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FORORD

Denne masteroppgaven er en retrospektiv kvalitetsstudie. | studien sammenliknes to
operasjonsmetoder, henholdsvis total mesorektal eksisjon (TME) og partiell mesorektal
eksisjon (PME), med hensyn pa forekomst av lokalt tilbakefall av endetarmskreft etter
operativ behandling med kurativt siktemal. Gjeldende periode er 2007-2011 og inkluderer
pasienter behandlet ved Gastrokirurgisk avdeling, Universitetssykehuset Nord-Norge (UNN).
Andre perioperative variabler sammenliknes ogsa, blant annet forbehandling,

anastomoselekkasje, mortalitet og overlevelse.

Bakgrunnen for studien er at det de siste arene er publisert resultater fra bade Sverige og
Danmark som viser uventet hgy forekomst av lokalt tilbakefall etter PME. Derimot har
pasienter med hgy endetarmskreft som blir operert med TME lav tilbakefallsrate. Ved UNN
er raten av lokale tilbakefall pa om lag 3 % etter kurativ operativ behandling av

endetarmskreft, men man har ikke sett om den er forskjellige med tanke pa TME og PME.

Takk til veilederne for uvurderlig hjelp i Iégpet av hele arbeidsprosessen, fra fgr
datainnsamlingen startet, giennom arbeidet med datainnsamling og skriving, og til
ferdigstilling av oppgaven. Alle tre veiledere har hjulpet til med a lage parametere til
registrering. Stig Norderval har hjulpet til med tolkning av journaldokumenter for riktig
dataregistrering samt hjulpet til med statistiske analyser og tekstgjennomgang, szerlig av det
kirurgiske aspektet ved oppgaven. Sonja Steigen har hjulpet til med tilrettelegging og
tolkning av patologiske parametere, hun har gitt opplaering i SPSS, hjulpet til med statistiske
analyser samt hjulpet til med tekstgjennomgang av det patologiske aspektet ved oppgaven.
Rolv-Ole Lindsetmo har vaert behjelpelig med REK-spknad, 3 fa tilgang til pasienter utenfor

DIPS ved UNN og tekstgjennomgang, saerlig av det kirurgiske aspektet ved oppgaven.

Sign. juni 2016,

Thea Lindas Theodorsen
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SAMMENDRAG

Bakgrunn: Endetarmskreft er en av de hyppigste forekommende kreftformer blant menn og
kvinner i Norge. Behandling og utredning er endret vesentlig de siste 20 ar. Relativ
overlevelse har forbedret seg jevnt fra 1970-tallet, med generell fem ars overlevelse i
perioden 1975-1979 pa 36,6 % og med en gkning til 66,2 % i perioden 2010-2014.
Endetarmskreft behandles i dag primaert kirurgisk med total mesorektal eksisjon (TME) der
primaertumor og mesorektum i sin helhet fjernes. Kreft i gvre del av endetarmen kan
behandles med partiell mesorektal eksisjon (PME). Man ma da ha 5 cm fri distal
reseksjonsmargin i mesorektum, og mesorektum skal ogsa vaere vinkelrett satt av pa
lengdeaksen av endetarmsrgret. TME har fordeler som fjerning av eventuelle
spredningsveier, men gir en hgyere forekomst av anastomoselekkasje, nesten alle pasienter
trenger midlertidig avlastende ileostomi og en hgyere andel blir plaget med LARS (low
anterior resection bowel syndrome) enn hvis operert med PME. Det er nylig publisert
materiale fra bade Sverige og Danmark som viser uventet hgy forekomst av lokalt tilbakefall
etter PME. Derimot har pasienter med kreft i gvre del av endetarmen og som blir operert
med TME, lav tilbakefallsrate. Ved UNN har man om lag 3 % lokal tilbakefallsrate totalt for
pasienter operert med kurativt siktemal for endetarmskreft, uten a ta hensyn til om

pasientene har blitt operert med TME eller PME.

Formdl: Retrospektiv journalgjennomgang for vurdering av operativ behandling (TME og

PME) av endetarmskreft.

Metode: Perioperative kliniske og patologiske data er hentet ut fra journalsystemet DIPS og
patologisystemet Sympathy vedrgrende hvert enkelt kasus operert for endetarmskreft med
TME eller PME med kurativt siktemal i perioden 2007-2011. Registrerte data er avidentifisert
og lagt inn i statistikkprogrammet SPSS der en sammenligning og vurdering av TME og PME

er gjort.

Resultat: 138 pasienter er inkludert i studien. Signifikant flere operert med TME enn med
PME fikk preoperativ stralebehandling (p=0,001). Det er en signifikant forskjell i
giennomsnittlig avstand fra tumor til sirkumferent reseksjonsflate malt av patolog (pCRM)

for TME- og PME-opererte (p<0,001). Det er ingen signifikant forskjell i antall metakrone
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metastaser for pasienter operert med TME og PME (p= 0,982). To pasienter blant de operert
med TME har fatt pavist lokalt tilbakefall, mot ingen blant PME-opererte (p= 0,338). Det er
ingen forskjell i tre (p=0,653) og fem (p=0,901) ars overlevelse blant pasienter i TME- og

PME-gruppen.

Konklusjon: Det er ikke forskjell i overlevelse eller forekomst av lokale tilbakefall for

pasienter operert ved UNN for endetarmskreft med kurativt siktemal, med enten total eller

partiell mesorektal eksisjon.
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Introduksjon

Epidemiologi

Endetarmskreft registreres i Colorectalkreftregisteret som er et register under
Kreftregisteret. Colorectal cancer (CRC) er en samlebetegnelse pa kreft i tykktarm (colon),
overgangen mellom sigmoid (nedre del av tykktarmen) og rektum (endetarmen)
(rektosigmoid cancer) og endetarmskreft. CRC er en av de hyppigst forekommende
kreftformer blant menn og kvinner i Norge (1). Adenokarsinomer er den desidert vanligste
kreftformen (2). | perioden 2010-2014, utgjorde endetarmskreft og kreft i overgangen
mellom sigmoid og endetarmen 4-5 % av totale krefttilfeller for henholdsvis kvinner og
menn i alle aldre. Aldersspesifikke rater og tilhgrende ratio mellom menn og kvinner (M:F
ratio) presenteres i Cancer in Norway, og man ser at i tidsperiodene 1980-1984 og 2010-
2014 er ratioen stabilt pa 1,6. | perioden 1970-1974 var gjennomsnittlig antall nye tilfeller
endetarmskreft og kreft i overgangen mellom sigmoid og endetarmen 308/100 000. For
perioden 2010-2014 var gjennomsnittlig antall av nye tilfeller steget til 670/100 000 (1). Se
figur 1 (3).

Tykk- og endetarmskreft har vist hgyere forekomst i industrialiserte land og var totalt for
begge kjgnn tredje hyppigste forekommende kreftform i verden i 2012 (4). Sammenlignet
med Sverige og Danmark hadde norske kvinner og menn i 2013 hgyest aldersjusterte rate

for tykk- og endetarmskreft (5).

