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Akut appendicitis (AA) er en akut inflammation i
blindtarmen og kan forekomme bade som en ukom-
pliceret tilstand med lokal inflammation i tarmveeg-
gen uden perforation og som en kompliceret tilstand
med perforation og absces med lokal eller generali-
seret peritonitis. Ca. 70% af tilfaeldene udggres af
ukompliceret AA (Figur 1) [1]. AA forekommer of-
test blandt unge i 10-14-arsalderen [1, 2], er en af de
kirurgiske tilstande i abdomen med det hyppigste
akutte behandlingsbehov [3] og den overvejende ar-
sag til, at bgrn og unge undergér kirurgi i Vesten [2].

Noninvasiv behandling med antibiotika er blevet
foresldet som alternativ til kirurgi [4, 5]. I et Coch-
ranereview fra 2011 dannede fem randomiserede
studier om behandling med kirurgi versus antibiotika
grundlag for en konklusion om, at den davaerende
evidens for behandling med antibiotika uden kirurgi
var utilstreekkelig, og appendektomi blev derfor fast-
holdt som standardbehandling [6].

Formélet med denne artikel var at gennemga den
nyeste litteratur pd omradet og belyse antibiotikas
rolle som alternativ til kirurgisk behandling af AA.

APPENDEKTOMI VERSUS ANTIBIOTIKABEHANDLING
En appendektomi er en simpel, oftest komplikations-
fri procedure. Komplikationerne er hyppigst blgd-
ning, postoperativ sérinfektion, abscesdannelse, ileus
og tarmperforation [7]. I tidligere kliniske studier har
man rapporteret om succesrater efter appendektomi
uden tilbagefald eller stgrre komplikationer pa 89-
99% [8-13]. Et tilbagefald efter kirurgi kan opsta,
hvis blindtarmens base ikke er fjernet komplet, og ny
inflammation opstér heri, et sékaldt stumprecidiv
[14]. Der er kun kendskab til lidt mere end 50 s&-
danne tilfeelde [15].
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CT-oversigt over ab-
domen med akut
appendicitis. Blind-
tarmens vaeg er dif-
fust fortykket, og
der ses gdem i det
omkringliggende
fedtvaev. Horisontalt
snit.

AA er blevet sidestillet med andre inflammatori-
ske tilstande, som behandles antibiotisk, herunder
salpingitis, divertikulitis og enterokolitis [6, 16], og
det har dannet baggrund for overvejelserne om brug
af antibiotika som primer behandling af AA. Inter-
essen for antibiotikas rolle i behandlingen af AA er
stor. Siden 2011 er yderligere to systematiske review
om anvendelsen af antibiotika til ukompliceret ap-
pendicitis blevet publiceret [16, 17]. I disse studier
var analyserne baseret pd henholdsvis tre [16] og fire
[17] af de i alt fem studier fra Cochraneartiklen [9,
11-14], hvoraf et senere er blevet trukket tilbage
[10]. Yderligere blev et studie, som i Cochraneartik-
len blev ekskluderet pga. lav metodisk kvalitet og stor
bias, inddraget i analyserne [9]. I de to publikationer
behandlede man saledes ikke nye studier, men man
foretog, modsat Cochraneartiklens vurdering, meta-
analyser pa de samlede resultater og praesenterede
signifikante associationer mellem konservativ be-
handling af ukompliceret appendicitis, kortere ind-
leeggelsestid [17], reducerede komplikationsrater
[16, 17] og en bedret smertekontrol [17]. Det sam-
lede behandlingssvigt efter antibiotikabehandling var
40,2%, og 8,5% af de opererede patienter havde ved-
varende symptomer eller tilstgdende komplikationer
efter behandlingen [17]. Behandlingssvigt i antibioti-
kagruppen ggede dog ikke risikoen for perforeret ap-
pendicitis ved den efterfplgende operation [16]. For-
fatterne mente, at deres fund indikerede en mulighed
for at behandle ukompliceret AA uden operation og
med antibiotika alene [16, 17], men efterlyste studier
om watchful waiting uden antibiotika [16].

