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I Danmark far over 4.000 patienter om aret konstate-
ret kolorektalcancer [1], som pa verdensplan er den
naesthyppigste form for kreeft [2] med en livstidsri-
siko pa 5% [3].

Den postoperative 30-dagesmortalitet efter kolo-
rektalcancerkirurgi er herhjemme pa 2,7% efter elek-
tiv kirurgi, hvilket kan sammenlignes med forholdene
iresten af Skandinavien [4], mens mortaliteten er
17% efter akut kirurgi [1].

Der findes forskellige praediktionsmodeller til
vurdering af den enkelte patients risiko for at dg in-
den for 30 dage efter kirurgi i colon eller rectum.
Kendskab til den operative risiko kan give behandle-
ren muligheden for at gge niveauet af perioperativ
optimering til patienter, der har hgj risiko for post-
operativ mortalitet. Ligeledes kan en preediktionsmo-
del styrke behandlerens beslutning om at tilbyde en
patient kirurgi eller ej. Endelig styrker det patientens
autonomi og baggrund for informeret samtykke at
vare oplyst om den operative risiko.

Formalet med denne artikel er at beskrive de
mest anvendte scoringssystemer til praediktering af
30-dagesmortalitet efter kolorektalcancerkirurgi.
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Fysiologiske og operative faktorer til udregning af Physiological and
Operative Severity Score for the enUmeration of Mortality (POSSUM),
Portsmouth POSSUM og Colorectal POSSUM.

Fysiologisk score Operativ score

Alder Operativ svaerhedsgrad
Hjertesvigt Multiple procedurer?
Pulmonal komorbiditet? Totalt blodtab (ml)?
Systolisk blodtryk (mmHg) Peritoneal kontaminering
Puls Malign sygdom

Glasgow Coma Scale
Haemoglobin (g/100 ml)
Leucocytter (10%2)?
Carbamid (mmol/1)
Natrium (mmol/I)?

Kirurgisk procedure

Kalium (mmol/1)?
Elektrokardiogram?
a) Risikofaktorer er ikke inkluderet i Colorectal POSSUM.

DEN KLINISKE RELEVANS AF

ET PRAOPERATIVT SCORINGSSYSTEM

En praeoperativ preediktionsmodel for overlevelse
efter kirurgi er et redskab, som laeger kan bruge i vur-
deringen af, om en patient er egnet til kirurgi. Et
scoringssystem giver ogsa mulighed for at foretage
en mere nuanceret sammenligning af afdelinger og
operatgrer, da det er misvisende at bruge rédata for
30-dagesmortaliteten uden at korrigere for patient-
sammensatningen (casemix). En preeoperativ risiko-
vurdering kan give hgjrisikopatienter mulighed for at
velge et liv med cancer, frem for at gennemgé en risi-
kabel operation.

Med en pradiktionsmodel for overlevelse skal
man kunne bestemme risikoen for postoperativ dgd
for den enkelte patient [5]. Den postoperative morta-
litet aftheenger af multiple faktorer, og i en praedik-
tionsmodel skal der derfor inkluderes flere variable.
Kalibrering og diskrimination er to redskaber, som
kan benyttes til vurdering af en preediktionsmodel
[6]. Kalibreringen refererer til, om man med en mo-
del formar at tildele en patient den korrekte sandsyn-
lighed for overlevelse [6]. Diskrimination refererer
til, om man med en model formér at preediktere en
hgj risiko for dgd hos de patienter, der dgr [7]. I en
model med god kalibrering er forholdet mellem den
observerede (O) og den estimerede (E) dgdelighed
(O/E-ratio) teet pa 1, for patienter med bade hgj og
lav risiko for dgd [6]. Kalibrering kan grafisk afbildes
ved at inddele patienterne i ti niveauer ud fra forven-
tet dgdelighed. O/E-ratioen kan herefter testes med
Hosmer-Lemeshow goodness of fit-test ved hvert risi-
koniveau, hvormed man tester, om der er signifikant
forskel mellem den estimerede og den observerede
dg@delighed [6]. Diskrimination kan vurderes med
mange forskellige metoder, herunder receiver operat-
ing characteristic (ROC)-kurveanalyser, som er en af
de mest anvendte [7]. ROC-kurveanalyser bliver ty-
pisk afbildet som en graf med sensitivitet (y-aksen)
versus »1 minus specificitet« (x-aksen). Nar arealet
under kurven (AUC) pd en ROC-kurveanalyse er 0,7-
0,8, anses modellen for at have en »rimelig diskrimi-
nationg, og veerdier over 0,8 reprasenterer en »god
diskrimination«.