Flere er i live fem ar etter a ha blitt diagnostisert med endetarmskreft enn tidligere. Dette
kan en se pa trenden i relativ overlevelse. @kningen i relativ overlevelse fra 1960 til i dag har
gatt fra under 30 % til 66 %. Mortalitetsraten viser at feerre dgr av endetarmskreft i dag enn

tidligere. Dette gjelder for alle aldersgrupper og begge kjgnn (1).

Ved diagnosetidspunktet har 20 % fatt pavist fiernmetastaser (6, 7). | perioden 1996-1998
fikk 24 % pavist metakrone metastaser (metastaser pavist fra 7 maneder senere i forlgpet

enn primaerkreften), i perioden 2011-2013 var andelen 21 % (8).



Andel med lokalt tilbakefall to ar etter operativ behandling med kurativ hensikt er 10 % i
felge en dansk doktorgradsavhandling (7). | Norge er lokalt tilbakefallsrate ved fem ar for
pasienter med endetarmskreft og operativt behandlet for primaersvulst redusert fra 12,9 % i

perioden 1996-1998 til 5,7 % i perioden 2011-2013 (8).
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Figur 1 viser insidens, mortalitet og overlevelse for kreft i sigmoid og endetarm, hentet
fra Cancer in Norway 2014.

Etiologi

Risikofaktorer for endetarmskreft er blant annet rgyking, fysisk inaktivitet, rgdt kjgtt,
prosessert mat, overforbruk av alkohol, overvekt og fedme (9). Bade genetiske og
epigenetiske faktorer (endringer som ikke skyldes forandringer i selve DNA-sekvensen, for
eksempel metylering) spiller en rolle i utviklingen fra normal tarmslimhinne til infiltrerende

tumor (2, 10).



Anatomi

Endetarmen defineres som den delen av tarmen som malt pa stivt skop strekker seg fra
endetarmsapningen, anal verge, og 15 cm opp (6). Analkanalen er de 3-5 fgrste cm malt fra
endetarmsapningen og oppover, noe kortere hos kvinner enn hos menn (11). Innsiden av
tarmen bestar av tre lag som til sammen utgjgr slimhinnen, mucosa.. Sjiktet under
slimhinnen benevnes submucosa og bestar videre av bindevev, lymfe- og blodkar samt
nerver. Ytre del av tarmveggen i endetarmen bestar av et eksternt muskellag med
muskelfibre som er indre sirkulzere og ytre langsgaende med tarmrgret og som sammen
utgjér muscularis propria (12, 13). Se figur 2 (14). Bekkenbunnsmuskulaturen har en viktig
funksjon i forbindelse med kontinens. To sett med ringmuskulatur (sfinktermuskulatur)
ligger i et indre og et ytre lag rundt analkanalen (15). M. Levator ani er en del av
sfinktermuskulaturen og bestar blant annet av m.puborectalis, ogsa kalt puborektalslyngen.

M.puborectalis er den viktigste muskelen for a forhindre fekal inkontinens (13).

Bukhinnen danner en omslagsfold som ligger pa niva 10 cm over endetarmsapningen (11).
Mesorektum er fettholdig og bekledd med en mesorektal fascie. Denne sakalte fettputen
forsyner endetarmen med til- og frafgrende blodkar, nerver, lymfekar og lymfeknuter (12).
Mesorektum er mindre i volum distalt, og dermed er ikke nedre del av endetarmsrgret
omgitt av like mye fettvev som proksimale del (16). Endetarmens blodforsyning, vengse
drenasje og lymfedrenasje skjer pa tre nivaer; gvre, midtre og nedre endetarmsavsnitt (17,

18).
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Figur 2 illustrerer
tarmslimhinnens lag.
[llustrasjonen er hentet
fra Sobotta.
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Histopatologi
Adenomer er hyppig forekommende neoplastiske polypper i kolon og endetarmen med et

potensial for utvikling til kreft. Rektale adenomers stgrrelse kan vaere opp til 10 cm i
diameter. De kan ha ulik morfologisk arkitektur; tubulzer, tubovillgs eller villgs samt vaere
stilket eller flate (serrated) mot underlaget. Karakteristisk for adenomer histologisk sett er
epitelial dysplasi, det vil si en manglende arkitektonisk uniformitet blant cellene. De deles
inn i lavgradig og hgygradig intraepitelial neoplasi. Viktigste prediktive faktor for malignitet i
en polypp er dens st@rrelse (2). Ved utvikling av kreft far man dannet adenokarsinomer som
generelt graderes til hgyt, middels og lavt differensierte. De hgyt differensierte likner pa det
opprinnelige kjertelepitelet, mens de lavt differensierte kan vaere vanskelige a se at det
stammer fra et kjertelepitel. Det finnes varianter av adenokarsinomer som klassifiseres
direkte som lavt differensierte; mucingst adenokarsinom og signetringcellekarsinom. Det
finnes ogsa andre, sjeldent forekommende varianter som kommenteres spesielt i hvert
enkelt tilfelle (19, 20). Det er av prognostisk betydning a gradere en tumor, da tumorer med
lav differensieringsgrad er forbundet med lymfeknutemetastaser og spredning via vener og

lymfe samt kortere overlevelse (21).

Alle krefttilfeller vurderes med tanke pa tumors dybdevekst (T), metastaser eller ikke til
lymfeknuter (N), og fiernmetastaser (M) (22). Dette kan gj@res ut fra kliniske forhold (klinisk
undersgkelse, billeddiagnostikk) og angis med et prefiks “c”. Etter undersgkelse av et
operasjonspreparat ved en patologisk avdeling vil man angi TNM-klassifiseringen med
prefiks “"p” (se vedlegg 1 (23)). Ut fra dette kan man angi en stadeinndeling av tumors

utbredelse etter gjeldende retningslinjer (se vedlegg 2 (6)).

Kirurgi

Operativ behandling med kurativt siktemal gar ut pa radikal endetamsreseksjon (RO-
reseksjon), det vil si frie reseksjonsrender i alle eksisjonsplan (6, 7). Pa den maten vil man
sikre seg at all tumorvev er fjernet samt eventuelle spredningsveier. Kreft i nedre del av
endetarmen har hgyere risiko for lokalt tilbakefall (16). Operasjonsmetoden ”lav fremre
reseksjon” er sfinktersparende, og benyttes nar nedre begrensning av tumor er mer enn 2
cm fra linea dentata. Inngrepet inndeles i to, avhengig av den mesorektale eksisjonen: total

mesorektal eksisjon (TME) og partiell mesorektal eksisjon (PME).



Mesorektal eksisjon- teknikk

Kirurgisk teknisk bestar operasjonsmetoden TME i a dissekere langs det anatomiske sjiktet
ved den mesorektale fascie ("the Holy plane”) ned til bekkenbunnen, slik at primartumor og
fettputen med tilhgrende blod- og lymfekar fjernes helt (se figur 2). Planet er avaskulzaert, og
metoden tilstreber a vaere nervesparende (6, 10, 24). Ved TME og behov for anastomose er
distale margin (avstand fra tumors nedre kant til avsetning pa tarmrgret) pa 1 cm akseptert
hos pasienter som har fatt stralebehandling, mens 2 cm distal margin i mucosa tilstrebe pa
ikke-bestralte (6, 10). Avlastende stomi er en del av den operative behandlingen ved lave
anastomoseniva samt ved risikofaktorer som overvekt, rgyk og alkoholmisbruk (7). Se figur 3

(25).

