Aktuelt MEDISIN OG VITENSKAP

Profylaktisk kolecystektomi
etter gallegangsstein?

Sammendrag

Bakgrunn. Endoskopisk papillotomi er
en etablert metode for behandling

av gallegangsstein. Ved samtidig stein
i gallebleeren gjeres ofte kolecys-
tektomi for & forebygge tilbakefall og
komplikasjoner. Hensikten med denne
studien var & sammenlikne fore-
komsten av gallerelaterte komplika-
sjoner etter behandling med enten
profylaktisk kolecystektomi eller
ekspektativ oppfelging.

Materiale og metode. Vi har retro-
spektivt registrert forlepet hos 361
pasienter, hvorav 63 er behandlet med
profylaktisk kolecystektomi og 298
ikke ble operert. Seleksjonen til
behandlingsgruppene ble gjort pa
klinisk grunnlag. For begge gruppene
har vi registrert gallesteinsrelaterte
komplikasjoner.

Resultater. Pasientene i kolecystekto-
migruppen var noe yngre og med
lavere grad av komorbiditet enn de som
var fulgt opp uten operasjon. | ekspek-
tativ gruppe hadde 27 % hatt én eller
flere komplikasjoner mot 6 % i kole-
cystektomigruppen. Det var ingen
forskjell mellom gruppene i gallerelatert
mortalitet.

Fortolkning. Funnene bekrefter at
profylaktisk kolecystektomi kan redu-
sere forekomst av senkomplikasjoner,
og er aktuell behandlingsmetode hos
pasienter med lav operasjonsrisiko.

Det er derimot ikke grunnlag for & anbe-
fale profylaktisk kolecystektomi rutine-
messig. Da pasientmaterialene er
selekterte og ulike, ma resultatene
tolkes med forsiktighet.
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Endoskopisk sfinkterotomi av papilla Vateri
(papillotomi) er etablert som standardmeto-
de for pasienter med gallegangssteiner, med
vellykket steinekstraksjon i over 90 % i stor-
re materialer (1-3). Ved samtidig forekom-
mende galleblaresteiner er det vist i noen
studier at pafelgende kolecystektomi fore-
bygger komplikasjoner som gallekolikk,
akutt kolecystitt eller ny forekomst av galle-
gangssteiner med kolangitt eller pankreatitt
(4, 5). Flere retrospektive studier kan imid-
lertid vise til fa gallesteinsrelaterte kompli-
kasjoner hos pasienter som ble observert
uten kolecystektomi (6—10), og stetter det
syn at pasienter med okt operasjonsrisiko
bar observeres med galleblaeren in situ.

Hvorvidt det er indisert & fjeme gallebleren
profylaktisk, blir en avveining av gevinst med
hensyn til gallekomplikasjoner pd den ene si-
den, og alder og operasjonsrisiko pa den andre.

Ved Sykehuset Innlandet Lillehammer
har vi siden 1989 gjort forebyggende kole-
cystektomi hos lavrisikopasienter, mens
eldre pasienter med ledsagende sykdommer
hovedsakelig er fulgt opp uten forebyggende
inngrep. Registrering av forlepet i de to
gruppene vil kunne gi informasjon om fore-
komsten av senkomplikasjoner og om den er
lavere etter kolecystektomi enn ved ekspek-
tativ oppfelging, noe som eventuelt kan gi
grunnlag for en prospektiv randomisert stu-
die av pasienter med lav operasjonsrisiko.
Hensikten med denne studien var & sammen-
likne forekomsten av gallerelaterte kompli-
kasjoner hos pasienter som er behandlet med
profylaktisk kolecystektomi eller kun med
ekspektativ oppfolging.