NYLIGT PUBLICEREDE STUDIER

I et svensk prospektivt, ikkerandomiseret interven-
tionsstudie fra 2012 tilbpd man antibiotisk behand-
ling til alle patienter, der var over 16 ar og blev
indlagt pd mistanke om AA [18]. Der blev udfgrt ap-
pendektomi, nar det laegeligt blev skonnet ngdven-
digt, herunder ved graviditet, recidiv efter tidligere
antibiotisk behandling eller hvis patienterne gnskede
operation. I alt blev 558 patienter tilbudt deltagelse i
studiet; 442 fik antibiotika (givet intravengst (i.v.) og
peroralt (p.o.)). Hvis patienterne oplevede en klinisk
bedring inden for 12-24 timers i.v. behandling, over-
gik de til p.o. antibiotika. En uendret klinisk tilstand
efter 24 timer fgrte til operation. Behandlingssuc-
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cesen var 65% med fuld resolution uden stgrre kom-
plikationer eller tilbagefald i det efterfglgende &r i
den gruppe, der havde fiet antibiotika. Af de reste-
rende 35% fik 23% udfert en sekunder appendek-
tomi under den primare indlaeggelse pga. manglende
Kklinisk bedring, og de gvrige 12% af de ikkeopererede
patienter fik recidiv inden for et &r. I alt blev 111 af
558 patienter behandlet operativt. Hos 12% fandt
man ingen drsagsgivende patologi, og operationen
var saledes uden terapeutisk effekt.

Der var ingen forskel i komplikationsraten blandt
patienter, der var behandlet med enten kirurgi eller
antibiotika, eller i fordeling af stgrre komplikationer
blandt de konservativt behandlede, der opnaede fuld
resolution, og dem, hvor appendektomi var ngdven-
dig pga. behandlingssvigt.

Der var en ligelig fordeling af flegmongse, gan-
greengse og perforerede appendicitter blandt patien-
ter, som var blevet opereret initialt, og patienter, som
var blevet opereret sekundart efter antibiotisk be-
handlingssvigt [18]. Dermed var der ingen forskel i
andelen af komplikationer eller perforationer efter
konservativt behandlingssvigt og ved primer opera-
tion.

Det syntes muligt at udsatte akutte eller natlige
operationer uden at forveerre prognosen [18]. Der var
signifikant flere opererede patienter, der havde lokal
eller generaliseret peritonitis og med signifikant hg-
jere leukocyttal, end konservativt behandlede.

Med studiets manglende randomisering, hvor-
med de kirurgiske patienter havde sveerere grader af
inflammation (kompliceret AA) end de konservativt
behandlede (ukompliceret AA), illustreres faanome-
net confounding by indication [19]. Dette begreb deek-
ker over en tendens til, at leegerne i observationelle
studier veelger den behandling, de finder bedst til
iser kritisk syge patienter, hvilket i dette tilfeelde er
kirurgi. Dermed ma det forventes, at forekomsten af
komplikationer og smerter er stgrst i kirurgigruppen,
og resultaterne efter antibiotisk behandling vil sale-
des fremsta mere positive, end de reelt er. Studiets
resultater skal tolkes med forsigtighed og vil i overve-
jende grad kun skildre den antibiotiske behandlings-
effekt af ukompliceret appendicitis.

IDENTIFIKATION AF EGNEDE PATIENTER

TIL KONSERVATIV/ANTIBIOTISK BEHANDLING

En sikker klinisk diagnose af AA kan isaer i milde til-
faelde veere vanskelig. I et studie har man retrospek-
tivt korreleret en raekke kliniske og parakliniske para-
metre fra patienter, som er blevet opereret for AA, til
forekomsten af flegmongs appendicitis og udarbejdet
en model herfor [20]. Ved kliniske symptomer pa AA,
C-reaktivt protein (CRP)-vaerdi < 60 mg/1, leukocyt-

Antibiotikas rolle som eneste behandling af akut appendicitis er uafklaret.

Antibiotika kan eventuelt benyttes som (forelghig) behandling, nar kirurgi er kontraindiceret eller
utilgaengelig. Standardbehandlingen i Danmark ved akut appendicitis er fortsat appendektomi.

Resultater fra igangvaerende og fremtidige randomiserede studier om antibiotika eller kirurgi ved
ukompliceret appendicitis afventes.

tal < 12 x10%1 og alder < 60 &r havde patienterne i
89% af tilfaldene flegmongs appendicitis. De ud-
valgte parametre i modellen var ikke steerke praedik-
torer individuelt, men ansés samlet for at kunne an-
vendes som supplement i den kliniske vurdering af
egnede patienter til konservativ behandling for AA.
Endvidere blev det estimeret, at patienter > 60 ar
med en CRP-veerdi > 60 mg/], leukocyttal > 12 x
10°/1 0g en temperatur > 38 °C havde mindre end
33% chance for en sufficient effekt af antibiotika pga.
sandsynlig gangrengs eller perforeret appendicitis
[20].

DISKUSSION

Sammenligning af kirurgisk og antibiotisk behand-
ling af AA er vanskelig, da komplikationerne i forbin-
delse med behandlingerne er forskellige. Succesrater
efter antibiotisk behandling er blevet rapporteret
med stor spredning (61-90%), men er sammenholdt
med succesraten efter kirurgi (88-99%) generelt la-
vere [8, 9, 11-13, 18]. En stgrre andel af de konserva-
tivt behandlede patienter havde behov for sekundeere
behandlingstiltag som f.eks. kirurgi pga. behandlings-
svigt eller tilbagefald. Alle nuveerende studier er af
observationel og ikkerandomiseret karakter, og stgr-
stedelen er af lav metodisk kvalitet. Resultaterne her-
fra kan saledes ikke tilleegges hgj trovardighed.

