vérdtillfillen for gallsten
och/eller inflammation i gallblisan under aren 1989-2006 [10]. De patienter
som opererades under forsta vardtillfillet eller planerat inom tvé ar hade cirka
8 dagars sjukhusvistelse (7,6 respektive 8,6 dagar). Den grupp som opererades
akut inom tvé ar hade totalt avsevirt fler sjukhusdagar; 13 dagar. Drygt 40
procent av patienterna opererades dock inte alls inom tva ar efter forsta sjuk-
husinldggningen. Denna grupp hade i genomsnitt 8 sjukhusdagar. Skillnaden i
sjukhusdagar mellan de akut opererade vid forsta vardtillfillet och de som inte
opererades alls var statistiskt signifikant, cirka en halv sjukhusdag.

Studierna ovan rapporterar resultat frin en blandad patientgrupp och skiljer
inte pd dem med gallstensanfall och akut gallbliseinflammation. Resultaten
fran dessa studier dr dirfor av mindre virde for att fatta beslut om att operera
eller att inte operera (avvakta och se).

En annan modellbaserad kostnadseffektivitetsanalys [42] behandlar endast
patientgruppen akut gallblaseinflammation. Studien 4r genomférd for kana-
densiska forhéllanden och baseras pa uppgifter ur ett vardregister [11, 27].
Analysen undersoker tre alternativ: att inte operera och operera om symtom
dterkommer, operera akut inom 7 dagar under f6rsta vardtillfillet eller operera
planerat senare. Hilso- och sjukvirdskostnaderna var hogre och hilsoeffek-
terna mitta i QALYs var ligre for bade operera planerat och att inte operera.
Akut operation var dirfér det mest fordelaktiga alternativet, dven i en mingd
kinslighetsanalyser.

Sammanfattningsvis; en modellbaserad ekonomisk utvirdering skattar att
operera ir ett bittre alternativ dn att inte operera, det vill siga avvakta nya
symtom, vid akut gallblaseinflammation. Antalet sjukhusdagar skattas bli firre
vilket minskar hilso- och sjukvardskostnaderna samtidigt som livskvaliteten
bland patienterna okar.

Fragestdllning 3. Ndr operera, i akut skede
eller planerat senare?

Ett stort antal studier belyser skillnader i kostnader, resursférbrukning
och kostnadseffektivitet mellan operationer som sker vid olika tidpunkter.

Alla kostnadsuppgifter i detta avsnitt ir omriknade till svenska kronor ar 2015 med hjilp av
den metod som rekommenderas av The Cochrane and Campbell Economic Methods Group,
det vill siga med PPP:s (kopkraftsjusterade valutakurser) via CCEMG - EPPI-Centre Cost
Converter v.1.4, tillginglig 2016-04-22 pa http://eppi.ioe.ac.uk/costconversion/ (IMF PPPs).
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Relevansgranskningen identifierade 12 studier, se Tabell 7.1, som jaimforde
senare planerade operationer med operationer genomférda i akut skede. Tid-
punkten f6r den akuta operationen varierade i studierna mellan 24 timmar och
7 dagar efter sjukhusinliggningen.

Endast 6 av de 12 studierna haller emellertid minst medelh6g kvalitet pa den

medicinska eller den ekonomiska utvirderingen och medelhég 6verforbarhet

till nutida svenska forhéllanden. Av de inkluderade studierna jamfor en studie
[25] akut operation inom 24 timmar med planerad operation, och 6vriga fem
[10,42—45] jamfor operation inom en vecka med planerad operation.

Tabell 7.1
Tidpu?lk‘teervid Studie Tidpunkter Kvalitetsgranskning Kommentar

galloperation som
jamfordes i de

relevanta studierna. Bendmning  Tidpunkt for 6verf6rbarhet till Studie-
i studien akut operation svenska nutida kvalitet*
forhallanden
Gutt Early mot 24 timmar efter ~ Medelhég Medelhég  Delayed:
2013 delayed; inldggning Patienterna
[25] immediate utskrivna si
mot initial snart som
conservative mojligt efter
and delayed 72 timmar
Ozkardes Early mot Inom 24 timmar ~ Medelhog Lag Exkluderad
2014 conservative  efter inliggning
[46]
Yuksel Early mot Inom 24 timmar  Lag Lag Exkluderad
2006 interval efter inlaggning
[47]
Macafee  Early mot Inom 72 timmar  Hog Lig Exkluderad
2009 conventional efter inldggning
[48]
Minutolo  Early mot Inom 72 timmar ~ Medelhog Lig Exkluderad
2014 delayed efter inlaggning
[49] eller 7 dagar efter
symtomdebut
Saber Early mot Inom 72 timmar  Lag Lig Exkluderad
2014 delayed
[50]
Johansson Early mot Inom 7 dagar Medelhog Medelhég  Svenska data
2003 delayed efter symtom-
[43] debut
Johner Early mot Inom 1 vecka Medelhog Medelhég Modellanalys
2013 delayed baserad pa
[44] metaanalys
[51]
Wilson Early mot Inom 1 vecka Hog Hog Modellanalys
2010 delayed baserad pa
[45] metaanalys
[51]

Tabellen fortsitter pa nésta sida

46 OPERATION VID BESVAR AV STEN | GALLBLASAN OCH AKUT GALLBLASEINFLAMMATION



Tabell 7.1

Studie Tidpunkter Kvalitetsgranskning Kommentar fortsittning

Bendmning Tidpunktfor  Overforbarhet till Studie-

i studien akut operation svenska nutida kvalitet*

forhallanden

de Early mot Inom 7 Hog Hog Modellanalys
Mestral  delayed dagar efter baserad pa
2016 symtomdebut registerdata
[42] [27]
Sandzén  Early mot Under forsta Medelhég Medelhég  Svenska
2013 elective vardtillfallet registerdata
[10] delayed
Pisano Early mot = Medelhég Lag Exkluderad
2016 delayed
[52]

* Studiekvalitet 4r en samlad bedémning av den medicinska och halsoekonomiska
metodologiska kvaliteten.

