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Alendronat en gang om ugen

Kim T. Brixen & Leif Mosekilde

Alendronat (4-amino-1-hydroxybutylidene bisfosfonat) har
veret anvendt i Danmark siden 1995 til behandling af post-
menopausal osteoporose i en dosering pa 10 mg dagligt og er
tidligere omtalt i detaljer i Ugeskrift for Laeger [1]. Der er imid-
lertid siden fremkommet en reekke nye data vedrerende an-
vendelsen af medikamentet ved behandlingen af osteoporose.
Endvidere er alendronat markedsfort i en ny formulering pa
70 mg en gang om ugen. Ca. 17.000 patienter har nu deltaget i
kliniske afprevninger af alendronat og mere end 3 mio. pa-
tienter er behandlet hermed pa verdensplan. Denne artikel
opsummerer kort de vigtigste kliniske data vedrerende alen-
dronat, beskriver de nytilkomne kliniske undersogelser i de-
taljer og diskuterer dokumentationen for ugetabletten med
henblik pa effekt, komplians og bivirkninger.

Ideelt set ber farmakologisk behandling af osteoporose re-
ducere antallet af patienter med frakeurer signifikant i en eller
flere randomiserede, dobbeltblinde, placebokontrollerede
undersogelser eller ved sammenligning visesamme effekt som
eksisterende, dokumenteret effektive behandlinger. Der ber
endvidere foreligge en beskrivelse af malgruppen for behand-
lingen med en vurdering af effektiviteten i forhold til risiko-
profilen. Endelig ber virkningsmekanismen for behandlingen
vere kendt, bivirkningsfrekvensen vere lav og alvorlige bi-
virkninger ikke forekomme. En samlet oversigt vedrerende
diagnostik og behandling af osteoporose er for nylig udgivet
af Dansk Knoglemedicinsk Selskab [2].

Farmakokinetik

Alendronat og andre bisfosfonater er syntetiske pyrofosfat-
analoger. Efter peroral indgift under faste absorberes kun 0,6-
0,7% af den indgivne dosis. Absorptionen heemmes 60-90%
ved samtidig indtagelse af fode eller drikkevarer bortset fra
vand. Alendronat ber derfor indtages fastende om morgenen
med et glas vand. Patienten ber forst indtage andre fodemid-
ler, drikkevarer eller anden peroral medicin efter 30 min.
Alendronat elimineres fra blodbanen pa ca. 1 time, idet 60-
70% af den absorberede dosis optages i skelettet specielt pa re-
sorptive knogleoverflader. Alendronat frigives forst fra knog-
levaevet ved senere knogleresorption. Efter ti ars behandling
med 10 mg/dag er der optaget ca. 100 mg alendronat i skelet-
tet. Den kliniske virkning udeves dog hovedsagelig af den ak-
tuelt indgivne dosis [3]. Alendronat metaboliseres ikke, men
udskilles uomdannet i urinen.

Virkningsmekanisme
Bisfosfonaterne optages af osteoklasterne ved endocytose i for-
bindelse med knogleresorptionen, men har til dels forskellig

molekylerbiologisk virkningsmekanisme. Alendronat og an-
dre aminobisfosfonater heemmer bl.a. farnesyldiphosfat-
syntase [4], der er nodvendigt for geranylgeranyleringen og
dermed forankringen i cytoskelettet af en reekke intracelluleere
enzymer. Stofferne hzemmer herved differentieringen af osteo-
Kklastforstadier og osteoklastaktiviteten og reducerer desuden
antallet af osteoclaster gennem oget apoptose [5]. Gennem
disse mekanismer nedszttes den osteoklastiske knogleresorp-
tion. Alendronat nedsztter knogleomsatningen hos raske
postmenopausale kvinder, hos kvinder med postmenopausal
osteoporose eller osteopeni, hos patienter med glukokortiko-
idinduceret osteoporose og hos patienter med Pagets knogle-
sygdom. Herved reduceres remodelleringsrummet (de 4bne
resorptionslakuners samlede volumen), og antallet af svage
steder i den trabekulzere knoglestruktur (sdkaldte stress-risers)
nedsettes. Endelig medferer den reducerede knogleomsaet-
ning, at knoglevavets gennemsnitsalder oges, og den sekun-
dzre mineralisering oges [6]. Alendronat synes derimod ikke
at nedsztte dybden af resorptionslakunerne eller at medfere
en positiv balance per remodelleringscyclus [7]. Den resorptive
periode er normalt 2-4 uger og efterfolges af en formativ peri-
ode pa 3-6 mdr. Det er derfor sandsynligt, at behandling med
intervaller under ca. to uger kan reducere knogleresorptionen
effektivt, og resultater fra dyreforseg, hvor alendronat er admi-
nistreret med intervaller af denne storrelse, stotter denne ide.
Endelig har man i en raekke dyreeksperimentelle studier vist, at
alendronat eger knoglevavets biomekaniske styrke.