De behandlingsmessige fordele og ulemper vari-
erer i forhold til de anvendte metoder. Risikoen for
kirurgiske komplikationer er meget lav [21] og fore-
kommer abenlyst ikke efter konservativ behandling.
Behandling med antibiotika efterlader risikoen for til-
bagefald med ny inflammation i blindtarmen, hvor
recidivrisikoen efter kirurgi er nasten elimineret.
Uden direkte sammenligning kan kirurgirelaterede
komplikationer og den samlede andel af behandlings-
svigt og tilbagefald efter antibiotikabehandling be-
tragtes som de behandlingsmeessige ulemper ved de
respektive procedurer. Resultater fra kliniske studier
har vist en lavere risiko for kirurgiske komplikationer
i forhold til de samlede risici for behandlingssvigt og
tilbagefald ved antibiotisk behandling uden kirurgi
ved alle sveerhedsgrader af AA (kirurgi 1-10% vs.
antibiotika 10-39%) [8, 9, 11-13, 18].
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Oversigt over igangvaerende kliniske studier om konservativ behandling af akut appendicitis [23, 24].

Studienavn
Antibiotic Treat-
ment Alone for
Acute Simple
Appendicitis in
Children

Appendectomy
versus Antibiotics
in the Treatment
of Acute Uncom-
plicated
Appendicitis
Non-operative
Management of
Early
Appendicitis in
Children

Interval Appen-
dectomy in
Children, is it
Really
Necessary?
Laparoscopic
Management of
Periappendicular
Abscess

Antibiotics versus
Surgery in Acute
Appendicitis

Conservative
Management
without
Antibiotics in
Patients with
Equivocal
Appendicitis

Opfglgning,  Status (forventet
Studietype Population n Intervention Primaere effektmal ar afslutning) Studie-ID
Prospektivt 7-17-arige, 50  Antibiotika Behandlingseffekt 1 Rekrutterer NCT01356641
Pilot ukompliceret (amoxicillin/ (komplikationsrate efter (sep 2014) (Clinical Trials-
Multicenter appendicitis clavulansyre) antibiotika, recidiv < 8 uger, registrering)
Kohorte recidiv efter 1 ar,
appendektomirate,
komplikationsrate efter
sekundzer appendektomi)
Randomiseret ~ 18-60-arige, 600  Antibiotika Behandlingseffekt efter 1,2,3 10 Rekrutterer NCT01022567
Kontrolleret ukompliceret (ertapenem) vs. dage, 1uge, 2mdr, 1,3, 5, (dec 2025) (Clinical Trials-
Multicenter appendicitis appendektomi 10ar registrering)
Prospektivt 7-17-arige, 70 Antibiotika vs. Behandlingseffekt 1 ? okt 2013) NCT01718275
Case-kontrol ukompliceret appendektomi (kirurgisk konverteringsrate, (Clinical Trials-
appendicitis recidivrate efter antibiotisk registrering)
behandling)
Randomiseret <18 ar, perfo- 50 Antibiotika vs. Recidivrate efter antibiotisk 1 Rekrutterer NCT01853683
Kontrolleret reret appendi- appendektomi behandling (apr 2015) (Clinical Trials-
citis Komplikationsrate efter kirurgi registrering)
Randomiseret ~ 18-80-arige, 60  Antibiotisk Sekundzert interventionsbehov 1 Rekrutterer NCT01283815
Kontrolleret periappendi- behandling < 60 dage (feb 2016) (Clinical Trials-
kulzer absces (cefuroxim + Residualabsces < 7 dage registrering)
>2cm metronidazol) og  Mislykket intervention < 24 t.
perkutan Komplikationsrate < 60 dage
abscesdraenage vs.  Recidivrate (absces) < 60 dage
appendektomi
Randomiseret ~ 18-65-arige, 218  Antibiotika Succesrate uden smerter, feber, 1 Rekrutterer NCT01421901
Kontrolleret primaer ukom- (ertapenem) vs. CRP < 1 mg/l og WBC < 10 (jul 2015) (Clinical Trials-
pliceret ap- appendektomi mia./l, 2 uger efter kirurgi/3. registrering)
pendicitis ertapenem-behandling
Randomiseret ~ 18-100-arige, 100  Antibiotika vs. Smerte (VAS), WBC og CRPdag — Rekrutterer KCT0000124
Kontrolleret ukompliceret observationel 1ogdag3 (CRIS-registre-
appendicitis analgetisk ring)
behandling

CRP = C-reaktivt protein-koncentration; VAS = visuel analog skala; WBC = leukocytkoncentration.

