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Er der skonomi i stivgerende leenderygkirurgi?
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Det har gennem en arreekke veret kontroversielt, om sund-
hedsvasnets knappe resurser er optimalt anvendt ved stiv-
gorende leenderygkirurgi (spondylodese). Der synes i dag at
vere evidens for et bedre behandlingsresultat ved kirurgisk
frem for konservativ behandling for udvalgte patientgrupper
dvs. patienter med lzengerevarende smerteproblematik, som
kan henfores til specifik patologi [1]. Imidlertid er den kirur-
giske behandling relativt invasiv og har ofte store konsekven-
ser i de gvrige sektorer af samfundet. Figur 1 illustrerer dege-
nerativ discuslidelse, hvor spondylodese kan vare indikeret.
12005 matte vi pa grundlag af en systematisk litteratur-
gennemgang konkludere, at evidensen for omkostningseffek-
tivitet ved spondylodesekirurgi ikke synes at vaere dokumen-
teret [3]. Siden da er der tilkommet tre skonomiske evaluerin-
ger, hvori man har undersogt omkostningseffektiviteten ved
spondylodesekirurgi i et samfundsekonomisk perspektiv.
Nzrverende arbejde er siledes en opdatering af den syste-
matiske litteraturgennemgang, der blev offentliggjort i 2005.

Konservativ versus kirurgisk behandling

I det svenske rygstudium undersegte man omkostningseffek-
tiviteten for spondylodese versus konservativ behandling hos
284 patienter, der blev behandlet pd indikationen kronisk
(uspecifik) lenderygsmerte af mere end to ars varighed [4].
Den kirurgiske intervention bestod af bdde uinstrumenteret
og instrumenteret posterolateral spondylodese samt kombi-
neret posterolateral og anterior spondylodese. Den konser-
vative behandling, som ikke var standardiseret, omfattede ty-
pisk fysioterapi med eventuelt supplement af rygskole, far-
mako- eller psykoterapi. Efter to ars opfelgning blev den
kirurgiske behandling fundet signifikant bedre end den kon-
servative pa alle kliniske effektmal, bortset fra depression
(p<0,01), men ogs4 signifikant dyrere med 67.700 1999- SEK
(95% konfidensinterval (KI): 10.200-125.700 SEK). Den inkre-
mentelle omkostning-effekt-ratio blev siledes estimeret til
2.600 1999- SEK (95% KI: 600-5.900 SEK) pr. oswestry disability
index (ODI)-point.

I et senere studium fra England blev 349 patienter, der
havde haft smerteproblematik i mere end et r, randomiseret
til uspecificeret spondylodese eller et rehabiliteringsprogram
af 75 timers varighed med elementer af fysioterapi, rygskole
og kognitiv terapi [5]. Den kliniske forskel var minimal, om

end signifikant til fordel for kirurgi (p<0,05) efter to &rs op-
folgning. Omkostningsmaessigt var det kirurgiske regimen det
dyreste med en forskel pa 3.304 2003/2004- GBP (95% KI:
2.317-4.291 GBP), dog var omkostninger for tabt erhvervs-
evne ikke medregnet (i konsensus med de engelske retnings-
linjer for sundhedsekonomisk evaluering). Omkostningen pr.
kvalitetsjusteret levedr (QALY) estimeredes til 48.588 2003/
2004- GBP (95% KI: -279.883-372.406 GBP), hvilket ikke al-
mindeligvis betragtes som omkostningseffektivt i England.
Uden begrensede sundhedsbudgetter burde vi saledes in-
tervenere med kirurgisk frem for med konservativ behandling,
idet der er enighed om, at det giver et bedre klinisk resultat.
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Figur 1. Degenerativ discuslidelse (A), hvor stivgarende lzenderygoperation (B)
kan veere indikeret [2]. Copyright © (2008) Massachusetts Medical Society. All
rights reserved.
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Tabel 1. Udvalgte studier, hvori omkostningseffektiviteten ved spondylodesekirurgi frem for konservativ behandling er undersggt: status 2007.

