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Forord

Jeg tok kontakt med urologisk avdeling for & hgre om de hadde en spennende oppgave de
kunne involvere meg i, og dermed ble jeg involvert i denne oppgaven | utgangspunktet var en
PhD-kandidat tilknyttet prosjektet, men pa grunn av koronasituasjonen og andre hindringer
ble prosjektet satt litt pa vent. Det ble besluttet & knytte det til masteroppgaven min for a

opprettholde framdriften.

Studien ble konstruert for @ sammenligne robotassistert nyrereseksjon med den tradisjonelle
apne nyrereseksjonen ved UNN Tromsg, noe som ikke har blitt sammenlignet etter oppstarten
med robotassistert nyrereseksjon i 2014. Nar nye metoder introduseres er det viktig a
sammenligne disse med eksisterende praksis for & se om det nye alternativet er like godt eller
bedre.

Oppgaven har basert seg pa datainnsamling fra journaler og analyse av disse data. Det har
ikke veert behov for finansiell statte under denne prosessen. Datainnsamlingen har jeg gjort

selv, med veiledning underveis.

Jeg vil takke min veileder, Erling Johan Aarsather, for god veiledning og tilgjengelighet
underveis. @nsker ogsa a takke Marius Hake Roaldsen for hjelp til skaring av nyresvulster.

Til slutt gnsker jeg a takke medstudenter for innspill og motivasjon.

Vetle Dalsbg Lohne
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1 Sammendrag

Formal: Formalet med oppgaven er 4 sammenligne resultatene fra robotassistert
nyrereseksjon som metode med den tradisjonelle apne teknikken som referanse, spesielt med
fokus pa faktorer som liggetid, blodtap, iskemitid, frie marginer og postoperative
komplikasjoner. Siden 2014 har over 100 pasienter gjennomgatt robotassistert nyrereseksjon
for nyrecancer ved UNN. Det er viktig & sammenligne nye metoder med de veletablerte for &

avgjare om resultatene er like gode eller bedre.

Materiale og metode: Studien er en retrospektiv kvalitetsstudie som inkluderer to
pasientkohorter som begge har blitt operert for nyrekreft ved bruk av enten robot eller apen
teknikk. Alle inngrepene ble utfert ved UNN Tromsg. Robotgruppen inneholder data fra 2015
til i dag og den apne gruppen inneholder data fra 2010 til i dag. Systematisk innhenting av

data ble gjort via journalsystemet i DIPS.

Resultater: Det er signifikant forskjell mellom gruppene i operasjonstid (p<0,001) med
kortere operasjonstid hos pasientene operert med apen reseksjon. Det er ogsa signifikant
forskjell i postoperative liggedagn (p<0,001) med kortere postoperativt opphold i
robotgruppen. Det er signifikant flere ufrie marginer etter reseksjon i den apne gruppen
(p<0,001). Iskemitiden vises ogsa signifikant, men her er registrerte verdier for mangelfull i
den apne gruppen. Valg av generell anestesi, epidural og sevoflurane/isoflurane er ogsa

signifikant. @vrige variabler er ikke signifikante.

Konklusjon: Robotassistert nyrereseksjon viser seg som et minst like godt alternativ som
apen nyrereseksjon, med sammenlignbare resultater pa kreatininverdier og blgdningstap, og
kortere postoperativt opphold. Det er ogsa starre sjanse for fri reseksjonsmargin, noe som gir
lavere sjanse for residiv av kreft. Det er behov for flere lignende studier pa landsbasis, helst

med stgrre pasientgrupper.



2 Ngkkelord/forkortelser

ASA-klassifisering
BMI

CT

DIPS

EDA

GA

GFR

RENAL

RFA
TNM-Klassifisering

UNN

American Society of Anesthesiologists klassifisering for komorbiditet
Body Mass Index

Computertomografi

Distribuert Informasjons- og Pasientdatasystem i Sykehus
Epiduralanestesi

Generell anestesi

Glomeruleer filtrasjonsrate

Star for Radius, exophytic/endophytic, nearness, anterior/posterior og
location.

Radiofrekvensablasjon

System for utbredelse av kreftsykdom, (T)umor, N(odes), M(etastase)

Universitetssykehuset Nord-Norge



3 Innledning

3.1 Bakgrunn

Apen nyrereseksjon har veert den tradisjonelle maten & fjerne nyresvulster med starrelse opp
til 7 cm pa (1). Forskning har vist at det er favorabelt & bli operert med nefronsparende kirurgi
sammenlignet med radikal nefrektomi bade med hensyn til nyrefunksjon og overlevelse (2).
De siste drene har derfor antallet pasienter behandlet med nyre-reseksjon gkt samtidig som
antallet pasienter operert med radikal nefrektomi har gatt ned (3). Dette fordi den langsiktige
onkologiske sammenligningen med radikal nefrektomi har vist seg a vere relativt lik, men
hvor man far bedre bevart nyrefunksjon ved en reseksjon sammenlignet med radikal
nefrektomi (1).

Nyrereseksjon er skal derfor alltid vurderes, og er som regel farstevalg nar det kommer til
mindre nyresvulster (4). Reseksjon utfgrt ved minimal-invasiv Kirurgi er mer og mer brukt, da
det gir sammenlignbare onkologiske resultater, lavere sykelighet og raskere restitusjon etter
operasjon sammenlignet med apen teknikk. De to hovedalternativene som finnes til apen
nyrereseksjon, som gir en mindre invasiv tilnerming, er laparoskopisk og robotassistert
nyrereseksjon. Ulempen med laparoskopisk teknikk er at det er en teknisk krevende metode
med bratt leeringskurve. Robotassistert Kirurgi utnyttes i stadig sterre grad, da det er lettere
rent ergonomisk og dermed reduserer leeringskurven. Flere studier har vist bade kortere
iskemitid og redusert blodtap ved robotkirurgi (5, 6).

Helsedirektoratet er enig med nevnte internasjonale studier, og anbefaler at nefronsparende
kirurgi alltid vurderes ved svulster under 7 cm. Ved svulster stadium T2 eller hgyere, eller
ved svulster stadium T1 hvor nyre-reseksjon er uhensiktsmessig, anbefales radikal nefrektomi
(7). Det finnes ogsa studier som peker mot at nyrereseksjon kan veere et vel sa godt alternativ
til radikal nefrektomi, ogsa ved svulster over 7 cm. I slike tilfeller er det vist at man i enkelte
tilfeller kan oppna den samme kreftkontrollen med bedre bevart nyrefunksjon, noe som er

gunstig for langtidsoverlevelsen (8).

3.2 Alternativer til Kirurgi
Helsedirektoratet oppgir kirurgi som den viktigste behandling ved nyrekreft. De siste 10-20
arene har nefronsparende kirurgi blitt mer og mer vanlig. Andre ikke-kirurgiske metoder som

kryobehandling og RFA er utviklet, og kan brukes pa utvalgte pasienter.



Svulstenes anatomi og biologi ma ses i sammenheng med pasientens alder og komorbiditet.
Dersom radikalbehandling vurderes uhensiktsmessig, er avventende behandling en mulighet.
Enkelte pasienter er sapass skrapelige at aktiv behandling i det store og det hele ikke vil veere
aktuelt. Palliativ behandling i form av kirurgi eller ablasjon kan likevel veere aktuelt dersom

det oppstar symptomer forarsaket av nyrekreftsykdommen (9).

3.3 Epidemiologi

Det ble i 2019 registrert 911 tilfeller av nyrekreft i Norge. Ca. 30% var kvinner og ca. 70%
var menn. Median alder ved diagnosetidspunkt var 67 ar i perioden 2015-2019. 5 ars
overlevelse for nyrekreft var omtrent. 80% hos begge kjgnn i perioden 2015-2019, mot
omtrent. 60% i 2005 (10).

Pa verdensbasis representerer nyrecellekarsinom 3% av alle kreftdiagnoser hos kvinner og 5%
hos menn. Insidensen ser ut til & gke, og dette skyldes sannsynligvis en gkning av tilfeldige

funn i forbindelse med bildediagnostisk utredning av annen sykdom (11).

3.4 Cancertyper

Nyrecellekarsinomer utgar fra nyrebarken, og utgjer omtrent 90% av alle kreftsvulster i nyret.
Klarcellet nyrecellekarsinom utgjar om lag 85% av disse. Overgangscellekarsinom, som utgar
fra urotel, er nest vanligst (ca. 8%). Andre typer, som onkocytomer, samlesystemsvulster og
renale sarkomer er relativt sjeldne (12). Det finnes ogsa en klassifikasjon for & vurdere
malignitetspotensialet til cystiske forandringer i nyrene. Denne Bosniak-klassifikasjonen er en
CT-basert klassifikasjon som fordeler cystiske forandringer i fem klasser (Bosniak 1, 11, I1F,
111 og V), etter sannsynligheten for malignitet. Klasse | og Il er klart benigne og I1F er mest
sannsynlig benigne. | klassen Bosniak 111 beskrives halvparten til & veere benigne og

halvparten maligne, mens Bosniak IV er klart maligne (13).

