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Resume

Introduktion: Ved elektiv colonkirurgi har introduktion af princip-
perne for accelereret operationsforlgb nedsat hospitaliseringstiden
fra 8-10 dage til 2-4 dage. Formalet med undersggelsen var at be-
lyse effekten af et accelereret operationsforlgb ved operation for
ovariecancer.

Materiale og metoder: | alt 72 konsekutive patienter, der var ope-
reret i konventionelt operationsforlgb (gruppe 1), blev sammenlig-
net med de farste 69 konsekutive patienter (gruppe 2), der var be-
handlet i et nyetableret accelereret forlgb, og de efterfalgende 50
konsekutive patienter (gruppe 3), hos hvem forlgbet var imple-
menteret som rutine.

Resultater: Patienter, tumorstadier og operationskarakteristika var
ikke forskellige. Det mediane postoperative hospitaliseringsbehov
var fra seks dage i gruppe 1, fem dage i gruppe 2 og fire dage i
gruppe 3 (p<0,05). Den kirurgiske komplikationsrate var den
samme, mens de medicinske komplikationer faldt fra 12% til 1%
(p<0,05), og genindlaeggelsesfrekvensen faldt fra 10% til 1,72%
(p<0,05) ved det accelererede forlgb.

Konklusion: Principperne for et accelereret colonkirurgisk forlgb
kan med fordel appliceres til operation for ovariecancer med hurti-
gere rehabilitering, nedsat hospitaliseringsbehov og faerre medi-
cinske komplikationer til falge.

Ny viden omkring kirurgisk patofysiologi og smertebehand-
ling samt postoperative plejeprincipper har dokumenteret,

at et flerstrenget rehabiliteringsprogram (accelererede opera-
tionsforleb), der inkluderer praoperativ patientinformation,
optimeret opioidbesparende, flerstrenget smertebehandling,
tidlig mobilisering og hurtig genoptagelse af oral fedeindta-
gelse, medforer, at seedvanlige udskrivningskriterier opnas
hurtigere, at risikoen for medicinske komplikationer nedszt-
tes, og at hopitaliseringsbehovet reduceres [1, 2]. Denne be-
handlingspakke har inden for gynakologien vist sig at vaere
succesrig ved abdominal hysterektomi for benign sygdom [3]
og ved vaginal kirurgi [4, 5], men der foreligger kun en enkelt
observation om tilsvarende gunstige resultater ved operation
for ovariecancer [6]. Formalet med dette studie er at opdatere
erfaringerne med et accelereret forleb ved operation for ova-
riecancer sammenlignet med de initiale observationer [6].

Materiale og metoder

P3 Gynzkologisk Klinik, Rigshospitalet, blev 72 konsekutive
patienter, der var blevet opereret for ovariecancer (gruppe 1)
med konventionel behandling, undersegt retrospektivt fra
journalmateriale fra perioden 1. januar 2003 til 30. september
2003 og sammenlignet med de initiale 69 konsekutive patien-
ter, der var opereret i regi af et nyetableret accelereret opera-
tionsregimen mellem den 1. oktober 2003 og den 31. decem-
ber 2004 [6], og 50 konsekutive patienter, der var opereret i
perioden fra den 1. januar 2005 til den 15. september 2005. De
to sidstnzevnte grupper blev undersogt prospektivt. Sifremt
en patologi viste benign lidelse eller anden krefttype end
ovariecancer, blev patienten ekskluderet. Det perioperative
behandlingsprogram er opsummeret i Tabel 1. De samme tre
onkogynzkologiske operaterer opererede alle patienter. Den
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kirurgiske teknik inklusive lymfeknuderesektion fulgte inter-
nationale retningslinjer (Fédération Internationale Gynéco-
logie et Obstétrique).

