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1.0 Forord
Jeg ensker a takke professor Jan Martin Maltau for forslag til oppgaven og god veiledning
gjennom hele oppgaven. Videre gnsker jeg ogsa a takke Tove Olsen, ved Kvinneklinikken

UNN for deres hjelp med journalarkivet og tilgang til DIPS.

Tromsg 2007



2.0 Resyme

Formal: Hensikten med undersgkelsen var a evaluere, grad av volumreduksjon og de
forelgpige Kkliniske resultatene ved emboliseringsbehandling av uterusmyomer (UAE -uterine

artery embolization) ved UNN.

Materiale og metode: Dette er en retrospektiv studie av 35 pasienter behandlet i
tidsrommet januar 2000 til og med desember 2006. To fikk utfart reembolisering. Trettitre
fikk utfart MR-bekken fgr embolisering. Tjuefem fikk MR etter seks mnd, syv av disse ogsa
etter 12 maneder. Dominant myom ble undersgkt med tanke pa volumreduksjon. Alle fikk i
januar 2007 tilsendt spgrreskjema med henblik pa Klinisk effekt og tilfredshet med

behandlingen.

| alt ble 49 kvinner henvist til UAE. Hos fem ble det utfart hysterektomi fordi myomene ble
vurdert uegnet for UAE. Hos tre med soliteere myom ble det utfgrt myomenukleasjon. To
med menoragi og relativt sma myom fikk utfart transcervikal endometriereseksjon (TCRE).

Fire trakk seg fra behandling.

Resultat: Ved MR-bekken etter seks mnd ble det registrert signifikant reduksjon i
myomstarrelse hos samtlige (p<0,0005), gjennomsnitt ca. 50 %. Tolv maneder etter
behandling var det oppnadd ytterligere reduksjon (p<0,025), gjennomsnittlig mer enn 50 %
(n=7). Volumreduksjon ble ikke funnet relatert til volum fgr behandling (0,20>p>0,10).
Sterst grad av myomminskning ble registrert i aldersgruppen over 48 ar (p=0,025). |

aldersgruppen 50-59 ar var gjennomsnittlig reduksjon 52 % etter seks maneder.

Sperreundersgkelsen ble besvart av 24 (69 %). Ett eller flere av symptomene bladning,
smerte, nedtrykksfglelse og urininkontinens, hadde avtatt hos 95 % og 88 % var stort sett
forngyd med behandlingen.  Behandlingseffekt ble ikke funnet relatert til grad av
volumreduksjon (OR=0,66), viktigere er den subjektive kliniske bedringen. Embolisering var

foretrukket fremfor hysterektomi hos 71 %.

Komplikasjonsraten var lav. De fleste hadde moderat forbigdende smerter og

temperaturstigning. To (6 %) utviklet et sakalt postemboliseringssyndrom (smerter, feber,



forhgyet CRP). Fem (ca.14 %) ble hysterektomert pga pafglgende blgdninger, smerter og

trykkfelelse, en under samme oppholdet.

Konklusjon: MR resultatene av UAE ved symptomgivende myom ved UNN er i
hovedsak samsvarende med nasjonale og internasjonale studier. Den Kliniske effekten slik
pasientene opplever det er tilfredstillende, men samsvarer i liten grad med oppnadd
volumreduksjon, ogsa dette er sammenfallende med andre undersgkelser. UAE synes a vere
et trygt og effektiv, minimalt invasivt og organbevarende behandlingsalternativ ved

symptomgivende uterusmyom.



3.0 Innledning

Dette er en 5.arsoppgave skrevet av en 5.ars medisinstudent. Temaet for oppgaven er:

”Embolisering av uterusmyomer-Behandlingsresultater ved UNN”

Formalet med oppgaven var a vurdere resultatene av embolisering av a.uterina (UAE) ved
behandling av symptomgivende uterusmyom hos 35 kvinner i tidsrommet januar 2000 til og
med desember 2006. Volumreduksjon, symptomlindring og pasienttilfredshet star sentralt i

oppgaven.

3.1 Materiale og metode
Forste del bestod i 4 samle inn data fra journalene til samtlige som var henvist til
embolisering. Til dette fikk jeg tilgang til UNNs journalsystem (DIPS) og Web1000 for
maling av myomstarrelse basert pA MR-bekken bilder. Myomvolum ble beregnet ut fra egne
malinger i MR-bilder og sammenholdt med beskrivelsene av utfgrt overlege ved rgntgen
avdeling. Ved multiple myomer ble kun malene for det starste myomet benyttet (dominant
myom - DM).

Det ble laget et skjema for registrering av aktuelle data, indikasjoner, funn, sykehusopphold,
volumreduksjon, pasienttilfredshet samt komplikasjoner. Noen av punktene matte vektlegges

i mindre grad fordi journalinformasjonen var utilstrekkelig.

Oppgaven innledes med generell beskrivelse av uterusmyomer. Deretter falger en omtale av
de ulike behandlings alternativer og til slutt de aktuelle resultater fra undersgkelsen. Ved
litteraturgjennomgangen ble felgende sgkeord nyttet: myoma uteri, fibroids, leiomyoma,
UFE, UAE, uterine fibroid embolization, hysterectomy, uterine artery embolization.

Nettstedene var Medline og Pubmed, samt new England journal of medicine (NEJOM).

Sperreundersgkelsen ble utfgrt i januar 2007. Skjemaet ble utarbeidet i sammarbeid med
veileder og kontorleder Tove Olsen ved Kvinneklinikken UNN.  Svarfrist to uker.
Purreskjema ble ikke sendt. Spgrmalene tok utgangspunkt i plager fer, og tilfredshet etter
behandlingen. Undersgkelsen var anonymisert og godkjent av Regional etisk komite.