Tva av studierna baserades pa varsin RCT; en genomford i Tyskland och
Slovenien [25] och en i Sverige [43]. Den svenska studien, som ir inklu-
derad i metaanalysen av Gurusamy och medarbetare [23], jimforde endast
antalet varddagar. Skillnaden var 3 dagar mellan operation i akut skede och
planerad senare (median antal dagar 5 for akut och 8 for planerad). Den andra
studien [25] redovisade ett fordubblat antal virddagar (5 och 10 dagar),
betydligt hogre hilso- och sjukvardskostnader (35 000 och 52 000 kronor)
och en statistiskt signifikant 6kning i komplikationer for planerade senare
operationer jimfért med operationer i akut skede inom 24 timmar efter sjuk-
husinliggningen. Studien randomiserade drygt 300 patienter till respektive
behandlingsgrupp.

Registerstudien av Sandzén och medarbetare med data frin drygt 100 000
patienter med 300 000 vérdtillfillen fran det svenska slutenvardsregistret [10],
rapporterade att cirka 30 procent av patienterna opererades under forsta sjuk-
husinliggningen. Dessa hade firre sjukhusdagar under 2 r efter operationen an
de som opererades planerat inom 2 ir (7,6 och 8,6 dagar), fast en mindre skill-
nad 4n de 3 dagar som ir resultatet i Kapitel 5. Denna studie skiljer dock inte
pa gallstensanfall och akut gallbldseinflammation varfor skillnaden i vardtid
inte direkt kan jimforas med den som ses i studier med enbart patienter med
akut gallblaseinflammation.

Litteratursdkningen fann dven tre modellbaserade kostnadseffektivitetsstudier;
tvd gjorda for kanadensiska [42,44] och en for brittiska forhillanden [45].
Alla tre studierna visar att tidig akut operation medfér ligre hilso- och sjuk-
virdskostnader och bittre livskvalitet fér patienterna, mitt i QALYs, dn senare
planerad operation. Studierna av Wilson och medarbetare och Johner och
medarbetare ir likartade [44,45], bland annat himtas manga av modellernas
data frin samma metaanalys [51]. Den tredje studien, de Mestral och med-
arbetare [42], som dven refererats ovan for fragestillningen Operera eller inte,
baseras pa kanadensisk registerdata [27]. Det fanns en viss osikerhet om opera-
tion i akut skede var kostnadseffektivt jimfort med senare planerad i studien av
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Wilson och medarbetare [45]. I analysen gjord av de Mestral och medarbetare
[42] visade ddremot de flesta kinslighetsanalyserna att operation i akut skede
dominerade, det vill siga medforde ligre kostnader och hégre QALYs, Gver
senare planerad operation.

Sammanfattningsvis; ur ett hilsoekonomiskt perspektiv ar operation i akut
skede att foredra framfor ett senare planerat ingrepp. Den totala virdtiden
forkortas vilket innebir att hilso- och sjukvéirdskostnaderna blir ligre samtidigt
som patienternas livskvalitet blir hogre.

Fragestillning 4. Oppen eller laparoskopisk operation?

Litteraturgranskningen resulterade i fyra relevanta studier [30,37,53,54] som alla
bedémdes ha lig metodologisk kvalitet eller 6verforbarhet till Sverige. En svensk
studie [30], som ir inkluderad i den 6versikt [32] som refereras i Kapitel 6, hade
en medelhog Gverforbarhet till svenska forhallanden men en alltfor lag hilsoeko-
nomisk kvalitet pd grund av bristande rapportering av kostnadsuppgifterna.
Dirmed finns det inga hilsoekonomiska studier som kan belysa den svenska
nutida kostnadseffektiviteten i valet mellan 6ppen eller laparoskopisk operation.

Fordjupad analys: Nar operera?
Relationen mellan kostnader och
varddagar for operation i akut skede
och planerad senare i relevanta studier

Metod

Det finns en mingd faktorer som paverkar resultaten i studierna som rappor-
terar kostnader for olika atgirder. En enkel jimforelse mellan resursatgingen
for dtgirderna i de olika studierna kan ge en viss vigledning for beslutsfattare,
utan att de behover ta stillning till exakta kostnadsuppgifter.

I fragestillningen Nir operera? I akut skede eller planerat senare? fann littera-
turgranskningen 12 studier, se Tabell 7.1. Studierna representerar olika studie-
design, avser olika linder, har varierande antal patienter, olika patientgrupper,
uttrycks i olika valutor, och resultaten forefaller dessutom skilja sig &t. Vissa av
studierna holl en tillrickligt god studiekvalitet och 6verforbarhet till svenska
forhillanden, medan andra uteslots pa grund av brister. Genom att sitta utfallet
i form av vardkostnader eller vardtider som en relation, det vill siga en kvot,
for senare planerad operation jaimfért med att operera i akut skede for de olika
studierna skulle dock ett monster av samstammighet kunna urskiljas.
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Resultat

Relationen mellan kostnaderna for senare planerad operation jimfért med
opereration i akut skede som rapporterades i de nio studier som redovisade
vardkostnader visas i Figur 7.2. Relationen, det vill siga kvoten, mellan senare
planerad operation jimfort med operation i akut skede, varierar mellan 1 och 2,
vilket innebar samma eller fordubblade kostnader. De flesta studiers kostnader
visar en kvot pa strax under 1,5, det vill siga 50 procents hogre kostnad for
en planerad operation jimfort med en operation i akut skede. En av de fyra
studierna med god studiekvalitet, Gutt och medarbetare [25], redovisar den
storsta skillnaden i kostnader.