Er tumor lokalisert til gvre del av endetarmen, det vil si tumors nedre kant er pa niva 10 cm-
15 cm over analapningen, kan det utfgres en partiell mesorektal eksisjon (PME). Eksisjon skal
da veere satt av vinkelrett pa endetarmsrgret med 5 cm fri reseksjonsmargin til tumor (6, 7).
Denne marginen brukes fordi mesorektum kan inneholde metastatiske lymfeknuter opptil 5
cm distalt for nedre tumorkant. Siden det er sveert tynt ellet manglende mesorektum rundt

endetarmsrgret distalt, godtas det kortere distal reseksjonsmargin ved TME enn ved PME.

Ved Hartmans prosedyre gj@res reseksjon uten a legge anastomose. Det anlegges da
permanent colostomi (utlagt tykktarm). Faktorer som taler for denne operasjonsmetoden er
gevinst i kortere operasjonstid, lokale forhold i bekkenet som vanskeliggjgr anastomosering
eller for eksempel stralebehandling kombinert med andre alvorlig komorbiditet som

medfgrer at pasienten ikke vil tale reoperasjon for anastomoselekkasje (6).

| senere tid har laparoskopi (kikhullsoperasjon) som primaer teknikk blitt vanligere, og det
vises i en dansk doktoravhandling (7) til positive utfall onkologisk og funksjonelt sett.
Teknikken vurderes fortsatt opp mot apen kirurgi (laparotomi), da begge synes a veere like
bra onkologisk, men med mindre komplikasjoner som sarinfeksjon og bukveggsbrokk for
laparoskopi (26, 27). Det er fortsatt tilfeller der det velges laparotomi foran laparoskopi samt

der det konverteres fra laparoskopi til laparotomi.
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Figur 3 illustrerer endetarmen og reseksjonsplan ved TME.

Mesorektal eksisjon- konsekvenser

Heald et al publiserte i 1982 (24) at mesorektum har en betydelig rolle som spredningsvei for
endetarmskreft og dermed er en total eksisjon av mesorektum ansett som gullstandarden av
operativ behandling. Studier beskrevet senere i oppgaven presenterer TME som primaere
operative behandling foran PME. Dette grunnet gode overlevelsesrater og prognoser for

lokalt tilbakefall, selv uten preoperativ kiemoradiobehandling.

For tilfeller med anastomose er anastomoselekkasje en fryktet komplikasjon. Anastomoser
lagt distalt har hgyere risiko for anastomoselekkasje enn hgyere lagt anastomoser (28).
Darlig vaskularisering ved lave anastomoser kan vaere en forklaring (24). Bruk av NSAIDs

postoperativt tilskrives ogsa gkt risiko for anastomoselekkasje (29).

Nar det gjelder det funksjonelle utfallet etter sfinktersparende kirurgi, har partiell eksisjon av
mesorektum vist seg mer gunstig enn total mesorektal eksisjon. Et eksempel er low anterior

resection syndrome, LARS, bestaende av symptomer som urgency, flatusinkontinens,



hyppigere avfgring og forstoppelse. Emmertsen og Laurberg presenterer i en publikasjon
(30) hgy prevalens av major low anterior resection syndrome etter 3 og 12 maneder.
Pasienter operert med PME utgjgr henholdsvis 34 % og 27 %, pasienter operert med TME
utgjer henholdsvis 70,3 % og 56,3 %. | samme artikkel angis det en sterk assosiasjon mellom

tarmfunksjon postoperativt og livskvalitet.

Klinikk

Diagnostikk og utredning

Symptomer fra endetarmskreft kan vaere endring i avfgringsmenster, kramper eller
magesmerter, friskt blod i avfgring og vekttap (2, 6). Fjernmetastaser vil ogsa kunne gi
symptomer fra respektive organer (6). Kreft i endetarmen gir sjelden
forstoppelsessymptomer (31). Den prediktive verdien av symptomer er hgyere serlig for
eldre menn (> 60 ar), og lavere for yngre, men og for kvinner generelt (32). 1 av 4 pasienter
tester negativt for blod i avfgring pa tross av symptomer fra en tykk- eller endetarmskreft
(6). CEA (carcino-embryonalt antigen) er en tumormarkgr, og benyttes i oppfalging som mal
pa behandling og deteksjon av tilbakefall eller metastasering (6). Ved endetarmskreft er
eventuelle lymfeknuter i lyskene og pa halsen viktige a avdekke. Ogsa grundig
mageundersgkelse der lever og nedre kvadranter av magen palperes er viktig med tanke pa
en eventuell kjennbar tumor. Rektal eksplorasjon suppleres med ano-rektoskopi med biopsi.
For a fa tilneermet ngyaktige malinger skal angivelse av tumors lokalisasjon males pa stivt
skop. Tumors lokalisasjon i endetarmen skal angis som avstanden i cm fra tumors nedre
begrensning til endetarmsapningen (6, 31). Denne avstanden er avgjgrende for om det er

mulig a gjgre sfinkterbevarende kirurgi.

For a bedemme lokale og regionale tumor- og lymfeknuteforhold er MR endetarm/bekken
den viktigste billedundersgkelsen. MR kan gi svar pa tumors avstand til den mesorektale
fascie, avstand fra tumors nedre kant til puborektalslyngen, vurdering av eventuell
ekstramural tumordybde og ekstramural veneinnvekst og om tumor har mucingst utseende
(6). MR kan ogsa fungere som veiledende kirurgisk teknisk sett. Vurdering av fjernmetastaser
i den preoperative fasen gjgres med CT. Fokuset er da pa de vanligste predileksjonsstedene;

intraabdominale lymfeknuter, lever og lunge. CT har hgy deteksjonsevne for fjernmetastaser



(33). CT og MR spiller derfor sammen en viktig rolle i klinisk stadieinndeling, planlegging av

behandlingsstrategi samt i oppfglgingen for hver pasient.

Behandling

Behandlingen av endetarmskreft med muligheter til 3 lage en individuell strategi for den
enkelte pasient har utviklet seg gradvis de siste arene. Dette skyldes integrering av MR og
rektal ultralyd som muliggjer god lokal- og regional stadieinndeling, nyutviklede

operasjonsmetoder for lokal behandling samt neoadjuvant (preoperativ) behandling (34).