4.0 Leiomyomer

4.1 Generelt
Leiomyom ogsa kalt myom (engelsk; fibromyoma, fibroid, myoma) er den vanligste godartede
svulst hos kvinner, og utgar fra glatte muskelceller i myometreiet. Myomene kan vere
soliteere, men er oftest multiple. De er gjerne runde, solide med hvit, virvlet snittflate, sentralt
kan det sees degenerative forandringer. Disse kan variere fra hyaline omrader til oppmykede
partier og rad degenerasjon med blodig veaeske (forekommer Kklinisk under svangerskap og kan
gi akutte smerter og peritoneal irritasjon) (1). Senere kan det dannes kalknedslag, godt synlig
pa et rgntgenbilde. Klinisk inndeles de gjerne ut fra anatomisk lokalisasjon; submukase,
subsergse, og intramurale (figur 1). Ca. Fem % finnes i livmorhalsen (cervix) (2). Sterrelsen
kan variere fra mikroskopiske til store multinoduleere tumorer som fyller ut en stor del av det

lille bekken og bukhulen.
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Figur 1: De ulike lokalisasjonene av myomer i livmoren (3).

Patogenese:

Etiologien er uklar, men kan skyldes mutasjon i en enkelt muskelcelle. Mest sannsynlig
involverer veksten kaskader av ulike tumor initiatorer og promotere (figur 2). @strogen og
progesterogen reseptorer finnes i hgyere konsentrasjoner i myomer enn i myometriet. Veksten
kan derfor vaere pavirket av gstrogen og progesteron nivaer. Myom er meget uvanlig for

menarke og de fleste skrumper etter menopausen, trolig som en falge av redusert gstrogenniva

(2).
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Figur 2: Myomenes antatte patogenese (2).

4.2 Symptomer
Ofte er myomene symptomlgse og pavises tilfeldig ved gynekologisk — eller rgntgen
undersgkelse (1). Vanligste symptomer er; blgdningsforstyrrelser, tyngdefornemmelse,
nedtrykksfglelse, urininkontinens, pollaksiuri pga trykk pa urinbleren, avfgringsproblemer.
Myom som affiserer uterinhulen (submukgse myom) gir ofte bledningsplager. Ca 30 % av
kvinner med menoragi har myom (4). En mer sjelden falge er infertilitet og residiverende
abort. Dette antas serlig a vaere relatert til submukgse og stilkede intrauterine myom. Akutt

smerte pga torkvering eller myomnekrose forekommer (1).

4.3 Diagnostikk
Ca 50 % av symptomgivende myomer pavises ved gynekologisk undersgkelse (2). Ultralyd,
hysteroskopi, laparaskopi samt rgntgen kan nyttes i diagnostikken. MR er nyttig for a
differensiere mellom myom og adenomyose, men bade MR og CT er ressurskrevende og
nyttes i liten grad (2). | denne undersgkelsen er MR-bekken utfgrt for a vurdere grad av
myomskrumpning mest mulig objektivt, og for a utelukke annen bekkenpatologi. Pavisning

av eventuelle stilkede myomer er ogsa en viktig grunn til preoperativ MR.

4.4 Behandlingsmuligheter
Symtomgivende myomer behandles oftest kirurgisk, men kan i noen tilfeller ogsa behandles
medikamentelt (1). Medikamentell behandling tar ferst og fremst sikte pa & minske
symptomene.  Aktuelle preparater ved menoragi er NSAIDs, p-piller, gestagener og
cyclokapron. GnRH - analoger reduserer myomstgrrelsen med inntil 50 % etter tre maneder,



men gir ingen ytterligere effekt ved fortsatt behandling. Virkningen reverseres etter

seponering. Derfor benyttes analoger i liten grad og da som forbehandling ved kirurgi (4).

Hysterektomi kan utfgres abdominalt eller vaginalt. Vaginal hysterektomi er alltid total mens
abdominal hysterektomi kan vere total eller supravaginal, dvs at cervix beholdes (5).
Myomenukleasjon utferes ved barnegnske, eller hos de som av andre grunner ikke vil fjerne

livmoren (1).

5.0 Embolisering av arteria uterina (UAE)

Angiografisk veiledet okkulusjon eller embolisering av a.uterina som behandling av myom
ble lansert av Ravina for ca 30 ar siden og har etterhvert fatt gkende anvendelse (6).
Emboliseringen farer til ischemi, nekrose og etterhvert skrumpning av myomvevet. Inngrepet
er minimalt invasivt, organbevarende og utfares rentgenveiledet. Komplikasjonsrisikoen

synes liten og antas lavere enn ved tradisjonell kirurgi (1,4,7).

Siden 1995 er det utfert mer enn 100.000 slike behandlinger pa verdensbasis (8), i USA
estimert til 13000-14000 arlig ved utgang av 2004 (9). Symptombedring oppnas hos 85-90%
(10). 1 en prospektiv studie av 200 pasienter fulgt fem ar konkluderers det med at UAE gir
symptombedring hos de fleste, men ca 25% risiko for residiv.

5.1 Metodikk:

Inngrepet utfgres under gjennomlysning i rgntgen avdelingen av intervensjonserfarne leger.
Et kateter (4 F-kateter med fleksibel tupp) fares via innstikk i hgyre lyske inn i a. Femoralis,
via a. iliaca interna til a. uterina som utgar fra a.iliaca interna (figur 3). Polyvinylalkohol
(PVA) partikler med diameter fra 350 pum til 500 um injiseres nar kateteret er pa riktig plass,
forst pa den ene, sd pa den andre siden og vanligvis via samme innstikk. Injiseringen
avsluttes nar det ikke lenger pavises sirkulasjon til myomet eller myomene. Ved tegn til
kollateral sirkulasjon kan kollateralene emboliseres ferst. Eventuelle arteriespasmer ved
kateterspissen behandles med lokal injeksjon av nitroglyserin. Til slutt kan aortagrafi utfares
for & utelukke eventuell aberrant sirkulasjon til myomet eller myomene fra a.ovarica (figur
4a,b) (10).



