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Resume

Ved rumperet abdominalt aortaaneurisme (AAA) dgr 80-95% mod
5-6% ved planlagt operation, men AAA forérsager sjeeldent symp-
tomer, for det brister. | 1994 pabegyndtes en 1:1-randomisering
af 12.639 64-73-arige meend i Viborg Amt til ultralydundersg-
gelse eller kontrolgruppe. Der var 75% feerre akutte operationer
(p<0,001), og 67% lavere AAA-specifik mortalitet i screenings-
gruppen (p = 0,002). Omkostningerne var 67.563 kr. pr. reddet
levear (43.806-149.670) efter fem ar, og formodentligt omkring
20.199 kr. efter ti ar. Screening af 65-73-arige danske maend
anbefales.

1-3% af meendene i 65-4ars-alderen vil opleve bristning af et
abdominalt aortaaneurisme (AAA) med 80-95% dedelighed
sammenlignet med 5-6% dedelighed ved planlagt operation,
men AAA fordrsager sjzldent symptomer, for det brister [1].

Screening af 65-74- drige maend har vist sig at nedsztte
mortaliteten af AAA [2-4]. Hovedspergsmailet er derfor, om
gevinsten retfzerdiggor de psykologiske og ekonomiske om-
kostninger. De psykologiske omkostninger er rapporteret at
vere beskedne, ikke mindst da der kun er pakravet en under-
sagelse ved normalt fund. De skonomiske omkostninger er
mere uvisse og har primert veret baseret pa teoretiske bereg-
ninger med vekslende konklusion. I det store, randomiserede
multicenterstudie (MASS) fandt man, at omkostningerne var
28.400 £ pr. reddet levedr, hvilket er pa graensen til det accep-
table, men man anslog, at udgifterne ville falde til omkring
8.000 £ pr. reddet levedr efter ti r [5]. Naesten synkront med
MASS trial pabegyndtes en randomiseret screeningsunderso-
gelse i Viborg Amt, bl.a. for at estimere omkostningseffekten
af screening for AAA i Danmark.

Materiale og metoder

Fra 1994 til 1998 blev 12.639 64-73- arige mend i Viborg Amt
randomiseret 1:1 til enten at blive inviteret til en ultralydsun-
dersogelse eller ej. Herved kom 6.306 i kontrolgruppen, mens

6.333 blev inviteret til abdominal ultralydskanning. Gennem-
snitsalderen var 67,7 ar, varierende fra 64,3 til 73,8 ar. Et mo-
bilt screeningshold bestdende af en lege og en sygeplejerske,
der var specialtrenet i ultralydskanning, gennemforte scree-
ningen pa amtets fem sygehuse. Personer med AAA over fem
cm blev henvist til operationsvurdering, og personer med
AAA pa 3-5 cm blev tilbudt arlig kontrol af, om AAA vok-
sede til over fem c¢m i diameter. Efter fem ar blev 162 maend
med en initial ektatisk aorta (diameter 2,5-2,9 cm) endvidere
tilbudt rescreening [6].

Effektvariabler

De primzre effektvariabler var AAA-forarsagede dedsfald
og AAA-operationer. Operationsdata blev indhentet fra Kar-
basen og journaler.

Dodsfald i perioden fra april 1994 til december 1999 blev
fundet i Det Centrale Personregister og dedsarsager i Dods-
arsagsregisteret. Dodsattester, der angav AAA som primeer
eller medvirkende dedsérsag, blev fundet. Hospitalsjournaler
og obduktionsbeskrivelser af sidanne tilfzelde blev gennem-
géet af to karkirurger, som uvidende om randomiserings-
gruppe og hinandens bedemmelse klassificerede dedsarsagen
som vaerende sikkert, muligt eller usandsynligt forarsaget af
AAA. Tilfelde blev klassificeret som AAA-forarsaget deds-
fald, nar begge bedomte dedsarsagen som verende sikkert
eller muligt forarsaget af AAA [3].

Omkostningsopgoerelse

Udgifterne til screenings- og kontrolundersagelserne blev
registeret prospektivt i det forste ar. AAA-operationer blev
registeret prospektivt i det landsdeekkende karkirurgiske re-
gister Karbasen. Til bestemmelse af operationsudgifterne
anvendtes den eksisterende DRG-takst i 1999 (www.sum.dk,
august 1999), som pad daverende tidspunkt omfattede patien-
ter indlagt til operation pa store blodarer uden for hjertet.

I taksten skelnede man mellem ukomplicerede og komplice-
rede forleb, hvorfor patientjournalerne blev gennemgaet for
at finde de komplicerede forleb.