3.5 Etiologi

Til tross for studier som viser korrelasjon mellom nyrekreft og risikofaktorer som rgyking,
gkt BMI, hypertensjon og industriarbeid med hgy eksponering for visse giftige substanser, er
etiologien ved nyrekreft i stor grad ukjent. Ellers er det en viss familizer relasjon, spesielt i
form av von Hippel-Lindau tumorsuppresorgenet (VHL). Barere av denne genmutasjonen har

betydelig gkt risiko for a utvikle nyrecellekarcinom i lgpet av livet (14-16).



3.6 Diagnostikk

Det vanligste symptomet ved nyrekreft er blod i urinen, noe som forekommer hos ca. 20% av
nyrekreftpasienter. Andre symptomer inkluderer smerter og/eller palpabel oppfylning i
flanken. Det er dog vanligere a veere symptomfri ved diagnosetidspunktet, og i omtrent 55-
60% av tilfellene pavises nyrekreft som et tilfeldig funn, ofte pa CT som ledd i utredning for

noe annet (7).

3.7 Preoperativ utredning

Biopsitaking av aktuell svulst er blitt vanligere. Dette kan veere til hjelp for a sikre diagnosen,
og for a lettere ta stilling til videre behandling. Dersom radikalbehandling er aktuelt, er det
obligatorisk med CT-undersgkelse av nyrene i fire faser, samt CT thorax for & utelukke

lungemetastaser (17).

3.8 Stadiuminndeling
Som ved andre solide kreftsykdommer brukes TNM-klassifikasjonen for stadieinndeling av
nyrekreft. Dette systemet tar bade for seg den anatomiske utbredelsen av svulsten, men ogsa

det generelle utbredelsesnivaet av kreftsykdommen (17).

TNM-systemet klassifiserer tumors starrelse (T), eventuell affeksjon av lymfeknuter (N) og

eventuelle fjernmetastaser (M).

Fyr nyrekreft inndeles tumors starrelse inn i:
Carsinoma in situ

T1: Tumor < 7,0 cm innenfor nyrekapsel

A: Tumor < 4,0 cm innenfor nyrekapsel

B: Tumor > 4,0 cm innenfor nyrekapsel

T2: Tumor > 7,0 cm innenfor nyrekapsel

T3: Vekst gjennom nyrekapsel eller makroskopisk innvekst i store vener (venegrener med

muskulatur)

A: Innvekst i perinefrisk fettvev (inkludert hilusfett) eller binyre



B: Innvekst i nyrevene eller vena cava nedenfor diafragma
C: Innvekst i vena cava over diafragma

T4: Tumorvekst gjennom Gerotas fascie

Se vedlegg 1 for full oversikt.

TNM-klassifikasjonen er i stadig endring, og reviderte versjoner publiseres med jevne
mellomrom. Flere studier mener den har sine svakheter, kanskje spesielt med tanke pa
manglende implementering av prognostiske biomarkarer. Til tross for dette er TNM-

klassifikasjonen fortsatt den viktigste prognostiske modellen for ulike krefttyper (18, 19).

3.9 RENAL-score
Nephrometry Score, et system som tar for seg fem ulike anatomiske karakteristika for

nyresvulster.

Systemet bestar av:

(R)adius: Tumors maksimale diameter)
(E)xophytic/endophytic Eksofytisk/endofytisk

(N)earness: Neerhet til dypeste del av samlesystem eller sinus
(A)nterior/posterior: Fortil eller baktil lokalisasjon av tumor
(L)ocation: Plassering i forhold til nyrets polare linjer

Se vedlegg 2 for full oversikt.

Basert pa disse parameterne, vil svulsten fa en tallkarakter fra 4-12. 4-6 er lavkomplekse, 7-9

er moderate og 10-12 er hgykomplekse (20).

3.10 Kirurgi

3.10.1 Apen nyrereseksjon
Inngrepet utfares med pasienten liggende pa siden eller i ryggleie. Det er vanlig & «knekke»
bordet pa midten, slik at nyret vippes framover. Dette kan ogsa oppnas ved at man legger en

pute under ryggen eller flanken, litt avhengig av kirurgens foretrukne tilgang. | sideleie vil



man ofte velge en lumbar incisjon over 12. ribbe. Nar en har kommet inn i bukhulen
mobiliseres colon medialt. Pa hgyre side ma ofte duodenum frigjares for tilgang til
nyrekarene, mens venstresidige reseksjoner inneberer disseksjon for a flytte milten kranialt.
Nar Gerotas fascie er eksponert, kan denne apnes slik at man far tilgang til tumor direkte.
Reseksjonslinjen markeres og tumor skjeeres ut i sin helhet. Dette kan gjeres pa ulike mater,
som kilereseksjon, segmentreseksjon eller en transvers reseksjon. Uansett hvilken teknikk
som brukes, er det avgjgrende at tumor fjernes med et tynt lag av normalt nyrevev rundt.

Dette for a unnga residiv (21).

3.10.2 Robotassistert nyrereseksjon

DaVinci-systemet ble tatt i bruk i Norge for farste gang i 2004, den gang ved
Radiumhospitalet. Systemet ble kjgpt inn av UNN i 2012, og ble tatt i bruk senere samme ar,
hvor de farste urologiske inngrepene var prostatektomier. Den fgrste robotassisterte
nyrereseksjonen ved UNN ble utfert i 2014, og siden da har det blitt operert over 100
pasienter med dette systemet.

Da Vinci- roboten er utstyrt med 4 armer. | den ene armen plasseres kameraet, mens de gvrige
3 kan brukes til a holde ulike instrumenter som saks, nalefarer og diverse tenger med
gripefunksjon. Disse styres av kirurgen som sitter i robotkonsollen. Instrumentene styres med
hendene, og har like mange frihetsgrader som en menneskelig hand i apen kirurgi. Kameraet
og energikrevende utstyr styres ved hjelp av pedaler. Roboten har ogsa et filter som gjar at
tremor fra operatagren ikke overfares til roboten, slik at instrumentene kan beveges stadig
(22).

Det finnes flere fordeler med robotassistert kirurgi sammenlignet med tradisjonell
laparoskopisk og dpen kirurgi. Felles for de minimalt invasive teknikkene er at kamera-
bruken apner for forstarrelse av det operative feltet. Man kan rett og slett se bedre, nermere
og man kan vinkle kameraet/synsfeltet pa mater som ikke er mulig ved apen kirurgi.
Sammenlignet med tradisjonell laparoskopisk kirurgi gir robot-systemet et tredimensjonalt
bilde av operasjonsfeltet, optimaliserer ergonomien for operatgren og gjer det mulig a rotere
eller endre vinkel pa den distale delen av instrumentene. Dette gjer at leeringskurven ikke er

like bratt som ved mer tradisjonelle teknikker (23).

Roboten har begrenset med sidelengs bevegelighet, noe som gjer at korrekt plassering av

portene er avgjerende. Rollen til assisterende operatar blir ogsa ekstra viktig, ettersom



hovedoperater ikke star ved operasjonshordet. Ved robotassistert nyrereseksjon er det

assistentens jobb a tilfgre suturer og iskemiklemmer til konsollkirurgen (24).

Pasientens posisjon pa operasjonsbordet er lik ved laparoskopiske- og robotassisterte
nyrereseksjoner, det vil si i sideleie med knekk i hofta. Farst etableres pneumoperitoneum ved
a pumpe CO2 inn i bukhulen. Deretter fgres robot- og assistentporter inn manuelt. Nar
portene er etablert mobiliseres colon medialt. Gerotas fascie apnes, og svulsten identifiseres
og skjeeres bort som ved apen kirurgi. For & oppna god hemostase under fjerning, settes det
Bulldog-klemmer pa arterien far tumor reseseres med kald saks. Reseksjonstomten sys igjen

med en kombinasjon av klips og suturer (25).

3.10.3 Kirurgiske komplikasjoner

Bladninger, bade intraoperativt og postoperativt, er blant de vanligste og potensielt mest
alvorlige komplikasjonene som kan oppsta ved nyrereseksjon. Den starste andelen er mindre
postoperative blgdninger, men de aller fleste er sapass beskjedne at de behandles konservativt
med tilfredsstillende resultat (26). Andre intraoperative komplikasjoner inkluderer skader pa

nerliggende organer, som for eksempel lever og milt, forekommer i mindre utstrekning (27).

Flere studier har vist i sin sammenligning mellom robotassistert og apen nyrereseksjon en
signifikant lavere forekomst av perioperative komplikasjoner i robotgruppen. Robotassistert
nyrereseksjon gir bade lavere blodtap og kortere postoperativt opphold pa sykehus

sammenlignet med de apne inngrepene (27, 28).

3.11 Histologisk vurdering

Alle svulster som blir fjernet sendes til histologisk undersgkelse hos patolog hvor preparatet
blir beskrevet, type svulst blir bestemt, og reseksjonsranden fra malignt til friskt
nyreparenchym blir vurdert. Dette er viktig for & bedemme om tumorvevet er adekvat fjernet,

eller om det er tumorvev helt ut i kanten av preparatet.