Samfunds- Inkrementelt
Design gkonomisk rapporteringsmal Evidens-
Studie (opfalgning) Population perspektiv Effektmal (95% KI) niveau?
Fritzell et al, 2004 [4] RCT (2 ar) Uspecifik smerte > 2 ar Ja oDl 2.600 2004-SEK 1b
Vanlig konservativ (600-5.900)
behandling afprevet pr. ODI
Rivero-Arias et al, 2005 [5] RCT (2 ar) Kandidater til Kirurgi Ja (dog ekskl. EQ-5D 48.588 2003/2004-GBP 1b

(individuelt bedemt af kirurg)

produktivitets-
tab)

(-279.883-372.406)
pr. QALY

KI = konfidensinterval; QALY = kvalitetsjusteret levedr; RCT = randomiseret, kontrolleret forsgg; ODI = oswestry disability index; EQ-5D = EuroQol 5 dimensions.
a) Evidensniveau 1-5 klassificeret efter Oxfordklassifikation (Centre for Evidence-Based Medicine, Oxford, maj 2001, www.cebm.net).

Men der er ikke enighed om, hvor meget en ekstra effekten-
hed koster samfundet. Tabel 1 viser en oversigt over de to stu-
dier. Populationerne for de to studier adskilte sig ved graden af
deres smerteproblematik, idet den svenske population havde
afprovet vanlige tilbud om konservativ behandling inden in-
Kklusion i studiet, mens den britiske population blev inkluderet
i et tidligere sygdomsstadium. Hvorvidt to ars opfelgning er
tilstreekkeligt, star hen i det uvisse. Det gzelder for begge stu-
dier, at sfremt konservativt behandlede patienter efter op-
folgningsperioden ogsa fik kirurgisk behandling, ville det alt
andet lige styrke omkostningseffektiviteten ved kirurgisk in-
tervention. Vi stir sledes med et svensk studie, hvori man
konkluderer, at omkostningseffektiviteten er athaengig af, hvor
meget vi er villige til at betale for den ekstra kliniske effekt, og
et britisk studie, hvori man konkluderer en omkostning pr.
ekstra effektenhed, der overstiger betalingsviljen i England.

Instrumentering af spondylodese

12000 rapporterede en amerikansk gruppe om et modelstudie
af omkostningseffektiviteten ved instrumentering hos patien-
ter med spinalstenose og degenerativ spondylolistese [6]. P4
baggrund af en sikaldt Markovmodel estimerede forfatterne
tidrsresultater og konkluderede, at omkostningen pr. QALY
ved valg af instrumenteret frem for uinstrumenteret spondy-
lodese er omkring 1997-USD 3.112.800 og altsa langt over al-
mindelig accepteret betalingsvilje. Dog bemaerkede forfat-
terne, at atheengigt af den preecise andel af patienter, som op-
lever bedring, kan omkostningen pr. QALY vise sig at veere
vasentlig lavere (USD 82.400 hvis 90% i stedet for 80% oplever
bedring).

Modelstudiet byggede pa originale effektdata, der var rap-
porteret fra et tidligere studie, hvor 272 patienter blev rando-
miseret til laminektomi, laminektomi plus uinstrumenteret
spondylodese eller laminektomi plus instrumenteret spondy-
lodese [7]. Efter to ars opfelgning fandtes laminektomi med
uinstrumenteret spondylodese at give den bedste smerte-
lindring (p<0,01).

Hvis en inkrementel omkostning- effekt-ratio fra det tidli-
gere omtalte svenske rygstudium, som ogsa omfattede sammen-
ligninger af alternative kirurgiske teknikker, beregnes, findes

hvert ekstra ODI- point at vaere associeret med en besparelse pa
omkring 1999- SEK 8.250 ved behandling med instrumenteret
frem for uinstrumenteret spondylodese. Dermed har vi et in-
konklusivt og et positivt studium i spergsmélet om omkost-
ningseffektivitet ved instrumentering af spondylodese (Tabel
2). Det bemzerkes, at relativt hoje implantatomkostninger i
Nordamerika kan pavirke den eksterne validitet af det nord-
amerikanske studium i retning af bias mod instrumentering.