Figur 3: Embolisering av arteria uterina (UAE). Myomene (Fibroid) som forsynes av
a.uterina blir embolisert (11).

Figur 4: a) Bilde tatt like for embolisering av arteria uterina hos en pasient ved UNN. Det
sees rikelig blodforsyning til et stort myom. b) samme pasient umiddelbart etter embolisering.

Bildet viser opphgrt blodforsyning.

5.2 Indikasjoner
Perkutant embolisering av uterinarteriene er et behandlingsalternativ ved symptomgivende
myomer hos kvinner som ikke har barnegnske (6). Behandlingen er serlig aktuell hos de som
gnsker & unnga hysterektomi eller som av religigse grunner vil unnga blodtransfusjonsrisiko.
Infertilitet kan veere en indikasjon nar dette antas forarsaket av myomer og kirurgi medfgrer
risiko for & skade uterus. UAE krever grundig utredning, god informasjon og samtykke fra
pasienten (12).

5.3 Kontraindikasjoner
Embolisering er kontraindisert ved pagaende eller nylig gjennomgatt genital infeksjon,
koagulopatier, graviditet, endometriecancer, adnex tumorer, eller hvis myomet viser rask

vekst. Embolisering bgr ikke tilbys ved stilkete subsergse myomer pga gkt risiko for



komplikasjoner bade under og etter inngrepet. Pasientene ma informeres om at hysterektomi

kan bli ngdvendig pa vital indikasjon ved infeksjon i nekrotisk myom (12).

6.0 Materiale

Trettifem pasienter fikk utfgrt embolisering ved Universitetssykehuset Nord-Norge (UNN) i
tidsrommet 01.2000 til 12.2006. To matte reemboliseres pga manglende effekt samt
kollateral dannelse av arterier til myomet. Tilsammen var 49 henvist til UAE. Ti av disse ble
vurdert uegnet for UAE, fem ble hysterektomert, to fikk utfert TCRE, tre myomnukleasjon og

fire trakk seg av ulike grunner (menopause, dermoid cyste operasjon 0g annen operasjon).

Tjueen var i alderen 40 — 49 ar, syv over 50 ar, og syv mellom 35 og 39 ar. Det ble utfart
flest UAE i 2004. Ni (25 %) var para 0.
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Figur 5: Aldersfordeling ved UAE (n=35).

Fortsatt barnegnske har veert en relativ kontraindikasjon, men to ble likevel behandlet grunnet

kirurgisk vanskelig tilgjengelig myom.

6.1 Aktuelle funn
Preoperativt ble det utfart gynekologisk undersgkelse, sondemal, og cervixcytologi. Trettien
fikk utfart endometrie histologi, enten ved pipelleprgve eller abrasio eksplorativa. Blant de
fire som ikke hadde fatt utfert var, tre under 40 ar wvurdert & ha liten risiko for
endometriecancer og dermed ungdvendig med histologi, og en uten kjent arsak. Hos en av de

henviste ble det under utredningen pavist endometriecancer og hun ble derfor hysterektomert.



Hos 26 var uterus med myom forstarret svarende til graviditetsuke 10 eller mer. Den stgrste
var malt to til tre fingerbredder over umbilicus. Sondemal foreld hos 20 pasienter, hos 12 9-
12 cm, fire mer enn 13 cm. MR — bekken ble utfgrt hos 33. De aktuelle volumberegninger er

fart i resultatdelen.
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Figur 6: Uterus starrelse ved palpasjon (n=35).

6.2 Indikasjoner

De fleste var plaget av tyngdefornemmelse, rikelige blgdninger og dysmenore. En fikk utfart
UAE p.g.a cervikalt myom og barnegnske, og en annen med gnske om fortsatt fertilitet fikk
behandling p.g.a stort intramuralt myom. Ca.80 % var plaget med trykksymptomer(ICPC-2 -
X17), nesten 75% hadde menometroragi (ICPC -2 — X06). De fleste hadde veert plaget i mer
enn ett ar far embolisering eller start av annen behandling, nermere 17 % (6) i over 4 ar (figur
7). De fleste hadde multiple myomer, ca 75 % en til to, de gvrige tre eller flere myomer (figur
8).

Figur 7: Nesten 80 % fikk UAE innen 4 ar etter symptomdebult.
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Figur 8: Oversikt over antall myomer.

Hos 70 % var myom lokalisasjon ikke presisert. Seks hadde intramurale myomer, fire
behandlet med bilateral embolisering, to med ensidig embolisering. Fire hadde submukgase
myomer og alle fire fikk bilateral embolisering. Det ble funnet indikasjon for UAE hos en

pasient med subsergst myom.

7.0 Resultater

7.1 Volum reduksjon
Myomvolum ble beregnet ut fra formelen V=L x B x D x 0,5233 (13)
L, B, D er henhodsvis radius i bredde, dybde og hayde.

Det ble malt i MR bildene i koronart og sagitalt plan (Web1000) far og etter behandling.

Ece EEIES Vi |

a) b)
Figur 9: a) MR-bekken i koronart plan, myom 4,6 * 4,2 cm (42,5 cm®). b) Samme pas. ca 6
mnd etter behandling 2,9*3,6 cm (19,6 cm®). Volumreduksjon 23 cm® (53 %).
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Samtlige pasienter er kontrollert ved gynekologisk poliklinikk. De fleste fikk tilboud om to
MR undersgkelser etter ca seks og 12 mnd. Tjuefem (71,4%) fikk gjort MR1, mens syv
(20%) fikk utfert MR2. Hos to ble volumendringer estimert ved UL malinger grunnet
adipositas. En trakk seg under MR1 p.g.a akutt klaustrofobi. En ble utelatt uten kjent arsak,
en er ikke lenger i Norge, og en ble hysterektomert fa dager etter UAE. To matte ikke,
muligens p.g.a symptombedring. Hos fire ble det ved poliklinisk kontroll vurdert at MR ikke
var ngdvendig p.g.a stor volumreduksjon og symptombedring samt liten motivasjon for ny
MR. Spgrreundersgkelsen som viser at tre av disse hadde stor gevinst av behandlingen statter
antagelsene.