Tidligere akseptert Kirurgisk margin ved nyrereseksjon var minst 10 mm, men flere studier
har vist at mindre kirurgiske marginer gir lik risiko for tilbakefall. Til tross for at det i dag
regnes som akseptabelt med mindre kirurgiske marginer, er fortsatt malsetningen ved
kirurgisk behandling komplett fjerning av tumor (29, 30). Det er ogsa vist at sjansen for ufrie
kirurgiske marginer henger sammen med flere andre faktorer, blant annet lokalisasjonen til og

starrelsen pa tumor (30).



3.12 Problemstilling

Det er viktig med kontinuerlig kvalitetskontroll nar ny teknologi og nye behandlingsmetoder
utvikles og introduseres i klinisk praksis. Dette kan gjgres i form av sammenligning mellom
nye og gamle metoder, i dette tilfellet mellom den tradisjonelle apne nyrereseksjonen og den
nyere robotteknikken. Na har det blitt utfert robotassisterte nyrereseksjoner ved UNN i over
fem ar, og da skal det vare tilstrekkelig med data fra disse operasjonene til & kunne
sammenligne disse med resultatene fra de med apen teknikk. Flere studier har tidligere
sammenlignet robotassistert nyrereseksjon med andre teknikker og funnet minst like gode

eller bedre resultater, spesielt med tanke pa blodtap og postoperativt forlgp.

Oppgaven vil dreie seg om sammenligningen mellom robotassistert nyrereseksjon og apen
nyrereseksjon. Presenterer roboten bedre resultater enn den apne teknikken, og i sa fall, pa
hvilke omrader? De to metodene vil bli analysert hver for seg, med henblikk pa ulike faktorer

som er vesentlige nar det gjelder videre livskvalitet for pasientene.

Operatarene har allerede god erfaring med apen teknikk, som har veert brukt i flere ar for
roboten ble introdusert ved UNN. Ved robotkirurgi brukes en del tid pa a gjere klar roboten,
noe som betyr at operasjonstid ofte er lengre enn ved tradisjonell apen kirurgi. Ellers blir det
interessant & se pa peroperative variabler som blgdningstap og iskemitid, og postoperative

variabler som postoperative kreatininverdier og postoperative liggedagn.

Oppgaven omhandler pasienter operert ved Universitetssykehuset Nord-Norge med én av de

to beskrevne kirurgiske metodene pa bakgrunn av malignitetssuspekte forandringer i nyret.



4 Materiale og metode

4.1 Datainnsamling og registrering

Etter innledende mate med veileder ble det besluttet at data skulle bli samlet inn ved a ga
gjennom journaler i DIPS. Med en vanlig studentbruker var tilgangen til tidligere journaler og
operasjonsoversikten begrenset. Det ble derfor opprettet en superbruker i DIPS med full
tilgang. Fra superbrukeren hadde man tilgang til ulike virksomhetsrapporter. Her ble det
utfart sk i det elektroniske journalsystemet med operasjonskodene for robotassistert- og apen
nyrereseksjon, henholdsvis KADO1 og KADOO. Pa denne maten kunne listen gjennomgas,
pasient for pasient, pa en effektiv mate. For a fa tilgang til hver enkelt journal matte det
skrives inn en begrunnelse for journaltilgang i henhold til vedtaket fra personvernombudet
ved UNN.

For den robotassisterte gruppen ble journaler gjennomgatt fra og med 1. januar 2015 og frem
til datoen dataene ble samlet inn pa. Det ble stadig utfart nye inngrep utover varen 2021, sa

det ble tatt med enkelte helt ferske data, helt til utvalget var av tilfredsstillende starrelse.

| den apne gruppen ble data gjennomgatt fra og med 1. januar 2010 og til dagens dato. Her
hadde sengepost-koden blitt oppdatert, sa for denne gruppen matte en finne fram ved a ga
gjennom operasjonsoversikten dag for dag fra 2010 til 2021. Dette tok litt lengre tid enn den

opprinnelige metoden, men en ikke mistet ikke betydelig med tid pa denne maten.

I de ulike journalene ble det samlet inn data fra operasjonsbeskrivelser, anestesiskjema,
histologiske prgvesvar, laboratoriesvar og epikriser. Alle variabler og verdier ble kontinuerlig

fart inn i et Excel-dokument.

For & velge ut variabler ble det sett pa lignende studier, og hvilke variabler som der ble valgt.
Samtidig matte dette ses i sammenheng med hvilke av de aktuelle variablene som var mulig a
finne ved a ga gjennom journaler i DIPS. Enkelte variabler ble ikke registrert pa samme mate
pa UNN som ved andre sykehus med robotkirurgi, sa disse kunne ikke tas med i denne

oppgaven. Det var ingen valgte variabler som ble fjernet underveis.

4.1.1 Inklusjonskriterier
Alle pasienter operert med robotassistert- eller apen nyrereseksjon fra henholdsvis 1. januar
2015 og 1. januar 2010 frem til i dag hvor man pa forhand hadde fatt bekreftet eller hadde

klar mistanke om malign nyresvulst ble inkludert. Det var ingen alderskriterier i studien.



Enkelte pasienter hadde to atskilte svulster pa samme nyre som ble fjernet i samme inngrep. |
disse tilfellene ble begge svulster registrert hver for seg. Pasienter som dgde fgr innsamling av
data ble ogsa inkludert, da dgdsfallet ikke ville pavirke resultatene i noen grad. Det ble ogsa
besluttet & ta med pasienter som hadde angiomyolipomer da det fortsatt var en viss

malignitetsmistanke hos disse pa operasjonstidspunktet.

4.1.2 Eksklusjonskriterier

Pasienter operert far 2010 med apen- eller far 2015 med robotassistert reseksjon ble ikke
inkludert. Pasienter operert med nyrereseksjon pa andre indikasjoner enn malignitet ble ogsa
ekskludert. Dette gjaldt blant annet pasienter operert pa grunn av multiple konkrementer i
nyret. Enkelte pasienter fikk ogsa gjort andre inngrep under samme operasjon i tillegg til
fjerning av en nyretumor. Disse ble ekskludert da dette dpenbart ville pavirke operasjonstid og
liggetid, og dermed gjgre sammenligningen mellom gruppene problematisk. Pasienter som

ble konvertert fra apen nyrereseksjon til radikal nefrektomi ble heller ikke registrert av samme

arsak, nemlig pavirkning av operasjonstid og liggetid.

4.1.3 Pasienter
Datamaterialet omhandler alle pasienter som ble operert pa indikasjon pavist eller mistanke

om malign tumor i nyre ved urologisk avdeling, UNN Tromsg.

| den dpne gruppen var det flere titalls pasienter som stod oppfart i operasjonsoversikten som
nyrereseksjon, men hvor de egentlig ble operert med en nefrektomi. Dette finnes flere grunner
til dette, blant annet har i flere tilfeller operatgr bestemt seg for & endre fra nyrereseksjon til
nefrektomi dagen far operasjonen basert pa ny vurdering av pasienten. Enkelte pasienter ble
ogsa konvertert til nefrektomi underveis i operasjonen, og star derfor pa

operasjonsprogrammet som nyrereseksjon. Disse ble ikke registrert.

I robotgruppen ble det totalt samlet data fra 140 pasienter fra virksomhetsrapporten i DIPS.
Etter a ha ekskludert de som var blitt feilkodet med robotkode, i stedet for vanlig
laparoskopisk kode og de som ble operert pa annen indikasjon enn det som var innenfor

oppgaverammene, stod vi igjen med 122 pasienter.

Det fantes enkelte pasienter som ble operert for to tumorer i samme nyre. Disse ble registrert
ved a skare hver tumor for seg i systemet for sa a legge én av de to verdiene inn som en ny
pasient i datasettet, men uten noen andre variabler enn kun denne verdien. Pa denne maten ble

begge inngrep registrert, uten at det pavirket de andre variablene.



4.2 Statistisk verktgy og metode
Etter innsamling av tilfredsstillende mengde data, ble dette overfart fra Excel til SPSS for
videre analyse. Fgr analysen kunne gjennomfares matte data pa nytt gjennomgas og vaskes

for & passe SPSS sine preferanser.

De forste analysene som ble kjort av datasettet var en frekvensanalyse av de kategoriske
variablene og deskriptiv analyse av de kontinuerlige variablene. Dette for a fa en generell
oversikt over materialet. Det ble brukt Explore Data for & se pa forskjeller mellom de to
gruppene, og for & bedgmme om utvalget var normalfordelt. Da utvalget er sapass stort vil
ikke normalfordelingen vere av betydning for utfallet av testene. Det ble brukt uavhengig t-

test for & lete etter signifikans mellom kontinuerlige data.

For kategoriske data ble Fisher’s Exact test brukt i stedet for kjikvadrattest. Dette fordi
forventet verdi av enkelte celler er under 5. | slike tilfeller blir kjikvadrattest mindre ngyaktig,

og da vil andre tester gi et bedre bilde av det aktuelle datasettet.