Materiale og metode

Vi har retrospektivt registrert forlapet for
367 pasienter som i perioden 1989 til 2003
ble behandlet med endoskopisk papillotomi
pa grunn av gallegangskonkrement og som
ikke var kolecystektomert tidligere. Pasient-
utvalget er hentet fra fortlopende fort proto-
koll over alle ERCP-inngrep. Vi har identifi-

sert alle inngrep med endoskopisk papillo-
tomi utfert pa indikasjonen gallegangsstein,
bortsett fra for pasienter med malign lidelse.
Registreringene er basert pa journalopplys-
ninger. Seks pasienter, i alder 75 til 92 ar,
dede i tilslutning til papillotomien innen
30 dager av kardiopulmonale arsaker. De
ovrige 361 danner pasientgrunnlaget for stu-
dien. Det var ingen randomisering mellom
gruppene. Det var heller ikke bindende ret-
ningslinjer for valg av behandlingsgruppe.
Hovedregelen var at kolecystektomi ble til-
radet yngre pasienter (under 65 ar) med liten
operasjonsrisiko, mens eldre pasienter med
tilleggssykdom ble fulgt opp uten operasjon.
Dermed er de to pasientgruppene i utgangs-
punktet ulike, og dette ma tas hensyn til i
vurderingen av resultatene. For karakterise-
ring av gruppene har vi registrert demogra-
fiske data, komorbiditet og grunnleggende
laboratorie- og bildediagnostiske data.
Registrering av gallerelaterte komplikasjo-
ner er gjort i tilknytning til innleggelser, ba-
sert pa konklusjon og diagnostisering ved
hver enkelt innleggelse. Vére pasienter tilho-
rer sykehusets geografisk definerte nedslags-
felt, og senere innleggelser vil normalt skje til
samme sykehus. Registrerte hendelser er gal-
lekolikk, residiv av gallegangsstein, pankrea-
titt og gallesteinsrelatert mortalitet for begge
gruppene samt kolecystitt og senere nodven-
dig kolecystektomi for ekspektativ gruppe.
For pasientene som er kolecystektomert, en-
ten profylaktisk eller som nedvendig senere
inngrep i ekspektativ gruppe, har vi registrert
operasjonsrisiko med ASA-skére (gruppering
fra 1 til 4, med 1 som lavest risiko), forekomst
av kolecystitt, anvendelse av laparoskopi og
konverteringshyppighet til apent inngrep.
Alder og observasjonstid i de to gruppene
er angitt som median med ytterpunkter. Re-

Hovedbudskap

Komplikasjoner etter behandling av
gallegangsstein med EPT er hyppigere
ved ekspektativ oppfaelging enn etter
profylaktisk kolecystektomi

Profylaktisk kolecystektomi er aktuelt
for pasienter med lav operasjonsrisiko,
mens eldre pasienter med hgy opera-
sjonsrisiko ber behandles ekspektativt

Utvikling av klarere kriterier for valg
av behandling til lavrisikopasienter kre-
ver prospektive, randomiserte studier
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Tabell 1 Demografiske data samt laboratorie- og bildediagnostikk registrert pre/per endosko-
pisk papillotomi for de to behandlingsgruppene

Gruppe med profylak-

tisk kolecystektomi Ekspektativ gruppe

(n =63) (n =298)

Prosent kvinner 68 49
Median alder (spredning) 57 ar (21-90) 77 ar (29-95)
Median observasjonstid (spredning) 4 ar (0-13) 4 ar (0-15)
Ledsagende hjerte- og/eller lungesykdom 19 % 59 %
Bilirubin > 25 79 % 74 %
Kolangiografisk pavist gallegangsstein 79 % 78 %
Dokumentert steinfri gallegang etter endo-

skopisk papillotomi 51 % 52 %
Mortalitet i observasjonsperioden uten

relasjon til gallesteinshendelser 8 % 40 %

Tabell 2 Antall pasienter med ulike komplikasjoner i de to behandlingsgruppene

Gruppe med profylak-

tisk kolecystektomi Ekspektativ gruppe
(n =63) (n =298) P-verdi

Gallekolikk 3(4,5%) 62 (21 %) 0,002
Gallegangsstein 2 (3 %) 43 (14 %) 0,01
Pankreatitt 1(1,5%) 10 (3,4 %) 0,69
Forekomst av en eller flere

av komplikasjonene nevnt ovenfor 4 (6,3 %) 80 (27 %) < 0,001
Kolecystitt = 28 (9,4 %) -
Senere kolecystektomi - 32 (11 %) -
Gallesteinsrelatert mortalitet 1(1,5%) 4(1,3 %) 0,98

