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Maling af overvagt og fedme:

- Overvaegt og fedme skal indtil videre beregnes ud fra BMI.
Kriterierne for overvaegt og fedme hos voksne er de af
WHO foreslaede: overvaegt: 25,0 <BMI <30,0, og fedme
BMI =30,0, mens der for bern anvendes alders- og kens-
specifikke fordelinger af BMI eller veegt/hejdekurver.

- Kriterierne for overvegt og fedme hos bade bern og
voksne skal tilpasses fremtidige definitioner, der er baseret
pa helbredseffekter af de foretagne malinger. Alle data
gemmes sdledes, at revision af beregninger kan ske tilbage i
tiden.

- Monitoreringen skal suppleres med maling af livvidden
med det formal at skelne mellem udviklingen i den farlige
overvagt (den typisk mandlige bugfedme eller =bleform)
og den ufarlige fedme (den typisk kvindelige fedme pa
bagdel og lar eller pereform).
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Anastomoselzekage efter

anterior resektion for cancer recti

Overlaege Steffen Bllow

Hvidovre Hospital, Kirurgisk Sektion, Gastroenheden

Resume

P& baggrund af litteraturen om anastomoselaekage efter anterior
resektion for rectumcancer preesenteres en oversigt over hyppig-
hed, mulige risikofaktorer og konsekvenser af leekage. De enkelte
risikofaktorer er evalueret ud fra graden af den videnskabelige evi-
dens af baggrundsartiklerne, og baseret herpé fremseettes ud fra
de bedst dokumenterede risikofaktorer en reekke anbefalinger til
profylakse mod leekage. Desuden fremlaegges forslag til fremtidig
forskning pa omrédet.

Anastomoselakage forekommer i Danmark hos 12% af de pa-
tienter, som far foretaget anterior resektion for rectumcancer
(AR) [1]. Det er en af de alvorligste komplikationer med hej

mortalitet og langvarig morbiditet samt stor risiko for enten
en utilfredstillende tarmfunktion eller en permanent stomi.
Desuden er lekage formentlig ensbetydende med en oget ri-
siko for lokalt cancerrecidiv og forringet overlevelse. Fra et
okonomisk synspunkt er anastomoselaekage meget resurse-
kreevende pa grund af langvarig indleeggelse og et ofte langva-
rigt behov for intensiv terapi.

Formalet med denne artikel er at praesentere en oversigt
over litteraturen om laekage efter AR med hovedvagten pa ri-
sikofaktorer inkl. en evaluering af den videnskabelige grad af
evidens i de enkelte artikler. P4 baggrund heraf fremlegges
anbefalinger om tiltag, som ma antages at kunne medvirke til
at reducere lekageraten, og forslag til fremtidig forskning pa
omradet.

Definition af anastomoselaekage
Klinisk betydende anastomoselekage defineres ved afgang af
luft, pus eller faeces fra sr, draensted eller vagina, sepsis, peri-
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tonitis eller pelvinabsces, som er pavist ved en eller flere af
folgende metoder: rentgenundersogelse (indhaeldning med
vandopleselig kontrast i rectum) eller computertomografi,
endoskopi, rektaleksploration, laparotomi eller autopsi [2]
(Figur 1 og Figur 2).

Litteratursggning
MEDLINE og Cochrane Library Databaser (PubMed) blev
gennemgaet for artikler med abstrakt pa engelsk ud fra fol-
gende sogeord: rectal cancer, surgery, anterior resection, anasto-
motic leakage og anastomotic failure. Abstrakter med en mulig
relevant titel blev gennemgdet, og kopi af udvalgte artikler
blev indhentet. Related articles for hvert abstrakt i MEDLINE
blev gennemgéet pd samme made. Endelig blev litteraturrefe-
rencelisten i alle udvalgte artikler gennemgaet med henblik pa
at finde yderligere relevante artikler. Segningen blev afsluttet
den 31. januar 2007.

De inkluderede artikler var randomiserede studier, meta-
analyser og observationelle studier vedrerende anterior re-
sektion for rectumcancer og omhandlede anastomoselekage.

Definition af videnskabelig evidens
Den videnskabelige evidens af det enkelte studie er sogt gra-
deret efter en modifikation af retningslinjer i litteraturen [3]:

Ia: Metanalyse af randomiserede, kontrollerede undersogelser
Ib: Randomiseret, kontrolleret undersogelse

Ila: God kontrolleret, ikkerandomiseret undersoagelse

IIb: Anden type god, eksperimentel, ikkerandomiseret under-
sogelse

IMla: God deskriptiv undersogelse (kohorte-, case-kontrol,
sammenlignende), udfort pi et regionalt eller nationalt pa-
tientmateriale

ITIb: God deskriptiv undersogelse (kohorte-, case-kontrol,
sammenlignende), udfort pa et hospitalsbaseret materiale

IV: Ekspertkomite eller velestimerede autoriteter.