4.3 Litteratursgk

Bakgrunnsinformasjon om nyrekreft og de to operative prosedyrene ble hentet gjennom
usystematiske sgk i Google Scholar og PubMed. Her ble det brukt flere ulike kombinasjoner
av sgkeord, som «renal cancer», «robot», «nephrectomy», «comparison» og «surgery». Det
ble ogsa sgkt i Kreftregistret og Helsedirektoratet sine ressurser for informasjon om

epidemiologi, utredning, diagnostikk og behandling.

4.4 Etiske aspekter

Ved gjennomgang av pasienters journaler er det viktig & ivareta personvernet. Derfor ble alle
pasienter anonymisert i datasettet, og journaler ble kun brukt hva oppgaven krevde. For a fa
tilgang til hver enkelt journal matte det begrunnes hvorfor journalen ble apnet. Her ble det
valgt «Etterarbeide» og begrunnet med at tilgangen gjaldt forskning godkjent av

Personvernombudet.
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5 Resultater

Tabellene viser pre- og perioperative data for alle pasientene. For de kontinuerlige variablene
oppgis resultatene i median, da gjennomsnittet kan pavirkes av utliggere. Gjennomsnittet og
standardavvik oppgis i parentes som gjennomsnitt + standardavvik. Kategoriske variabler

oppgis som antall med prosentandel i parentes.

Tabell: Preoperative data

Variabel Apen reseksjon Robotassistert P-verdi
reseksjon

Alder 66,0 (62,7 + 11,3) 62,0 (61,9 +10,2) 0,600

Kjgnn 0,535

- Mann 53 (70,7%) 82 (67,2%)

- Kvinne 22 (29,3%) 40 (32,8%)

BMI 26,8 (28,4 £ 5) 27,0(27,8+4,5) 0,362
ASA-skar 0,072

-1 3 (4,0%) 7 (5,7%)

- 2 43 (57,3%) 82 (67,2%)

- 3 28 (37,3%) 33 (27,1%)

- 4 1 (1,3%) 0 (0,0%)
Nephrometry-skar 7(6,6+1,7) 7(6,9%17) 0,220
Preoperativ 88,0 (80,3 + 23,8) 77,0(79,2+19) 0,707
kreatinin

BMI = Body mass index
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Median alder for apen reseksjon var 66 ar, mens den var 62 ar ved robotassistert reseksjon.
Gjennomsnittsalder var henholdsvis 62,7 og 62 ar. P-verdi var pa 0,600. Kjgnnsfordelingen
var relativt lik for begge grupper med 70,7% menn i den apne gruppen og 67,2% menn i
robotgruppen. Her var p-verdi 0,535. Nar det gjelder BMI var det en median BMI pa 26,8 i
den apne gruppen og 27,0 i robotgruppen, med p-verdi 0,362.

Vanligste ASA-skar i begge grupper var ASA 2, som utgjorde 57,3% i den apne gruppen og
67,2% i robotgruppen. ASA 3 utgjorde 37,3% i den apne gruppen og 27,1% i robotgruppen.
Ellers var det 4% i den dpne gruppen med ASA 1 og 5,7% i robotgruppen. Det var ingen med
ASA 4 i robotgruppen og bare én (1,3%) i den apne gruppen. P-verdi var 0,072.

Median Nephrometry-skar var 7 i begge grupper, med gjennomsnittlig skar pa 6,6 i den apne
gruppen og 6,9 i robotgruppen. P-verdi var 0,220. Median preoperativ kreatinin var 88 i den
apne gruppen og 77 i robotgruppen med gjennomsnitt pa henholdsvis 80,3 og 79,2. P-verdi
var 0,707.

Tabell: Gjennomsnittlig ASA-skar

Apen reseksjon Robotassistert Total
reseksjon
Gjennomsnittlig 2,36 2,21 2,27

ASA-skar

Gjennomsnittlig ASA-skar i den apne gruppen var pa 2,36, mens den var pa 2,21 i

robotgruppen. Gjennomsnittlig ASA-skar hos alle pasienter var 2,27.
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Tabell: Peroperative- og postoperative data

Variabel

Operasjonstid

(minutter)

Estimert blodtap
(mi)

Iskemitid

(minutter)
Anestesi

- GA
- GA+EDA

Bruk av propofol

- Ja
- Nei

Bruk av sevoflurane

eller isoflurane

- Ja
- Nei

Postoperativ

kreatinin

Postoperative

liggedagn

Apen reseksjon

81,0 (87,0 + 26,7)

200,0 (227,3 + 161,7)

11,0 (10,5 + 4,0)

13 (17,3%)
62 (82,7%)

74 (98,7%)
1(1,3%)

57 (76,0%)
18 (24,0%)

91,0 (101,8 + 38,7)

6,0 (6,0+2,5)

Robotassistert

reseksjon

144.5 (151,7 + 46,6)

150,0 (188,8 + 151,6)

14,0 (14,6 * 6,2)

122 (100%)
0 (0,0%)

122 (100%)
0 (0,0%)

74 (60,7%)
48 (39,3%)

90,0 (99,6 + 34,7)

3,0 (3,6 +2,6)

P-verdi

<0,001

0,124

0,031

<0,001

0,281

0,048

0,677

<0,001
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Frie kirurgiske <0,001

marginer

- Ja 58 (78,4%) 114 (95,8%)
- Nei 16 (21,6%) 5 (4,29%)

GA = generell anestesi, EDA = epiduralanestesi

Median operasjonstid i gruppen var 81 minutter i den apne gruppen og 144,5 i robotgruppen
med et gjennomsnitt pa henholdsvis 87 og 151,7 minutter. P-verdi var <0,001. Median
estimert blodtap i den dpne gruppen var 200 ml og 150 ml i robotgruppen, med et
gjennomsnitt pa henholdsvis 227,3 ml og 188,8 ml. P-verdi var 0,124. Nar det gjaldt
iskemitid, var median 11 minutter i den dpne gruppen og 14 minutter i robotgruppen.

Gjennomsnittlig iskemitid var henholdsvis 10,5 og 14,6 minutter. P-verdi var 0,031.

| bruken av anestesi var det ingen pasienter i robotgruppen som fikk EDA i tillegg til GA

(0,0%), mens i den apne gruppen fikk hele 82,7% av pasientene EDA sammen med GA, og
bare 17,3% fikk GA alene. P-verdi var <0,001. | robotgruppen fikk alle pasientene propofol
(100%), mens i robotgruppen var det én pasient som ikke fikk propofol (1,3%). P-verdi var
0,281. Nar det gjaldt bruken av sevoflurane eller isoflurane var det 76% i den apne gruppen

som brukte én av disse mot 60,7% i robotgruppen. P-verdi var 0,048.

Median postoperativ kreatinin mellom gruppene var 91 i den apne gruppen og 90 i
robotgruppen, med gjennomsnittlige verdier pa henholdsvis 101,8 og 99,6. P-verdi var 0,677.
Median antall postoperative liggedggn mellom de to gruppene var 6 dggn i den apne gruppen
og 3 dagn i robotgruppen. Gjennomsnittet var henholdsvis 6,0 og 3,6, med en p-verdi pa
<0,001. Nar det gjaldt kirurgiske marginer var det 21,6% i den apne gruppen som ikke hadde

frie marginer mot 4,2% i robotgruppen. Dette ga en p-verdi pa <0,001.

14



6 Diskusjon

6.1 Resultater

Blant preoperative data finner vi ingen signifikant forskjell mellom de to metodene. Det
narmeste vi kommer en signifikant forskjell blant disse er preoperativ ASA-skar. Her ser vi
en tendens til at flere pasienter med hgyere ASA-skar opereres med apen reseksjon fremfor
robot, med en p-verdi pa 0,072. Den samme tendensen ses i gjennomsnittsverdiene i de to
gruppene. Altsa ser vi en tendens til at pasienter operert med apen reseksjon har hgyere ASA-

skar, men denne forskjellen var ikke signifikant.

I kjgnnsfordelingen for de to gruppene er det ingen signifikant forskjell, men vi ser at det er
tydelig flest menn som opereres i begge gruppene. | begge gruppene var rundt 70% av
pasientene menn. Dette stemmer meget godt overens med epidemiologiske data som viser at
omtrent 70% av de som far nyrekreft er menn (10). Andre lignende studier har ogsa vist

denne forskjellen mellom menn og kvinner (1, 3, 31).

I likhet med kjgnnsfordelingen ser vi at alderen i de to gruppene ligner tilgjengelige
epidemiologiske data, hvor alderen ligger tett opp mot median alder ved diagnosetidspunkt i

Kreftregistret, som er 67 ar (10).

Blant peroperative data finner vi signifikant kortere operasjonstid mellom gruppene. Denne
forskjellen vises meget tydelig med en p-verdi pa <0,001, og ved stor forskjell i median
operasjonstid mellom apen gruppe og robotgruppe. Dette er ikke noe overraskende funn, da
robotassistert nyrereseksjon er en relativt ny prosedyre sammenlignet med den mer etablerte
apne reseksjonen. En annen faktor er tiden som gar med til docking av roboten. Denne tiden
er ikke registrert i det aktuelle datasettet. Dockingtiden og den ordinzre operasjonstiden er
begge operatgravhengig, hvor noen operatarer er mer erfarne i bruk av roboten enn andre.
Lengre operasjonstid med robot enn med dpen teknikk er et velkjent funn som gar igjen i flere
studier (1, 3, 28, 32).