Anterior stgtte for posterolateral spondylodese

For nyligt kunne vi rapportere om en langtidsopfelgning (4-8
ar) pa et randomiseret studie, hvori man undersogte forskellen
mellem instrumenteret spondylodese med og uden anterior
stotte [8]. I studiet var der inkluderet 146 patienter med lang-
varig, specifik smerteproblematik, og man kunne fremsztte
en solid konklusion, hvor patienter behandlet med forreste
statte klarede sig signifikant bedre (p<0,05) end patienter
uden forreste stotte. Samfundsekonomisk viste det sig, at et
godt klinisk resultat havde positive afledte effekter (p<0,05) i
flere sektorer: feerre kontakter i primersektoren, feerre gen-
indleeggelser og mindre medicinforbrug. Den initialt dyreste
kirurgi viste sig folgende at veere billigst, nar alle sektorer blev
medregnet. Saledes kunne vi estimere en besparelse pr. QALY
pé 295.308 2004- DKK (95% KI: 162.807-16.384.989 DKK) ved
supplering med anterior stotte frem for udelukkende postero-
lateral stabilisering.

Omkostningseffektivitet ved stivggrende leenderygkirurgi

Der er rapporteret om adskillige skonomiske evalueringer
i forleengelse af randomiserede kliniske forsgg.

Omkostningseffektivitet synes at veere differentieret over
patientkarakteristika som diagnose, rygning, varighed af
smerteproblematik, psykosocial funktion mv.

Det synes i et samfundsgkonomisk perspektiv at kunne
betale sig at tilbyde den bedst mulige behandling, trods
hgjere behandlingsomkostninger.
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Tabel 2. Udvalgte studier, hvori man har undersggt omkostningseffektiviteten ved alternative kirurgiske teknikker for spondylodese: status 2007.

Samfunds- Inkrementelt
Design Kontrol vs. gkonomisk rapporteringsmal Evidens-
Studie (opfelgning) Population eksperimentelt perspektiv Effektmal (95% KI) niveau?
Kuntz et al, 2000 [6] Markov-model  Specifik, kronisk Uinstrumenteret Ja Sekundeere  3.112.800 1997-USD 2b
(10 ar) smerte Instrumenteret data pr. QALY
Fritzell et al, 2004 [4]>  RCT (2 ar) Uspecifik smerte > 2 &  Uinstrumenteret Ja oDl Besparelse pa 1b
Vanlig konservativ Instrumenteret 8.250 1999-SEK
behandling afpravet pr. ODI
Soegaard et al, 2007 [8] RCT (4-8 &)  Specifik, kronisk smerte  Instrumenteret Ja EQ-5D Besparelse pa 1b
Instrumenteret + 295.308 2004-DKK
anterior stotte
Fritzell et al, 2004 [4]> RCT (2 ar) Uspecifik smerte > 2 & Instrumenteret Ja 0Dl Ikke relevant (anterior 1b
Vanlig konservativ Instrumenteret + stotte inferigr klinisk
behandling afpravet anterior stotte samt dyrere)
Freeman et al, 2007 [9] RCT (2 ar) Titanium-implantat  Ja (dog ekskl. EQ-5D Besparelse pa 1b
Collum femoris- produktivitets- 13.951 2005/6-GBP
allograftring tab) pr. QALY

QALY = kvalitetsjusteret levedr; RCT = randomiseret, kontrolleret forsgg; ODI = oswestry disability index; EQ-5D = EuroQol 5 dimensions.
a) Evidensniveau 1-5 klassificeret efter Oxfordklassifikation (Centre for Evidence-Based Medicine, Oxford, maj 2001, www.cebm.net).
b) [4] fremgar flere gange, men repreesenterer et og samme studium, hvori man undersggte flere hypoteser.