I de seneste ti &r er 30-dagesmortaliteten i
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Formel for risikoberegning for Physiological and Operative Severity
Score for the enUmeration of Mortality (POSSUM), Portsmouth
POSSUM (P-POSSUM), Colorectal POSSUM (CR-POSSUM) og
Association of Coloproctology of Great Britian and Ireland (ACPGBI).

POSSUM
Log.[R/(1—-R)] =-7,04 + (0,13 x Physiological Score) +
(0,16 x Operative Score)

P-POSSUM
Log.[R/(1—R)] =-9,065 + (0,16 x Physiological Score) +
(0,15 x Operative Score)

CR-POSSUM
Log.[R/(1-R)]=-9,167 + (0,33 x Physiological Score) +
(0,30 x Operative Score)

ACPGBI
Log.[R/(1 - R)] = 4,859 - total score

R = risiko for postoperativ dgd.

Danmark faldet fra 7,3% til 2,7% ved elektiv kirurgi
af kolorektalcancer [1, 8]. Europziske forskelle i
postoperativ mortalitet er betinget af forskellige fak-
torer, herunder sammensetning af patienterne og de-
res individuelle risici (komorbiditet, stadiefordeling
af cancer etc.), sociogkonomiske forhold, behand-
lingstilbud og -kvalitet, adgang til behandling samt
kvaliteten af rapportering [4, 9]. Den postoperative
mortalitet pdvirkes ogsa af den gennemsnitlige over-
levelse i det enkelte land og befolkningens generelle
sundhedstilstand [9].

NUVZRENDE ANVENDTE SCORINGSSYSTEMER

Et af de forste scoringssystemer til praediktering af
30-dagesmortalitet efter kirurgi var Physiological and
Operative Severity Score for the enUmeration of Mor-
tality (POSSUM), som blev udviklet i Storbritannien i
1991 og anvendt til alle typer kirurgi [10]. POSSUM
indeholder tolv fysiologiske variable og seks opera-
tive variable (Tabel 1) [10]. I en ekstern validering
fra 1998 viste det sig, at man med POSSUM over-
estimerede risikoen for postoperativ mortalitet for
iseer lavrisikopatienter [11]. Derfor blev Portsmouth
POSSUM (P-POSSUM) udviklet med samme fysiolo-
giske og operative variable, men med en @ndring i ri-
sikoberegningen (Figur 1) [11].12002 blev Colorec-
tal POSSUM (CR-POSSUM) udviklet til preediktering
af postoperativ mortalitet efter kolorektalkirurgi, dog
ikke specifikt til cancerkirurgi [12]. CR-POSSUM er
reduceret til seks fysiologiske variable og fire opera-
tive variable, og den er dermed hurtigere at anvende
end de tidligere POSSUM-modeller (Tabel 1) [12].
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Alder, dr
<65

65-74
75-84
85-94

>95
ASA-klasse

|

I

1l

IvV/V
Cancerstadie
Dukes A
Dukes B
Dukes C
Dukes D
Akut versus elektiv kirurgi
Elektiv

Akut
Hyperakut

Faktorer til udreg-
ning af Association
of Coloproctology of
Great Britian and
Ireland (ACPGBI)-
scoren.