Forskjellen i estimert blodtap er ikke signifikant, men det ses tendenser til lavere blodtap i
robotgruppen, med lavere median blodtap sammenlignet med den apne gruppen, og en p-verdi
pa 0,124. Det er funnet et klart signifikant lavere blodtap i flere sammenligningsstudier (32,
33), samt flere meta-analyser (28, 34). Det kan vere flere arsaker til at det ikke er funnet
samme signifikante forskjell i denne studien. For det farste var det i flere tilfeller ikke fart
estimert blodtap, verken i operasjonsnotatet eller i anestesiskjemaet. | den apne gruppen var
15



det hele 20% av pasientene som ikke hadde fatt registrert sitt blodtap, og i robotgruppen
omtrent 10%. For det andre opererer de refererte studiene, spesielt meta-analysene, med store
pasientgrupper, noe som betyr at en stgrre pasientgruppe muligens kunne gitt et signifikant

resultat.

Det var en signifikant forskjell i iskemitid mellom gruppene, men ogsa her foreligger det noe
usikkerhet i tallmaterialet. Av de 75 pasientene i den apne gruppen, ble det bare registrert
iskemitid hos sa fa som syv av pasientene. Hos enkelte pasienter ble det ikke oppgitt noe
iskemitid, mens det hos de aller fleste pasientene ble operert med en metode som kalles «off-
clamp», hvor man opererer uten a stenge av nyre-arterien, men heller bruker suturer, klips og
kompresjon for a redusere blgdning. Dette gjgres for a spare nyret for varm iskemi, noe som
har betydning for kort- og langsiktig nyrefunksjon (35). Her er det litt forskjell mellom
studier. I noen studier fant man en klar forskjell, helt ned mot p<0,001 (3, 34), mens i andre
studier, blant annet meta-analysen til Wu et al, finner en ingen signifikant forskjell i
iskemitid, med p-verdi pa 0,200 (28). Tendensen for alle de nevnte studiene er kortere

iskemitid for apen reseksjon fremfor robotassistert.

Nar det gjelder bruk av anestesi er det en klar forskjell. Det var ingen pasienter blant de 122 i
robotgruppen med epiduralanestesi (EDA), mens de aller fleste fikk bade GA og EDA i den
apne gruppen. Dette kommer av at apen nyrereseksjon er et mer invasivt inngrep enn
laparoskopiske operasjoner, og derfor krever sterkere smertelindring for & unnga vedvarende

postoperativ smerte og for a redusere behovet for ytterligere sterke analgetika.

En av de mest interessante variablene a fglge var postoperativ kreatinin, fordi kreatininverdier
gir et godt bilde pa postoperativ nyrefunksjon. Dermed kan en ved hjelp av kreatininmalinger
fa et bilde pa eventuell nyreskade i forbindelse med inngrepet. Det var ingen signifikant
forskjell i gruppenes postoperative kreatininverdier. Dette er likt andre studier som ogsa
registrerte postoperative kreatininverdier (33, 36, 37). De fleste sammenligningsstudier valgte
a bruke glomeruler filtrasjonsrate (GFR) fremfor serum-kreatinin, uten at det ble funnet

signifikant forskjell i noen av tilfellene. (1, 3, 34, 37).

Ikke overraskende fantes en tydelig forskjellig i antall postoperative liggedggn mellom
gruppene med en p-verdi pa <0,001. Median antall liggedagn var det dobbelte i den apne
gruppen som i robotgruppen. Som nevnt tidligere er apen nyrereseksjon en mye mer invasiv

prosedyre enn robotassistert reseksjon. Dette gjar at pasienter generelt sett trenger lenger tid

16



pa a komme seg etter inngrepet, bade pa grunn av postoperative smerter med behov for
analgetika (38), men ogsa pa grunn av flere postoperative komplikasjoner ved dpne inngrep
som forlenger forlgpet. Slike komplikasjoner ble ikke beskrevet i denne studien, men er
beskrevet av blant annet Minervini et al (1). Kortere postoperativ liggetid pa sykehus er ikke
noe nytt, da signifikant forskjell mellom gruppene nar det gjelder postoperativt opphold gar
igjen i flere studier (1, 3, 28, 39).

Et meget spennende funn er den klare signifikante forskjellen i frie kirurgiske marginer
mellom gruppene, en variabel som har mye a si for videre overlevelse med tanke pa residiv av
kreft. En studie fant blant pasienter med residiv av lokal tumor etter gjennomgatt
nyrereseksjon at 15,9% av disse hadde «positiv», i denne studien kalt ufri, kirurgisk margin.
Dette mot kontrollgruppen hvor bare 3% hadde ufri margin (40). | var studie var det 21,6% av
pasienter i den apne gruppen med ufri margin mot bare 4,2% i robotgruppen. Det kan vere
flere arsaker til dette, som blant annet lokalisasjon og sterrelse pa tumor, samt erfarenheten til
den enkelte kirurg (30). Andre faktorer som spiller inn er den fremragende visualiseringen av
feltet som oppnas med Da Vinci-systemet, noe som ikke kan sammenlignes med forholdene
under apen reseksjon (27). | enkelte tilfeller er ogsa operater opptatt av a ha med sa liten
margin som mulig fordi pasienten har sapass darlig nyrefunksjon fra fer, og derfor ikke har
rad til & tape ytterligere funksjon. Dette kan i enkelte tilfeller fgre til at marginen blir for
knapp (40).

6.2 Svakheter ved studien

Ved inklusjon av de ulike variablene var det visse begrensninger, der en kun hadde mulighet
til & inkludere variabler som ble systematisk registrert i journalene. Flere lignende studier
inkluderte langt flere variabler, noe som ikke ville veert mulig i denne studien. Det kunne for
eksempel veert interessant a se neermere pa postoperative komplikasjoner, kostnader ved de
ulike metodene og bruk av smertestillende postoperativt. Hadde denne analysen blitt bestemt
far mange inngrepene, kunne en ha bestemt variablene i stor grad selv, og da bestemt hvilke

variabler som skulle registreres i journalene.

En annen begrensning av studien er forskjellen mellom operatarer som kan ha hatt mye a si
for flere faktorer. Det var forskjellige operatarer som utfgrte de dpne operasjonene enn de
som utfarte de robotassisterte operasjonene. Dette kan gi merkbare ulikheter nar det gjelder
iskemitid, operasjonstid og postoperativt forlgp pa grunn av ulike operative teknikker. Det er

ogsa viktig & papeke at operatarer som utfarte dpne reseksjoner hadde tidligere god erfaring
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med denne metoden, mens operatgrene ved robotassistert reseksjon, spesielt de farste par
arene, var nye til denne metoden. Det ville veert interessant a fglge én operatar over flere ar

som bade utfarte apne og robotassisterte inngrep, for & se om dette ville gitt andre resultater.

En tredje begrensning er Nephrometry-skaringen. | denne studien er det bare snakk om
nyrereseksjon, hvor bare den aktuelle svulsten fjernes med en liten fri margin rundt. 1
utgangspunktet er skaren utviklet for bruk ved bade nyrereseksjon og ved full nefrektomi, og
skaringssystemet er laget deretter. Derfor vil skaren vaere mindre gyldig nar det stort sett er
snakk om svulster under 4 cm kun behandles med nyrereseksjon. Skaren gar til 12, men de
hgyest skarede nyrene i denne studien var 10. Dette gjer at skalaen lav-moderat-hgy
vanskelighetsgrad burde veert justert nedover for denne typen studien. Lucas et al beskriver
ogsa denne begrensningen i deres studie (3). Ellers er skaringen personavhengig, og tidligere
erfaring, type spesialisering og andre faktorer kan pavirke skaringen, noe som gjar at ulike

personer gir ulik skar.

Det finnes ogsa svakheter nar det gjelder starrelsen pa kohorten. For det farste ville det veert
gunstig for resultatene a ha omtrent like mange pasienter i hver gruppe. Det ble til slutt nesten
dobbelt sa mange i robotgruppen (122 stk.) som i den apne gruppen (75 stk.). For det andre er
dette en relativt liten studie totalt sett. Vi fant flere signifikante forskijeller, blant annet nar det
gjaldt frie kirurgiske marginer og postoperative liggedagn, men med flere pasienter kunne vi
funnet flere signifikante forskjeller blant annet nar det gjelder estimert blodtap. Vi kunne ogsa

fatt mer nyanserte resultater med mindre fare for ugyldige tester med tanke pa starrelsen.

Det hadde ogsa veert ideelt om begge gruppene kunne undersgkes i samme tidsperiode, men
dette hadde blitt vanskelig da de gjeres fa apne nyrereseksjoner i nyere tid, nettopp pa grunn

av introduksjonen av roboten.

