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TEST AV MIKROHEMATURI HAR SPELAT UT SIN ROLL
- MAKROSKOPISK HEMATURI AR ETT ALARMSYMTOM

I detta nummer av Lakartidning-
en ger Sten Holméing en ange-
lagen uppdatering av mikro-
skopisk hematuri hos vuxna.
Han har funnit att synen pa be-
tydelsen av provutfallet varierar
i Sverige, trots entydiga riktlin-
jer fran Socialstyrelsens expert-
grupp 2002. Jag fungerade som
sekreterare i gruppen och ar pa
sd vis speciellt intresserad av re-
sultatet av vart arbete.

Korttidseffekten verkade vara
stor, eftersom ménga urologer hade tvivlat
pa virdet av utredning av mikrohematuri
men av medikolegala skil ansett sig tvung-
na att utreda alla patienter. Nu frikdnde an-
svarsndmnden i stéllet for att som tidigare
varna lakare som inte utrett patienter som
senare insjuknade i cancer [1].

Att man i andra lander inte dndrat sina
rutiner kan delvis bero pa var begransade
spridning av vara resultat [2-4]. Forvanan-
de ar dock att liknande utlandska utred-
ningar fram till helt nyligen saknats.

Forra aret kom en Cochrane-analys av
viardet av anvidndning av urinsticka for
att minska morbiditet och mortalitet [5].
Slutsatsen var att de studier som gjorts
var av for 1ag kvalitet for att besvara fra-
gestillningen och att testning inte kun-
de rekommenderas, vilket vi ocksd hade
foresprakat. Om det kommer att ha nagot
genomslag ar osdkert, och som Holméng
skriver kan ekonomiska faktorer gora att
man fortsitter med »undermaliga« dia-
gnostiska test.
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Urinsediment redan under 1600-talet
Synligt blod i urinen har sedan urmin-
nes tider varit kdnt som ett tecken pa all-
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o Mikrohematuritestning har spelat ut sin
roll som hjalpmedel i diagnostiken.

e Nastan var 10:e patient med makrohemat-
uri har blascancer vid utredning. Makrohe-
maturi ar dirmed ett av de allvarligaste
alarmsymtomen korrelerade till cancer.
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varlig sjukdom. I samband med
att mikroskopet uppfanns pa
1600-talet blev undersokning
av urinsediment ett viktigt dia-
gnostiskt instrument.

Kvantifiering av erytrocyter
med urinsticka bérjade anvan-
das rutinmaéssigt under 1970-ta-
let.I jaimforande undersokning-
ar gav urinstickan i stort lik-
vardigt resultat som den mer
tidskrdavande sedimentunder-
sokningen, varféor den senare
metodiken utrangerades.
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Mikrohematuri som screeningtest
Mikrohematuri kan férekomma med el-
ler utan andra symtom. Analys av asymto-
matisk mikrohematuri kom att anvdndas
som screeningtest i féorhoppning att uro-
telialcancer skulle kunna upptéackas tidigt
och darmed forbéttra prognosen.

I Malmo gjordes i borjan av1980-talet en
studie som visade att utbytet var lagt i for-
hallande till kostnaden [6]. Senare har fle-
ra screeningstudier genomforts, men de
flesta har varit relativt sma. Slutsatsen av
en relativt stor fiarsk hollandsk studie var
att det diagnostiska utbytet ar for liteti en
oselekterad population [7].

Tva Osterrikiska studier selekterade dels
storrokare, dels arbetare som exponerats
for kemiska @mnen kopplade till 6kad risk
for sjukdomen. Ingen av studierna kunde
pavisa nagon nytta med testet [8, 9]. Den
grupp som hade hogst risk var de som
kontrolleras efter att tidigare ha diagnos-
tiserats med urinbldsecancer. Vid sddana
kontroller var hematuristickans sensitivi-
tet 41-69 procent och specificiteten 68-87
procent.I en av studierna korrelerades ut-
fall till cancerstadium, och da fungerade
testet simst i ytliga stadier,dvs i det skede
dar tidig upptackt ar mest vardefull.

Genom det svenska blascancerregistret
som startade 1997 kan en eventuell nega-
tiv effekt av de svenska rekommendatio-
nerna analyseras. Nagon stadieforskjut-
ning till mer avancerade stadier har inte
skett,inte heller ndgon forsamrad 6verlev-
nad. En motsatt trend har i stéllet kunnat
markas [10].