Udskrivningskriterier for de to accelererede operations-
grupper var sufficient oral fode- og vaskeindtag, acceptabel
smertebehandling med orale analgetika, normal vandladning,
og at patienterne folte sig klar til udskrivelse. Tentativt planla-
ges udskrivelse pa den fjerde postoperative dag. Patienter, der
gennemgik et accelereret operationsforleb, udfyldte et detal-
jeret skema om smerte, kvalme og opkastning samt defaeka-
tionstidspunkt. Hospitaliseringstid, komplikationer og gen-
indleggelser inden for 30 dage blev opgjort for alle patient-
grupper. Alvorlige medicinske komplikationer blev defineret
som myokardieinfarkt, hjerteinsufficiens, pneumoni/respira-
tionsinsufficiens, tromboembolisk komplikation, sepsis og
operationskrevende bledende ulcus. Alvorlige kirurgiske
komplikationer blev defineret som operationskravende intra-
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abdominal bledning, sdrruptur, anastomoselekage eller ileus.
Undersogelsen blev udfort i overensstemmelse med Helsinki
2-deklarationen. Accept fra en etisk komité var ikke nedven-
dig, da projektet er et kvalitetssikringsprojekt (efter konsulta-
tion med den lokale etiske komité).

Data er praesenteret som median og spendvidde. Sam-
menligninger blev foretaget med Mann- Whitneys test for
kontinuerlige data og ¥?-test for katagoriske data. p<0,05
ansas for at vare signifikant.

Resultater

Patient- og operationskarakteristika samt tumorstadie var
ikke forskellig mellem grupperne, bortset fra at flere patienter
blev opereret for recidiv i gruppe 1 (Tabel 2). Den mediane
hospitaliseringstid (Figur 1) var seks dage i gruppe 1 (spend-
vidde 2-35 dage, middel 7,3 dage), fem dage i gruppe 2
(spendvidde 2-35 dage, middel 5,4 dage), fire dage i gruppe 3

Tabel 1. Protokol for anzestesi,

kirurgi og rehabilitering efter

operation for ovariecancer med

konventionel pleje (gruppe 1)
og multimodal rehabilitering
(gruppe 2 og 3).

Protokol

Gruppe 1

Gruppe 2 og 3

Preeoperativt
Praemedicinering

Tarmudrensning

Antitrombotisk profylakse

Triazolam 0,125 mg pr. 0s

Ingen. Paracetamol 2 g

Ja

Nej

Tinzaparin 3.500 IE sc.

Tinzaparin 3.500 IE sc.

Angestesi
Generel anzestesi

Epidural anaestesi

Profylakse mod postoperativ
kvalme og opkastning

Alfentanil 1,5-3 mg

Propofol 1-3 mg/kg/time
Rocuronium 0,6 mg/kg

eller

Inhalationsangestesi med isofluran/
sevofluran/desfluran

Alfentanil 1,5-3mg

Propofol 1-3 mg/kg/time
Rocuronium 0,6 mg/kg

eller

Inhalationsanaestesi

(20% af patienterne) med isofluran/
sevofluran/desfluran

Ingen fast rutine
Bolus: bupivacain 5 mg/ml, 6-9 ml og
bupivacain 5 mg/ml, 5 ml/time

Rutine med epiduralkateter (Tg-T10)
Bolus: bupivacain 5 mg/ml, 6-9 ml
og bupivacain 5 mg/ml, 5 ml/time

Ingen

Ondansetron 4 mg
Dexametason 8 mg

Antibiotika Ingen fast rutine Cefuroxim 1,5 g + metronidazol 1 g
givet intravengst ved operationens start
Operation Median laparotomi Median laparotomi

Postoperativt
Smertebehandling

Erneering og afferingsmiddel

Evt. kontinuerlig epidural analgesi

(48 timer): ropivacain 2 mg/ml + sufentanil
1,0 pg/ml 5 mi/time

Paracetamol 1 g hver 6. time og diclofenac
50 mg hver 8. time

Kontinuerlig epidural analgesi
(72 timer): ropivacain 2 mg/ml +
sufentanil 0,5 pg/ml 5 ml/time
Paracetamol 1 g hver 6. time og
diclofenac 50 mg hver 8. time

Intet standardplejeprogram: duodenalsonde,
veaeske og mad afheengigt af kirurg

Veeske, mad og proteindrikke (60-80 g
protein pr. dag) 4 timer efter operationen
Magnesia 1 g hver 12. time