Styrken af anbefalinger pa grundlag af evidensen af de enkelte
studier inddeles i:

A: Mindst en kontrolleret randomiseret undersogelse blandt
flere gode undersogelser (Ia, Ib)

B: Gode kliniske undersogelser (IIa, IIb, IlIa, ITIb)

C: Ekspertkomite eller autoriteter, men ingen gode kliniske
undersogelser (IV).

Hyppighed og datavaliditet

Litteraturens angivelser af anastomoselaekage efter AR varie-
rer fra 3% til 17% [4-15], og formentlig er kun halvdelen af alle
lekager symptomgivende [16]. Der er overvejende tale om re-
trospektive kohorteundersogelser af vekslende kvalitet, lige-
som validiteten af angivelse af rektalkirurgiske komplikatio-
ner er darligt belyst. I en svensk undersegelse anferes det, at
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Figur 1. Rentgenunder-
sggelse med kontrastind-
heeldning i rectum og pé-
visning af leekage efter
lav anterior resektion.

Figur 2. Endoskopisk pa-
visning af leekage efter
lav anterior resektion.

kun 40-69% af de kirurgiske komplikationer blev indrapporte-
ret til en regional database [17]. P4 grund af varierende defini-
tion og validitet m4 litteraturens angivelser derfor betragtes
som minimumstal.

I Danmark var hyppigheden af klinisk betydende lekage
12% 12005 [1], og i den nationale danske kolorektale cancer-
database fandtes ved en audit en interobservaterobservation
pé 0,55-0,67 [18].

Risikofaktorer (evidensgrad i parentes)

Patientfaktorer

Ved logistisk regressionsnanalyse er der i en rekke studier pa-
vist adskillige statistisk signifikante selvstzendige risikofakto-
rer, hvoraf nogle dog kun er baseret pd en enkelt underse-
gelse. Mend har en hejere risiko end kvinder (odds-ratio
(OR): 1,2-2,9) ([2]: TIb, [5]: Mla, [6]: IIb, [7]: IIa, [9]: IIb, [19]:
I1Ib). Andre risikofaktorer er fedme (body mass index > 30, OR:
1,2) ([20]: 14, rygning (OR: 1,4-3,2) ([2]: ITIb, [20]: ITa, [21]:
IIIb, [22]: IIIb), stor alkoholindtagelse (over 60 g/dag = OR 2,5
og over 35 genstande pr. uge = OR: 7,2) ([20]: IIIa, [21]: IIIb,
[22]: TIIb) samt vaegttab over 5 kg (OR: 27,6) fejlernzring (OR:
13,2) og hypoalbuminami (OR 4,7) ([22]: IIIb). En reekke an-
dre patientfaktorer, der er pavist ved univariat analyse, slar
ikke igennem i en logistisk regressionsanalyse: kardiovaskulzer
sygdom, lungesygdom, nyresygdom, cerebrovaskulzer syg-
dom, diabetes mellitus, anzemi og selvvurderet fysisk form

([7]: 1Ib, [20]: IIa, [22]: 11Ib).
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Tumorfaktorer

Lokalisation af en tumor lavt i rectum er en uafhzngig risiko-
faktor med en OR pa 3,5-8,7 ([2]: IlIb, [7]: IlIa, [8]: IlIb, [13]:
IIla) ligesom avanceret tumorstadium (OR: 2,6) ([5]: IIIA, [7]:
I1Ib).

Behandlingsfaktorer

Vedrerende praeoperative faktorer viser resultaterne af nogle
studier, at strilebehandling eger lakagerisikoen (OR: 2,2- 3,0)
([4]: TITA, [5]: [Ia, [13]: IlIa), mens man i andre ikke finder en
oget risiko ([2]: IlIb, [6]: IIa, [7]: IIIb, [8]: IlIb). Tidligere stero-
idbehandling ([7]: IIIb, [22]: IlIb) og kemoterapi ([7]: IIIb) sy-
nes ikke at veere risikofaktorer. I to metaanalyser har man pa-
vist, at preeoperativ mekanisk tarmudrensning ikke nedsztter
leekagerisikoen, men maske endog eger den; men evidensen
er dog svagere vedrorende rectumresektion end colonresek-
tion ([23]: Ia, [24]: Ta). Epidural analgesi med lokalanzestetika
oger ikke leekagerisikoen ([25]: Ia).