Kvot planerad
jamfort med
akut

2,60
2,40
2,20
2,00
1,80
1,60
1,40
1,20

1,00

Macafee Yuksel ~Wilson Gutt  Johner Minutolo Ozkardes Pisano de Mestral
0,80 2003 2006 2010 2013 2013 2014 2014 2015 2016
GBP usb GBP EUR CAD GBP TLR EUR CAD

0,60

Rutmonstrade staplar visar data fran studier med lag 6verforbarhet eller studiekvalitet.

Aven vardtidens lingd kan jimforas, i detta fall baserat pa uppgifter frin de nio
studier som rapporterar primirdata, se Figur 7.3. En studie, Macaffe och med-

arbetare [48], redovisar samma antal virddagar, men de flesta andra har en kvot
pa drygt 1,5, det vill siga en halv ging lingre virdtid for planerade operationer
jimfort med operationer i akut skede.

Sammanfattningsvis visar bada jimférelserna i form av kvoter f6r vardkostnader
och virdtider frin mycket olika studier, att akut operation jimfort med planerad
operation kan forvintas medféra ligre vardkostnader och kortare vardtider.

2 GBP = Engelska pund, USD= USA dollars, EUR = Euro, CAD = Kanadensiska dollars,
TRL = Turkiska lira.
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Figur 7.3 Kvot planerad
Kvot av varddagar for  jamfort med
planerad operation  akut
jamfort med operation
i akut skede. 2,60
2,40
2,20
2,00
1,80
1,60
1,40

1,20

1,00
Johansson Macafee Yuksel Gutt  Sandzén Minutolo Ozkardes Saber Pisano
0,80 2003 2003 2006 2013 2013* 2014 2014 2014 2015

0,60

* Jamfor grupperna akut operation under férsta vardtillfallet med planerad operation inom 2 ar.
Rutmdnstrade staplar visar data fran studier med lag dverforbarhet eller studiekvalitet.

Budgetpaverkansanalys av
Nar operera: | akut skede
eller planerat senare?

Metod

Detta projekt har visat att en operation i akut skede ar att féredra framfor en
senare planerad operation vid akut gallblaseinflammation, se Kapitel 5, bland
annat di den totala vardtiden forkortas med cirka 3 dagar [24]. En berikning
av den potentiella besparingen i antal virddagar och relaterade sjukhuskostnader
kan goras i en budgetpaverkansanalys.

Analysen utgar frin det totala antalet operationer pa grund av akut gallblése-
inflammation, pagaende eller tidigare genomgingen, och antalet av dessa som
gjorts i akut skede och planerat i ett senare skede (elektiva operationer) under
tva ar, 2014 och 2015 (GallRiks).
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P4 grund av patienternas allminna hilsostatus antas 10 procent av operationerna
for akut gallblaseinflammation vara nédvindiga att senareligga. Varje varddag
beriknas kosta 7 767 kronor per dag’ och varje planerat forfarande antas kriva
tre virddagar mer 4n om patienten opereras akut.

Resultat

I GallRiks registrerades dren 2014-2015 totalt 8 163 operationer for pagaende
eller tidigare gallblaseinflammation. Av dessa gjordes 5 129 stycken (63 %)

i akut skede. Om andelen som opereras i akut skede kan 6kas till 90 procent
skulle ytterligare cirka 1 100 patienter per ar opereras i akut skede. Da skulle
omkring 3 300 varddagar (3 dagar per patient) kunna frigéras, till ett uppskattat
virde av knappt 26 miljoner svenska kronor per ar (3 dagar kortare vardtid per
patient x 1 100 patienter x 7 767 kronor per dag).

Diskussion

Detta avsnitt har rapporterat litteratursdkningar och egna bearbetningar for att
besvara detta projekts fyra fragestillningar ur ett hilsoekonomiske perspektiv.
Da kan beslutsfattare dven beakta kostnaderna och patienternas hilsoeffekter
vid valen mellan metoder.

En hilsoekonomisk studie redovisar att operation vid akut gallblaseinflamma-
tion 4r ett bittre alternativ dn att avvakta nya symtom och da operera. Antalet
sjukhusdagar skattas bli firre vilket minskar hilso- och sjukvardskostnaderna
samtidigt som livskvaliteten bland patienterna 6kar. Eftersom det finns fi
kliniska studier (se Kapitel 4) och endast en modellbaserad ekonomisk utvir-
dering ir resultaten osikra. I avsnittet refereras ytterligare tva studier, varav en
svensk registerstudie, som inkluderar bade patienter med gallstensanfall och
akut gallblaseinflammation utan att skilja grupperna at. Dessa patientgrupper
hanteras olika pd klinisk niva, si de studiernas resultat ir mindre anvindbara

for kliniska beslut.

Operation i det akuta skedet ir att foredra framfor ett senare planerat ingrepp
ur ett hilsoekonomiskt perspektiv. Den totala virdtiden férkortas vilket inne-
bér att hilso- och sjukvardskostnaderna blir ligre. Detta blev sirskilt tydligt nir
relationen mellan senare planerad och operation i akut skede f6r virdkostnader
och varddagar visade sig vara runt en halv ging hogre for planerade operationer i
majoriteten av de 12 relevanta, men mycket olika, studierna. De modellbaserade
kostnadseffektivitetsstudierna frin litteratursokningen skattar dven att patien-
ternas livskvalitet mitt i QALYs 4r hogre vid en tidig akut operation. Opera-
tioner i akut skede medfér alltsd bade ligre kostnader och hégre QALYs dn
senare planerade operationer. I hilsoekonomiska termer sigs operationer i akut
skede dominera och de dr da det klart battre alternativet.