Flere hadde multiple myomer. | denne studien utfgres det beregninger kun av dominant
myom (DM). Fgr UAE var DM i gjennomsnitt 218 cm® (95 % KI: 142 cm® - 290 cm®).

7.1.1 MR1 - ca 6 mnd etter UAE:
MR 1 ble utfgrt hos 25 (tabell 1,2). Gjennomsnittsvolumet var 111 cm®, (95 % Kl: 61 cm® —
161 cm®). En pasient som hadde et 2 cm?® stort myom fra far emboliseringen hadde ikke fatt

utfgrt MR1 pga klinisk bedring av symptomene. Reduksjonen var i gjennomsnitt 49,1 %.
Den stgrste reduksjonen var pa 98,5% av et myom som malte 7,5%7,3*7,1 cm.
Bladningsforstyrrelser var minsket og i sparreundersgkelsen var hun sveert godt forngyd med
behandlingen. Men pga av nekrosesmerte etter inngrepet samt fortsatt nedtrykksplager svarer
hun at hun i ettertid heller ville ha valgt hysterektomi.

Beregninger viser at det er en signifikant volum reduksjon (p<0,02). Signifikansnivaet ble
satt til 5% i1 en to utvalgs t-test. Ved en parvis sammenlikning av de 25 som fikk utfart
pafglgende MR kontroll etter embolisering oppnas en signifikant reduksjon hos disse
(p<0,0005). Gjennomsnitts reduksjon var 50 %, og median verdien redusert med nar 60 %
(figur 10).

7.1.2 MR2-ca 12 mnd etter UAE:

Syv hadde en ytterligere reduksjon i myomstgrrelse ved MR2, gjennomsnittlig ca 51 %, dvs

mer enn halve volumet, var eliminert pd ca ett a. En to-utvalgs t-test for disse to
populasjoenene pa h.h.v 35 og syv pasienter gir en statistisk signifikant reduksjon pa myomet
etter >12 mnd etter embolisering (p<0,02). Gjennomsnittsverdien for de respektive syv

pasientene sank fra 229 cm?® til 105 cm?®, dvs en reduksjon pa over 54 % pa 1 &r (p<0,025).
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MR MRO MR1 MR2

Antall 35 25 7

Gj.volum 218 cm® 111 cm® 105 cm?

Median 139 cm® 54 cm® 45 cm®

Spredning 806 cm® -2 cm® 504 cm® -3 cm® 275cm®—10 cm®

Standardavvik(SD) 217 cm® 128 cm® 100 cm®

Gj.snitts  reduksjon,  Parvis 491 % (50 % ved parvis | 51 % (54 % ved parvis

redukuksjon i parantes. sammenlikning) sammenligning)

95 % Kl 142 cm® - 290 cm’ 61 cm®- 161 cm’ 32.cm®-180 cm’

Signifikansverdi(p) <0,02 (<0,0005 wved parvis | <0,02 (<0,025 ved parvis
sammenlikning) sammenlikning)

Tabell 1: Oversikt over MR — bekken volummalinger.
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Figur 10: Volumreduksjon etter 6 mnd. Kun det dominerende myomet er malt. De starste
myomene har mest tendens til a skrumpe. Flere med sma volum hadde multiple myomer, og

hos syv av disse var hovedsymptomet blgdning.

Statistisk er det ingen relasjon mellom initialt volum og grad av skrumpning (0,20>p>0,10). |
denne testen ble det satt et tilfeldig cut-off punkt p& 125cm® (5*5*5 c¢m). Tolv pasienter
hadde i utgangspunktet et myom som malte under 125 cm?® 13 over 125 cm® (n=25).
Pasienter med stort myom (>125 cm®) viser stor spredning m.h.t volum. Den starste

reduksjonen er pa naermere 100 %, den minste var syv %.

For & vurdere sammenhengen mellom grad av myomreduksjon og den kliniske effekten ble
det utfert Fisher’s Exact test. Pasienter som hadde svart pa sparreundersgkelsen og hadde fatt
utfart MR1 ble inkludert i testen (n=17). Den viser at oddsratio (OR) for hgy myomreduksjon
og god Klinisk effekt er 0,66, altsa ingen signifikant forskjell ved sammenlikning av lav/hgy
myomreduksjon mot lav/hgy klinisk effekt/tilfredshet (figur 12 og tabell 4).
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Figur 11: 12 mnd etter behandling var den gjennomsnittlige reduksjonen over 50 %.

Tilfredshet eller klinisk effekt vs volumreduksjon
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Figur 12: Korrelasjon mellom volumreduksjon og klinisk effek eller tilfredshet (n=17). Skala
fra 1(sveert misferngyd) — 10 (meget forngyd). Flere pasienter var forngyd med behandlingen

med volumreduksjon under 40 %, og nesten like mange med over 40 %.

7.1.3 Volumreduksjon i de ulike aldersgrupper:

For a teste sannsynligheten av at behandlingseffekten er aldersrelatert ble gruppen delt i to,
under 48 ar (n=17) og over 48 ar (n=7). Et to-utvalgs t-test gir en signifikant forkjell pa
myomreduksjon som resultat av embolisering pa gruppene (p=0,025) der kvinnene over 48 ar
har mest reduksjon med 62% i gjennomsnitt mot 35% hos kvinnene under 48 ar.