Cancerresektion®

Reseceret

Ikkereseceret

Operativ procedure®
Hgjresidig hemikolektomi
Transversumresektion
Venstresidig hemikolektomi
Sigmoideumresektion
Subtotal/total colektomi
Anterior resektion

APE

Hartmanns procedure
Palliativ stomi
EUA/laparotomi/kun laparoskopi

APE = abdominoperineal ekscision;

ASA = American Society of Anesthesiologists-
skala; EUA = examination under anaesthesia
a) Indgar ikke i den reviderede udgave af
ACPGBI.

b) Indgar ikke i den oprindelige udgave af
ACPGBI.

Alle tre POSSUM-modeller er valideret i adskillige
studier, populationer og til en reekke forskellige kirur-
gityper. I et systematisk review fra 2010 [13] evalue-
rede man de tre POSSUM-modeller til preediktering
af postoperativ mortalitet efter kolorektalcancerki-
rurgi. Der var inkluderet 19 studier med sammenlagt
4.799 patienter [13]. P-POSSUM var den bedste mo-
del til estimering af dgdeligheden efter kolorektal-
cancerkirurgi med et veegtet gennemsnit for O/E-ra-
tioen pé 0,90 (95% konfidens-interval (KI):
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0,88-0,92). Gennemsnittet var vaegtet i henhold

til populationsstgrrelsen i de inkluderede studier.
POSSUM og CR-POSSUM havde en vagtet O/E-ratio
pa henholdsvis 0,31 (95% KI: 0,31-0,32) og 0,64
(95% KI: 0,63-0,65). Resultaterne indikerer, at man
iseer med POSSUM ofte overestimerer risikoen for
postoperativ dgd. POSSUM-modellernes anvendelig-
hed til diskrimination blev ikke evalueret i analysen.
Et britisk studie fra 2006 [14] viste, at man med de
tre POSSUM-modeller overestimerede risikoen for
postoperativ mortalitet signifikant hos patienter, der
var opereret for kolorektalcancer med laparoskopisk
teknik. Derimod var P-POSSUM og CR-POSSUM péli-
delige til preediktering af postoperativ mortalitet hos
en undergruppe pé 45 patienter (11,5%), hvor lapa-
roskopisk kirurgi blev konverteret til §ben kirurgi
[14].

Association of Coloproctology of Great Britian
and Ireland (ACPGBI) udviklede i 2003 en ny model
til preediktering af 30-dagesmortaliteten efter kolo-
rektalcancerkirurgi [15]. Modellen er udviklet fra
prospektivt indsamlede data for mere end 7.000 pa-
tienter fra 73 hospitaler i Storbritannien og indehol-
der fem preediktive faktorer (Tabel 2). ACPGBI er
eksternt valideret i to britiske [16, 17], et hollandsk
[18] og et kinesisk studie [19]. I de hollandske og det

kinesiske studie havde ACPGBI en god diskrimination
med en AUC pé henholdsvis 0,85 (95% KI: ikke angi-
vet) [18] og 0,87 (95% KI: 0,87-0,91) [19], mens dis-
kriminationen kun var rimelig i de to britiske studier
med en AUC pa hhv. 0,70 (95% KI: 0,66-0,73) [16]
0g 0,76 (95% KI: 0,68-0,84) [17]. Der var ingen sig-
nifikant forskel mellem den observerede og den esti-
merede dgdelighed i hverken det kinesiske eller det
britiske studie fra 2011 [17, 19]. Det britiske studie
fra 2007 viste, at ACPGBI var en bedre praediktions-
model end POSSUM, P-POSSUM og CR-POSSUM,
men at der var en signifikant forskel pd den observe-
rede og den estimerede dgdelighed [16]. Kalibrering
blev ikke udregnet i det hollandske studie [18]. I
2010 blev ACPGBI revideret til at inkludere operativ
procedure i stedet for operativ radikalitet (Tabel 2)
[20]. Den reviderede ACPGBI-model er eksternt vali-
deret i et britisk studie fra 2011 med 423 patienter
[17], og den viste sig at veere den mest akkurate pree-
diktionsmodel med en O/E-ratio pa 1,05 (p = 0,20)
og en AUC p4 0,73 (95% KI: 0,63-0,82).