> Dagar inklusive likarinsats pd akut kortvardsavdelning [8].
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For att tydliggora hur projektets resultat, att operation av akut gallblése-
inflammation i det akuta skedet ir att foredra framfor ett senare planerat
ingrepp, skulle kunna paverka svensk sjukvird gjordes dven en sa kallad
budgetpaverkansanalys. Baserat pa data fran GallRiks uppskattas att ytter-
ligare cirka 1 100 personer per ar skulle kunna opereras i akut skede istillet
for planerat senare.

Analysen utgar vidare fran resultatet i Kapitel 5 fran en systematisk éversikt
[24] att en operation i akut skede innebir 3 sjukhusdagar firre 4n en senare
planerad operation. Det ir svért att avgora om 3 dagars kortare sjukhusvistelse
kan astadkommas i nutida svensk sjukvard. Registerstudier rapporterar en
mindre skillnad i antalet virddagar: cirka 1 dag i den svenska studien [10] och
1,9 dagar i den kanadensiska [27]. Om vardtiden endast férkortas med 1 dag
per operation skulle analysens resultat bli att cirka 1 100 varddagar per ar kan
frigoras, till ett virde av cirka 8,5 miljoner svenska kronor. En kortare vardtid
pa 2 dagar skulle innebira 2 200 varddagar, virda cirka 17 miljoner svenska
kronor. I analysen 4r endast forkortad vardtid medriknad, trots att patienters
livskvalitet och andra samhilleliga kostnader ocksa paverkas om patienterna har
kvarstidende symtom i vintan pa den senare planerade operationen. Exempelvis
kan kostnader for sjukskrivning tillkomma.

For den fjirde frigestillningen, 6ppen eller laparoskopisk operation, finns inga
hilsoekonomiska studier som kan belysa kostnadseffektiviteten f6r nutida
Sverige.

De hilsoekonomiska resultaten baseras pa studier publicerade senare 4n i den
kliniska delen av projektet; frin ar 2001 och framat. Skilet 4r att kostnaderna
for metoder paverkas av en rad faktorer som kan skilja sig 4t mellan linder och
over tid, och som kan antas paverka resultaten i de hilsoekonomiska studierna
mer 4n de kliniska resultaten. Ett exempel idr patientgruppens hilsotillstind,
ddr en forbittrad allminhilsa kan innebira kortare vardtider efter operation
och dirmed ligre vardkostnader. En skillnad i virdpraxis sisom undersokningar
fore operation kan ha stor paverkan pa vardkostnaderna, och likasa kan priset
for sidana undersokningar skilja sig mellan olika sjukvardssystem. Kostnader
i studier kan dirfor ses som ett sammansatt matt som avspeglar manga olika
faktorer inom sjukvarden. D4 de hilsoekonomiska resultaten ska vara relevanta
for svenska nutida férhillanden exkluderas darfér manga publicerade studier. 1
avsnittet: Nir operera? Relationen mellan kostnader och virddagar for operation i
akut skede och planerad senare i relevanta studier redovisas uppgifter fran flera stu-
dier som bedémts halla en for lig studiekvalitet eller Gverforbarhet till svenska
forhillanden. Det avsnittets resultat ar dirfor sirskilt osikra.
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Sammanfattning

Den hilsoekonomiska litteraturen visar att operation i akut skede medfor ligre
hilso- och sjukvirdskostnader och bittre livskvalitet for patienterna dn en
senare planerad operation. En bearbetning av svenska aktuella data uppskattar
att vardresurser till ett virde av knappt 26 miljoner kronor per ar skulle kunna
frigoras om andelen patienter med akut gallbldseinflammation som opereras i
akut skede kan 6kas till 90 procent frin dages strax ver 60 procent.

En modellbaserad hilsoekonomisk studie rapporterar att operation vid akut
gallblaseinflammation ir ett béttre alternativ 4n att vinta pa nya symtom och da
operera. Antalet sjukhusdagar blir firre vilket minskar hilso- och sjukvardskost-
naderna samtidigt som livskvaliteten bland patienterna 6kar. Det finns dock fa
hilsoekonomiska studier inom omradet, och resultaten frin den modellbaserade
studien behéver bekriftas av framtida studier.

For valet mellan laparoskopisk och 6ppen operation finns det inga hilsoeko-
nomiska studier som ar relevanta for nutida svenska forhallanden.
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Etiska och sociala
aspekter

Atgirdens paverkan pa halsa

Gallstenssjukdomen kan ge akuta gallstensanfall och i manga fall en akut
inflammation i gallblasan. Manga personer har dock en sten i gallblisan utan
eller med lindriga symtom och séker aldrig vard. Efter en operation blir de
flesta bittre men livskvaliteten aterstills inte helt hos alla [55]. Allvarliga kompli-
kationer till gallstenssjukdom ér férhillandevis sillsynta. En akut inflammation i
bukspottkorteln orsakad av gallsten eller en gangrends gallbliseinflammation ar
tillstind som kan leda till déden och kan férebyggas av en operation. Det finns
ocksa en risk f6r komplikationer vid operation av gallstenssjukdom men de av
allvarligare karaktir som till exempel storre gallgangskador 4r mycket ovanliga i
Sverige [9]. Det finns ocksa en liten risk att avlida vid ingreppet.

Att man i samrid med patienten beslutar att inte gi vidare med en operation
efter ett okomplicerat gallstensanfall 4r i klinisk praxis troligen ganska vanligt.
Aven efter en gallbliseinflammation kan man vilja ett inte g vidare med ope-
ration. En stor andel av dessa patienter soker inte sjukvérden igen vilket inte
sikert innebdr att de dr helt besvirsfria. Risken med att inte operera idr att om
och nir patienten kommer tillbaks med nya besvir sa kan dessa vara av allvar-
ligare karaktir 4n frin forsta borjan. Man 4r ocksd idldre och kan ha en storre
operationsrisk.
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Kunskapsluckor

Det behovs fler vilgjorda studier for att avgdra om det ér till fordel for
patienterna att opereras efter forsta episoden av gallstensanfall eller akut
gallblaseinflammation jimfort med att inte operera. I en vilgjord hilsoeko-
nomisk modellanalys forefoll det dock bittre att operera patienter med akut
gallblaseinflammation jamfort med att inte operera [42]. Det finns inga bra
instrument som kan férutsiga vem som kommer att f4 upprepade besvir eller
komplikationer. Detta gor beslutet om operation eller inte osikert.