Sten Holméang beskriver hematuristick-
ans avigsidor vid diagnostik av patienter
som soker med urinvigssymtom. Testet
ingar numera inte i utredning for symtom
fran nedre urinvdgarna och tillfér inget
vid utredning av misstankt njursten. For
diagnostik av urinblasecancer finns batt-
re urintest, som likafullt inte &ar tillrack-
ligt bra for att kunna anvandas rutinmas-
sigt. Utvecklingen inom omradet &r snabb,
och inom en snar framtid finns sannolikt
urintest tillgdngliga for specifika frage-
stallningar.

Makroskopisk hematuri ett alarmsymtom
Prevalensen av makroskopisk hemat-
uri hos patienter i priméarvard i Sverige ar
okénd; i utlindska studier varierar preva-
lensen fran 250 till 500/100 000 [11-13]. Ef-
tersom den vanligaste orsaken &ar cystit,
framfor allt hos yngre kvinnor, handlaggs
manga enbart i priméarvarden.

Ien populationsbaserad studie fran Vist-
sverige remitterades 100/100 000 invanare
och ar till urologmottagning (akut remitte-

»Utvecklingen inom omradet
ar snabb, och inom en snar
framtid finns sannolikt urin-
test tillgangliga for specifika
fragestéllningar.«

rade patienter ingick inte i studien) [14]. I
studien utreddes endast 87 procent av pa-
tienterna. Den vanligaste maligna diagno-
sen var blascancer, som pavisades hos 27
procent. I ett engelskt oppenvardsregister
som éven innefattade dem som inte utred-
des primért var motsvarande frekvens ca
10 procent [11]. Sambandet med blascancer
gor darmed makroskopisk hematuri till ett
av de starkare alarmsymtomen kopplat till
en specifik cancerdiagnos.

Andra maligna akommor som njurcan-
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Att med urinsticka testa for mikroskopisk
hematuri ger ingen hjélp vid diagnostik av
canceriurinvdgarna.

cer, tumor i njurbdcken eller uretdr och
prostatacancer sags i den vastsvenska un-
dersokningen hos ytterligare 9 procent av
patienterna. Hos 21 procent sags normala
utredningsfynd, och hos ovriga diagnos-
tiserades benigna orsaker som godartad
prostataforstoring eller sten i urinvégarna.

Bland patienter som behandlas med
antikoagulantia ar andelen med negativ
hematuriutredning hogre, men de maste
dnda utredas, eftersom en av fyra patienter
lider av bakomliggande tumoérsjukdom [15].

Urinviagsinfektion &r forvisso en vanlig
orsak till makroskopisk hematuri, men in-
fektionen kan ibland maskera en tumor.
Risken for urologisk cancer vid makrosko-
pisk hematuri med positiv urinodling har
rapporterats vara nastan lika stor som vid
negativ odling [16].

Vvid upprepad hematuri hos individer
utan fynd vid fullstindig hematuriut-
redning ar risken for tumorsjukdom stor
vid férnyad utredning. I en dansk popula-
tionsbaserad studie med 5-arsuppf6ljning
diagnostiserades 18 procent av patienter-
na med primirt negativt utredningsre-
sultat senare med urologisk cancer [17]. Ju
hogre alder, desto vanligare ar tumorfynd
vid utredning av makroskopisk hematuri.

Fordrdjning och utredningstid ar problemet
Hematuri ar debutsymtom hos ca 75 pro-
cent av patienterna med blascancer. For-
drojningen till diagnos &dr betydande, och i
en dansk studie var tiden till diagnos lang-
re dn for ndgon annan tumorform [18]. Me-
diandurationen fran symtom till diagnos
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var 134 dagar. Blod i urinen upplevs som
skraimmande, varfor patientférdréjningen
oftast ar kort, ungefar 2 veckor [19].

Lakarfordréjningen och utredningsti-
den &r problemet och utgor huvuddelen
av tiden fram till diagnos. I det nationel-
la blascancerregistret finns uppgifter om
tid fran ankomstregistrering av remiss till
diagnos. Nir registreringen startade 1997
var mediantiden 34 dagar, och den hade
okat med 1 dag ar 2014. Saledes sigs ingen
forbattring i handlaggningstiden trots att
den var en kvalitetsindikator.

