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Danmark, som patienterne kan henvises til, hvis de
befinder sig der [9].
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Kirurgisk behandling af anale fistler ved Crohns sygdom

Tina Heyckendorff-Diebold?, Yasuko Maeda?, Steen Buntzen® & Lilli Lundby?

Crohns sygdom (CD) har over de seneste artier haft sti-
gende incidensrate i Danmark [1]. En af de hyppigste
komplikationer i forbindelse med CD er fistler, der
forekommer hos op mod 50% af patienterne med CD.
De anale fistler udggr 30% af fistlerne [2]. Anale fistler
medferer ofte en betydelig forringelse af patienternes
livskvalitet. Ved behandling af anale fistler er balancen
mellem at eliminere infektionen og undga at skade
sfinkterapparatet det essentielle. Hovedprincippet i be-
handlingen af anale CD-fistler er draenage af den un-
derliggende infektion [3]. Behandlingen af fistule-
rende anorektal CD har udviklet sig meget i de seneste
15-20 ar og vil oftest veere en kombination af medi-
cinsk og kirurgisk behandling [2]. Den kirurgiske stra-
tegi er afhaengig af fisteltype og aktiviteten i CD. Anale
CD-fistler tilhgrer pr. definition gruppen af komplekse
fistler [4], og pa baggrund af Parks’ klassifikation ind-
deles de i hhv. hgje og lave fistler [5]. Denne inddeling
foretages bedst ved undersggelse i generel anaestesi
kombineret med en endoanal ultralydskanning. Ved
mistanke om hgje eller forgrenede fistler bgr man fore-
tage magnetisk resonans-skanning [6]. Retningslinjer
for diagnostik og behandling af fistler ved CD er publi-
ceret for nylig [7]. I denne statusartikel fokuseres der
pa behandling af perianale fistler ved CD med undta-
gelse af anovaginale CD-fistler, som ligger uden for
rammerne af denne gennemgang.

BEHANDLINGEN AF LAVE ANALE FISTLER

Man tilstreeber at veere tilbageholdende med kirurgi,
dog uden at ga pd kompromis med komplet dreenage
af fistlen. Dette skyldes, at selv mindre skader pa luk-
kemuskelapparatet kan have store konsekvenser for
patienternes kontinens. Disse patienter har ofte habi-
tuelt tynd affering, hvilket accentuerer problemet, og
endvidere vil selv mindre indgreb i analkanalen
kunne resultere i kroniske sar. Ved lave analfistler
kan en spaltning af fistlen i hele sin laengde, fistulo-
tomi, vaere aktuel, sdfremt der ikke er Crohnaktivitet i
rectum [8, 9]. Ved aktivitet i rectum vil en drane-
rende seton vere det foretrukne valg. Denne behand-
ling kan kombineres med medicinsk behandling og
evt. senere definitiv kirurgi [3].

BEHANDLING AF H@JE ANALE FISTLER

Lgs seton

En seton anlaegges gennem fistelgangen som et dreen
og er samtidig en markering af fistelgangen. Langva-
rig dreenage af fistlen vil mindske infektionen og fa fi-
stelkanalen til at organisere sig omkring traden (Fi-
gur 1). En lgs seton kan anvendes som forberedelse
forud for andre behandlingsmetoder som fibrinklee-
ber, kollagenplug, endorektal advancement flap (EAF)
og ligering af den intersfinkteriske fistulatragt (LIFT)-
procedure. Seton kan ogsd anvendes som en perma-
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Patient med anorektale Crohnfistler behandlet med seton.
(Foto: Lilli Lundby).

nent behandling [10]. Fordelen med den permanente
seton er, at den ikke pévirker kontinensen, men til
gengeld er ulempen ofte irritation af den perianale
hud pga. sekretion fra den eksterne fistelmunding

[4].