Svarighetsgrad

Hos de yngre patienterna ir gallstenssjukdomen jimférelsevis okomplicerad
och operation ir ett rutiningrepp som dock inte alltid ar helt utan komplikatio-
ner. Komplikationer av gallsten, till exempel inflammation i bukspottkérteln,
en svar inflammation i gallblaseviggen eller en inflammation i den djupa gall-
gangen, kan vara direkt livshotande.

Kan tredje part paverkas?

Om man beslutar sig for att operera en patient som har akut gallbliseinflamma-
tion s dr det en f6rdel om det kan goras vid det akuta vardtillfillet. Detta sker

i s fall ofta i samband med en akut inliggning och gir dirmed inte att planera,
vilket kan innebira att man i en situation dir det inte finns operationstid
tillginglig tringer undan andra redan planerade operationer. Operation i akut
skede konkurrerar ocksd med andra akuta tillstind som behéver opereras.
Sammantaget kan prioriteringar behdva goras som innebir att man inte kom-
mer at att operera en akut gallbliseinflammation vid det akuta vardtillfillet.

Sammanfattning atgardens risk/nytta profil

Nyttan av att verhuvudtaget operera en patient efter ett okomplicerat gallstens-
anfall respektive en gallblaseinflammation ér oklar.

Om man bestimmer sig for att operera en patient med akut gallbliseinflamma-
tion sd dr det i denna SBU-rapport tydligt att det i sa fall bist gors i det akuta
skedet. Detta dr bittre dn att operera planerat i ett senare skede. Pa sa vis frigors
varddagar, och patienten slipper vintetid som medfor en risk for att nya besvir
uppstar.

Operation av en akut gallblaseinflammation med laparoskopisk teknik medfor
mindre risk for komplikationer dn 6ppen operation.
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Atgirdens forenlighet
med etiska varden

Jamlikhet och rattvisa

Gallsten 4r vanligare bland kvinnor. I en svensk studie [56] fann man att det
bland yngre patienter var férhillandevis fler kvinnor som opererades. Hos ildre
personer var det tvirt om, forhéllandevis fler min som opererades och de hade
ofta mer komplicerade tillstind. Man sig ingen skillnad i operationsfrekvens
kopplad till socioekonomiska forhallanden [56]. Nir det giller skillnader i hand-
liggning av patienter med akut gallbldseinflammation, operation i akut skede
eller planerat i ett senare skede, respektive om operationen gors laparoskopisk
eller med 6ppen teknik, si dr detta sannolikt i forsta hand kopplat till den rutin
och kompetens som finns vid den behandlande enheten. Om patienten med
akut gallblaseinflammation inte opereras i akut skede kan nya besvir upptrida
fore den planerade operationen vilket kan resultera i en sinkt livskvalitet jaimfort
med de som tas omhand pa enheter dir man viljer att operera tidigt.

Autonomi och Integritet

Patienterna ska informeras om nytta och eventuella risker kopplat till respektive
dtgird. I normalfallet kan patienten sjilv vara delaktig i behandlingsbeslutet.
Aldre och svirt sjuka patienter, till exempel med en svar gallbliseinflammation
kan dock vara sa paverkade att behandling inte kan diskuteras och dtgirder kan
behéva goras for att ridda liv.

Kostnadseffektivitet

Cirka tva tredjedelar av alla operationer for akut gallblaseinflammation gors
idag i akut skede. Om det 6vervigande flertalet patienter med akut gallblase-
inflammation opereras i akut skede sa frigors resurser. Patienterna skulle ocksé
slippa besvir under vintetiden. Laparoskopisk operation spar sannolikt ocksa
virddagar och ger mindre komplikationer. Redan idag startas de flesta opera-
tioner for akut gallbliseinflammation med laparoskopisk teknik varfor det inte
finns ndgra stora besparingar att gora pa detta.

Sammanfattning av atgardens forenlighet
med gillande etiska virden

Det finns inga uppenbara nackdelar avseende jaimlikhet och rittvisa utgiende
fran socioekonomiskt status. Man kan frigora resurser om fler med akut gall-
bliseinflammation opereras vid det akuta vardtillfillet.
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Strukturella faktorer med
etiska implikationer

Resurser och organisation

Den hilsoekonomiska analysen i denna rapport visar att om andelen patien-
ter med akut gallblaseinflammation som opereras i ett akut skede kan 6kas si
frigors varddagar som kan utnyttjas till annan hilso- och sjukvird. En 6kning
av andelen som opereras vid det akuta vérdtillfillet frin dagens dryga 60 till
90 procent kan kriva forindringar i tillging till personal och operationssalar
med kort varsel.

Operation vid det akuta vardtillfillet dr dock inte alltid mojlig pa grund av
tringsel om utrymme pa operation. En 6kning av andelen som opereras vid det
akuta vérdtillfallet pd grund av en akut gallblaseinflammation kan kriva férind-
ringar av de ridande forhallandena som tillgang till personal och operationssalar.
Operation for akut gallblaseinflammation bor forliggas till dagtid. Det ér en
fordel da ocksa extra expertis vid behov kan tillkallas da dessa operationer kan
vara tekniske svara. Med 6kad tillging pé expertis kan ocksa risken for skador
minimeras. Det finns studier som tyder pa att om man bestimmer sig for att
operera vid det akuta vérdtillfillet sa dr det fordelaktigt att géra det under
det forsta till tredje dygnet efter inldggningen [57,58] vilket har betydelse
for vardplaneringen av patienterna. Denna strategi torde uppvigas vil av att
antalet planerade operationer i ett senare skede blir farre. Med andra ord sker
en omférdelning av resurser Gver tid.