Statistiske analyser

Analyserne blev beregnet ud fra en intention om at screene
fra randomiseringsdatoen. Total og AAA-specifik mortalitet
blev sammenlignet med Cox proportional hazards regression.
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Tabel 1. Begivenheder og deres kumulerede

udgifter i screenings- og kontrolgruppen. Er:ﬁezr. SHEERERAERE RHlE

Aktivitet (kr.) n kr. n kr. Difference
Screening . . ... 84 4.843 405.601 - - -
Kontrolundersggelse .. ... .. 84 512 42.880 - - -
Rescreening . ............ 84 248 20.770 - - -
AAA-indlaeggelse med

ukompliceret AAA-operation 79.000 40 3.160.000 17 1.343.000 -
AAA-indlaeggelse med

kompliceret AAA-operation. . 131.000 13 1.703.000 14 1.834.000 -
Total - - 5.332.251 - 3.177.000 2.155.251

AAA = abdominalt aortaaneurisme.

Tabel 2. Estimerede reddede levedr og omkost-
ningseffekt ved invitation af 6.333 personer til

Omkostninger pr. reddet

screening for abdominalt aortaaneurisme. :fostLi?de Forventede resterende leveér levedr (kr.)
invitation inviterede  kontrolpersoner difference (95% KI) middel  95% KI
0-5 ar 29.167,1 29.135,1 32,0 (14,4-49,2) 67.563 43.806-149.670
0-10 &r 52.275,1 52.168,4 106,7 (47,9-164,3) 20.199 13.118-44.995
0-15 &r 68.245,1 68.086,8 158,3 (71,1-243,8) 13.615 8.840-30.313

KI = konfidensinterval.

Forudsztningen om proportionale hazards var dog ikke til
stede, hvorfor disse analyser blev opdelt i to perioder hhv.
halvandet r for og efter randomiseringsdatoen [3].

Det forventede antal restlevear efter hhv. fem, ti og 15 ar
blev beregnet for to hypotetiske kohorter bestdende af invi-
terede mand og kontrolpersoner, hver med 6.333 67- arige
mend. For kohorten af kontrolpersoner, blev antallet af rest-
levedr beregnet ud fra overlevelsestabellen for danske 67-
arige maend i 1995-1996 for at kunne projicere effekten ud pa
ti ar og 15 ar. I kohorten af de inviterede blev mortaliteten i
perioden halvandet til fem ar efter randomiseringsdatoen an-
taget at veere reduceret af den AAA-specifikke mortalitetsfor-
skel fundet i dette studie, mens man ikke antog, at mortalite-
ten for og efter denne periode var pavirket af screeningstil-
buddet [3].

SPSS 10.0, og Stata 8.0 blev anvendt til analyserne.

Etik

Forsoget er godkendt af Den regionale Videnskabsetiske Ko-
mité for Viborg og Nordjyllands Amter, anmeldt til Register-
tilsynet og sidenhen til Datatilsynet.

Resultater
De 12.639 mand blev fulgt i gennemsnit i 51,9 (0,1-69,0) ma-
neder. Der var ingen forskelle i observationslengde eller alder
pé de to grupper. Fremmeadet var 76,6% (95% konfidensinter-
val (KI): 75,6-77,7%). Af de 4.852 fremmodte havde 191 AAA
(4,0%; 95% KI: 3,4-4,6%).

Hos de inviterede forekom der fem akutte og 48 planlagte
operationer sammenlignet med 20 akutte og 11 planlagte ope-

rationer i kontrolgruppen. Screeningen nedsatte siledes sig-
nifikant antallet af akutte operationer med 75% (95% KI: 34-
91%, X% p = 0,003). Hyppigheden af komplikationer ved plan-
lagte operationer var ens i de to grupper (25% versus 18%, X2,
p=0931).

Tabel 1 viser omkostningerne bag begivenhederne. Den
totale forskel pa de to grupper var 2.155.251,30 kr. svarende til
340 kr. pr. inviteret person. I screeningsgruppen dede ni af
patienterne med AAA, og i kontrolgruppen dede 27, hvilket
svarer til en hazard ratio pa 0,33 (95% KI: 0,16-0,71; p = 0,003).
Altsd 67% lavere AAA-relateret dodelighed i den inviterede
gruppe med en omkostning pa 119.733 kr. (95% KI: 95.600-
173.527) pr. forebygget dodsfald.

Tabel 2 viser estimatet bag antal reddede levear og om-
kostningerne pr. reddet levedr. Hovedforudsztningerne var
konservative; at ikke- AAA-mortaliteten er upavirket af scree-
ning, og at screening kun har effekt 1,5-5 ar efter invitationen
med en AAA-mortalitetsratedifference pa 0,89 pr. 1.000 ar
(95% KI: 0,40-1,37), som observeret i dette studie. Efter fem ar
antages AAA-mortaliteten igen at vaere upavirket af scree-
ning.