Fibrinklaeber

Fibrinkleeber bestér af fibrinogen og trombin. Ved en
sammenblanding af komponenterne dannes et vis-
kgst materiale, som sprgjtes ind i fistelgangen. Meto-
den har veeret brugt i de seneste 20 &r. I starten var
entusiasmen stor og succesraterne hgje, men de har
desvarre ikke veeret reproducerbare, hvorfor teknik-
ken ikke er udbredt i dag. Grimaud et al beskriver et
randomiseret studie, hvor man sammenlignede to
grupper med kompleks fistulerende perianal CD. En
gruppe blev behandlet med fibrinkleeber, og den an-
den blev observeret. Resultatet var en ophelingsrate
pé 38% hos gruppen, der blev behandlet med fi-

Behandling af anale fistler ved Crohns sygdom er en balance mellem at eliminere infektionen og
undga at skade sfinkterapparatet.

Lgs seton anvendes som praeoperativ draenage og som kronisk behandling.

Fibrinkleber og analfistelplug har den fordel, at sfinkterapparatet ikke skades ved behandlingen,

men succesraterne er lave.

Endorektal advancement-flap har en helingsrate pa 50-60%.

Proktektomi/proktokolektomi med transpositionslap er effektiv hos enkelte behandlingsresistente

patienter.

Timing af medicinsk og biologisk behandling med kirurgi, intersfinkterisk ligatur af fistelgangen og
optimeret fistelkleber er lovende behandlingsmodaliteter.

brinklaeber, og pd 16% hos observationsgruppen
[11]. Disse resultater er imidlertid baseret pa en kort
opfplgningsperiode pa otte uger. Ydermere er he-
lingsresultatet kun klinisk vurderet. Fordelen ved me-
toden er, at den kan gentages, uden at sfinkterappa-
ratet tager skade.

Analfistelplug

En analfistelplug bestar af et kollagenmateriale, der
er udvundet fra submucosa i grisens tyndtarm. Plug-
gen indfgres i fistelgangen og fikseres i analkanalen
ved den interne dbning af fistlen; herved lukkes den
indre munding [9, 10]. Bindevavspluggen stimulerer
veaevet i fistelgangen, hvilket resulterer i indvekst af
fibroblaster i pluggen, og dermed lukkes fistelgan-
gen. Erfaringerne med denne metode er sparsomme,
eftersom metoden fgrst blev introduceret i 2006 [12].
O’Conner beskrev i 2006 et prospektivt studie over
analfistelplug anvendt ved fistulerende anorektal CD,
hvor man fandt en succesrate for lukning af fistlen pa
80%. Garg et al rapporterede i en oversigtsartikel om
en overordnet ophelingsrate pa 29-86% hos patien-
terne med CD [13]. Der er mange fordele ved denne
procedure, da den ligesom fibrinkleeberen er mini-
malt invasiv. Den kan gentages, og risikoen for beska-
digelse af sfinktermuskulaturen er minimal [9]. En af
de hyppigste komplikationer er, at pluggen falder ud
[9]. Aktuelle studier er primeert retrospektive studier,
der er udfgrt pa heterogene grupper, og der savnes
randomiserede kontrollerede studier. Der er udviklet
en ny syntetisk analfistelplug (Gore Bio-A fistula
plug), men der foreligger ingen solid evidens for, at
denne plug har en plads i behandlingen af anale CD-
fistler.

Endorektal advancement flap

Princippet ved EAF er, at man adskiller tarmlumen
fra fistelgangen og fjerner fistelveev i den anorektale
vaeg [14]. Den almindeligste metode er EAF (oppefra
og ned), men ved lave interne mundinger kan man
vaelge at benytte en hudlap (nedefra og op). Det fal-
der naturligt, at man udvider den eksterne munding
eller foretager en partiel fistulektomi eller curettage
for at sikre god dreenage eksternt, men der foreligger
dog ingen evidens for proceduren. I nyere tid har
man fokuseret pé en god blodforsyning vha. fuld-
vaegsmuskulomukgs eller partiel muskulomukgs lap.
I de fleste studier angives, at det er en fordel at forbe-
handle fistelgangen i 2-3 méneder med en lgs seton.
Helingsraten er 50-60% hos patienter med fistule-
rende CD [9]. Soltani & Kaiser rapporterede i en over-
sigtsartikel om en succesrate pa 64% for patienterne
med CD mod 80% for patienterne med kryptoglandu-
leere fistler. Endvidere sés en signifikant forskel i reci-
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divraten pd henholdsvis 50% for patienter med CD og
23% for patienter med kryptoglandulere perianale
fistler [14]. Fordelen ved EAF er, at sfinktermuskula-
turen ikke deles. Ulempen er, at metoden er mere ki-
rurgisk omfattende end lgs seton, fibrinkleeber og kol-
lagenplug. Den medfgrer en risiko pd omkring 10%
for inkontinens af let grad [14].