Deles materialet i fire aldersgrupper kommer gruppen 50-59 ar best ut med gjennomsnittlig
reduksjon pa ca 52 %. Gruppen 35-39 ar kommer darligst ut med en gjennomsnittlig
reduksjon pa narmere 30 % etter 6 mnd. 40-44 arsgruppen (n=5) hadde en reduksjon pa 45
%, mens 45-49 aringer (n=12, ekskluderte 1 pga samme pas.) hadde 46,6 % reduksjon. Den
starste reduksjonen var altsa hos 50-59 aringer (n=3), men dette er usikkert fordi antallet er sa
lite.
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Aldersrelatert gj.snittlig volumreduksjon (n=35)

% reduksjon
]

35-39 40-44 45-49 50-59
Aldersgrupper

Figur 13: Gjennomsnittlig volumreduksjon etter alder. 35-39 ar (n=4) hadde den minste

reduksjon pa 30 %.

7.1.4 Hysterektomi:
Fem (14,3 %) ble hysterektomert p.g.a utilstrekkelig effekt. To hadde fatt utfert TCRE og

senere hysterektomi.  Arsakene var fortsatte blgdninger, smerter, trykkfalelse, og at

reemboliserig ikke lot seg gjare.

7.2 Pasient tilfredshet:

| januar 2007 ble en anonymisert spgrreundersgkelse, godkjent av Regional etisk komite,
sendt alle emboliserte. Formalet var & vurdere pasientens opplevelse av behandlingen og
Klinisk effekt. Tjue fire (69 %) besvarte sparreskjemaet. Symptomer fgr behandling var
blagdninger (75 %), smerte (50 %), nedtrykksplager (63 %), og urininkontinens (33 %). Etter
behandlingen hadde ett eller flere av symptomene avtatt hos 95 %. Hos fem prosent ble det
ikke oppnadd bedring. Blgdningsplager var blitt mindre hos 95 %, hos 85 % med smerte,
87 % med nedtrykksplager, 50 % med urinlekkasje opplevde bedring. Sytten (71 %) ville ha
valgt embolisering pa ny, seks (25 %) hysterektomi, en (4 %) var usikker.

Nearmere 88 % var forngyd med behandlingen, 12 % uttrykte misngye som stort sett gikk pa

oppfalging og smerter. En pasient mente at sykemeldingstiden burde veere lenger enn tre uker
(tabell 3).
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Tilfredsheten (n=24)

Tilfredsskala

Figur 14: Tilfredshet etter UAE. Skala pa 1-3(misferngyd(sveert)) hos 3 pasienter, 4-
7(forngyd) og 8-10(Sveert forngyd) hos 18.

7.3 Komplikasjoner
En fikk relativt sterke smerter og ble hgyfebril med CRP stigning til 341. Blodkultur var
negativ, men p.g.a mistanke om infeksjon ble det gitt hgydose antibiotika. Utskrevet i
velbefinnende etter atte dager. En hadde moderate til sterke smerter og endte med
postoperativ hysterktomi. En utviklet endometritt, effektivt behandlet med antibiotika.

Samtlige pasienter hadde smertelindring i form av morfinpumpe.

7.4  Sykehusopphold
Gjennomsnittlig liggetid var 4,5 dager. | alt 162 dager for 37 emboliseringer. Atti prosent av

emboliseringene krevde 2-5 dagers innleggelse.

Liggetid (n=37)

Antall dager

Figur 15: Tjueni av de 37 pasientene (2 reembolisering) var innlagt i 2-5 dager, de

resterende over 7 dager. Lengste liggetid 10 dager.
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Ca 37 % hadde forbigaende moderat feber (figur 16). Mer enn 80 % fikk forhgyet CRP (figur
17). Hayest verdi var 341. Syv hadde ingen CRP stigning, og beregninger viser at fem av
disse hadde en myomstarrelse under 100 cm®, men ingen tydelig forskjell p& volumreduksjon
i forhold til andre med starre myom. Muligens har det lave volumet noe 4 si for grad av CRP

stigning.

Febereaksjon(n=35)

q
Antall pas.

T T
Febril Afebhl Ikke <jent

Figur 16: Feberreaksjon hos UAE pasientene.

CRP - nivaet(n=35)

Antall pas. 8-
6
4
3 ]
o ‘ ‘ g

<10 mg/L  10-50 50-100 >100 mg/L Ikke kjent
mg/L
Crp-niva

Figur 17: Crp stigning noen dager fgr hjemreise. Under 20 % av pasientene utviklet ingen

CRP stigning. Ca. 55 % av pasientene hadde en moderat CRP stigning.
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8.0 Diskusjon

Samtlige pasienter i denne undersgkelsen var i utgangspunktet kandidater for hysterektomi,
men valgte etter skriftlig og muntlig informasjon emboliseringsbehandling. Det er et relativt
nytt tiloud ved UNN. Behandlingen var i hovedsak vellykket hos 30 av 35. Fem ble
hysterektomert p.g.a persisterende plager. To av disse fikk utfert TCRE p.g.a menorragi forut
for hysterektomi. To av 35 ble ikke fulgt opp med kontroll ved gynekologisk poliklinikk.
Den ene var utenlandsk statsborger, i det andre tilfellet ble time ikke bestilt ved utskrivelsen.

Pasienter som skal emboliseres skal i utgangspunktet ha utfgrt endometrie histologi, enten i
form av pipelle prove eller abrasio eksplorativa, for a utelukke malignitet. Kravet er ikke
absolutt hos kvinner under 40 ar og nar endometrietykkelsen er malt til under fem mm ved
ultralyd. Tre fikk ikke utfgrt undersgkelsen fordi de var under 40 ar og ble vurdert a ha liten
risiko for malignitet. Ytterligere en pasient ble imidlertid ikke forundersgkt. En henvist
pasient ble hysterektomert da preven viste endometriemalignitet. Det illusterer viktigheten av
systematisk gjennomgang av undersgkelser forut for behandlingen.