Betydningen af hospitals- og afdelingsvolumen, dvs. det
arlige antal patienter, der er behandlet for rectumcancer, er
sogt belyst i adskillige studier, men resultatet er uklart. I et
tysk prospektivt multicenterstudie med 1.463 patienter fandt
man en lavere leekagerate pa hospitaler med <40 AR arligt
end pa hospitaler med >40 AR Aarligt ([26]: IIb), og i en opge-
relse fra det norske rectumcancerregister med 3.388 patienter
paviste man lavere leekagerate pa lavvolumen- (< 20 operatio-
ner/4r) og hajvolumenafdelinger (= 30/4r), end i mellemgrup-
pen (20-29/4r); lavvolumenafdelinger havde dog en overvagt
af patienter, der havde tumorer i den overste del af rectum og
formodentligt havde en lavere laekagerisiko ([27]: IIla). I en
nylig publiceret dansk metaanalyse fandt man ingen sikker
indflydelse af hospitals/afdelingsvolumen ([28]: Ia). Kirurgvo-
lumen (antal operationer pr. &r) er evalueret i en reekke studier
med varierende resultat: I en skotsk undersogelse fandtes en
variation i leekagerate pa 0-25% efter AR udfert af 13 almenki-
rurgiske overlaeger ([29]: I1Ib). I Stockholm viste en underso-
gelse af »hojvolumenkirurger« (= 12 arlige AR) versus »lavvo-
lumenkirurger« ingen forskel i laekageraten ([30]: IIb), mens
man ved en tilsvarende audit i Wessex, England, paviste, at

Risikofaktorer for anastomoseleekage efter rectumresektion
Patientfaktorer
Tumorfaktorer
Behandlingsfaktorer

Lokalrecidiv og overlevelse efter anastomoselaekage

Anbefalinger pa grundlag af hgj grad af videnskabelig
evidens

Forskning i anastomoseheling og patogenesen for leekage
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den laveste lzkagerate blev opndet ved mere end 50 operatio-
ner arligt (OR: 0,57) ([31]: IIla). Kirurgens specialisering spiller
formentlig en rolle, idet lzekageraten var lavere hos speciali-
ster end hos almenkirurger (OR: 0,46) ([31]: IIIa), og i en dansk
undersogelse paviste man en lavere leekagerate pa afdelinger
med fa rectumkirurger end pé afdelinger med et storre antal
operatorer ([9]: ITIb). Systematisk oplering af kirurgen i total
mesorektal excision bidrager muligvis til en lav leekagerate,
idet overgang fra konventionel rectumresektion til supervise-
ret undervisning i total mesorektal excision i et svensk studie
ikke resulterede i en stigende lekagerate trods flere og lavere
anastomoser ([32]: IIla). I et andet svensk studie har man pa-
vist, at oprettelsen af en kolorektal specialenhed med reduk-
tion af antallet af operaterer fra 26 til fire resulterede i en ned-
settelse af den postoperative dedelighed fra 8% til 1% og af
hyppigheden af kirurgiske komplikationer fra 37% til 11%
([33]: 1Ib). Operationstiden synes ikke at vare en risikofaktor
for lekage ([13]: IIIa).

Laparoskopisk operation synes at resultere i samme laeka-
gerate som laparotomi ([34]: Ila, [35]: Ia). Total mesorektal ex-
cision synes at medfore en signifikant hejere leekagerisiko end
partiel mesorektal excision ([7]: IIIb, [36]: IIIb).

I mange ar har man veret klar over, at sufficient blodforsy-
ning gennem colons marginalarterie er afgorende for at undga
iskeemi og deraf folgende anastomoselakage, sifremt der blev
foretaget central ligatur af a. mesenterica inferior ([37]: IlIb).
Iskaemi af en kolorektal anastomose kan pavises intraopera-
tivt ved bade intramural pH-mailing ([38]: IIA) og vaevsoxime-
tri ([39]: IIb). Undersogelse med anvendelse af Doppler-ultra-
lydskanning har vist, at inadekvat blodforsyning til anasto-
mosen medforer en oget risiko for lekage ([40]: ITIb, [41]: TIb).
Anastomoseteknikken har ogsd varet undersogt: Laekagera-
ten er ens efter hindsyet og staplet anastomose ([42]: [a) samt
efter enkeltstapling og dobbeltstapling ([43]: IIb), mens leka-
geraten er lavere efter anlaeggelse af en koloanal poxch end ef-
ter en end-to-end-anastomose ([44]: Ib). Fabrikatet af den cir-
kuleere stapler kan méske ogsa spille en rolle ([45]: ITIb). Laka-
gerisikoen nedszttes, ndr man ved en intraoperativ laektest
har pavist en tzet anastomose ([46]: Ib), mens fundet af defekte
staplerringe oger risikoen ([47]: IIb). Anastomose udfert med
en biofragmentabel ring (Valtrac) viste samme laekagerate som
ved staplet anastomose ([48]: Ib), men metoden anvendes kun
i ringe omfang.