1 USA anvendes The Cleveland Clinic Foundation
Colorectal Cancer Model (CCF-CR) til praediktering af
30-dagesmortaliteten efter kolorektalcancerkirurgi
[21]. Modellen er udviklet i 2003, baseret pa data fra
over 5.000 patienter og indeholder seks risikofakto-
rer (Tabel 3). CCF-CR er eksternt valideret i et tyr-
kisk studie fra 2010 [22] med 771 patienter og viste
her en god diskrimination med en AUC pé 0,81 (95%
KI: 0,74-0,87), men en ringe kalibrering med en esti-
meret dgdelighed, der var signifikant forskellig fra
den observerede (p = 0,003) og uden angivelse af
O/E-ratio [22].

DISKUSSION

Der findes adskillige scoringssystemer til praedikte-
ring af 30-dagesmortaliteten efter kolorektalcancer-
kirurgi, herunder ACPGBI, CCF-CR, POSSUM, P-POS-
SUM og CR-POSSSUM. Flere preediktive faktorer er
gennemgdende i disse fem modeller, herunder alder,
ASA-klasse, akut eller elektiv kirurgi og cancerstadie.
Den reviderede ACPGBI-model viste i et britisk studie
at veere den mest akkurate til preediktering af 30-da-
gesmortaliteten efter kolorektalcancerkirurgi [17].
Da ingen scoringssystemer er valideret i den danske
population er det uvist, hvilken model der er mest ak-
kurat herhjemme.

Pradiktive faktorer, sdsom alder, ASA-klasse og
cancerstadie, er alle permanente faktorer, der ikke
kan modificeres. Ingen af de nuvarende scoringssy-
stemer inddrager modificerbare kirurgiske eller
medicinske behandlingstiltag, som pévirker 30-da-
gesmortaliteten efter kolorektalcancerkirurgi. Et ek-
sempel er laparoskopi, som i den danske befolkning



VIDENSKAB 5

I Danmark er 30-dagesmortaliteten efter kolorektalcancerkirurgi 2,7% efter elektiv kirurgi og
17% efter akut kirurgi.

Pradiktionsmodeller kan bruges til ggning af niveauet af perioperativ optimering hos hgjrisiko-
patienter, vurdering af, om en patient er egnet til kirurgi, styrkelse af patientens autonomi og
sammenligning af afdelinger.

Physiological and Operative Severity Score for the enUmeration of Mortality (POSSUM), Ports-
mouth POSSUM (P-POSSUM), Colorectal POSSUM (CR-POSSUM), Association of Coloproctology
of Great Britian and Ireland (ACPGBI) og The Cleveland Clinic Foundation Colorectal Cancer Model
(CCF-CR) er alle scoringsmodeller, som anvendes til praediktering af 30-dagesmortaliteten efter
kolorektalcancerkirurgi.

P-POSSUM og en revideret udgave af ACPGBI er de mest akkurate modeller i internationale studer.

En 75-arig patient fire timer efter rectumeksstirpation for T4-cancer i
midtrectum.

har vist sig at vaere associeret med en reduktion af
30-dagesmortaliteten med en odds ratio pd 0,6 [8] og
derfor ma antages at veere gavnlig for isaer patienter
med hgj risiko for postoperativ dgd. Med hverken
ACPGBI, CCF-CR, P-POSSUM eller CR-POSSSUM kan
man undersgge, om laparoskopi er en praediktiv fak-
tor for 30-dagesmortaliteten, hvorfor laparoskopi
ikke indgéar i nogen af modellerne. En anden modifi-
cerbar faktor er operatgrerfaring og -specialisering.
Operatgrerfaring og -specialisering giver en signifi-
kant nedsat risiko for postoperativ dg¢d i henhold til
den seneste Cochraneanalyse pd omréadet [23]. En
strukturel eendring med visitation af patienter med
kolorektalcancer til sygehuse, hvor der er specialister
i kolorektalcancerkirurgi gger muligheden for, at hgj-
risikopatienter kan opereres af specialister. Overflyt-
ning af patienter til specialiserede afdelinger er iseer
relevant ved akut kolorektalcancer, som er forbundet
med dérlig overlevelse [15]. 12012 blev kun 69% af
de danske patienter med akut kolorektalcancer ope-
reret af specialister (certificeret kolorektalkirurg eller
specialist i kirurgisk gastroenterologi), mens 95% af
de elektive kolorektalcanceroperationer blev foreta-
get af specialister [1].