To pasienter ble ikke tilbudt MR kontroll ved UNN. Den ene var utenlandsk borger, det
andre var et rutineglipp ved utskrivning. Yitterligere atte ble ikke MR — undersgkt etter UAE
fordi; fire hadde markant volumreduksjon ved gynekologisk undersgkelse og sa god
symptombedring at MR ble ansett ungdvendig, en ble hysterektomert pga vedvarende

blgdning, en avbrat MR p.g.a klaustrofobi. To matte ikke til undersgkelsen.

| dette materialet er det oppnadd en gjennomsnittlig volumreduksjon pa vel 50 % etter seks
maneder. Fordi flere av MR kontrollene ikke ble utfert p.g.a god klinisk virkning er det
grunn til & anta at vikningen er tilsvarende hos disse. Beregninger tyder pa en ytterligere
regress i volum i tiden seks til 12 maneder etter UAE. Resultatene indikerer at potensialet for
god effekt er stor ogsa etter overgangsalder, sannsynligvis er den lavere
gstrogenkonsentrasjonen da en medvirkende faktor.  Resultatet av volumreduksjoen
samsvarer godt med andre studier bade nasjonalt og internasjonalt (7,12,13). En norsk

undersgkelse viser samme prosentvise reduksjonen (13).
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Min undersgkelse har ikke tatt for seg malinger av uterus med myom, men klinisk hadde de
fleste forstgrret uterus svarende til over ti svangerskapsuker, den stgrste med gvre
begrensning to til tre fingerbredder over umbilicus. En norsk studie viser 46 % reduksjon i
uterus totalvolum 12 maneder etter UAE (13).

Vel 95 % av de som besvarte sperreundersgkelsen (n=24) hadde en eller flere
symptombedringer. Den kliniske virkningen ma derfor anses god. Dette er i samsvar med
andre studier. (7,13)

Sperreundersgkelsen tyder pa at grad av volumreduksjon alene ikke kan nyttes for a vurdere
behandlingsresultatet. Viktigere er den subjektive kliniske bedring. Det er odds ratio pa 0,66
for hay myomreduksjon og god effekt. Det er altsa altsa ingen signifikant forskjell nar
lav/hgy myomreduksjon veies mot lav/hgy symptombedring. Ca 85 % av de med lav
myomreduksjon (< 35,5 %) er meget forngyd med symptomreduksjon, mot ca 90 % av
pasientene med hgy myomreduksjon (>35,5 %) er meget forngyd med symptomreduksjonen
(tabell 4). Tallene tyder altsa pa overraskende lite samsvar mellom volum skrumpning og
kliniske effekt. Samme erfaring er ogsa gjort av andre (13,14). Det er ogsa en viktig
erkjennelse at fire av pasientene uttrykker misngye med behandlingen hovedsakelig p.g.a

oppfalging og smerter, dette tross ved god symptombedring.

I en retrospektiv studie av 233 pasienter, var det manglende eller utilstrekkelig effekt hos vel
ni prosent, hovedsakelig p.g.a persisterende menoragi og abdominale smerter. De
konkluderer ogsa med at volumreduksjon ikke ngdvendigvis korrelerer med suksessen ved
UAE (14).

Elleve pasienter besvarte ikke pa undersgkelsen. Atte av disse hadde fatt utfert MR kontroll
etter embolisering. En hadde ikke lenger addresse i Norge, en var blitt embolisert mot slutten

av 2006 slik at en slik kontroll ikke er tilgjengelig per tidspunkt.

Studien tyder pa at komplikasjonsrisikoen er liten ved emboliseringsbehandling. To utviklet
et postemboliseringssyndrom med smerte, feber, og hgy CRP og fikk hgydose
antibiotikabehandling. Moderat feber og CRP stigning ma antas a veere normal konsekvens
av vevsnekrose. Syv pasienter hadde ingen CRP stigning i etterkant av behandling. Fem av

disse hadde relativ sma myom iforhold til gjennomsnittsverdien, men det kan ikke finnes noen
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andre forklaringer pa deres normale CRP niva fordi den gjennomsnittlig volumreduksjon var
som for de gvrige. De fleste opplevde sterke smerter rett etter embolisering, men fikk
effektivt selvadministrert smertelindring i form av morfinpumpe samt NSAIDs (6).

Andre studier papeker det samme, nemlig at UAE har fa alvorlige komplikasjoner. Metoden

reduserer komplikasjonsraten i behandling av symptomgivende myom betraktelig (13).

Gjennomsnittlig sykehusopphold var pa 4,5 dager og 80 % av pasientene hadde et
sykehusopphold pa 2-5 dager. UAE kan utfares som dagsbehandling, men det ble konsekvent
valgt ved UNN a ha pasientene til observasjon pa sykehuset. Serlig i USA utfares dette som
dagsbehandling, men oftest krever minst ett dggns opphold i sykehuset (15). Studier viser at
UAE har atskillig kortere ligge- og rekonvalesenstid enn hysterektomi. Men studien viser
ogsa at dette ma veies opp mot reembolisering (8). Samme studie som sammenliknet
embolisering og hysterektomi viser at 9 % av pasientene som hadde gjennomfart
embolisering matte remboliseres eller hysterektomeres pga manglende eller utilstrekkelig

symptom lindirng (8).
I denne undersgkelsen er kostnader ved UAE ikke forsgkt beregnet. Andre har konkludert

med at UAE har lavere total kostnad enn abdominal hysterektomi og myomenukleasjon,

hovedsakelig p.g.a kortere ligge- og sykemeldingstid (16).
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UFE henvist pas = 49(totalt
51 henvininger)

Emb. pas = 35(Totalt 37 Uten emb. behandling =14
emb.)

5 hysterektomier, 2 TCRE, 4 Annet(pga dermoid cys
2 remb. Resultat: 5 Hysterektom. 3 myomnukleasjon trakk seg, annen operasjol
MR1: 25/35(72 %) fikk 4 MR2:7/35(20 %) fikk £ Pas.tilfreds/sympt.lindring( -
utfort. utfort. 24/35 kvinner).