Det krivs tillgang till hog kompetens vid centra dir galloperationer ska utforas
da det inte fore operation gir att beddma hur tekniskt komplicerad en operation
kommer att bli. Second opinion avseende hur man uppfattar gallvigsanatomin
innan strukturer delas ir av stor betydelse f6r att minimera risken for gall-
gangsskador. Séledes 4r det inte att rekommendera att en enskild kirurg utfor
en galloperation utan nira tillging till en kompetent kollega. Det maste ocksa
finnas en strukturerad plan for hur man ska hantera ovintat upptickta stenar i

de djupa gallgangarna.

Sarintressen

Det kan finnas sirintressen i forhallandet att galloperationer kan utforas utan-
for de allminna sjukhusen. Utbildning av kirurger och operationsteam i gall-
stenskirurgi maste sikerstillas och hinsyn maste tas till utbildningsansvaret
inom gallkirurgin nir volymer av galloperationer fordelas.

Resurser kan vara svira att omférdela av rena planeringstekniska skil di det

blir fler operationer av patienter med akut gallblaseinflammation som gérs med
kort varsel.
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Langsiktiga konsekvenser

Langsiktiga konsekvenser

Gallstenssjukdomen kommer att fortsitta vara en vanlig sjukdom och manga
patienter kommer att beh6va opereras. Sedan 1990-talet sker en 6verging fran
oppen till laparoskopisk operation och den ir i stort sett fullstindig f6r dem som
opereras pa grund av gallstensanfall. Vid akut gallbliseinflammation opereras
fortfarande en mindre andel med 6ppen teknik. Det finns dock skil att tro att i
stort sett alla operationer i framtiden kommer att pabérjas laparoskopiskt. Det
finns dock alltid en risk for att man av olika skil maste dndra teknik till 6ppen
operation for att kunna avsluta ingreppet, varfor denna kompetens méste
vidmakehallas. Det kommer ocksa att ske en fortsatt overging till att operera
patienter med akut gallblaseinflammation vid det akuta vardtillfillet. Fler
patienter kommer ocksa kunna opereras i dagkirurgi. Sammantaget kommer
detta att frigora resurser som kan anvindas for annan prioriterad kirurgi.

Sammanfattning av de etiska fragorna

Overgripande ses inga stora nackdelar med gallstenskirurgin som den bedrivs
idag. Den utveckling man kan forutspd mot en 6kad andel operationer for akut
gallblaseinflammation vid det akuta vardtillfillet, samt i mindre utstrickning
fler som opereras laparoskopiskt. Sammantaget kommer detta att frigéra resurser
och minska risken for komplikationer till f6ljd av kirurgin (minskat lidande).

Fortsatt uppfoljning av den kirurgiska varden av gallstenssjukdom kan ske i det
nationella kvalitetsregistret, GallRiks.
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9 Diskussion

Metodfragor

Oversikten berér i forsta hand operation av akut gallbliseinflammation som
handliggs pa olika sdtt i landet. Efter gallstensanfall 4r handliggningen mer lika
med en planerad operation som i flertalet fall gors med laparoskopisk teknik.
Gallstensanfall har dock utvirderats for frigestillningen om man ska operera
efter forsta episoden eller om man kan vinta och se, det vill siga uppmana
patienten att dterkomma om nya besvir uppkommer.

Litteratursdkning, gallring och kvalitetsbedomning har gjorts enligt SBU:s
metodbok [38].

I beskrivningen av praxis och budgetpaverkananalysen har data fran GallRiks
anvints. Gallriks har hog validitet och tickningsgrad men det finns ett visst
bortfall som innebir att man underskattar antalet operationer nigot. Gallriks
registrerar enbart de patienter som blivit foremal for kirurgiska dtgirder for
gallstenssjukdomen. GallRiks kan ddrmed inte anvindas for att beskriva gall-
stenssjukdom som sddan i Sverige.

Rapporten grundar sig for tva av fragestillningarna pa nyligen publicerade
systematiska Gversikter med metaanalyser. Oversikterna har bedomts enligt
AMSTAR [38]. Bada har publicerats under arbetets gang och innehaller de
studier som identifierats under projektet. Studierna redovisas i text och i det
overgripande tabellverket. I 6versikten av Coccolini och medarbetare [32]
analyseras 4 RCT och 6 observationsstudier. Under arbetet med SBU-rapporten
har alla dessa studier identifierats, men fyra av observationsstudierna bedémdes
ha en lag kvalitet (hog risk for bias). I oversikten [32] har man valt att dir det
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ar mojligt gora tvd metaanalyser, en for de ingdende RCT:erna och en dir data
fran RCT:erna och observationsstudierna slas samman (se komplikationer totalt
Tabell 6.1). For utfall med fa studier har man slagit ihop alla tillgingliga studier
oavsett studietyp. Pa grund av ovanstdende har ingen formell sammanliggning
av data gjorts.

Det etiska kapitlet grundar sig pa SBU:s arbetsmodell for att utvirdera dtgirder
inom hilso- och sjukvarden ur ett etiskt och socialt perspektiv [38].