Bekkenets anatomi kan vanskeliggjgre en sikker nok margin ved operativ behandling alene
(10). Neoadjuvant stralebehandling har som hensikt @ minske tumors stgrrelse fgr operativ
reseksjon og dermed redusere risikoen for lokalt tilbakefall. Dette gj@r det lettere for
kirurgen @ oppna en stor nok reseksjonsmargin. Meta-analyser og randomiserte studier har
vist en reduksjon i forekomst av lokalt tilbakefall pa minst 50 % ved preoperative radioterapi
og i moderat grad der operasjonsmetoden er TME. Det er ogsa vist at preoperativ i
motsetning til postoperativ raditerapi gker overlevelsen (35). Neoadjuvant stralebehandling
kan ogsa gi postoperative komplikasjoner som anorektal dysfunksjon, for eksempel
inkontinens for avfgring og nedsatt funksjon i lukkemuskelen (36). Det skal derfor vurderes i
hvert enkelt tilfelle i henhold til nasjonale retningslinjer om ngdvendigheten av straleterapi

f@ér operasjon.

| fglge tidligere nasjonale retningslinjer (37) ble det anbefalt neoadjuvant stralebehandling
sammen med kjemoterapi (cytostatica) for lokalavanserte svulster (T4) samt hvis
primaertumor (uavhengig av T-stadiet) eller sikker malign lymfeknute ligger med en avstand
pa under eller lik 3 mm fra mesorektale fascie. | fglge de siste norske retningslinjene (6) er
avstanden modifisert til under eller lik 2 mm fra mesorektale fascie. Hvis det foreligger

patologiske lymfeknuter utenfor fettsjiktet er det ogsa anbefalt a tilby stralebehandling.

Kirurgi skal vurderes som en del av eller som primaere behandlingsstrategi for den enkelte
pasient. Plan for behandling fastsettes pa et tverrfaglig mgte der onkolog, gastrokirurg,

radiolog og patolog er tilstede.



Oppfolging

Oppfelgingen fra tidligere ar til i dag har ikke endret seg mye. Det skal benyttes
kontrollskjema i henhold til anbefalinger fra nasjonale retningslinjer. Vanligvis bestar
oppfalgingen i kontroller med klinisk og billeddiagnostisk undersgkelse over fem ar (60

maneder).

Patologisk vurdering av endetarmsresektat
Nasjonale retningslinjer (6) anbefaler en felles mal for patologisk beskrivelse av
endetarmsresektatet. Den patologiske vurderingen er viktig for bedgmmelsen av kvaliteten

pa den utfgrte kirurgien, men ogsa i forhold til eventuell adjuvant (postoperativ) behandling.

Patologiske parametere

Sirkumferent reseksjonsflate (CRM) angir korteste avstand fra tumor til
reseksjonsoverflaten. Det har vist seg a vaere hgyere rate for lokalt tilbakefall ved
tilstedeveaerelse av fijernmetastaser, og i tillegg darligere overlevelse hvis avstand fra tumor til

CRM er infiltrert eller malt til mindre enn 1 mm (12, 38).

Mesorektum i et operasjonspreparat vurderes som komplett, delvis komplett og ikke
komplett etter visse kriterier (39). Ikke komplett mesorektum er ofte assosiert med involvert
reseksjonsflate og har uavhengig om reseksjonsflaten er mikroskopisk fri, hgyere risiko for
lokalt tilbakefall. Wang et al har publisert materiale (40) der man hos 24 av 62 pasienter fant
mikroskopiske tumorknuter i mesorektum, og hos 16/62 var disse lokalisert til ytre kant av

mesorektum. Hos 28/62 fant man tumorknuter i ytre kant av mesorektum.

Distal reseksjonsmargin (DRM) angis som avstanden mellom tumors nedre kant og distale
kant av preparatet. Standard handtering av resektatet kan fgre til reduksjon i distal

reseksjonsmargin fra maling in vivo til in vitro pa grunn av at preparatet krymper (41).

Lymfeknutestatus er en sentral faktor prognostisk sett. Det har blitt anbefalt fra studier og
blant annet The National Cancer Institute (42, 43) at minst 12 lymfeknuter burde vurderes av
patolog for eventuell metastasering. Swanson et al publiserte i en studie at det ikke kan
tilskrives en gkt fordel for tumors patologiske stadieinndeling 3 undersgke mer enn 8

lymfeknuter (44). Law et al (45) beskriver at ved minst 8 undersgkte lymfeknuter har man



med stor sikkerhet ikke gatt glipp av flere positive lymfeknuter for T3-tumorer. Det er ikke
like lett & finne lymfeknuter i mesorektum som i mesokolon (46), og stralebehandling fgr
operasjon vil pavirke antall lymfeknuter som blir funnet. En annen studie beskriver liten
forskjell i lymfeknutemetastaser mellom bestralte og ikke bestralte tilfeller (47). | fglge
norske retningslinjer bar hgyrisikopasienter med 8 eller faerre lymfeknuter ha
tilleggsbehandling. Dette fordi man ikke er sikret a ha tilstrekkelig antall lymfeknuter for a

kunne si om pasienten har lymfeknutemetastase eller ikke (6).

Lokalt tilbakefall etter PME

Total mesorektal eksisjon (TME) er beskrevet av Heald og Ryall i en artikkel fra 1986 (48).
Duoen sa pa tilbakefall og overlevelse etter TME som kurativ operativ behandling for
pasienter med endetarmskreft giennom 7,5 ar. Det fremheves at 69 av 115 pasienter fikk
lagt anastomose pa <5 cm fra analdapningen og 39 av 115 hadde en CRM pa mindre enn 2,5
cm. De fant ut at lokal tilbakefallsrate etter fem ar var pa 3-7 %, sammenliknet med tidligere
rapporteringer om en rate pa 30-40 %. Kumulativ overlevelse (korrigert) etter fem ar angis a
vaere pa 87 %. Det fantes ingen forskjell mellom hgye og lave tumorer. Konklusjonen var at
det var trygt a gjgre en sfinktersparende operasjon med noe kort margin, sa lenge

primaertumor og fettputen fjernes komplett.

| Norge registreres alle tilfeller av endetarmskreft i Colorectalkreftregisteret, og det ses en
gradvis gkning i fem ars overlevelse (fra 30 % til 66 %) samt reduksjon av lokalt tilbakefall
(fra 12,9 % til 5,7 %) etter endetarmskirurgi (8). Dette etter innfgrelse av teknikken til Heald
(TME) kombinert med at utvalgte pasienter far stralebehandling. | tillegg sikres den
kirurgiske kvaliteten ved at faerre sykehus utfgrer kirurgien. Som nevnt over er det

tradisjonelt utfgrt PME for tumorer i gvre del mot TME for tumorer i midtre og distale del.

Syk et al (49) publiserte i 2010 en artikkel omhandlende risikofaktorer for lokalt tilbakefall
ved endetarmskreft. Studien baserte seg pa 2315 pasienter som fra 1995-2004 fikk operativ
behandling for endetarmskreft i Stockholmsregionen. De fant ut at uavhengige faktorer for
gkt risiko for tilbakefall inkluderte blant annet T- og N-stadiet, distal tumorlokalisasjon samt
ikke utfgrt preoperativ radioterapi. | sentrene med lav insidens av lokalt tilbakefall (<7 %) var

det operert signifikant flere med TME i kombinasjon med skylling av bekkenet. For kreft i
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gvre del av endetarm (<10 cm) fant studien en uventet hgy lokal tilbakefallsrate. Arsaken
diskuteres a veaere ikke utfgrt preoperativ stralebehandling kombinert med partiell
mesorektal eksisjon (PME). Det beskrives ingen signifikant forskjell i de uavhengige

risikofaktorene mellom sentrene.