Tabell 3 Variabler knyttet til kirurgi i gruppen med profylaktisk kolecystektomi og hos pasienter
i ekspektativ gruppe med kolecystektomi i observasjonsperioden

Gruppe med profylak-

Senere kolecystektomi

tisk kolecystektomi i ekspektativ gruppe
(n =63) (n=32) P-verdi
ASA-gradering 1 eller 2, antall (%) 60 (95) 15 (47) < 0,001
Kolecystitt, antall (%) 24 (38) 24 (75) < 0,001
Laparoskopi, antall (%) 51 (81) 23 (72) 0,21
Konvertering fra initial laparoskopi 5 (8) 7 (22) 0,09

til laparotomi, antall (%)

sultatene er for ovrig angitt som kategoriske,
nominale tallverdier. Fishers eksakte test ble
anvendt for statistisk analyse av forskjeller
mellom gruppene.

Resultater
63 (17%) av vare 361 pasienter fikk utfort
profylaktisk kolecystektomi, de evrige 298
pasientene ble fulgt opp ekspektativt. Median
tid fra endoskopisk papillotomi til forebyg-
gende kolecystektomi var sju uker. Andelen
til forebyggende kolecystektomi var heyere i
siste del av perioden enn i ferste. Kole-
cystektomigruppen hadde heyere kvinne-
andel enn ekspektativ gruppe, og pasientene
var noe yngre, dog med stor grad av overlap-
ping mellom gruppene (tab 1). Observasjons-
tiden var tilnzrmet lik mellom gruppene.
Ekspektativ gruppe hadde storre komorbiditet
og heyere dedelighet av andre arsaker enn
gallekomplikasjoner.

En oversikt over antall pasienter med ulike
komplikasjoner i hver av gruppene er vist i
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tabell 2. Det er forholdsvis heyere forekomst
i ekspektativ gruppe av pasienter med galle-
kolikk, gallegangsstein og pasienter med en
eller flere hendelser. For pankreatitt viser
registreringene samme trend, med reserva-
sjon for sma tall. Kolecystitt og senere kole-
cystektomi i ekspektativ gruppe forekom hos
ner en av ti pasienter. Kolecystitt forekom
alltid samtidig med annen hendelse, og 24 av
de 28 ble diagnostisert i tilslutning til kole-
cystektomi. Hos 44 pasienter er det registrert
to eller flere komplikasjoner. Fem pasienter
dede i forbindelse med gallesteinsrelaterte
komplikasjoner. En mann pa 77 ér i risiko-
gruppe med ASA-skére 3 dede av kardiale
arsaker i forbindelse med profylaktisk kole-
cystektomi. De gvrige var alle i ekspektativ
gruppe og i alderen 83-98 ar. Tre dede av
pankreatitt, den fjerde av kolangitt med led-
sagende hjerteinfarkt. Det var ingen mortali-
tet knyttet til senere kolecystektomi.
Pasientene i ekspektativ gruppe som sene-
re fikk utfert kolecystektomi, hadde heyere

operasjonsrisiko i henhold til ASA-gruppe-
ring og oftere kolecystitt enn pasientene som
ble operert profylaktisk (tab 3). Det var ingen
klart pavisbare forskjeller mellom gruppene
med hensyn til anvendelse av laparoskopi
eller konvertering til laparotomi.