Jamforelser med resultat fran
andra oversikter och studier

Att inte operera vid akut gallstensanfall
och akut gallblaseinflammation

Vi har bara identifierat en randomiserad studie for respektive tillstind. Det
finns en systematisk oversikt av att inte operera vid akut gallstensanfall och
ocksd i denna fann man bara en randomiserad studie [23]. Likas3 i en senare
oversikt rorande bida tillstinden fann man bara en randomiserad studie for
respektive tillstdnd [59], aterigen samma som vi funnit. Nagra sikra slutsatser
drogs inte i nagon av oversikterna da underlaget ansigs for begrinsat. Nyligen
har ocksd en 6versikt som jamfor operation med konservativ behandling pub-
licerats. I begreppet konservativ behandling inkluderas bade att inte operera
och planerad operation i ett senare skede vilket gor att resultaten inta kan
renodlas [60].

En systematisk oversikt av Brazzelli och medarbetare [41] inkluderar en modell-
baserad kostnadseffektivitetsanalys baserad pa férhéllanden i Storbritannien.
Den utgar frin de tva enda randomiserade studier som beskrivs i Tabell 4.1.
och 4.2. T analysen slas operationer for gallstensanfall och gallblaseinflammation
ihop och de kan dirmed inte skiljas ét.

En hilsoekonomisk modellanalys [42] som grundas pa en stor registerstudie
fran Kanada [11,27] tyder pa att operation kan vara ett bittre alternativ 4n att
vid akut gallbldseinflammation avvakta om nya symtom uppkommer eller inte.
Observationsdata fran register riskerar att vara selekterade beroende pa val av
patienter till olika behandlingar vilket resulterar i varierande bakgrundsfaktorer
(confunding by indication). Vanligen férséker man vid jimforelser justera for
sidan olikheter men det finns alltid en risk att bias kvarstir. De Mestral och
medarbetare [27] anvinde sig av propensity score teknik for att gor en sidan
justering.
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Operation av akut gallblaseinflammation vid det
akuta vardtillfillet eller i ett senare skede

Vid projektets start fanns en da nyligen publicerad systematisk oversike vid
laparoskopisk kirurgi som bedémts ha medelhog kvalitet (AMSTAR) [23] och
den lades till grund f6r var systematiska oversikt. Direfter har det tillkommit en
systematisk oversikt som omfattar de studier som finns med i versikten fran ar
2013 och de tva randomiserade studier som hittades i SBU:s s6kning och som
anvints i denna SBU-rapport [24]. Det finns ytterligare en nyligen publicerad
oversikt av Wu och medarbetare [61]. I allt visentligt har de tre 6versikterna
samma utfall. Operation vid det akuta vardtillfillet f6r en akut gallblase-
inflammation ger kortare total vardtid utan att fler komplikationer uppstar jim-
fore med om man vintar tills dess att den akuta fasen klingat av. Aven om man
efterstrivar att operera vid det akuta vardtillfdllet si uppstar ibland i praktiken
situationer dir andra mer prioriterade ingrepp far fortur i operationskon och
fordelen med att operera den akuta gallblaseinflammationen tidigt gar d4drmed
forlorad. Vidare kan alla av medicinska skil (alder, andra sjukdomar, etc) inte
heller opereras vid det akuta vardtillfillet utan kan behéva justera medicinering
infor en senare operation s att den kan genomféras pa ett sikert sitt.

Det finns fi data pa vardtider men i en svensk registerstudie omfattande aren
1989-2006 fann man att de som f6rst varit inlagda pa grund av akut gallbla-
sesjukdom och sedan opererats i ett senare skede hade en total medelvardtid

pa 8,6 dagar [10]. Studien skiljer inte ut dem med akut gallblaseinflammation.
Det ar dirfor med en viss forsiktighet som man ska relatera dessa data till de
cirka 3 varddagar som denna SBU-rapport har funnit och kan frigéras om man
i stillet opererar patienter med akut gallblaseinflammation i akut skede. Dock
ar till exempel vardtiden vid kirurgkliniken i Mora 3,6 dagar vid operation av
patienter med diagnosen gallblaseinflammation och 4,1 dagar for patienter med
akut gallblaseinflammation som inte blev opererade vid vérdtillfillet (personlig
kommunikation Johanna Osterberg 2016-11-17). Om man genom att operera
i akut skede kan ”spara” ett andra vardtillfille 4r det inte orimligt att upp till
3 varddagar kan frigoras.

Ingen av 6versikterna innehaller nagon hilsoekonomisk utvirdering eller
budgetpéaverkansanalys.

Om man opererar vid det akuta vardtillfillet finns det data som tyder pa att
detta i sd fall bor ske mellan dag 1 eller 3 efter inldggning [57,58]. Hos dem
som opererades inliggningsdagen och efter dag 3 sags en hogre andel kompli-
kationer 4n hos dem som opererades dag 1 till 3 [57,58]. Denna fragestillning
har inte ingatt i denna systematiska 6versikt.
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Laparoskopisk eller oppen operation
vid akut gallblaseinflammation

Det stora skiftet i operationsteknik frin 6ppen till laparoskopisk operation kom
pa 1990-talet, de flesta randomiserade studier som gjorts utgar frin den tiden.

I en nyligen publicerad systematisk 6versikt [32] fann man att laparoskopisk
kolecystektomi vid akut gallblaseinflammation medfor firre komplikationer
och kortare virdtid efter ingreppet jimfort med 6ppen operation. Oversikten
och metaanalysen innefattar alla artiklar som identifierats i var oversikt. Inga
artiklar har tillkommit i vir s6kning jamfért med den som ligger till grund for
den systematiska 6versikten av Coccolini och medarbetare [32]. Laparoskopisk
kolecystektomi medf6r ofta vinster f6r patienten med firre komplikationer
och mindre postoperativ smirta. I dversikten fann man ocksa att vardtiden
var kortare efter laparoskopisk operation, men underlaget for detta beddms
som begrinsat. Vidare 4r de underliggande studierna frin 1990-talet och
overforbarheten till dagen svenska forhallanden sannolike dalig nir det galler
vard- och sjukskrivningstid. Boo och medarbetare har visat att vid operation for
akut gallblaseinflammation 4r traumasvaret i kroppen ligre vid laparoskopisk
kolecystektomi 4n vid 6ppen operation [28].

