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Resume

Introduktion: | udenlandske undersggelser har man for det tidlige
resultat efter stgrre cancerkirurgi fundet fordele ved centralise-
ring. Formalet med denne undersggelse var at beskrive organi-
sation og 30-dages-resultat efter ventrikelresektion for cancer i
Danmark i perioden 1999-2004.

Materiale og metoder: Opggrelsen er baseret pa oplysninger fra
Landspatientregistret (LPR) og epikriser fra perioden 1. januar
1999-31. december 2003.

Resultater: Der blev i perioden udfgrt 537 ventrikelresektioner for
cancer pa 37 afdelinger fordelt pa ca. 20 afdelinger arlig. P& fem
afdelinger blev der udfgrt 57% (307 ud af 537) af operationerne,
mens man pa 20 afdelinger udfgrte 10% (55 ud af 537). Den
gennemsnitlige postoperative indlaeggelsestid (primeer- og gen-
indleeggelse) var pa 18 dage. Hospitalsmortaliteten var pa 8,2%,
ligeligt fordelt mellem Billroth Il- og gastrektomi a.m. Roux-ope-
rationer. De sma tal muligggr ikke statistisk vurdering af resulta-
terne imellem afdelingerne.

Konklusion: Den regionale fordeling af ventrikelcancerkirurgi i
Danmark i arene 1999-2004 var ikke optimal, har ikke sndret sig
vaesentligt og lever ikke op til Sundhedsstyrelsens anbefalinger
vedrgrende lands- og landsdelsfunktioner. Den lave operations-
aktivitet medfgrer, at kun fa kirurger og afdelinger kan opna et
tilstraekkeligt operationsvolumen til optimering af operationsresul-
tatet. Resultaterne peger analogt med resultaterne fra pancreas-
og gsofagusresektion i retning af, at ventrikelresektion for cancer
fremover bgr centraliseres pa hgjst fem afdelinger i Danmark, sa-
ledes at man pa hver af disse udfgrer >20 operationer arlig.

I Danmark nydiagnosticeres der arlig ca. 480 patienter med
cancer ventriculi med faldende incidens [1]. Femarsoverlevel-
sen i Danmark er pa ca. 10%, mens den i de evrige nordiske
lande er pd18-20% [2]. Dette er formentlig multifaktorielt
betinget af sent diagnosetidspunkt, hejt tumorstadie ved be-
handlingstidspunkt, ekstension af den kirurgiske procedure
og postoperativ morbiditet og mortalitet [3-6]. Det har veeret
foreslaet at samle behandlingen pa faerre afdelinger, og en ar-
bejdsgruppe samt Dansk Kirurgisk Selskab har skabt konsen-
sus om retningslinjer for behandlingen af ventrikelcancer [7].
Man har i mange udenlandske arbejder fundet en korrelation
mellem postoperativ mortalitet og hospitals- og kirurgvolu-
men [3-6], men der foreligger ingen danske undersogelser af
landsresultaterne, hverken hvad angér postoperativ mortali-
tet, morbiditet, indlzeggelsestid og genindleggelse eller den

regionale fordeling af den kirurgiske behandling. En viden
om disse forhold er nedvendig for fastleggelse af den frem-
tidige strategi for den operative behandling, ligesom resulta-
terne er af interesse for at kunne bedemme kvaliteten af den
tidlige kirurgiske indsats, defineret som den forste maned
postoperativt.

Formélet med denne undersegelse var derfor at beskrive
organiseringen og 30-dages-resultatet efter operation for ven-
trikelcancer i Danmark i perioden 1999-2004.