Preemb.vs MR1: Sign. Red. Symptomene avtatt hos 95 17/24(71 %) ville valgt
i myomenes storrelse med signifikant reduksjon i % av kvinnene. embolisering dersom det
49 % (p<0,02). Parvis myomenes starrelse med var aktulet pa ny.
sammenligning gir 50 % mer enn 54 % (p<0,025)
(p<0,0005). ved parvis sammenlikning.
88 % av kvinnene var 12 % uttrykket misngye
forngyd med behandlingen pga darlig oppfelging, samt

smerter etter behandlingen.

Figur 18: Kortfattet oppsummering av undersgkelsens resultat.

9.0 Konklusjon

Funnene i denne undersgkelsen tyder pd at UAE kan vare et godt organbevarende og
minimalt invasivt alternativ til hysterektomi hos kvinner som gnsker & unnga kirurgi ved
symptomgivende myom. Tredve av 35 har sa langt unngatt kirurgi og symptomforbedringen
er tydelig. Det er overaskende liten korrelasjon mellom grad av volumreduksjon og klinisk
effekt. Nesten 90 % av pasientene var i ettertid godt forngyd med resultatet av behandlingen,
men flere gnsket bedre poliklinisk oppfalging. Alvorlige komplikasjoner ble ikke registrert.

Resultatene i denne undersgkelsen er i godt samsvar med andre studier.

Sett under ett synes UAE & vere en skansom og enkel behandlingsmetode for kvinner med

symptomgivende leiomyomer.
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10.0 Tabeller og vedlegg
Tabell 2: Oversikt over resultatet av UAE.

Pas.nr alder FZR UAE(MRO) POST UAE(MR1) POST UAE(MR2) MRO-MR1(cm3)(%) | MRO-MR2(cm3)(%)
Srarrelse Volum Starrelse Volum Starrelse Volum

1 39 5,1%6,4*5,6 96 5,0*5,0*4,5 64 4,5%4,5%4,1 43 32 (33,5%) 52 (54,2%)

2 47 4,9%5,6%6,4 92 4,6%4,8*5,5 64 3,2%4,6*4,8 37 28 (30,8%) 55 (59,8%)

3 56 4,9%4,7*3,9 47 3,8*3,8*3,5 26 21 (43,7%)

4 52 5,2*5,9%5,1 82 4,6*5,0*4,2 51 31 (38,3%)

5 47 8,0*7,6*7,0 223 7,5%7,6*6,9 206 17 (7,6%)

6 38 8,7%6,7*7,3 223 8,2*6,9%6,7 198 24 (10,9%)

7 49 7,4%7,3*7,1 201 2,1%1,0*1,8 198 (98,5%)

8 51 6,2%4,2*4,6 63

9 45 3,4*3,6*3,1 20 10 (50,8%)

10 46 3,6%3,5*3,2 21

12 47 3,8%2,7*3,2 17 3,0%3,0*3,0 3 (17,8%)

13 49 7,9*8,0*6,9 228 4,6%4,4*4,9 52 176 (77,3%)

14 43 10*14*11 806 8,9%9,4*8,7 381 425 (52,7%)

15 49 8,3*9,2*10,5 | 420 6,6%6,2*8,1 173 246 (58,7%)

16 44 8,0*11*10,9 502 3,5%3,4*3,5 480 (95,7%)

19 47 4,6%6,7*4,6 74

20 47 7,8%7,2*7,7 226 6,4*6,6*6,5 83 (35,5%)

21 46 6,7%5,3*6,5 121 4,9%4,6%4,6 67 (55,1%)

23 45 6,9*5,57,0 139 6,0*5,5%6,5 27 (19,3%)

24 49 7,5%8,3*8,2 267

25 39 9,2%9,2*9,3 412

26 49 9,2*7,8%6,4 240 7,1*6,8*5,6 99 (41,1%)

28 35 6,7*5,2 18 5,7%4,7 14 4 (23,1%)

29 44 3,6%3,4*4,2 27 4,0%3,2*3,2 21 6 (20,3%)

30 36 11,7*8,5*13,1 | 682 108,1*11,9 504 205 177 (26,0%)

33 48 2,0*5,0*5,0 25

35 44 4,2*3,83,8 32 3,7%3,4*3,2 11 (33,6%)

36 45 4,7%5,1*4,9 62 3,6%3,0*3,2 42 (67,7%)

39 43 8,7%8,7*8,7 345

45 36 15*8,6*8,7 587

46 52 12*10*10 628 162 466 (74,2%)

47 51 5,9%5,4 17

48(20)| 47 6,76,4 22

49 58 3,5%3,5 22

51 39 9,0*7,0*9,0 297

N 35 25 7 25 7

Gjennomsnitt 218 111 106 49,1% 51,4%

Parvis MR1 222 111 111 (50%)

Parvis MR2 229 106 124 (54,1%)

Median 139 54 45 35 (35,5%) 55 (48,8%)

SD 217 128 100 147 (25,8%) 161 (12,8%)

Varians 47081 16305 10059

Max 806 504 275 480 (98,5%) 477 (70 %)

Min 2 3 10 1 (4,6%) 7 (30,7%)

95 % konf.int 218+72 111450 106474 | 111458 (41,7 124+119 (50

+10,1%) +9,5%)

p-verdi (To- <0,02 <0,02

utvalgs t-test)

P-verdi(Parvis

sammenlikning <0,000 <0,025

-ett-utvalgs t- 5

test)
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Tabell 3: Pasientenes kommentarer.

Pas.nr Alder Myomred.(tot) | Kommentar

2 47 30,8 % Sveert forngyd med behandlingen. Inntradt menopause, ville foretrukket embolisering. God
klinisk effekt med symptom lindring.

3 56 43,7% Meget godt forngyd med behandlingen. Symptomene betraktelig minket.

4 52 38,3% Meget godt forngyd.

5 47 7,6% Sveert godt forngyd. Alle plagene minsket. Ble likevel hysterektomert da blgdninger kom pa
ny og reemb. lot seg ikke gjennomfares.

6 38 10,9% Lite forngyd med behandlingen. Lite symptom bedring.