En dansk prospektiv studie av Bondeven et al fra 2010 (34) har sett pa risikoen for lokalt
tilbakefall hos (saerlig) pasienter med kreft i gvre del av endetarmen operert med PME uten
forbehandling. Studien besto av 247 pasienter som enten hadde gjennomgatt operativ
behandling med PME (n=82), TME (n=97) eller anterior peritoneal eksisjon, APE (n=68) med
kurativt siktemal. | publikasjonen beskrives det i likhet med Syk et al, negativ korrelasjon
mellom risiko for lokalt tilbakefall og blant annet tumorstadiet og involvert CRM. Det
konkluderes med hgy risiko for lokalt tilbakefall ved kreft i gvre del av endetarm operert

med PME (13,5 % etter tre ar) mot 2,9 % for pasienter operert med TME.

Begrunnelse for problemstilling

Bakgrunnen for valg av problemstillingen i denne oppgaven, var et gnske om a studere om
det ved UNN er noen sammenheng mellom PME og hgyere tilbakefallsrate sammenlignet
med TME. Tall fra Kreftregisteret for pasienter operert i perioden 2007-2009 viser lokal
tilbakefallsrate ved UNN Tromsg pa om lag 3% (50). Pa grunn av lav lokal tilbakefallsrate er
datamaterialet for lite til 3 direkte kunne koble antall lokale tilbakefall til type inngrep.
Korrelerende variabler har derfor blitt brukt; patologens angivelse av CRM, patologens
beskrivelse av mesorektum og lymfeknutestatus, forekomst av anastomoselekkasje,

forekomst av metakrone metastaser og overlevelse.
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Materiale og metode

Datamaterialet

Datamaterialet bestar av pasienter med histologisk verifisert endetarmskreft uten synkrone
metastaser (fjernmetastaser pavist inntil 6 maneder etter diagnosetidspunktet for
primaerkreften), og som er operert med total eller partiell mesorektal eksisjon med kurativt
siktemal ved UNN Tromsg i perioden 2007-2011. Pasienter operert med abdominoperineal
rektumamputasjon (APR) er ikke inkludert. Pasientene er identifisert via DIPS med sgk pa

diagnosekode C20 (cancer recti) kombinert med operasjonskodene JGB0O-JGB11.

Variablene som inngar er operasjonsar, kignn, alder, type inngrep (TME eller PME),
laparoskopisk inngrep, om laparoskopisk inngrep ble konvertert til apent inngrep,
tumorlokalisasjon, kirurgisk malt distale reseksjonsmargin (her omtalt kDRM), klinisk
vurdering av tumor- og lymfeknutestadium (cTN), patologisk vurdering av tumor- og
lymfeknutestadium (pTN), beskrivelse av mesorektum (henholdsvis ikke komplett, delvis
komplett, komplett), avstand fra tumor til sirkumferente reseksjonsflate malt av patolog
(pCRM), avstand fra tumor til distale reseksjonsmargin malt av patolog (pDRM), preoperativ
stralebehandling, stomi, anastomoselekkasje, dgd, metakron metastase (fjernmetastase

pavist fra 7 maneder etter diagnosetidspunktet for primaerkreften) og lokalt tilbakefall.

Arbeidsprosessen

Prosjektbeskrivelse for studiet ble levert 01.03.15. | august 2015 startet arbeidet med a
definere kriterier og variabler for studien. Dataregistreringen er utfgrt i Excell regneark.
Studiet ble godkjent av Regional Etisk Komite 24.08.16 som et kvalitetssikringsstudium. For
hver pasient har studenten gjennomgatt henvisningsnotat, innkomstnotat,
laboratorieremisser, notat fra tverrfaglig mgte, polikliniske timer, operasjonsbeskrivelse,
patologiremisser, CT- og MR-beskrivelser og epikriser. Patologisystemet Sympathy er brukt
som supplement til DIPS for patologibeskrivelser. Registrering er utfgrt i henhold til gitte
parametere. Kasuser som ikke innfridde kriteriene ble utelukket fra studien. TNM versjon 6

er brukt ved registrering av klinisk og patologisk stadieinndeling.
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Ekslusjonskriterier:

* nedre kant av tumor angitt som > 15 cm fra endetarmsapningen

* synkrone fjernmetastaser pa operasjonstidspunktet (stadium 4) eller metastase
funnet 6 maneder eller mindre etter pavist primaerkreft

* operativ behandling i palliativt henseende

* tumor er tilbakefall fra tidligere behandlet kreft i kolon/endetarm

* manglende malignitet angitt i patologibeskrivelse, gjelder ikke-bestralte pasienter

* histologisk morfologi angitt a veere plateepitelkarsinom

* type inngrep ikke mulig a identifisere ut fra operasjonsbeskrivelsen

For hver operasjonsbeskrivelse er type inngrep vurdert; "PME” er registrert hvis det i
beskrivelsen angis at mesorektum deles eller at anastomosen legges 7 cm eller hgyere.
"TME” er registrert hvis det angis at avsetningen er pa bekkenbunnen eller at anastomosen
legges 6 cm eller lavere fra endetarmsapningen. Der det har foreligget >1 tumor i
endetarmen er det innhentet data fra tumor med hgyeste gradering, og hvis lik gradering
har den mest distale svulsten blitt registrert. Der en avstand er angitt som et intervall pa for
eksempel 6-8 cm, er 7 cm registrert. Det er tatt utgangspunkt i at omslagsfolden ligger pa
niva 10 cm over endetarmsapningen, slik at ”like over” og ”like under” er registrert som
henholdsvis 11 og 9 cm over endetarmsapningen. Der det i MR-beskrivelsen ikke er anfgrt
klinisk N- eller T-status har beskrivelsen blitt tolket ut fra gjeldene TNM-versjon sammen
med en av veilederne (SN og SES). Det er i to tilfeller gjort lokal eksisjon av tumor fgr lav
fremre reseksjon slik at patologisk stadieinndeling etter reseksjon ikke er mulig a beskrive.
pTN fra primaere histologiske undersgkelse er derfor registrert. En av de registrerte
variablene pa en pasient (at pCRM= 110 mm) er utelatt grunnet mest sannsynlig feil i
dokumentasjonen. Det er umulig at avstanden fra svulst til sirkumferent reseksjonsflate er

11 cm ved endetarmskreft, og verdien tolkes som feilregistrering.

For pasienter henvist fra Nordlandsykehuset, Helgelandssykehusene og Hammerfest sykehus
har det blitt ordnet DIPS-tilgang. Dette for @ gjennomga journalsystemet og registrere
eventuelle metakrone metastaser eller lokale tilbakefall som ikke er registrert i DIPS ved
UNN Tromsg.
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Sluttdato for studien ble satt til 01.04.16. Etter denne dato er ikke tilkkommen informasjon

registrert.

Statistiske analyser

Avidentifisert materiale er importert til statistikkprogrammet SPSS versjon 23 der frekvenser
og signifikanstester er giennomfert. Ved Chi-kvadrattest og uavhenig t-test er p <0,05 satt
som grense for signifikansniva. Forskjell i giennomsnitt er regnet ut ved hjelp av Oneway
ANOVA, og funksjonen Time and Date Wizard brukt for 3 regne ut differansen mellom
datoer. Overlevelse er analysert i henhold til Cox linezere regresjonsanalyse og Kaplan-
Meier. Grafer er konstruert via Graph-funksjonen i SPSS og overlevelseskurver via Kaplan-

Meier plot.