Klinisk effekt af alendronat 10 mg dagligt

Alendronat reducerer knogleresorptionen med 36-70% og
knogleformationen med 20-52% vurderet ved biokemiske
knoglemarkorer hos normale kvinder [8], patienter med post-
menopausal osteoporose [9], mend med osteoporose [10] og
patienter i glukokortikoidbehandling [11]. Denne virkning
seetter ind i lobet af 1-6 mdr. Ved seponering efter 2-5 érs be-
handling stiger knogleomszetningen, men er fortsat reduceret
efter to ars observation [12-14].

Hos patienter med postmenopausal osteoporose oges
knoglemineraltzetheden (BMD) malt ved hjzlp af dual-energy
X-ray absorptiometry (DEXA-scanning) med op til 5-9% i co-
lumna lumbalis og 2-6% i hoften ved tre ars behandling [12, 15,
16]. I et dbent ekstensionsstudie si man en samlet stigning i
BMD efter syv ar pa ca. 11% i columna lumbalis, 5% i collum
femoris og 10% i trochanterregionen [13]. Hos kvinder uden
osteoporose forebygger alendronat det postmenopausale
knogletab [8]. Hos mand med osteoporose oger alendronat
BMD i columna lumbalis og collum femoris med henholdsvis
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Relativ risiko for

fraktur eller frakturincides

Antal patienter
med nye verte-

vertebrale perifere brale frakturer
Undersggelse Patienter Dosis n Varighed frakturer frakturer i placebogruppen
Liberman et al, ~ Postmenopausale kvinder 5 mg/dag 994  3é&r 0,52 (0,28-0,95) 7,5%vs. 9,6% NS  6,2%
1995 [18] med osteoporose 10 mg/dag
20/5 mg/dag?
placebo
Black et al, 1996 Postmenopausale kvinder 5/10 mg/dag® 2.027 3ar 0,53 (0,41-0,68) 0,80 (0,63-1,01)i 15%
(FIT-study) [15]* med nedsat BMD placebo
(T-score <2,1) og
mindst 1 vertebral fraktur
Black et al, 2000 Postmenopausale kvinder 5/10 mg/dag® 3.658 3-44&r 0,52 (0,42-0,66) 0,73 (0,61-0,87)' ?
(FIT-study) [19] med osteoporose placebo
Cummings et al, Postmenopausale kvinder 5/10 mg/dagP 4432 42ar 0,56 (0,39-0,80) 0,88 (0,74-1,04)i 3,8%
1998 (FIT-study) med nedsat BMD placebo
[16] (T-score <1,6)
Ensrud et al, Postmenopausale kvinder 5/10 mg/dag® 2.027 2,9ar 0,53 (0,41-0,68) 0,72 (0,58-0,90)" 15%
1997 [20] med nedsat BMD og mindst placebo
et vertebralt sammenfald
Pols et al, Postmenopausale kvinder 10 mg/dag 1.908 1lar n.a. 0,53 (0,30-0,90)¢ n.a.
1999 [9] med nedsat BMD (T-score<2,0) placebo
Ravn et al, Postmenopausale kvinder 2,5 mg/dag 1.499 4ar n.a. 8% vs 8% NS9 n.a.
1999 [12] 5 mg/dag
2,5/0 mg/dag’
5 mg/0 mg/dag*®
placebo
Orwoll et al, Mend med nedsat BMD 10 mg/dag 241  2ar 0,8% vs. 7,1%* 4,1%vs. 53% NS 7,1%
2000 [10] (T-score<-2) eller placebo
osteoporotisk fraktur
Saag et al, Patienter i glukokortikoid- 2,5 mg/dag 477 48 uger 2,3%vs. 3,7% NS n.a. 3,7%
1998 [11] behandling 5 mg/dag
10 mg/dag
placebo
Adachi et al, Patienter i glukokortikoid- 5 mg/dag 4 208 2ar 0,7% vs. 6,8%* 5,4% vs. 9,8% 6,8 %
2001¢ [17] behandling 2,5/10 mg/dag
10 mg/dag
placebo