6.3 Manglende verdier

Spesielt to variabler skilte seg fra resten nar det gjaldt manglende verdier. Som nevnt tidligere
manglet nesten alle (90,7%) pasientene i den apne gruppen iskemitid grunnet bruken av off-
clamp-teknikk. Ellers manglet det registrering av estimert blodtap hos ca. 10% i robotgruppen
og 20% i den apne gruppen. Bortsett fra disse to variablene, var manglene ubetydelige blant

de resterende variablene.
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6.4 Styrker ved studien
Det er ikke funnet noen lignende studie her til lands som har utfgrt sammenligningen mellom
robotassistert- og apen nyrereseksjon som kurativ behandling ved nyrekreft. Derfor tyder det

pa at dette er den ferste studien i Norge av sitt slag.

Studien var har tatt utgangspunkt i alle pasienter som ble operert innenfor det angitte
tidsrommet. Det har blitt foretatt en systematisk gjennomgang av alle pasienter i denne
perioden, og pa denne maten har man vurdert alle pasienter med operasjonskodene KADOO og
KADO1, og dermed har alle pasienter blitt vurdert pa likt grunnlagt, og noen pasienter har

ikke blitt favorisert over andre.

En annen styrke ved studien er at Nephrometry-skaren er tilneermet lik i begge gruppene, noe
som gjar at svulstene i de to gruppene kan sammenlignes pa samme grunnlag, uten at det
finnes seleksjonsbias i form av at svulster med hgyere Nephrometry-skar oftere opereres med

apen reseksjon enn robotassistert reseksjon.
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7 Konklusjon

Det ble funnet signifikant forskjell i frie marginer mellom de to gruppene, med stgrre sjanse
for fri margin i robotgruppen. I tillegg ble det funnet signifikant kortere postoperativt opphold
i robotgruppen, men med lengre operasjonstid sammenlignet med apne nyrereseksjoner. Det
ble ogsa funnet like kreatininverdier mellom gruppene, og en tendens til mindre blgdningstap
i robotgruppen. Dette taler for robotassistert nyrereseksjon som et minst like godt alternativ til
apen nyrereseksjon. Det er behov for flere lignende studier her til lands, helst med et starre

utvalg og flere variabler, spesielt med tanke pa postoperative konklusjoner.
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9 Tabeller og figurer

Vedlegg 1: TNM-klassifikasjon for stadieinndeling av nyrecellekarsinom

TNM Undergruppe Beskrivelse

™ Tumor < 7,0 cm innenfor nyrekapsel
A Tumor < 4,0 cm innenfor nyrekapsel
B Tumor > 4,0 cm innenfor nyrekapsel

T2 Tumor > 7,0 cm innenfor nyrekapsel

T3 Vekst gjennom nyrekapsel eller makroskopisk innvekst i

store vener (venegrener med muskulatur)

A Innvekst i perinefrisk fettvev (inkl. hilusfett) eller binyre
B Innvekst i nyrevene eller vena cava nedenfor diafragma
C Innvekst i vena cava over diafragma

T4 Tumorvekst gjennom Gerotas fascie

NO Ingen positiv lymfeknute

N1 En positiv lymfeknute

N2 Mer enn en positiv lymfeknute

MO Ingen fiernmetastaser

M1 Fjernmetastaser

Tabellen er hentet direkte fra Helsedirektoratets nasjonale handlingsprogram med

retningslinjer for diagnostikk, behandling og oppfalging av nyrecellekreft (17).
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Vedlegg 2: R.E.N.A.L Nephrometry-skar som tar for seg ulike karakterisitika ved
nyresvulster for & bedemme kompleksitet. Figuren under tabellen viser eksempler pa hvordan

svulsten kan ligge, og hvor mange poeng dette vil gi i kategorien (L)ocation.

e f2ptsf3pts |

(R)adius (maximal diameter <4 >4 but <7 =17
in cm)

(E)xophytic/endophytic >50% <50% Entirely endophytic
properties

(N)earness of the tumor to the >4 but <7 <4
collecting system or sinus
(mm)

(A)nterior/Posterior No points given. Mass assigned a descriptor of a, p, or x

L)ocation relative to the Entirely above Lesion >50% of mass is
( y

polar lines* the upper or crosses polar  across polar line (a) or
A below the lower  line mass crosses the axial
* suffix “h” assigned if the polar line renal midline (b) or
tumor touches the main renal mass is entirely

artery or vein
? between the polar

lines (c)

Tabellen og figuren er hentet direkte fra artikkelen skrevet av Kutikov og Uzzo (20).
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Design: Retrospektiv

sammenligningsstudie
GRADE ‘5

Formal

Materiale og metode

Resultater

Diskusjon/kommentarer

Sammenligne
pasienter behandlet
for T1a-masser med
apen, laparoskopisk
og robotassistert
nyrereseksjon.

Konklusjon

Bevaring av
nyrefunksjon og
postoperative
komplikasjoner er likt
mellom gruppene.
Apen nyrereseksjon
gir kortere
operasjonstid og
iskemitid, men starre
blodtap og lengre
sykehusopphold.

Land

USA

Ar datainnsamling

2003-2010

Metode

Alle pasienter behandlet med robot,
laparoskopi eller apen teknikk for T1a-
masser innenfor det gitte tidsrommet ble
vurdert. Alle robot- og laparoskopiske
inngrep utfert av én enkelt spesialist ble
inkludert. Pasienter med tidligere
nyrekreft, enslig nyre, tidligere
nyrekirurgi eller klinisk bevist metastaser
fra nyrekreft ble ekskludert.

Preoperativ data var, alder, kjenn, rase,
glomeruleer filtrasjonsrate, komborbiditet
og BMI. | tillegg ble Nephrometry-skar
kalkulert. Perioperative data var
operasjonstid, iskemitid, blodtap,
komplikasjoner og status pa marginer.
Postoperativ GFR ble ogsa anslatt
basert pa kreatininverdier for utskrivelse
og oppfelging fra siste tilgjengelige
kreatininmaling. For hvert
robotassisterte inngrep ble to apne
inngrep matchet.

Det ble gjort pa denne maten for & gke
sannsynligheten for at like masser skulle
bli selektert for de apne inngrepene.
Laparoskopiske og robotassisterte caser
ble ikke matchet fordi de ble utfart av
samme kirurg. Dette gjorde at disse to
gruppene ble ganske sma.

Statistiske metoder
Sammenligninger av median mellom
gruppene ble gjort ved hjelp av Mann-
Whitney U eller Kruskal-Wallis tester.
Frekvensanalyser av nominelle variabler
ble gjort ved hjelp av kjikvadrattest eller
Fishers eksakte test for & bestemme
eventuell signifikans.

Blodtap var hayere for &pen nyrereseksjon

(250 ml) enn for de to andre (100 ml) med
p-verdi <0,001.
Operasjonstid var kortere i den apne

gruppen (147 min) enn for robot (190 min)

og for laparoskopisk (195 min), p<0,001.
Median varm iskemitid var kortere ved
apen (12,0 min) enn for robot (25,0 min)
og laparoskopisk (29,5 min) med p-verdi
0,05.

Kald iskemitid for apen reseksjon var 25
min.

En nedgang i GFR pa 10% ble registrert
hos 10 robotpasienter, 5 laparoskopiske
pasienter og 29 apne pasienter.

Median sykehusopphold for robot og

laparoskopi var 2 dager, i motsetning til for

apen reseksjon, hvor det var 3 dager
(p<0,001).

Urinlekkasje oppstod hos én pasient i
robotgruppen og hos tre pasienter i den
apne gruppen.

Postoperative komplikasjoner oppstod hos

fire robotpasienter, én laparoskopisk
pasient og syv apne pasienter.

Formalet med studien er klart formulert, og konklusjonen
svarer godt pa det som var formalet.

Sykdomsstatus for populasjonen er definert som T1a masser i
nyrer, altsa tumor under 4 cm innenfor nyrekapsel, men
utover dette er ikke sykdomsstatus noe mer beskrevet. Det
virker ogsa som stadieinndeling forutsettes kjent for leseren.

Metodedelen, spesielt dette med matching av robotpasienter
og apne pasienter fremstod noe forvirrende for undertegnede.
Her kunne de formulert seg bedre.

Apen- og robotassistert nyrereseksjon ble utfart av forskjellige
kirurger, noe som gjorde at seleksjonsbias mellom de to
gruppene ble unngatt.

Det brukes statistiske metoder som er fornuftig for dette
utvalget. Blant annet brukes Whitney U og Fisher eksakte test
pa grunn av lite utvalg.

Flere av variablene, blant annet gradering av postoperative
komplikasjoner, kunne vaert definert tydeligere slik at leseren
forstar variablene sa godt som mulig.

Resultatene er troverdige, og det vises til annen litteratur med
lignende funn, noe som er med pa a styrke resultatene.
Studien er unik, i det at det er den fagrste av sitt slag som
bruker metoden med & matche pasienter mellom gruppene for
a fa sa likt sammenligningsgrunnlag som mulig.

Styrker: lkke diskutert

Svakheter: Svakheter ved Nephrometry-skaringen med tanke
pa lokalisasjoner og starrelse av svulster, forskjellige kirurger
som utferte apen reseksjon og sterrelsen pa kohorten.