I Danmark har vi endnu ikke valideret en model
til preediktering af 30-dagesmortaliteten efter kolo-
rektalcancerkirurgi. ACPBGI, CCF-CR og de tre
POSSUM-modeller er alle scoringssystemer, der er

Ingen praediktionsmodeller er valideret pa den danske population.

udviklet i en patientpopulation, der fik foretaget &ben
kirurgi [10-12, 15, 21], hvorfor generaliserbarheden
pa den danske befolkning mé formodes at veere dar-
lig. I Danmark foretages 70% af al rectumcancerki-
rurgi og 50% af al coloncancerkirurgi med laparosko-
pisk teknik, begge med en konverteringsrate pd under
10% [1]. De nuveaerende scoringssystemer reprasen-
terer ikke den nuverende praksis, da de er udviklet
for mere end ti dr siden [10-12, 15, 21]. De tre
POSSUM-modeller har tvaertimod vist sig at vaere
uegnede og at overestimere dgdeligheden ved lapa-
roskopisk teknik [14]. Alt i alt m& ovennavnte sco-
ringssystemer antages at vere foraldede i forhold til
praksis for den nuveerende behandling.

I udviklingen af en scoringsmodel er det vigtigt
at definere den kliniske kontekst, som modellen skal
implementeres i. Hvis man gnsker at udvikle en mo-
del til sammenligning af centre eller operatgrer, kan
bade pracoperative (alder, ASA-klasse o0.1.) og post-
operative (tumordifferentiering, radikalitet o.1.) fak-
torer inddrages til at korrigere for case-mix. Vil man
derimod udvikle et scoringssystem til praeoperativ
rédgivning og vurdering af, om en patient skal opere-
res, kan kun praeoperative faktorer inddrages, og et
mere simpelt scoringssystem vil vaere at foretraekke i
en klinisk hverdag.

Den kendte internationale variation i postopera-
tiv dgdelighed betyder, at et scoringssystem, der er
udviklet i f.eks. Tyskland, ikke ngdvendigvis kan an-
vendes i Danmark. Hvis man gnsker at implementere
en praeoperativ pradiktionsmodel i Danmark, bgr
man finde en model, der er let og hurtig at anvende.
Derudover er det vigtigt, at man ved brug af model-
len ikke overestimerer risikoen for 30-dagesmortali-
teten, hvis denne indgar i beslutningen om, hvorvidt
patienten skal opereres.
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Der er séledes behov for en validering af sco-
ringssystemerne pa den danske population til vurde-
ring af 30-dagesmortaliteten efter kolorektalcancer-
kirurgi. Safremt ingen af de nuvearende systemer kan
bruges til at preediktere 30-dagesmortaliteten i den
danske population, er der behov for udvikling af en
pradiktionsmodel, der er malrettet til den danske be-
folkning og det danske sundhedsvasen.

SUMMARY
Thea Helene Degett, Lene Hjerrild Iversen & Ismail Gogenur:

Scoring systems for assessment of 30-day mortality after
colorectal cancer surgery
Ugeskr Leeger 2015;177:V10140530

Post-operative mortality from colorectal cancer depends on
multiple factors and varies across countries and hospitals.
Preoperative risk prediction can be helpful in surgical decision-
making. Several scoring systems have been developed to predict
the risk of post-operative mortality. The Portsmouth Physiolo-
gical and Operative Severity Score for the enUmeration of Mor-
tality (P-POSSUM) model and a revised Association of Colo-
proctology of Great Britian and Ireland (ACPGBI) model are the
most accurate predictors in colorectal cancer surgery. No scoring
systems have been validated in the Danish population.
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