NS =ikkesignifikant, *p <0,05.

n.a.=non applicable.

a) Dosis blev reduceret fra 20 til 10 mg efter to ar.

b) Dosis blev gget fra 5 mg til 10 mg efter to &r.

c) Frakturer var ikke det primeere endemal i dette studie.
d) Dosis blev gget fra 2,5 mg til 10 mg efter et ar.

e) Ekstension af ovenstiende studie.

f) Dosis blev reduceret efter to &r.

g) Alle frakturer. Kun resultaterne fra placebo og 5 mg-grupperne er medtaget.
h) Kliniske vertebrale og perifere frakturer.

i) Relativ risiko for hoftenzer fraktur var 0,49 (0,23-0,99).
J) Relativ risiko for hoftenzer fraktur var 0,47 (0,26-0,79).

5% og 3% i forhold til placebo ved to rs behandling [10]. En-
delig oger alendronat BMD med 3% i columna lumbalis og 1%
i collum femoris hos patienter i glukokortikoidbehandling [11,
17]. Ved behandlingsopher efter to ar ses hos postmenopau-
sale kvinder et knogletab, der svarer til det normale postme-
nopausale knogletab [12]. Ved behandlingsopher efter fem ar
er BMD i columna lumbalis uendret efter to irs observation,
mens BMD i hoften falder insignifikant [13].

I en rekke placebokontrollerede, dobbeltblinde, randomi-
serede undersogelser har man undersogt effekten af alendronat

som sekundzer og tertizer profylakse mod postmenopausal oste-
oporose med frakturer som effektmal. Som det fremgar af Ta-
bel 1, reducerer alendronat 10 mg/dag incidensen af vertebrale
frakturer ved postmenopausal osteoporose med ca. 48% i for-
hold til placebo. I to studier reducerede alendronat desuden sig-
nifikant forekomsten af frakturer i det perifere skelet (Tabel 1).

Klinisk effekt af alendronat 70 mg en gang om ugen
Effekten af alendronat 70 mg en gang om ugen er undersogt i
to publicerede studier (Tabel 2). I et dobbeltblindt design
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Tabel 2. Undersggelser, hvori man har sammenlignet effekten af alendronat administreret dagligt, to gange ugentligt og ugentligt.

Undersggelse Patienter Dosis Varighed Kommentar
Schnitzer et al, 2000 [21] Postmenopausale kvinder 70 mgx1 ugtl. 1200 1ar Ingen forskel i BMD eller biokemiske knoglemarkgrer
med osteoporose 35 mgx2 ugtl.
10 mg dagl.
Lanza et al, 2002 [22] Maend og kvinder 70 mgx1 ugtl. 252 70 dage Ingen forskel i gastroskopisk erosionsscore
placebo

Mean percent
change

6

Lumbar spine

Mean percent
change

6+

Total hip

Month

Mean percent
change

6+

Femoral neck

Month

—@— ALN 10 mg daily
—W¥— ALN 35 mg twice daily
—— ALN 70 mg once weekly

Month

Mean percent
change

6

Trochanter

Month

Fig. 1. Effekten af alendronat 70 mg en gang om ugen, 35 mg to gange om ugen og 10 mg dagligt p& knoglemineralteethed i columna lumbalis (lumbar spine), col-
lum femoris (femoral neck), den proksimale femur (total hip) og trochanter major (trochanter) malt ved dual-energy X-ray absorptiometry (DEXA-scanning) hos 1.200
postmenopausale kvinder med osteoporose. Resultaterne er angivet som andringer i procent (middelveerdi + SEM). Der var ingen signifikant forskel mellem grupperne.

Gengivet med tilladelse fra [21].

sammenlignede Schnitzer et al [21] effekten af alendronat 70
mg en gang om ugen, 35 mg to gange om ugen og 10 mg dag-
ligt hos 1.200 postmenopausale kvinder med osteoporose (T-
score <2,5 eller tidligere hofte- eller vertebralfraktur). Studiet
var dimensioneret siledes, at der var 90%’s sikkerhed for at pa-
vise forskelle pa 1,5% i BMD i columna lumbalis mellem be-

handlingerne. Der var ingen signifikant forskel mellem de tre
grupper mht. BMD maélt ved DEXA-skanning i columna lum-
balis, collum femoris, trochanterregionen og den proksimale
femur (Fig. 1) [21]. Alendronat 70 mg en gang og 35 mg to
gange om ugen havde endvidere samme effekt som alendro-
nat 10 mg/dag pa urin-NTX-kreatininratio og S-knoglespeci-
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BAP mean value
(ng/ml)
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10 1