Sterrelsen pa studien er i det minste laget med tanke pa
overfarsel til praksis. Det kreves nyere studier med sterre
populasjon.
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Design: Prospektiv

sammenligningsstudie
GRADE FB

Formal

Materiale og metode

Resultater

Diskusjon/kommentarer

Sammenligne operative
resultater, sykelighet og
kirurgisk margin hos
pasienter som har blitt
operert med
robotassistert
nyrereseksjon og apen
nyrereseksjon.

Konklusjon

Robotassistert
nyrereseksjon var
assosiert med
signifikant redusert
blodtap og reduserte
kirurgiske
komplikasjoner som
urogenitale fistler og
postoperative
bledninger. Det ble
ogsa funnet signifikant
kortere sykehusopphold
hos de med
robotassistert
nyrereseksjon.

Land

ltalia

Ar data innsamling

Januar 2010 —
Desember 2011

Dette var en toars
observasjonsstudie og inkluderte
ulike urologer som utfarte
laparoskopiske- og robotassisterte
inngrep ved ulike sykehus.

Mellom januar 2010 og desember
2011 ble det registrert pasienter
behandlet med enten robotassistert-
eller apen nyrereseksjon for
renalcellekarsinom ved seks ulike
urologiske sentre.

Det ble registrert preoperative
karakteristika som alder, kjgnn og
BMI. PADUA-skar ble brukt for
bedemming av operativ
vanskelighetsgrad av svulster.
Hemoglobin- og kreatininverdier ble
ogsa registrert, bade preoperativt og
farste og tredje dag postoperativt.
Det ble ogsa registrert eGFR.
Perioperative verdier ble registrert
som iskemitid, blodtap og
operasjonslengde.

| tillegg ble postoperative verdier
registrert, som sykehusopphold,
komplikasjoner (her bade gradering
av- og type komplikasjoner).

Statistisk metode

Det ble brukt kijikvadrattest og
Mann-Whitney U-test for & se pa
forskjellene av variabler i de to
gruppene. Det ble ogsa brukt
logistisk regresjon for 4 bedemme
operative komplikasjoner.

Totalt ble 198 pasienter behandlet med apen reseksjon og
105 pasienter med robotassistert reseksjon inkludert i studien.

Begge gruppene hadde lignende demografi, indikasjon, nyre-
skar (PADUA), nyrefunksjon, iskemitid, marginstatus,
intraoperative komplikasjoner og intraoperative
komplikasjoner.

Registrering preoperativ indikasjon viste en tendens til flere
imperative indikasjoner (avgjgrende indikasjon pa grunn av
enten bilateral tumor eller enslig nyre) i gruppa med apen
nyrereseksjon, med en p-verdi pa 0,07.

Sammenlignet med apen reseksjon, var det i gruppen med
robotassistert reseksjon signifikant mer sykelighet (p=0,04).
Tumorsta@rrelsen var ogsa signifikant mindre i robotgruppen
(p=0,002).

Ellers var det lengre operasjonstid (p<0,001), mindre blodtap,
feerre postoperative komplikasjoner (p<0,001), faerre Clavien
3-4 kirurgiske komplikasjoner (p=0,001) og kortere
sykehusopphold.

Kirurgisk tilnaerming korrelerte med kirurgiske komplikasjoner.

Formalet er kort og presist formulert i starten
av studien.

Pasientgruppen er tydelig definert, med
presise inklusjons- og eksklusjonskriterier.
Det er brukt god plass i studien til & beskrive
de to ulike inngrepene som skal
sammenlignes.

Registrerte variabler er godt beskrevet, uten
uklarheter.

Dette er en prospektiv sammenligningsstudie,
til forskjell fra de fleste andre i samme felt,
som er retrospektive studier. Ifalge den
aktuelle studien, er dette bare den andre
prospektive studien av sitt slag. Studien
sammenligner resultater bade med den andre
eksisterende studien i tillegg til vanligere
retrospektive studier.

Styrker: Dette er en studie som baserer seg p3
prospektiv datainnsamling fremfor den vanlige
retrospektive metoden. Det er ogsa en styrke
at innsamlingen ble gjort ved flere ulike
urologiske sentre. | tillegg var det satt tydelige
definisjoner av de ulike komplikasjonene far
innsamlingen begynte, og at kirurgiske og
medisinske komplikasjoner ble registrert hver
for seg. Alle disse faktorene kan vaere med pa
a gke den eksterne validiteten til studien.

Svakheter: Lengre erfaring blant kirurger nar
det gjelder apen teknikk, starre tumordiameter
i den apne gruppa.

Konklusjonen svarer presist pa
forskningsspgrsmalet i starten av studien.
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Design: Pasientserie

GRADE 2B

Formal

Materiale og metode

Resultater

Diskusjon/kommentarer

Gi videre bevis som
stetter opp om
effektiviteten til
robotassistert
nyrereseksjon i en
pasientpopulasjon
behandlet pa et av tre
sentre for robotkirurgi
og beskrive utviklingen
av robotassistert
nyrereseksjonsbaserte
tekniske forbedringer.

Konklusjon

Robotassistert
nyrereseksjon gir et
minimalt invasivt og
effektivt alternativ til
apen nyrereseksjon i
behandlingen av klinisk
lokaliserte nyresvulster.

Land

Italia, Belgia og USA

Ar data innsamling

2010-2016

Det ble samlet inn data prospektivt
fra 635 pasienter behandlet med
robotassistert nyrereseksjon for
klinisk lokalisert nyrekreft mellom
2010 og 2016 ved tre ulike sentre i
Italia, Belgia og USA.

Anatomiske karakteristika for
svulstene ble vurdert.

Intra- og postoperative
komplikasjoner i tillegg til
funksjonelle og onkologiske
resultater ble ogsa tatt med.

Det ble ogsa registrert en optimal
kirurgisk utfallsrate som baserte seg
pa kirurgisk margin, iskemi og
komplikasjoner.

Robotassistert nyrereseksjon ble

utfart ved bruk av da Vinci-systemet.

Demografiske og perioperative data
ble analysert ved bruk av deskriptiv
statistikk. Forskjellen mellom
grupper ble sammenlignet ved bruk
av enten t-test for kontinuerlige
variabler eller kjikvadrattest for
kategoriske variabler. Det ble ogsa
brukt logistisk regresjon for a teste
prediktorer for kirurgiske utfall.

Gjennomsnittlig pasientalder var 60,7 ar og gjennomshnittlig
preoperative svulststarrelse var 33 mm.

Ifalge PADUA-skar hadde 202 pasienter en lav-, 235
pasienter hadde en moderat- og 198 pasienter hadde en
hgykompleksitetssvulst.

Hos de fleste pasientene ble det brukt en transperitoneal
metode (70,4%). Gjennomshnittlig operasjonslengde var 156,3
minutter og gjennomsnittlig estimert blodtap var 171 ml.

25 pasienter opplevde en signifikant komplikasjon etter kirurgi
(3,9%).

Det ble ikke observert noen signifikante forskjeller mellom pre-
og postoperative kreatininverdier.

Den optimale kirurgiske utfallsraten ble oppnadd hos 459
pasienter (72,3%).

Etter en gjennomsnittlig oppfalging pa 26 maneder ble det kun
observert to lokale og to fierne tilbakefall av sykdommen.

Ved analyse ved hjelp av logistisk regresjon vel det vist at
tumorkompleksitet var assosiert med risiko for & ikke oppna
optimale kirurgiske utfall.

Formalet er klart og tydelig formulert. Det
snakkes om at effektiviteten av robotassistert
nyrereseksjon skal vises. Hvilke variabler som
skal brukes for 4 bestemme dette oppgis i
metodedelen.

Pasientgruppen var stor nok for gode og
nyanserte resultater, og de beskrives tydelig.
Variablene er klart definert, og de har laget en
utfallsrate basert pa margin, iskemi og
komplikasjoner.

Det nevnes at det er gjort sammenligninger
mellom grupper, men det kommer ikke klart
frem hvilke ulike grupper det er snakk om.

Funnene i studien stettes av funn fra
eksisterende litteratur, spesielt studier som har|
sammenlignet robotassistert nyrereseksjon
med andre metoder.

Konklusjonen sier at robotassistert
nyrereseksjon er et effektivt alternativt til apen
nyrereseksjon, men sier ikke noe om pa
hvordan mate. Dette tas opp i resultatdelen.

Styrker: Viser tydelig at tumorkompleksitet er
god indikator for kirurgiske utfall.

Svakheter: Studien fglger pasienter i natid,
noe som gir en relativt kort oppfelging, noe
som kan ha pavirket onkologiske resultater i
positiv forstand. Det at inngrepene ble utfart
ved tre ulike sentre kan ogsa gjere at
resultatene er lite generaliserbare.
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Design: Retrospektiv
sammenligningsstudie

GRADE 2B

Formal

Materiale og metode

Resultater

Diskusjon/kommentarer

Sammenligne utfall hos
pasienter som ble
behandlet med
robotassistert- og apen
nyrereseksjon
begrenset til moderat-
og heykompleksede
svulster basert pa
Nephrometry-skér.