7 49 98,5% Sveert godt forngyd med resultatet, men lite forngyd med oppfalging etter beh. Hadde smerter
i 2 mnd(som kan relateres til den store myomreduksjonen).

8 51 Meget forngyd. Alle symptomene bedret.

9 45 50,8% Meget forngyd. Alle symptomene betraktelig minket.

10 46 Meget forngyd.

14 43 52,2% Lite forngyd tross symptombedring..

15 49 58,7% Meget forngyd

19 47 Meget forngyd.

20 47 35,5% Sveert forngyd med resultatet. Fikk ny embolisering.

21 46 55,1% Veldig forngyd med beh. Ingen plager per tidsdato.

24 49 Middels forngyd med beh. Smertefult. Plagene avtatt.

25 39 Middels forngyd. Smertefull beh. Fikk hysterektomi tilslutt.

26 49 41,1% Meget forngyd. Ble hysterktomert med ny blgdning.

29 44 20,3% Svart forngyd. Plagene betraktelig redusert. Savnet dog etterkontroll.

33 48 Meget forngyd. Plagene redusert.

35 44 33,6% Meget forngyd. Plagene betraktelig bedret.

36 45 67,7% Meget forngyd. Plagene redusert.

39 43 Meget forngyd plagene redusert.

44 40 24,6% Sveert forngyd. Plagene betraktelig redusert.

46 36 74,2% Meget forngyd.

48 47 4,6% Meget forngyd. Plagene redusert. Samme pas. Som 20.

Tabell 4:

Odds ratio for sammenhengen mellom hgy/lav myomreduksjon og symptomreduksjon ved

hjelp av Fishers Exact method. Beregnet i Excel.

N 17
Data Symptombedring
Myomreduksjon Positiv Negativ Total

Lav 6 1 7
hay 9 1 10
Total 15 2 17

Odds ratio 0,667

95% CI 0,035 to 12,840 (Woolf's approximation)
2-tailed p 1,0000 (exact, double 1-tailed p)
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Vedlegg

1)
Journal gjennomgang
Anamnese:
- Alder -
- Graviditet(gnske?) -
- Para -

- Tidligere operasjoner? -

Aktuelle funn:
- Uteri starrelse ved palpasjon -
- Abrasio: - sondermal:
- Pipelleprave -

Indikasjoner:
- Symptomer/indikasjoner(ved oppsekelse av fastlege...) -

- Varighet av plagene -
Etter en evt utredning:
- (Kanskje spgrre om hvor mange myomer det dreier seg om, og dermed at
behandlingen blir pavirket av det???)
- Antall dager innlagt -

Komplikasjoner:

Resultat:
- Ble pasienten behandlet med embolisering eller ikke?:
- Nar tatt MR(etter antall mnd)

Dato

Starrelse av
myomet

Prosentvis
reduksjon

- Dble det hysterektomi tilslutt?(se om hvor mange av disse pasientene krever videre
behandling enn embolisering)

- Forngyd/ ikke forngyd(pasientens egen vurdering):

- Hysterktomert? Ja/nei: -

- Arsak til hysterektomi? —

- Postoperativt:

o Febereaksjon —

0 Hpoyeste CRP -
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2)

EMBOLISERINGSBEHANDLING - PASIENTTILFREDSHET

(synonym: uterine artery embolisation - UAE, uterine fibroid embolisation -UFE)

Kjeere tidligere pasient

Emboliseringsbehandling av muskelknuter i livmoren og blgdninger ble introdusert hos 0ss i
2001. Hittil har ca 40 kvinner fatt slik behandling.

Du far denne henvendelsen fordi vi gnsker tilbakemelding om resultatene sa langt.. Vi haper
du vil ta deg tid til a krysse av ved de ulike spgrsmalene i vedlagte skjema.

Svarskjemaet returneres i vedlagte frankerte svarkonvolutt anonymt til Kvinneklinikken ved
stud. med. Pyrakas Kandavanam. Undersgkelsen inngar som et obligatorisk ledd i hans
medisinerutdannelse.

Pyrakas Kandavanam Tove Olsen Jan Martin Maltau
Stud. med. Kontorleder Professor dr. med.
Veileder

PASIENTILFREDSHET - EMBOLISERINGSBEHANDLING VED UNN

1. Hvilke plager hadde du fgr behandling som fglge av muskelknutene i livmoren?
Vennligst kryss av for den eller de aktuelle plagene.

Blgdning ]

Smerte []

Nedtrykksplager ]

Urinlekkasje []

2. Har en eller flere av disse plagene avtatt etter behandlingen?
Ja [] Nei [ ]

3. Huvis ja, hvilken eller hvilke plager har minsket?

Bladning []
Smerte []
Nedtrykksplager []
Urinlekkasje []
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4. Har en eller flere av plagene blitt forverret?

Ja [] Nei [

5. Huvis ja, hvilken eller hvilke plager er blitt verre?

Blgdning ]
Smerte []
Nedtrykksplager []
Urinlekkasje []

6. Har du senere fatt:
e Livmoren operert bort (hysterektomert) ? Ja [ ] Neil]
e Fjernet livmorslimhinnen (transcevikal reseksjon av endometrium)? Ja [ |  Nei [ ]

e Ny emboliseringsbehandling? Ja[] Neil]

7. Vennligst kryss av hvor tilfreds du er med behandlingen samlet sett?

Angi dette pa en skala fra 1-10, der 1 er misforngyd og 10 meget forngyd.

1 | 2 | 3 | 4 | 5 | 6 | 7 | 8 | 9 | 10 |

8. Dersom jeg idag skulle velge mellom behandlingsalternativene kirurgi(hysterektomi
eller TCRE) eller embolisering, vil jeg ha valgt:

[ ] Kirurgi(hysterektomi/TCRE)
[ ] Embolisering

Vi haper pa et snarlig svar.
Takk for deltakelsen.
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