Resultat

Av et datamateriale pa 184 er 46 (25 %) pasienter fordelt med bakgrunn i
ekslusjonskriteriene:

* sigmoidkreft: (7,6 %)

* synkron metastase: (10,3 %) (hvorav to var operert i palliativ hensikt)

* palliativt behandlet: (1,6 %)

* endetarmskreft som tilbakefall: (1,6 %)

* ikke malignitet: (3,8 %)

* uvisstinngrep: (0,5 %)

* plateepitelkarsinom: (0,5 %)

138 pasienter er inkludert i studien. 95 pasienter (68,8 %) er operert med TME, og 43 (31,2
%) operert med PME. Materialet fordeler seg totalt pa 79 (57,2 %) menn og 59 (42,8 %)
kvinner. Det er ikke signifikant forskjell i kisnnsfordeling for TME og PME (p=0,819). Det er

heller ikke signifikant forskjell i gijennomsnittsalder mellom TME- og PME- gruppen
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(p=0,104). Var studie viser at det ikke er en signifikant forskjell mellom operasjonsarene og

antall opererte med TME og PME (p=0,392). Se tabell 1.

Preoperativt
For pasienter operert med TME (37 er beskrevet) er giennomsnittlig kirurgisk malt distale
reseksjonmargin (kDRM) 3,19 cm. For pasienter operert med PME (27 er beskrevet) er

gjennomsnittlig kDRM 4,08 cm. Se tabell 2.

Signifikant flere pasienter operert med TME fikk preoperativ straleterapi sammenlignet med
de operert med PME (p=0,001). Se tabell 2. Tumors lokalisasjon er medbestemmende for
type inngrep som blir utfgrt; er tumor i gvre del av rektum velges primaert PME. Signifikant
flere pasienter med kreftsvulst <10 cm fra endetarmsdpningen fikk preoperativ
stralebehandling sammenliknet med pasienter med kreft > 10 cm fra endetarmsapningen

(p<0,001).

Operativt

Laparoskopisk tilgang er utfgrt pa 24 (25,3 %) pasienter operert med TME og 19 (44,2 %)
operert med PME (p=0,026). Det er ikke signifikant forskjell i antall operasjoner som ble
konvertert fra laparoskopisk til apen tilgang blant TME-gruppen (seks pasienter) og PME-
gruppen (ingen pasienter) (p=0,092). 80 (84,2 %) av pasientene operert med TME fikk lagt
avlastende stomi versus 13 (9,4 %) av pasientene operert med PME (p<0,001). Hartmans
prosedyre er utfgrt pa 18 (18,9 %) av pasientene operert med TME, og 3 (7,0 %) av de
operert med PME. Se tabell 2.

Signifikant flere pasienter operert med TME har radiologisk positiv lymfeknutestatus (cN+)
sammenlignet med pasienter operert med PME (p<0,001). Det er ikke signifikant forskjell

mellom type inngrep og patologisk lymfeknutestatus (p=0,927). Se tabell 3.

Patologiske parametere

Mesorektum er angitt i patologiremisser i henhold til Nagtegaal uten a ta hensyn til
operasjonsmetode, og vurdert som ikke komplett i ett (1,1 %) tilfelle ved TME og to (4,6 %)
tilfeller ved PME. Beskrivelsen delvis komplett gjelder i 14 (14,7 %) tilfeller ved TME og 4 (9,3

%) tilfeller ved PME. Mesorektum er angitt som komplett i henholdsvis 49 (51,6 %) tilfeller
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og 23 (53,5 %) tilfeller ved TME og PME. Mesorektum er angitt som ikke mulig a beskrive
eller er ikke beskrevet eller mangler i totalt 44 (32,6 %) tilfeller fordelt mellom 31 (32,6 %)
resektat etter TME-operasjon og 14 (32,6 %) resektat etter PME-operasjon (p=0,239). Se

figur 4 og tabell 4.

For 83 av pasientene operert med TME (mangler malinger for 12 pasienter) er

giennomsnittlig distal reseksjonsmargin malt pa resektatet av patologen til 27,83 mm. For
pasienter operert med PME er tilsvarende lengde malt til 25,23 mm (p=0,617). Se tabell 4.
Forskjellen mellom tumorer over og under 10 cm fra endetarmsapningen og angitte pDRM

for TME- og PME-gruppen er ikke signifikant (p=0,670).

St@rste avstand fra tumor til sirkumferent reseksjonsflate malt av patolog (pCRM) er pa 65,0
mm, minste pCRM er pa 0 mm, totalt giennomsnitt pa 18,9 mm og medianen pa 15,0 mm.
Gjennomsnittlig pCRM for pasienter operert med TME (87 resektat beskrevet med mal) er
angitt 15,8 mm. Gjennomsnittlig pCRM for pasienter operert med PME (43 resektat
beskrevet med mal) er angitt 25,3 mm. Se tabell 4. Forskjellen er signifikant (p<0,001). Det er
ingen signifikant forskjell blant TME-gruppen (1 av 87 pasienter) og PME- gruppen (1 av 43
pasienter) med pCRM mindre enn 2 mm (p=0,310).

For 64 (67,4 %) pasienter operert med TME og 36 (83,7 %) operert med PME, ble 8 eller
flere lymfeknuter undersgkt og vurdert for metastase av patolog. Det er en signifikant
forskjell mellom de to operasjonsmetodene ved denne undersgkelsen (p=0,031). Studien
viser feerre tilfeller der 7 eller et lavere antall lymfeknuter var undersgkt hos pasienter

operert med PME (6 av 42) enn pasienter operert med TME (30 av 94).

Ved @ sammenligne patologiske parametere i de ulike operasjonsarene (gruppert til 2007-
2009 og 2010-2011) finnes det ingen signifikant forskjell vedrgrende patologisk malt distal
reseksjonsmargin (p=0,654), pCRM (p=0,742) eller pN (p=0,106). Signifikant feerre pasienter
er registrert med anastomoselekkasje i arene 2010 og 2011 (en pasient, tilsvarende 1,6 %)

enn i 2007, 2008 og 2009 (12 pasienter, tilsvarende 0,16 %) (p=0,004).
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Postoperativt
77 (81,0 %) pasienter i TME-gruppen og 40 (93,0 %) i PME-gruppen fikk lagt anastomose. Ti
(13,0 %) pasienter operert med TME og tre (7,5 %) pasienter operert med PME fikk

anastomoselekkasje. Forskjellen er ikke signifikant (p=0,370). Se figur 5 og tabell 5.

16 (16,8 %) pasienter operert med TME og 7 (16,3 %) pasienter operert med PME har fatt

pavist metakron metastase. Forskjellen er ikke signifikant (p=0,340). Se tabell 5.

To (2,1 %) pasienter operert med TME har fatt pavist lokalt tilbakefall. Ingen pasienter

operert med PME har fatt pavist lokalt tilbakefall (p=0,338). Se tabell 5.