Diskusjon

Denne studien er retrospektiv, og de to be-
handlingsgruppene er selektert ut fra klinis-
ke kriterier. Resultatene mé derfor tolkes
med varsomhet. Registreringen av kompli-
kasjoner er basert pa at de har vert arsak til
innleggelse. Vi kan ikke utelukke helt at
hendelser kan ha forekommet i begge grup-
pene uten innleggelse eller ved innleggelse
ved annet sykehus. Pasientene har imidlertid
hatt stabil geografisk tilherighet til syke-
huset, og denne mulige feilkilden er sann-
synligvis liten. Ved & knytte registreringen
til innleggelse, har vi etablert et objektivt
kriterium som er velegnet for retrospektiv
undersgkelse, med vekt pad komplikasjoner
av vesentlig betydning for pasienten.

Den ekspektative gruppen hadde hoyere
komorbiditet enn kolecystektomigruppen og
som ventet storre dedelighet av andre ar-
saker enn gallekomplikasjoner. Man ville da
forvente kortere observasjonstid i denne
gruppen. Den viste seg imidlertid & veere til-
narmet lik mellom gruppene. En mulig for-
klaring kan veere at andelen pasienter til pro-
fylaktisk kolecystektomi var storre i siste del
av undersgkelsesperioden.

Resultatene viser ulik prognose for de to
behandlingsgruppene med flere komplika-
sjoner i ekspektativ gruppe. Dette indikerer
at kolecystektomi forebygger senkomplika-
sjoner, i overensstemmelse med resultatene
fra tidligere studier (4, 5, 11). Den eneste
randomiserte studien som sammenlikner
profylaktisk kolecystektomi med ekspekte-
rende observasjon, inkluderer 108 pasienter
mellom 18 og 80 ar og viser klart flere gal-
lerelaterte komplikasjoner i ekspektativ
gruppe (47 %) enn i kolecystektomigruppen
(2%) (5). Kolecystektomi i tilknytning til
komplikasjon ble nedvendig hos 11% i
ekspektativ gruppe. Disse hadde hayere kal-
kulert operasjonsrisiko enn pasientene som
fikk utfort profylaktisk kolecystektomi, noe
som er forventet dels ut fra den initiale se-
leksjon til ekspekterende oppfelging og dels
som folge av selve komplikasjonene som
gjorde kolecystektomien nedvendig. Det var
ogsd en storre andel kolecystitt ved senere
inngrep. Det er mulig at disse pasientene
kunne ha veert tjent med profylaktisk kolecy-
stektomi, men det er vanskelig & identifisere
denne gruppen initialt.

Den gallerelaterte mortalitet pa i overkant
av 1 % er i overensstemmelse med andres er-
faringer (2, 6—8). Den ene pasienten som
dede i forbindelse med profylaktisk kole-
cystektomi, var i risikogruppe med ASA-
skare 3, og bekrefter at forebyggende inn-
grep ber reserveres for lavrisikopasienter.
Pankreatitt var dedsarsak hos tre av fire pa-

Tidsskr Nor Leegeforen nr. 23, 2005; 125



sienter i ekspektativ gruppe. Dette viser at
pankreatitt er en alvorlig komplikasjon selv
om den forekommer sjelden.

Konklusjon

I valget mellom kolecystektomi og ekspekta-
tiv oppfolging mé vi gjere en avveining mel-
lom forebyggende gevinst ved operasjon og
risikoen knyttet til selve inngrepet. Selv om
det generelt er knyttet liten risiko til elektiv
kolecystektomi (12), oker den med alder og
komorbiditet (13). Det er fortsatt ikke grunn
til rutinemessig & anbefale kolecystektomi
for risikopasienter. Profylaktisk kolecystek-
tomi kan utfores hos pasienter med lav ope-
rasjonsrisiko, men vi etterlyser klarere krite-
rier for valg av behandlingsstrategi for denne
gruppen. Vi planlegger derfor en prospektiv
multisenterstudie, der et definert utvalg av
pasienter med lav operasjonsrisiko randomi-
seres til enten profylaktisk kolecystektomi
eller ekspekterende behandling.

Manuskriptet ble godkjent 79. 2005.
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