Patienter som sjilva sokte pa urolog-
mottagning dren 2009-2010 hade betydligt
kortare tid till diagnos &n de som sokte via
primarviarden. Mediantiden till diagnos
var 19 dagar for de patienter som sokte di-
rekt pa urologmottagningen jamfoért med
43 dagar for dem som remitterats for ut-
redning. Den langa tiden star i kontrast till
Socialstyrelsens dokument om makrosko-
pisk hematuri fran 2002, dar det faststélls
att utredningen bor vara klar inom 30 da-
gar.

I en engelsk studie minskade 3-arsover-
levnaden vid urinblasecancer fran 60 till
25 procent om behandlingen férsenades
mer dn 4 veckor efter hematuridebut [20].
Aven i en stor amerikansk studie av oli-
ka typer av fordrojning sags en korrela-
tion mellan 6verlevnad och véntetid fran
symtomdebut till kontakt med urolog [21].
Svarigheten med denna typ av studier ar
dock att storre och snabbvixande tumoérer
kan ge mer uttalade symtom, varfor dessa
patienter selekteras till snabbare hand-
laggning an patienter med mindre och be-
skedligare tumorer.

Initiativ for bittre omhindertagande
Overlevnaden i blascancer har i princip
varit oforandrad de senaste 30 aren, me-
dan 6verlevnaden i flera andra tumorfor-
mer har forbittrats. Aven framsteg i ar-
betet med att korta utredningstiden vid
makroskopisk hematuri har lyst med sin
franvaro.

For att forkorta ledtiderna har man i
delar av virlden organiserat »one-stop
haematuria clinics« dar patienter med he-
maturi utreds under 1 dag [22] samt pro-
vat sjukskoterskebaserad cystoskopi och
drop-in-besok hos narkosldkare for pre-
operativ bedomning av dem som fatt dia-
gnosen operationskravande hematuri [23].

I Sverige, liksom i en del andra linder,
har initiativ tagits for att forbattra om-
handertagandet av patienter med miss-
tankt cancer. Urotelial cancer var en av de
forsta diagnoserna for vilka ett standar-
diserat vardforlopp infordes. valgrundad
misstanke anses foreligga vid makrosko-
pisk hematuri hos individer dldre 4n 40 ar
eller yngre dn 40 ar med riskfaktorer for

urinblasecancer i anamnesen, sdsom rok-
ning i mer dn 20 ar.

Utredning med DT-urografi och flexibel
cystoskopi ska di géras inom ca 1 vecka.
Vidare bor det mojliggoras for patienter
med makroskopisk hematuri att kontak-
ta en urologisk enhet eller liknande direkt
utan att soka via primarvarden. Forsok
med sk hematuritelefon for patienterna
har inforts i Malmo med preliminéart goda
resultat [Anna-Karin Lind, Malmd, pers
medd; 2015].

I en farsk studie fran Uppsala kunde vi-
sas att man med ett speciellt DT-urografi-
protokoll som inkluderade 6kat vatskein-
tag for blasfyllnad hade samma sensiti-
vitet for att pavisa blastumorer som med
cystoskopi [24]. I ett fortsdttningsprojekt
gors nu DT-urografi och darefter vid behov
flexibel cystoskopi samma dag. Om man
tidigt utreder med rontgen slipper niastan
en femtedel cystoskopi i lokalbedévning
och kan direkt planeras for transuretral
resektion i narkos, enligt en engelsk stu-
die [25].

Snabbare och bittre diagnostik
Hematuridiagnostiken har forandrats fran
kéansligare till okansligare test, till skillnad
fran de flesta andra medicinska test som
anvands i dag. I och med den nya cancer-
strategin och introduktionen av standardi-
serade vardforlopp har hematuridiagnosti-
ken anyo kommit i fokus. Genom att foku-
sera pa hogriskgruppen, dvs de med mak-
roskopisk hematuri, finns forutsattningar
till snabbare och béttre diagnostik. O

o Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Inga
uppgivna.

Citera som: Lakartidningen. 2016,113:DX9Y



KOMMENTAREN

REF

2.

10.

11.

12.

1

w

14.

1

«

1

=)

17.

18.

1

©

20.

2

g

22.

2

@

24.

25.

ERENSER

. Falld lakare frias i hematurifall. Lakartidningen.

2004;101:1631.

Malmstrom PU. Hematuri hos vuxna.I: Damber JE,
Peeker R, redaktorer. Urologi. Lund: Studentlittera-
tur; 2006.

. Malmstrom PU. Dags sluta mikrohematuritesta

vuxna. Lakartidningen. 2003;100:3598-9.

. Malmstrém PU.Time to abandon testing for micro-

scopic haematuria in adults? BMJ.2003;326:813-5.