Det finns ocksa nyligen publicerade riktlinjer f6r behandling av gallstenssjuk-

dom till exempel fran World Society of Emergency Surgery [62]. Dessa har
dock inte anvints som grund f6r SBU:s oversike.
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" O Overvigande for
forskning, policy

och praktik

Det behovs fler vilgjorda studier for att avgora om det ér dill fordel for patien-
terna att opereras efter forsta episoden av gallstensanfall eller akut gallblase-
inflammation. Redan idag 4r det troligt att man vintar och ser hos minga
patienter, sirskilt de som bara haft ett okomplicerat gallstensanfall. Man vet
att manga aldrig kommer tillbaka med nya besvir. Frigan dr om denna f6rdel
utjimnas av negativa konsekvenser fér de som kommer tillbaka med besvir i
ett senare skede. De dr dé dldre och kanske skorare patienter med storre opera-
tionsrisk och/eller har en mer komplicerad sjukdom 4n de hade frin bérjan.

Det behévs ocksé forskning om vilka som har en 6kad risk att senare fa nya
symtom som behover atgirdas.

Om en stérre andel av de med akut gallbliseinflammation opererades i akut
skede kommer man att frigéra resurser och minska besvir for patienterna.
De frigjorda resurserna kan istillet anvindas till annat inom hilso- och sjuk-
varden. En sidan forindring av de raidande forhallandena kriver dock att det
finns kapacitet, som personal och operationssalar, for att kunna genomfora
operationer av patienter med akut gallbliseinflammation vid det akuta vard-
tillfillet. Detta 4r sannolikt inte mojligt i nuvarande struktur pa alla sjukhus
vilket kan far konsekvenser f6r hur den akuta kirurgin organiseras.

Laparoskopisk operation vid akut gallblaseinflammation ger firre komplikatio-

ner jamfort med dppen operation. Sannolikt 4r ocksa vardtiden kortare efter
laparoskopisk dn efter 6ppen operation, men dessa studier 4r i stort sett alla
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gjorda pa 1990-talet och Gverforbarheten till dagens forhillanden dr begrinsad.
Det ar dirfor svart att avgora effekten pa vardtiden som den dr nu. Redan idag
gors det 6vervigande flertalet av operationerna for en akut gallbliseinflammation
med laparoskopisk teknik. De vinster som kan uppnas genom att fler opererades
laparoskopiskt torde dirmed vara sma.

Vid gallstensanfall gors flertalet operationer idag planerat en tid efter anfallet
och det absoluta flertalet utfors med laparoskopisk teknik.
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Sakkunniga och granskare har i enlighet med SBU:s krav inlimnat deklaration
rérande bindningar och jiv. Dessa dokument finns tillgingliga pa SBU:s kansli.
SBU har bedémt att de férhillanden som redovisas dir 4r férenliga med kraven
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12

ERCP

GallRiks

Kolecystektomi
Kolecystit

Konfidensintervall

Laparoskopisk
operation

Randomisering

Ordforklaringar
och forkortningar

Endoskopisk retrograd kolangiopankreatotikografi. Endoskopisk
metod ddr man med ett bojligt kameraendoskop som férs ned
genom munnen, matstrupen, magsacken och tolvfingertarm kan
gédiniden djupa gallgédngen for att till exempel ta bort en sten.

Nationellt kvalitetsregister for gallstenskirurgi och
ERCP http://www.ucr.uu.se/gallriks/.

Operation dér gallblasan tas bort.
Inflammation i gallblasan.

Ett talintervall som med viss angiven sannolikhet innefattar det sanna
vdrdet av t.ex. ett medeltal eller en oddskvot. Konfidensintervallet
innehaller alla tinkbara varden som inte kan forkastas pa grundval

av foreliggande data. Vanligen anges 6vre och nedre gransen

for ett konfidensintervall som har 95 procents sannolikhet.

"Titthalskirurgi”, utférs med tunna instrument som
fors in i buken via sméd 6ppningar i bukvaggen.

Slumpmissig férdelning av deltagarna mellan gruppernaien
undersokning. Randomiseringen ar forutsattningen for att man
med statistiska metoder ska kunna bedéma sannolikheten for
att undersokningens resultat uppkommit genom slumpens
verkan. Randomiseringen har dessutom forutsattningar att
fordela okanda storfaktorer (confounders) lika mellan grupperna
samt gora grupperna onskvart jamfoérbara i sin sammansattning;
slumpen kan dock astadkomma vissa skillnader.
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Relativ risk

QALY

Oppen operation

Risk ratio, RR, jamforelsetal som utgér kvoten mellan risktalen
hos tva undersokta grupper. Exempel: i en behandlingsstudie
har risken att fa hjartinfarkt under uppfdljningstiden visat sig
vara 8/100 i grupp A och 5/100 i grupp B. Riskkvoten blir 1,60.
(Riskkvoten ar inte identisk med oddskvot , men de bada kvoterna
skiljer sig inte mycket om riskerna ar laga. | detta exempel dr
oddstalen 8/92 respektive 5/95; oddskvoten blir 1,65).

Quality-adjusted life years, kvalitetsjusterade levnadsar, ett matt pa
sjuklighet i en befolkning eller en grupp som anger den aterstaende
livslangden i friska ar. Olika sjukdomar/skador ges olika vikter
beroende pa svarighetsgrad (1=full hilsa, 0=d6d). Utifran sjukdomen/
skadans forekomst (prevalens) summeras de viktade levnadsaren for
att berdkna antalet aterstaende friska dr. QALYs anvands oftast som ett
matt pa effekten av medicinska dtgarder i hilsoekonomiska analyser.

Traditionell operation dér en storre dppning gors i bukvaggen.
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