Pasienter operert med PME har ved Cox regresjonsanalyse 25 % hgyere risiko for dgd tre ar
etter operasjonstidspunktet sammenliknet med TME-opererte pasienter (p=0,654) (KI 95 %:
0,464- 3,395). Fem ar etter operasjonstidspunktet er tilsvarende risiko for PME-opererte

pasienter pa 5 % (p=0,901) (KI 95 %: 0,455- 2,444). Kaplan-Meier analyse angir signifikansen
av forskjellen mellom operasjonsmetodene ved tre og fem ars overlevelse som henholdsvis

p=0,653 og p=0,901. Se figur 6 og 7.
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Diskusjon

Patologiske og kliniske forhold

Ved brudd pa den mesorektale fascie kan lymfebaner brytes og tumorceller eksponeres, og
dermed gkes risikoen for lokalt tilbakefall. Kvaliteten pa den mesorektale fascien er derfor et
viktig mal pa den kirurgiske kvaliteten. | var studie finnes det ingen signifikant forskjell
mellom de to operasjonsmetodene og hvordan mesorektum er beskrevet. Prosentmessig er
mesorektum beskrevet forholdsvis likt blant pasienter operert med TME og pasienter
operert med PME. Sammenhengen mellom ”ikke komplett mesorektum” og reseksjonsflate,
slik Wang et al (40) beskriver det, bygger opp om viktigheten av RO-disseksjon og at
eksisjonen ved TME og PME fglger anbefalte eksisjonsplan. Var studie viser at dette er

tilfellet ved bade total og partiell mesorektal eksisjon.

Avstanden fra tumor til sirkumferent reseksjonsflate (CRM) er en viktig prognostisk
parameter, saerlig med tanke pa lokalt tilbakefall hvis CRM er under 1 mm (38).
Gjennomsnittlig pPCRM malt pa resektat fra PME-operasjoner er signifikant stgrre enn
giennomsnittlig pPCRM malt pa resektat fra TME-operasjoner (p<0,001). Dette er a forvente
pa grunn av at distale endetarm er omgitt av mindre volum mesorektum enn proksimale
endetarm. Det er ingen signifikant forskjell (p=0,310) mellom TME og PME vedrgrende antall
resektat med pCRM over eller under 2 mm. Dette forteller at eksisjonen i vertikalt plan i stor

grad gjgres slik som anbefalt for begge mesorektale eksisjoner.

Det er ingen forskjell pa gjennomsnittlig pDRM for tarmresektat etter TME-operasjon enn
etter PME-operasjon (p=0,617). Dette er uventet siden vi ville forvente lengre pDRM ved
PME pa grunn av retningslinjer om 5 cm distal margin fra tumor. En arsaksforklaring kan
vaere at preparatene har krympet slik det beskrives av Goldstein og kollegaer (41).
Forskjellen er heller ikke signifikant med utgangspunkt i tumorlokalisasjon over og under 10
cm fra endetarmsapningen (p=0,217). Vedrgrende kirurgisk malt DRM er gjennomsnittlig
angivelse ved PME-operasjoner lengere enn ved TME-operasjoner, men forskjellen er ikke
signifikant. Resultatene for kirurgisk og patologisk malt DRM gir grunnlag for forbedring
ettersom nasjonale anbefalinger ikke overholdes. Sett i lys av andre gjennomgatte variabler

kan det derimot argumenteres for en nedjustering av retningslinjene vedrgrende DRM.
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Var studie viser at det i signifikant flere resektat fra TME-operasjoner undersgkes 7 eller
feerre lymfeknuter. Dette kan forklares med at flere TME-pasienter far stralebehandling og

folgende en reduksjon i antall lymfeknuter som er mulig a undersgke.

Postoperative forhold

Avlastende stomi er et hjelpemiddel for a skane anastomosen den fgrste tiden etter en
operasjon og er szrlig viktig ved total mesorektal eksisjon der anastomosen legges lavt i
bekkenet. | var studie kan det vises til at signifikant flere pasienter operert med TME enn

operert med PME fikk avlastende stomi (p<0,001). Dette stemmer med forventningene.

Studien viser ingen signifikante forskjeller i overlevelse mellom TME- og PME-gruppen. Sett i
lys av den ikke signifikante forskjellen mellom risiko for dgd hos PME- og TME-opererte
pasienter ved tre ars overlevelse, kunne det tenkes at risikoen gker ved fem ars overlevelse.
Derimot er risikoen lik ved analyser av fem ars overlevelse. Det er mulig at et stgrre

datamateriale ville ha gitt et annet utfall.

Studien og litteratur

Publikasjoner (24, 34, 48, 49) fremmer TME som den primaere operasjonsmetoden grunnet
metodens totale fjerning av tumor og tilhgrende mesorektum. Det er dog beskrevet viktige
forhold der PME har fordeler (30): anastomoselekkasje, low anterior resection syndrome og
livskvalitet. Var studie har ikke sett pa det funksjonelle utfallet etter kirurgi, men forholdene
er vel verdt 3 merke seg. Tilfeller med anastomoselekkasje er noe som vil variere fra ar til ar
avhengig av hvor mange det legges anastomose pa. Flere faktorer er av betydning, for
eksempel pasientens gnske eller om det primaert gjgres amputasjon. Ved anastomose lagt
lavt i bekkenet trengs et lengere kolonavsnitt til inngrepet enn hvis anastomosen legges mer
proksimalt. Dermed blir det en hgyere risiko for anastomoselekkasje grunnet darlig
vaskularisering av kolonavsnittet. Var studie finner at signifikant feerre pasienter fikk
anastomoselekkasje i perioden 2010-2011 enn i perioden 2007-2009. Det finnes samtidig

ingen signifikant forskjell i tilfeller med anastomoselekkasje mellom TME- og PME-opererte.

Materialet publisert i en dansk studie av Bondeven et al i 2014 (34) presenterer TME som

overlegen PME nar det gjelder risiko for lokalt tilbakefall ved operasjon av kreft i gvre del av
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endetarmen. Pasientene har ikke fatt preoperativ stralebehandling. | en svensk studie
beskriver Syk et al (49) ogsa en sammenheng mellom hgy insidens av lokalt tilbakefall og
ikke utfgrt preoperativ stralebehandling kombinert med PME. | var studie er det funnet
signifikant flere med preoperativ stralebehandling blant TME-opererte (fortrinnsvis tumorer
i nedre del av endetarm) enn blant PME-opererte (p=0,001). Derimot finner ikke var studie
en signifikant forskjell i lokalt tilbakefall mellom pasienter operert med TME og PME
(p=0,338). Slik resultatene vare er, ville det kreve et betydelig antall pasienter for a kunne

pavise en eventuell forskjell, siden vi ikke har noen trend for at PME er darligere.

| den danske publikasjonen beskrives det i tillegg funn av involvert patologisk vurdert
sirkumferent reseksjonsflate Dette tilskrives i likhet med den svenske publikasjon en negativ
korrelasjon i forhold til lokalt tilbakefall. | var studie er pCRM i de fleste tilfeller ikke
involvert. Det kan da stilles spgrsmal ved seerlig den danske publikasjonens bakgrunn for
konklusjon vedrgrende operativ behandling og risiko for lokalt tilbakefall, nar det ikke er gitt
preoperativ behandling og nar det forekommer involvert reseksjonsrand- faktorer som
nettopp tilskrives lokalt tilbakefall. | tillegg gir mengde datamateriale i
Colorectalkreftregisteret et godt grunnlag for a si at med tanke pa hvem som velges til
henholdsvis TME- og PME-kirurgi i Norge, er blant annet samlet kirurgisk kunnskap pa ferre
sykehus, den positive utviklingen av gkende fem ars overlevelse samt reduksjon i lokale

tilbakefall eksempler pa en praksis med gode resultater.