Konklusjon

Robotassistert
nyrereseksjon viste seg
a gi lignende resultater
nar det gjaldt
perioperative og
funksjonelle utfall, med
fordelaktig forkortet
sykehusopphald.

Land

USA

Ar data innsamling

2007-2010

Alle pasienter med tilstrekkelig
bildeutredning som gjennomgikk
enten apen- eller robotassistert
nyrereseksjon mellom 2007 og 2010
ble identifisert.

Nephrometry-skar ble kalkulert ved
bruk av R.E.N.A L. skar.

Disse ble kategorisert til enten lav
(4-6), moderat (7-9) eller hay
kompleksitet (10-12).

Alle pasienter hvor massen var av
lav kompleksitet ble ekskludert fra
studien.

Ingen pasienter ble operert med
laparoskopisk reseksjon.

Kirurgisk teknikk og tilnazerming ble
bestemt for hvert enkelt tilfelle. Dette
baserte seg pa ulike risikofaktorer,
tumorkompleksitet, risiko for
postoperative komplikasjoner og
rehabilitering.

Demografi, klinisk og operativ data
analysert inkluderte type prosedyre,
alder, kjgnn, BMI, tumorsterrelse,
iskemitid, estimert blodtap,
sykehusopphold, GFR/kreatinin,
operasjonslengde, patologiske data,
ASA-skar og komorbiditet.
Marginstatus ble ogsa registrert.
Andre postoperative data som
kreatinin/GFR og graderte
komplikasjoner ble ogsa registrert.

Analyser inkluderte ANOVA og
kjikvadrat-test for a sammenligne
metodene og kompleksiteten av
svulstene.

Totalt 281 pasienter gjennomgikk nyrereseksjon. 63,3% var
menn. Gjennomsnittsalder var 58,1, med en gjennomsnittlig
oppfelging pa 21,3 mnd.

Lesjoner med moderat kompleksitet ble registrert hos 81
robotassisterte inngrep og hos 136 apne inngrep.
Gjennomsnittlig tumorsterrelse var 3,8 cm.

Lesjoner med hay kompleksitet ble registrert hos 10
robotassisterte inngrep og hos 54 apne inngrep. Her var
gjennomsnittlig tumorstarrelse 4,8 cm.

Det var ingen forskjell mellom gruppene i alder, rase, kjenn,
BMI eller ASA-skar.

Caser behandlet med apen nyrereseksjon for moderat-
haykompleksede lesjoner var av hayere patologisk stadium
(henholdsvis p=0,02 og 0,01).

Prosentendringen i kreatinin og GFR var lik for begge
gruppene, bade hos de moderat- og hos de heykompleksede
lesjonene.

Hos pasienter som ble operert for moderat komplekse
lesjoner, var det en signifikant forskjell i gjennomshnittlig
patologisk tumorstarrelse, med 3,2 cm hos robot og 4,1 cm
apen reseksjon (p<0,0001).

Det var ogsa en signifikant forskjell mellom disse gruppene
nar det gjaldt gjennomsnittlig lengde pa operasjonen, med
205,9 minutter for robot og 189,5 for apen reseksjon (p<0,01),
mens det var mindre gjennomsnittlig blodtap i robotgruppen
(131,3 ml mot 256,5 ml i &pen reseksjon).

Lengde pa sykehusopphold var ogsa kortere hos
robotgruppen, med 3,7 dager mot 5,6 dager for apen
reseksjon (p<0,001).

Ved sammenligningen for heykompleksede lesjoner var det
ogsa signifikant kortere sykehusopphold for robotgruppen (2,9
dager mot 6,1 dager med p<0,0001).

Formalet er presist formulert, og konklusjonen
svarer pa dette.

Studiepopulasjonen er klart avgrenset, hvor
det er samlet inn pasienter mellom tidsrommet
2007-2010 med de to aktuelle metodene. De
har ogsa tydelig fatt fram at denne studien ikke
gjelder de med lavkompleksede lesjoner, og
disse er altsa ekskludert.

Alle pasienter er behandlet ved samme senter.

Resultatene presentert i studien underbygges
lav eksisterende litteratur.

Det gjeres et relevant poeng ut av at
fordelaktig kortere sykehusopphold og
redusert blodtap med roboten ma ses opp mot
kostnaden pa instrumenter og vedlikehold som
kreves for & holde pa med robotkirurgi. Et godt
poeng ikke alle studier har med.

Det nevnes et seleksjonsbias i studien, i form
av at flesteparten av pasienter med
haykomplekse lesjoner eller ensling nyre blir
behandlet med apen nyrereseksjon, noe som
muligens kan begrense generaliteten til
studien.

Styrker: streng karakteristika av svulster og
perioperativ komplikasjonsevaluering. Dette
gj@r at studien kan sammenlignes med
fremtidige studier.

Svakheter: mangel pa intern validitet av
kompleksitetsgruppering, retrospektivt
studiedesign.
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Design: Retrospektiv
sammenligningsstudie
GRADE

B

Formal

Materiale og metode

Bestemme raten av
lokalt tumorresidiv etter
nyrereseksjon ved bruk
av en streng definisjon
og preoperative,
intraoperative og
postoperative variabler
assosiert med tid til
residiv sammenlignet
med en gruppe
pasienter uten residiv.

Konklusjon

Lokalt residiv av svulst
etter nyrereseksjon er
assosiert med flere
preoperative faktorer,
blant annet multiple
svulster og enslig nyre, i
tillegg til postoperative
faktorer som positiv
(ufri) kirurgisk margin og
hegyere patologisk
stadium.

Land

USA

Ar data innsamling

2000-2014

Resultater

Diskusjon/kommentarer

Data fra 2271 pasienter som fikk
utfart nyrereseksjon mellom 2000 og
2014 ved ett senter ble gjennomgatt
retrospektivt.

Lokalt residiv av svulst ble tydelig
definert som enten ny lesjon i
samme felt der svulsten ble fjernet,
eller ny lesjon i samme region som
det originale reseksjonsfeltet.
Pasienter med hereditaer nyrekreft
ble ekskludert.

Oppfelgingsrutinen ble utfaert av
behandlende lege og inkluderte
blodprgver, billeddiagnostisk
utredning av thorax og CT eller MR
abdomen hver 6.-12. maneder
postoperativt.

Etter a ha fulgt eksklusjonskriterier
satt man igjen med 351 pasienter
med residiv etter reseksjon, og 44 av
disse passet til lokalt residiv.

Av de resterende 1864 pasientene i
databasen ble det tilfeldig valgt ut
163 pasienter uten residiv som
sammenligningsgruppe.

| disse gruppene ble det registrert
komorbiditet, ASA-skar,
Nephrometry-skar (R.E.N.A.L.),
klinisk og patologisk stadium og
intraoperative faktorer som blodtap,
iskemitid og operasjonstid.

Gruppene ble sammenlignet ved
hjelp av Fishers eksakte test og
Wilcoxon rank sum tester. Det ble
ogsa brukt Cox-regresjon for a se pa
ulike faktorers assosiasjon til residiv.

Pasienter med lokalt residiv av svulst var mer sannsynlig & ha
enslig nyre, med 27% mot 4% i kontrollgruppen (p<0,01).
Det samme gjaldt bilateral sykdom med 23% mot 10,4% i
kontroligruppen (p=0,02).

Positive (ufrie) marginer ble funnet hos 15,9% av de med
lokalt residiv sammenlignet med 3% av de i kontrollgruppen
(p<0,01).

Median tid fra nyrereseksjon til funn av lokalt residiv var 23
maneder.

Mannlig kjenn, enslig nyre, multiple svulster, positive
kirurgiske marginer og heyere Nephrometry-skar og
patologisk stadium var assosiert med lokalt residiv av svulst.

Formalet er klart formulert.

Metoden studien bruker er velegnet ved at de
har en stor database med relevante variabler
registrert.

Definisjonen av lokalt tumorresidiv er klart
formulert ved bruk av ulike strenge kriterier.
Alle pasienter ble hentet fra samme senter,
noe som kan gjere generaliteten svakere.

Siden data er innsamlet fra et stort tidsrom
(2000-2014) var det mange pasienter a ta av,
noe som gjorde at man fikk samlet en relativt
stor kohort av pasienter med residiv, noe som
er vanskelig med feerre pasienter.

Konklusjonen svarer presist pa det som var
formalet ved studien.

Studien sammenligner med eksisterende
litteratur, men informerer om at det finnes fa
studier som ser pa lokalt residiv etter
nyrereseksjon, og de som tar for seg dette
bruker sma kohorter og hadde brede
definisjoner pa lokalt residiv.

Styrker: Farste studien av sitt slag som
identifiserer preoperative og postoperative
faktorer assosiert med residiv i en relativt stor
kohort. | tillegg brukes en strengere og mer
relevant definisjon for lokalt tumorresidiv enn
tidligere studier.

Svakheter: Retrospektivt studiedesign, kun ett
senter, liten sammenligningsgruppe (163
pasienter), mulig konfundering. Studien tar
ikke for seg faktorer assosiert med prognose.

Det nevnes ingenting i studien om overfarsel til
generell populasjon.
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