Det er usikkert, om anleggelse af en stomi reducerer laeka-
geraten, idet man i nogle studier har pavist en beskyttende ef-
fekt, iszer ved lav anastomose ([5]: IIIa, [7]: IIIb, [15]: IIa, [19]:
IIIb, [49]: IlIb), mens man i andre ikke har pavist nogen effekt
([10]: IIb, [13]: IIa, [50]: IB, [51]: 1IB, [52]: IIb). Derimod er det
veldokumenteret, at anlaeggelse af en stomi bade nedszetter
konsekvenserne af en lzekage i form af faekal peritonit og be-
hovet for reoperation ([49]: IlIb, [51]: IIb, [52]: IIb). I to kon-
trollerede studier har man pavist hejere komplikationsrate ef-
ter ileostomi end efter transversostomi ([53]: Ib, [54]: Ib), men
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ved en metanalyse af komplikationer efter transversostomi og
ileostomi fandtes ingen forskel ([55]: Ia). Postoperativ dekom-
pression af anastomosen med en bled transanal ventil ned-
satte ikke laekageraten ([56]: Ib). Det er usikkert, om omento-
plastik med placering af omentum majus i det lille baekken
nedsztter hyppigheden af lekage og komplikationerne efter
en sidan ([57]: Ib, 58: Ib). Drenage af det lille baekken nedszt-
ter derimod ikke lekageraten ([59]: Ta, [60]: Ia, [61]: Ta).

Intraoperative komplikationer som f.eks. lzesion af rectum,
colon, tyndtarm, vagina, urinvejene eller milten synes gene-
relt at oge risikoen for leekage (OR: 2,6) ([13]: Illa). Blodning
over 500 ml ([7]: I1Ib) og iszr over 1.000 ml ([36]: I1Ib) er en
uathaengig risikofaktor for leekage, og det samme gaelder for
multiple blodtransfusioner ([22]: IIIb). Intraoperativ tarmper-
foration synes ikke at oge leekagerisikoen ([5]: Illa).

Perioperativ fzst track surgery omfattende multimodal anz-
stesi, regional anzestesi, 3- blokade og steroider ([62]: IV) synes
ikke at oge leekagerisikoen ([63]: IIb). Begranset anvendelse af
intraveneos vaeske per- og postoperativt blev i et randomiseret
studie fundet generelt at nedsztte risikoen for postoperative
komplikationer ([64]: Ib), men antallet af patienter muliggor
ikke konklusioner vedrerende laekagerisiko. Anvendelsen af
nonsteroide antiinflammatoriske analgetika har vundet stor
udbredelse som en del af den postoperative smertebehand-
ling, men i dyrestudier har man pavist, at selektive Cox-2-
hammere (rofecoxib og celecoxib) muligvis eger risikoen for
anastomoselaekage ([65]: Ib, [66]: Ib). Der foreligger dog endnu
ikke resultater af studier hos mennesker.

Konsekvenser af leekage

30-dages- mortaliteten var i storre patientserier op til 12% efter
anastomoselzekage mod kun 1-2% uden leekage [5, 8, 52].

I Danmark er mortaliteten efter leekage 11% [1]. Lekage er
maske en uatheengig risikofaktor for lokalrecidiv, idet man i et
studie paviste en hazard ratio (HR) pa 3,8 [67], mens man i en
anden og storre undersogelse ikke kunne pavise nogen oget
risiko [5]. Laekage synes dog under alle omsteendigheder at
medfoere en forringet overlevelse, bide beregnet som samlet
overlevelse (HR: 1,6) og som cancerspecfik overlevelse (HR:

1,8-2,0) [68, 69].

Konklusion og anbefalinger

Kun fa risikofaktorer for leekage er baseret pa en hej grad af
videnskabelig evidens (defineret som grad Ia-1Ib) i de til-
grundliggende studier, og desuden er nogle risikofaktorer kun
baseret pa en eller to publikationer. Yderligere er kun fa af be-
handlingsfaktorerne operationelle, dvs. anvendelige til leeka-
geprofylakse hos den enkelte patient (Tabel 1). I andre til-
felde foreligger der flere valide studier med indbyrdes mod-
stridende resultater. Det er derfor kun muligt at fremlegge
relativt fa anbefalinger af stor styrke:

AR bor udferes i kolorektale enheder med f3 rectumkirurger (B)
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Tabel 1. Behandlingsfaktorer, som reducerer risikoen for anastomoselee-
kage (med evidensgrad).