Materiale og metoder

Analysen er baseret pd udtrek fra Landspatientregistret (LPR)
fra perioden 1. januar 1999 til 31. december 2003. Alle ind-
leeggelser, hvor der var registreret ventrikelresektion (opera-
tionskoder KJDCO00 (Billroth I), KJDC10 (Billroth II), KJDD00
(gastroektomi a.m.Roux) og KJDD99 (gastrectomia aliae)) i
kombination med diagnosekoden neoplasma malignum ven-
triculi (DC160, DC161, DC162, DC163, DC164, DC165,
DC166, DC167, DC168, DC169) blev undersogt. Opgorelsen
omfatter siledes ikke operation for ventrikelcancer, der om-
fatter @sofagogastrektomi (operationskoder JCC00, JCC10,
JCC20, JCC30). Epikriser fra de patienter, der var omfattet af
ovenstiende diagnoser, blev rekvireret, inklusive epikriser fra
genindleggelser og overflytning til anden hospitalsafdeling
inden for 30 dage postoperativt. Postoperativ liggetid er defi-
neret som primere indlaggelse, overflytninger og eventuel
genindleeggelse inden for 30 dage. De rekvirerede epikriser
blev systematisk gennemgaet for medicinske og kirurgiske
komplikationer i forbindelse med operationen. Hospitalsmor-
taliteten er defineret som mortalitet under den primere ind-
leggelse inklusive eventuel genindleggelse eller overflytning
til anden afdeling inden for 30 dage postoperativt.

Resultater

Gennemgangen viste fuld overensstemmelse mellem opera-
tionsregistreringerne i LPR og epikriserne bortset fra to epikri-
ser, hvor der i den ene var kodet Billroth II-resektion, men i
teksten beskrevet gastrektomi, og i den anden var operatio-
nen kodet som Billroth I, men beskrevet som en Billroth II-
resektion. Vi har valgt at opgere dem som henholdvis gastrek-
tomi a.m Roux og Billroth II-resektion. Tre af kodningerne for
c. ventriculi drejede sig om coloncancermetastase, malignt
melanom-metastase og Hodgkins lymfom. Der blev i perio-
den udfert 546 operationer, af hvilke ni udgik af analysen:

en patient havde praeoperativt udiagnosticeret cancer i et duo-
denalulcus, syv patienter blev opereret akut fordelt med to
grundet bledning og fem grundet perforation, og en patient
fik foretaget bade Billroth II- og Whipples-operation grundet
indvaekst af ventrikelcancer i pancreas. Ni operationer blev
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udfert som resectio ventriculi cum gastroduodenostomia (Bill-
roth I), 293 som resectio ventriculi cum gastrojejunostomia
(Billroth II), 234 som gastrectomia et oesophagojejunostomia
a.m Roux og en som gastrectomia aliae. Operationerne blev
udfert pd i alt 37 afdelinger, med en fordeling pa ca. 20 afde-
linger arlig (Figur 1). Operationerne blev foretaget pa kirur-
gisk gastroenterologiske, organkirurgiske og parenkymkirur-
giske afdelinger og en thorax- og karkirurgisk afdeling. Pa fem
afdelinger blev der udfert 57,2% (307 ud af 537) af operatio-
nerne, mens man pa 20 afdelinger udferte 10,2% (55 ud af 537),
mediant to, spendvidde 1-7 i lebet af de fem &r. Gennem-
snitsalderen var 66,1 ar (spendvidde: 25-90).

Den gennemsnitlige postoperative indleggelsestid (primaer
indlzeggelse + genindlaeggelse inden for 30 dage + overflytnin-
ger) var 18 dage (Tabel 1). Der var 44 dodsfald, hvilket svarer
til en hospitalsmortalitet pa 8,2% (44 ud af 537) med en gen-
nemsnitsalder pa 71,7 ar. Dedsfaldene var fordelt med 7,8%
(23 ud af 293) af patienterne, der havde fet Billroth II-opera-
tionerne, 8,5% (20 ud af 234) af patienterne, der havde fiet ga-

Tabel 1. Antal cancer ventriculi-operationer i
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Figur 1. Antal afdelinger, hvor man foretog operationer for cancer ventriculi i

perioden 1999-2004, vist pr. ar.