Month

Fig. 2. Effekten af alendronat 70 mg en gang om ugen, 35 mg to gange om ugen og 10 mg dagligt pa urin NTX/kreatinin-ratio og S-knoglespecifik alkalisk fosfatase
(BAP), som afspejler henholdsvis knogleresorption og -formation, hos 1.200 postmenopausale kvinder med osteoporose. Resultaterne er angivet som middelveerdi
+SEM. De vandrette (stiplede) linier angiver referenceveerdier for preemenopausale kvinder (middelveerdi +2SD). Der var ingen signifikant forskel mellem grupperne.

Gengivet med tilladelse fra [21].

fik alkalisk fosfatase, som i en reekke andre studier er vist at af-
spejle knogleresorption og -formation (Fig. 2) [21]. Der fore-
ligger ingen undersogelser af effekten af alendronat 70 mg/
dag pa frakturforekomsten, men @&ndringer i BMD under
alendronatbehandling er relateret til effekten pa frakturfore-
komsten [23]. Da virkningsmekanismen desuden er kendt og
formentlig identisk ved de to administrationsformer, synes
det at veere rimeligt at ekstrapolere fra ovennaevnte studier og
antage, at alendronat 70 mg en gang om ugen og 10 mg dag-
ligt har samme effeket pa frakturforekomsten. Alendronat er i
Danmark kun indregistreret til behandling af postmenopausal
osteoporose, men en reekke data dokumenterer anvendelsen
ved glukokortikoidinduceret osteoporose og hos mznd med
osteoporose (se ovenfor). Der foreligger imidlertid ikke data
vedrerende effekten af 70 mg en gang om ugen pa disse indi-
kationer.

Bivirkninger

De hyppigste bivirkninger er abdominalsmerter, kvalme, dys-
pepsi og halsbrand, men i mange af de placebokontrollerede
undersogelser har frekvensen af disse vaeret pa placeboniveau
(ca. 16%) [9, 10, 12, 15, 18]. I klinisk ssammenhzang forekommer
sddanne haendelser hyppigere og ses hos 20-30% (24, 25], men
skyldes nzppe i alle tilfzelde alendronat. I et randomiseret re-
ekspositionsstudie kunne 85% af patienterne siledes tolerere
behandling med alendronat, mens 83% kunne tolerere pla-
cebo [26]. Ved daglig administration af alendronat kan eso-
phaguserosioner forekomme i sjeeldne tilfzelde. Ved postmar-
keting surveillance 1 England var incidensen af esophagusrela-
terede problemer 1,3% [27]. Svaere gastrointestinale bivirknin-
ger (fx ulcera) forekommer iszr, hvis forholdsreglerne vedra-

rende indtagelse ikke overholdes, eller ved forudbestidende
ovre gastrointestinale lidelser [28].

De gastrointestinale bivirkninger skyldes, at bisfosfonater
haemmer keratinocytternes proliferation. Hos forsegsdyr
medforer eksposition af esophagus for alendronat oplest i
syre fire gange dagligt erosioner, mens dette ikke ses ved eks-
position en gang om ugen. I de kliniske studier, hvor man
sammenlignede alendronat 70 mg en gang om ugen, 35 mg to
gange om ugen og 10 mg dagligt, forekom ovre dyspepsi med
samme hyppighed i de tre grupper. Hyppigheden af sveere ga-
strointestinale bivirkninger (ulceration i esophagus, ventrikel
eller duodenum) var imidlertid signifikant mindre ved ugent-
lig dosering (0, 0 og 1,4% af patienterne ved henholdsvis 70 mg
ugentligt, 35 mg to gange ugentligt og 10 mg/dagligt) [22]. T et
randomiseret, dobbeltblindt studie blev effekten af ti ugers
behandling med alendronat 70 mg/uge, placebo eller placebo
ini uger efterfulgt af en uges behandling med acetylsalicylsyre
650 mg fire gange dagligt sammenlignet ved endoskopi [21].
Der var ingen forskel i gastrisk erosionsscore eller i forekom-
sten af ulcera i alendronat- og placebogrupperne, mens grup-
pen, der blev behandlet med acetylsalicylsyre, havde signifi-
kant hejere score og forekomst af ulcera.