Kirurgisk behandling af AA fjerner teoretisk set
kilden til inflammation og nedseetter risikoen for sep-
sis og peritonitis. Det kirurgiske indgreb foretaget pa
mistanke om AA medferer en risiko for fund af en ik-
keinflammeret blindtarm, efter at appendektomien er
udfert. Et sddan indgreb vil pafgre patienten ungdige
operative risici, uden at den tilgrundliggende tilstand
behandles. Findes der imidlertid en rask blindtarm
under en diagnostisk laparoskopi, kan den tentative

diagnose afkreftes, og resten af abdomen kan gen-
nemses for patologi. En rask blindtarm efterlades
urgrt. Forekomsten af bortopererede raske blind-
tarme er rapporteret med stor spredning (3,3-38,6%)
[8,9,11-13, 18]. Lave appendektomirater foretaget
pa raske blindtarme blev associeret til preeoperativ
billeddiagnostik [3, 22], som optimerede den diagno-
stiske ngjagtighed [2].

Der er overvejende enighed om, at pladsen for
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konservativ behandling uden kirurgi ved AA i klinisk
praksis kun er relevant for milde, ikkeperforerede til-
feelde med flegmongs inflammation (ukompliceret
appendicitis), hvor der ikke er sepsis eller udbredt pe-
ritoneal reaktion [6, 18, 17, 20]. Antibiotika kan end-
videre anses som behandlingsalternativ under om-
steendigheder, hvor kirurgi er kontraindiceret eller
utilgaengelig. Hos patienter med sveer komorbiditet,
ved anastesiologiske begransninger eller pa lokalite-
ter uden adgang til kirurgi kan antibiotisk behandling
af tilstanden vaere den eneste mulighed for relevant
behandling.

En bidragende faktor til den vanskelige sammen-
ligning af de to behandlingsformer er den manglende
bekreeftelse af diagnosen efter antibiotisk behandling.
Uden kirurgi foretages der ingen histopatologisk veri-
fikation, og billeddiagnostiske undersggelser kan ved
milde, ukomplicerede tilfeelde vaere utilstraekkelige
til, at man kan stille en sikker diagnose. Det kan der-
for ikke bekraeftes, hvorvidt antibiotika blev indgivet
pa korrekt indikation, eller om en anden tilstand reelt
er blevet behandlet. Der er behov for supplerende
studier om effekten af antibiotika ved ukompliceret
AA sammenlignet med watchful waiting, fgr den re-
elle effekt af antibiotika kan vurderes.

I gjeblikket afvikles der flere kliniske studier af
konservativ behandling af hovedsagelig ukompliceret
AA (Tabel 1). Der kunne endvidere foretages et ran-
domiseret klinisk studie med tre arme, hvori anven-
delsen af kirurgi, antibiotisk behandling og watchful
waiting kan vurderes mod hinanden.

KONKLUSION

Den hidtidige evidens peger ikke p4, at antibiotika-
behandling kan erstatte den kirurgiske behandling
hos alle patienter, men antibiotika kan muligvis fa en
fremtidig rolle i behandlingen af ukompliceret AA.
Stgrstedelen af de eksisterende studier om antibio-
tika og kirurgi til behandling af AA er af lav kvalitet,
og resultaterne har stor variation og er vanskelige at
sammenligne. Der er behov for veldesignede rando-
miserede studier til vurdering af anvendelsespoten-
tialet af antibiotika til AA. Fgr resultaterne fra sé-
danne studier foreligger, kan det ikke afggres, om
antibiotikabehandling kan vaere et reelt alternativ til
kirurgi pa steder med mulighed for operation.

Under omstaendigheder, hvor kirurgi er kontra-
indiceret, og pé lokaliteter uden adgang til operative
indgreb kan antibiotika anvendes som alternativ. Det
er uafklaret, om det er en fordel at pdbegynde anti-
biotikabehandling pd mistanke om AA, indtil even-
tuel operation kan gennemfgres, f.eks. hvis en natlig
operation udskydes til den fglgende morgen. I Dan-
mark bgr appendektomi fortsat benyttes som primeer-

behandling til AA, da indgrebet er kurativt og relativt
risikofrit.

SUMMARY

Line Hupfeld, Hans-Christian Pommergaard,

Jakob Burcharth & Jacob Rosenberg:

Antibiotic treatment as the standard for appendicitis
Ugeskr Leeger 2014;176:V02140094

Acute appendicitis has traditionally been treated surgically.
Conservative approach with antibiotic treatment has been
suggested as an alternative to the surgical procedure. The
available studies on surgery versus antibiotics may indicate the
safe use of conservative treatment for uncomplicated
appendicitis, but the available studies are typically of low
quality. Thus, further studies are needed to clarify the role of
conservative treatment, and in the meantime appendectomy
remains the standard treatment for acute appendicitis.
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