Ingen duodenalsonde

Mobilisering og planlagt
udskrivelse

Intet standardprogram
Ikke planlagt udskrivningsdag

Folge et defineret plejeprogram med
mobilisering fra operationsdagen
(operationsdagen: 2 timer,

dag 1: 6 timer og dag 2: 8 timer).
Forste postoperative dag: fjernelse

af bleerekateter om morgenen, 3. post-
operative dag: fjernelse af epidural-
kateter om morgenen, 4. postoperative
dag udskrivelse, hvis kriterier er opfyldt
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(spendvidde 2-25 dage, middel 6,2 dage) (p<0,05 mellem
gruppe 1 og 2+ 3). I gruppe 1 blev 10% genindlagt inden for de
forste 30 dage i modsztning til kun to patienter (1,7%) i
gruppe 2 + 3. Der var signifikant fzerre medicinske komplika-
tioner ved det accelererede operationsregimen (gruppe 2 + 3)
end ved det konventionelle forleb (gruppe 1) (Tabel 3). An-
tallet af kirurgiske komplikationer, herunder reoperationer,
var ikke forskelligt grupperne imellem (Tabel 3).

Diskussion

I en rzkke studier af abdominal hysterektomi [3] og elektiv
colonkirurgi [7-12] har man dokumenteret, at de evidensba-
serede principper for flerstrenget rehabilitering (accelererede
operationsforleb) leder til en hurtigere reetablering af organ-
funktioner og deraf folgende nedsat risiko for medicinske
komplikationer og hospitaliseringsbehov [7, 8]. Den aktuelle
serie af konsekutive patienter, der var opereret for ovariecan-
cer for og efter introduktion af et accelereret operationsfor-
leb, konfirmerer, at denne behandlingspakke, der inkluderer
preoperativ information, kontinuerlig epidural analgesi, tidlig
oral ernzering og mobilisering, leder til hurtigere rehabilite-
ring, et reduceret hospitaliseringsbehov og tendens til feerre
medicinske komplikationer end et konventionelt behand-
lingsregimen. Raten for alvorlige medicinske komplikationer
var signifikant lavere efter indferelse af den accelererede be-
handlingspakke (ni patienter i gruppe 1 mod en patient i
gruppe 2 + 3). Der var dog flere med alvorlig sygdom (recidiv)
i gruppe 1 end i gruppe 2 + 3, hvilket kan have medvirket til
denne forskel.

Den fysiologiske baggrund for introduktion af et accelere-
ret operationsforleb er veletableret, idet behandlingsprincip-
pet medforer hurtigere genetablering af mave-tarm- funktio-
nen og det kardiovaskulere respons pa arbejde [8]. I behand-
lingspakken indgar blandt andet en revision af principperne
for perioperativ vaeskebehandling med henblik pa at undga
vaskeoverskud med deraf folgende risiko for eget morbiditet
[13] og forleenget ileusvarighed [14].

Der kan argumenteres for, at hospitaliseringsvarighed ikke
ber veere i fokus hos patienter med en malign sygdom, men
patienterne i de accelererede operationsforleb fik omkring en
uge for operationen en detaljeret praeoperativ information
om diagnose, forleb og forventninger, det perioperative be-
handlingsprogram og planlagt udskrivelsestidspunkt, hvilket
kan have bidraget til en hurtigere tilpasning til det hurtigere
operationsforleb. Direkte adspurgt ved 30-dages- opfelgning
var der ingen patienter, der udtrykte utilfredshed med for-
lobet.

Spoergsmalet om den relative betydning af de enkelte kom-
ponenter i et accelereret operationsforleb kan ikke besvares i
undersogelsen, men det understreges, at hver komponent er
evidensbaseret og derfor nppe behover separat analyse.

I studierne af accelererede operationsforleb ved colonkirurgi
genetableres mavetarm-funktionen (forste defaekation/fode-

I535

Tabel 2. Patient- og operationskarakteristika ved ovariecanceroperation med
konventionel behandling (gruppe 1) eller med et accelereret forlgb (gruppe

2 og 3).