Forstegenerationsbisfosfonater (etidronat) kan i heje doser
(16-160 gange hojere doser end dem, som anvendes til be-
handling af osteoporose) hemme knoglevavets mineralisa-
tion og derved give anledning til osteomalacilignende billede
med spontanfrakturer. Dette er set i dyreforseg og hos patien-
ter med Pagets knoglesygdom, der er blevet behandlet konti-
nuerligt med hoje doser. I ingen histomorfometriske studier
har man imidlertid pavist heemning af mineralisationen
(osteomalaci) eller abnorm struktur af den nydannede knogle
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(wowen bone) i forbindelse med alendronat-behandling inden
for den nuvaerende behandlingshorisont [7, 8, 29]. Disse resul-
tater underbygges af dyreforseg med storre doser. Der fore-
ligger ikke biopsidata for mennesker for 70 mg/uge. Bade
etidronat og alendronat kan i heje doser oge forekomsten af
micro-damage hos forsegsdyr, men dette synes ikke at have be-
tydning for knoglevaevets styrke.

Komplians

I de randomiserede studier har komplians over for behandling
med alendronat i daglig dosering veret hej, mens komplians
er vaesentligt mindre (ca. 40% efter to r) i kliniske praksis. Den
besvarlige administrationsmade evt. i forbindelse med mang-
lende instruktion ved receptudskrivning formodes at vere ar-
sag hertil. Generelt er komplians ved medikamentel behand-
ling hejere ved storre doseringsinterval. Praeliminzere data vi-
ser, at 86% af patienterne foretreekker dosering én gang om
ugen frem for dagligt [30]. Denne administration kan maske
oge komplians, skent dette endnu ikke er dokumenteret.

Dosering og pris

Alendronattabletter a 10 mg en tablet dagligt; 28 stk. koster
359,05 kr. og 98 stk. koster 1.163,15 kr. Tabletter a 70 mg, en
tablet om ugen; 4 stk. koster 359,05 kr. og 12 stk. koster
1.000,55 kr.

Konklusion

Den molekylerbiologiske og kliniske virkningsmekanisme
for alendronat er i dag klarlagt i vid udstreekning. Behandlin-
gen hzemmer bl.a. enzymet farnesyldifosfatsyntase og reduce-
rer derved den osteoklastiske knogleresorption og knogle-
omsztning. Dette nedsztter remodelleringsrummet, oger
mineralindholdet i knoglevaevet og medvirker til at bevare
knoglevavets strukturelle integritet.

Alendronat 10 mg/dag er effektiv som sekundeer og tertizer
profylakse mod postmenopausal osteoporose, idet behandlin-
gen oger BMD og reducerer antallet af vertebrale og perifere
frakeurer signifikant. Behandlingen eger ligeledes BMD og re-
ducerer antallet af vertebrale frakturer signifikant hos mend
med osteoporose. Alendronat forebygger endvidere knogle-
tabet ved glukokortikoidbehandling og nedsztter forekom-
sten af spinale frakturer hos postmenopausale kvinder i gluko-
kortikoidbehandling. Ved postmenopausal osteoporose er
alendronat 70 mg en gang om ugen zkvivalent med 10 mg
dagligt med hensyn til effekt pa knogleomsztning og BMD.
Med baggrund i disse data, dyreforseg og vores viden om
knogleremodelleringen er det rimeligt at antage, at 70 mg om
ugen ogsa vil nedsztte forekomsten af frakturer. Denne dose-
ring medforer ferre tilfzlde af svere gastrointestinale bivirk-
ninger og foretraekkes af de fleste patienter.

Reprints: Kim T. Brixen, endokrinologisk afdeling M, Odense Universitetshospital,
DK-5000 Odense C. E-mail: kim.brixen@dadInet.dk

Antaget den 19. september 2002.

Odense Universitetshospital, endokrinologisk afdeling M, og

Arhus Universitetshospital, Arhus Amtssygehus, medicinsk endokrinologisk
afdeling C.

Artiklen hviler pa en starre litteraturgennemgang end litteraturlistens 30 numre.
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Cancer recti-behandling ved et provinssygehus

En prospektiv undersogelse gennem 11 ar

Jargen Kiil

Resumé

Introduktion: Der redeggres for resultaterne af operation for eks-
stirpabel cancer recti ved et provinssygehus gennem en 11-ars-
periode fra 1991 til 2002. Patienterne blev fulgt i op til fem ar.
Komplikationsfrekvens, recidivrate og overlevelse blev brugt som
parametre.