Danmark i perioden 1999-2004, antal opera- Operationer pr. ar, n Hospitals-  Gennemsnitlig
tioner, hospitalsmortalitet og gennemsnitlig Opera- mortalitet postoperativ
postoperativ liggetid fordelt pa sygehuse. Sygehusnr. tioner,n 1999 2000 2001 2002 2003 n (%) liggetid, dage
1 52 8 13 12 10 9 5 21,1
2 19 4 4 5 2 1 12,6
3 3 2 1 15,0
4 1 1 18,0
B ococoooaoa 2 1 1 1 5,5
6 15 B 5 8 2 26
7 o 3 1 2 15
8 4 3 1 13,8
9 .. 71 9 12 20 15 15 2 16,5
10 ... 3 1 1 1 18
11 o 95 18 13 14 25 25 8 17,4
12 2 1 1 1 17,5
13 ... 7 3 3 1 1 14
14 .. 7 4 3 12
15 cococoooooo 47 4 13 15 7 8 7 23,6
16 ........... 12 5 7 2 19,6
17 o 1 1 8,0
18 ... 9 1 4 8 1 2 15,7
19 ... 1 1 1 19,0
20 ..o 3 2 3 B 1 2 2 16,5
21 .. 9 3 2 1 2 1 14,7
22 1 1 9,0
23 .. 1 1 10,0
24 ... 24 1 4 6 7 6 21,5
25 oo 4 2 2 1 14,8
26 ... 20 6 4 2 2 6 2 17,8
27 o 15 3 3 2 6 1 14,2
28 ... 10 1 2 1 2 4 1 17,9
29 ... 1 1 8,0
30 ... 4 3 1 11,5
Sl L oioooooaoa 3 1 2 14
32 17 6 4 7 4 18,4
33 ... 11 3 1 2 2 3 17,6
34 ... 1 1 11,0
B cocoooooooo B 8 2 18
36 ... 42 12 11 5 9 5 3 18,1
7 cocooooonoa 2 1 11,5
| alt 587 109 123 105 103 97 44 (8,2) 18
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Figur 2. Hospitalsmortalitet i procent pr. ar for patienter opereret for cancer
ventriculi.

strektomi a.m. Roux-operationerne, samt 11,1% (en ud af ni)
af patienterne, der havde fiet Billroth I-operationerne. De to
afdelinger, hvor der blev foretaget flest operationer, henholds-
vis 95 og 71, havde en mortalitet pa 6% (ti ud af 166) (Tabel 1)
og man havde der udfert 98 gastrektomier, 66 Billroth II- og to
Billroth I-operationer. Mortaliteten pa de resterende afdelinger
var pd 9,2% (34 ud af 371) (Tabel 1, p = 0,22). Mortaliteten var
stort set uzendret i femarsperioden (Figur 2). Anastomoselz-
kage forekom hos 6,1% (33 ud af 537), heraf 26 (11,1%) efter ga-
strektomi a.m. Roux og syv (2,3%) efter Billroth II-resektion.
Mortaliteten ved anastomoselzkage var pa 39,4% (13 ud af 33).
Duodenallzekage opstod hos 14 patienter (2,6%) ligeligt fordele
med syv for bade Billroth II (2,4%) og gastrektomi (3,0%).
Sér/fascieruptur forekom hos 19 (3,5%), og reoperationer fore-
kom som felger: seks (1,1%) grundet blodning, fem (0,9%) uden
fund af patologi, fire (0,7%) grundet ileus, fire (0,7%) med fund
af infektion, en (0,2%) grundet abdominalt compartment-syn-
drom og en (0,2%) med fund af pancreatitisforandringer.

Af andre postoperative komplikationer var der: 34 (6,3%)
tilfelde af pneumoni, 20 (3,7%) tilfzelde af debut af atrieflim-
ren, 13 (2,4%) tilfzelde af intraabdominale abscesser, 12 (2,2%)
tilfelde af infektion i en cikatrice, otte (1,5%) tilflde af sepsis
(ikke iberegnet anastomoselakager), syv (1,3%) tilfeelde af
pleuraekssudat, seks (1,1%) tilfzelde af akut myokardieinfarke
(AMI), seks (1,1%) tilflde af urinvejsinfektion (UVI) og to
(0,4%) tilfzelde af dyb venes trombose (DVT).