Ligering af den intersfinkteriske fistulatragt

Rojanasakul et al publicerede som de forste i 2007 et
arbejde om LIFT [15]. Der anbefales en forbehand-
ling med lgs seton i 2-3 méneder. I denne periode er
det vigtigt at opnéd en velorganiseret fistelgang, som
taler dissektion i det intersfinkteriske rum. Man inci-
derer i den intersfinkteriske fure. Fistelgangen identi-
ficeres, ligeres og deles [15], men ingen muskelfibre
deles under proceduren. Shanwani et al publicerede
et materiale med 45 patienter med kryptoglandulere
fistler og fandt en primer ophelingsrate pa 82% og
efter 3-8 méneder en ophelingsrate pd 64% [16]. I et
nyere studie af Bleier et al rapporterede man om lig-
nende resultater med en succesrate pa 57% [17].
LIFT er séledes en lovende ny sfinkterbevarende tek-
nik, men der mangler fortsat randomiserede kontrol-
lerede studier med langtidsresultater. Der foreligger
endnu ikke studier med specifik fokus pa patienter
med CD. Teknikken bgr vurderes i protokolleret regi
ved CD. En forudsetning er, at der ikke forekommer
inflammatorisk aktivitet i analkanalen og rectum.

Aflastende stomi

Hos patienter, der har CD med svar anorektal inflam-
mation, vil en aflastende stomi mindske den inflam-
matoriske aktivitet hos de fleste [18]. Desveerre er
chancen for at kunne gennemfgre succesfuld definitiv
kirurgi lille efter anleeggelse af en aflastende stomi.

Det endelige resultat bliver ofte rectumeksstirpation
[18].

Proktektomi/proktokolektomi plus stomi

En gruppe patienter med CD opnér ikke opheling pa
trods af behandling med mindre invasive metoder.
12-20% af patienterne med fistulerende anorektal CD
ender med at f4 foretaget proktektomi [12]. For
denne yderst behandlingsresistente gruppe findes der
langtfra én guldstandardbehandling. Ved proktek-
tomi og kolostomi eller proktokolektomi med dan-
nelse af en permanent ileostomi fjerner man den in-
flammerede rectum og potentielle luminale kilde til
fistulerende CD.

Problemet er ikke altid lgst, da op mod 40% af
patienterne vil opleve forsinket opheling af deres pe-
rineale sar og/eller persisterende perineal sinus [19].
25% af disse &bne perineale sdr er fortsat ikke helet
efter et r. Det vil derfor veere ngdvendigt med gen-
tagne revisioner [19].

Proktektomi/proktokolektomi plus transpositionslap
Myokutan- og muskellapoperationer har gennem &r-
tier veeret anvendt i behandlingen, hvor komplekse
anale fistler leder til proktektomi/proktokolektomi.
Rectus abdominis-lap som myokutan- eller muskellap
anvendes med fordel ved store defekter i perineum.
Lappen har dog den ulempe, at bugvaeggen bliver sva-
gere, og dermed kan en evt. senere sideforflytning af
en stomi vanskeligggres [20, 21].

Andre alternativer er en gluteus maximus-lap
samt en muskellap rejst fra femurs bagside [22].
Séfremt defekten ikke er for stor, har det vist sig, at
m. gracilis er et godt alternativ. Musklen hgstes medi-
alt pé laret og roteres ved det vaskulare ben. Den dis-
tale ende bringes til perineum, hvor den udfylder pe-

B

Litteraturoversigt over Reference Patienter, n Sygdomstype Opfglgning Patienter der helede, n
resultate.r med gracilis- Ryan et al, 1984 6 Ikkehelende perineum Ikke specificeret 5
transpositionslap ved . . 8

Rius et al, 2000 [19] 7 Ikkehelende perineum (n = 3) 18 maneder 4

Crohns sygdom.