Materiale og metoder: Et hundrede patienter blev opereret af én
kirurg. Dukes’ stadium var: A 12, B 36, C 48 og »D« 4. Opera-
tionstype: lav anterior resektion: 68, heraf seks med J-pouch. Ex-
stirpatio recti: 29, Hartmanns operation: tre. Firs blev opereret ra-
dikalt. Indtil den 31. december 1994 blev der foretaget konven-
tionel operation pa 34 patienter, men fra den 1. januar 1995 blev
der pé& 46 patienter foretaget total excision af rectumkrgset ved
tumorer med underkanten mindre end 10 cm fra anus, mens krgs
og tarm deltes 5 cm under tumors nedre graense ved hgjerelig-
gende tumorer.

Resultater: Tredivedagesletalitet: 4%: To patienter dede af kardio-
pulmonale arsager, en dgde efter reoperation for ileus og en pa
grund af almen svaekkelse. Yderligere to dgde inden udskrivelsen
efter reoperation for ileus. Syv fik anastomoselaekage efter resek-
tion (10%). Ingen af disse syv patienter dgde, men tre fik perma-
nent stomi (6%). For radikalt opererede faldt den kumulative
femarslokalrecidivrate fra 0,32 i periode 1 til 0,11 i periode 2
(p=0,12). Den kumulative femarsoverlevelsesrate var i de to perio-
der henholdsvis 0,62 og 0,70 (p=0,47).

Diskussion: Resultaterne viser, at operation for cancer recti kan
udfgres med gode resultater p& en centralsygehusafdeling, bade
hvad angér komplikationsfrekvens og overlevelse, nar operatio-
nerne udfgres af en enkelt operater. Operationsraten var ikke stor
med 9-10 operationer pr. ar, men var pa niveau med, hvad de en-
kelte kirurger havde ved kirurgisk gastroenterologiske afdelinger
pé det pageeldende tidspunkt. Recidivrate og overlevelse viste en
nonsignifikant tendens til forbedring ved aendret teknik i lgbet af
observationsperioden. Vore resultater indikerer, at samling af ope-
rationer for cancer recti pa én afdeling pa en funktionsbeerende
enhed, vil kunne give tilfredsstillende resultater.

Operationer for cancer recti udfortes i 1992-1993 af et stort an-
tal kirurger ved de store kirurgisk gastroenterologiske afdelin-
ger [1]. Resultatet var pa kort sigt mange komplikationer i
form af anastomoselzkage [2] og hej frekvens af lokalrecidiv
[3]. Overlevelsen var darligere end i vore nabolande [4] i over-
ensstemmelse med en sammenhang mellem kirurgens erfa-
ring og komplikationsfrekvens og overlevelse [5].

I Sverige blev operationer for cancer recti tidligt samlet pa
afdelinger med fa involverede kirurger og total mesorektal ex-
cision (TME) [6] indfortes. Resultatet var en femarsrecidivfre-
kvens pd 6% og en kumulativ femérsoverlevelse pa 75% [7].
Lignende 2ndringer anbefales nu ogsa i Danmark [3]. Samti-
dig indfertes imidlertid andre zndringer: preoperativ strale-
behandling, der reducerer letalitet ved cancer recti, i hvert
fald i serier, hvor der er en stor frekvens af lokalrecidiv og en
hoj letalitet [8]. Screening anvendes ved nogle afdelinger,
hvorved tumorer pavises tidligere, og prognosen bedres [9].

I dette prospektive arbejde prasenteres resultaterne af ope-
ration for cancer recti pa en sterre parenkymkirurgisk afde-
ling, hvor operationerne udfertes af én kirurg med vekslende
kirurger som assistent. I nogle tilfzelde fungerede den erfarne
kirurg dog som assistent. Der er inkluderet 100 patienter, der
er opereret i en 11-drs-periode fra 1991-2002.

Materiale og metoder

Arbejdet omfatter 100 konsekutivt udvalgte patienter med resek-
tabelt adenocarcinoma recti maksimalt 15 cm fra linea dentata.
Patienterne blev opereret elektivt fra den 1. februar 1991 ¢l den
1. marts 2002 (p4 Randers Centralsygehus: fra den 1. februar 1991
til den 31. december 1994). Patienterne registreredes i en data-
base (Paradox 4.0) og blev fulgt i op til fem &r. Letalitet inden 30
dage og inden udskrivelsen, anastomoselaekage, lokalrecidivfre-
kvens og overlevelse blev registreret. Manglende oplysninger
blev indhentet fra journaler, patienter, familie eller praktiserende
lzeger. Ingen fik adjuverende kemoterapi eller strileterapi.