Grundet den store variation i operationsantal pa sygehu-
sene er det ikke muligt at foretage meningsfuld statistisk bear-
bejdelse af mortalitets- og komplikationsdata indbyrdes.

Diskussion

Undersogelsens resultater bekraefter, at LPR kan anvendes til
at illustrere visse karakteristika for operationer (ded, liggetid
og organisation), idet der var fuld overensstemmelse mellem
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LPR-udtreek og epikriseoplysninger. De anforte komplikatio-
ner ma derimod betragtes som minimumstal, idet epikrise-
oplysninger ikke er sufficiente til detaljeret angivelse heraf.

Ovenstdende gennemgang af de 537 ventrikelresektioner
for cancer ventriculi i perioden 1999-2004 i Danmark viser, at
operationerne er blevet udfert pa 37 afdelinger (gennemsnit-
ligt 20 afdelinger pr. r). Det vises endvidere i vores opgerelse,
at der kun udferes ca. 100 operationer arlig, at mortaliteten er
pa ca. 8%, at der er en gennemsnitlig liggetid pa 18 dage med
en hoj komplikationsrate, hvilket stiller spergsmalstegn ved,
om den nuverende organisation af disse store canceropera-
tioner er hensigtsmaessig.

De sma tal bevirker, at statistisk sammenligning mellem
afdelinger ikke er meningsfuld, men pa de to afdelinger, hvor
man udferte flest operationer (15-20 operationer pr. &r (Tabel
1)), var der en nonsignifikant (p = 0,22) lavere mortalitet (6%
vs. 9,2%) end pa de ovrige afdelinger trods relativt flere ud-
forte gastrektomier.

I undersogelsen omtaler man ikke den detaljerede forde-
ling af operationstyper pa de opererende afdelinger. Det er
muligt, at det store antal opererende afdelinger kan veere et
udtryk for, at mange valger at operere ventrikelcancer med
en B II-resektion i stedet for at henvise patienten til en lands/
landsdelsafdeling med henblik pa en eventuel gastrektomi.
Denne undersogelses formal er imidlertid ikke at diskutere
graden af ventrikel-resektion ved ventrikelcancer, men der-
imod kun at diskutere omfanget af opererende afdelinger og
kvaliteten af behandlingen.

I udenlandske arbejder er der vist en klar sammenhzng mel-
lem mortalitet og hospitals- og kirurgvolumen efter storre can-
cerkirurgi som f.eks. asofagektomi og pancreasresektion [3, 4].
Saledes fandt man i en amerikansk undersogelse af i alt 2,5 mio.
operationer, heraf ca. 35.000 gastrektomier, i perioden 1994-
1999, en klar ssmmenhzng mellem antal operationer pr. ar og
mortalitet, faldende fra 13% pa hospitaler med <5 operationer
arlig til 8,7% ved >21 operationer arlig [3]. I en tilsvarende un-
dersogelse fra staten New York blev der fundet en mortalitet pd
11,2% pa lavvolumenhospitaler (laveste kvartil) i modsztning til
2,9% pa hejvolumenhospitaler (hojeste kvartil) [5]. I undersogel-
sen fandt man ogsa en signifikant (ca. 5%) forskel i mortaliteten
mellem hej- og lavvolumenkirurger [5].

De foreliggende danske resultater stammer fra perioden
1999 til ultimo 2003, man kan derfor ikke udtale sig om resul-
taterne herefter, men disse kan forhdbentlig belyses fremover
ved et databasesamarbejde, der blev etableret 2004.

Sammenfattende lzegger vores undersogelse siledes op til
en debat om organiseringen af ventrikelcancerkirurgien i et
lille land som Danmark.