Zmora et al, 2006 2
Furst et al, 2008 12
Wexner et al, 2008 9
Ulrich et al, 2009 7
Lefevre et al, 2009 5

Maeda et al, 2010 18

Rektovaginal fistel (n = 3)
Rektouretral fistel (n = 4)
Rektovaginal fistel

Kompleks anorektal fistel (n = 14)

Rektovaginal fistel (n = 2)
Rektouretral fistel (n = 1)
Pouch-vaginal fistel (n = 1)

Rektovaginal fistel (n = 2) 51 og 74 maneder 1
Anovaginal/rektovaginal fistel (n =12) Middel 3,4 ar 11
Rektovaginal fistel 3 maneder 3

Middel 28 mander 5

Middel 28 maneder 4
Median 10 maneder 9

Ikkehelende perineum (n = 4) 2

Helingsrate, %
83
57

50
92
33
71

80
64
50
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rineumkaviteten, som opstér efter den forudgdende
proktektomi/proktokolektomi [23].

Maeda et al har publiceret et retrospektivt studie
med patienter, der havde CD med komplekse peri-
anale fistler eller ikkehelende perineum. Patienterne
blev behandlet med proktektomi og gracilistransposi-
tionslap, og hvis de havde et ikkehelende perineum,
blev de udelukkende behandlet med gracilistranspo-
sitionslap. Successraten var 64% for komplekse fistler
og 50% for ikkehelende perineum efter ti maneders
opfelgning [24]. Dette studie er det stgrste, der be-
skriver gracilistranspositionslap anvendt i behandlin-
gen af komplekse anale fistler hos patienter med CD.
Resultaterne er forenelige med Rius et al’s, hvor man
efter 18 méneders followup fandt en opheling pa
57% [19] (Tabel 1). Ulemperne ved metoden er, at
det er en omfattende operation, hvor patienten ma
leve med stomi og risiko for graft site- og donor-site-
infektion.

PERSPEKTIVER
Timingen af medicinsk behandling og kirurgi er i dag
en essentiel komponent i behandlingen af CD-fistler.
Biologisk behandling, tumornekrosefaktor alfa-heem-
mere, har potentiale til at gge succesraten [25]. Op-
timeret fibrinklaeber har féet tilfgrt forskellige sub-
stanser. Princippet med tilsatning af antibiotika,
grisekollagen, autologe fibroblaster, stamceller eller
infliximab virker lovende [26]. LIFT-proceduren med
eller uden bio-mesh-interponering i det intersfinkteri-
ske rum er ogsé blandt de mest lovende tiltag i gje-
blikket [15].

Disse nye behandlingsmodaliteter bgr undersg-
ges nermere hos patienter med CD i kontrollerede,
randomiserede studier.

KONKLUSION
Behandling af perianale fistler hos patienter med CD
er en stor udfordring, og der kreeves derfor special-
kompetence. Det terapeutiske mél med behandlingen
er at reducere eller eliminere symptomerne og sam-
tidig undga, at patienten bliver inkontinent. Derfor
tilstreebes sé vidt muligt en konservativ tilgang, og
valget af kirurgisk behandling vil primeert besté i
sfinkterbevarende kirurgi med eller uden lgs seton
som forbehandling eller en permanent lgs seton som
en endelig lgsning. Generelt er resultaterne ikke sa
gode som ved behandling af fistler af kryptoglandu-
leer oprindelse, og patienterne bgr informeres grun-
digt om risiciene ved den valgte behandlingsstrategi.
Ved svar anorektal CD kan en aflastende stomi
blive ngdvendig. Desveerre er definitiv kirurgi ikke al-
tid mulig, og rectumeksstirpation bliver ofte slutre-
sultatet. Disse patienter risikerer ydermere at fa pro-

blemer med et ikke helende perineum, hvilket kan
resultere i stgrre kirurgi med anleggelse af mu-
skeltranspositionslapper.
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