Patient/ Gruppe 1 Gruppe 2  Gruppe 3
operationskarakteristika n=72 n=69 n =50
Alder, ar, median 62 61 66
(spaendvidde) (31-87) (38-85) (43-88)
Tumorsygdom, n

Borderline-malignitet . ........... 9 13 7
Tidligt tumorstadie (stadie | +11) .... 5 11 5
Avanceret tumorstadie (stadie Il +1V) . 29 29 29
Operation for recidiv . ............ 29 16 9
Operationsprocedure, n

Bilateral ooforektomi . .. .......... 49 50 41
Unilateral ooforektomi . ... ........ - 8 2
Hysterektomi . ................. 43 42 39
Omentektomi . ................. 52 52 37
Colonresektion . ................ 5 5 8
Tyndtarmsresektion . ............. 7 2 &
Stomi ... 1 - 2
Antal patienter uden synlig tumor 85 B85 25

ved operationsafslutning (%) (48,6) (50,7) (50)
Varighed, min, median 122 134 123
(spaendvidde) (37-295) (40-275) (45-310)

Tabel 3. Komplikationer efter operation for ovariecancer med konventionel
behandling (gruppe 1) eller accelererede forlgb (gruppe 2 og gruppe 3).

Gruppe 1 Gruppe 2 Gruppe 3

Komplikationer n=72 n=69 n=50
Postoperative komplikationer
Antal patienter med komplikationer ... 23 17 9
Antal komplikationer (%) . .......... 26 (36) 22(32) 10 (20)
Antal patienter med alvorlige medicinske

komplikationer. . .. ............. 92 1 0
Antal patienter med alvorlige kirurgiske

komplikationer . ............... 9 3 6
Medicinske komplikationer, n
Kardiale® .. .................... 2 1 1
Pneumoni/aspiration®. . . ... ........ 1 - -

respirationsinsufficiens® . .. .. .. ... 1 - -
Apopleksi® . ... ... 1 - -
Urinvejsinfektion. . .. ............. 4 4 1
SepsisP. . 4 1
Spinal hovedpine/uspecifik neurologisk

komplikation . .. ............... 1 2 0
Heematemese .. ................. — 1 —
[PIE® 6o 0ooanaonoanacncannanana 1 1 -
Perforeret ulcus® . ... ............. 1 - -
Paralytisk ileus . ................. - 1 1
Kirurgiske komplikationer, n
Sérinfektion .. .................. 1 1 1
Sarruptur (operationskreevende)®. . . . . . 1 2 6
Intraabdominal blgdning

(operationskreevende)® .. ......... 4 1 -

intraabdominal absces® .. ........ 1 -
Tarmfistel® .. ........ ... ... ... 2 - -

mekanisk ileus (operationskreevende)? 1 - -
Reoperation . ................... 9 3 6
Genindlzeggelse inden for 30 dage . ... 7 2 0
30-dages-mortalitet . ............. 2 0 0

a) p<0,05 mellem gruppe 1 og gruppe 2 + 3.
b) alvorlige komplikationer.
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Figur 1. Hospitaliseringstid efter operation for ovariecancer ved konventionelt for-

lgb (gruppe 1) og accelereret forlgb (gruppe 2 og gruppe 3).

indtagelse) hos mere end 90% af patienterne inden for de for-

ste 48 postoperative timer [7]. Dette er i modsatning til at det
kun skete hos 50% af patienterne i denne undersogelse, et for-
hold, der muligvis kan forklares med den ofte mere ekstensive

og langvarige dissektion/resektion ved ovariecancer kirurgi.

I det konventionelle operationsforleb var den mediane ligge-

tid seks dage. Efter introduktion af det accelererede behand-

lingsforleb faldt liggetiden til fem dage i den forste periode og

fire dage i periode 2, hvor personalet have opnéet mere erfa-

ring med behandlingsprincipperne. Den mediane postopera-

tive liggetid pa landsplan er ca. otte dage [15], hvorfor en

almen implementering af principperne for et accelereret ope-

rationsforleb vil have betydelige skonomiske implikationer
pa landsplan. Det er i denne sammenhzng vesentligt, at det
accelererede operationsforleb ikke medferte en eget genind-
leggelsesfrekvens, og at de fa genindlaeggelser ikke medforte
forsinket diagnose og behandling sammenlignet med, hvad
der er erfaringerne ved konventionelt behandlingsprogram.
Sammenfattende viser resultaterne, at introduktion af

principperne for accelererede operationsforleb, som det an-
vendes ved den elektive colonkirurgi, med fordel kan intro-
duceres hos patienter, som opereres for ovariecancer.

Korrespondance: Charlotte Iben Marx, Gynaekologisk Afdeling, Afsnit 4232,
Juliane Marie Centret, H:S Rigshospitalet, DK-2100 Kgbenhavn @.
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