. Krogsbell LT, Juhl Jergensen K, Gotzsche PC.

Screening with urinary dipsticks for reducing mor-
bidity and mortality. Cochrane Database Syst Rev.
2015;(1):CD010007.

. Pompeius R, Fex G, Mattiasson I, et al. Hematuri-

screening i yngre aldrar ger daligt utbyte i forhallan-
de till kostnaden. Lakartidningen. 1984;81:545-7.
Bangma CH, Loeb S, Busstra M, et al. Outcomes of

a bladder cancer screening program using home
hematuria testing and molecular markers. Eur Urol.
2013;64:41-7.

. Steiner H, Bergmeister M, Verdorfer I, et al. Early

results of bladder-cancer screening in a high-risk

population of heavy smokers. BJU Int.2008;102:291-6.
. Pesch B, Nasterlack M, Eberle F, et al; UroScreen

Group. The role of haematuria in bladder cancer
screening among men with former occupational ex-
posure to aromatic amines. BJU Int. 2011;108:546-52.
Regionala cancercentrum i samverkan. Nationellt
kvalitetsregister for urinblasecancer. Kvalitetsregis-
terrapport, diagnosar 2014. http://www.cancercen-
trum.se/globalassets/cancerdiagnoser/urinvagar/
urinblase--och-urinrorscancer/rapport2014final.pdf
Bove P,Kaplan D, Dalrymple N, et al. Reexamining
the value of hematuria testing in patients with
acute flank pain.J Urol. 1999;162:685-7.

. Jones R, Latinovic R, Charlton J, et al. Alarm

symptoms in early diagnosis of cancer in primary
care: cohort study using General Practice Research
Database. BMJ. 2007;334:1040.

. Bruyninckx R, Buntinx F, Aertgeerts B, et al. The

diagnostic value of macroscopic haematuria for the
diagnosis of urological cancer in general practice. Br
J Gen Pract.2003;53:31-5.

Boman H, Hedelin H, Holméng S.The results of
routine evaluation of adult patients with haematu-
ria analysed according to referral form informa-
tion with 2-year follow-up. Scand J Urol Nephrol.
2001,35:497-501.

. Avidor Y,Nadu A, Matzkin H. Clinical significance

of gross hematuria and its evaluation in patients
receiving anticoagulant and aspirin treatment.
Urology. 2000;55:22-4.

. Vasdev N, Thorpe AC. Should the presence of a cultu-

re positive urinary tract infection exclude patients
from rapid evaluation hematuria protocols? Urol
Oncol.2013;31:909-13.

Rasmussen 00, Andersen J, Olesen E, et al. Recurrent
unexplained haematuria and risk of urological
cancer. A follow-up study. Scand J Urol Nephrol.
1988;22:335-7.

Hansen RP, Vedsted P,Sokolowski I, et al. Time
intervals from first symptom to treatment of cancer:
a cohort study of 2,212 newly diagnosed cancer
patients. BMC Health Serv Res.2011;11:284.

. Mansson A, Anderson H, Colleen S.Time lag to diag-

nosis of bladder cancer - influence of psychosocial
parameters and level of health-care provision.Scand
J Urol Nephrol. 1993;27:363-9.

‘Wallace DM, Bryan RT, Dunn JA, et al. Delay and
survival in bladder cancer. BJU Int.2002;89:868-78.

. Hollenbeck BK, Dunn RL, Ye Z, et al. Delays in

diagnosis and bladder cancer mortality. Cancer.
2010;116:5235-42.

0o0i WL, Lee F,Wallace DM, et al. »One stop«
haematuria clinic in Fremantle Hospital, Western
Australia: a report of the first 500 patients. BJU Int.
2011;108:62-6.

. Liedberg F, Holméang S, Hosseini A, et al. Snabba

atgarder vid makrohematuri bade angeldagna och
mojliga. Lakartidningen. 2012;109:1034-5.

Helenius M, Brekkan E, Dahlman P, et al. Bladder
cancer detection in patients with gross haematuria:
computed tomography urography with enhan-
cement-triggered scan versus flexible cystoscopy.
Scand J Urol. 2015;20:1-5.

Blick CG, Nazir SA, Mallett S, et al. Evaluation of diag-
nostic strategies for bladder cancer using computed
tomography (CT) urography, flexible cystoscopy and
voided urine cytology: results for 778 patients from a
hospital haematuria clinic. BJU Int.2012;110:84-94.

Lakartidningen
Volym 113