I modsetning til vores danske resultater kan et negativt re-
sultat udledes af det tidligere omtalte svenske rygstudium, nar
man sammenligner posterolateral spondylodese med og uden
anterior stotte. Det negative resultat henforer til det faktum, at
man fandt en ringere klinisk effekt af anterior stette versus in-
gen anterior stotte, ligesom der ved forstnavnte var en ten-
dens til ogede omkostninger.

Et sidste nyligt studie repraesenterer en alternativ opsat-
ning, hvor forskellen mellem brug af henholdsvis titaniumim-
plantat og collum femoris- allograft til den anteriore stotte
blev analyseret i et randomiseret forseg med 83 patienter [9].
Brug af allograft viste sig at vere billigst med 1.942 2005/2006-
GBP (95% KI: 849-3.145 GBP), ligesom det resulterede i signifi-
kant mere helbredsrelateret livskvalitet med en forskel pa
0,1392 (95% KI: 0,2349-0,0436) malt pa den gaengse skala, hvor
0 svarer til dod og 1 svarer til perfekt helbred. Samlet set re-
presenterer fundene en besparelse pd GBP 13.951 pr. QALY,
der indvindes ved brug af collum femoris- allograft frem for ti-
taniumimplantat for den anteriore stotte til en posterolateral
spondylodese.

Det stdr saledes klart, at klinisk gevinst er en nedvendig,
om end ikke tilstrekkelig, faktor for omkostningseffektivitet -
i hvert fald i et sundhedsvasen, hvor vi ikke er presset til at
acceptere ringere behandling, end vi tilbyder i dag. Det dan-
ske studie med langtidsopfelgning viser, at den initialt dyreste
behandling vel kan vise sig at veere den billigste i det leengere
og fulde samfundsekonomiske perspektiv.

Determinanter for omkostningseffektivitet

En alternativ tilgang til ekonomisk evaluering af specifikke in-
terventioner er at undersoge, hvilke determinanter der pavir-
ker omkostningseffektiviteten. Vi fulgte 695 (konsekutive)
spondylodesepatienter to ar postoperativt og analyserede de-

terminanter for nettogevinsten (veerdien af behandlingsresul-
tatet fratrukket dets omkostninger) ved kirurgi [10]. Rygning
og det at have en degenerativ diagnose i kombination med
tidligere rygkirurgi var associeret med en forringet nettoge-
vinst, mens svar praeoperativ funktionsbegrensning eller
svare folelsesmassige problemer praoperativt var associeret
med en foreget nettogevinst. Den positive sammenhzng mel-
lem negative patientkarakteristika og nettogevinst er forklaret
ved et relativt storre potentiale for forbedring. Modsat pa-
tientkarakteristika var den kirurgiske teknik (uinstrumenteret,
instrumenteret posterolateral eller instrumenteret posterolate-
ral med anterior statte) ikke signifikant associeret med netto-
gevinsten. Disse fund viser, hvorfor det er vanskeligt at op-
stille en samlet konklusion for en heterogen population, og
iszer at omkostningseffektiviteten er pavirket af sedvanlige
Kkliniske determinanter for et godt resultat.

Sammenfatning
Udviklingen i spondylodesekirurgien har vaeret markant gen-
nem det seneste tidr, og iser ses der i dag hojere succesrater
for de mere invasive behandlinger. Omkostningsforskelle er
ikke almindeligvis sammenlignelige, og derfor er den eksterne
validitet af iszer 2ldre og ikkeeuropziske studier usikker.

Nyere studier afspejler trods tegn pa differentierede resul-
tater afheengigt af studiepopulation, at omkostningseffektivi-
tet er drevet af forst og fremmest forskelle 1 klinisk udbytte,
men ogsa af mulige omkostningsbesparelser i et samfunds-
okonomisk perspektiv, fordi velbehandlede patienter viser
tendens til faerre kontakeer i primzrsektoren, ferre genind-
leggelser, mindre medicinforbrug og hurtigere tilbagevenden
til arbejdsmarkedet.