Vi finder, at en landsmortalitet pa ca. 8% og en postopera-
tiv liggetid pa 18 dage ber kunne optimeres, og at man ved en
centralisering sandsynligvis vil kunne bedre resultatet, lige-
som et storre antal operationer pr. afdeling vil muliggere en
nojere statistisk vurdering af indsatsen. Spredningen af den
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operative aktivitet for ventrikelcancer i Danmark i 1999-2004
strider mod Sundhedsstyrelsens anbefalinger vedrerende
lands- og landsdelsfunktioner fra 2001 om hejet fem udfe-
rende afdelinger [8]. Analogt med resultaterne for pancreasre-
sektion [9] og esofagusresektion [10] legges der op til krav om
forbedring. Forste skridt er, at der leves op til Sundhedsstyrel-
sens anbefalinger. Desuden giver resultaterne og litteraturen
anledning til overvejelse om yderligere centralisering af ven-
trikelresektion for cancer til hojst fem afdelinger. Det er hen-
sigtsmeessigt, at det er pa de samme afdelinger, operationer for
ventrikelcancer, som medinddrager esofagusresektion, udfe-
res. Herved gives der mulighed for oget erfaring hos operate-
rerne, ligesom etablering af et tvarfagligt samarbejde (ki-
rurg/anzstesiolog/radiolog/onkolog) ma forventes at for-
bedre resultatet.

Denne konklusion stettes yderligere af et behov for centra-
lisering grundet tilbud om nye, mere radikale operationsme-
toder og adjuverende terapi [11].
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Resume

Bgrn fgdt efter in vitro fertilisation (IVF) udggr 4% af den danske
fgdselskohorte, og knap 40% af disse bgrn er tvillinger. | dette na-
tionale registerbaserede kohortestudium med bgrn fgdt i 1995-
2000 fandt vi den samme forekomst af neurologiske senfglger
blandt IVF-tvillinger og tvillinger fgdt efter spontan befrugtning.
Heller ikke sammenlignet med IVF-enkeltfgdte havde IVF-tvillin-
ger nogen hgjere risiko for neurologiske senfglger. Yderligere var
der ingen forskel i forekomsten af neurologiske senfglger hos bgrn
fgdt efter intracytoplasmatisk sadcelleinjektion (ICSI) og kon-
ventionel IVF. Definitioner: Preeterm fgdsel (fgdsel <37 fulde
gestationsuger) og lav fgdselsvaegt (<2.500 gram).

I Danmark er omkring 4% af alle nyfodte bern resultatet af
in vitro-fertilisering (IVF), af disse bliver ca. 25% fodt efter in-
tracytoplasmatisk szdcelleinjektion (ICSI). Europziske data
fra 2000 viser, at 39% af alle IVF-born er tvillinger [1]. Sledes
har in vitro-fertilisering sammen med hejere maternel alder
ved forste fodsel haft stor betydning for stigningen i de
nationale tvillingefodselsrater.

Det er i adskillige studier fundet, at tvillinger udger den
vigtigste drsag til det darligere neonatale udkomme, som ses
blandt bern fedt efter IVF [2-4]. Fraset en svensk register-
undersogelse, hvori man fandt, at den egede risiko for cere-
bral parese blandt IVF-bern hovedsagelig skyldtes den hojere
tvillingerate, er litteraturen om senfelger blandt IVF-tvillinger
meget sparsom [5]. I denne undersogelse var vores primzre
formal at belyse de langsigtede konsekvenser for IVF-tvillin-
ger i form af neurologiske senfolger i en dansk national ko-
horte af IVF-tvillinger og i to populationsbaserede kontrol-
grupper bestdende af tvillinger fodt efter spontan befrugtning
(kontroltvillinger) og IVF-enkeltfodte fodt 1 1995-2000. Det
sekundeere formal var at afdeekke, hvorvidt ICSI- i forhold til