Det er relativt fa kirurger som har statt for kirurgien ved lav fremre reseksjon utfgrt ved UNN
Tromsg i tidsrommet 2007-2011. Dette betyr et stort volum av endetarmsreseksjoner per
kirurg og at kunnskap pa det aktuelle feltet samles. | tillegg sikres den kirurgiske kvaliteten.
Med tanke pa tilfeller av anastomoselekkasje fordelt pa drene 2007-2011 kan ikke inngrep
samlet pa faerre kirurger vaere hele forklaringen. Fa av kirurgene som opererte i 2007 og
2008 var operatgrer i 2009, 2010 og 2011. Andre momenter kan veere mindre bruk av apen
kirurgi og systematisk ikke-bruk av NSAIDs ved anastomosering. Det er kjent at bruk av

NSAIDs kan gi gkt anastomoselekkasje (29).
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Begrensninger

Variablene studien har sett pa i tillegg til lokalt tilbakefall er relevante, men det er en
mulighet for feilregistrering. Studiet er retrospektivt, noe som ogsa er et viktig aspekt i
forhold til begrensninger i registreringen. Dette grunnet datainnsamling av pa forhand
bestemte parametere som ngdvendigvis ikke er tatt med i journaldokumenter fra ar tilbake.
| tillegg kan andre forhold spille inn: endret praksis vedrgrende dokumentasjon kan ha en
positiv betydning hvis tilrettelegging for 3 dokumentere er gjort enklere. Hvem som gjgr hva
pa avdelingen kan ogsa vaere en positiv endring i den forstand at personen med ansvar for a
sende inn dokumentasjon har en stilling som tillater dette tidsmessig. At studien ikke
inkluderer pasienter operert med abdominoperineal rektumamputasjon (APR) kan anses
som en begrensning, da denne operasjonsmetoden har hgyere risiko for lokalt tilbakefall
enn TME og PME. Fglgende viser ikke var studie hele sannheten vedrgrende operativ

behandling av endetarmskreft og risikoen for lokalt tilbakefall.

Konklusjon

Var studie viser at med bakgrunn i giennomgatte variabler er det ikke signifikante forskjeller
i utfall for pasienter operert med total eller partiell mesorektal eksisjon. Resultatene fra
kliniske og patologiske undersgkelser underbygger ogsa at seleksjonen av pasienter til de to
ulike operasjonsmetodene gjgres riktig. Det konkluderes derfor med at det ikke er forskjell i
overlevelse eller forekomst av lokale tilbakefall for pasienter operert ved UNN for

endetarmskreft med kurativt siktemal, med enten total eller partiell mesorektal eksisjon.
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Tabeller

Tabell 1: Deskriptive parametere i forhold til type inngrep

40 (42,1 %)

19 (44,2 %)

59 (42,8 %)

95 (68,8 %) |43 (31,2 %) |138
68,43 ar 65,09 ar 67,39 ar 0,104
55 (57,9 %) |24 (55,8 %) |79 (57,2 %)

0,819

18 (19,0 %)

12 (27,9 %)

30 (21,7 %)

13 (13,7 %) |6 (14,0%) |19 (13,8 %)
16 (16,8 %) |7 (16,2%) |23 (16,7 %)
27 (28,4 %) |6(14,0%) [33(23,9%) |0,392
21 (22,1%) |12 (27,9%) |33 (23,9 %)

Tabell 2: Kliniske parametere i forhold til type inngrep

95 (68,8 %)

43 (31,2 %) 138

42 (42,1%) |7 (1,3 %) 49 (25,5 %) 10,001
80 (84,2 %) [13(9,4%) |93(67,4%) |<0,001
18 (18,9 %) |3 (7,0 %) 21 (15,2 %) |-

24 (25,3 %) (19 (44,2 %) |43 (31,2 %) |0,026
6(13,9%) |O 6 (4,3 %) 0,092
3,19 4,08 = 0,107
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Tabell 3: Lymfeknutestatus i forhold til type inngrep

95 (68,8 %)

43 (31,2 %)

138

17 (17,9 %) 14 (32,5 %) (31 (22,4 %)

<0,001
74 (77,9 %) 22 (51,2 %) |96 (69,6 %)
4 (4,2 %) 7(16,3%) |11 (8,0%)

70 (73,7 %)

32 (74,4 %)

102 (73,9 %)

25 (26,3 %)

11 (25,6 %)

36 (26,1 %)

0 0 0

Tabell 4: Patologiske parametere i forhold til type inngrep

95 (68,8 %) |43 (31,2%) |138

1(1,1%) 2 (4,6 %) 3(2,2%)

14 (14,7 %) |4 (9,3 %) 18 (13,0%) 0,239
49 (51,6 %) |23(53,5%) |72(52,2%)
31(326%) |14(32,6%) |44(32,6%)

15,75 25,3 - <0,001
27,83 25,23 - 0,617
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Tabell 5: Postoperative parametere i forhold til type inngrep

10 (10,5 %) | 3 (7,0 %) 13 (9,4 %)
15 (15,8 %) | 7(16,3%) |22 (15,9%) | 0,982
2(2,1%) 0 2 (1,4 %) 0,338
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Vedlegg

Vedlegg 1: Definisjon av TNM 6

Primartumor (T)

Tx Primaertumor er ikke a finne

TO Ingen tilstedevaerelse av primaertumor

Tis Carsinoma in situ: intraepitelial eller
intramucosalt med invasjon av lamina
propria

T1 Tumor invaderer submucosa

T2 Tumor invaderer muscularis propria

T3 Tumor invaderer gjennom muscularis
propria til perikolorektalt vev

T4 Tumor invaderer andre organer eller

strukturer direkte og/eller vokser opp til

overflaten av viscerale peritoneum

Regionale lymfeknuter (N)

NX Regionale lymfeknuter er ikke a finne

NO Ingen metastase til regionale lymfeknuter
N1 Metastase til 1-3 regionale lymfeknuter
N2 Metastase til 4 eller flere regionale

lymfeknuter

Fjernmetastase (M)

MX Fjernmetastase er ikke a finne
MO Ingen fjernmetastase
M1 Fjernmetastase tilstede

Hentet fra TNM Classification of Malignant Tumours, 6th

edition




Vedlegg 2: Definisjon av histologisk gradering og typing

Differensieringsgrad

Definisjon

Direkteplasserte cancere

1) Hgyt differensiert

> 95% er kjertelstruktur

2) Middels hgyt differensiert

50-95% er kjertelstruktur

3) Lite differensiert

5-50% er kjertelstruktur

Mucingst adenokarcinom

Signetringcellekarcinom

Hentet fra Nasjonalt handlingsprogram 2015