Hvorvidt den optimale teknologi er konservativ behand-
ling eller en specifik kirurgisk teknik, er endnu et uafklaret
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Kklinisk spergsmal, hvorfor det sundhedsekonomisk er umuligt
at vurdere, om prisen for den helbredsmassige gevinst ved at
bruge den ene metode frem for den anden er rimelig. Som det
ser ud i dag, er der trods ufuldsteendig information indika-
tioner for, at den mest effektive behandling samtidig er for-
bundet med de laveste samfundsmessige omkostninger. Det
sundhedsekonomiske perspektiv pa behandling af kronisk
leenderygsmerte, som det ser ud i dag, stotter siledes anven-
delsen af den bedste teknologi.

Korrespondance: Rikke Sggaard, Forskningens Hus, Aalborg Sygehus,
DK-9000 Alborg E-mail: rs@rikkesogaard.dk
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Fibroskanning til diagnostik af leverfibrose

Laege Belinda Klemmensen Mdssner, professor Court Pedersen &
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Leverfibrose er en kendt komplikation i forbindelse med
mange kroniske leversygdomme. Diagnosen stilles ved histolo-
gisk undersogelse af levervaev, hvor fibrosegraden i Danmark
sedvanligvis inddeles efter Metavir- klassifikationen; hvor FO er
normalt veev, F1 portal fibrose, F2 et enkelt bindevaevssepta, F3
mange bindevaevssepta og F4 cirrose (regenerationsnoduli) [1,
2. Cirrose af alle ztiologier er forbundet med betydelig over-
dadelighed som folge af komplikationer i form af bladende
asofagusvaricer, ascites, leversvigt og hepatocelluleert karcinom.

Kronisk hepatitis giver typisk ingen eller uspecifikke symp-
tomer og bliver ofte opdaget ved en tilfzeldig blodprevekon-
trol. Levercirrose er ligeledes i mange tilfzelde asymptomatisk
og opdages ofte forst, nar komplikationerne indtraeder.

Leverbiopsi

I internationale kliniske retningslinjer anbefales histologisk
undersogelse af levervaev som referencemetode til at diagno-
sticere og vurdere graden af fibrose med [3, 4].

Ved leverbiopsi udtages et stykke vav svarende til ca.
1/50.000 af leveren, dette kan vere problematisk, da foran-
dringer (som cirrose) ikke er jaevnt fordelt i leveren. En lever-
biopsi ber vere mindst 15 mm og indeholde ti portalrum for

at kunne bruges til gradering af leverfibrose. I et studie, hvor
kirurgisk biopsi blev brugt som facitliste, blev kun 65% af 15
mm-leverbiopsier scoret korrekt i henhold til Metavir, dette
blev oget til 75% ved en biopsilngde pa 25 mm [5]. Overens-
stemmelsen for cirrosediagnosen ved gentagen biopsi eller
samtidig biopsi fra flere steder i leveren og ved interobser-
vatorstudier er fundet at vaere 80% [6-8].

Leverbiopsi er en invasiv og tidskrzevende procedure.

De vigtigste bivirkninger er smerter (ca. en af tre), bledning
(ca. en af 1.000) og ded (ca. en af 10.000). Selv om biopsi an-
befales som led i udredning af patienter med formodet fibrose
eller cirrose, er der patienter, som af frygt for indgrebet ikke
far udfort en leverbiopsi, og derfor forbliver udiagnosticerede
med risiko for suboptimal behandling.

Det har lzenge veeret forsegt at finde alternative metoder til
pavisning af leverfibrose. Det er ikke lykkedes at finde en en-
kelt serologisk marker for fibrose, €j heller ved at kombinere
markerer i forskellige scoringssystemer er det lykkedes at
klassificere fibrose entydigt [9, 10]. Cirrose kan i nogle tilfeelde
pavises med ultralyd (UL)-skanning, computertomografi (CT)
og magnetisk resonans (MR)- skanning, men UL- skanning har
vist sig at veere steerkt observaterathzengig, og CT/MR-skan-
ning er begge resursekreevende og ikke tilstraekkeligt sensitive
til diagnosticering af de tidlige stadier af fibrose [11].

Fibroskanning
Fibroskanning (¢ransient elastography) er et nyt princip inden