Tilsvarende er nettoomkostningerne efter screening lige-
ledes forudsat upavirket efter fem ar. Uanset disse konserva-
tive forudsztninger reddede invitationen til de 6.333 mand
32 levear (95% KI: 14-49) de forste fem &r, siledes at omkost-
ningerne var 67.563 kr. (43.806-149.670 kr.) pr. reddet levedr.
Hvis modellen forleenges til hhv. ti ar og 15 ar, reddede invita-
tionerne hhv. 107 (95% KI: 48-164) og 158 (95% KI: 71-243)
levear, og omkostningerne pr. reddet levedr ville blive 20.199
kr. efter ti ar og 13.615 efter 15 ar.
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Diskussion

Screening for AAA reducerede hyppigheden af akutte opera-
tioner med 75% og AAA-specifick mortalitet med 67%. Om-
kostningerne var omkring 119.733 kr. pr. reddet liv, og 67.563
kr. pr. reddet levear i de forste fem ar.

Potentielle fejlkilder

I dette randomiserede forseg var aldersfordeling og observa-
tionstid ens i de to grupper, og analyserne blev foretaget ud
fra intention to screen-princippet, hvorfor konfounding fore-
kommer lidet sandsynligt. Derimod er klassifikationsfejl af
AAA som dodsérsag muligt pga. en lav autopsifrekvens pa
blot 6%, specielt ved dedsfald uden for hospital, da der er ri-
siko for, at pludselig dod hos en mand med et kendt lille AAA
bliver klassificeret som et AAA-fordrsaget dedsfald - rigtigt
eller forkert, mens man i tilfzelde med ruptur af et ukendt
AAA risikerer fejlagtig klassifikation som hjertebetinget deds-
arsag, da AAA-patienter ofte har kardial komorbiditet. Begge
typer misklassifikation medferer, at nytten ved screening
underestimeres.

Nytten

De praesenterede hovedresultater begranser sig til en relativ
kort observationstid. Derfor estimerede vi, hvordan nytten
ville kunne se ud efter hhv. ti r og 15 ar. Vi antog bl.a., at
effekten af screening pa AAA-mortaliteten kun var til stede
1Y75 Ar efter randomiseringen, hvorefter mortaliteten atter
ville vaere upavirket af screeningstilbuddet. Det er nzeppe til-
feldet.

I MASS-forseget i Storbritannien [2] fandt man en relativ
risikoreduktion pa 42% (95% KI: 22-58%), mod 67% i dette
studie. Det kunne lyde som en lavere nytte, men er dog ikke
statistisk afvigende (p = 0,17).

Omkostningerne
De veasentligste udgifter var operationsomkostningerne. Som
nzvnt fandtes der ikke en selvsteendig DRG- takst for AAA-
operationer i 1999. Vi har derfor tidligere rapporteret om en
omkostningsanalyse af 100 tilfzeldigt udvalgte planlagte og
akutte operationer udfert pd Viborg Sygehus i 1996-1998 [7].
Ombkostningerne var 69.600 kr. for ukomplicerede opera-
tioner sammenlignet med en DRG-takst pa 79.000 kr., og
129.000 kr. for komplicerede forleb sammenlignet med en
DRG-tarif pa 131.000 kr. DRG-taksterne dengang synes der-
for at vaere ganske reprasentative for AAA-operationer.
Udgifterne var dog storre end i den tilsvarende, men storre
engelske MASS-screeningsundersogelse [5]. Hvis operations-
udgifterne var som i MASS-studiet, ville omkostningerne
veere 80.627 kr. pr. reddet liv og 45.499 kr. pr. reddet levear i
de forste fem ar. Samlet set ma man konstatere, at de anvendte
DRG-takster medforte den mindste, men fortsat attraktive,
omkostningseffekt af screening for AAA. Diskontering blev
ikke inkluderet pga. den kortvarige observationstid. I MASS-
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studiet medforte det en lavere omkostningsdifference [5], sa
undladelsen har nzeppe medfert underestimering af omkost-
ningerne pr. reddet levedr. Ej heller indirekte omkostninger
blev inkluderet, da vi tidligere har fundet, at disse er beskedne

8].

Konklusion

Screening for AAA reducerede hyppigheden af akutte ope-
rationer med 75% og AAA-specifik mortalitet med 67%. Om-
kostningerne var omkring 119.733 kr. pr. reddet liv og 67.563
kr. pr. reddet levear i de forste fem ar, formodentligt faldende
til 20.199 kr. pr. reddet leveir efter ti ar.
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