Evidensgrad la-1lb

Operation i kolorektale enheder med fa rectumkirurger (11b)

Mindst mulig peroperativ bledning (l1a)

Peroperativ sikring af sufficient blodforsyning til anastomose ved f.eks.
Doppler-ultralydskanning, intramural pH-maling eller veevsoximetri (11b)
En koloanal anastomose udfgres side to end som J-pouch (Ib)
Intraoperativ leektest (Ib)

Eftersyn af staplerringe (l1b)

Tabel 2. Behandlingsfaktorer uden sikker betydning for risikoen for anasto-
moseleekage (med evidensgrad).

Evidensgrad la-11b

Preeoperativ tarmudrensning (la)

Epiduralanalgesi (1a)

Laparoskopisk operation (la)

Handsyet versus staplet end to end-anastomose (la)
Beskyttende stomi (Ib)

Dreenage (la)

Fast track surgery (I11b)

Indskraenket intravengst indgivet veeske perioperativt (1b)

Der bor tilstreebes mindst mulig peroperativ bledning (B)
En koloanal anastomose ber anlaegges som J- pouch (A)
Der ber udferes lektest af en anastomose (A)
Staplerringene beor efterses (B).

En raekke andre faktorer er undersogt i valide studier, men
fundet at veere uden sikker betydning for anastomoserisikoen
(Tabel 2). Det gzlder bl.a. anvendelse af preeoperativ tarmud-
rensning, epiduralanalgesi, laparoskopisk operation, stapling-
teknik, anleggelse af beskyttende stomi, dreenage, fast track
surgery, indskraenket vaeskeregimen og patientvolumen. Flere
af de tilgrundliggende studier er imidlertid udfert pa sma pa-
tientmaterialer med en deraf folgende begraenset styrke af
konklusionen. Resultaterne af fremtidige studier kan derfor
muligvis zendre nogle af konklusionerne.

Generelt er litteraturen om anastomoselakage af beskeden
kvalitet og praeget af et stort antal retrospektive opgerelser
med evaluering af en raekke risikofaktorer. Kun f3 lader sig
imidlertid 2endre hos en konkret patient, og de er siledes
mere akademisk end praktisk anvendelige. Der er derfor et
stort behov for yderligere forskning pa omréadet, og specielt
ber der fokuseres pa helingsprocessen i en anastomose og pa
patogenesen ved anastomoselzkage. Studierne af blodforsy-
ning til en nyanlagt anastomose eller iskeemi af denne med
Doppler-ultralydmaling, intramural pH-maéling, vevsoxime-
tri og laktat- pyruvat-ratio ved peritoneal mikrodialyse [38, 41,
70] er sma, men lovende, og de ber inspirere til en malrettet
basalvidenskabelig forskningsindsats for at klarleegge érsa-
gerne til lekage, sdledes at det i fremtiden bliver muligt at re-
ducere hyppigheden vasentligt.
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Sundhedsstyrelsen

/Endret praksis for godkendelse af visse
uddannelsesforlgb i specialleegeuddannelsen

Som led i bestreebelserne pa at malrette og effektivisere
specialleegeuddannelsen har Sundhedsstyrelsen besluttet
at eendre praksis i forhold til leeger, der feerdigger deres
specialleegeuddannelse efter 1996-ordningen og efter en
overgangsordning (fra 1996-ordningen til 2003-ordnin-
gen) med henblik pa at sikre, at specialleegeuddannelsen
ikke forleenges ungdigt.

/Andringerne geelder for alle specialer og abner mulig-
hed for, at uklassificerede stillinger i visse tilfeelde kan
medregnes i specialleegeuddannelsen.

Den nye praksis er beskrevet i notat om »/Endret prak-
sis for godkendelse af visse uddannelsesforhold i special-
leegeuddannelsen«, som kan ses pa Sundhedsstyrelsens
hjemmeside http://www.sst.dk/upload/uddannelse/laeger/
specialaegeudd/aendret_praksis.pdf

Eventuelle spgrgsmal om den nye praksis kan rettes til
den pageeldende videreuddannelsesregion eller til Sund-
hedsstyrelsen.

Eva Hammershay
Sundhedsuddannelser og Autorisation






